SLP-3 MONITOROVANI SHODY SE SPRAVNOU LABORATORNI PRAXI,
PROVADENI KONTROL TESTOVACICH ZARIZENi A AUDITU
STUDII

Platnost od 1.2. 2002

Nasledujici text vychazi z dokumentd Sekce zivotniho prostfedi OECD ¢. 2 (Guidance for GLP Monitoring Authorities;
Compliance Monitoring Procedures for Good Laboratory Practice) a ¢. 3 (Guidance for GLP Monitoring Authorities; Conduct
of Laboratory Inspections and Study Audits) piijatych dne 9. 3. 1995 Radou OECD pod oznacenim [C(95)8(Final)]. Oba
dokumenty jsou také pfilohou smérnice Commission Directive 1999/12/EC.

V oblasti 1é¢iv se tyto dokumenty staly zdvaznymi uverejnénim v piiloze vyhlasky Ministerstva zdravotnictvi a Ministerstva
zemedelstvi €. 504/2000 Sb., kterou se stanovi spravna laboratorni praxe v oblasti 1éCiv., kde je stanoveno, ze zasady postupu
pfi sledovani podminek dodrzovani spravné laboratorni praxe, platné pro zemé OECD, se zvefejiiuji ve Véstniku Statniho
ustavu pro kontrolu 1é¢iv.

Cast A tohoto pokynu definuje prvky, které slouzi jako podklad pro vytvoreni Narodniho programu SLP. Cast B slouzi jako
voditko k provadéni kontrol.

Analogicky dokument je soubézné uveiejnén ve Véstniku Ministerstva zivotniho prostredi.

CAST A
POKYNY K MONITOROVANI SHODY SE SPRAVNOU LABORATORNI PRAXI
Pro usnadnéni vzdjemného uzndvani udaji pii jejich predkladani spravnim organtm cElenskych stati OECD je nezbytna
harmonizace piijatych postupii monitorovani shody se spravnou laboratorni praxi a porovnatelnost jejich jakosti a obsahu.
Cilem ¢asti A tohoto pokynu je doporucit struktury, mechanismy a postupy pfi vytvareni narodnich programti monitorovani
shody se spravnou laboratorni praxi (SLP) tak, aby byly tyto programy mezinarodné pfijatelné.

DEFINICE POJMU

V tomto pokynu plati definice pojmi uvedené v §1 vyhlasky ¢. 504/2000 Sb.. Dale plati nasledujici definice:

- zasadami SLP se rozuméji zasady spravné laboratorni praxe, které jsou uvedeny v priloze vyhlasky ¢. 504/2000 Sb., ¢ast II.

- monitorovanim shody se SLP se rozuméji periodické kontroly testovacich zafizeni anebo audity studii za ucelem ovéfeni
shody se zdsadami SLP,

- ndrodnim programem shody se SLP se rozumi podrobny projekt zavedeny clenskym statem na svém Uzemi za ucelem
oveéfeni shody testovacich zafizeni se spravnou laboratorni praxi prostfednictvim kontrol a auditi studit,

- ndrodnim monitorovacim organem SLP se rozumi organ zfizeny v Clenském staté, ktery je odpovédny za monitorovani
shody testovacich zafizeni se SLP na svém uzemi a za dalsi ¢innosti souvisejici se SLP, kterou upravuje narodni legislativa.
V clenském staté¢ mize byt ustaveno vice takovych organd,

- kontrolou testovaciho zarizeni se rozumi provéieni postupl a praktik testovaciho zafizeni na misté za ti€elem posouzeni
miry shody se zasadami SLP. Béhem kontroly se posuzuji zpisob fizeni, pracovni postupy testovaciho zafizeni, provadéji
a integrité se podava zprava,

- auditem studie se rozumi porovnavani primarnich udaji a souvisejicich zdznami s priitbéznou nebo zavére¢nou zpravou
s cilem zjistit, zda byly primérni udaje fadné¢ uvedeny a zda se testovani uskutecnilo v souladu s pldnem studie a se
standardnimi operacnimi postupy; slouzi k ziskani dalSich informaci neuvedenych v zavére¢né zprave, a k urceni, zda
nebyly pri zpracovaniudaji pouzity postupy, které by mohly snizit jejich validitu,

- inspektorem se rozumi osoba, ktera provadi kontroly testovacich zafizeni a audity studii na zéklad¢é povéfeni narodnim
monitorovacim organem SLP,

- mirou shody se SLP se rozumi uroven shody testovaciho zafizeni se zdsadami SLP, posouzena narodnim monitorovacim
organem SLP,

- spravnim orgdnem setozumi organ statni spravy s pravni odpovédnosti za vykon statni spravy v oblasti chemikalii

PRVKY POSTUPU MONITOROVANI SHODY SE SPRAVNOU LABORATORNI PRAXI

Rizeni

Za narodni program shody se SLP odpovida fadn¢ ustaveny, pravné¢ identifikovatelny organ piimérené vybaveny pracovniky a

pracujici ve stanoveném pravnim ramci.

Clenské staty:

- zajisti, aby narodni monitorovaci organ SLP byl bezprostfedn¢ odpovédny za vhodnou skupinu inspektorti, ktefi maji
nezbytné technické a védecké zkusenosti, nebo aby nesl za takovou skupinu kone¢nou odpovédnost,

- zvefejni dokumenty vztahujici se k pfijeti zadsad SLP na svém Gzemi,

- zvefejni dokumenty uvadéjici podrobnosti o narodnim programu shody se SLP, vcetné informaci o pravnim a spravnim
ramci, v nichZ se program napliuje, a odkazy na zvefejnéné zédkony, normativni dokumenty (napi. pfedpisy a nafizeni),
kontrolni pfiruc¢ky, navody, cetnosti kontrol a kritéria pro provadéni kontrol atd.,

- uchovavaji zaznamy o testovacich zafizenich podrobenych kontrolam (a o mife jejich shody se SLP) a o studiich
podrobenych auditim pro narodni nebo mezinarodni ucely.
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Diavérnost

Néarodni kontrolni organ SLP mé piistup k obchodné cennym informacim a muiZze vynaSet obchodné citlivé dokumenty z

testovaciho zafizeni nebo se o nich miize podrobn¢€ vyjadiovat ve svych protokolech.

