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1 OBJETIVO

Esta Norma estabelece critérios para o credenciamento pela Cgcre/Inmetro, de
organizacdes/laboratorios que conduzem “ESTUDOS” na abrangéncia descrita neste documento,
segundo referéncia BPL pela OECD.

2 CAMPO DE APLICACAO

Esta Norma aplica-se a Dicla/Cgcre, particularmente aos laboratérios credenciados e postulantes ao
credenciamento e aos avaliadores e especialistas que atuam nos processo de credenciamento de
laboratorios.

3 RESPONSABILIDADE

A responsabilidade pela revisdo desta Norma ¢ da Dicla.

4 DOCUMENTOS COMPLEMENTARES

OECD Principles on Good Laboratory Practice (as revised in 16.156.157). OECD
Series on Principles of Good Laboratory Practice and Compliance Monitoring
Number 1. Paris (Franga), 16.156.156.14.

DOQ-CGCRE-001 Orientagdes sobre o Credenciamento de Laboratorios de Calibracdo e de
Ensaios

NIT-DICLA-013 Concessdao, manutengdo,e extensdo do credenciamento de laboratérios e de
provedores de ensaio de proficiéncia

NIT-DICLA-031 Regulamento para o Credenciamento de Laboratérios.

S SIGLAS
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BPL Boas Praticas de Laboratorio
CAS Chemical Abstract Service
CT Comissao Técnica de Laboratorios
DE Diretor de Estudo
Dicla Divisao de Credenciamento de Laboratorios de Calibragao e de Ensaio
Cgcre Coordenacgdo Geral de Credenciamentos
GUO Gerente da Unidade Operacional
Inmetro Instituto Nacional de Metrologia, Normaliza¢ao e Qualidade Industrial
OECD Organization for Economic Cooperation and Development
OCDE Organizagdo de Cooperagdo e Desenvolvimento Econdmico
PE Plano de Estudo
POP Procedimento Operacional Padrao
PP Pesquisador Principal
RF Relatorio Final
UGQ Unidade de Garantia da Qualidade
uo Unidade Operacional
6 DEFINICOES

6.1 Boas Praticas de Laboratorio — BPL

A BPL ¢ um sistema da qualidade que abrange o processo organizacional e as condi¢des em que
Estudos sdo planejados, gerenciados, desenvolvidos, monitorados, registrados, arquivados e
relatados.

6,2 Definicoes de Unidade Operacional

6.2.1 Unidade Operacional - UO
E um conjunto de instalagdes, equipamentos e pessoal necessario para conduzir o Estudo BPL. O
termo Unidade Operacional-UO, quando aplicado ao campo, pode incluir diversos locais de
Estudo inclusive, geograficamente diferentes, onde fases de um determinado Estudo sdo realizadas.
Os diferentes locais de Estudo podem incluir, porém ndo se limitar a:
a) Laboratorios onde sdo conduzidos ensaios para caracterizagdo das substancias teste e substancias
de referéncia;
b) Um ou mais locais agricolas, inclusive estufas e casas de vegetacdo onde as substincias teste
e/ou substancias de referéncia sdo aplicadas ao sistema teste;
c) Unidades de processamento onde amostras de sistema teste colhidas sdo tratadas para o preparo
de outros itens, por exemplo: conversdao de tomates em suco, purés, pasta ou extrato;
d) Um ou mais laboratdrios responsaveis pela coleta e integridade das amostras de sistema teste,
incluindo aquelas em processamento, para serem analisadas.

6.2.2 Unidade Principal

E a UO onde sdo conduzidos e gerenciados os Estudos. Quando um Estudo ¢ conduzido envolvendo
varias unidades operacionais ou mais de um local para realizacdo de ensaios, a Unidade Principal ¢
onde o Diretor de Estudo esta localizado.

6.3 Unidade de Teste

E a Unidade Operacional onde ¢ conduzida uma fase de um Estudo.
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6.4 Patrocinador
E a pessoa ou entidade que patrocina ou encomenda um Estudo provendo recursos necessarios para
a conducao do Estudo, pode ser até os financeiros.

6.5 Procedimentos Operacionais Padrao - POP
Sdo procedimentos documentados que descrevem como conduzir os ensaios € as rotinas que
envolvem os Estudos.

6.6 Diretor de Estudo - DE
E o responsével pela condugdo do Estudo em toda sua extensao.

6.7 Pesquisador Principal - PP

E o responsavel pela condugio de uma parte do Estudo quando ha envolvimento de mais de uma
unidade de teste. O Diretor de Estudo ¢ quem delega a responsabilidade da fase do Estudo ao
pesquisador principal. Isto se torna particularmente importante em Estudos de campo onde partes do
Estudo sdao conduzidas em regides geograficamente distintas.

6.8 Unidade de Garantia da Qualidade - UGQ

E a unidade composta por um pessoal independente da condugio do Estudo, designado para garantir
que o gerenciamento da unidade operacional estd de acordo com os Principios de Boas Praticas de
Laboratorio.

6.9 Programa de Monitoracio da Unidade de Garantia da Qualidade

E um programa de trabalho que inclui pessoal, nio envolvido com o Estudo, designado para
assegurar por meio de auditorias de Estudo, de Processo, ou de Laboratorio, que a Unidade
Operacional est4 atuando de acordo com a BPL.

6.10 Agenda Mestra

E uma planilha descritiva de todos os Estudos conduzidos ou ndo segundo os principios BPL. Deve
conter no minimo, os seguintes dados: substancia teste, sistema teste, natureza do Estudo, data do
inicio do Estudo, estado em que se encontra o Estudo, identidade do patrocinador e nome do
Diretor de Estudo e quando couber, do Pesquisador Principal.

6.11 Definicoes de Estudo

6.11.1 Estudo

Um ensaio ou conjunto de ensaios nos quais uma amostra ou substancia teste ¢ ensaiada sob
condi¢cdes laboratoriais ou no meio ambiente estabelecidas por procedimento escrito ou por
documento oficial (OECD/ EPA/ NBR-ABNT) para se obter dados sobre suas propriedades a fim de
garantir a seguranga ao uso com respeito a saide humana, vegetal, animal e a0 meio ambiente.

6.11.2 Estudos de Curta Duracao

Estudo de Curta Duragdo sdo definidos como aqueles realizados repetitivamente usando técnicas
definidas em rotinas em periodo inferior ou igual a duas semanas.

Os orgaos regulamentadores/fiscalizadores podem, em casos especificados por meio de instrugdes
normativas ou de trabalho, considerar como de curta duragdo, Estudos com condugdo de ensaios
superior a duas semanas.
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6.12 Plano de Estudo — PE

E o documento que define o desenho cientifico do Estudo. Descreve detalhadamente a conducio do
Estudo e as responsabilidades na condug@o. Inclui os Desvios e as Emendas se houver.

Um mesmo Plano de Estudo pode incluir fases conduzidas em unidades de testes geograficamente
diferentes.

6.13 Emenda ao Plano de Estudo
E qualquer mudanga planejada ao Plano de Estudo que pode ocorrer apds a data do inicio do
Estudo. E uma mudanga prevista durante a execugdao do Estudo, ap0ds o seu inicio.

6.14 Desvio do Plano de Estudo
E qualquer mudanga ndo planejada que pode ocorrer no plano de Estudo apds o inicio do Estudo.

6.15 Sistema teste

E qualquer item de ensaio, como por exemplo: um animal, planta, microorganismo, bem como outro
sistema celular, subcelular, quimico ou fisico-quimico, ou a combinagdo destes, incluindo sistemas
ecologicos complexos. E o objeto do Estudo.

6.16 Dados Brutos

Sdo observagdes originais documentadas pelos laboratérios ou nas unidades de campo, como por
exemplo: registros de ensaios, laudos parciais, memorandos, notas, anotacdes ou copias fi¢is destes
documentos, resultantes das atividades de ensaios de um Estudo. Podem incluir fotografias,
cromatogramas, filmes, copia de microfilme, microficha, dados em midia eletronica e magnética de
computadores, fitas com gravacdes de observacdes ditadas e registro de dados de equipamentos
automatizados.

6.17 Cronologia do Estudo

6.17.1 Data do Inicio do Estudo
E a data em que o Plano de Estudo ¢ assinado pelo Diretor de Estudo.

6.17.2 Data do Inicio do Ensaio
E a data em que sdo coletados os primeiros dados especificos do Estudo, no campo ou no
laboratério.

6.17.3 Data de Término do Ensaio
E a data em que o ultimo dado bruto ¢ coletado para dar consisténcia ao Estudo, no campo ou no
laboratério.

6.17.4 Data de Finalizacdo do Estudo
E a data em que o relatdrio final ¢ assinado pelo Diretor de Estudo.

6.18 Definicoes relativas ao item de ensaio

6.18.1 Item de ensaio ou substincia teste ou amostra

E qualquer material de natureza quimica, bioldgica ou biotecnolégica, formulagio ou metabélito,
que esta sob investigagdo em um Estudo. Também, qualquer material encaminhado para exame,
analise, ensaio ou armazenamento.
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6.18.2 Item de Referéncia ou Substincia de Referéncia ou Controle

E qualquer espécie quimica, biologica ou biotecnologica bem definida usada para estabelecer a base
de comparagdes para medida, quimica, fisico-quimica ou bioldgica conhecidas. A substancia de
referéncia pode ser o proprio padrdo analitico ou pode ser o material ndo exposto a substancia teste.
O controle pode ser amostra, parcela de solo, ou animal ndo exposto a substincia teste ou aos
efeitos do Estudo usado como referéncia ou controle do Estudo.

6.18.3 Lote
E uma quantidade especifica de uma substancia teste ou de referéncia produzida ou gerada durante
um ciclo definido de fabricagdo, de tal maneira que tenha caracteristicas uniformes.

