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EUROOPAN PARLAMENTIN JA NEUVOSTON DIREKTIIVI 2004/ IO/EY,
annettu 11 piivind helmikuuta 2004,

hyvin laboratoriokdytinnén periaatteiden noudattamista kemiallisten aineiden kokeissa ja periaat-
teiden noudattamisen todentamista koskevien lakien, asetusten ja hallinnollisten midrdysten
lihentimisesti (kodifioitu toisinto)

(ETA:n kannalta merkityksellinen teksti)

EUROOPAN PARLAMENTTI JA EUROOPAN UNIONIN NEUVOSTO,
jotka

ottavat huomioon Euroopan yhteison perustamissopimuksen ja
erityisesti sen 95 artiklan,

ottavat huomioon komission ehdotuksen,

ottavat huomioon Euroopan talous- ja sosiaalikomitean
lausunnon ('),

noudattavat perustamissopimuksen 251 artiklassa médrattyd
menettelyi (%),

seki katsovat seuraavaa:

(1)  Hyvin laboratoriokdytinnon periaatteiden noudattamista
kemiallisten aineiden kokeissa ja periaatteiden noudatta-
misen todentamista koskevien lakien, asetusten ja hallin-
nollisten médrdysten lahentdmisestd 18 pdivind joulu-
kuuta 1986 annettua neuvoston direktiivid 87/18/ETY (%)
on muutettu huomattavilta osin. Mainittu direktiivi olisi
selkeyden ja jarkeistimisen vuoksi kodifioitava.

(2)  Vaarallisten aineiden luokitusta, pakkaamista ja
merkintojd koskevien lakien, asetusten ja hallinnollisten
miédrdysten lihentdmisestd 27 pdivand kesikuuta 1967
annetussa  neuvoston  direktiivissdi  67/548[ETY (%),
pidetddn tirkednd, ettd kemiallisilla aineilla tehdddn
kokeita niiden ihmisille ja ympiéristolle mahdollisesti
aiheuttaman vaaran mddrittelemiseksi.

(3)  Tehtdessd torjunta-aineiden aktiivisia aineita koskevia
kokeita, ne olisi tehtdvd direktiivin 67/548/ETY mukai-
sesti.

(4 Elainladkkeitd koskevista yhteison sddnnoistd 6 pidivana
marraskuuta 2001 annetussa Euroopan parlamentin ja
neuvoston direktiivissi 2001/82/EY (*) ja ihmisille tarkoi-
tettuja ladkkeitd koskevista yhteison sddnnoistd 6 paivana
marraskuuta 2001 annetussa Euroopan parlamentin ja
neuvoston direktiivissi 2001/83/EY (°) sdadetddn, ettd
ladkevalmisteita koskevat kokeet, jotka eivit ole kliinisia,
on tehtdva yhteisossd voimassa olevan kemiallisia aineita
koskevan hyvin laboratoriokdytinnon (GLP) periaat-
teiden mukaisesti, joiden noudattamista vaaditaan myos
muussa yhteison lainsdddannossa.

() EUVL C 85, 8.4.2003, s. 138.

(¥) Euroopan parlamentin lausunto, annettu 1. heindkuuta 2003 (ei
vield julkaistu virallisessa lehdessd) ja neuvoston pditos, tehty 20.
tammikuuta 2004.

() EYVLL 15,17.1.1987, s. 29, direktiivi sellaisena kuin se on muutet-
tuna direktiivilld 1999/11/EY (EYVL L 77, 23.3.1999, s. 8).

() EYVL 196, 16.8.1967, s. 1, direktiivi sellaisena kuin se on viimeksi
muutettuna  asetuksella (EY) N:o 807/2003 (EUVL L 122,
16.5.2003, s. 36).

¢) EYVL L 311, 28.11.2001, s. 1.

(Y EYVL L 311, 28.11.2001, s. 67, direktiivi sellaisena kuin se on
muutettuna  komission direktiivilli 2003/63/EY (EUVL L 159,
27.6.2003, s. 46).

(5)  Niissd kokeissa kéytettdviat menetelmit on mdiritelty
direktiivin 67/548/ETY liitteessd V.

(6)  GLP:n periaatteita on koetulosten vertailukelpoisuuden ja
korkealaatuisuuden varmistamiseksi tarpeen noudattaa
tehtdessd direktiivissd 67/548/ETY sdddettyjd kokeita.

(7)  Kokeisiin kdytettavid voimavaroja ei saa tuhlata kokeiden
toistamiseen sen vuoksi, ettd laboratoriotutkimusk-
dytanto eroaa eri jasenvaltioissa.

(8)  Taloudellisen yhteistyon ja kehityksen jirjeston (OECD)
neuvosto on tehnyt 12 pdivind toukokuuta 1981
kemiallisten tuotteiden arvioinnista saatujen tietojen
vastavuoroista  hyviksymistd ~ koskevan  paitoksen.
OECD:n neuvosto on antanut 26 pdivini heindkuuta
1983 hyvin laboratoriokdytinnon noudattamisen vasta-
vuoroista tunnustamista koskevan suosituksen. Hyvin
laboratoriokdytinnon (GLP) periaatteita on muutettu
OECD:n neuvoston paitokselld (K(97) 186 (lopullinen)).

(99  Eldinten suojelun varmistamiseksi on tarpeen rajoittaa
eldginkokeiden mdairda. Standardoiduin ja tunnustetuin
menetelmin tehtyjen testien tulosten vastavuoroinen
tunnustaminen on olennainen edellytys tdimdn alan
kokeiden lukumairan vihentimiseksi.

(100 On tarpeen luoda menettely, joka tekee mahdolliseksi
GLP:n periaatteiden nopean mukauttamisen.

(11)  Talla direktiivilld ei saisi olla vaikutusta jdsenvaltioita
velvoittaviin maérdaikoihin, joiden kuluessa niiden on
saatettava liitteessd Il olevassa B osassa mainitut direk-
tiivit osaksi kansallista lainsidadintod,

OVAT ANTANEET TAMAN DIREKTIIVIN:

1 artikla

1. Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarvittavat toimen-
piteet sen varmistamiseksi, ettd direktiivin 67/548/ETY mukai-
sesti kemiallisille tuotteille kokeita tekevit laboratoriot noudat-
tavat tdiman direktiivin liitteessd I madriteltyjd hyvin laborato-
riokdytinnon (GLP) periaatteita.
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2. Mitd 1 kohdassa sdddetddn, noudatetaan myds, kun muut
yhteison sadnnokset koskevat GLP:n noudattamista tehtdessd
kemiallisille tuotteille kokeita sen arvioimiseksi, ovatko tuotteet
turvallisia ihmisille tai ymparistolle.

2 artikla

Edelld 1 artiklassa tarkoitettujen laboratorioiden on esittdessdin
tulokset varmennettava, ettd kokeet on tehty kyseisessd artik-
lassa tarkoitetun GLP:n periaatteiden mukaisesti.

3 artikla

1.  Jasenvaltioiden on toteutettava tarvittavat toimenpiteet
tarkastaakseen, ettdi GLP:n periaatteita noudatetaan. Namd
toimenpiteet kasittaviat OECD:n titd alaa koskevien suositusten
mukaiset laboratorio- ja tutkimustarkastukset.