Clenské staty:

- pfijmou opatieni, aby nejen inspektofi, ale i vSechny ostatni osoby majici pfistup k divérnym informacim zachovavaly
v ramci ¢innosti souvisejicich s monitorovanim shody se SLP, dGvérnost,

- zajisti, aby protokol o kontrole testovaciho zafizeni a o auditu studie byly piistupné pouze spravnim organtim a podle
potieby testovacimu zafizeni, které bylo podrobeno kontrole, nebo které ma vztah ke studii podrobené auditu, nebo
zadavateliim studie. Ostatnim mohou byt poskytnuty pouze po odstranéni divérnych informaci.

Pracovnici a vycvik

Néarodni monitorovaci organ SLP:

- zajisti, aby byl k dispozici odpovidajici pocet inspektorti.

Pozadovany pocet inspektort zavisi na:

a) poctu testovacich zafizeni zahrnutych do narodniho programu shody se SLP;

b) cetnosti, s niz ma byt hodnocena mira shody testovacich zatizeni se SLP;

¢) poctu a slozitosti studii provedenych témito testovacimi zafizenimi;

d) poctu specialnich kontrol nebo auditli pozadovanych spravnimi orgéany,

- zajisti, aby byli inspektofi pfimétené kvalifikovani a Skoleni.

Inspektori musi mit kvalifikaci a praktické zkuSenosti v rozsahu védeckych odvétvi odpovidajicich testovani chemickych

latek vcetné 1éCiv.

Néarodni monitorovaci organ SLP:

a) zabezpeci vhodné Skoleni inspektor SLP, pti¢emz se bere v tvahu jejich individudlni kvalifikace a zkuSenosti;

b) podpoii konzultace, vcetné ptipadnych spoleénych Skoleni, s pracovniky narodnich monitorovacich organti SLP v
jinych clenskych statech, s cilem prohloubeni mezindrodni harmonizace v interpretaci a pouzivani zasad SLP a v
kontrole shody s témito zasadami,

- zajisti, aby pracovnici narodniho monitorovaciho organu, vcetné expertli pracujicich na zakladé smlouvy, neméli finan¢ni
ani jiné zajmy v testovacich zafizenich podrobenych kontrole; na studiich podrobenych auditu nebo ve spole¢nostech
zadavajicich tyto studie,

- vybavi inspektory vhodnymi identifikacnimi prostredky (napf. pritkazy totoznosti).

Inspektoti mohou byt:

- stalymi pracovniky narodniho monitorovaciho organu SLP,

- stalymi pracovniky organu, ktery neni'soucasti narodniho monitorovaciho organu SLP,

- zaméstnani smluvné nebo jinym zpusobem zavéazani k provadeéni kontrol testovacich zafizeni a auditli studii ndrodnim
monitorovacim organem SLP.

V poslednich dvou ptipadech nese narodni monitorovaci organ SLP kone¢nou odpovédnost za urceni miry shody testovaciho

zatizeni se SLP, za jakost a prijatelnost auditu studie a za provedeni jakychkoli nezbytnych opatieni, kterd vychazeji z

vysledka kontroly testovaciho zafizeni nebo na auditu studie.

Narodni programy shody se SLP
Monitorovani shody se SLP je zaméfeno na zjisténi, zda testovaci zafizeni zavedla zasady SLP k provadéni studii a zda jsou
schopna zajistit, aby. mély vysledné tidaje nalezitou jakost. Clenské stity zvefejni podrobnosti svych narodnich programi
shody se SLP, jak bylo uvedeno vyse. Takové informace musi mimo jiné:
- definovat ucel a rozsah programu.
Narodni program shody se SLP mulze zahrnovat pouze omezenou oblast chemickych latek, naptiklad primyslové
chemikalie, prostfedky na ochranu rostlin, 1é¢iva atd., nebo mize zahrnovat veskeré chemické latky. Rozsah monitorovani
shody se definuje jak s ohledem na kategorie chemickych latek, tak na druhy testl, kterym jsou podrobovany, naptiklad
fyzikalni, chemické, testy toxicity nebo ekotoxicity.
- poskytovat udaje o mechanismu, kterym jsou testovaci zafizeni zafazovana do programu.
Aplikace zasad SLP pro ziskavani udaji o bezpecnosti se zietelem na zdravi a Zivotni prostiedi ke spravnim Gcelim muize
byt povinna. Musi existovat mechanismus, podle néhoz je sledovéna pfisluSnym narodnim monitorovacim organem SLP
shoda testovacich zafizeni se zdsadami SLP.
- poskytovat informace o kategoriich kontrol testovacich zatizeni nebo o auditech studii.
Nérodni program shody se SLP zahrnuje:
a) kontroly testovacich zatfizeni. Tyto kontroly zahrnuji jak celkové kontroly testovacich zafizeni, tak i audity jedné nebo
nékolika probihajicich nebo ukoncenych studii;
b) specidlni kontroly testovacich zafizeni nebo audity studii, které se uskuteciiuji na zadost spravnich organti, vyvolanou
naptiklad pochybnostmi o tdajich predkladanych spravnimu organu,
- stanovit opravnéni inspektort ke vstupu do testovacich zafizeni a k piistupu inspektorti k udajim, které jsou ve vlastnictvi
testovaciho zafizeni (vCetn¢ vzorkl, standardnich operaénich postupt (SOP), dalsi dokumentace atd.).
Ackoliv za normalnich okolnosti inspektori nevstupuji do testovacich zafizeni proti vili vedeni testovaciho zafizeni, mtze
byt za urcitych okolnosti, vstup do testovaciho zafizeni a pfistup k idajim nezbytny z divodu ochrany vetfejné¢ho zdravi
nebo zivotniho prostfedi. Pro takové piipady musi byt narodni monitorovaci organ SLP vybaven patfi¢nymi pravomocemi.
- popsat postupy kontrol testovaciho zafizeni a auditt studie, které slouzi k ovéfeni shody se SLP.
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V dokumentaci se uvedou postupy, které se pouzivaji ke zkoumani organizacni struktury i podminek, za nichz se planuji,
provadeéji, kontroluji a zaznamenavaji studie. Pokyny pro takové postupy jsou uvedeny v ¢asti B tohoto pokynu,
- popsat ¢innosti, které mohou nasledovat po kontrolach testovacich zafizeni nebo po auditech studii.