6.18.4 Veiculo

E qualquer agente que facilita a mistura, dispersio ou solubilizagio da substancia teste ou substancia
de referéncia para aplicagdo no sistema teste.

6.18.5 Das Auditorias

6.18.5.1 Auditorias de Estudo: S3o conduzidas para monitorar um unico Estudo, principalmente
nas etapas criticas do mesmo. Devem ser agendadas junto com o Diretor de Estudo, de acordo com
o andamento do Estudo, tomando como base a Agenda Mestra atualizada.

6.18.5.2 Inspecdes da Unidade Operacional ou de Teste: Estas atividades ndo estdo baseadas em
um Estudo especifico. Sdo conduzidas para monitorar as atividades gerais das unidades tais como
instalacdes do laboratdrio, sistemas de computador, calibragdo, manutengdo, campo, estufas, etc...

6.18.5.3 Auditorias de Processo: Também ndo estdo baseadas num Estudo especifico. Sao
conduzidas para monitorar procedimentos ou processos de natureza repetitiva onde as auditorias de
Estudo tornam-se invidveis ou ineficientes. Aplica-se a Estudo de Curta Duracdo. Abrange o
laboratorio como um todo. Devem acontecer em geral de forma aleatéria, mas nunca de forma ndo
prevista e sem agendamento prévio. Estas auditorias ndo substituem as auditorias das fases do
Estudo mesmo quando sdo realizadas com alta freqiiéncia.

7 CONSIDERACOES GERAIS

7.1 Boas Praticas de Laboratoério - BPL ¢ o sistema da qualidade composto por um conjunto de
critérios a organizacdo e as condi¢des sob as quais Estudos em laboratério e no campo sao
planejados, realizados, monitorados, registrados, relatados e arquivados.

Os principios BPL foram concebidos para execucdo de um ensaio ou de um conjunto de ensaios que
compdem um Estudo. Nao focalizam particularidades de um determinado ensaio ou disciplina.

Nesta norma sdo descritos procedimentos e técnicas particulares que se aplicam aos Estudos de
Campo e de Curta Duragao.
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7.2 Abrangéncia: Os estudos desenvolvidos em BPL podem ser realizados em laboratorios de
unidade operacional principal, que podem ser permanentes, moveis ou em laboratdrios de campo.
Neste caso, sdo definidos como estudos de unidades de campo.

Os principios BPL sdo aplicaveis a Estudos relacionados ao uso seguro de produtos quimicos e suas

propriedades, cujo objetivo ¢ avaliar, monitorar e proteger a saide humana, vegetal, animal e ao

meio ambiente, sendo eficaz nos objetivos cientificos.

Os principios BPL devem ser adotados nos seguintes casos:

a) Estudos envolvendo produtos quimicos, bioldgicos ou biotecnoldgicos, tais como produtos
farmacéuticos, correlatos, agrotoxicos e afins, produtos veterinarios, cosméticos, aditivos de
alimentos e ragdes e, produtos quimicos industriais;

b) Estudos que fundamentam a concessdo, renovacdo ou modificagdo de registro pelos organismos
regulamentadores/fiscalizadores com fins de responsabilizacdo para comercializagdo desses
produtos quimicos descritos em 1;

c) Ensaios em produtos quimicos, bioldgicos ou biotecnologicos para obtengdo de propriedades
quimicas e fisico-quimicas;

d) Peticdo para estabelecimento, modificagdo ou isengdo de tolerancia — “import tolerance”.

e) Estudos conduzidos em resposta a questionamentos de organismos de qualquer setor
governamental; e,

f) Qualquer outra aplicacdo, peti¢do ou submissdo enviada aos drgdos competentes com a inten¢ao
de solicitar a modificagdo de registro ou outra aprovacao requerida como uma condi¢do de venda
ou distribuigao.

8 CRITERIOS PARA O CREDENCIAMENTO

8.1 Organizacio e Pessoal da Unidade Operacional:
8.1.1 Responsabilidades e atribuicées da Geréncia da Unidade Operacional - GUO

8.1.1.1 Assegurar que os principios BPL sejam conhecidos e cumpridos pelo pessoal da Unidade
Operacional - UO ;

8.1.1.2 Assegurar para a condu¢do de cada Estudo que:

a) seja designado um Diretor de Estudo que preencha as responsabilidades requeridas pela BPL a fim
de conduzir o estudo como um todo.

b) pessoal qualificado, instalagdes apropriadas, equipamentos adequados e materiais estejam
disponiveis antes do inicio de cada estudo.

¢) sejam mantidos atualizados os registros das qualifica¢des, treinamentos, experiéncia e descricao
de cargos para cada profissional envolvido em Estudo BPL.

d) o pessoal envolvido entenda claramente as fungdes que desempenha no processo BPL.

e) sejam providenciados treinamento e reciclagem, sempre que necessario, para todo o pessoal da
uo.

f) POPs apropriados, atualizados, referenciados a documentos oficiais ou normas, sejam
estabelecidos e seguidos.

g) as técnicas para execucdo de testes e/ou ensaios que compdem um estudo BPL sejam validadas
sempre que necessarios, ou seja, quando essas técnicas ndo forem referendadas as normas e
documentos oficiais reconhecidos.

h) POPs apropriados, atualizados e que retratem com robustez necessaria os critérios de validagao
dos ensaios, sejam estabelecidos e seguidos.
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i) seja estabelecido um Programa de Garantia da Qualidade com pessoal designado e treinado em
monitoragdo, auditorias e inspe¢des para cumprir o cronograma do programa de inspecdes e
auditorias de acordo com a orientagdo e coordenacdo do Gerente da Unidade da Garantia da
Qualidade, em conformidade com BPL.

Jj) para cada estudo, seja designado apenas um Diretor de Estudo e seu substituto.

k) seja mantido o arquivo historico dos POPs.

1) para cada estudo, se necessario € quantos necessarios, seja designado, por indicacdo do DE, o
Pesquisador Principal.

m) todo pessoal para desenvolvimento de cada estudo seja comprovadamente competente para
realizar as suas tarefas.

n) antes do inicio de cada estudo, a designa¢do de todo pessoal BPL e seus substitutos.

0) os critérios para as substituicdes sejam descritos em procedimento apropriado.

p) seja designado o Pesquisador Principal e seu substituto, para as unidades que envolvem mais de
uma Unidade de Teste.

q) sejam registradas no Plano de Estudo as substituicdes de pessoal, em todos os niveis.

r) seja documentado e aprovado o Plano de Estudo, pelo Diretor de Estudo.

s) seja disponibilizado pelo Diretor de Estudo, o Plano de Estudo aprovado, ao pessoal envolvido
no Estudo e para a Unidade de Garantia da Qualidade.

t) seja designado um responsavel pelo gerenciamento do arquivo BPL.

u) seja mantida e atualizada a Agenda Mestra da Unidade Operacional.

v) sejam apropriados os suprimentos para o desenvolvimento do Estudo.

w) seja explicita, clara e cordial a comunicagdo entre o Diretor de Estudo, os responsaveis pelas
Unidades de Testes, a Unidade de Campo, a Unidade de Garantia da Qualidade e o pessoal
envolvido no estudo BPL.

X) seja apropriadamente caracterizados e identificados detalhadamente o item de ensaio ou sistema
teste, substancia teste e substancia de referéncia.

y) seja estabelecida a politica e os procedimentos para sistemas computadorizados adotados.

z) o software adotado ao uso seja adequado, validados, manipulado e mantido de acordo com BPL.

8.1.1.3 O GUO deve garantir a auséncia de conflito de interesses com as atividades da UGQ devido
a incompatibilidade dessas atribuicdes com as atribuicdes de gerenciamento e disponibilizacdo de
recursos para estudo BPL

8.1.2 Das Substituicoes de Pessoal

8.1.2.1 O GUO tem a decisdao de substitui¢do ou delegacdo temporaria de pessoal envolvido em
estudo BPL. Toda e qualquer substituicdo deve ser aderente ao procedimento estabelecido e, deve
ser apropriadamente registrada

8.1.2.2 O sistema BPL prevé duas circunstancias importantes para ocorrer substituicdo de pessoal.

a) No término do contrato de trabalho do Diretor de Estudo durante a realizacdo de um estudo. O
novo Diretor de Estudo deve solicitar a UGQ que garanta a conformidade do estudo para dar
continuidade ao trabalho, tdo breve quanto possivel.

b) Na auséncia do Diretor de Estudo por motivo de férias e reunido cientifica, ou por qualquer
circunstancia imprevista como acidente ou doenga.

8.1.2.3 Na auséncia prevista do Diretor de Estudo, duas op¢des podem ser aceitaveis. O adiamento
da fase critica do estudo ¢ adiada, desde que prevista em Emenda ao Plano de Estudo, ou suas
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atribuicdes e responsabilidades sdo delegadas ao seu substituto previamente designado antes do
inicio do Estudo, no Plano de Estudo.

8.1.2.4 As substituicdes de pessoal envolvido em Estudo BPL ndo devem ser consideradas como
desvio ao Plano de Estudo. De qualquer forma a necessidade de substituicdo de qualquer pessoa
envolvida no Estudo BPL deve ser sempre prevista para que ndo se invalide ou cancele um Estudo
pelo fator imprevisibilidade ou surpresa.

8.1.3 Gerenciamento de Estudo que envolvem varias Unidades Operacionais

Quando uma fase de um Estudo for conduzida num local diferente ao da Unidade Operacional
Principal, ou seja, em varias unidades operacionais, a geréncia dessas unidades, se for outra aquela
da Unidade Operacional Principal, deve assumir todas as responsabilidades definidas para o Gerente
da Unidade Operacional Principal e estas responsabilidades devem estar estabelecidas em
procedimentos.

