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Anhang B

Die Bestimmungen fiir die Inspektion und Uberwachung der GLP, die in den Abschnitten A und B
aufgefiihrt sind, sind dieselben wie in den Anhéngen | (Leitfaden fiir die Verfahren zur Uberwachung der
Einhaltung der Guten Laborpraxis) und Il (Leitlinien fur die Durchfiihrung von Inspektionen einer
Priifeinrichtung und die Uberpriifung von Priifungen) des Beschlusses und der Empfehlung des OECD-
Rates zur Einhaltung der Grundsétze der Guten Laborpraxis C(98) 87 (Final) vom 2. Oktober 1989, wie
neugefasst mit dem Beschluss des OECD-Rates, ,,zur Anderung der Anhénge hinsichtlich Beschluss und
Empfehlung des Rates zur Einhaltung der Grundsétze der Guten Laborpraxis* vom 9. Mérz 1995 (95) 8
(Final).

Abschnitt A

UBERARBEITETER LEITFADEN FUR DIE VERFAHREN ZUR UBERWACHUNG
DER EINHALTUNG DER GUTEN LABORPRAXIS

Zur Erleichterung der gegenseitigen Anerkennung von Prifdaten ist eine Harmonisierung der Verfahren
zur Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsétze von ebenso wesentlicher Bedeutung wie ihre
Vergleichbarkeit in Bezug auf Qualitdt und Genauigkeit. Zweck dieses Abschnitts des Anhangs ist es,
detaillierte praktische Leitlinien Uber Strukturen, Mechanismen und Verfahren vorzusehen, die bei der
Erstellung von einem nationalen Programm zur Uberwachung der Einhaltung der GLP (ibernommen
werden sollen, damit dieses Programm international akzeptiert wird.
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Begriffsbestimmungen

Ergdnzend zu den im Anhang A angefiihrten Begriffsbestimmungen zu den ,,OECD-Grundsétzen der
Guten Laborpraxis® gelten die in diesem Anhang angefiihrten Begriffsbestimmungen:

— GLP-Grundsatze: die Grundsatze der Guten Laborpraxis, die mit den OECD-Grundsatzen der
Guten Laborpraxis Ubereinstimmen;

— Uberwachung der Einhaltung der GLP: die regelmaRige Inspektion von Priifeinrichtungen oder
die Uberpriifung von Priifungen zur Feststellung der Einhaltung der GLP-Grundsétze;

— (nationales) GLP-Uberwachungsprogramm: der individuelle Plan, der von einem Mitgliedstaat
festgelegt wird, zur Uberwachung der Einhaltung der Guten Laborpraxis in Priifeinrichtungen auf
seinem Hoheitsgebiet mittels Inspektionen und Uberprifungen von Prifungen;

— (nationale) GLP- -Uberwachungsbehorde: eine Behodrde in einem Mitgliedstaat, die fir die
Uberwachung der Einhaltung der Guten LaborpraX|s in den Prifeinrichtungen auf dem
Hoheitsgebiet dieses Staates verantwortlich ist sowie zur Erfullung anderer Aufgaben im
Zusammenhang mit der Guten Laborpraxis, wie es national festgelegt werden kann. In einem
Mitgliedstaat kénnen mehrere solcher Behdrden eingerichtet werden;

— Inspektion einer Prifeinrichtung: eine an Ort und Stelle durchgeflihrte Untersuchung der
Verfahren und Arbeitsweisen der Prifeinrichtung zur Beurteilung, inwieweit die GLP-
Grundsatze eingehalten werden. Wéhrend der Inspektionen werden Organisationsstrukturen und
Arbeitsablaufe in der Prufeinrichtung untersucht, verantwortliches technisches Personal befragt,
sowie die Qualitdt und Integritat der in der Einrichtung gewonnenen Daten beurteilt und in einem
Bericht zusammengefasst;

— Uberpriifung von Priifungen: ein Vergleich der Rohdaten und der dazu gehdrenden
Aufzeichnungen mit dem Zwischen- oder Abschlussbericht, um festzustellen, ob die Rohdaten
exakt wiedergegeben sind, ob die Priifungen in Ubereinstimmung mit dem Priifplan und den
Standardarbeitsanweisungen durchgefiihrt wurden, um zusatzliche nicht im Bericht enthaltene
Informationen zu gewinnen, und um festzustellen, ob bei der Gewinnung der Daten Praktiken
angewandt wurden, die ihre Validitat beeintréchtigen kénnen;

— Inspektor: eine Person, die Inspektionen von Prifeinrichtungen und Uberpriifungen von
Prifungen im Auftrag der (nationalen) GLP-Uberwachungsbehérde vornimmt;

— Stand der Einhaltung der GLP: der Grad der Einhaltung der GLP-Grundsédtze in einer
Priifeinrichtung gemaR der Beurteilung der (nationalen) GLP-Uberwachungsbehorde;

— Bewertungsbehoérde: eine nationale Behorde, die flr rechtliche Aspekte der Regulierung von
Chemikalien zusténdig ist.

Elemente des Verfahrens zur Uberwachung der Einhaltung der Guten Laborpraxis
Umfang des nationalen GLP-Uberwachungsprogrammes

Nicht-klinische gesundheits- und umweltrelevante Sicherheitspriifungen von Stoffen und Gemischen zur
Erlangung von Daten (ber ihre Eigenschaften oder ihre Unbedenklichkeit sowie solche
Priifeinrichtungen, die diese Priifungen vornehmen, werden vom GLP-Uberwachungsprogramm erfasst.
Die Uberwachung der Einhaltung der Grundsétze der Guten Laborpraxis hat durch eine regelmaBige
Inspektion einer Priifeinrichtung oder die Uberpriifung der von dieser vorgenommenen Priifung zur
Feststellung der Einhaltung der GLP-Grundsédtze zu erfolgen. Diese Inspektion hat sowohl eine
allgemeine Inspektion der Priifeinrichtung als auch die Uberpriifung einer oder mehrerer laufender oder
abgeschlossener Priifungen zu umfassen.

