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A. Zielsetzung

Der vorliegende Entwurf fiir eine Neufassung der Allgemeinen Ver-
waltungsvorschrift zum Verfahren der behérdlichen Uberwachung
der Einhaltung der Grundsétze der Guten Laborpraxis (ChemVwV

- GLP) stellt eine Anpassung an den technischen Fortschritt dar und
tragt sowohl zur Deregulierung als auch infolge einer griindlichen
sprachlichen Uberarbeitung zur Vereinfachung von Rechtsvorschrif-
ten bei.

Mit der Neufassung der Verwaltungsvorschrift wird die Beschluf-
empfehlung des OECD-Rates vom 9. Marz 1995, mit der die Anhinge
I'und Il zum Ratsbeschiuf vom 2. Oktober 1985 iber Empfehiungen
zur Einhaltung der Grundsétze der Guten Laborpraxis novelliert
wurden, in nationales Recht ibernommen. Damit gilt auch in
Deutschland der derzeit in den OECD-Mitgliedstaaten giiltige Stan-
dard fiir die behordliche Uberwachung der Einhaltung der GLP-
Grundséatze. Mogliche Ungleichheiten flr deutsche Behérden und

Prifeinrichtungen im internationalen Vergleich wurden beseitigt.
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B. Lésung

Allgemeine Verwaltungsvorschrift auf der Grundlage von § 19 d Ab-
satz 3 des Chemikaliengesetzes in der Fassung der Bekanntmachung
vom 25, Juli 1994 (BGBL. 1. S. 1703).

C. Alfernativen

Keine

D. Kosten der éffentlichen Haushalte

1. Haushaltsausgaben ohne Vollzugsaufwand
Bund und Lander sowie Gemeinden und Gemeindeverbande wer-

den mit Kosten nicht belastet.

2. Vollzugsaufwand
Bund und Lander sowie Gemeinden und Gemeindeverbinde wer-

den mit Kosten nicht belastet.

E. Sonstige Kosten

Den Landern entstehen durch die Neufassung der Allgemeinen Ver-
waltungsvorschrift keine zusitzlichen Kosten, da die behordlichen
Strukturen zur Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsitze
bereits seit dem ersten Inkrafitreten der Allgemeinen Vorschrift im
Jahre 1990 geschaffen wurden.

Auswirkungen auf das Preisniveau, ‘insbesonderc das Verbraucher-
preisniveau, sind nicht zu erwarten.

Da die Grundsitze der Guten Laborpraxis bereits seit Inkrafttreten
der ersten Anderung des Chemikaliengesetzes im Jahre1990 gelten-
des Recht sind und demzufolge die Einfiihrung dieser Grundsétze in
der betroffenen Wirtschaft bereits erfolgt ist, ist mit der vorgelegten
Neufassung der Allgemeinen Verwaltungsvorschrift kein zusatzlicher

Kostenaufwand verbunden.
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Bundesrepublik Deutschland Bonn, den 5. Dezember 1996
Der Bundeskanzler

031 (321) - 285 44 - Ch 32/96 (NA 1)

An den
Prasidenten des Bundesrates

Hiermit lbersende ich die von der Bundesregierung beschlossene

Allgemeine Verwaltungsvorschrift zum Verfahren der
behérdlichen Uberwachung der Einhaltung der Grund-
sétze der Guten Laborpraxis (ChemVwV-GLP)

mit Begrlindung und Vorblatt,

Ich bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des Artikels 84 Absatz 2 des
Grundgesetzes herbeizuflhren.

Federfihrend ist das Bundesministerium flir Umwelt, Naturschutz und
Reaktorsicherheit.

’
w
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Allgemeine Verwaltungsvorschrift
zum Verfahren der behordlichen Uberwachung der Einhaltung
der Grundsétze der Guten Laborpraxis
(ChemVwV-GLP)

Nach § 19d Abs. 3 des Chemikaliengesetzes in der Fassung der Bekanntmachung vom 25. Juli 1994
(BGBI. 1. 8. 1703) wird folgende allgemeine Verwaltungsvorschrift erlassen:

1 Begriffsbestimmungen

Ergénzend zu den Begriffsbestimmungen des Abschnitts 1 des Anhangs 1 des Chemikaliengesetzes
gelten fiir diese Verwaltungsvorschrift folgende Begriffsbestimmungen:

Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsitze:

Die regelmiBige Inspektion von Priifeinrichtungen oder die Uberpriifung von Priifungen zur Fest-
stellung der Einhaltung der GLP-Grundsitze.

Inspektion einer Priifeinrichtung:



Inspektion einer Priifeinrichtung:

Eine an Ort und Stelle durchgefithrte Untersuchung der Verfahren und Arbeitsweisen der Pritfein-
richtung zur Beurteilung, inwieweit die GLP-Grundsitze eingehalten werden, Wihrend der Inspekti-
on werden Organisationsstrukturen und Arbeitsabldufe in der Priifeinrichtung untersucht, verant-
wortliches technisches Personal befragt sowie die Qualitit und Integritit der in der Einrichtung ge-

wonnenen Daten beurteilt und in einem Bericht zusammengefafit.

Uberpriifung von Pritfungen:

Fin Vergleich der Rohdaten und der dazu gehoérenden Aufzeichnungen mit dem Zwischenbericht
oder dem AbschluBbericht, um festzustellen, ob die Rohdaten exakt wiedergegeben sind, ob die
Priifungen in Ubereinstimmung mit dem Pritfplan und den Standardarbeitsanweisungen durchgefihrt
wurden, um zusitzliche, nicht in dem Bericht enthaltene Informationen zu gewinnen und festzustel-
len, ob bei der Gewinnung der Daten Praktiken angeWandt werden, die ihre Qualitit und Richtigkeit

beeintrichtigen kénnen.

Inspektor:

Angehoriger der Behorde fiir die Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grunds4tze oder ein von ihr
Beauftragter, der Inspektionen von Priifeinrichtungen oder Uberpriifungen von Priffungen vornimmt.
Behorde fiir die Uberwachung der GLP:

Die fiirr die Uberwachung der Einhaltung der GLP zustindige Landesbehorde.
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Stand der Einhaltung der GLP:

Die Einhaltung der GLP-Grundsitze in einer Priifeinrichtung gemil der Beurteilung der fiir die
Uberwachung der GLP zustindigen Behérde.

Bewertungsbehdrden:

Behérden, die fiir die in § 192 Abs. 1 ChemG genannten Verfahren zustéindig sind.