8.1.4 Responsabilidades do Diretor de Estudo - DE

8.1.4.1 O DE tem a responsabilidade pela condu¢do do Estudo em toda sua extensdo. Deve ser o
executor do Relatorio Final e representa o controle total do Estudo. Assim sendo, a sua indicacdo ¢
uma decisdo fundamental j4 que todas as decisdes e responsabilidades de um Estudo BPL recaem
sobre ele.

8.1.4.2 As responsabilidades do DE incluem e ndo se limitam a assegurar que:

a) o Plano de Estudo, Emendas e Desvios ao Plano de Estudo tenham sido assinados e datados para
indicar sua aprovacao;

b) o pessoal da Unidade de Garantia da Qualidade - UGQ tenha uma cépia do Plano de Estudo
antes de seu inicio e cOpias atualizadas quando Emendas ou Desvios ocorrerem;

c) seja mantida comunicagdo efetiva e eficaz entre ele e o0 Coordenador da Unidade da Garantia de
Qualidade durante a condu¢do do Estudo;

d) o Plano de Estudo e os POPs estejam atualizados e disponiveis e acessiveis ao pessoal envolvido
no Estudo;

e) o Plano de Estudo e o Relatério Final identifiquem e definam a contribuicdo de cada Unidade de
Teste e de cada unidade envolvida na conducdo do Estudo;

f) os POPs especificados no Plano de Estudo sejam conhecidos por treinamento e seguidos pelo
pessoal que desenvolvem esses procedimentos.

g) seja documentado o impacto de cada Desvio ao Plano de Estudo, principalmente no que possa
afetar a qualidade e a integridade do Estudo;

h) que sejam tomadas acdes corretivas apropriadas no caso de Desvio aos POPs durante a
conducdo do Estudo;

1) os dados brutos gerados sejam registrados e documentados integralmente;

j) tenham sido validados os sistemas computadorizados usados no Estudo;

k) o Relatério Final tenha sido assinado e datado para indicar aceitagdo, responsabilidade e pela
validade dos dados relatados;

) seja registrada a concordancia da execucao do Estudo com os principios BPL;

m) sejam arquivados o Plano de Estudo, o Relatério Final, os dados brutos e o material de apoio
depois de completado ou finalizado o Estudo;
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n) seja registrada a adequagdo de uma Unidade Operacional contratada aos principios BPL, uma
vez que essa ndo pertenca a Unidade Operacional da Organizacdo responsavel pelo Estudo, mas
que esteja subcontratada formalmente a fim de executar parte desse Estudo;

0) sejam providenciadas junto a UGQ todas as acdes para garantia do Estudo na Unidade de Teste
subcontratada através da execugdo das auditorias e inspecdes pertinentes aos critérios BPL;

p) no caso de parte de um Estudo ser realizada por unidade Subcontratada, a responsabilidade total
do Estudo ¢ exclusivamente do Diretor de Estudo da Unidade Operacional Principal, mesmo que
algumas das suas atribuicdes como Diretor de Estudo possam ser delegadas a outro executor na
Unidade de Teste subcontratada;

q) o executor da parte subcontratada de um Estudo BPL na Unidade de Teste, deve cumprir todas
as exigéncias de formagao, treinamento e experiéncia que sao exigidas pelos critérios BPL;

r) o Relatério Final do Estudo, que teve parte de sua execucdo em Unidade de Teste
subcontratada, deve ser assinado pelo Diretor de Estudo da Unidade Operacional Principal, que
assinou o Plano de Estudo.

8.1.5 Responsabilidades de Pessoal da Unidade de Teste subcontratada
E de responsabilidade do gerente da Unidade de Teste assegurar a UGQ da unidade principal

subcontratante que a fase do Estudo sob sua responsabilidade esteja de acordo com os principios
BPL

8.1.6- Responsabilidades de Pessoal envolvido no Estudo BPL

8.1.6.1 Todo pessoal envolvido na condug¢ao do Estudo BPL deve ter conhecimento dos principios
BPL aplicaveis ao seu nivel de envolvimento.

8.1.6.2 O pessoal do Estudo deve ter acessibilidade ao Plano de Estudo e aos POPs aplicaveis ao seu
envolvimento no Estudo.

8.1.6.3 E de responsabilidade do pessoal cumprir as instrugdes dos documentos atualizados.

8.1.6.4 Quaisquer desvios aos POPs devem ser documentados e comunicados diretamente ao Diretor
de Estudo.

8.1.6.5 Todo pessoal do Estudo ¢ responsavel por registrar imediatamente os dados brutos extraidos
dos ensaios, e exatamente de acordo os principios BPL.

8.1.6.6 Todo pessoal do Estudo ¢ responsavel pela qualidade dos dados produzidos para o Estudo.

8.1.6.7 Todo pessoal do Estudo ¢ responsavel por comunicar ao Diretor de Estudo condi¢des de
sade inadequadas e que possam afetar a integridade do Estudo. Deve comunicar quaisquer
situacdes médicas ou de saude relevantes, permitindo sua exclusdo de tarefas que possam afetar o

Estudo.

8.1.6.8 Todo pessoal do Estudo ¢ responsavel por conduzir Estudos segundo normas de satde e
seguranca.

8.2 Programa de Unidade de Garantia da Qualidade-UGQ
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8.2.1 Geral

8.2.1.1 A Unidade de Garantia da Qualidade deve ter documentado um programa de monitoramento
de todas as atividades da Unidade Operacional para assegurar que os Estudos sejam conduzidos de
acordo com os principios BPL.

8.2.1.2 O Programa de Unidade de Garantia da Qualidade deve ser integrado por uma ou mais
pessoas designadas formalmente para garantir o monitoramento da UO.

8.2.1.3 A UGQ deve ser coordenada por apenas uma pessoa.
8.2.1.4 A UGQ deve ser diretamente ligada a alta administragdo da UO.

8.2.1.5 Toda a UGQ deve ter formagdo, treinamento e experiéncia adequados e formalizados para a
aplicagdo do monitoramento e inspe¢des das acdes BPL. Desejavelmente deve ter formagdo técnica
relativa a natureza de trabalho da UO.

8.2.1.6 As pessoas que constituem a UGQ ndo devem estar envolvidas diretamente na condugdo de
Estudo BPL. No entanto, ndo devem ser impossibilitados de desenvolverem Estudos desde que nao
exercam atividades de auditoria monitoramento e inspec¢des que incluam suas proprias atividades.

8.2.1.7 A UGQ deve promover inspe¢des e auditorias e, registrar seus achados de acordo com
procedimentos descritos em POPs.

8.2.1.8 Qualquer pessoa da Unidade Operacional pode colaborar com o Programa da Unidade da
Garantia da Qualidade desde que seja atendido o critério da pessoa ndo auditar ou inspecionar as
suas proprias atividades; exceto o GUO, cuja atividade pode ter claro conflito de interesse com as
acoes de inspegdes e auditorias.

8.2.1.9 A documentag¢do do Programa da UGQ deve incluir a descricdo e o uso das auditorias de
Estudo, inspecdes da Unidade Operacional e da Unidade de Teste e, auditorias de processo de
acordo com as defini¢des descritas em 3.5 — Das Auditorias.

8.2.2 Responsabilidades do Pessoal da Unidade Da Garantia Da Qualidade

8.2.2.1 As responsabilidades do pessoal da UGQ devem incluir no minimo as seguintes fungdes:

a) Manter copia de todos os Planos de Estudo aprovados, e de Procedimentos Operacionais Padrao
em uso na Unidade Operacional;

b) Ter acesso a Agenda Mestra atualizada;

¢) Verificar se o Plano de Estudo contém as informagdes requeridas pela BPL;

d) Conduzir inspecdes e auditorias periddicas para determinar se todos os Estudos sdo conduzidos
de acordo com BPL;

e) As inspegdes e auditorias periddicas devem determinar se os Planos de Estudo e os POPs estdo
atualizados, disponiveis ao pessoal envolvido e se estdo sendo seguidos;

f) Inspecionar os Relatérios Finais para confirmar se os métodos, procedimentos e observagdes estdo
exatamente e completamente descritos;

g) Avaliar se os resultados relatados refletem exatamente e completamente os dados brutos dos
Estudos;
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h) Relatar prontamente quaisquer resultados documentados das inspecdes e auditorias ao
gerenciamento superior e ao Diretor de Estudo;

i) Elaborar e assinar uma declaragdo para ser incluida no Relatorio Final, que identifique os tipos e
data da realizacdo de auditorias, incluindo a(s) fase(s) do Estudo e as datas nas quais os
resultados das auditorias e inspecdes foram relatados a geréncia superior e ao Diretor de Estudo e
ao(s) Pesquisador(es) Principal(is). Esta declara¢do deve indicar claramente que o Relatorio Final
foi revisado e reflete os dados brutos.

J) As responsabilidades e atribuigdes da UGQ devem ser consideradas na monitoragao dos Estudos
de Curta Duragao.

k) Devido a natureza do Estudo de Curta Duracdo ndo ¢ necessario realizar inspe¢ao de cada Estudo
individualmente. As auditorias de processo podem cobrir estes Estudos.

1) A freqiiéncia das auditorias de processo para o Estudo de Curta Duragdo deve ser especificada e
aprovada em procedimento estabelecido pela UGQ, em POP, levando em conta o nimero,
freqiiéncia, e/ou complexidade do Estudo.

8.3 Instalac¢des
8.3.1 Generalidades

8.3.1.1 A UO deve ter dimensdes, construcdo e localizacdo adequadas para atender aos requisitos do
Estudo e minimizar perturbagdes que possam interferir na validade do mesmo.

8.3.1.2 Os laboratorios de uma UO devem estabelecer e adequar instalagdes e procedimentos para
prevenir e/ou controlar contaminagdo em potencial, principalmente quando envolver sistemas
biologicos in vitro.