2. Jdsenvaltioiden on ilmoitettava komissiolle sen viran-
omaisen tai niiden viranomaisten nimi tai nimet, joiden
tehtdvdnd on valvoa 1 kohdassa tarkoitetun GLP:n periaatteiden
noudattamista. Komissio ilmoittaa asiasta muille jasenvaltioille.

4 artikla

Edelld 1 artiklassa tarkoitettuja GLP:n periaatteita mukautetaan
direktiivin  67/548/ETY 29 artiklassa sdddettyd menettelyd
noudattaen.

5 artikla

1. Jos yhteison sddnnoksissd vaaditaan GLP:n periaatteiden
noudattamista kemiallisille tuotteille tehtdvissd kokeissa timin
direktiivin tultua voimaan, jdsenvaltiot eivit saa GLP:n periaat-
teiden perusteella kieltdd, rajoittaa tai estdd saattamasta kemial-
lisia tuotteita markkinoille, jos kyseisten laboratorioiden
noudattamat periaatteet ovat 1 artiklassa esitetyn mukaiset.

2. Jos jasenvaltio yksityiskohtaisin perustein toteaa, ettd
GLP:n  periaatteiden noudattaminen kemiallisten —aineiden
kokeissa ja niiden noudattamisen todentaminen osoittavat, ettd
vaikka kemiallinen aine on tutkittu tdmin direktiivin vaati-
musten mukaisesti, se on vaarallinen ihmisille ja ymparistolle,
jasenvaltio voi viliaikaisesti kieltdd alueellaan saattamasta

ainetta markkinoille tai asettaa markkinoille saattamiselle
erityisedellytykset. Sen on heti ilmoitettava paitoksensd ja sen
perusteet komissiolle ja muille jasenvaltioille.

Komissio kuulee asianomaisia jdsenvaltioita kuuden viikon
kuluessa ja antaa sen jilkeen lausuntonsa sekd toteuttaa
viipymatti aiheelliset toimenpiteet.

Jos komissio katsoo direktiivin teknisen mukauttamisen tarpeel-
liseksi, komissio tai neuvosto pdittdd mukauttamisesta 4 artik-
lassa tarkoitettua menettelyd noudattaen. Tdssd tapauksessa
suojatoimenpiteistd padttinyt jasenvaltio voi pitdd ne voimassa,
kunnes nimd mukautukset tulevat voimaan.

6 artikla

Kumotaan direktiivi 87/18/ETY, sanotun kuitenkaan rajoitta-
matta jisenvaltioita velvoittavia mddrdaikoja, joiden kuluessa
niiden on saatettava liitteessi Il olevassa B osassa mainitut
direktiivit kansallisen lainsdddannon osaksi.

Viittauksia kumottuihin direktiiveihin pidetddn viittauksina
tihdn direktiiviin liitteessd Il olevan vastaavuustaulukon mukai-
sesti.

7 artikla

Tamd direktiivi tulee voimaan kahdentenakymmenentend
pdivand sen jilkeen, kun se on julkaistu Euroopan unionin viralli-
sessa lehdess.

8 artikla

Tama direktiivi on osoitettu kaikille jasenvaltioille.

Tehty Strasbourgissa 11 péivind helmikuuta 2004.
Euroopan parlamentin puolesta Neuvoston puolesta
Puhemies Puheenjohtaja

p. COX M. McDOWELL
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OSA 1

JOHDANTO

Esipuhe

Terveys- ja ympdristovaarojen arviointi perustuu muihin kuin kliinisiin terveys- ja ymparistoturvallisuustutkimuksiin.
Hallitukset ja teollisuus ovat kiinnittdneet huomiota ndiden tutkimusten laatuun, minka vuoksi OECD-maat ovat vahvis-
taneet periaatteet niiden suorittamiselle.

Jotta voitaisiin valttdd erilaiset tdytintoonpanotavat, jotka saattaisivat haitata kemikaalien kansainvilistd kauppaa,
OECD:n jdsenmaat ovat pyrkineet yhdenmukaistamaan kansainvilisesti testausmenetelmié ja hyvad laboratoriokdytintod.
Kemikaalien valvonnan erityisohjelman mukaisesti perustettu kansainvilinen asiantuntijaryhmd kehitti vuosina 1979 ja
1980 "OECD:n hyvin laboratoriokdytinnén periaatteet (GLP)” kéyttden esikuvana yleisid johtamis- ja tutkimuskaytintojd
sekd useista kansallisista ja kansainvalisistd ldhteistd saatua asiantuntemusta. OECD:n neuvosto hyvaksyi nimd GLP-peri-
aatteet vuonna 1981, ja ne liitettiin kemikaalien arvioinnissa kdytettivien tutkimustulosten vastavuoroisesta hyvaksymi-
sestd tehtyyn neuvoston pddtokseen (K(81) 30 (lopullinen)).

Uusi asiantuntijaryhmé koottiin vuosina 1995 ja 1996 tarkistamaan ja ajanmukaistamaan ndmi periaatteet. Tima asia-
kirja on laadittu kyseisen ryhmin ty6n perusteella, ja se kumoaa ja korvaa 1981 hyviksytyt ensimmdiset GLP-periaatteet.

Hyvin laboratoriokdytinnon periaatteiden tarkoitus on edistdd korkealaatuisia testaustuloksia. Testaustulosten laadun
vertailtavuus on edellytys tulosten vastavuoroiselle hyviksymiselle eri maissa. Jos yksittéiset valtiot voivat luottaa muissa
maissa saatuihin testaustuloksiin, voidaan valttad paallekkaiset testaukset ja siten sddstdd aikaa ja varoja. Niiden periaat-
teiden noudattamisella on tarkoitus estdd kaupan teknisten esteiden muodostuminen ja parantaa edelleen ihmisten
terveyden ja ympdriston suojelua.

1. Soveltamisala

Nditd hyvin laboratoriokdytdnnon periaatteita olisi sovellettava ladkkeissd, torjunta-aineissa, kosmetiikkatuotteissa,
eldinlddkkeissd sekd elintarvikkeiden ja rehujen lisdaineissa ja teollisuuskemikaaleissa kiytettivien aineiden turvalli-
suuden ei-kliinisessd testaamisessa. Testiaineet ovat usein synteettisid kemikaaleja, mutta ne voivat olla my6s luon-
nosta perdisin ja joissakin tapauksissa eldvid organismeja. Ndiden aineiden testaamisen tarkoitus on saada tietoa
niiden ominaisuuksista ja/tai niiden turvallisuudesta ihmisten terveydelle ja/tai ymparistolle.

Hyvin laboratoriokdytinnon periaatteita sovelletaan laboratorioissa, kasvihuoneissa ja kenttdolosuhteissa suoritetta-
viin ei-kliinisiin terveys- ja ympdristoturvallisuustutkimuksiin.

Jollei kansallisessa lainsddddannossd nimenomaan anneta vapautusta hyvin laboratoriokdytinnon periaatteista, niitd
sovelletaan kaikkiin ei-kliinisiin terveys- ja ympdristoturvallisuustutkimuksiin, joita sddnnoksissd edellytetddn
ladkkeiden, torjunta-aineiden, elintarvikkeiden ja rehujen lisdaineiden, kosmeettisten tuotteiden, eldinlddketuotteiden
ja muiden samanlaisten tuotteiden rekisterdimiseen tai hyvaksymiseen seké teollisuuskemikaalien valvontaan.