Prifeinrichtungen, die Prifungen gemal §2 Abs.2 durchfiihren, sind in das GLP-
Uberwachungsprogramm aufzunehmen.

Abschnitt B
UBERARBEITETE LEITLINIEN FUR DIE DURCHFUHRUNG VON INSPEKTIONEN
EINER PRUFEINRICHTUNG UND DIE UBERPRUFUNG VON PRUFUNGEN
Einleitung

Zweck dieses Abschnitts des Anhangs ist es, Leitlinien fiir die Durchfiihrung von Inspektionen einer
Priifeinrichtung und die Uberprifung von Priifungen bereitzustellen, die von OECD-Mitgliedstaaten
gegenseitig anerkannt werden konnen. Er befasst sich im Wesentlichen mit Inspektionen von
Prifeinrichtungen, da diese Tatigkeit die Zeit von GLP-Inspektoren in erster Linie beansprucht. Die
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Inspektion einer Prifeinrichtung schlieft normalerweise eine Uberprifung von laufenden oder
abgeschlossenen Priifungen als Teil der Inspektion ein, aber Uberpriifungen von Priifungen sind auch von
Zeit zu Zeit auf Anfrage, zum Beispiel einer Behérde (zB Landeshauptmann, Anmeldebehdrde gemaR § 5
Abs. 1 ChemG 1996), durchzufithren. Allgemeine Leitlinien fiir die Durchfiihrung von Uberpriifungen
von Prifungen sind am Ende dieses Anhangs enthalten. Inspektionen von Prifeinrichtungen werden
durchgefiihrt, um den Grad der Ubereinstimmung der Priifeinrichtungen und der Priifungen mit den GLP-
Grundsétzen und die Integritdit der Daten festzustellen, um so sicherzustellen, dass daraus
hervorgegangene Daten von angemessener Qualitat fiir die Bewertungen und Entscheidungen der
nationalen Behdrden sind. Die Inspektionen werden mit Berichten abgeschlossen, die beschreiben,
inwieweit sich eine Priifeinrichtung an die GLP-Grundsétze halt. Inspektionen von Prifeinrichtungen sind
regelméRig und routineméRig durchzuftihren, um Aufzeichnungen Uber den Stand der Einhaltung der
GLP-Grundsatze in einer Prifeinrichtung zu erstellen und fortzuschreiben. Weitere Informationen zu
vielen Punkten dieses Abschnitts des Anhangs konnen den OECD-Konsensdokumenten zur GLP
entnommen werden (zB beziglich der Rolle und der Verantwortlichkeiten des Priifleiters).

Begriffsbestimmungen

Die Begriffsbestimmungen in den nach Artikel 1 der Richtlinie 87/18/EWG angenommenen ,,OECD-
Grundsatzen der Guten Laborpraxis“ und die in Abschnitt A des Anhangs zu dieser Richtlinie
aufgefiihrten Begriffsbestimmungen sind auf diesen Abschnitt des Anhangs anwendbar.

Inspektionen von Prufeinrichtungen

Inspektionen zur Einhaltung der GLP-Grundsétze kdnnen in jeder Priifeinrichtung stattfinden, in der
Daten zum Schutz der Gesundheit oder Umwelt gewonnen werden. Die Inspektoren kdnnen aufgefordert
werden, Daten beziglich der physikalischen, chemischen, toxikologischen oder 6kotoxikologischen
Eigenschaften eines Stoffes oder einer Zubereitung zu prifen. Gegebenenfalls kénnen die Inspektoren auf
die Unterstiitzung durch Fachleute besonderer Fachrichtungen (,,Sachverstdndige*) angewiesen sein. Die
breite Vielfalt der Einrichtungen (sowohl in ihrer Auslegung als auch ihrer Organisationsstruktur) und die
Vielfalt der Prifungen, mit denen die Inspektoren zu tun haben, bedeuten, dass die Inspektoren ihr
eigenes Urteilsvermdgen verwenden missen, um den Grad und das Ausmal} der Einhaltung der GLP-
Grundsétze zu beurteilen. Gleichwohl haben sich die Inspektoren bei der Bewertung, ob eine bestimmte
Priifeinrichtung oder eine bestimmte Priifung eine angemessene Ubereinstimmung mit jedem GLP-
Grundsatz aufweist, um ein in sich geschlossenes Konzept zu bemihen. Die folgenden Abschnitte
enthalten Leitlinien zu verschiedenen Aspekten der Prifeinrichtung, einschliefflich ihres Personals und
ihrer Verfahren, die von den Inspektoren Uberprift werden kénnen. In jedem Abschnitt steht eine
allgemeine Anweisung sowie eine Liste mit Erlauterungen zu besonderen Punkten, deren
Berucksichtigung bei einer Inspektion sinnvoll sein kann. Die Listen enthalten keine erschopfende
Aufzahlung und sollten auch nicht in diesem Sinne verstanden werden. Die Inspektoren haben sich nicht
mit der wissenschaftlichen Eignung einer Prifung oder mit der Auslegung der Ergebnisse von Priifungen
in Bezug auf die Gefahren fir die menschliche Gesundheit oder die Umwelt zu befassen. Diese
Gesichtspunkte fallen in den Zustédndigkeitsbereich der Behorden, denen die Daten zu
Bewertungszwecken vorgelegt werden. Die Inspektionen von Priifeinrichtungen und die Uberpriifungen
von Prufungen stéren unvermeidlicherweise den normalen Arbeitsablauf in einer Prifeinrichtung. Die
Inspektoren sollen daher ihre Arbeit sorgféaltig geplant durchfiihren und — soweit mdglich — die Winsche
der Leitung der Prifeinrichtung in Bezug auf die Zeitplanung bei Besuchen in bestimmten Abteilungen
der Einrichtung berlicksichtigen. Die Inspektoren haben durch ihre Inspektionen von Prifeinrichtungen
und die Uberpriifung von Priifungen Zugang zu vertraulichen Informationen von kommerziellem Wert.
Es ist von entscheidender Bedeutung, dass sie sicherstellen, dass solche Informationen nur befugtem
Personal zugénglich gemacht werden.