GLP-Bundesstelle:

Organisationseinheit des fur die Aufgaben nach § 19a Abs. 2 Nr. 3 und § 19d Abs. 1 ChemG zustiin-
digen Bundesinstitutes fiir gesundheitlichen Verbraucherschutz und Veterindrmedizin, das insoweit

der Fachaufsicht des Bundesministeriums fiir Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit unterliegt.
2 Programm zur Einhaltung der GLP-Grundsitze

Dem Anwendungsbereich des § 19a Abs. 1 ChemG unterfallen insbesondere folgende nichtklinische

experimentelle Priifungen:

1. Die nach den §§ 6 Abs. 1 Nr. 1, 7, 7a, 9 Abs. 1, 9a, 16b Abs. 2 Nr. 4 und Abs. 3
ChemG jeweils in Verbindung mit der Priifnachweisverordnung vom 1. August 1994
(BGBI. 1S. 1877) erforderlichen Priifungen;

2. Priifungen der nach § 11 des Pflanzenschutzgesetzes vom 15. September 1986 (BGBI.
L S. 1505), das zuletzt durch Artikel 10 des Gesetzes vom 27. Juni 1994, (BGBL. I
S. 1440) gedndert worden ist, zulassungsbediirftigen Pflanzenschutzmittel hinsichtlich
der nach § 12 Abs. 3Nr. 5 Pflanzenschutzgesetz in Verbindung mit § 1 Abs. 2 Nr. 1
Buchstabe a, Nr. 2 Buchstaben d bis 1 Pﬂanzen?,chutmﬁttelverordnung vom 28. Juli



1987 (BGBL. L. S. 1754), die zuletzt durch Artikel 8 § 14 des Gesetzes vom 24 Juni
1994 (BGBI. 1 S. 1416) gedndert worden ist, beizufiigenden Angaben und einzurei-
chenden Versuchsberichte, Die Priiffungen nach Satz 1 sind in den Bekanntmachungen
der Biologischen Bundesanstalt fiir Land- und Forstwirtschaft vom 05, Juli 1993
(Banz Nr. 132, S. 6560, 20.7.1993) und vom 11. August 1995 (Bundesanzeiger

Nr. 169, S. 10205, 07.09.1995) aufgefiihrt. Die Angaben nach § 1 Abs. 2 Nr. 1 Buch-
stabe a der Pflanzenschutzmittelverordnung unterfallen nur hinsichtlich der nach § 4
Nr. 1 der Priifnachweisverordnung geforderten Priifnachweise dem Anwendungsbe-

reich;

Priifungen der nach § 21 des Arzneimittelgesetzes in der Fassung der Bekanntma-
chung vom 19, Oktober 1994 (BGBL. I S. 3018) zulassungspflichtigen Arzneimitte]
hinsichtlich der in § 22 Abs. 2 Nr. 2 des Arzneimittelgesetzes genannten toxikologi-

schen Versuche;

Priifungen von Stoffen auf Explosionsgeféhrlichkeit nach § 2 des Sprengstoffgesetzes
in der Fassung der Bekanntmachung vom 17. April 1986 (BGBI. I. 8. 577), das zu-
letzt durch Artikel 2 § 9 des Gesetzes vom 19. Oktober 1994 (BGBI. L. S. 2978) ge-

. #ndert worden ist, in Verbindung mit dessen Anlage I,

Priifungen von neuen Stoffen nach dem Chemikaliengesetz, soweit ein Antrag auf
Ausnahmegenehmigung nach dem Gesetz {iber die Beférderung gefihrlicher Giiter
vom 6. August 1975 (BGBL. 1. S. 2121), zuletzt getindert durch § 14 Abs. 2 des Ge-
setzes vom 19. Juli 1996 (BGBI. I S. 1019), in Verbindung mit den darauf beruhenden
Gefahrgutverordnungen gestellt wird und fiir die Priifung dieselben Methoden wie

nach Nummer 1 und Nummer 4 dieses Abschnittes anzuwenden sind;

Priifungen von Lebensmittelzusatzstoffen beim Erlal von Rechtsvorschriften nach § 2
Abs. 3 und § 12 des Lebensmittel- und Bedarfsgegenstindegesetzes in der Fassung
der Bekanntmachung vom 8. Juli 1993 (BGBI. I 8. 1169), das zuletzt durch Artikel 1
des Gesetzes vom 25. November 1994 (BGBI. I S. 3538) geiindert worden ist.
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Auf die nicht dem Anwendungsbereich des § 19a Abs. 1 ChemG unterliegenden Priifungen ist diese

Verwaltungsvorschrift entsprechend anzuwenden, wenn die Priiffungen aufgrund von Rechtsakten

eines Organs der Buropiischen Gemeinschaften nach den Grundsitzen der Guten Laborpraxis zu

erfolgen haben, wie z.B. bei den Futtermittelzusatzstoffen nach der Richtlinie 87/153/EWG des Ra-

tes vom 16. Februar 1987 zur Festlegung von Leitlinien zur Beurteilung von Zusatzstoffen in der

Tiererndhrung (ABlL. EG Nr. L 64 S. 19) und ein Antrag nach § 19b Abs. 1 Satz 2 ChemG gestellt

worden ist,

31

3.2

Das Uberwachungsverfahren der Landesbehdrden

Die fiir die Uberwachung der Einhaltung der GLP zustandige Behorde bildet zur Durchfiih-
rung von Inspektionen der Priifeinrichtungen und zur Durchfiihrung von Uberpriifungen von
Priifungen eine Inspektionskommission, in der zumindest die Fachbereiche Arzneimittel,

Chemikalien und Pflanzenschutzmittel vertreten sind.

Aus dieser Inspektionskommission trifft die zustandige Behorde eine Auswahl von Inspekto-

ren entsprechend der von der zu inspizierenden Prifeinrichtung angegebenen Priifkategorien.

Bei Inspektionen der Tierhaltung soll ein beamteter Tierarzt beteiligt werden.

Im ubrigen konnen andere Sachverstindige als Berater hinzugezogen werden. Sofern es sich
um externe Sachverstindige handelt, hat die Behorde fir die Uberwachung der GLP sicher-
zustellen, daB die den externen Sachverstindigen im Rahmen der Uberwachung zur Kenntnis

gelangten Betriebs- und Geschiftsgeheimnisse gewahrt bleiben.

Es muf} sichergestellt sein, daf} Iispektoren, einschlieflich externer Sachverstindiger, keine
finanziellen oder sonstigen Interessen an den inspizierten Pritfeinrichtungen, den Gberpriiften

Priifungen oder den Einrichtungen, die Auftraggeber dieser Priifungen sind, haben.

Die Inspektoren sollen eine abgeschlossene Hochschulausbildung in den fiir die Inspektionen

wesentlichen Fachgebieten haben und auch iiber entsprechende Erfahrungen verfigen. Ihnen



33

34

4.1

4.2

5.1

-

soll Gelegenheit gegeben werden, regelmaBig an fachlichen Fortbildungsveranstaltungen teil-

zunehmen und auf gemeinsamen Arbeitstagungen ihre Erfahrungen auszutauschen,

Die fiir die Federfiihrung der GLP-Uberwachung zustindigen obersten Landesbehérden teilen
dem Bundesministerium fir Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit die Behdrden fir die
Uberwachung der GLP mit.