2.1 Hyvd laboratoriokdytinto

Hyvi laboratoriokéytintd (GLP) on laatujdrjestelmi, joka koskee organisationaalista toimintamallia ja edellytyksia,
joiden mukaan ei-kliiniset terveys- ja ympéristoturvallisuustutkimukset suunnitellaan, suoritetaan ja kirjataan, joiden
mukaan niitd seurataan ja ne arkistoidaan ja joiden mukaan niistd raportoidaan.

2.2 Testauslaitoksen organisaatiota koskevat mdadritelmdt

1. Testauslaitoksella tarkoitetaan henkiloitd, tiloja ja toimintayksikkod (-yksikoitd), joita tarvitaan ei-kliinisen
terveys- ja ymparistoturvallisuustutkimuksen suorittamiseksi. Monikeskustutkimusten osalta, jotka tehddin
useassa paikassa, testauslaitos kisitta laitoksen, joka on tutkimuksen johtajan toimipaikka, ja kaikki yksittdiset
testauslaitokset, jotka voidaan katsoa yksittiin tai yhdessa testauslaitokseksi.
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2. Testauspaikalla tarkoitetaan paikkaa (paikkoja), jo(i)ssa jokin tutkimusvaihe (vaiheet) suoritetaan.

3. Testauslaitoksen johdolla tarkoitetaan henkilo(it)d, joka vastaa (jotka vastaavat) virallisesti testauslaitoksen orga-
nisaatiosta ja toiminnasta ndiden hyvin laboratoriokdytinnon periaatteiden mukaisesti.

~

. Testauspaikan johdolla (jos sellainen on nimitetty) tarkoitetaan henkil6(it)d, joka vastaa (jotka vastaavat) siitd,
ettd testauspaikan tehtdviksi madritty tutkimusvaihe (vaiheet) suoritetaan niiden hyvin laboratoriokdytinnon
periaatteiden mukaisesti.

el

. Sponsorilla tarkoitetaan henkilod tai elintd, joka teettdd ei-kliinisen terveys- ja ympdristoturvallisuustutkimuksen,
tukee sitd ja/tai toimittaa sellaisen kisiteltdvaksi.

(=

. Tutkimuksen johtajalla tarkoitetaan henkilod, joka vastaa ei-kliinisen terveys- ja ympdristoturvallisuustutki-
muksen yleisestd suorittamisesta.

~

. Pdidtutkijalla tarkoitetaan henkildd, joka on monikeskustutkimuksessa tutkimuksen johtajan edustaja ja jonka
vastuu tutkimuksen hanelle siirretyistd vaiheista on maaritelty. Tutkimuksen johtajan vastuuta tutkimuksen ylei-
sestd suorittamisesta ei voi siirtdd paatutkijalle (pdatutkijoille). Tutkimuksen johtajan vastuualueeseen kuluu
tutkimussuunnitelman ja sen tarkistusten hyviksyminen, loppuraportin hyvdksyminen ja sen varmistaminen,
ettd kaikkia asiaankuuluvia hyvin laboratoriokdytinnon periaatteita noudatetaan.

8. Laadunvarmistusjdrjestelmalld tarkoitetaan mddriteltyd jdrjestelmad, johon sisiltyy henkilosto, joka on riippu-
maton tutkimuksen suorittamisesta ja jonka tarkoitus on varmistaa tutkimuslaitoksen johdolle, ettd niitd hyvin
laboratoriokdytdnnon periaatteita noudatetaan.

9. Vakioiduilla toimintaohjeilla (SOP) tarkoitetaan dokumentoituja menetelmid, joissa kuvataan, miten suoritetaan
testaukset tai toimet, joita ei tavallisesti kuvata yksityiskohtaisesti tutkimussuunnitelmissa tai testausohjeissa.

10. Tutkimusluettelolla (Master Schedule) tarkoitetaan yhteenkoottuja tietoja, joiden avulla voidaan arvioida ty6n
maédrd ja jaljittad testauslaitoksessa tehtavit tutkimukset.

2.3 Muita kuin Kliinisid terveys- ja ymparistoturvallisuustutkimuksia koskevat mddritelmt

1. Muulla kuin kliiniselld terveys- ja ympdristoturvallisuustutkimuksella, jiljempana yksinkertaisesti ‘tutkimus’,
tarkoitetaan koetta tai koesarjaa, jossa testiainetta tutkitaan laboratorio-olosuhteissa tai ymparistossa, jotta sen
ominaisuuksista ja/tai turvallisuudesta saataisiin tietoja, jotka on tarkoitus jittdd toimivaltaiselle valvontaviran-
omaiselle.

2. Lyhytaikaisella tutkimuksella tarkoitetaan tutkimusta, joka kestdd vihdn aikaa ja jossa kaytetddn yleisid rutiini-
menetelmid.

3. Tutkimussuunnitelmalla tarkoitetaan asiakirjaa, jossa madritellddn tutkimuksen tavoitteet ja kokeelliset mene-
telmat ja joka sisdltdd mahdolliset muutokset.

4. Tutkimussuunnitelman muutoksella tarkoitetaan suunniteltua muutosta, joka tehdddn tutkimussuunnitelmaan
tutkimuksen aloituspéivin jalkeen.

5. Tutkimussuunnitelmasta poikkeamisella tarkoitetaan tutkimuksen aloituspdivimairan jilkeen tapahtunutta
suunnittelematonta poikkeamista tutkimussuunnitelmasta.

6. Testausjdrjestelmalld tarkoitetaan mitd tahansa tutkimuksessa kéytettyd biologista, kemiallista tai fysikaalista
jarjestelmad tai niiden yhdistelmaa.

7. Raakatiedoilla (raw data) tarkoitetaan kaikkia testauslaitoksen alkuperiisid asiakirjoja ja dokumentteja tai niiden
todennettuja jiljennoksid, jotka ovat tuloksia tutkimuksessa tehdyistd alkuperdishavainnoista tai toimista. Raaka-
tietoihin voi sisdltyd my6s esimerkiksi valokuvia, mikrofilmejd, mikrokortteja, sahkoisesti luettavaa aineistoa,
saneluja sekd raakatietoja, jotka saadaan automaattilaitteistoista tai mistd tahansa tallennemuodosta, jonka
tiedetddn pystyvdn varastoimaan tietoja varmasti jaljempand kohdassa 10 mainitun ajan.
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8. Naytteelld tarkoitetaan kaikkea tutkittavaa, analysoitavaa tai sdilytettdvdd materiaalia, joka on perdisin tes-
tausjarjestelmasta.

9. Kokeen aloituspdivimairilld tarkoitetaan paivimairdd, jona ensimmiinen tutkimukseen liittyvi tieto keratddn.
10. Kokeen lopetuspaivamadrilld tarkoitetaan viimeistd paivimaardd, jona tutkimukseen liittyvéi tietoa kerdtddn.

11. Tutkimuksen aloituspdivimairalld tarkoitetaan pdivimadrdd, jona tutkimuksen johtaja allekirjoittaa tutkimus-
suunnitelman.

12. Tutkimuksen lopetuspdivamadralld tarkoitetaan pédivimairad, jona tutkimuksen johtaja allekirjoittaa tutki-
muksen loppuraportin.

2.4 Testiginetta koskevat mdritelmiit

1.1

1. Testiaineella (test item) tarkoitetaan mité tahansa tuotetta, joka on tutkimuksen kohde.

2. Referenssiaineella (reference item) (kontrollilla) tarkoitetaan mitd tahansa tuotetta, johon testiainetta on tarkoitus
verrata.