Inspektionsverfahren
Vorinspektion

Zweck: den Inspektor mit der zu priifenden Einrichtung in Bezug auf Organisationsstruktur, rdumliche
Anordnung der Geb&ude sowie Art und Umfang der Priifungen vertraut zu machen.

Vor der Durchfilhrung einer Inspektion einer Prifeinrichtung oder einer Uberprifung von Prifungen,
haben sich die Inspektoren mit der Einrichtung, die sie besuchen werden, vertraut zu machen. Dabei
sollen alle bereits vorliegenden Informationen uber eine Einrichtung geprift werden, zum Beispiel
frihere Inspektionsberichte, die rdumliche Anordnung der Prifeinrichtung, Organisationspléne, Berichte
Uber Prafungen, Prifplane und Unterlagen Uber den beruflichen Werdegang (Lebenslaufe) des Personals.
Solche Dokumente geben Auskunft Giber

— Art, GroRe und rdumliche Anordnung der Einrichtung;
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— welche und wie viele Prufungen voraussichtlich von der Inspektion betroffen sein werden;
— Organisationsstruktur der Einrichtung.

Die Inspektoren haben insbesondere auf bei friiheren Inspektionen festgestellte Mé&ngel zu achten. Wenn
bisher noch keine Inspektion der Prifeinrichtung durchgefiihrt worden ist, kann eine Vorinspektion
wichtige Informationen vermitteln. Die Prufeinrichtungen konnen iber Datum und Uhrzeit der Ankunft
der Inspektoren, das Ziel ihres Besuchs sowie die Zeit informiert werden, die sie voraussichtlich in den
Raumlichkeiten verbringen werden. Damit kann die Prifeinrichtung sicherstellen, dass das zusténdige
Personal und die entsprechende Dokumentation zur Verfligung stehen. Falls besondere Dokumente oder
Aufzeichnungen geprift werden sollen, kann es niitzlich sein, diese der Priifeinrichtung vor dem Besuch
anzugeben, sodass sie wéhrend der Inspektion unmittelbar verfiigbar sind.

Einfihrungsbesprechung

Zweck: Leitung und Mitarbeiter der Einrichtung Gber den Grund der bevorstehenden Inspektion der
Prifeinrichtung oder der Uberpriifung von Prifungen zu unterrichten und die betroffenen Bereiche der
Priifeinrichtung, die fiir die Uberpriifung ausgewahlten Priifungen, die Unterlagen und das voraussichtlich
einbezogene Personal festzulegen.

Die organisatorischen und praktischen Einzelheiten der Inspektion der Priifeinrichtung oder Uberpriifung
von Prifungen sollten mit der Leitung der Einrichtung zu Beginn des Besuchs erdrtert werden. Bei der
Einfuhrungsbesprechung sollten die Inspektoren

— Zweck und Rahmen des Besuchs darlegen;

—die flr die Inspektion der Prufeinrichtung bendtigten Unterlagen angeben, wie zum Beispiel
Listen laufender und abgeschlossener Priifungen, Prifpléne, Standardarbeitsanweisungen,
Prifberichte. Der Zugang zu und, falls erforderlich, das Kopieren von relevanten Unterlagen
sollte zu diesem Zeitpunkt einvernehmlich geregelt werden;

— die Organisations- und Personalstruktur der Prifeinrichtung abkldren oder dazu zusétzliche
Informationen einholen;

— Informationen einholen, ob in Bereichen der Prifeinrichtung, in denen GLP-Prifungen
durchgefiihrt werden, auch solche Priifungen durchgefiihrt werden, die den GLP-Grundsatzen
nicht unterliegen;

— die Bereiche der Einrichtung vorléufig festlegen, die im Laufe der Inspektion erfasst werden;

— die Unterlagen und Proben angeben, welche fiir die Uberpriifung der ausgewahlten laufenden
oder abgeschlossenen Priifung(en) benétigt werden;

— darauf hinweisen, dass zum Ende der Inspektion eine Abschlussbesprechung stattfinden wird.
Bevor die Inspektion einer Prifeinrichtung weitergefiihrt wird, sollte(n) der/die Inspektor(en)
Kontakt zur Qualitatssicherung (QS) der Einrichtung herstellen. Im Allgemeinen wird es
hilfreich sein, wenn die Inspektoren bei der Inspektion einer Prifeinrichtung von einem
Mitarbeiter der QS-Abteilung begleitet werden. Die Inspektoren kdnnen verlangen, dass zur
Uberpriifung von Dokumenten und fiir andere Aktivitaten ein Raum bereitgestellt wird.