8.3.1.3 A planta da UO deve apresentar uma separagdo adequada das diferentes atividades para
garantir que cada Estudo seja conduzido corretamente.

8.3.1.4 Os itens 8.3.1.1, 8.3.1.2 e 8.3.1.3 aplicam-se também aos Estudos de Curta Duragao.

8.3.2 Instalac¢des do Sistema Teste

8.3.2.1 A UO deve ter um niimero adequado de salas ou areas para assegurar o isolamento dos
sistemas teste e o isolamento dos projetos individuais, envolvendo substincias ou organismos

suspeitos ou ja conhecidos como sendo quimica, biotecnolégica ou biologicamente perigosas.

8.3.2.2 Salas ou areas adequadas devem estar disponiveis para diagnostico, tratamento, e controle de
doengas, a fim de prevenir um grau de deterioracdo inaceitavel do sistema teste.

8.3.2.3 Salas para armazenamento de suprimentos, insumos e equipamentos devem ser separadas das
areas do sistema teste para prevenir infestacdo e contaminagao.

8.3.3 Instalacbes para manuseio dos Itens de ensaio, Substincia teste e Substincia de
Referéncia
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8.3.3.1 A UO deve prever e organizar areas separadas para recebimento, armazenamento € manuseio
de Itens de ensaio, Substancia teste e Substancia de Referéncia para prevengdo de contaminagdo ou
erros de manuseio.

8.3.3.2 As areas de armazenamento de Itens de ensaio, Substancia teste e Substancia de Referéncia
devem ter uma separacdo adequada do Sistema Teste. Estas areas devem ser apropriadas para
preservar a identidade, concentragdo, pureza e estabilidade desses itens. Deve haver condi¢des
seguras de armazenamento para substancias perigosas.

8.3.4 Instalacées de Arquivos

8.3.4.1 Os arquivos devem ser adequados para prover um armazenamento seguro € recuperagao
rapida dos dados brutos, relatorios, Planos de Estudo, correspondéncias, curriculos, descrigdes de
cargo, registros de auditoria, agenda mestra, entre outros.

8.3.4.2 Os itens de ensaio, Substincia teste, Substiancia de Referéncia e amostras do sistema teste
devem ter localiza¢do que ndo comprometa sua integridade por armazenamento e recuperacao.

8.3.4.3 Os arquivos devem permitir ao pessoal envolvido nos estudos rapida acessibilidade aos dados
brutos ou registros dos ensaios BPL.

8.3.5 Descarte de Residuos

8.3.5.1 O manuseio e descarte de residuos solidos, liquidos e de amostras contaminadas devem ser
feitos de maneira a ndo colocar em risco a integridade dos Estudos em curso. Isto inclui a coleta,
armazenamento, locais de descarte e procedimentos de transporte e descontaminagdo apropriados.

8.3.52 A UO deve estabelecer politicas e procedimentos para realizar adequadamente e
profissionalmente o descarte de residuos provenientes de Estudo BPL.

8.4 - Equipamentos, Materiais e Reagentes

8.4.1 Todos os operadores de equipamentos e instrumentos de medi¢do devem considerar
informacdes fornecidas pelo fabricante para correto funcionamento, tais como: graficos, tabelas,
manuais e instrugdes condensadas de trabalho.

8.4.2 Todos os equipamentos, instrumentos de medi¢ao e sistemas computadorizados utilizados para
a geracdo dos dados para Estudo BPL devem ter configuragdo, capacidade, localizacdo e instalagdes
adequadas.

8.4.3 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢do utilizados em Estudo BPL devem ser
periodicamente verificados, limpos e conservados em condi¢des de uso com procedimentos previstos
em POPs. .

8.4.4 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢ao utilizados em Estudo BPL devem ter um
programa de manutencdo preventiva, corretiva e periodica com procedimentos previstos em POPs a
fim de assegurar as suas condi¢des de uso.
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8.4.5 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢cdo utilizados em Estudo BPL deve ter um
programa de calibragdo adequado ao seu uso, com procedimentos previstos em POPs.

8.4.6 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢do utilizados em Estudo BPL devem ter
registros apropriados a fim de garantir a rastreabilidade das informagdes recebidas pelo tratamento
prescrito em POPs para conservagdo, manutengdo, calibragdo, uso adequado, instalacdes e qualquer
outra condi¢do relevante que possa interferir na qualidade dos ensaios.

8.4.7 A calibra¢do dos equipamentos e instrumentos de medicdo devem ser realizadas com padrdes
nacionais ou internacionalmente rastreaveis junto a RBC — Rede Brasileira de Calibracdo ou por
qualquer outra institui¢do reconhecida pela CGCRE, Coordenagdao Geral de Credenciamentos, do
INMETRO

8.4.8 Os equipamentos e instrumentos de medi¢do utilizados em Estudo BPL ndo devem interferir na
integridade do sistema teste.

8.4.9 Todos os equipamentos e instrumentos de medicdo que podem ser utilizados em Estudo BPL
mas que ndo se encontram em conformidade aos procedimentos prescritos em POP, ou apresentam
resultados duvidosos, devem ser segregados da UO.

8.4.10 Todos os equipamentos ¢ instrumentos de medi¢ao utilizados em Estudo BPL que ndo derem
aos requisitos de conformidade ao uso devem ser devidamente identificados ou rotulados a fim de
que se reconhega de forma rapida e por exame visual a sua condi¢do de “EQUIPAMENTO FORA
DE USQ", por exemplo.

8.4.11 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢do utilizados em Estudo BPL devem ser
devidamente identificados ou rotulados a fim de que se reconheca de forma rapida e por exame
visual a sua condi¢do de “EQUIPAMENTO BPL”, por exemplo.

8.4.12 Os equipamentos utilizados em estudo BPL devem ser monitorados e com registros
rastredveis para garantir sua total adequacdo ao uso, a fim de assegurar suas condi¢cdes para garantir
estudos sem interferéncias provenientes do uso de equipamentos.

8.4.13 As substancias quimicas, reagentes, solventes e solugdes devem ser apropriadamente
rotuladas. Devem indicar no rotulo, no minimo: identidade, concentracdo, data de validade ¢
instrucdes especificas de armazenamento. As informagdes de procedéncia, lote, estabilidade, data de
preparacdo devem estar disponiveis. A data de validade, com vias de expiragdo, pode ser estendida
com base em documentagdo ou analise que justifiquem seu reaproveitamento ou procedéncia.

8.4.14 Todos os equipamentos e instrumentos de medi¢do que tem por finalidade o controle
ambiental das unidades de ensaios devem atender aos critérios estabelecidos de 6.7.1 a 6.7.14.

8.5 Sistema Teste
8.5.1 Generalidades

8.5.1.1 O sistema teste deve ser identificado de acordo com os critérios especificados no Plano de
Estudo.
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8.5.1.2 O sistema teste pode ser de natureza quimica, fisico-quimica e biologica.

8.5.2 Sistema Teste Fisico-Quimico e Quimico
A integridade desse sistema teste deve ser assegurada de forma a evitar reagdo quimica,
contaminagdo e qualquer outra condi¢do que possa afetar os ensaios para o Estudo BPL.

8.5.3 Biologico

8.5.3.1 Condicao apropriada deve ser estabelecida e mantida para o cultivo, guarda e manuseio desse
sistema a fim de assegurar a qualidade dos dados para ensaios.

8.5.3.2 Os sistemas teste do tipo animal ou vegetal recentemente recebidos devem ser isolados até
que suas condi¢des
sejam avaliadas, por exemplo por analise clinica.

8.5.3.3 Se qualquer mortalidade ou morbidade fora do normal ocorrer em sistema teste animal, todo
o lote deve ser inutilizado e destruido humanitariamente.

8.5.3.4 Devem ser mantidos pela UO os registros de procedéncia, condi¢des de recebimento e data
de chegada dos sistemas teste biologicos.

8.5.3.5 Ao iniciar a fase experimental do Estudo, o sistema teste deve estar livre de qualquer doenga
e de qualquer outra condi¢do que possa interferir no objetivo ou conducdo do Estudo. Nesse caso
deve ser providenciado uma analise clinica completa.

8.5.3.6 Antes do inicio do Estudo, os sistemas biologicos devem ser aclimatados ao ambiente por um
periodo adequado estabelecido em procedimentos especificos.

8.5.3.7 Sistemas teste provenientes de casas de vegetagdo, biotérios ou do campo devem conter
informagdes necessarias para claramente garantir a sua identificagao.

8.5.3.8 Amostras individuais de sistema teste que sdo removidos do seu local de origem durante a
condugdo do Estudo devem ser identificados adequadamente.

8.5.3.9 Nos locais onde sdo mantidos os sistemas teste animal ou vegetal devem ser limpos e
desinfetados em intervalos adequados. Qualquer material que entre em contato com o sistema teste
deve estar livre de contaminagdo que possa interferir no Estudo.

8.5.3.10 Nos biotérios, as camas dos animais devem ser trocadas de acordo com os requisitos da
pratica de manejo de animais.

8.5.3.11 O uso de agentes de controle de peste deve ser estabelecido em procedimento e
devidamente documentado.

8.5.3.12 Nos Estudos de campo, o sistema teste deve estar localizado de tal forma a evitar a
interferéncia proveniente do deslocamento, de spray e do uso anterior de pesticidas no solo.

8.6 Substincia Teste e de Referéncia
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8.6.1 Recebimento, Manuseio, Amostragem e Armazenamento

8.6.1.1 Devem ser mantidos registros contendo no minimo caracterizagdo da substancia, data de
recebimento, prazo de validade, quantidades recebidas e quantidades utilizadas nos Estudos.

8.6.1.2 Devem ser estabelecidos procedimentos em POP para o manuseio, amostragem e
armazenamento que assegurem a homogeneidade e estabilidade dessas substancias e que evitem
contaminagdo cruzada e erros pelo uso indevido.