Die Inspektion oder die Uberpriifung von Priifungen wird mit einem Bericht abgeschlossen,
Dieser Bericht enthilt auch Angaben darliber, aus w Priifk fen Pnj in
Ubereinstimmung mit den GLP-Grundsiitzen durchgefiihrt werden. Der Bericht ist zehn Jahre
lang aufzubewahren. Der Bericht ist der Leitung der Priifeinrichtung zuginglich zu machen

und der GLP-Bundesstelle zuzuleiten.
Durchfiihrung der Uberwachung

Die Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsitze ist nach den im Anhang zu dieser
Verwaltungsvorschrift aufgefithrten , Leitlinien fir die Durchfiihrung von Inspektionen einer
Priifeinrichtung und die Uberpriifung von Prifungen” durchzufithren; dabei sollten die Kon-
sensdokumente des Bund-Linder-Arbeitskreises Gute Laborpraxis tiber einen einheitlichen
Vollzug in der jeweils geltenden Fassung und die Konsensdokumente der OECD Beriicksich-

tigung finden.

Die Inspektion einer Priifeinrichtung ist in der Regel im Abstand von zwei Jahren durchzufiih-
ren. Zusatzliche Inspektionen oder Uberpriifungen von Priifungen konnen bei Bedarf durch-
gefuhrt werden.

FolgemaBnahmen nach Uberwachung

Die Inspektion einer Priifeinrichtung ist die Voraussetzung fiir die Erteilung einer GLP-

Bescheinigung.



5.2

53

54

-7- Drucksache 941/96¢

Mit der Erteilung einer GLP-Bescheinigung wird die Prifeinrichtung in das nationale GLP-

Uberwachungsverfahren aufgenommen.

Wurden bei der Inspektion einer Prisfeinrichtung oder der Uberpriifung einer Priifung Miingel
festgestellt, setzt die Behorde zur Uberwachung der GLP zu deren Behebung eine angemes-
sene Frist und entscheidet nach Behebung der Mingel, ob die GLP-Bescheinigung ohne oder

mit einer zweiten Inspektion bzw. Uberpriifung erteilt werden kann.

In den nach dem Muster in Anhang 2 zu § 19b Abs. 1 ChemG auszustellenden GLP-
Bescheinigungen sind die Priifungen zu bezeichnen, die GLP-gerecht durchgefiihrt werden.

Sie sollten zu folgenden Kategorien zusammengefithrt werden:

I. Prifungen zur Bestimmung der physikalisch-chemischen Eigenschafien und Gehalts-

bestimmungen

2. Priifungen zur Bestimmung der toxikologischen Eigenschaften
3. Prifungen zur Bestimmung der erbgutverandernden Eigenschaften (in vitro und
in vivo)
4, Okotoxikologische Priifungen zur Bestimmung der Auswirkungen auf aquatische und

terrestrische Organismen
5. Priifungen zum Verhalten im Boden, im Wasser und in der Luft, Priifungen zur Bio-

akkumulation und zur Metabolisierung

6. Priifungen zur Bestimmung von Riickstinden
7. Prifungen zur Bestimmung der Auswirkungen auf Mesokosmen und natiirliche Oko-
systeme

Analytische Priifungen an biologischen Materialien

9. Senstige Priifungen.

Eine Kopie der GLP-Bescheinigung sowie Entscheidungen der Behdrden zur Uberwachung
der GLP, mit denen die Erteilung von GLP-Bescheinigungen abgelehnt werden oder mit de-
nen bereits erteilte GLP-Bescheinigungen zuriickgenommen oder widerrufen werden, sind
dem Bundesinstitut fiir gesundileitlichen Verbraucherschutz und Veterindrmedizin unverziig-

lich vorzulegen.



Veriffentlichungsbefugnis

Die Versffentlichungsbefugnis fiir das Verzeichnis nach § 19¢ Abs. 2 ChemG wird nach

§ 19d Abs. 3 Satz 2 ChemG dem Bundesinstitut fiir gesundheitlichen Verbraucherschutz und
Veterindrmedizin Gibertragen.

Inkrafttreten/abgeloste Vorschrift

Diese allgemeine Verwaltungsvorschrift tritt am ersten Tage des auf die Versffentlichung
folgenden Monats in Kraft. Gleichzeitig tritt die Allgemeine Verwaltungsvorschrift zum Ver-

fahren der behordlichen Uberwachung der Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis
vom 29. Oktober 1990 (BAnz. Nr. 204a vom 31.10.1990} auBBer Kraft.

Der Bundesrat hat zugestimmt,

Bonn, den

Der Bundeskanzler

Die Bundesministerin fiir Umwelt, Naturschutz und

Reaktorsicherheit
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Anhang
(zu4.1)

Leitlinien fiir die Durchfiihrung von Inspektionen einer Priifeinrichtung und die Uberpriifung von
Pritfungen

Zweck dieses Anhangs ist es, Leitlinien fiir die Durchflihrung von Inspektionen einer Priifeinrichtung
und die Uberpriifung von Priifungen bereitzustellen. Er befaBt sich im wesentlichen mit Inspektionen
von Pritfeinrichtungen, da diese Titigkeit die Zeit der GLP-Inspektoren in erster Linie beansprucht.
Die Inspektion einer Prifeinrichtung schlieBt normalerweise eine Uberpriifung von laufenden oder
abgeschlossenen Pritfungen als Teil der Inspektion ein. Uberpriifungen von Priifungen sind von Zeit
zu Zeit, zum Beispiel auch auf Ersuchen einer Bewertungsbehtrde durchzufiihren. Allgemeine Leitli-
nien fiir die Durchfiihrung von Uberpriifungen von Priifungen sind am Ende dieses Anhangs enthal-

ten,

Inspektionen von Priifeinrichtungen werden durchgefithrt um die Ubereinstimmung der Priifeinrich-
tungen und der dort vorgenommenen Priifungen mit den GLP-Grundsitzen und die Integritit der
Daten festzustellen; damit soll gewdhrleistet werden, daf} daraus hervorgegangene Daten von ange-
messener Qualitit fiir die Bewertungen und Entscheidungen der nationalen Bewertungsbehdrden
sind. Die Inspektionen werden mit Berichten abgeschlossen, in denen beschrieben wird, inwieweit
sich eine Pritfeinnchtung an die GLP-Grundsitze hilt. Inspektionen von Priifeinrichtungen sollen
regelméBig und routinem#Big durchgefithrt werden, um {iber den Stand der Einhaltung der GLP-
Grundsitze in einer Prifeinrichtung Aufzeichnungen zu erstellen und fortzuschreiben.

Inspektion einer Prifeinrichtung

Inspektionen zur Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsitze kénnen in jeder Priifeinrichtung
stattfinden, in der Daten zum Schutz von Gesundheit oder Umwelt zu behordlichen Bewertungs-
zwecken gewonnen werden. Die Inspektoren konnen aufgefordert werden, Daten in bezug auf die
physikalischen, chemischen, toxikologischen oder 6kotoxikologischen Eigenschaften einer Substanz
oder einer Zubereitung zu priifen. Gegebenenfalls kénnen die Inspektoren auf die Unterstiitzung

durch Fachleute besonderer Fachrichtungen angewiesen sein.
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Die breite Vielfalt der Einrichtungen (sowohl in ihrer Auslegung als auch in ihrer Organisati-
onsstruktur) und die unterschiedlichen Prixfungen, mit denen die Inspektoren zu tun haben, bedeuten,

daf} die Inspektoren selbst beurteilen missen, inwieweit die GLP-Grundsitze eingehalten werden.