Cinnosti nasledujici po kontrolich testovacich za¥izeni a auditech studii

Po ukonceni kontroly testovaciho zatizeni nebo auditu studie vypracuje inspektor pisemny protokol o jejich vysledcich.

V piipadé, ze se béhem kontroly testovaciho zafizeni nebo auditu studie nebo po jejich ukonceni zjisti odchylky od zasad SLP,

provedou ¢lenské staty odpovidajici kroky. Tyto kroky jsou popsany v dokumentech narodniho monitorovaciho organu SLP.

Pokud kontrola testovaciho zafizeni nebo audit studie vykéze pouze malé odchylky od zasad SLP, musi vedeni testovaciho

zafizeni zajistit napravu téchto malych odchylek. Inspektor miize provést ve stanovené dobé naslednou kontrolu zatizeni, aby

ov¢til, zda byla néprava provedena.

Tam, kde nebyly zjistény zadné nebo jen malé odchylky, narodni kontrolni organ SLP:

- vyda prohlaseni, Ze v testovacim zafizeni byla provedena kontrola a bylo zjiSténo, Ze zatizeni pracuje ve shod¢ se zdsadami
SLP. ProhlaSeni uvadi datum kontroly testovaciho zafizeni a v ptipadé potfeby kategorie testl, které byly podrobeny
kontrole. Takové prohlaseni se pouzije rovnéz k poskytovani informaci ndrodnim kontrolnim organum SLP v jinych
Clenskych zemich,
nebo

- poskytne spravnimu organu, ktery pozadoval audit studie, podrobnou zpravu o zjisténych poznatcich.

Jestlize byly zjiStény zavazné odchylky, rozhodnou narodni monitorovaci organy SLP podle konkrétnich okolnosti kazdého

pfipadu a podle pravnich a spravnich ustanoveni, kterymi bylo monitorovani shody se SLP v jejich zemich zavedeno. Narodni

monitorovaci organ zejména:

- vyda prohlaseni, které uvadi podrobnosti o zjisténych nedostatcich nebo chybéch, které mohou ovlivnit integritu studii
provadénych v testovacim zafizeni,

- vyda doporuceni spravnimu (fidicimu) organu, aby studii odmitl,

- prerusi kontroly tohoto testovaciho zafizeni nebo audity jeho studii a pokud je to administrativné mozné, vyradi testovaci
zatizeni z narodniho programu shody se SLP nebo ze vSech existujicich seznamii nebo registrii zatizeni, ktera se podrobuji
inspekcim kontroldm SLP,

- pozaduje, aby bylo k ur€itym zpravam o studiich pfipojeno prohlaseni popisujici podrobné odchylky,

- poda zalobu tam, kde k tomu opraviiuji okolnosti; a kde to dovoluji pravni nebo spravni postupy.

Postupy pi¥i odvolavani

Problémy nebo rozdily v nazorech mezi inspektory a vedenim testovaciho zafizeni se obvykle fesi v prabéhu kontroly
testovaciho zafizeni nebo auditu studie. Dosahnout shody v§ak neni vzdy mozné. Proto musi existovat postup, kterym testovaci
zafizeni vyjadii své ndmitky proti zavérim kontroly testovaciho zafizeni nebo auditu studie nebo proti opatienim, ktera
navrhuje narodni monitorovaci organ SLP.

CASTB

POKYNY K PROVADENI KONTROL TESTOVACICH ZARIZEN{ A AUDITU STUDII
Utelem této ¢asti pokynu je poskytnout ndvod k provadéni kontrol testovacich zafizeni a auditd studii, ktery je navzajem
prijatelny pro ¢lenské zem¢ OECD. Tyka se predevsim kontrol testovacich zafizeni, coz je Cinnost, ktera zabira vétSinu ¢asu
inspektortt SLP. Kontroly testovacich zatizeni obvykle zahrnuji také audit studie nebo hodnoceni studie, ale audity studie se
také neékdy provadeji na zadost napriklad spravniho organu. Obecny postup provadeéni auditu studie je popsan na konci této
casti.
Kontroly testovacich zarizeni se provadéji s cilem urcit miru shody testovacich zafizeni a studii se zdsadami SLP a ke
stanoveni integrity udajl, aby se ové¢filo, Zze vysledné udaje maji pfijatelnou jakost pro hodnoceni a rozhodovéani narodnich
spravnich orgént. Vysledkem kontrol jsou protokoly, které popisuji miru shody testovaciho zafizeni se zasadami SLP.
Kontroly testovacich zafizeni.se obvykle uskuteciiuji pravidelng, standardnim zptisobem, aby byla dokumentovana mira shody
testovacich zatizeni se SLP:
Dalsi vysvétleni fady bodli uvedenych v této Casti ptilohy lze ziskat v ptislusnych dokumentech SLP OECD.

DEFINICE POJMU
Definice pojmu podle ,,Zasad spravné laboratorni praxe OECD* (viz ptfiloha Commission Directive 1999/11/EC, ¢ast 1) jsou
uvedeny v § 1 vyhlasky ¢. 504/2000 Sb.