3. Erilld tarkoitetaan erityistd testiaineen tai referenssiaineen mairierad, joka tuotetaan mddritellyssd valmistuskier-
rossa siten, ettd sen voidaan olettaa olevan tasalaatuista, ja sen pitéisi mainita olevan tasalaatuista.

4. Vehikkelilld tarkoitetaan ainetta, jonka tarkoitus on toimia kantaja-aineena ja jota kaytetddn testiaineen tai refe-
renssiaineen sekoittamiseksi, dispergoimiseksi tai liuottamiseksi, jotta se olisi helpompi antaa testausjarjes-
telmédn.

OSA I

HYVAN LABORATORIOKAYTANNON PERIAATTEET

Testauslaitoksen organisaatio ja henkilosto

Testauslaitoksen johdon velvollisuudet

1. Testauslaitoksen johdon on varmistettava, ettd testauslaitoksessa noudatetaan nditd hyvin laboratoriokdytinnon
periaatteita.

2. Sen on vihintidin

a) varmistettava, ettd on nimetty henkilo(t), jo(t)ka vastaa(vat) testauslaitoksen johdosta ndiden hyvin labora-
toriokdytinnon periaatteiden mukaisesti;

=

varmistettava, ettd tutkimukseen, jotta se voidaan suorittaa ajoissa ja oikein, on kaytettdvissd riittavasti
pdtevai henkilostod sekid asianmukaisia laitteita, vélineitd ja materiaaleja;

Ke¥

varmistettava, ettd kunkin tutkijan ja teknisen henkilon pitevyys, koulutus, kokemus ja toimenkuva on
rekisterdity;

&

varmistettava, ettd henkilosto ymmartaa selvisti sille annetut tehtéavit ja tarvittaessa huolehdittava koulutuk-
sesta naihin tehtiviin;

o
-

varmistettava, ettd on laadittu asianmukaiset ja teknisesti vakioidut toimintaohjeet ja ettd niitd noudatetaan,
ja hyviksyttava kaikki alkuperdiset vakioidut toimintaohjeet ja niiden muutokset;

f) varmistettava, ettd on olemassa laadunvalvontajirjestelmd, johon on nimetty henkilosto, ja ettd laadunvar-
mistus toteutetaan ndiden hyvin laboratoriokdytinnon periaatteiden mukaisesti;

varmistettava, ettd johto nimedd jokaiseen tutkimukseen ennen sen aloittamista tutkimuksen johtajaksi
henkilon, jolla on asianmukainen pitevyys, koulutus ja kokemus. Tutkimuksen johtajan vaihdos on tehtava
hyviksytyn menettelyn mukaisesti ja dokumentoitava;

)
=

=

varmistettava, ettd monikeskustutkimukseen nimetddn tarvittaessa paitutkija, jolla on asianmukainen
koulutus, pitevyys ja kokemus tutkimuksen muihin tutkimuspaikkoihin siirrettyjen vaiheiden valvomiseksi.
Paitutkijan muuttaminen on tehtdva hyviksytyn menettelyn mukaisesti ja dokumentoitava;
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varmistettava, ettd tutkimuksen johtaja hyviksyy tutkimussuunnitelman ja se dokumentoidaan;

varmistettava, ettd tutkimuksen johtaja toimittaa hyviksytyn tutkimussuunnitelman laadunvarmistushen-
kilostolle;

varmistettava, ettd kaikista aiemminkin kaytetyistd (historical file) vakioiduista toimintaohjeista on olemassa
tiedot;

varmistettava, ettd arkisto(je)n hoitoon on nimitetty vastuuhenkilo;
varmistettava, ettd tutkimusluetteloa pidetddn ajan tasalla;
varmistettava, ettd testauslaitoksen laitteet ja tarvikkeet tayttavat tutkimuksen vaatimukset;

varmistettava, ettd monikeskustutkimuksessa toimii selked tiedonvaihto tutkimuksen johtajan, paitutkijan
(pddtutkijoiden), laadunvalvonta- jirjestelméin (<jdrjestelmien) ja tutkimushenkiloston valilld;

varmistettava, ettd testi- ja referenssiaineet on karakterisoitu asianmukaisesti;

otettava kdytto6n menettelyt sen varmistamiseksi, ettd tietokonejirjestelmit sopivat niille suunniteltuun
kiyttoon ja ettd ne on validoitu ja niitd kdytetddn ja ylldpidetdan ndiden hyvin laboratoriokdytinnon peri-
aatteiden mukaisesti.

3. Kun jokin tutkimusvaihe (jotkin vaiheet) suoritetaan testauspaikassa, testauspaikan johdolla (jos sellainen on
nimetty) on vastuu edelld mainituista tehtavistd lukuun ottamatta kohtia 1.1.2g, i, j ja o.

Tutkimuksen johtajan velvollisuudet

1. Tutkimuksen johtaja vastaa yksin tutkimuksen valvonnasta ja sen yleisestd suorittamisesta sekd loppuraportista.

2. Tutkimuksen johtajan vastuualueeseen kuuluvat ainakin seuraavassa mainitut tehtdvat. Hinen on

(S
=

=

Ke

&

o

©

=

hyviksyttavi ja allekirjoitettava (pdiviyksen kera) tutkimussuunnitelma ja kaikki sithen tehdyt muutokset;

varmistettava, ettd laadunvarmistushenkilosto saa ajoissa jaljennoksen tutkimussuunnitelmasta ja mahdolli-
sista muutoksista sekd oltava yhteydessd laadunvarmistushenkilstoon asianmukaisella tavalla tutkimuksen
aikana;

varmistettava, ettd tutkimushenkilostolld on kdytettdvissaan tutkimussuunnitelma ja sen muutokset sekd
vakioidut toimintaohjeet;

varmistettava, ettd monikeskustutkimuksen tutkimussuunnitelmassa ja sen loppuraportissa mainitaan
mahdollisesti nimetyt paatutkijat, testauslaitokset ja testauspaikat sekd kuvataan niiden tehtavit;

varmistettava, ettd tutkimussuunnitelmassa tismennettyja menettelyja noudatetaan, arvioitava ja dokumen-
toitava tutkimussuunnitelmasta mahdollisesti tehtyjen poikkeamien vaikutus tutkimuksen laatuun ja oikeelli-
suuteen sekd ryhdyttiva tarvittaessa korjaustoimenpiteisiin; todettava tutkimuksen kuluessa vakioiduista
toimintaohjeista tehdyt poikkeamiset;

varmistettava, ettd kaikki raakatiedot dokumentoidaan ja rekister6iddan kokonaan;
varmistettava, ettd tutkimuksessa kaytetyt tietokonejdrjestelmat on validoitu;

allekirjoitettava ja paivattivd loppuraportti sen merkiksi, ettd hin vastaa tulosten validiteetista, ja osoittaak-
seen, missd madrin tutkimuksessa on noudatettu naitd hyvin laboratoriokdytinnon periaatteita;

varmistettava, ettd kun tutkimus on padttynyt, tutkimussuunnitelma, loppuraportti ja raakatiedot ja niihin
liittyvd aineisto arkistoidaan.
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Padtutkijan velvollisuudet

Paitutkijan on varmistettava, ettd tutkimuksen hénelle siirretyt osat suoritetaan asiaan kuuluvien hyvin laborato-
riokdytdnnon periaatteiden mukaisesti.