8.6.1.3 Os recipientes de armazenamento devem conter informagdes sobre identificacdo, prazo de
validade e instrugdes especificas de armazenamento.

8.6.1.4 O armazenamento deve ser cuidadosamente projetado e planejado a fim de evitar
contaminagdes ¢ armazenamento de substancias interferentes entre si.

8.6.1.5 Todas as substancias teste e de referencia devem ter a sua distribuicdo por aliquotas
registradas por uma Cadeia de Custddia, a fim de se garantir a quantidade de distribuigdo,
recebimento, uso e descarte dessas substancias.

8.6.2 Caracterizacio

8.6.2.1 Cada substancia teste e de referéncia deve ser apropriadamente identificada de acordo com a
nomenclatura internacional.

8.6.2.2 Para cada Estudo devem ser conhecidos: quantidade recebida, identidade, nimero do lote,
pureza, composicao, concentragdes ou quaisquer outros dados relevantes para defini¢do apropriada
de cada lote da substancia.

8.6.2.3 Quando a substancia teste ¢ fornecida pelo Patrocinador, deve haver um mecanismo de
cooperacdo entre a UO e Patrocinador para verificar a identidade da substincia teste objeto do
Estudo.

8.6.2.4 A estabilidade da substancia sob condigdes de armazenamento e¢ de ensaio deve ser
conhecida em todos os Estudos.

8.6.2.5 Se a substancia ¢ administrada ou aplicada por um veiculo, deve ser estabelecido POP para
orientar o teste de homogeneidade, concentragdo e estabilidade da substancia neste veiculo.

8.6.2.6 As substancias teste usadas em Estudo de Campo podem ser analisadas em ensaios de
laboratério.

8.6.2.7 Para todo Estudo, uma amostra de cada lote de substancia teste deve ser retida para fins
analiticos, exceto quando os estudos forem de curta duragao.

8.7 Procedimentos Operacionais Padrao— POP

8.7.1 Generalidades
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8.7.1.1 Toda UO deve ter POPs escritos, revisados, numerados e aprovados como documento da
qualidade pela UGQ, para garantir que as condi¢des técnicas e de gerenciamento dos fatores que
influenciam na qualidade dos ensaios que compdem um Estudo sejam aderentes aos critérios da
BPL.

8.7.1.2 Toda UO deve ter atualizado e disponiveis os POPs orientadores das atividades que estdo
sendo conduzidas. Livros texto, artigos e manuais podem ser usados como suplemento para os
POPs.

8.7.1.3 Os POPs devem estar atualizados e disponiveis para instruir todas as atividades envolvidas
em estudos BPL.

8.7.1.4 Sao recomendados pela BPL os seguintes Pops, no minimo:

a) Substancia Teste e de Referéncia: Recebimento, identificacdo, rotulagem, manuseio, amostragem,
armazenamento e descarte.

b) Equipamentos: Uso, manuten¢do, limpeza e calibragdo.

c) Sistemas Computadorizados: Validagdo, operacdo, manutengdo, seguranca, controle de mudancgas
e sistema de "backup".

d) Materiais, Reagentes e Solugdes: Preparagdo, rotulagem, manuseio, armazenamento e descarte.

e)Guarda, Confec¢do, Armazenamento e Recuperagdo de Registros: Codificagdo de Estudos, coleta
de dados, preparacdo de relatérios, sistemas de indexagdo, manuseio de dados, incluindo uso de
sistemas de dados computadorizados.

f) Sistema Teste Biologico e Vegetal: Preparagdo da sala de convivéncia, quarentena e das condi¢des
ambientais; Recebimento, transferéncia, localizagdo e alocacdo adequadas; Caracterizagdo,
identificacdo e cuidados sanitarios; Preparagdo, observacdo e exame do sistema teste antes,
durante e no fim do Estudo; Manuseio de individuos do sistema teste encontrados mortos ou
moribundos durante o Estudo; Coleta, identificagdo e manuseio de espécie do sistema teste,
incluindo necropsia e exames histopatoldgicos.

g) Localiza¢dao e mapeamento dos sistemas em parcelas experimentais no campo.

8.8 Desenvolvimento do Estudo

8.8.1 Plano de Estudo

8.8.1.1 Antes de cada estudo deve ser estabelecido um plano de estudo, definindo claramente os
objetivos e a condugdo integral do Estudo;

8.8.1.2 O plano de Estudo deve ser datado e assinado pelo DE, pelo GUO e, se o drgao
regulamentador/fiscalizador assim o solicitar, pelo Patrocinador.

8.8.1.3 O Plano de Estudo deve ser distribuido a todas as pessoas envolvidas no Estudo que tém
claramente poder decisorio ou potencial critico nas fases do Estudo;

8.8.1.4 Uma copia atualizada do Plano de Estudo deve ser entregue a UGQ a fim de ser monitorado
pelos requisitos da qualidade.

8.8.1.5 O Plano de Estudo deve ser arquivado como dado bruto.
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8.8.1.6 Todas as Emendas ao Plano de Estudo devem ser seqiiencialmente numeradas aprovadas,
justificadas, assinadas e datadas pelo Diretor de Estudos, e mantidas anexadas ao Plano de Estudo.

8.8.1.7 Os Desvios ao Plano de Estudo devem ser seqiiencialmente numerados, aprovados,
justificados, assinados, e datados pelo Diretor de Estudos e/ou Pesquisador Principal, e mantidos
anexados ao Plano de Estudo.

8.8.1.8 Para os Estudos de Curta Duragdo podem ser escritos Planos de Estudos gerais
acompanhados de suplemento especifico para cada Estudo a ser executado,de acordo com uma
codifica¢do previamente determinada pelo controle de documentos da UO.

8.8.2 Conteudo do Plano de Estudo
8.8.2.1 O Plano de Estudo deve conter no minimo as seguintes informagdes:

8.8.2.1.1 Identificagdo do Estudo, da Substancia Teste e da Substancia de Referéncia
a) Titulo descritivo;

b) Declaragdo da natureza e do proposito do Estudo;

c) Identificacdo da substancia teste de acordo com a nomenclatura internacional; e,
¢) Substancia de referéncia a ser utilizada.

8.8.2.1.2 Informacgdes referentes ao Patrocinador e a Unidade Operacional
a) Nome e enderego do patrocinador;

b) Nome e enderego da UO envolvida e da Unidade de Teste;

c) Nome e enderego do Diretor de Estudo;

d) Nome e endereco do(s) Pesquisador(es) Principal(is), quando houver(em).

8.8.2.1.3 Cronologia

a) Data de inicio do Estudo, correspondente a aprovacao e assinatura do Plano de Estudo pelo DE;
b) Datas propostas para inicio e fim dos experimentos;

c) Data provavel da finalizagdo do Estudo, estimativa.

8.8.2.1.4 Métodos de ensaio

a) Deve ser feita a referéncia a métodos de ensaios validados e, quando pertinente, métodos oficiais
recomendados para fins especificos — Guias e Protocolos OECD, incluindo procedimentos de
confirmacdo dos resultados obtidos, quando apropriado e métodos nacionais ou internacionais -
normas ABNT ou EPA ja validados.

b) Caso o método ndo tenha sido desenvolvido ou validado no momento em que o Plano de Estudo
for assinado, ele pode ser especificado posteriormente como Emenda. No entanto os ensaios para
o Estudo ndo podem ser iniciados se os critérios de validagdo ndo tiverem sido estabelecidos.

a) Em caso de uso de "kits" (métodos, aparelhos e reagentes) devera ser apresentado o relatério de
validacao.

8.8.2.1.5 Outros aspectos

a) Justificativa para selecdo do sistema teste;

b) Caracterizagdo do sistema teste, tal como espécie, linhagem, sublinhagem, fonte de suprimento,
numeros, faixa de peso corporeo, sexo, idade e outras informagdes pertinentes;
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c) Método de administracdo da substancia teste no sistema teste e justificativa da opc¢do por essa
substancia teste;

d) O nivel e/ou concentragdo, freqiiéncia, duracdo da administragdo ou exposi¢ao;

e) Informagdes detalhadas do delineamento experimental, incluindo a cronologia do Estudo, todos os
métodos, material e condigdes, tipo e freqiiéncia de andlises, medidas e exames a serem
realizados.

f) No caso de Estudo de Curta Duracdo, deve ser feita apenas referéncia a POPs, métodos ou
apresentacdo de sumarios.

8.8.2.1.6 Registros
a) Elaborar uma lista dos registros que devem ser arquivados e controlados.

8.9 Conducao do Estudo

8.9.1 Cada Estudo deve ter apenas uma identificacdo. Todos os itens que dizem respeito a este
Estudo devem apresentar esta identificacdo.

8.9.2 O Estudo deve ser conduzido de acordo com o Plano de Estudo.

8.9.3 Todos os dados gerados durante a condu¢do do Estudo devem ser registrados com tinta
indelével, de forma legivel, direta e prontamente rubricados e datados.

8.9.4 Se qualquer mudanga nos dados brutos for feita, o dado registrado previamente ndo deve ser
apagado, raspado ou tornado ilegivel. A pessoa que registrar o novo dado deve datar, rubricar e
explicar o motivo da mudanca.

8.9.5 Dados gerados através de entradas diretas em um computador devem ter claramente
especificados o responsavel pela digitagdo do dado e a data da digitagdo. Se qualquer corregdo for
necessaria, a digitacdo deve ser feita separadamente, indicando motivo da mudanga, data e
responsavel pela correcao.

8.9.6 Depois que um estudo ndo BPL foi iniciado, ndo ¢ considerado transformar ou executar esse
estudo como BPL, nem pela utilizacdo de Emendas ou Desvios.