KONTROLA TESTOVACICH ZARIZEN{

Kontroly provadéné za ucelem zjisténi shody se zasadami SLP mohou probihat v jakémkoli testovacim zatizeni, které ziskava
udaje o nebezpecnych vlastnostech vzhledem k riziktim na zdravi a Zivotni prostiedi ur¢ené k predkladani spravnim organtim.
Inspektori mohou provadét audit tidaji, které se vztahuji k fyzikalnim, chemickym, toxickym a ekotoxickym vlastnostem latek
a pripravki. V nékterych piipadech mohou inspektoii pozadovat pomoc expertl na urcité odborné oblasti.

Znacna rtiznorodost testovacich zatfizeni (jak v konkrétnim usporadani, tak i ve struktufe fizeni) znamena spolu s riiznymi typy
provadénych studii, Ze inspektofi musi pouzivat vlastni tsudek k posouzeni miry a rozsahu shody se zasadami SLP. Inspektofi
by vsak méli usilovat o konzistentni pfistup hodnoceni, zda byla v pfipad¢€ urcitého testovaciho zafizeni nebo studie dosazena
pfijatelna mira shody s kazdou zasadou SLP.
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V nasledujicich ¢astech pokynu jsou uvedeny rizné pohledy na testovaci zafizeni, a na jeho pracovniky a postupy, které jsou
predmétem zkoumani inspektorti. V kazdé ¢asti je charakterizovan ucel a uveden nazorny seznam polozek, které ptichazeji v
uvahu v prubehu kontroly testovaciho zafizeni. Tyto seznamy neni mozno povazovat za vycerpavajici.

Inspektori se nezabyvaji odbornym navrhem studie nebo interpretaci vysledkt studie vzhledem k rizikim pro lidské zdravi a
zivotni prostfedi. Za tyto aspekty odpovidaji spravni organy, kterym se udaje predkladaji.

Kontroly testovacich zafizeni a audity studii nutné¢ naruSuji normalni ¢innost zafizeni. Inspektofi musi proto vykonavat svou
praci zptusobem peclivé naplanovanym, a pokud lze respektovat piani vedeni testovaciho zafizeni vhodnym pldnovanim
navstev jeho jednotlivych Casti.

Inspektofi maji béhem provadéni kontrol testovaciho zafizeni nebo auditd studii pristup k davérnym, obchodné citlivym
informacim. Musi zajistit, aby byly takové informace k dispozici pouze opravnénym osobam. Odpovédnosti inspektort jsou
v tomto smyslu stanoveny narodnim programem monitorovani shody se SLP.

POSTUPY KONTROLY

Piiprava ke kontrole — piedbé&nd kontrola

Ucel: seznameni inspektorii se strukturou fizeni, stavebnim uspofadanim a rozsahem studii uskuteénénych testovacim
zafizenim, které bude podrobeno kontrole

Pred provedenim kontroly testovaciho zafizeni nebo auditu studie se inspektofi sezndmi s timto zafizenim. Prostuduji veskeré
existujici informace o zafizeni, coz zahrnuje protokoly o piedchozich kontrolach; plany prostor zafizeni, organizacni fad,
zpravy o vysledcich studii, protokoly a zivotopisy pracovnik. Dokumenty poskytuji informace o:

- typu, velikosti a usporadani testovaciho zafizeni,

- rozsahu studii, s nimiz se inspektofi budou podle ocekavani zabyvat béhem kontroly,

- struktufe vedeni testovaciho zatizeni.

Inspektori se zaméiuji zv1asté na nedostatky zjisténé pti predchozichkontrolach testovaciho zafizeni. Pokud se neuskutecnily
zadné predchozi kontroly, je u¢elem pfedbézné kontroly ziskani zékladnich informaci.

Testovacimu zafizeni je mozno oznamit datum a dobu pfichodu inspektorti, ucel jejich navstévy a ocekavand délka jejich
pobytu, aby testovaci zafizeni mohlo zajistit pritomnost piislusnych pracovnikti a dokumentace. Pokud se maji zkoumat
zvlastni dokumenty nebo zdznamy, je vhodné:je oznamit testovacimu zafizeni pred ndvstévou, aby byly pii kontrole
testovaciho zatizeni okamzité k dispozici.

Uvodni schiizka

Ucel: informovat vedeni a pracovniky zafizeni o divodech kontroly testovaciho zafizeni nebo auditu studie. Uréit ¢asti

zafizeni nebo studie vybrané pro audit, dokumenty a pracovniky, kterych se bude kontrola pravdépodobné tykat

Administrativni a praktické podrobnosti<kontroly testovaciho zatizeni nebo auditu studie se projednaji na pocatku kontroly

s vedenim zafizeni. Inspektofi pii tvodni schiizce:

- objasni ucel a rozsah kontroly,

- popisi dokumentaci, napiiklad seznamy probihajicich a ukoncenych studii, plany studii, standardni operacni postupy,
zaveérecné zpravy o studiich atd., kterou budou vyzadovat pii kontrole testovaciho zafizeni. Pfistup k pfislusnym
dokumentiim a v pfipad¢ potieby jejich kopirovani, se také maji dohodnout v této fazi,

- ujasni si strukturu zatizeni nebo si vyzadaji informace o struktufe (organizaci) zafizeni a o jeho pracovnicich,

- vyzadaji si informace o studiich, na né€z se nevztahuji zdsady SLP, provadénych v ¢astech testovaciho zafizeni, kde se
provade¢;ji studie podle SLP,

- stanovi, které ¢asti zatizeni budou podrobeny kontrole,

- popisi dokumenty a vzorky, které budou zapotiebi pro audit vybranych probihajicich nebo ukonéenych studit,

- oznami, ze na zaver kontroly se uskutecni schlizka

Pfed zahajenim vlastni kontroly testovaciho zafizeni je vhodné, aby inspektofi navazali kontakt s pracovniky programu

zabezpecovani jakosti.

Je vhodné a uzitecné, aby inspektory pfi provadéni kontroly doprovazel pracovnik programu zabezpeceni jakosti.