Organisation und Personal

Zweck: festzustellen, ob die Prifeinrichtung Uber ausreichend qualifiziertes Personal, Mitarbeiter und
Hilfsdienste fir Art und Anzahl der durchgefiihrten Priifungen verfugt, ob die organisatorische Struktur
darauf abgestimmt ist und ob die Leitung der Prufeinrichtung geeignete Verfahren fir Fortbildung und
gesundheitliche Uberwachung des Personals eingefiihrt hat, entsprechend den in der Einrichtung
durchgefiihrten Priifungen.
Den Inspektoren sind von der Leitung der Prifeinrichtung unter anderem folgende Unterlagen
vorzulegen:
— die Stockwerkgrundrisse;
— Organigramme zur Betriebsstruktur der Prufeinrichtung sowie zur Organisation der
wissenschaftlichen Bereiche;
— beruflicher Werdegang der Personen, die mit den zur Uberpriifung ausgewahlten Priifungen
befasst sind;

— Liste(n) laufender und abgeschlossener Priifungen mit Angaben tber die Art der Priifung, Daten
Uber Beginn und Abschluss der Prufung, des Prifsystems, der Applikationsmethode der
Prifsubstanz und zum Namen des Prifleiters;

— Vorschriften zur Gesundheitsiiberwachung des Personals;
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— Arbeitsplatzbeschreibungen und Ausbildungsprogramme des Personals sowie Aufzeichnungen
darlber;

— ein Verzeichnis der Standardarbeitsanweisungen der Einrichtung;

— spezielle Standardarbeitsanweisungen fiir die Prifungen oder Verfahren, die Gegenstand von
Inspektionen oder Uberpriifungen sind;

— Liste(n) der fir die uberprufte(n) Priifung(en) verantwortlichen Priifleiter und die betreffenden
Auftraggeber.
Der Inspektor soll insbesondere (berpriifen:

—die Listen 0Uber laufende und abgeschlossene Priifungen, um den Stand der von der
Prifeinrichtung durchgefiihrten Arbeiten zu ermitteln;

—die Identitdt und die Qualifikationen der Prifleiter, des Leiters der Qualitatssicherung und
anderer Mitarbeiter;

— das Vorhandensein von Standardarbeitsanweisungen fir alle relevanten Priifbereiche.
Qualitatssicherungsprogramm

Zweck: festzustellen, ob die Verfahren, mit denen der Leitung der Priifeinrichtung die Ubereinstimmung
der Prifungen mit den GLP-Grundsétzen nachgewiesen wird, angemessen sind.

Der Leiter der Qualitétssicherung (QS) ist verpflichtet, die Systeme und Methoden der QS-Inspektionen
und Uberwachung der Prifungen sowie das System der Aufzeichnung von Feststellungen, die wahrend
der Uberwachung durch die QS gemacht werden, zu demonstrieren.

Die Inspektoren sollen sich vergewissern,

— welche Qualifikationen der Leiter der QS sowie das gesamte Personal dieser Abteilung besitzen;

— dass die QS unabhéngig von dem an der Priifung beteiligten Personal ist;

—wie die QS Inspektionen plant und durchflhrt, wie sie festgestellte kritische Phasen in einer
Prufung tberwacht und welche Mittel fur Inspektionen und Uberwachung von Seiten der QS zur
Verfuigung stehen;

— dass Vorkehrungen getroffen sind fir eine stichprobenartige Uberwachung, wenn die Priifungen
so kurz sind, dass die Uberwachung jeder einzelnen Priifung undurchfiihrbar ist

—welchen Umfang und welche Intensitit die QS-Uberwachung in den praktischen Phasen von
Prifungen aufweist;

—welchen Umfang und welche Intensitat die QS-Uberwachung der Routinearbeitsablaufe in einer
Prifeinrichtung hat;

—welche QS-Verfahren zur Uberpriifung des Abschlussberichtes eingesetzt werden, um dessen
Ubereinstimmung mit den Rohdaten sicherzustellen;

— dass die Leitung der Prifeinrichtung von der QS Berichte Uber Schwierigkeiten erhalt, die die
Qualitat oder Integritét einer Prufung beeintréchtigen konnen;

— welche MalRnahmen die QS ergreift, wenn Abweichungen festgestellt werden;

—welche Funktion die QS gegebenenfalls hat, wenn Prifungen ganz oder teilweise bei
Unterauftragnehmern durchgefiihrt werden;

—welche Rolle die QS gegebenenfalls bei der Uberpriifung, Uberarbeitung und Aktualisierung von
Standardarbeitsanweisungen spielt.

Einrichtungen

Zweck: festzustellen, ob die Prifeinrichtung, gleich ob es sich um geschlossene Rdumlichkeiten oder um
einen Freilandstandort handelt, in GroéBe, Raumaufteilung und Standort den Anforderungen der
durchzuflihrenden Prufungen entspricht.

Der Inspektor muss sich vergewissern, dass

—die Raumaufteilung eine angemessene Trennung ermdglicht, sodass beispielsweise zu einer
Prifung gehorende Prifsubstanzen, Tiere, Futtermittel oder Proben aus der Pathologie nicht mit
denen einer anderen Prufung durcheinander gebracht werden kénnen;

— Umweltkontroll- und Uberwachungsverfahren bestenen und in kritischen Bereichen
ordnungsgemal’ funktionieren, zB in R&dumen flr Tiere oder andere biologische Prifsysteme,
Bereichen fiir die Lagerung von Prifsubstanzen, Laborbereichen;

—die allgemeinen betriebstechnischen MaRnahmen fiir die unterschiedlichen Einrichtungen
angemessen sind und dass es gegebenenfalls MalRnahmen zur Schédlingsbek&mpfung gibt.
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Pflege, Haltung, und Unterbringung von Tieren und anderen biologischen Prifsystemen

Zweck: festzustellen, ob die Prifeinrichtung bei Prifungen an Tieren oder anderen biologischen
Prifsystemen tber ausreichende Hilfseinrichtungen und Voraussetzungen fur ihre Haltung, Pflege und
Unterbringung verfiigt, um Stress und andere Probleme zu vermeiden, die das Priifsystem und damit auch
die Qualitat der Daten beeinflussen kénnten.