8.10 Resultados do Estudo — Relatdorio Final
8.10.1 Generalidades

8.10.1.1 Deve ser redigido o Relatorio Final para cada Estudo BPL como um documento
cientifico detalhado

8.10.1.2 Para os estudos de curta duracdo, os resultados devem ser relatados em Relatoérios Finais
padronizados. Estes, devem contemplar todo o contetido solicitado pela BPL como contetido
minimo para um Relatorio Final. Devem ser assinados pelo Diretor de Estudo. Devem conter todas
as informagdes relevantes do Estudo. Devem ser monitorados pela UGQ antes de serem emitidos. E,
devem ser qualificados como documento da qualidade pela UGQ.
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8.10.1.3 Os Relatorios Finais das Unidades de Teste, que incorporam o Relatério Final do Estudo,
devem ser assinados pelo responsavel pela Unidade de Teste. Devem ser anexados ao Relatério Final
do Estudo como parte integrante, no original, sem serem transcritos parcial ou integralmente.

8.10.1.4 Correcdes e aditamentos ao Relatorio Final devem ser feitos em forma de adendo. O
adendo deve especificar claramente o motivo da correcdo ou aditamento. Deve ser assinado e datado
pelo Diretor de Estudo. Se a corregdo ou aditamento ocorrer em uma Unidade de Teste, aplicam-se
os procedimentos do item anterior.

8.10.1.5 O conteudo de todo Relatorio Final e o suplemento referente a alteracdo introduzida devem
ser escritos de acordo com os principios BPL.

8.10.2 Conteudo do Relatorio Final
O Relatoério Final deve incluir no minimo as seguintes informagdes:

8.10.2.1 Identificagdo do Estudo, do Item de ensaio, Substancia Teste ¢ de Referéncia

a) Um titulo descritivo;

b) Identificacdo da substancia teste por coédigo ou nome (nomenclatura internacional); data de
validade-e data de abertura da embalagem;

c) Identificacdo da substancia de referéncia por codigo ou nome (nomenclatura internacional);

d) Caracterizagdo da substancia teste incluindo pureza, estabilidade e homogeneidade.

8.10.2.2 Informacgdes sobre a Unidade Operacional e o Patrocinador

a) Nome e endereco do Patrocinador;

b) Nome ¢ endereco de toda UO envolvida;

c) Nome e endere¢o do Diretor de Estudo e do(s) Pesquisador(es) Principal(is).

d) Nome e enderego de todo pessoal. que contribuiram significativamente para as conclusdes do
Estudo relatado no Relatorio Final.

8.10.2.3 Cronologia: Data de inicio e final dos experimentos.

Nota: A data do Relatorio Final, que finaliza o Estudo, ndo precisa e ndo deve ser a mesma do final

do experimento devido aos tramites de conferéncia de dados brutos e da significancia pelo Diretor de

Estudo.

8.10.2.4 Declaracdes

a) A declaracdo do Diretor de Estudo firmando que o Estudo foi conduzido de acordo com os

principios BPL.

b) A Unidade Operacional pode estabelecer uma Declaragao BPL Padrao.

c) A declaragdo da UGQ certificando em que datas foram realizadas auditorias e em que datas os
resultados foram relatados a UO. Esta declaracdo deve indicar claramente que o Relatério Final
foi avaliado e reflete os dados brutos.

d) A avaliagdo pela UGQ do Relatdrio Final deve se limitar ao contetido monitorado. Nao dever ter
nenhuma conotagao de interferéncia no desenho cientifico ou da técnica utilizada pelo DE.

e) Para estudo de curta duragdo, que ndo Recebem auditoria de Estudo, a UGQ deve incluir uma
declaragdo detalhada das auditorias de processo realizadas.

8.10.2.5 Descricao de Materiais e Métodos
a) Descricao dos materiais e métodos utilizados;
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b) Referéncia aos procedimentos, protocolos, normas e praticas, bibliografias oficiais ou oficialmente
reconhecidos;

c) Todos as referéncias de ensaios utilizadas devem ser validadas; ou por contetido normativo: ex.
normas ABNT; ou, pelo laboratdrio: ex. procedimento do laboratorio - POP.

8.10.2.6 Resultados

a) Sumario dos resultados;

b) Todas as informagdes e dados exigidos pelo Plano de Estudo;

c) Apresentacao dos resultados, incluindo calculos, métodos estatisticos, cromatogramas, graficos, e
qualquer outro demonstrativo que fortalega a conclusdo do DE;

d) Avalia¢do e quando apropriada discussdo dos resultados, e conclusdes.

8.10.2.7 Arquivos e Armazenamento

a) Indicacdo do local onde o Plano de Estudo, amostras, dados brutos e o Relatério Final de cada
Estudo devem ser mantidos armazenados, arquivados e integros.

8.10.3 O estudo s6 ¢ considerado completo se o contetdo do RF contemplar a declaracdo de
conformidade aos principios BPL assegurados pelo DE e pelo coordenador da UGQ.

8.11 Arquivo de Registros e Armazenamento de Materiais
8.11.1 Arquivamento, armazenamento e recuperacao de registros e de materiais

8.11.1.1 Generalidades

a) Os arquivos devem permitir a recuperag@o rapida e prontamente de todo material arquivado;

b) Os arquivos devem ser estruturados e equipados para acondicionamento e armazenamento segura
dos documentos dos estudos, que sdo: plano de estudo, dados brutos, relatdrio final, relatérios de
inspec¢des e auditorias conduzidas de acordo com o programa da UGQ, agenda mestra, amostras
de sistema teste, substincia teste e substincia de referéncia, sumario de qualificagdes,
treinamento, experiéncia e descri¢do de cargo do pessoal, registros e relatorios de manutencao e
calibragdo de equipamentos e instrumentos de medir, documentagdo de validagcdo de sistemas
computadorizados, historico de POPs, e todos os registros do controle ambiental de cada estudo.

8.11.2 Condicoes para garantia de integridade

8.11.2.1 O periodo de arquivamento dos materiais ¢ documentos deve ser o que as autoridades
regulamentadoras, ou legais nacionais ou internacionais determinarem.

8.11.2.2 Na auséncia de periodo determinado pelas autoridades, a disposi¢do final ou descarte de
qualquer material do Estudo deve ser documentado.

8.11.2.3 Caso sejam descartadas, por qualquer razdo, amostras ou substancias de referéncia antes de
expirar o prazo estabelecido pelas autoridades, o fato deve ser justificado e documentado.

8.11.2.4 Somente pessoal designado e autorizado formalmente pela geréncia da UO deve ter acesso
aos arquivos. Inclusdo, retirada e devolu¢do de documentos e de materiais devem ser registradas.

8.11.2.5 Material retido em arquivos deve ser indexado para facilitar armazenamento ordenado e
com rapida recuperagao.
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8.11.2.6 Amostras, substancias de referéncia, espécimes e itens de ensaio devem ser conservados
somente enquanto sua integridade permitir avalia¢do.

8.11.2.7 Sistemas de arquivo terceirizados pela UO, em caso de rescisdo de contrato, quando estes
terceiros nao possuirem sucessor legal, todos os registros devem ser transferidos para o Patrocinador
do Estudo, proprietario do Estudo.

8.12 A Geréncia da Unidade Operacional -GUO

8.12.1 A Geréncia da Unidade Operacional - GUO, tem a responsabilidade de assegurar que toda a
unidade esteja de acordo com BPL.

8.12.2 A GUO pode delegar atividades por toda organizag¢do, sempre por designacdo formal, mas
deve ter a responsabilidade final pelo processo.

8.12.3 A GUO deve identificar claramente os personagens BPL e, de acordo com cada estudo, deve
nomeé-los formalmente.

8.12.4 A GUO deve prover e efetivar a organizacdo de um niimero adequado de pessoas qualificadas
e experientes por toda a UQO, a fim de assegurar os critérios BPL.

8.12.5 A GUO ¢ responsavel por garantir que os POPs adequados sejam escritos, atualizados,
verificados, autorizados e disponibilizados, inclusive os das atividades da UGQ, a fim de documentar
o sistema BPL de sua UO.

8.12.6 A GUO deve prover e efetivar a organizacdo de um niimero adequado de pessoas qualificadas
e experientes para atuarem na Unidade de Garantia da Qualidade - UGQ.

8.12.7 A GUO deve designar pessoal qualificado para atuar na parte experimental, administrativa e
na UGQ de sua UO.

8.12.8 A GUO deve prover, efetivar e garantir a independéncia do pessoal envolvido nas agdes da
UGQ.

8.12.9 A GUO deve assegurar que o Plano de Estudo esteja disponivel para a UGQ antes da data do
inicio do Estudo, a fim de que a UGQ avalie o contetido do PE e a disponibilidade de seus recursos

pela GUO.

8.12.10 A GUO deve designar formalmente o coordenador da UGQ para assegurar o0 monitoramento
da BPL.

8.13 Unidade de Garantia da Qualidade - UGQ

8.13.1 As atribuicdes e tarefas rotineiras do pessoal da UGQ ndo devem comprometer qualquer a¢ao
de monitoracdo inerente a sua fungao.
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8.13.2 O pessoal designado para as fungdes da UGQ, pelo seu coordenador, deve ter acesso direto a
todos os diferentes niveis de gerenciamento, particularmente a alta geréncia.

8.13.3 A qualificag¢do do pessoal da UGQ:

a) Deve ter formacao, treinamento, habilidade e experiéncia necessaria para cumprir suas fungoes;

b) Deve estar familiarizado com os procedimentos técnicos, procedimentos administrativos € com o
sistema operacional da UO;

c) Deve ter formagdo e capacidade para entender os conceitos basicos e gerais das atividades
técnicas que estao sendo desenvolvidas pela UO, que devem ser monitoradas por eles;

d) Deve ter conhecimento totalizado dos critérios e principios BPL.

e) A Geréncia da UGQ de comum acordo com a GUO deve assegurar que haja um programa de
treinamento estabelecido para que todos os aspectos das tarefas da UGQ possam ser
monitorados;

f) Deve cumprir um programa de treinamento em servigo sob a orientacdo e supervisdo de um
coordenador comprovadamente competente.

g) Deve ter todo seu treinamento documentado;

h) Deve ter sua competéncia avaliada de acordo com procedimento referenciado em normas
nacionais ou internacionais oficiais;

1) O pessoal designado para UGQ deve ter seus registros de treinamento mantidos atualizados.