Gleichwohl haben sich die Inspektoren bei der Bewertung, ob eine bestimmte Priifeinrichtung oder
eine bestimmte Priifung eine angemessene Ubereinstimmung mit den einzelnen Grundsétzen auf-

weist, um ein in sich geschlossenes Konzept zu bemiihen.

Die folgenden Abschnitte enthalten Leitlinien zu den verschiedenen Aspekten, unter denen Priifein-
richtungen, ihr Personal und ihre Verfahren von Inspektoren gepriift werden. In jedem Abschnitt
steht eine allgemeine Anweisung sowie eine Liste mit Erlduterungen zu besonderen Punkten, deren
Beriicksichtigung bei einer Inspektion sinnvoll sein kann. Die Listen enthalten keine erschépfende

Aufzihlung und sollten auch nicht in diesem Sinne verstanden werden.

Die Inspektoren haben sich nicht mit der wissenschaftlichen Eignung einer Priifung oder mit der
Auslegung ihrer Ergebnisse in bezug auf die Gefahren fiir die menschliche Gesundheit oder die Um-
welt zu befassen. Diese Gesichtspunkte fallen in den Zusténdigkeitsbereich der Behorden, denen die

Daten zu Bewertungszwecken vorgelegt werden.

Durch Inspektionen von Priifeinrichtungen und Uberpriifungen von Priiffungen wird der normale Ar-
beitsablauf in einer lf;rﬂfeinrichtung unvermeidlich gestort. Die Inspektoren sollen daher ihre Titig-
keit aufgrund sorgfiltiger Planung durchfiihren und, soweit méglich, die Wiinsche der Leitung der
Priifeinrichtung in bezug auf die Zeitplanung bei Besuchen in bestimmten Abteilungen der Einrich-

tung beriicksichtigen,

Die Inspektoren haben durch ihre Inspektionen und Uberpritfungen Zugang zu vertraulichen Infor-
mationen von kommerziellem Wert. Solche Informationen sind nur befugten Personen zugiinglich zu

machen.
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Inspektionsverfahren

Vorinspektion

Zweck: Den Inspektor mit der zu priifenden Einrichtung in bezug auf Organisationsstruktur, raumli-

che Anordnung der Gebiude sowie Art und Umfang der Priifungen vertraut zu machen.

Bevor eine Inspektion einer Pritfeinrichtung oder eine Uberpriifung von Prisfungen durchgefiihrt
wird, haben sich die Inspektoren mit der Einrichtung vertraut zu machen, die sie besuchen werden.
Dabei sollen alle bereits vorliegenden Informationen iiber eine Einrichtung gepriift werden, zum Bei-
spiel friihere Inspektionsberichte, die raumliche Anordnung der Privfeinrichtung, Organisationspline,
Berichte Gber Priifergebnisse, Prifpline und Unterlagen tiber den beruflichen Werdegang des Perso-

nals. Solche Dokumente geben Auskunft Giber:

- Art, Grofle und raumliche Anordnung der Einrichtung;
- welche und wie viele Priifungen voraussichtlich von der Inspektion betroffen sein werden;

- Organisationsstruktur der Einrichtung.

Die Inspektoren haben insbesondere auf bei fritheren Inspektionen festgestellte Mangel zu achten,
Wenn bisher noch keine Inspektion der Priifeinrichtung durchgefiihrt worden ist, kann eine Vorin-

spektion wichtige Informationen vermitteln.

Die Priifeinrichtungen sollten iiber Datum und Uhrzeit der Ankunft der Inspektoren, das Ziel des
Besuches sowie die Zeit informiert werden, die die Inspektoren voraussichtlich in den Raumlichkei-
ten verbringen werden. Damit kann die Priifeinrichtung gewahrleisten, daBl das zustindige Personal
und die entsprechende Dokumentation zur Verfligung stehen. Falls besondere Dokumente oder Auf-
zeichnungen gepruft werden sollen, ist es angebracht, diese der Priifeinrichtung vor dem Besuch an-

zugeben, damit sie wihrend der Inspektionen verfiigbar sind.
Einfithrungsbesprechung

Zweck: Leitung und Mitarbeiter der Einrichtung iiber den Grund der bevorstehenden Inspektion der

Priifeinrichtung oder der Uberprisfung von Priifungen zu unterrichten und die betroffenen Bereiche
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der Pritfeinrichtung, die fiir die Uberpriifung ausgewthlten Priifungen, die Unterlagen und das einbe-

zogene Personal festzulegen,

Die organisatorischen und praktischen Einzelheiten der Inspektion der Pritfeinrichtung oder Uber-
priifung von Priifungen sollen mit der Leitung der Einrichtung zu Beginn des Besuches erortert wer-
den. Bei der Einfithrungsbesprechung sollen die Inspektoren:

Zweck und Rahmen des Besuches darlegen;

- die fur die Inspektion der Priifeinrichtung benétigten Unterlagen angeben, z. B. Listen uber
laufende und abgeschlossene Priifungen, Priifpline, Standardarbeitsanweisungen, Prifbe-
richte. Uber den Zugang zu und gegebenenfalls das Kopieren von einschligigen Unterlagen

sollte zu diesem Zeitpunkt Einigung erzielt werden;

- die Organisations- und Personalstruktur der Prifeinrichtung abkliren oder dazu zusitzliche

Informationen einholen;

- Informationen iiber die Durchfithrung von Priifungen, die nicht den GLP-Grundsitzen unter-
liegen, in Bereichen der Prifeinrichtung, in denen GLP-Priifungen durchgefiihrt werden, ein-
holen,

- die Bereiche der Einrichtung vorlaufig festlegen, die im Laufe der Inspektion erfafit werden,

- die Unterlagen und Proben angeben, welche fiir die zur Uberpriifung ausgewahite(n) laufen-

de(n) oder abgeschlossene(n) Priifung({en) bendtigt werden;
- ankiindigen, dal} nach AbschluB der Inspektion eine AbschluBbesprechung stattfinden wird.

Bevor eine Inspektion weitergeflihrt wird, soll der Inspektor Kontakt zu dem Leiter der Qualititssi-

cherung aufhehmen.
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Organisation und Personal

Zweck: Zu bestimmen, ob die Prufeinrichtung iiber ausreichend qualifiziertes Personal, Mitarbeiter
und Hilfsdienste flir Art und Anzahl der durchgefithrten Priifungen verfiigt, ob die organisatorische
Struktur darauf abgestimmt ist und ob die Leitung der Priifeinrichtung Verfahren fiir eine den in der

Einrichtung durchgefihrten Priifungen entsprechende Fortbildung und gesundheitliche Uberwachung
des Personals eingefiihrt hat.