Eine Prifeinrichtung kann Priifungen durchfihren, die eine Vielfalt von Tier- oder Pflanzenarten sowie
mikrobielle Systeme oder andere zelluldre oder subzelluldre Systeme erfordern. Die Art der eingesetzten
Prufsysteme ist entscheidend fiir die vom Inspektor zu Uberwachenden Gesichtspunkte zur Pflege,
Haltung oder Unterbringung. Mit seinem Urteilsvermdgen sollte der Inspektor, bezogen auf die
Prifsysteme, feststellen, ob — geeignete Einrichtungen fir die verwendeten Prifsysteme und flr die
Testerfordernisse vorhanden sind;

— Vorkehrungen getroffen sind, Tiere und Pflanzen, die in die Einrichtung gebracht wurden, in
Quarantane zu nehmen, und ob diese Vorkehrungen genligen;

— Vorkehrungen getroffen sind, um Tiere (oder gegebenenfalls Teile von anderen Prifsystemen) zu
isolieren, wenn von ihnen bekannt oder zu vermuten ist, dass sie krank oder Krankheitstrager
sind;

—eine angemessene und auf das Priifsystem abgestimmte Uberwachung und Aufzeichnung uber
gesundheitliche, verhaltensmaRige oder sonstige Beurteilungspunkte stattfindet;

—die Awusristung fur die Aufrechterhaltung der flir jedes Priifsystem erforderlichen
Umweltbedingungen ausreichend, gut gewartet und effizient ist;

— Tierkafige, Gestelle, Wasserbecken und andere Behélter sowie Zusatzausristungen hinreichend
sauber gehalten werden;

— Analysen zur Uberpriifung von Umweltbedingungen und Hilfssystemen vorschriftsmaRig
durchgefuhrt werden;

— Einrichtungen zur Beseitigung und Entsorgung von tierischen und sonstigen Abféllen aus den
Prufsystemen vorhanden sind und so betrieben werden, dass Schadlingsbefall, Gerche,
Krankheitsgefahren und Umweltverschmutzung so gering wie moglich gehalten werden;

— Lagerflachen fir Tierfutter oder entsprechende Stoffe fiir alle Prufsysteme vorgesehen sind; dass
diese Lagerflachen nicht fir die Lagerung anderer Stoffe, wie zum Beispiel Prifsubstanzen,
Schadlingsbekdmpfungs- oder Desinfektionsmittel, benutzt werden und dass sie von Bereichen
getrennt sind, in denen Tiere gehalten werden oder andere biologische Prifsysteme untergebracht
sind;

— gelagerte Futtermittel und Einstreu vor Schéden durch unginstige Umwelteinflisse,
Schédlingsbefall oder Verschmutzung geschiitzt sind.

Gerate, Materialien, Reagenzien und Proben

Zweck: zu Uberprifen, ob die Prifeinrichtung Uber betriebsbereite Gerdte an geeigneten Standorten, in
ausreichender Menge und von angemessener Kapazitat verfugt, um den Erfordernissen der in der
Einrichtung durchgefiihrten Prifungen gerecht zu werden, und ob die Materialien, Reagenzien und
Proben ordnungsgemaR gekennzeichnet, benutzt und gelagert werden.

Der Inspektor muss Uberprufen, ob

— Die Gerdte sauber und in einwandfreiem Zustand sind;

— Aufzeichnungen (iber Bedienung, Wartung, Uberpriifung, Kalibrierung und Validierung von
Messinstrumenten und Geréaten (einschlieRlich computergestiitzte Systemen) geflhrt werden;

— Materialien und chemische Reagenzien ordnungsgemall gekennzeichnet sind, bei geeigneten
Temperaturen gelagert und die Verfallsdaten beachtet werden. Die Beschriftungen der
Reagenzien sollten ihre Herkunft, Identitdt und Konzentrationen sowie andere sachdienliche
Informationen angeben;

— Proben nach Prifsystem, Prifung, Beschaffenheit und Zeitpunkt der Probennahme Kklar
gekennzeichnet sind;

—die benutzten Gerdte und Materialien die Prifsysteme nicht in wahrnehmbarem Ausmal
beeintréchtigen.

Prafsysteme

Zweck: festzustellen, ob geeignete Verfahren fiir die Handhabung und die Kontrolle der verschiedenen
Prifsysteme vorhanden sind, die fir die in der Einrichtung durchgefihrten Prifungen benétigt werden,
zB chemische und physikalische Systeme, zelluldre und mikrobielle Systeme, Pflanzen oder Tiere.
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Physikalische und chemische Prifsysteme

Der Inspektor muss sich vergewissern, dass

—soweit in den Priifplanen vorgesehen — die Haltbarkeit der Prif- und Referenzsubstanzen
bestimmt und die in den Prifplanen spezifizierten Referenzsubstanzen verwendet wurden;

—bei automatisch arbeitenden Systemen die in Form graphischer Darstellungen,
Gerateaufzeichnungen oder Computerausdrucken gewonnenen Daten als Rohdaten behandelt und
archiviert werden.