Tutkimushenkiloston velvollisuudet

1. Kaikkien tutkimuksessa mukana olevien henkildiden on tunnettava ne hyvin laboratoriokdytinnon periaat-
teiden osat, joita sovelletaan heiddn tydosuuteensa.

2. Tutkimushenkilostolld on kdytossddn tutkimussuunnitelma ja sen tyGosuutta koskevat vakioidut toimintaohjeet.
Sen vuoksi velvollisuus on noudattaa naitd ohjeita. Kaikki poikkeamiset ohjeista on dokumentoitava ja ilmoitet-
tava suoraan tutkimuksen johtajalle ja/tai tarvittaessa paitutkijalle (paatutkijoille).

3. Tutkimushenkilostoon kuuluvien on rekisterditdvd raakatiedot heti ja tarkasti ndiden hyvin laboratorio-
kiytinnon periaatteiden mukaisesti, ja he vastaavat toimittamiensa tietojen laadusta.

4. Tutkimushenkiloston on noudatettava tyoturvallisuusohjeita minimoidakseen itseensd kohdistuvan terveysriskin
ja varmistaakseen tutkimuksen oikeellisuuden. Sen on ilmoitettava asiaa kisitteleville henkilolle kaikki asian
kannalta merkitykselliset tunnetut terveyteen liittyvat tai ladketieteelliset tilat, jotta heidit voidaan sulkea pois
toimista, jotka saattavat vaikuttaa tutkimukseen.

Laadunvarmistusjirjestelmi

Yleistd

1. Testauslaitoksella on oltava dokumentoitu laadunvarmistusjirjestelmd sen varmistamiseksi, ettd tutkimukset
tehdddn ndiden hyvin laboratoriokdytinnon periaatteiden mukaisesti.

2. Laadunvarmistusjdrjestelmin toteuttaa johdon nimeidmai henkilo (henkilot), joka on suoraan vastuussa johdolle
ja joka tuntee testausmenettelyt.

3. Tdmd henkil6 ei saa olla mukana sen tutkimuksen suorittamisessa, jonka laadunvarmistuksen hin toteuttaa.

Laadunvarmistushenkildston velvollisuudet

Laadunvarmistushenkiloston velvollisuuksiin kuuluvat ainakin seuraavassa esitetyt tehtivit. Sen on

a) siilytettavd jdljennokset kaikista testauslaitoksessa kaytossd olevista hyviksytyistd tutkimussuunnitelmista ja
vakioiduista toimintaohjeista, ja silld on oltava kiytettdvanain pdivitetty tutkimusluettelo;

b) tarkistettava, ettd tutkimussuunnitelmassa on niiden hyvin laboratoriokdytinnén periaatteiden noudattamiseksi
tarvittavat tiedot. Tama tarkistus on dokumentoitava;

(e}
-

tehtdvé tarkastuksia sen toteamiseksi tehddinké kaikki tutkimukset ndiden hyvin laboratoriokdytinnon periaat-
teiden mukaisesti. Tarkastuksissa on myos selvitettiva, onko tutkimussuunnitelmat ja vakioidut toimintaohjeet
annettu tutkimushenkil6ston kiyttoon ja noudatetaanko niit.

Tarkastukset voivat olla kolmenlaisia, ja ne selostetaan laadunvarmistusjirjestelman vakioiduissa toimintaoh-
jeissa:

— tutkimuksiin kohdistuvat tarkastukset,

— tiloihin kohdistuvat tarkastukset,

— prosesseihin kohdistuvat tarkastukset.

Tillaisista tarkastuksista laaditut asiakirjat on sailytettiva;

&

tarkastettava loppuraportit sen varmistamiseksi, ettd menetelmt ja havainnot on kuvattu tarkasti ja taydellisesti
ja ettd ilmoitetut tulokset heijastavat tarkasti ja tdydellisesti tutkimuksissa saatuja raakatietoja;
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¢) ilmoitettava heti tarkastuksen tulokset kirjallisesti johdolle ja tutkimuksen johtajalle sekd tarvittaessa padtutki-
jalle (padtutkijoille) ja vastaavalle johtoelimelle;

f) laadittava ja allekirjoitettava lausunto, joka liitetddn loppuraporttiin ja jossa eritellddn tarkastukset ja niiden
pdivamadrat, mukaan lukien tarkastetun tutkimuksen vaihe (vaiheet), sekd paivaimaarit, jolloin tarkastustulokset

toimitettiin johdolle ja tutkimuksen johtajalle seki tarvittaessa pddtutkijalle (pddtutkijoille). Téssd lausunnossa
my6s vahvistetaan, ettd loppuraportti vastaa raakatietoja.

Tilat

Yleistd

1. Jotta minimoitaisiin hdiriot, jotka voivat vaikuttaa tutkimuksen validiteettiin, testauslaitoksen on oltava kool-
taan, rakenteeltaan ja sijainniltaan sopiva tutkimuksen tekemiseen.

2. Testauslaitoksen on oltava siten suunniteltu, ettd eri toiminnot voidaan erottaa riittavisti, jotta kukin tutkimus
voidaan suorittaa asianmukaisesti.
Testausjdrjestelmlle tarvittavat tilat

1. Testauslaitoksessa on oltava riittdvd méddrd huoneita tai tiloja, jotta voidaan varmistaa, ettd testausjdrjestelmat ja
yksittdiset hankkeet, joihin liittyy biologisesti vaarallisiksi tiedettyjd tai epéiltyjd aineita tai organismeja, voidaan
eristad.

2. Tautien diagnosointia, hoitoa ja valvontaa varten on oltava sopivia huoneita tai tiloja, jotta voidaan varmistaa,
ettei testausjdrjestelmien tila huonone liikaa.

3. Tarvikkeille ja laitteille on oltava tarvittavat varastohuoneet ja -tilat. Varastohuoneiden ja -tilojen on oltava
erillddn testausjdrjestelmille osoitetuista huoneista tai tiloista, ja niiden on tarjottava riittdvd suoja tartuntoja,
kontaminaatiota ja/tai pilaantumista vastaan.

Testi- ja referenssiaineille tarvittavat tilat

1. Kontaminaation tai sekoittumisen estdmiseksi on oltava erilliset huoneet tai tilat testi- ja referenssiaineiden
vastaanottoa ja siilyttimistd varten sekd tilat, joissa testiaineet sekoitetaan kantaja-aineen kanssa.

2. Testiaineiden varastohuoneiden tai -tilojen on oltava erillidn testausjirjestelmille osoitetuista huoneista tai
tiloista. Niiden on oltava sellaiset, ettd testiaineet sdilyvit muuttumattomina ja niiden pitoisuus, puhtausaste ja
stabiilius sailyvit, ja niiden on varmistettava vaarallisten aineiden turvallinen siilytys.

Arkistotilat

Tutkimussuunnitelmien, raakatietojen, loppuraporttien sekd testiaineista otettujen ndytteiden ja testausjdrjes-
telmdstéd otettujen naytteiden varmaa sdilytystd varten on oltava arkistotilat. Niiden on oltava siten suunnitellut ja
niissd on oltava sellaiset olot, etteivit niissi olevat aineistot pilaannu liian nopeasti.