Die Inspektoren sollen sich von der Leitung der Priifeinrichtung folgende Unterlagen vorlegen las-

sen, wie u, a.

die Stockwerkgrundrisse;

Organisationspline {iber Leitung und wissenschaftliche Mitarbeiter;

Unterlagen iiber den beruflichen Werdegang der Personen, die mit den zu iiberpriifenden
Prufungen befaBt sind,

Liste(n) uber laufende und abgeschlossene Priifungen mit Angabe der Art der Prisfung, der
Daten uber Beginn und AbschiuB der Priifung, des Priifsystems, der Applikationsmethode der
Priifsubstanz sowie des Priifleiters; '

Vorschriften iber die Gesundheitsiiberwachung des Personals;

Arbeitsplatzbeschreibungen und Programme fir die Personalausbildung sowie Aufzeichnun-
gen dartiiber;

ein Verzeichnis der Standardarbeitsanweisungen der Einrichtung;

spezielle Standardarbeitsanweisungen fiir die Priifungen oder Verfahren, die Gegenstand von
Inspektionen oder Uberprisfungen von Prifungen sind;

Liste(n) der fur die iiberprifte(n) Priifung(en) verantwortlichen Priifleiter und zustindigen

Auftraggeber(n).

Der Inspektor sollte insbesondere iiberpriifen:

die Listen Giber laufende und abgeschlossene Priifungen, um den Stand der von der Priifein-
richtung durchgefiihrten Arbeiten zu ermitteln;
die Identitit und die Qualitfikation der Priifleiter, des Leiters der Qualitdtssicherung und an-

derer Mitarbeiter;
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- das Vorhandensein von Standardarbeitsanweisungen fiir alle einschligigen Priifberichte.
Qualitiitssicherungsprogramm

Zweck: Festzustellen, ob die Verfahren, mit denen der Leitung der Priifeinrichtung die Ubereinstim-

mung der Prifungen mit den GLP-Grundsitzen nachgeswiesen wird, angemessen sind.

Der Leiter der Qualititssicherung (QS) ist aufzufordern, die Systeme und Methoden der QS-
Inspektionen und Uberwachung der Priifungen sowie das System der Aufzeichnung von Feststeliun-
gen, die wihrend der Uberwachung durch die Qualititssicherung gemacht werden, zu demonstrieren.

Die Inspektoren sollten sich vergewissern:

- welche Qualifikation der Leiter der Qualititssicherung sowie das gesamte Personal dieser
Abteilung besitzt;

- daB die Qualititssicherung unabhingig von dem in die Pritfung einbezogenen Personal arbei-
tet;

- wie die Qualitdtssicherung Inspektionen plant und durchfihrt, wie sie festgestellte krititsche
Phasen in einer Priifung iiberwacht und welche Mittel fir Inspektionen und Uberwachung
von seiten der Qualitatssicherung zur Verfugung stehen;

- daB Vorkehrungen bestehen, um eine stichprobenartige Uberwachung vorzunehmen, wenn
die Prifungen so kurz sind, dal3 die Uberwachung jeder einzelnen Priifung undurchfiihrbar
ist;

- ‘welchen Umfang und welche Intensitdt die Qualitéitssicherungsiiberwachung in den prakti-
schen Phasen der Priifungen aufweist;

- welchen Umfang und welche Intensitit die Qualititssicherungsiiberwachung wihrend der
Routinearbeitsabldufe in einer Prufeinrichtung hat;

- welche Qualititssicherungsverfahren zur Uberpriifung des AbschiuBberichts eingesetzt wer-
den, um sicherzustellen, daf} dieser mit den Rohdaten iibereinstimmt;

- daB die Leitung der Priifeinrichtung von der Qualititssicherung Berichte iiber Schwierigkei-
ten erhilt, die die Qualitit oder die Integritit einer Priifung beeintrichtigen kdnnen;

- welche MaBinahmen die Qualititssicherung ergreift, wenn Abweichungen festgestellt werden;
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- welche Funktion die Qualititssicherung hat, wenn Priffungen ganz oder teilweise in Ver-
tragslabors durchgefiihrt werden;
- welche Rolle die Qualititssicherung bei der Uberpriifung, Uberarbeitung und Aktualisierung

von Standardarbeitsanweisungen spielt.
Einrichtungen

Zweck:Festzustellen, ob die Pritfeinrichtung, gleich, ob es sich um einen geschlossenen Raum oder
um einen Freilandstandort handelt, in GréBe, Raumaufteilung und Standort den Anforderungen der

durchzufiithrenden Prifiingen entspricht:
Drer Inspektor sollte sich vergewissern, daf3

- die Raumaufteilung eine angemessene Trennung erméglicht, so daB beispielsweise Priifsub-
stanzen, Tiere, Futtermittel oder Proben aus der Pathologie einer Priifung nicht mit denen ei-

ner anderen verwechselt werden konnen;

- Umweltkontroll- und Uberwachungsverfahren bestehen und in krititschen Bereichen ord-
nungsgemaf funktionieren, z. B. in Rdumen fiir Tiere oder andere biologische Priifsysteme,

Bereichen fiir die Lagerung von Priifsubstanzen, Laborbereichen;

- die allgemeinen betriebstechnischen MaBnahmen fiir verschiedene Einrichtungen angemessen
sind und daf} gegebenenfalls Mafinahmen zur Schidlingsbekimpfung getroffen werden kon-

nen.
Pflege, Haltung und Unterbringung von Tieren und von anderen biologischen Priifsystemen

Zweck: Festzustellen, ob die Priifeinrichtung bei Priifungen an Tieren oder an anderen biologischen
Priifsystemen iiber ausreichende Hilfseinrichtungen und Voraussetzungen fiir ihre Haltung, Pflege
und Unterbringung verfiigt, um StreB und andere Probleme zu vermeiden, die das Priifsystem und

damit auch die Qualitit der Daten beeintrichtigen konnten.
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Fur die Pflege, Haltung und Unterbringung von Versuchstieren gelten die Bestimmungen des § 2 des
Tierschutzgesetzes. Maf3stibe, die bei der Unterbringung und Pflege von Versuchstieren beachtet
werden sollen, sind in den ,Leitlinien fiir die Unterbringung und Pflege von Tieren“ im Anhang II der
Richtlinie 86/609/EWG des Rates vom 24. November 1986 zur Anniherung der Rechts- und Ver-
waltungsvorschriften der Mitgliedstaaten zum Schutz der fiir Versuche und andere wissenschaftliche

Zwecke verwendeten Tiere (ABL EG Nr. L 258 S. 1) festgelegt.