8.13.4 Todas as atividades da UGQ devem ter politicas estabelecidas pela alta administragao da UO
e devem atender a procedimentos escritos.

8.13.5 O pessoal envolvido nas agdes de UGQ ndo deve auditar as suas proprias atividades, devem
ser garantidas a independéncia de julgamento de suas atividades técnicas e de suas atividades como
participante do monitoramento dos critérios BPL.

8.13.6 A BPL ndo estabelece critérios de impedimento para que pessoas envolvidas em determinado
estudo BPL atuem como Gerente da Qualidade para Estudos conduzidos em outros departamentos.

8.13.7 A BPL nio estabelece critérios de impedimento para que pessoas ndo pertencentes ao quadro
de pessoal exergam fungdes na UGQ); isto ¢, a UGQ pode ser composta por pessoal terceirizado
desde que atenda aos critérios estabelecidos para exercer as suas atribuicdes e responsabilidades,
formalmente e com independéncia.

8.14 A UGQ e os Planos de Estudo

A GUO deve disponibilizar todo Plano de Estudo para a UGQ a fim de:
a) monitorar a conformidade do Plano de Estudo com os critérios BPL;
b) avaliar a clareza e conteudo do Plano de Estudo;

¢) conhecer as fases criticas do Estudo; e

d) planejar o programa de monitoracdo do Estudo.

8.15 A UGQ e a Monitoracio de Estudos

8.15.1 Auditorias e Inspecoes

A UGQ deve cumprir dec acordo com seu programa de trabalho, seu cronograma, agenda e
procedimentos, monitorar cada estudo e todas as atividades de rotina da UO. Essa monitoragao deve
ser feita através da realizacdo de Auditorias de Estudo, Auditorias de Processo e Inspe¢des da UO
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ou da Unidade de Teste, de acordo com o andamento de cada Estudo, tomando como base a Agenda
Mestra atualizada da UO.

8.16 A UGQ e o Planejamento, Justificativa das Atividades e dos Métodos

8.16.1 A UGQ deve ter planejado seu trabalho em cronogramas, planilhas de controles e
procedimentos descritos em POPs;

8.16.2 A UGQ deve ter registrado todos os relatorios de auditorias e inspegdes realizadas nos
Estudos e na UO ou UT.

8.16.3 A UGQ deve ter registrado todas as auditorias e inspe¢des planejadas e ndo realizadas que
podem provocar ndo conformidade no atendimento aos seus controles;

8.16.4 A UGQ deve ter acesso a Agenda Mestra atualizada da UO, as globais e parciais, se
houverem, a fim de planejar as suas atividades;

8.16.5 A UGQ deve ter acesso a Agenda Mestra atualizada da UO a fim de avaliar corretamente e
criticamente o volume de trabalho de todo o pessoal da UO, envolvido ou ndo em estudos BPL;

8.16.6 A UGQ e o GUO devem estar aptos a justificar, por orientacdo do DE de cada estudo, a
quem de interesse, os métodos escolhidos para o desenvolvimento de estudos BPL.

8.17 A UGQ e o Relatorio Final — RF

8.17 1A UGQ deve realizar auditoria em todo RF de estudo.
8.17.2 A UGQ deve conduzir uma revisao dos dados brutos de cada RF de cada estudo.

8.17.3 A UGQ deve conduzir a auditoria do RF quando todos os dados brutos foram recolhidos pelo
DE, recomendavelmente antes do DE finalizar o Estudo.

8.17.4 A UGQ deve conduzir a auditoria do RF a fim de determinar se:
O Estudo foi conduzido de acordo com o Plano de Estudo e os POPs;
O Estudo foi registrado e relatado completa e exatamente.

O RF contém todos os requisitos estabelecidos pelo sistema BPL;

O RF é inteiramente consistente e conclusivo; e,

Se os dados brutos estdo completos e de acordo com BPL.

oo op

8.17.5 A UGQ deve registrar a auditoria de RF de forma suficientemente detalhada visando a
reproducgdo e reconstru¢do do Estudo, se necessario for, a qualquer tempo.

8.17.6 A UGQ deve ter conhecimento de todas as mudangas feitas nos dados brutos do Estudo,
através de registro previsto em procedimento, a fim de que sejam reorganizadas e relatadas as
auditorias de fase critica do Estudo.

8.17.7 A UGQ deve assegurar que todas as acdes corretivas necessdrias para sanar possiveis nao
conformidades identificadas em auditoria de Relatorio Final tenham sido sanadas, antes de assinar a
declaragdo de conformidade do estudo aos critérios BPL.
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8.17.8 A UGQ deve assegurar que as acdes corretivas a nao conformidades de RF ndo requeiram
nova auditoria deste.

8.17.9 A UGQ deve assegurar e garantir a rastreabilidade dos dados analiticos de cada estudo BPL.
8.18 A UGQ e a Declaracao de Conformidade BPL

8.18.1 A UGQ deve assegurar conformidade ao Estudo BPL através da Declaragdo de
Conformidade BPL firmada no RF que deve especificar, no minimo os seguintes itens:

a) A identificagdo completa do estudo;

b) O tipo de inspe¢do e/ou auditoria;

c) As datas das inspegdes e/ou auditorias, incluindo as fases criticas do estudo;

d) A(s) data(s) em que foram relatados os resultados das inspegdes e/ou ao GUO e ao DE;

e) A data e assinatura pelo DE que Estudo foi conduzido segundo os principios BPL.

8.18.2 Nos Estudo de Curta Duragdo, o RF deve ter conter a data da auditoria de processo.
8.19 UGQ e os Estudos que Nao sao Desenvolvidos em BPL

8.19.1 A UGQ deve ter Agenda Mestra da UO que deve especificar claramente em todos os Estudos
identificados se sao desenvolvidos em BPL ou ndo a fim de prevenir possiveis interferéncias.

8.19.2 A UGQ pode praticar para os estudos ndo desenvolvidos em BPL todos os procedimentos
estabelecidos para aqueles desenvolvidos em BPL a fim de garantir o ambiente desse sistema na
Organizacao.

8.20 Suprimentos

8.20.1 Geral

a) A GUO deve assegurar que os suprimentos adquiridos para a UO tenham os requisitos adequados
para o uso no Estudo.

b) A GUO tem responsabilidade por assegurar e manter a qualidade dos materiais e suprimentos a
serem utilizados na UO.

8.21 Sistema Teste

8.21.1 Geral

Os principios BPL determinam que as caracteristicas do sistema teste devem ser identificadas no
Plano de Estudo. Os dados para atender a este requisito podem vir diretamente do fornecedor.
Entdo, um sistema teste adquirido de um fornecedor deve apresentar a certificagdo adequada,
firmada por pessoal competente para tanto, a fim de garantir a qualidade exigida pelo estudo desse
sistema teste.

Nota: A GUO deve garantir a qualificacdo e cadastro de seus fornecedores assegurada pela UGQ.
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8.21.2.Biolégico

a) Registros: devem constar informagdes do crescimento, vitalidade e auséncia de contaminagdo nos
lotes dos sistemas in vitro. E importante que a linhagem, sub linhagem e a manutengio do sistema
teste sejam identificados e registrados.

b) Caracterizagdo: especialmente para Estudos in vitro, deve assegurar que o sistema teste usado e
descrito no Plano de Estudo esteja livre de contaminacdo. Isto pode ser comprovado, por
exemplo, por teste com marcadores genéticos, caridtipos ou testes com micoplasma.

¢) Isolamento: os POPs relacionados a UO devem definir o processo de controle de interferéncias no
sistema teste (ex: historico das colonias, informagdes de fornecedores, observacdes, avaliagdo
sorologica, etc.) e acdes subseqiientes, quando ndo ha exigéncia de isolamento de sistemas teste
animais ou vegetais.

d) Controle de interferentes: deve ser assegurar que a agua, vidraria e outros equipamentos de
laboratorio estejam livres de substancias que possam causar interferéncia na conducdo de Estudos
biologicos in vitro.

e) Meios de cultura: deve ser assegurado pelo DE os tipos, a composi¢do e, o numero de lote de
antibioticos, soro, etc.. Deve ser estabelecido em procedimento, a preparagdo e os critérios de
aceitacdo e rejei¢do dos meios de cultura.

f) Utilizagdo: A reutilizacdo e a utilizagdo simultanea de animais em Estudos BPL pode ser aceita
desde que seja documentada pelo DE no Relatério Final e, comprovada pela UGQ, que esta
pratica ndo interfere na avaliagdo da substancia teste.

8.22 Agua, Racao, Maravalha e Outros Materiais

8.22.1 A ragdo animal deve ser analisada regularmente, de acordo com a periodicidade determinada
pela GUO, para estabelecer a sua composi¢ao e para evitar possivel interferéncia nos sistemas teste.
8.22.2 A 4gua e a maravalha devem ser analisadas regularmente, de acordo com a periodicidade
determinada pela GUO, a fim de assegurar insen¢do de contaminantes em niveis capazes de
influenciar nos resultados de Estudo.

8.22.3 Deve ser emitido rotineiramente pelo fornecedor ou por um laboratério analitico o certificado
de andlise da dgua utilizada em um Estudo BPL, que contemple a conclusdo de adequagdo para uso
do sistema teste.

8.23 Substancias Radioativas
Devem ser seguidas e aderidas pela UO as regras e normas do orgdo fiscalizador quanto ao
fornecimento, manuseio e descarte de material radioativo.