Biologische Priifsysteme

Unter Berticksichtigung der relevanten oben genannten Kriterien hinsichtlich Pflege, Haltung und
Unterbringung von biologischen Prifsystemen sollte der Inspektor tGberprifen, ob

— die Priifsysteme mit den im Priifplan spezifizierten Angaben tbereinstimmen;

—die Prifsysteme wahrend des Verlaufs der Priifung ausreichend und, sofern erforderlich und
angebracht, unverwechselbar gekennzeichnet sind, und dass tber den Erhalt von Prifsystemen
Aufzeichnungen existieren, die vollstdndig die Anzahl erhaltener, eingesetzter, ersetzter oder
entfernter Prifsysteme dokumentieren;

— Kéfige oder Behélter fir Prifsysteme ordnungsgemaB mit allen erforderlichen Angaben
gekennzeichnet sind;

— die Priifungen, die an den gleichen Tierarten (oder den gleichen biologischen Prifsystemen), aber
mit verschiedenen Substanzen durchgefiihrt werden, ausreichend getrennt sind

—fir eine ausreichende Trennung der Tierarten (und anderer biologischer Prifsysteme) in
raumlicher oder zeitlicher Hinsicht gesorgt ist;

— die Umweltbedingungen des biologischen Priifsystems so beschaffen sind, wie es der Prufplan
oder die Standardarbeitsanweisungen zum Beispiel fir Temperaturen oder Hell-Dunkel-Zyklen
spezifizieren;

—die Aufzeichnungen Uber Erhalt, Handhabung, Haltung oder Unterbringung, Pflege und
Beurteilung des Gesundheitszustands fur die Priifsysteme geeignet sind;

— schriftliche  Aufzeichnungen (ber die Eingangsuntersuchung, Quarantdne, Morbiditat,
Sterblichkeit, Verhaltensweise, Diagnose und Behandlung von Tieren und pflanzlichen
Prufsystemen oder (ber ahnliche, dem jeweiligen biologischen Prifsystem angemessene
Kriterien gefiihrt werden;

— Bestimmungen Uber die geeignete Entsorgung der Prifsysteme bei Beendigung der Priifungen
vorliegen.

Prif- und Referenzsubstanzen

Zweck: festzustellen, ob die Prifeinrichtung geeignete Verfahren entwickelt hat, um i) sicherzustellen,
dass ldentitat, Wirksamkeit, Menge und Zusammensetzung der Prif- und Referenzsubstanzen mit ihren
Spezifikationen Ubereinstimmen, und um ii) Pruf- und Referenzsubstanzen ordnungsgeméal in Empfang
zu nehmen und zu lagern.

Der Inspektor muss Uberpriifen, ob

— schriftliche Aufzeichnungen Uber Empfang (einschlieBlich des Namens der verantwortlichen
Person) sowie Handhabung, Probenahme, Gebrauch und Lagerung von Prif- und
Referenzsubstanzen vorhanden sind;

— die Behalter der Prif- und Referenzsubstanzen ordnungsgemaR gekennzeichnet sind;

—die Lagerbedingungen geeignet sind, Konzentration, Reinheit und Stabilitdt der Prif- und
Referenzsubstanzen aufrechtzuerhalten;

— schriftliche Aufzeichnungen Uber die Bestimmung von Identitit, Reinheit, Zusammensetzung
und Stabilitdt und gegebenenfalls Gber Mallhahmen zur Verhitung von Verunreinigungen der
Prif- und Referenzsubstanzen vorhanden sind;

— gegebenenfalls Verfahren zur Feststellung der Homogenitat und Stabilitdt von Mischungen, in
denen Pruf- und Referenzsubstanzen enthalten sind, vorliegen;

— gegebenenfalls  Behélter mit Mischungen (oder Verdiinnungen) der Prif- und
Referenzsubstanzen gekennzeichnet sind und Aufzeichnungen Uber die Homogenitat und
Stabilitat ihres Inhalts gefiihrt werden;

—wenn die Prifung l&nger als vier Wochen dauert — Ruckstellmuster aus jeder Charge der Prif-
und Referenzsubstanzen fiir Analysezwecke entnommen und fir eine angemessene Zeit
archiviert werden;
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— Verfahren zur Mischung von Substanzen so konzipiert sind, dass Fehler bei der Kennzeichnung
oder die gegenseitige Verunreinigung vermieden werden.

Standardarbeitsanweisungen

Zweck: festzustellen ob die Prifeinrichtung uber schriftliche Standardarbeitsanweisungen fiir alle
wichtigen  Aspekte ihrer Arbeitsablaufe verfigt, da die Verwendung von schriftlichen
Standardarbeitsanweisungen zu einer der wichtigsten Methoden der Leitung der Prifeinrichtung zur
Regelung der Arbeitsabléufe des Betriebes zéhlt. Diese beziehen sich direkt auf die Routineelemente der
von der Prufeinrichtung durchgefiihrten Prafungen.

Der Inspektor muss sich vergewissern, ob

— jeder Bereich der Prifeinrichtung unmittelbar Gber die flr ihn relevanten, genehmigten Kopien
von Standardarbeitsanweisungen verfigt;

— Verfahren zur Uberarbeitung und Aktualisierung von Standardarbeitsanweisungen vorhanden
sind;

— Erganzungen oder Anderungen der Standardarbeitsanweisungen genehmigt und datiert sind;

— eine chronologische Sammlung von Standardarbeitsanweisungen gefuhrt wird;