Jdtteiden havittdminen
Jatteiden kasittely ja niiden havittdiminen on tehtdvd siten, ettd tutkimusten luotettavuus ei vaarannu. Tdhdn
kuuluvat asianmukaiset keraily-, varasto- ja havitystilat sekd dekontaminaatio- ja kuljetusmenettelyt.

Laitteet, tarvikkeet ja reagenssit

1. Laitteet, mukaan lukien validoidut tietokonejirjestelmit, joita kiytetddn tietojen tuottamiseen, sdilyttimiseen ja
hakuun seka tutkimuksen kannalta merkityksellisten ymparistotekijoiden valvomiseen, on sijoitettava sopivasti,
ja niiden on oltava asianmukaisesti suunniteltuja ja riittdvin tehokkaita.
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2. Tutkimuksissa kaytettavat laitteet on tarkastettava, puhdistettava, huollettava ja kalibroitava sdinnollisesti
vakioitujen toimintaohjeiden mukaisesti. Naistd toimenpiteistd on pidettavd kirjaa. Kalibrointi olisi voitava
jaljittdd tarvittaessa kansallisiin tai kansainvalisiin mittastandardeihin.

3. Tutkimuksessa kéytettdvit laitteet ja tarvikkeet eivit saa vaikuttaa haitallisesti testausjirjestelmiin.

4. Kemikaaleissa, reagensseissa ja liuoksissa on oltava merkinnit, joista kdy ilmi aineen tunnistustiedot (ja tarvit-
taessa sen konsentraatio) sekd sen vanhenemispdiva ja erityiset sdilytysohjeet. Aineen alkuperad, valmistuspdivaa
ja siilyvyyttd koskevien tietojen on oltava saatavilla. Vanhenemispdivimairdd voidaan jatkaa dokumentoidun
arvion tai analyysin perusteella.

Testausjirjestelmiit

Fysikaaliset ja kemialliset jarjestelmat

1. Fysikaalisten tai kemiallisten tietojen hankkimiseen kdytettdvit laitteet on sijoitettava sopivasti, ja niiden on
oltava asianmukaisesti suunniteltuja ja riittdvan tehokkaita.

2. Fysikaalisten tai kemiallisten testausjarjestelmien muuttumattomuus on varmistettava.

Biologiset jarjestelmat

1. Biologisten testausjdrjestelmien sailytykseen, sijoitukseen, kisittelyyn ja hoitoon on luotava asianmukaiset edel-
lytykset ja olot, jotka on ylldpidettavi, jotta tietojen laatu voidaan varmistaa.

2. Testaukseen kiytettivit eldimet ja kasvit on eristettdvd, kun ne saapuvat laitokseen, kunnes niiden terveydel-
linen tila on arvioitu. Jos ilmenee epitavallista sairastavuutta tai kuolevuutta, ei kyseistd erdd saa kdyttdd tutki-
muksissa ja eldimet on tarvittaessa hévitettdvd humaanisti. Kun kokeellinen tutkimus aloitetaan, testausjirjestel-
missd ei saa olla sellaista tautia tai ladketieteellistd tilaa, joka voisi vaikuttaa tutkimuksen tavoitteeseen tai sen
suorittamiseen. Jos testausjdrjestelmat sairastuvat tai loukkaantuvat tutkimuksen aikana, ne on eristettivd ja
hoidettava tarvittaessa, jotta tutkimukset voidaan suorittaa asianmukaisesti. Kaikki tautidiagnoosit ja kaikki
hoidot, jotka tehdéddn ennen tutkimusta tai sen aikana, on kirjattava.

3. Testausjirjestelmien alkuperd, saapumispdivimairi ja tila niiden tullessa laitokseen on rekisterditdva pysyvisti.

4. Biologiset testausjdrjestelmét on totutettava testausympdristoon riittivian kauan ennen kuin niille annetaan testi-
tai referenssiainetta ensimmdisen kerran.

5. Kaikki testausjarjestelmien tunnistetiedot on kiinnitettdva niiden hikkeihin tai sdilytysastioihin. Jos yksittdisid
testausjdrjestelmid siirretddn hakeisti tai siilytysastioista tutkimuksen aikana, ne on merkittivd asianmukaisesti
aina, kun se on mahdollista.

6. Testattavien jdrjestelmien hakit tai sdilytysastiat on kdyton aikana puhdistettava ja sanitoitava sddnnollisesti.
Kaiken materiaalin, joka joutuu kosketuksiin testausjdrjestelman kanssa, on oltava siind maarin puhdasta, ettei
tutkimus vaarannu. Eldinten kuivikkeet on vaihdettava hyvin kotieldinten hoitokiytinnon periaatteiden mukai-
sesti. Tuholaistorjunta-aineiden kaytté on dokumentoitava.

7. Kenttikokeissa kaytettdvit testausjirjestelmit on sijoitettava siten, ettd véltetddn aerosolien tai aiemmin kaytet-
tyjen torjunta-aineiden haitallinen vaikutus tutkimukseen.

Testi- ja referenssiaineet

Vastaanotto, kdsittely, naytteenotto ja varastointi

1. Testiaineen ja referenssiaineiden karakterisointia, vastaanottopdivimddrdd, vanhenemispdivad, vastaanotettuja
maédrid ja tutkimuksissa kaytettyja maaria koskevat tiedot on sdilytettava.
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2. Kasittely-, ndytteenotto- ja varastointimenettelyt on mddriteltivd, jotta homogeenisuus ja sdilyvyys voidaan
varmistaa mahdollisimman hyvin ja kontaminaatio tai sekoittuminen voidaan estda.

3. Varastoastioissa on oltava merkinnit, joista kdy ilmi tunnistetiedot, vanhenemispaiva ja erityiset varastointioh-
jeet.

Karakterisointi

1. Jokaisen testi- ja referenssiaineen tunnistetiedot on ilmoitettava asianmukaisella tavalla (esim. koodilla, Chemical
Abstracts Service Registry- eli CAS-numerolla, nimelld tai biologisten parametrien avulla).

2. Jokaisessa tutkimuksessa on tunnettava kunkin testi- tai referenssiaine-erdn madrittelemiseksi tarvittavat tunnis-
tetiedot, mukaan lukien erdnumero, puhtausaste, koostumus, pitoisuudet tai muut ominaisuudet.

3. Jos testiaine saadaan sponsorilta, kdytossd on oltava sponsorin ja testauslaitoksen yhdessd kehittimi menetelma
tutkimuksessa kdytetyn testiaineen tunnistamisen varmistamiseksi.

4. Kaikissa tutkimuksissa on tunnettava testi- ja referenssiaineiden siilyvyys varastointi- ja testausolosuhteissa.

5. Jos testiainetta annetaan vehikkelin mukana, testiaineen homogeenisuus, pitoisuus ja siilyvyys kyseisessd vehik-
kelissd on madritettavd. Kenttidkokeissa kdytettyjen testiaineiden (esim. tankkiseosten) ominaisuudet voidaan
mddrittdd erillisissd laboratoriokokeissa.

6. Jokaisen tutkimuksen kustakin testiaine-erdstd on siilytettdva analyysindyte lukuun ottamatta lyhytaikaisia tutki-
muksia.

Vakioidut toimintaohjeet

1. Testauslaitoksessa on oltava testauslaitoksen johdon hyviksymat kirjalliset vakioidut toimintaohjeet, joiden
tarkoitus on varmistaa kyseisessd testauslaitoksessa tuotettujen tietojen laatu ja oikeellisuus. Vakioitujen toimin-
taohjeiden muutosten on oltava testauslaitoksen johdon hyvaksymiit.