Inspektori mohou pozadovat, aby jim byla pridélena mistnost ke studiu dokumentt a dal§im ¢innostem.

Organizace a pracovnici

Ucel: zjistit, zda mé testovaci zafizeni z hlediska riznorodosti a po¢tu provadénych studii dostate¢né kvalifikované

pracovniky, personalni zdroje a pomocné sluzby; zda je organizacni struktura pfiméfena a zda vedeni vytvofilo politiku dalSiho

vycviku pracovnikl a dohledu nad zdravotnim stavem pracovniki se zfetelem na studie provadéné v testovacim zaiizeni

Vedouci testovaciho zafizeni predlozi ur¢ité dokumenty, naptiklad:

- plany podlazi,

- organizacni schéma vedeni a odbornych useku,

- zivotopisy pracovnikl podilejicich se na studiich vybranych pro audit,

- seznam probihajicich a ukoncenych studii s informacemi o druhu studii, datech zahajeni a ukonceni, testovacim systému,
zpusobu aplikace testované polozky a jménu vedouciho studie,

- politiku dohledu nad zdravotnim stavem pracovnikd,

- pracovni naplné pracovnikd, jejich vzdélavaci programy a zaznamy o nich,

* w7 ~ v ~ . r VW . ’ ~r r r r
) Ptiprava ke kontrole — predbéznou kontrolu predstavuje navitéva inspektora v testovacim zafizeni nebo prostudovani
zaptjcenych dokumentti. Ob&é moznosti jsou rovnocenné, zalezi na rozhodnuti inspektora.
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- seznam standardnich operacnich postupi (SOP) zafizeni,

- specifické SOP, které maji vztah ke studiim nebo postuptim, které jsou predmétem kontroly nebo auditu,

- seznam vedoucich studii a zadavateld studii, které jsou predmétem auditu.

Inspektor kontroluje zejména:

- seznamy probihajicich a ukoncenych studii, aby zjistil uroven prace vykonané testovacim zatizenim,

- identitu a kvalifikaci vedouciho (vedoucich) studie, vedouciho programu zabezpe€ovani jakosti a dalSich pracovnik,
- existenci SOP pro veskeré dilezité oblasti testovani.

Program zabezpecovani jakosti

Ucel: stanovit, zda jsou dostatujici mechanismy pouzité k informovani vedeni o tom, Ze byly studie provedeny v souladu se

zasadami SLP

Vedouci jednotky zabezpecovani jakosti vysvétli na pozadani systémy a postupy pouzivané pifi vnitinich inspekcich, pii

monitorovani studii a systém zaznamu pozorovani provedenych v pribéhu postupli zabezpeCovani jakosti. Inspektofi

kontroluji:

- kvalifikaci vedouciho jednotky zabezpecovani jakosti a vSech jejich pracovnikd,

- zda jednotka zabezpeCovani jakosti pracuje nezavisle na pracovnicich zacastnénych na studiich,

- jak jednotka zabezpecovani jakosti planuje a provadi vnitini inspekce, jak sleduje identifikované kritické casti studie a jaké
prostfedky ma k dispozici pro vnitini inspekce jakosti a pro jeji monitorovani,

- zda se v piipadé kratkodobych studii, kdy neni praktické sledovat kazdou studii, provadi kontrola ndhodnym vybérem,

- rozsah a hloubku vnitinich inspekci v pribéhu experimentalnich ¢asti studie,

- rozsah a hloubku vnitinich inspekei rutinnich ¢innosti testovaciho zafizeni,

- postupy zabezpecovani jakosti pii kontrole zavérecné zpravy s cilem zajistit jeji shodu s primarnimi tdaji,

- zda vedouci testovaciho zafizeni dostava zpravy od jednotky zabezpecovani jakosti tykajici se problému, které mohou
ovliviiovat jakost a integritu studie,

- cinnosti jednotky zabezpecovani jakosti pii zjiSténi odchylek;

- pfipadnou ulohu jednotky zabezpecovani jakosti v piipadech, kdy se.studie nebo jejich ¢asti provadeji ve smluvnich
laboratofich,

- ptipadnou roli jednotky zabezpecovani jakosti pii pfezkoumanich, revizich nebo novelizacich SOP.

Prostory

Ucel: zjistit, zda vnitfni i vn&jsi prostory testovaciho zatizeni maji vhodné rozméry, jsou vhodné konstruované, a umisténé,aby

vyhovovaly potiebam provadénych studii

Inspektor ovétuje, zda:

- usporadani umoznuje, aby napiiklad testované polozky, zvifata, potrava, patologické vzorky atd. z jedné studie byly v
dostacujici mife oddélené, aby se nemohly zaménit s témito polozkami z jiné studie,

- existuji postupy kontroly a_sledovani prostredi a funguji G€inn¢ v kritickych mistech, jako napftiklad v prostorach pro
ustajeni zvifat a ukladani jinych biologickych systému, v prostorach pro skladovani testovanych polozek a v laboratofich,

- je celkovy uklid vSech prostor zafizeni odpovidajici a zda se provadi podle potfeby hubeni Skidct.

Péce o biologické testovaci systémy, jejich umisténi a izolace

Ucel: zjistit, zda ma testovaci zafizeni provadgjici studie, ve kterych se pouzivaji zvifata nebo jiné biologické systémy, jednak

pomocné prostory a jednak podminky pro jejich oSetfovani, umisténi a izolaci, spliiujici pozadavky na prevenci stresu a jinych

problému, které by mohly ovlivnit testovaci.systémy a tim jakost tidaju

Studie provadéné v testovacim zafizeni mohou pouZzivat rizné druhy zvitat a rostlin a rovnéz mikrobialni nebo jiné bunécné

nebo podbuneéné systémy. Druh pouzitych testovacich systému urcuje podminky jejich oSetfovani, umisténi a izolace, jez

inspektor kontroluje. Inspektor kontroluje podle testovacich systémt na zdklad¢ vlastniho usudku, zda:

- jsou prostory pfimétfené pouzitym testovacim systémum a potiebam testovani,

- jsou vytvorena opatieni pro karanténu zvitat a rostlin, které byly pfijaty do zafizeni, a zda se tato opatfeni uspokojiveé
uplatiuji,

- jsou vytvofena opatieni pro izolaci zvifat (nebo v pfipadé potieby jinych prvki testovaciho systému), o nichz se vi nebo je
podezfeni, Ze jsounemocnd nebo prenaseci chorob,

- existuje odpovidajici kontrola a evidence zdravotniho stavu, chovani nebo jinych aspektli odpovidajicich testovacimu
systému,

- je zafizeni k udrzovani podminek prostfedi pozadovanych pro kazdy testovaci systém odpovidajici, spravné udrZzované a
uéinné,

- jsou klece, police, nadrze a jiné nadoby pro zvifata a pomocnd vybaveni udrzovany v dostatecné Cistoté,

- se analyzy v ramci kontrol prostfedi a pomocnych systému provadéji v souladu s pozadavky,

- existuji zafizeni k odstrafiovani a likvidaci zvifecich odpadl a odpadki z testovacich systémi a zda se s nimi naklada tak,
aby se minimalizovala zamoieni hmyzem a zdpachem, ohrozeni nemocemi a kontaminace prostredi,

- jsou k dispozici skladovaci prostory pro krmivo nebo obdobny material pro vSechny testovaci systémy; zda se tyto prostory
nepouzivaji pro skladovani jinych materialii jako jsou testované polozky, chemikalie na hubeni skidcti nebo desinfekeni
prostiedky, a zda jsou oddé€leny od prostor, v nichZ jsou umisténa zvitata nebo jiné biologické testovaci systémy,

- je skladované krmivo a stelivo chranéno pied znehodnocenim vlivem nepfiznivych podminek prostfedi, zamotenim nebo
kontaminaci.
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Pristroje, materidly, Cinidla a vzorky

Ucel: provéfit, zda jsou piistroje v testovacim zafizeni ve funkénim stavu,vhodné umistény, v dostate¢ném mnoZstvi a maji

odpovidajici kapacitu, aby vyhovély potiebam testd, které se v zafizeni provadéji, a zda jsou materidly, Cinidla a vzorky

vhodné oznaceny, pouzivany a skladovany

Inspektor ovétuje, zda:

- je pfistroj Cisty a funk¢ni,

- se vedou zaznamy o provozu, udrzbé, ovéfovani, kalibraci a validaci méficiho zafizeni a pfistroji (vcetné systému
vybavenych pocitacem),

- jsou materidly a chemicka Cinidla fadné oznaceny a skladovany pfi vhodnych teplotidch a zda je dodrzovana exspiracni
doba. Etikety na cinidlech oznacuji jejich piivod, identitu a koncentraci anebo jiné patficné informace,

- jsou vzorky testovacich systému spravné oznaceny podle testovaciho systému, studie, pivodu a data odbéru,

- pouzité pfistroje a materialy v zadném sméru znateln€ neovliviiuji testovaci systémy.

Testovaci systémy

Ucel: provéfit, zda existuji odpovidajici postupy pro manipulaci s riiznymi testovacimi systémy a pro jejich kontrolu, které
jsou potrebné pro studie provadéné v testovacim zafizeni, naptiklad pro chemické a fyzikalni systémy, bunécné a mikrobialni
systémy, rostliny a zvitata.

Fyzikalni a chemické systémy

Inspektor ovétuje, zda:

- byla stanovena stabilita testovanych a referencnich polozek vyzadovana v planech studii azda byly pouzity referencni
polozky stanovené v planech studii,

- jsou udaje z automatickych systému, které vytvorené jako grafy, zapisy zapisovace nebo vystupy z pocitace, dolozeny jako
primarni udaje a zda jsou archivovany.

Biologické testovaci systémy

Se zfetelem na pozadavky vztahujici se k oSetfovani, umisténi a. izolaci biologickych testovacich systémt uvedené vyse

kontroluje inspektor, zda:

- jsou testovaci systémy v souladu se specifikacemi v planech studie,

- jsou testovaci systémy znaceny v priubehu studie odpovidajicim zptisobem, v ptipadé potieby jednoznacéné, a zda existuji
zaznamy o piijmu testovacich systémt plné dokumentujici pocet obdrzenych, pouzitych, nahrazenych a vyfazenych
testovacich systémt,

- jsou klece nebo nadoby testovacich systémti fadn¢ identifikovany vSemi potfebnymi udaji,

- jsou odpovidajicim zplsobem oddéleny studie provadéné na’stejném ZzivoCisSném druhu (nebo stejném biologickém
testovacim systému), ale s rozdilnymi testovanymi polozkami,

- jsou odpovidajicim zptisobem oddéleny zivocisné druhy (nebo jiné biologické testovaci systémy) bud’ v prostoru, nebo v
Case,

- biologické testovacisystémy jsou umistény v prostiedi, které je uvedeno v planu studie nebo v SOP napt. z hlediska teploty
nebo stiidani svétla a tmy,

- zaznamy o piijmu, manipulaci, umisténi nebo izolaci, oSetfovani a hodnoceni zdravotniho stavu jsou pfimétené prislusSnym
testovacim systémum,

- se vedou pisemné zdznamy o vySetieni, karantén€, nemocnosti, umrtnosti, chovani, diagnéze a 1é€bé zivocisnych a
rostlinnych testovacich systémil nebo o jinych podobnych aspektech odpovidajicich kazdému biologickému testovacimu
systému,

- jsou zavedeny vhodné postupy odstrafiovani testovacich systémut po ukonceni zkousek.