— Standardarbeitsanweisungen fiir folgende, nicht abschlieRend aufgezéhlte Arbeiten vorliegen:

i) Erhalt, Bestimmung der Identitat, Reinheit, Zusammensetzung und Stabilitat; Kennzeichnung,
Handhabung, Probenahme, Gebrauch und Lagerung von Prif- und Referenzsubstanzen;

ii) Gebrauch, Wartung, Reinigung, Kalibrierung und Validierung von Messinstrumenten,
computergestitzten Systemen und Geréten zur Kontrolle der Umweltbedingungen;

iii) Zubereitung von Reagenzien und Formulierungen fir die Dosierung;

iv) Fiihren von Aufzeichnungen, Berichterstattung, Aufbewahrung und Wiederauffindung von
Aufzeichnungen und Berichten;

v) Vorbereitung und Umweltkontrolle von Bereichen, die Priifsysteme enthalten;
vi) Erhalt, Weitergabe, Unterbringung, Charakterisierung, Identifizierung und Pflege von
Prufsystemen;
vii) Handhabung der Prifsysteme vor, wahrend und beim Abschluss der Priifung;
viii) Beseitigung der Priifsysteme;
iX) Gebrauch von Schadlingsbekdmpfungs- und Reinigungsmitteln;
X) Durchfiihrung des Qualitatssicherungsprogramms.
Durchfuhrung der Prifung
Zweck: nachzuprifen, ob schriftliche Prifplane vorliegen und ob Plane und Durchfiihrung der Prifung
mit den GLP-Grundsétzen tbereinstimmen. Der Inspektor sollte sich vergewissern, dass

— der Prufplan vom Prifleiter unterzeichnet wurde;

— Anderungen zum Priifplan vom Priifleiter datiert unterzeichnet sind;

— (gegebenenfalls) das Datum angegeben wurde, an dem der Auftraggeber dem Priufplan
zustimmte;

— Messungen, Beobachtungen und Untersuchungen mit dem Prufplan und relevanten
Standardarbeitsanweisungen Ubereinstimmen;

— die Ergebnisse dieser Messungen, Beobachtungen und Untersuchungen direkt, sofort, sorgfaltig
und leserlich aufgezeichnet, datiert unterzeichnet (oder abgezeichnet) wurden;

—etwaige Anderungen der Rohdaten, einschlieRlich der in computergesttitzten Systemen
gespeicherten, frihere Eintragungen nicht unkenntlich machen, der Grund fiir die Anderungen
angegeben und sowohl die fur die Anderung verantwortliche Person sowie das Datum, an dem
dies vorgenommen wurde, ersichtlich sind;

—durch computergestiitzte Systeme gewonnene oder gespeicherte Daten gekennzeichnet werden,
und dass die Verfahren zur Sicherung dieser Daten gegen unerlaubte Anderungen oder Verlust
angemessen sind,;

—die im Rahmen der Prifung eingesetzten computergestiitzten Systeme zuverlassig und genau
sowie validiert worden sind;

—alle in den Rohdaten verzeichneten unvorhergesehenen Ereignisse untersucht und bewertet
wurden;

—die Ergebnisse in den Prifberichten (Zwischen- oder Abschlussberichte) folgerichtig und
vollstdndig und die Rohdaten korrekt wiedergeben sind.
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Berichterstattung Giber die Ergebnisse der Prufung

Zweck: festzustellen, ob die Abschlussberichte in Ubereinstimmung mit den GLP-Grundsétzen erstellt
wurden.

Bei der Priifung eines Abschlussberichts, muss der Inspektor Gberpriifen, ob
— der Priifleiter diesen datiert unterzeichnet hat, womit die Ubernahme der Verantwortung fir die
Validitat der Priifung erklart wird und bestatigt wird, dass die Priifung in Ubereinstimmung mit
den GLP-Grundsatzen durchgefiihrt wurde;
—auch andere verantwortliche Wissenschaftler datiert unterzeichnet haben, falls Teilberichte, die
sich aus der Mitarbeit anderer Berichte ergeben haben, in den Abschlussbericht einbezogen sind;

— eine datiert unterzeichnete Erklarung der QS dem Abschlussbericht beigefugt ist;
— etwaige Nachtrége von daflr verantwortlichen Mitarbeitern gemacht wurden;
— der Archivierungsort aller Riickstellmuster, Proben und Rohdaten angegeben ist.

Archivierung und Aufbewahrung von Aufzeichnungen

Zweck: festzustellen, ob in der Einrichtung angemessene Aufzeichnungen und Berichte erstellt wurden
und ob geeignete Vorkehrungen fiir die sichere Lagerung und Aufbewahrung der Aufzeichnungen und
Materialien getroffen worden sind.

Der Inspektor muss Uberpriifen:
— dass eine fur das Archiv verantwortliche Person bestimmt wurde;
—die Einrichtungen im Archiv zur Aufbewahrung der Priifpldne, Rohdaten (einschlieBlich
derjenigen von abgebrochenen GLP-Priifungen), Abschlussberichte, Ruckstellmuster und Proben
sowie der Aufzeichnungen ber die Aus- und Weiterbildung des Personals;

— die Verfahren fiir das Wiederauffinden archivierter Materialien;

— die Verfahren, nach denen der Zugang zu den Archiven auf befugtes Personal beschrankt ist und
Aufzeichnungen vorhanden sind (ber diejenigen Personen, die Zugang zu Rohdaten,
Obijekttragern usw. hatten;

—ob eine Bestandsaufnahme (ber Materialien gefiihrt wird, die aus den Archiven entfernt und
wieder zuriickgegeben wurden;

— ob Aufzeichnungen und Materialien die erforderliche oder angemessene Zeit aufbewahrt und vor
Verlust oder Beschadigung durch Feuer, unginstige Umwelteinfllisse usw. geschiitzt sind.