Eine Priifeinrichtung kann Prisfungen durchfiihren, die eine Vielfalt von Tier- und Pflanzenarten so-

wie mikrobielle Systeme oder andere zelluldre oder subzellulidre Systeme erfordern. Die Art der ein-
gesetzten Prifsysteme ist entscheidend fiir die Gesichtspunkte der Versorgung, Haltung oder Unter-
bringung; die der Inspektor iiberwacht. Aufgrund seines Urteilsvermégens stellt der Inspektor bezo-

gen auf die Priifsysteme fest, ob

- geeignete Einrichtungen flr die angewandten Priifsysteme und fiir die Testerfordernisse vor-
handen sind;

- Vorkehrungen getroffen sind, Tiere und Pflanzen, die in die Einrichtung gebracht wurden, in
Quarantidne zu nehmen und ob diese Vorkehrungen geniigen,

- Vorkehrungen getroffen sind, um Tiere oder gegebenenfalls andere Priifsysteme zu isolieren,
wenn von ihnen bekannt oder zu vermuten ist,- daB sie krank oder Krankheitstrager sind,

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

- die Ausriistung fiir die Aufrechterhaltung der fiir die einzelnen Priifsysteme erforderlichen
Umweltbedingungen ausreichend, gut und effizient ist;

- Tierkifige, Gestelle, Wasserbecken und andere Behilter sowie Zusatzausristungen hinrei-
chend sauber gehalten werden;

- Analysen zur Uberpriifung von Umweltbedingungen und Hilfssystemen vorschriftsmaBig
durchgefithrt werden;

- Einrichtungen zur Beseitigung und Entsorgung von tierischen und sonstigen Abfillen aus den
Priifsystemen vorhanden sind und so betrieben werden, dafl Ungezieferbefall, Geniiche,
Krankheitsgefahren und Umweltverschmutzung so gering wie maglich gehalten werden;

- Lagerflachen fur Tierfutter oder entsprechende Stoffe fiir alle Priifsysteme vorgesehen sind;

daf} diese Lagerflichen nicht fiir die Lagerung anderer Stoffe, wie z. B. Priiffsubstanzen,
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Chemikalien fiir die Schidlingsbekimpfung oder Desinfektionsmittel benutzt werden und dafd
sie von Bereichen getrennt sind, in denen Tiere gehalten werden oder andere biologische
Priifsysteme untergebracht sind; |

gelagerte Futtermittel und Einstreu vor Schiiden durch ungiinstige Umwelteinfliisse, Schid-
lingsbefall oder Verschmutzung geschiitzt sind.

Geriite, Materialien, Reagenzien und Proben

Zweck: Zu uberpriifen, ob die Prifeinrichtung Gber betriebsbereite Gerite an geeigneten Standorten,

in ausreichender Menge und von angemessener Kapazitat verfligt, um den Erfordernissen der in der

Einrichtung durchgefithrten Priifungen gerecht zu werden und ob die Materialien, Reagenzien und

Proben ordnungsgemif gekennzeichnet, benutzt und gelagert werden.

Der Inspektor sollte iiberpriifen, ob

die Gerite sauber und in einwandfreiem Zustand sind;

Aufzeichnungen tiber Bedienung, Wartung, Justierung, Kalibrierung und Validierung von
Mefinstrumenten und Geriten, einschlieBlich Computersystemen, gefiihrt werden;
Materialien und chemische Reagenzien ordnungsgemiB gekennzeichnet sind, bei geeigneten
Temperaturen gelagert und die Verfalidaten beachtet werden. Die Beschriftungen der Rea-
genzien sollen ihre Herkunft, Identitit und Konzentrationen oder andere sachdienliche Infor-
mationen {z. B. Charge), aufzeigen;

Proben nach Prifsystem, Priifung, Beschaffenheit und Zeitpunkt der Probenahme klar be-
zeichnet sind;

die benutzten Gerite und Materialien die Priifsysteme nicht beeintrichtigen.

Priifsysteme

Zweck: Festzustellen, ob geeignete Verfahren flir die Handhabung und die Kontrolle der verschiede-

nen Prifsysteme vorhanden sind, die fiir die in der Einrichtung durchgefiihrten Priifungen benstigt

werden, z. B. chemische und physikalische Systeme, zelluldre Systeme und mikrobielle Systeme,

Planzen und Tiere.
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Physikalische und chemische Priifsysteme
Der Inspektor sollte sich vergewissern, daB

- soweit in den Priifplinen vorgesehen, die Haltbarkeit der Priif- und Referenzsubstanzen fest-
gestellt und die in den Pritfplinen spezifischen Referenzsubstanzen benutzt werden;

- bei automatisch arbeitenden Systeﬁzen die in Form graphischer Darstellungen, Geréteauf-
zeichnungen oder Computerausdrucken gewonnenen Daten als Rohdaten behandelt und ar-

chiviert werden.
Biologische Priifsysteme

Unter Beriicksichtigung der wichtigen oben genannten Gesichtspunkte hinsichtlich Pflege, Haltung
und Unterbringung von Tieren und anderen biologischen Priifsystemen sollte der Inspektor tiberpri-

fen, ob

- die Prifsysteme mit den im Priifplan spezifizierten Angaben tibereinstimmen;

- die Prifsysteme wihrend des Verlaufs der Priifung ausreichend und, sofern erforderlich und
angebracht, unverwechselbar gekennzeichnet sind und daf} iiber den Empfang von Priifsyste-
men Aufzeichnungen existieren, die vollstandig die Anzahl erhaltener, eingesetzter, ersetzter
oder entfernter Priifsysteme dokumentieren,

- Kifige oder Behalter fur Priifsysteme ordnungsgem#B und mit allen erforderlichen Angaben
gekennzeichnet sind;

- die Prifungen, die an denselben Tierarten oder denselben biclogischen Priifsystemen, aber
mit verschiedenen Substanzen durchgefiihrt werden, ausreichend getrennt sind;

- fur eine ausreichende Trennung der Tierarten und anderer biologischer Priifsysteme in rdum-
licher oder zeitlicher Hinsicht gesorgt ist;

- die Umweltbedingungen des biologischen Priifsystems so beschaffen sind, wie es der Prisfplan
oder die Standardarbeitsanweisungen zum Beispiel fiir Temperaturen oder Hell-Dunkel- Zy-

klen spezifizieren,
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die Registrierung des Empfangs sowie die Handhabung, Unterbringung oder Verwahrung,
Versorgung und Beurteilung des Gesundheitszustandes fir die Prifsysteme geeignet sind;
Aufzeichnungen Gber die Eingangspriifung, Quarantine, Morbiditit, Sterblichkeit, Verhal-
tensweise, Diagnose und Behandlung von Tieren, Pflanzen und anderen biologischen Priifsy-
stemen oder iber dhnliche dem jeweiligen biologischen Priifsystem angemessene Gesichts-
punkte gefithrt werden;

Bestimmungen tiber den angemessenen Verbleib der Priifsysteme bei Beendigung der Priifun-

gen vorliegen.

Priif- und Referenzsubstanzen

Zweck: Festzustellen, ob die Priifeinrichtung geeignete Vorgehensweisen entwickelt hat, um zu ge-

wihrleisten, daf3 Indentitat, Wirksamkeit, Menge und Zusammensetzung der Priif- und Referenzsub-

stanzen mit ihren Spezifikationen iibereinstimmen, und um die Priif- und Referenzsubstanzen ord-

nungsgeméiB in Empfang nehmen und lagern zu konnen.