Testované a referencni poloZky

Ucel: provéfit, zda ma testovaci zafizeni postupy i) zajistujici, aby byly identita, Gi¢innost, mnozstvi a sloZeni testovanych a

referencnich polozek v souladu s jejich specifikacemi, a ii) pro pfijimani a skladovani testovanych a referenc¢nich polozek

Inspektor ovétuje, zda:

- existuji pisemné zdznamy o piijmu (vCetn¢ identifikace odpovédné osoby) a o manipulaci, vzorkovani, pouzivani a
skladovani testovanych a referencnich polozek,

- jsou obaly testovanych a referencnich polozek fadné oznaceny,

- jsou skladovaci podminky vhodné pro udrzeni koncentrace, Cistoty a stability testovanych a referencnich polozek,

- existuji pisemné zaznamy o stanoveni identity, Cistoty, slozeni a stability testovanych a referen¢nich polozek a zdznamy o
jejich ochrané pted kontaminaci, pokud je to vhodné,

- existuji postupy pro stanoveni homogenity a stability smési obsahujicich testované areferencni polozky, pokud je to
vhodné,

- jsou oznaceny nadoby obsahujici smési (nebo zfedéné roztoky) testovanych a referencnich polozek a vedou se zaznamy o
homogenité a stabilité jejich obsahu, pokud je to vhodné,

- v pfipad¢ testu, ktery je del$i nez Ctyfi tydny, byly pro analytické ucely odebrany vzorky z kazdé Sarze testovanych a
referen¢nich polozek a zda byly po pfislusnou dobu uchovavany,

- jsou navrzeny postupy pro miseni latek tak, aby se zabranilo zdménam nebo kontaminaci.
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Standardni operacni postupy
Ucel: provéfit, zda jsou v testovacim zatizeni k dispozici SOP v pisemné formé, vztahujici se ke viem diilezitym oblastem jeho
¢innosti s ohledem na to, Ze pouzivani SOP v pisemné formé je jednim z nejvyznamnéjSich zplsobt fizeni Cinnosti v
testovacim zafizeni. SOP se vztahuji pfimo na rutinni prvky testl provadéné v testovacim zatizenim
Inspektor ovétuje, zda:
- makazda ¢ast testovaciho zafizeni dostupné odpovidajici a schvalené prislusné kopie SOP,
- existuji postupy pro revize a aktualizace SOP,
- jsou veskeré dodatky a zmény SOP schvélené s uvedenim data,
- seuchovavaji staré verze SOP,
- jsou k dispozici SOP piinejmensim pro nésledujici ¢innosti:
1) prijiméni; urceni totoZznosti, Cistoty, slozeni a stability; znaCeni; manipulaci; vzorkovani; pouziti; ukladani
testovanych a referen¢nich polozek;
ii) pouziti, udrzbu, Cisténi, kalibraci a validaci méficich pfistrojii, pocitacovych systému a zafizeni pro regulaci
podminek prostiedi;
iii)  pfipravu ¢inidel a aplikacnich forem;
iv)  vedeni, zaznamenavani, uchovavani a vyhledavani zaznamu a zprav;
V) pfipravu a kontrolu prostiedi v prostorach s testovacimi systémy;
vi)  pfijimani, pfenaSeni, umistovani, charakterizaci, identifikaci a péci o testovaci systémy;
vii)  manipulaci s testovacimi systémy pied zahajenim studie, v jejim prubéhu a pii jejim ukonceni;
viii) likvidaci testovacich systémi;
ix)  pouzivani prostfedkt k hubeni sktidcii a k uzivani Cisticich prostredki;
X) ¢innosti jednotky zabezpecovani jakosti.

Provedent studie

Ucel: ovéfit, zda existuji plany studie v pisemné formé a zda jsou tyto plany a provadéni studie v souladu se zasadami SLP

Inspektor ovétuje, zda:

- byl plan studie podepsan vedoucim studie,

- byly veskeré dodatky k planu studie podepsany vedoucim studic s uvedenim data;

- bylo zaznamenano datum odsouhlaseni planu studie zadavatelem (pokud pfipada v uvahu),

- byla méfeni, pozorovani a vySetiovani v souladu s planem studie a odpovidajicimi SOP,

- byly vysledky téchto méfeni, pozorovani a vySetfovani zaznamenany pfimo, okamzité, presné a Citelné a byly podepsany
(nebo parafovany) s uvedenim data,

- veskeré zmény primarnich tdajii véetné tdajti uloZzenych v pocitacich nebyly zakryty diivéjSimi udaji véetné divodl zmén,
a jsou identifikovany osoby odpovédné za zmény a Casova data, kdy byly zmény provedeny,

- jsou udaje ziskané prostiednictvim pocitact nebo v nich ulozené identifikovatelné a zda existuji dostacujici postupy k jejich
ochrang proti neautorizovanym doplitkiim nebo ztratam,

- jsou pocitacové systémy pouzivané pii studii spolehlivé, presné a validované,

- byly veskeré nepredvidané udalosti zaznamenané v primarnich udajich proSetieny a vyhodnoceny,

- jsou vysledky uvedené ve zpravach o studii (pribéznych nebo zavérecnych) konzistentni a uplné a zda presn¢ vystihuji
primarni udaje:

Podavani zprav o vysledcich studie

Ucel: provéfit, zda jsou zavére¢né zpravy vypracovany v souladu se zisadami SLP

P1i kontrole zavére¢né zpravy. inspektor zjist'uje, zda:

- je podepsana vedoucim studie s uvedenim data, jako diikaz pievzeti odpovédnosti za validitu studie a potvrzeni, ze byla
studie provedena v souladu se zdsadami SLP,

- je podepsana dalSimi odbornymi pracovniky s uvedenim data, pokud obsahuje zpravy z kooperujicich disciplin,

- je ve zpraveé uvedeno prohldSeni o zabezpecovani jakosti a zda je podepsano s uvedenim data,

- byly veskeré dodatky vypracovany odpovédnymi pracovniky,

- uvadi seznam s uvedenim mista archivace veskerych testovanych vzorkt, vzorki testovaciho systému a primarnich udajt.