Uberpriifung von Priifungen

Inspektionen von Priifeinrichtungen schlieBen gewohnlich unter anderem auch Uberpriifungen von
laufenden oder abgeschlossenen Priifungen ein. Uberpriifungen bestimmter Priifungen werden auch ofter
von Behdrden angefordert und kénnen unabhé&ngig von Inspektionen der Prifeinrichtung durchgefihrt
werden. Auf Grund der grofRen Vielfalt der Prifungsarten, die méglicherweise zu Gberprifen sind, ist nur
eine allgemein gehaltene Anleitung angebracht, und die Inspektoren und andere an den Uberpriifungen
von Prifungen beteiligte Personen werden immer die Art und Weise sowie den Umfang ihrer
Uberpriifung nach eigener Einschatzung festlegen miissen. Ihr Ziel soll darin bestehen, die Priifung durch
Vergleich des Abschlussberichts mit dem Priifplan und den relevanten Standardarbeitsanweisungen, den
Rohdaten und anderen archivierten Materialien zu rekonstruieren. In einigen Fallen kdnnen die
Inspektoren zur Durchfiihrung einer effektiven Uberpriifung von Priifungen die Unterstiitzung durch
weitere Experten bendtigen, zB, wenn eine Uberpriifung von Gewebeschnitten unter dem Mikroskop
notwendig wird.

Bei der Uberprifung einer Priifung muss der Inspektor

—sich Namen, Arbeitsplatzbeschreibungen und Zusammenfassungen (ber Ausbildung und
Erfahrung ausgewahlter Personen vorlegen lassen, die mit der (den) Priifung(en) befasst sind, zB
Prifleiter und verantwortliche Wissenschaftler;

— Uberprifen, ob fur die durchgefihrten Priifung(en) ausreichendes und in den relevanten
Bereichen ausgebildetes Personal zur Verfligung steht;

—in der Prufung verwendete Gerate oder spezielle Ausriistungen stichprobenartig auswahlen und
die Aufzeichnungen Uber Kalibrierung, Wartung und Service uberprifen;

— die Aufzeichnungen Uber die Stabilitat der Prifsubstanzen, die Analysen der Priifsubstanzen und
Formulierungen, die Futteranalysen usw. durchsehen;

— versuchen, nach Mdglichkeit in Gesprachen, die Arbeitsbelastung ausgewéhlter an der Prifung
beteiligter Personen zu erfahren, um sicherzustellen, dass diese Personen Zeit genug hatten, um
die im Prufplan oder im Abschlussbericht aufgefiihrten Aufgaben zu erflllen;

www.ris.bka.gv.at Seite 9 von 10



R | S Bundesrecht konsolidiert

—sich Kopien der gesamten Unterlagen Uber Kontrollverfahren oder der Unterlagen, die
wesentlicher Bestandteil der Priifung sind, aushandigen lassen kdénnen, insbesondere:
i) den Prufplan;
ii) die zum Zeitpunkt der Durchfiihrung der Prifung glltigen Standardarbeitsanweisungen;
iii) Tagebucher, Laborbiicher, Akten, Arbeitsblatter, Ausdrucke von computergespeicherten
Daten usw.; falls notwendig, sind Berechnungen zu uberprifen;

iv) den Abschlussbericht.
Bei Prufungen an Tieren (dh. Nagetiere und andere S&ugetiere) sollen die Inspektoren einen bestimmten
Prozentsatz einzelner Tiere von ihrer Ankunft in der Prifeinrichtung bis zur Sektion verfolgen. Sie sollen
folgenden Aufzeichnungen besondere Aufmerksamkeit widmen:

— Korpergewicht des Tieres, Futter-/Wasseraufnahme, Zubereitung und Verabreichung der
Formulierung usw.;

— klinische Beobachtungen und Sektionsbefunde;

— klinische Chemie;

— Pathologie.

Abschluss der Inspektion oder der Uberpriifung von Priifungen

Wenn die Inspektion einer Priifeinrichtung oder die Uberpriifung von Priifungen abgeschlossen ist, hat
der Inspektor seine Ergebnisse mit Vertretern der Prifeinrichtung in einer Abschlussbesprechung zu
erortern und dann einen schriftlichen Bericht — den Inspektionsbericht — zu erstellen.

Die Inspektion einer groBen Prifeinrichtung wird wahrscheinlich eine Reihe geringfugiger
Abweichungen von den GLP-Grundsétzen ergeben, die aber normalerweise nicht so bedeutend sind, dass
sie die Validitat der aus dieser Prifeinrichtung stammenden Prifungen wesentlich beeintrachtigen. In
solchen Féllen ist es sinnvoll, wenn ein Inspektor berichtet, die Prifeinrichtung arbeite in
Ubereinstimmung mit den GLP-Grundsitzen gemaR den von dem Bundesminister fiir Land- und
Forstwirtschaft, Umwelt und Wasserwirtschaft aufgestellten Kriterien. Gleichwohl sind die Einzelheiten
der festgestellten Unzul&nglichkeiten oder Méngel der Prifeinrichtung mitzuteilen und die Zusicherung
der Leitung einzuholen, dass MafRnahmen zur Beseitigung dieser Unzuldnglichkeiten und Méngel
getroffen werden.

Der Inspektor hat die Prifeinrichtung gegebenenfalls nach einer gewissen Zeit nochmals zu inspizieren,
um nachzuprifen, ob die erforderlichen MalRnahmen getroffen worden sind.

Wenn eine wesentliche Abweichung von den GLP-Grundsdtzen wdéhrend der Inspektion einer
Priifeinrichtung oder der Uberpriifung einer Priifung festgestellt wird, die nach Ansicht des Inspektors die
Validitat dieser Priifung oder anderer in der Einrichtung durchgefiihrter Priifungen beeintrachtigt haben
kdnnte, hat der Inspektor dem Bundesamt flir Erndhrungssicherheit hierliber Bericht zu erstatten und in
seinem Uberpriifungsbericht zu dokumentieren.

Schlagworte

Zwischenbericht, Organisationsstruktur, Umweltkontrollverfahren, Tierart,
Schéadlingsbekdmpfungsmittel, Prifsubstanz, Futteraufnahme
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