2. Kussakin testauslaitoksessa yksikossd tai osassa on oltava vilittomasti saatavilla ajan tasalla olevat vakioidut
toimintaohjeet sielld tehtéville toiminnoille. Vakioitujen toimintaohjeiden lisiksi voidaan kdyttdd julkaistuja
oppikirjoja, analyysimenetelmid, artikkeleja ja késikirjoja.

3. Tutkimukseen liittyvat poikkeamiset vakioiduista toimintaohjeista on dokumentoitava, ja tutkimuksen johtajan
tai tapauksen mukaan pdatutkijan (paitutkijoiden) on hyviksyttivé ne.

4. Vakioitujen toimintaohjeiden on oltava olemassa vihintddn seuraavassa esitetyille testauslaitoksen toimille.
Kussakin kohdassa annettuja yksityiskohtaisia ohjeita on pidettdva esimerkkeind.

1. Testi- ja referenssiaineet
Vastaanotto, tunnistusmenetelmé, merkinnit, késittely, ndytteenotto ja varastointi.
2. Laitteet, tarvikkeet ja reagenssit
a) Laitteet:
kaytto, yllapito, puhdistus ja kalibrointi;
b) Tietokonejirjestelmat:
validointi, kaytto, ylldpito, tietoturva, muutosten hallinta ja varmuuskopiot;
¢) Tarvikkeet, reagenssit ja liuokset:
valmistus ja merkinndt.
3. Kirjaaminen, raportointi, sdilytys ja haku:

Tutkimusten koodaaminen, tietojen kerdys, raporttien valmistelu, indeksointijirjestelmat, tietojen kasittely,
mukaan lukien tietokonejérjestelmat.
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4. Testausjarjestelmd (tarvittaessa):

(S
=

huoneen valmistelu ja testausjirjestelmille tarvittavat ympiristoolosuhteet;

b) menetelmit testausjarjestelmin vastaanottoon, siirtoon, sopivaan sijoittamiseen, karakterisointiin, tunnis-
tamiseen ja hoitoon;

O
-~

testausjdrjestelmédn valmistaminen tutkimukseen seki sitd koskevat havainnot ja tutkimukset ennen tutki-
musta, sen aikana ja sen jilkeen;

d) tutkimuksen aikana kuolemaisillaan olevien tai kuolleina 16ydettyjen testausjirjestelmien yksiloiden kasit-
tely;

o
~

ndytteiden kerddminen, tunnistaminen ja kisittely, mukaan lukien ruumiinavaus ja histopatologia;
f) testattavien jirjestelmien sijoittaminen ja asettaminen testauspalstoihin.
5. Laadunvarmistusmenetelmit:

Laadunvarmistushenkiloston toiminta tarkastusten suunnittelussa, ajoittamisessa, toteuttamisessa, dokumen-
toinnissa ja raportoinnissa.

Tutkimuksen suorittaminen

Tutkimussuunnitelma

1. Kustakin tutkimuksesta on oltava olemassa kirjallinen tutkimussuunnitelma ennen tutkimuksen aloittamista.
Tutkimuksen johtajan on pdivittdva ja allekirjoitettava tutkimussuunnitelma, ja laadunvarmistushenkildston on
todennettava osan II edelld olevan kohdan 2.2. b mukaisesti, ettd tutkimussuunnitelma on GLP:n mukainen.
Myos testauslaitoksen johdon ja tutkimuksen sponsorin on hyviksyttivd tutkimussuunnitelma, jos sen maan
kansalliset asetukset tai lait, jossa tutkimus suoritetaan, niin edellyttavit.

2. a) Tutkimuksen johtajan on perusteltava ja hyviksyttavd péivitylld allekirjoituksella tutkimussuunnitelman
muutokset, ja ne on sdilytettdva tutkimussuunnitelman yhteydessa.

b) Tutkimuksen johtajan jaftai padtutkijan/paatutkijoiden on kuvattava, selitettavd, hyvaksyttiva ja paivittava

hyvissd ajoin tutkimussuunnitelmasta tehtavit poikkeamiset, ja ndma asiakirjat on sdilytettiva tutkimuksen
raakatietojen yhteydessa.

3. Lyhytaikaisista tutkimuksista voidaan laatia yleinen tutkimussuunnitelma ja tutkimuskohtaiset lisaykset.

Tutkimussuunnitelman sisdlto

Tutkimussuunnitelmaan on sisillyttivi ainakin seuraavat tiedot:
1. Tutkimuksen, testi- ja referenssiaineen tunnistetiedot:
a) kuvaileva nimi;
b) ilmoitus, josta ilmenee tutkimuksen luonne ja tarkoitus;
¢) testiaineen tunnistetiedot koodina tai nimen avulla (esim. IUPAC, CAS-numero tai biologiset parametrit);
d) kiytettdva refrenssiaine.
2. Sponsoria ja testauslaitosta koskevat tiedot:
a) sponsorin nimi ja osoite;
b) kaikkien tutkimukseen liittyvien testauslaitosten ja testauspaikkojen nimet ja osoitteet;
¢) tutkimuksen johtajan nimi ja osoite;

d) pditutkijan (pddtutkijoiden) nimi ja osoite sekd tutkimusvaihe(et), jonka (jotka) tutkimuksen johtaja on
siirtdnyt padtutkijan (padtutkijoiden) vastuulle.
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3. Pdivimadarit:

a) padivimadri, jona tutkimuksen johtaja on hyvaksynyt tutkimussuunnitelman allekirjoituksellaan. Pdivimaird,
jona testauslaitoksen johto ja tutkimuksen sponsori on hyviksynyt tutkimussuunnitelman allekirjoituksel-
laan, jos sen maan, jossa tutkimus suoritetaan, kansalliset maardykset tai lainsdddanto niin edellyttavat;

b) kokeen ehdotetut aloitus- ja lopetuspdivimairat.
4. Testausmenetelmit:

Viittaus OECD:n testimenetelmdan tai muuhun kdytettdvéin testiohjeeseen tai menetelmaan.
5. Muut kohdat (tarpeen mukaan):

a) perustelut testausjdrjestelmin valintaan;

=

testausjdrjestelman karakterisointi, esim. laji, kanta, alalaji, alkuperd, lukumdiird, ruumiinpainoalueet, suku-
puoli, ikd ja muut tirkedt tiedot;

e}
-~

antotapa ja perustelut sen valinnalle;

ou
=

annostasot ja/tai pitoisuudet, antotaajuus ja annostuksen/antamisen kestoaika;

o
-~

yksityiskohtaiset koetta koskevat tiedot, mukaan lukien tutkimusaikataulu, kaikki menetelmit, materiaalit ja
koeolot, suoritettavien analyysien, mittausten, havaintojen ja tutkimusten tyyppi ja taajuus sekd mahdolliset
tilastomenetelmat.

6. Asiakirjat:

Asiakirjoista on pidettiva luetteloa.

Tutkimuksen suoritus

1. Jokaiselle tutkimukselle on annettava yksiselitteinen tunniste. Kaikissa kyseiseen tutkimukseen liittyvissd materi-
aaleissa on oltava tdmd tunniste. Tutkimukseen kuuluvissa néytteissd on oltava tunniste niiden alkuperin
vahvistamiseksi. Tunnisteen on mahdollistettava jaljitettdvyys ndytteen ja tutkimuksen kannalta sopivalla tavalla.