Der Inspektor sollte {iberpriifen, ob

schriftliche Aufzeichnungen des Empfangs, einschlieBlich des Namens der hierfiir verantwort-
lichen Person, sowie fir Handhabung, Probenahme, Gebrauch und Lagerung von Priif- und
Referenzsubstanzen vorhanden sind;

die Behilter fir die Prif- und Referenzsubstanzen ordnungsgemif beschriftet sind;

die Lagerbedingungen geeignet sind, Konzentration, Reinheit und Haltbarkeit der Priif- und
Referenzsubstanzen aufrechtzuerhalten;

schriftliche Aufzeichnungen iiber die Bestimmung von Identitit, Reinheit, Zusammensetzung
und Haltbarkeit und gegebenenfalls zur Verhiitung von Verunreinigungen der Priif- und Refe-

renzsubstanzen vorhanden sind;

gegebenenfalls Verfahren zur Feststellung von Homogenitit und Haltbarkeit von Mischun-

gen, die Priif- und Referenzsubstanzen enthalten, vorhanden sind;
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- Behilter mit Mischungen (oder Verdiinnungen) der Priif- und Referenzsubstanzen beschriftet
sind und Aufzeichnungen iiber die Homogenitit und Haltbarkeit ihres Inhaltes gefiihrt wer-
den;

- wenn die Pritfung lénger als vier Wochen dauert, Muster aus jeder Charge der Priif- und Re-
ferenzsubstanzen fiir Analysenzwecke entnommen und fiir die vorgeschriebene Zeit archiviert
werden;

- Verfahren zum Mischen von Substanzen so konzipiert sind, dafl Fehler bei der Kennzeich-

nung oder die gegenseitige Verunreinigung vermieden werden.
Standardarbeitsanweisungen

Zweck: Festzustellen, ob die Prifeinrichtung iiber schriftliche Standardarbeitsanweisungen fiir alle
wichtigen Aspekte der Arbeiten in der Einrichtung verfiigt, da die Verwendung von schriftlichen

Standardarbeitsanweisungen zu einer der wichtigsten Methoden der Leitung zur Regelung der Ar-
beiten des Betriebes der Prifeinrichtung zéhlt,. Diese beziehen sich direkt auf die Routineelemente

der von der Priifeinrichtung durchgefiihrten Priifungen.
Der Inspektor sollte sich vergewissern, ob

- jeder Laborbereich unmittelbar tiber fir ihn wichtige, autorisierte Kopien von Standardar-
beitsanweisungen verfiigt;

- Verfahren zur Uberprifung und Aktualisierung von Standardarbeitsanweisungen vorhanden
sind;

- Erginzungen oder Anderungen der Standardarbeitsanweisungen genehmigt und datiert sind;

- eine chronologische Sammlung von Standardarbeitsanweisungen gefithrt wird,

- Standardarbeitsanweisungen fiir folgende, nicht abschlieBend aufgezihlte Arbeiten vorliegen;

I Empfang, Kennzeichnung, Handhabung, Probenahme, Gebrauch und Lagerung sowie
die Bestimmung der Identitdt, Reinheit, Zusammensetzung und Haltbarkeit von Pruf-

und Referenzsubstanzen,
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2. Gebrauch, Wartung, Reinigung, Kalibrierung und Validie Jng von MéBinstrumenten,
einschiieflich Computersystemen, und Geréten zur Kontr:)Tlhe der Umweltbedingun-
gen, |

Zubereitung von Reagenzien und Formulierungen fir die l‘.losierung,

4. Fihren von Aufzeichnungen, Berichterstattung, Auﬂ:)ewah{ung von und Zugang zu
Aufzeichnungen und Berichten, | ‘.

5. Vorbereitung und Umweltkontrolle von Bereichen, die Priifsysteme enthalten,

6. Empfang, Weitergabe, Unterbringung, Charakterisierung, I“pentxﬁzxerung und Versor-

|

7. Handhabung der Priifsysteme vor, wihrend und beim Absc,rx.[uﬁ der Priifung,

gung von Priifsystemen;,

8. Beseitigung der Priifsysteme,

9. Gebrauch von Schidlingsbekdmpfungs- und Relmgungsmltiteln sowie
10.  Durchfuhrung der Programme zur Qualititssicherung.

Zweck: Nachzupriifen, ob schriftliche Priifpline vorhegen und ob Pline ur{d Durchfithrung der Prii-

fung mit den GLP-Grundsatzen ibereinstimmen.

Der Inspektor sollte sich vergewissern, dafl

-

der Prifplan vom Priifleiter abgezeichnet wurde; :

Anderungen zum Priifplan vom Priifleiter abgezeichnet und datiertésind'

(gegebenenfalls) das Datum registriert wurde, an dem der Auﬁraggeber dem Priifplan zu-
stimmte; f‘ _
Messungen, Beobachtungen, Untersuchungen mit dem Priifplan uqd einschldgigen Standar-
darbeitsanweisungen iibereinstimmen;

die Ergebnisse dieser Messungen, Beobachtungen und Untersuchui:}lgen direkt, sofort, sorg-
faltig und leserlich aufgezeichnet, unterzeichnet (oder abgezeichnet;) und datiert wurden;
etwaige Anderungen der Rohdaten, einschlieBlich der in Computam gespeicherten, frithere
Eintragungen nicht unverstandlich machen, der Grund fiir die Andd]rungen angegeben und
sowoh! die fiir die Anderung verantwortliche Person sowie das Daﬁum an dem dies vorge-

nommen wurde, ersichtlich ist;
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durch Computer gewonnene oder gespeicherte Daten gekennzeichnet werden und daf} die
Verfahren geeignet sind, um diese Daten vor unerlaubten Anderungen oder Verlusten zu
schiitzen;

die im Rahmen der Pritfung eingesetzten Computersysteme zuverlissig und genau sind und
validiert worden sind,

alle in den Rohdaten verzeichneten unvorhergesehenen Ereignisse untersucht und bewertet
wurden,

die Ergebnisse in den Priifberichten (Zwischen- oder AbschluBberichten) folgerichtig und
vollstindig sind und die Rohdaten korrekt wiedergeben.

Berichterstattung iiber die Ergebnisse der Priifung

Zweck: Festzustellen, ob die AbschluBberichte in Ubereinstimmung mit den GLP-Grundsitzen er-

sfeIIt wurden.

Bei der Priifung eines Abschluf3berichtes sollte der Inspektor iiberpriifen, ob

der Priifleiter diesen mit Datum unterzeichnet hat, womit die Ubernahme der Verantwortung
fur die Qualit4t und Richtigkeit der Pritfung erklirt wird und bestatigt wird, daf die Prifung
in Ubereinstimmung mit den GLP-Grundsitzen durchgefiihrt wurde;

dieser (AbschluBbericht) falls Berichte, die sich aus der Zusammenarbeit mit anderen Berei-
chen ergeben, einbezogen sind, von den dafiir verantwortlichen Wissenschafllern mit Datum
unterzeichnet wurde;

eine unterzeichnete und datierte Erklirung der Qualititssicherung dem Bericht betliegt;
etwaige Anderungen von den verantwortlichen Mitarbeitern ausgefiihrt wurden,;

der Aufbewahrungsort (Archiv) aller Proben, Muster und Rohdaten angegeben ist.