8.24 Sistemas Computadorizados e Software Aplicativos

8.24.1 Todo o software, incluindo aquele adquirido comercialmente de um fornecedor externo, deve
ser testado antes de ser colocado em uso na UO.

8.24.2 E aceitével que o laboratério apresente o certificado de validagdo do software adquirido em
bases legais fornecido pelo fabricante.

8.24.3 O GUO deve garantir que o software adquirido externamente venha de um fornecedor
certificado.
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8.24.4 O DE deve assegurar que o programa de software seja validado. A validacdo pode vir do
fornecedor uma vez que seja adquirido um software validado. No entanto, a documentagdo completa
do processo de validagdo deve estar disponivel no laboratdrio e deve ser arquivada como elemento
do sistema da UO.

8.24.5 O GUO deve assegurar que se realize um teste de aceitacdo antes de usar o programa de
software. O teste de aceitagdo deve ser documentado.

8.25 Substiancias de Referéncia - Padroes

8.25.1 A GUO deve assegurar que as substiancias de referéncia manufaturadas atendam as
especificidades dos critérios BPL para identificagcdo, pureza e estabilidade de cada lote de material de
referéncia.

8.25.2 Os certificados fornecidos pelos fabricantes devem conter data da identificagdo, pureza e
estabilidade, nas condigdes exigidas pelo Estudo, e outras caracteristicas para definir o lote
adequadamente.

8.25.3 Nos casos em que o fornecedor precisar apresentar informagdes adicionais tal como, métodos
de analise, este deve estar preparado para demonstrar quais medidas nacionais e/ou internacionais de
controle de qualidade foram adotadas.

8.26 Equipamentos

8.26.1 A GUO deve assegurar que os equipamentos e instrumentos de medi¢do sejam adequados e
com funcionamento garantido ao seu propdsito.

8.26.2 A GUO deve assegurar que os equipamentos e instrumentos de medi¢do sejam inspecionados,
verificados e calibrados em intervalos adequados conforme determinado pelo uso.

8.26.3 A calibracdo deve ser rastredvel a padrdes nacionais ou internacionais de medidas,
preferencialmente aqueles que sdo certificados pela Rede Brasileira de Calibragdo - RBC do

INMETRO, ou de Organismos reconhecidos pelo INMETRO.

8.26.4 A GUO deve assegurar para padrdes de referéncia as condigdes estabelecidas nos itens
8.27.1,8.27.2 ¢ 8.27.3.

8.26.5 O GUO deve assegurar a aquisicao, sempre que disponivel, de equipamento e instrumento de
medi¢do de fornecedor que apresente todas as informagdes necessarias para correto desempenho.

8.26.6 Deve ser providenciado o certificado de calibragdo pela RBC de todo equipamento ou
instrumento de medi¢ao que afete os resultados do Estudo.

8.27 Material Esterilizado

8.27.1 A GUO deve assegurar procedimentos de controle para garantir que todos os materiais sejam
esterilizados adequadamente e estejam livres fontes de infeccao.
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8.27.2 O laboratorio deve adquirir materiais de fornecedores que sdo capazes de apresentar
evidéncias adequadas de uso de materiais esterilizados por radiagdo ou agentes livre de infec¢des ou
de indesejaveis residuos da esterilizagdo.por meio de padrdes nacionais certificados ou padrdes de
referéncia.

8.28 Reagentes
8.28.1 A GUO deve assegurar aquisicao de reagentes de fornecedores certificados.

8.28.2 A GUO deve cadastrar fornecedores que sdo capazes de apresentar evidéncias documentadas
da qualidade dos reagentes, quando necessario.

8.28.3 A GUO deve assegurar que o fornecedor emita, sempre que necessario, um certificado de
analise que garanta que o reagente estd de acordo com o conteudo descrito no rétulo.

8.28.4 A GUO deve assegurar junto ao fornecedor que todos os reagentes estejam identificados de
acordo aos requisitos BPL.

8.29 Detergentes e Desinfetantes

O GUO deve assegurar que os materiais de limpeza utilizados tenham seus ingredientes ativos
conhecidos pelo DE para evitar qualquer possivel contaminag¢do ou interferéncia que possa afetar a
integridade do Estudo.

8.30 Produtos para Estudos Microbioldgicos

8.30.1 A GUO deve assegurar junto ao fornecedor que estes produtos sejam identificados
minimamente com as seguintes informagdes: fonte, data de fabrica¢do, data de validade do frasco

fechado e depois de aberto e condi¢cdes de armazenamento.

8.30.2 A GUO deve assegurar junto ao fornecedor que disponibilize a documentacdo destes
produtos.

8.31 APLICACAO DE BPL EM ESTUDO DE CURTA DURACAO

8.31.1 Geral

8.31.1.1 Estudos de curta duragdo sdo aqueles que utilizam técnicas largamente conhecidas ou
rotineiras cuja execucdo do conjunto de ensaios que compdem um Estudo completo ndo devem

ultrapassar duas semanas e sdo de natureza repetitiva.

8.31.1.2 Para os estudos de curta duracdo devem ser assegurados todos os critérios estabelecidos
nos itens anteriores que compdem esse documento.

8.31.1.3 Algumas especificidades sdo estabelecidas adicionalmente somente a fim de esclarecer e
melhor interpretar os critérios BPL para esses estudos.
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8.31.2 Organizacio e Pessoal

8.31.2.1 Pode ser designado um DE para todos os estudos desde que este atenda aos critérios
estabelecidos para a fungao.

8.31.2.2 O GUO deve manter os registros de qualificacdo do pessoal temporario, quando utilizado,
que gerou dados brutos ou realizaram atividades para a condu¢ao do Estudo.

8.31.3 Programa da UGQ

8.31.3.1 Para os Estudo de Curta Duracdo se aplicam todos os requisitos definidos anteriormente
das atividades e responsabilidades de uma UGQ.

8.31.3.2 A UGQ deve assegurar como as auditorias e inspe¢des sdo eficazes para o controle desses
Estudos devido a alta freqiiéncia de realizagao.

8.31.4 Responsabilidades do Pessoal da UGQ

8.31.4.1 A UGQ deve estabelecer em procedimentos a freqiiéncia das auditorias de processo que
devem considerar o nimero, a complexidade e a freqiiéncia de realizacdo dos Estudos conduzidos na
Unidade. O Estudo de Curta Duracdo deve ser inspecionado regularmente.

8.31.5 Item de Ensaio ou Substincia teste e Substancia de referéncia

8.31.5.1 Caracterizagdo

a. A informag¢do de cada lote de substancia teste ou de referéncia deve estar disponivel;

b. As condigdes de armazenamento devem atender aos principios BPL;

c. A estabilidade da substincia teste e de referéncia deve ser conhecida e determinada de acordo

com os principios BPL; e,

d. Quando o intervalo de estabilidade de uma substancia ¢ de alguns minutos, os requisitos analiticos
da substancia teste e de referéncia devem ser especificados no Plano de Estudo e no Relatorio
Final devido as implicacdes relevantes que podem trazer para o Estudo.

8.31.6 Pops
E de responsabilidade da GUO assegurar que POPs apropriados para Estudo de Curta Duragio
sejam implantados.

8.31.7 Conducao do Estudo

Plano de Estudo Geral

a) Para Estudo de Curta Duragdo pode ser apropriado preparar um unico plano geral, padronizado,

contendo as informacdes requeridas pela BPL.

b) O DE ¢ o responsavel pelo contetido desse plano geral padronizado.

c) A UGQ deve aprovar o plano geral padronizado como documento da qualidade.

d) Para estudos especificos, quando necessario para atender aos critérios da BPL, deve ser
preparado um suplemento ao plano geral padronizado contendo, por exemplo: detalhes da
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substancia teste, data do inicio da fase experimental, e etc. Deve estar claro o registro adicional
como suplemento exigindo apenas a data e assinatura do DE designado.

e) O Plano de Estudo ¢ o documento combinado — Plano de Estudo Geral padronizado acrescido de
seu respectivo Suplemento.

f) Este documento combinado deve estar disponivel prontamente a UGQ e a Unidade Operacional.

8.31.8 Conteudo do Plano de Estudo Geral
O conteudo completo do Plano de Estudo est4 descrito anteriormente nesse documento. No entanto,
abaixo estdo relacionados os itens que podem ser exce¢des ao Plano de Estudo Geral padronizado.

8.31.9 Relatando o resultado do Estudo - RF

8.31.9.1 O GUO deve assegurar que um modelo de RF padronizado para o Estudo de Curta
Duracao descrito em um Plano de Estudo Geral padronizado contenha os requisitos relacionados
nesse documento.

8.31.9.2 Pode se exce¢do no Relatério Final padronizado a caracterizacdo da substancia teste
incluindo pureza, estabilidade e homogeneidade, que podem ndo ser relevantes quando o Estudo ¢
conduzido para caracterizar a substancia.

8.31.10 Declaraciao da UGQ

A declaracao de conformidade aos critérios BPL firmada pela UGQ deve refletir claramente o uso da
auditoria de processo realizada no periodo da condug@o do Estudo.

9 ITENS REVISADOS E PRAZO PARA IMPLEMENTACAO

9.1 Incluido os itens 6: Defini¢des, 7: Consideragcdes Gerais e 9: Itens Revisados e Prazo para
Implementacao.

9.2 Ampliado o campo de aplicacdo da norma.
9.3 Atualizadas as referéncias aos documentos complementares bem como as siglas utilizadas.
9.4 Foi feita uma reorganizacgao geral da estrutura do documento.

9.5 Devido ao fato da revisdo desta Norma ndo acrescentar novos requisitos ou obrigacdes para o
laboratorio, este documento entra em vigor imediatamente apos a sua publicacdo.