2. Tutkimus on tehtdvi tutkimussuunnitelman mukaisesti.

3. Tietoja syottavan henkilon on rekisteroitiva kaikki tutkimuksen suorittamisen aikana tuotetut tulostiedot
suoraan, heti, tarkasti ja luettavasti. Merkinnit on varustettava allekirjoituksella tai nimikirjaimilla ja paivattava.

4. Jos raakatietoihin tehdddn muutoksia, ne on tehtivd peittimittd aiempaa merkintdd. Niissd on ilmoitettava
muutoksen syy, ja muutoksen tekevdn henkilon on pdivittivd ja allekirjoitettava muutokset tai merkittava
nithin nimikirjaimensa.

5. Suorasta tietojen syotostd vastaavan henkilon (henkiloiden) on yksil6itdvd suorana tietokonesyotteend tuotetut
tiedot. Tietokonejdrjestelmét on suunniteltava siten, ettd kaikki tietojen muutokset voidaan aina osoittaa taydel-
lisesti peittamattd alkuperdisid tietoja. Kaikkien tietojen muutoksien yhteydessd on oltava tiedot muutokset
tehneistd henkiloistd esimerkiksi siten, ettd kdytetddn sihkoisid allekirjoituksia kelloajan ja paivimairan kanssa.
Muutoksien syyt on esitettdvi.

Tutkimustulosten raportointi

Yleistd

1. Jokaisesta tutkimuksesta on laadittava loppuraportti. Lyhytaikaisista tutkimuksista voidaan laatia vakioitu
loppuraportti, johon liitetddn tutkimuskohtainen liséys.

2. Tutkimukseen osallistuvien péitutkijoiden tai muiden tutkijoiden on allekirjoitettava ja pdivittiva kertomuk-
sensa.
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3. Tutkimuksen johtajan on allekirjoitettava ja péivittava loppuraportti sen merkiksi, ettd hin vastaa tietojen vali-
diteetista. Kertomuksessa on ilmoitettava, missd mdairin nditd hyvin laboratoriokdytdnnon periaatteita on
noudatettu.

4. Loppuraportin muutokset ja oikaisut on tehtdvd muutoksen muodossa. Muutoksissa on ilmoitettava selvasti syyt
oikaisuihin tai lisdyksiin, ja tutkimuksen johtajan on allekirjoitettava ja pdivittavd muutokset.

5. Jos loppuraporttia muotoillaan uudelleen sen vuoksi, ettd se tdyttiisi kansallisten rekisterointi- tai valvontavi-
ranomaisten vaatimukset, uudelleenmuotoilua ei katsota loppuraporttiin tehdyksi oikaisuksi, lisdykseksi tai
muutokseksi.

Loppuraportin sisalté

Loppuraportissa pitdisi olla ainakin seuraavat tiedot:
1. Tutkimuksen, testi- ja referenssiaineen tunnistetiedot:
a) kuvaileva nimi;
b) testiaineen tunnistetiedot koodilla tai nimen avulla (esim. [UPAC, CAS-numero tai biologiset parametrit);
9] referenssiaineen tunnistetiedot nimen avulla;
d) testiaineen karakterisointi, mukaan lukien puhtausaste, sdilyvyys ja homogeenisuus.
2. Sponsoria ja testauslaitosta koskevat tiedot:
a) sponsorin nimi ja osoite;
b) kaikkien tutkimukseen liittyvien testauslaitosten ja testauspaikkojen nimet ja osoitteet;
¢) tutkimuksen johtajan nimi ja osoite;
d) paitutkijan (paitutkijoiden) nimi ja osoite sekd mahdolliset delegoidut tutkimusvaiheet;
e) niiden tutkijoiden nimet ja osoitteet, joiden raportteja on liitetty loppuraporttiin.
3. Pdivamadrat:
Kokeiden aloitus- ja lopetuspdivimaarat.
4. Lausunto:

Laadunvarmistusjirjestelmdn mukainen lausunto, jossa luetellaan erityyppiset tarkastukset ja niiden
pdivimadrat, mukaan lukien tarkastetun tutkimuksen vaihe (vaiheet), sekéd pdivaimairit, jolloin tarkastustulokset
toimitettiin johdolle ja tutkimuksen johtajalle sekd tarvittaessa paitutkijalle (paatutkijoille). Tdssd lausunnossa
my6s vahvistetaan, ettd loppuraportti heijastaa raakatietoja.

5. Materiaalien ja testausmenetelmien kuvaus:
a) kiytettyjen menetelmien ja materiaalien kuvaus;
b) viittaus OECD:n testimenetelmddn tai muuhun kédytettyyn testiohjeeseen tai menetelmaan.
6. Tulokset:
a) yhteenveto tuloksista;
b) kaikki tutkimussuunnitelmassa vaaditut tiedot;
¢) tulosten esitys, mukaan lukien laskutoimitukset ja tilastollisen merkitsevyyden mddritys;
d) tulosten arviointi ja tarkastelu ja tarvittaessa johtopaitokset.
7. Varastointi:

Paikka (paikat), jo(i)ssa tutkimussuunnitelma, néytteet testi- ja referenssiaineista, ndytteet, raakatiedot ja loppura-
portti sdilytetdan.
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10.2
10.3

10.4

Asiakirjojen ja materiaalien varastointi ja siilyttiminen

Seuraavat asiakirjat ja materiaalit on siilytettdva arkistoissa asiasta vastaavien viranomaisten maarddman ajan:

a) tutkimussuunnitelma, ndytteet testi- ja referenssiaineista, muut ndytteet, raakatiedot ja loppuraportti kustakin
tutkimuksesta;

) asiakirjat kaikista laadunvarmistusjarjestelman mukaisesti tehdyistd tarkastuksista sekd tutkimusluettelot;
) tiedot henkilokunnan patevyydestd, koulutuksesta, kokemuksesta ja toimenkuvasta;

d) laitteiden ylldpito- ja kalibrointitiedot ja -raportit;

) tiedot tietokonejarjestelmien validoinnista;

f) tiedot kaikista, myos aiemmista vakioiduista toimintaohjeista;

g) tiedot ympdristoparametrien rekisterinnista.
Jollei tutkimusmateriaaleille ole maaritty sdilytysaikaa, niiden loppusijoittamisesta on siilytettdva tiedot. Jos testi- ja
referenssiaineista otettuja ndytteitd hdvitetddn mistd tahansa syystd ennen vaaditun siilytysajan kulumista, se on

perusteltava ja dokumentoitava. Testi- ja referenssiaineista otettuja ndytteitd siilytetddn vain niin kauan kuin
valmisteen laatu on riittdvé arviointia varten.

Arkistoissa siilytettiva aineisto on indeksoitava, jotta se on helppo siilyttdi ja hakea uudelleen kiytton.

Ainoastaan johdon valtuuttamilla henkil6illi on oikeus péistd arkistoihin. Kun materiaalia viedddn arkistoon tai
otetaan sieltd, siirrot on kirjattava asianmukaisesti.

Jos testauslaitos tai arkistoinnista vastaava toimeksisaaja lopettaa toimintansa ilman, ettd silld on juridista seuraajaa,
arkisto on siirrettava tutkimuksen (tutkimusten) sponsorin (sponsoreiden) arkistoihin.
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