Ukladani a uchovavani zprav

Ucel: provéfit, zda mé testovaci zafizeni vytvoreny odpovidajici zaznamy a zpravy a zda jsou uéinéna odpovidajici opatieni k

bezpecnému ukladani a uchovavani zaznamt a materiald

Inspektor ovéiuje:

- zda byla uréena osoba odpovédna za archiv,

- prostory archivu slouZzici k ulozeni plant studii, priméarnich udaji (v€etné udaji z pferusenych studii SLP), zavére¢nych
zprav, vzorki, vzorki testovacich systémil a zdznamu o vzdélavani a vycviku pracovnikd,

- postupy pro vyhledadvani archivovanych materialt,

- postupy omezujici piistup do archivu pouze na povétené pracovniky a zdznamy o pracovnicich, ktefi maji pristup k
primarnim udajim, diapozitiviim atd.,

- zda je veden seznam materialti vydanych z archivu a vracenych do né¢j,
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- zda jsou zdznamy a materidly uchovavany po pozadovanou nebo vhodnou dobu, a zda jsou chranény proti ztraté¢ nebo
poskozeni ohném, nepiiznivymi podminkami okolniho prostiedi atd.

AUDITY STUDI{
Kontroly testovacich zafizeni obecné zahrnuji, mimo jiné, audity studii, které provétuji probihajici nebo ukoncené studie.
Mimotadné audity studii jsou ¢asto pozadovany spravnimi organy a mohou byt provadény nezéavisle na kontrolach testovacich
zafizeni. Vzhledem k velké rozmanitosti typa studii, u nichz mtize byt provadén audit, je vhodné uvést pouze obecné pokyny.
Inspektori a dals$i osoby, které se ti€astni auditt studii, jsou vzdy nuceni se spolehnout na vlastni tisudek pokud se tyka povahy
a rozsahu Setfeni. Cilem auditu je rekonstrukce studie porovnanim zavérecné zpravy s planem studie, odpovidajicimi SOP,
primarnimi tdaji a dal§imi archivovanymi materialy.
V nékterych piipadech, aby provedli uspokojivy audit studie, mohou inspektofi pozadovat spolupraci dalSich expertt,
napfiklad k hodnoceni tkanovych fezli pod mikroskopem.
Pii provadéni auditu studie musi inspektor:
- ziskat jména, popisy prace a souhrny o vycviku a zkusenostech vybranych pracovnikd, ktefi se podileli na studii (studiich),
jako je vedouci studie a odborni pracovnici,
- ovéftit, zda je k dispozici dostate¢ny pocet pracovniki skolenych v oblastech vyznamnych pro studii(e),
- identifikovat jednotlivé soucasti ptistrojii nebo specialniho zafizeni pouzitého ve studii a overit zaznamy o kalibraci, udrzbé
a opravach zafizeni,
- prezkoumat zaznamy tykajici se stability testovanych polozek, jejich analyz a analyz aplikacnich forem, krmiy atd.,
- pokusit se urcit, pokud mozno prostfednictvim pohovori, pracovni zafazeni vybranych pracovniki, ktefi se podileli na
studii, aby zjistil, zda tito pracovnici mé¢li dostatek ¢asu splnit cile uvedené v planu studie nebo v zaverecné zprave,
- ziskat kopie veskeré dokumentace tykajici se kontrolnich postupii nebo tvorici integralni soucést studie, véetné:
1) planu studie;
i) SOP, pouzivanych v ¢ase provadéni studie;
iii)  pfistrojovych denikd, laboratornich denikl, slozek<s 1udaji, pracovnich formulafd vytiskd udaji uloZzenych v
pocitacich atd.; v piipad¢€ potieby kontrol vypocti;
iv)  zavérecné zpravy.
Ve studiich, v nichz se pouzivaji zvifata (napf. hlodavci nebo jini savei), sleduji inspektofi urcité procento jednotlivych zvirat
od jejich piijmu do testovaciho zatizeni az po pitvu.-Veénuji zvlastni pozornost zaznamum o:
- hmotnosti zvifete, pfijmu potravy a vody, piiptave aplikacnich forem a davek a jejich podavani atd.,
- klinickych pozorovanich a pitevnich nélezech,
- klinické biochemii,
patologii.

UKONCENI KONTROLY NEBO AUDITU STUDIE

Po ukonceni kontroly testovaciho zatizeni nebo auditu studie inspektor projedna sva zjisténi se zastupci testovaciho zatizeni
pfi zavérecné schiizce a piipravi pisemnou zpravu, napt. protokol o kontrole.

Pii kontrole kazdého velkého testovaciho zafizeni se miize objevit fada malych odchylek od zasad SLP, ale ty nebudou za
normalnich okolnosti tak zdvazné, aby ovlivnily validitu studii provadénych timto testovacim zafizenim. V takovych pfipadech
inspektor uvede, ze zafizeni pracuje v souladu se zasadami SLP podle kritérii stanovenych narodnim kontrolnim organem SLP.
Podrobnosti o zjisténych nedostatcich nebo chybach inspektor sd€li vedeni testovaciho zafizeni, které ujisti inspektora, ze
podnikne kroky k jejich odstranéni. Inspektor muze po urcité dobé opakovat kontrolu testovaciho zafizeni, aby ovéfil, ze byla
pfijata nezbytna opatfeni.

Pokud se-béhem kontroly testovaciho zafizeni nebo auditu studie zjisti zadvazné odchylky od zasad SLP, které podle nézoru
inspektora mohou ovlivnit integritu této nebo jinych studii provedenych v zafizeni, oznami to inspektor narodnimu
monitorovacimu organu SLP. Opatfeni pfijata podle situace timto organem anebo spravnim organem zaviseji na povaze
a rozsahu nesouladu a pravnich anebo spravnich ustanovenich programu shody se SLP.

V piipad¢, Ze byl audit studie vykonan na zadost spravniho organu, pfipravi piislusny narodni monitorovaci organ SLP uplny
protokol o zjiSténich a zasle ji prislusSnému spravnimu organu.
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