Archivierung und Aufbewahrung von Aufzeichnungen

Zweck: Festzustellen, ob in der Einrichtung ausreichende Aufzeichnungen und Berichte erstellt wur-

den und ob geeignete Vorkehrungen fiir die sichere Lagerung und Aufbewahrung der Aufzeichnun-

gen und Materialien getroffen wurden.
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Der Inspektor sollte iiberpriifen:

- daB eine fur das Archiv verantwortliche Person bestimmt wurde,

- die Einrichtungen im Archiv zur Aufbewahrung der Priifpline, der Rohdaten (einschliefflich
derjenigen der abgebrochenen Priifungen), Abschlngerichte, Proben und Muster sowie der
Aufzeichnungen iiber die Aus- und Weiterbildung des Personals,

- das Verfahren fir den Zugang zu archivierten Unterlagen;

- die Verfahren, nach denen der Zugang zu den Archiven auf befugtes Personal beschrinkt ist,
und die Aufzeichnungen iiber diejenigen Personen, die Zugang zu Rohdaten, Objekttrigern
usw. haben;

- ob eine Aufzeichnung iiber Materialien gefiihrt wird, die aus den Archiven entnommen und
wieder zuriickgegeben wurden;

- ob Aufzeichnungen und Substanzen die erforderliche oder angemessene Zeit aufbewahrt und
vor Verlust oder Beschidigung durch Feuer, ungiinstige Umwelteinfliisse usw. geschiitzt

sind.
Uberpriifung von Priifungen

Inspektionen von Prifeinrichtungen schiieBen gewohalich auch Uberpriifungen von abgeschlossenen
oder laufenden Pritfungen ein. Uberpriifungen bestimmter Priifiingen werden auch &fter von Bewer-
tungsbehorden angefordert und kdnnen unabhingig von Inspektionen von Priifeinrichtungen durch-

gefithrt werden.

Die Inspektoren und andere Personen, die an den Uberpriifungen beteiligt sind, werden immer die
Art und Weise sowie den Umfang ihrer Uberpriifungen nach eigener Beurteilung festlegen missen.
Thr Ziel sollte es sein, die Priifung durch Vergleich des Abschlufiberichtes mit dem Priifplan und den
einschldgigen Standardarbeitsanweisungen, den Rohdaten und anderen aréhivierten Materialien zu

rekonstruieren.

In einigen Fallen kann es zur Durchfithrung einer effektiven Uberprifung von Priifungen notwendig
sein, daB die Inspektoren Unterstiitzung durch weitere Experten erhalten, z. B. wenn eine Uberprii-

fung der Gewebeschnitte unter dem Mikroskop notwendig wird.
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Bei der Durchfiihrung einer Uberpriifung des Priifberichts soll der Inspektor:

- sich Namen, Titigkeitsbeschretbungen und Zusammenfassungen tiber Ausbildung und Erfah-
rungen ausgewihlter Personen vorlegen lassen, die mit der (den) Prifung(en) befallt sind, z.
B. der Priifleiter und verantwortliche Mitarbeiter;

- uberpnifen, ob fiir die Bereiche der durchgefiibrten Prisfung(en) ausreichendes und ausgebil-
detes Personal zur Verfligung steht;

- in der Prifung verwendete Gerite oder spezielle Ausriistungen stichprobenartig auswihlen
und die Aufzeichnungen {iber Kalibrierung, Wartung und Inspektion iiberpriifen;

- die Aufzeichnungen iiber die Haltbarkeit der Priifsubstanzen, die Analysen der Priffsubstan-
zen und Formulierungen, die Futteranalysen usw. durchsehen;

- versuchen, nach Méglichkeit in Gesprichen, die Arbeitsbelastung ausgewihiter an der Pri-
fung beteiligter Personen, zu erfahren, um sicherzustellen, daf3 diese Personen Zeit genug
hatten, um die im Prifplan oder im Abschluflbericht aufgefiihrten Aufgaben zu erfullen,

- sich Kopien gegebenenfalls der gesamten Unterlagen iiber Kontroliverfahren oder der Unter-

lagen, die wesentlicher Bestandteil der Pritfiing sind, aushéndigen zu lassen, insbesondere:

1. den Priifplan,

2. die zum Zeitpunkt der Durchfithrung der Priifung geltenden Standardarbeitsanwei-
sungen, _

3. Tagebticher, Laborbiicher, Akten, Arbeitsblitter, Ausdrucke von computergespei-
cherten Daten usw., falls notweﬁdig, sind Berechnungen zu uiberprifen,

4, den AbschluBbericht.

Bei Priifungen an Tieren (Nagetiere oder andere Saugetiere) sollten die Inspektoren einen bestimm-
ten Anteil einzelner Tiere von ihrer Ankunft in der Prisfeinrichtung bis zur Sektion verfolgen. Sie

sollten folgenden Aufzeichnungen besondere Aufmerksamkeit widmen:

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

- klinische Beobachtung und Sektionsbefunde;
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- klinische Chemie;

- Pathologie.
Abschlul} der Inspektion oder der fIberpriifung von Priifungen

Wenn eine Inspektion einer Priifeinrichtung oder einer Uberpriifung von Pritfungen abgeschlossen
ist, hat der Inspektor seine Ergebnisse mit Vertretern der Priifeinrichtung in einer AbschiuBbespre-

chung zu erértern und dann einen schriftlichen Bericht - den Inspektionsbericht - zu erstellen.

Die Inspektion einer groBen Priifeinrichtung kann eine Reihe geringfiigiger Abweichungen von den
GLP-Grundsitzen ergeben, die aber normalerweise nicht so bedeutend sind, daf3 sie die Qualitit und
Richtighkeit der Pritfungen in dieser Privfeinrichtung wesentlich beeintrichtigen. In solchen Fillen ist
es sinnvoll, wenn ein Inspektor berichtet, die Priifeinrichtung arbeite in Ubereinstimmung mit den
(GLP-Grundsitzen gemdf den von der Behdrde fiir die Uberwachung der Einhaltung der GLP-

Grunditze aufgestellten Kriterien,

Gleichwohl sind Einzeiheiten tiber festgestellte Unzulinglichkeiten oder Mingel der Prifeinrichtung

mitzuteilen und Zusagen der Leitung einzuholen, daf} diese Unzulinglichkeiten und Mingel beseitigt

werden. Der Inspektor wird dann gegebenenfalls die Prifeinrichtung nach einer gewissen Zeit erneut

besuchen missen, umn nachzuprifen, ob die erforderlichen MaBnahmen getroffen worden sind.

Wenn eine wesentliche Abweichung von den GLP-Grundsitzen wihrend der Uberpriifung der Pri-
fung oder der Inspektion einer Prifeinrichtung festgestellt wird, die nach Ansicht des Inspektors die
Qualitdt und Richtigkeit dieser Priifung oder anderer in der Einrichtung durchgefiihrter Priifungen
beeintrachtigt haben kénnen, sind Art und Ausmaf® der Abweichungen in dem Inspektionsbericht

festzuhalten.

Die von der Behorde zur Uberwachung der GLP zu treffenden Mafinzhmen hingen von der Art und
Weise sowie vom Ausmaf} der Nichteinhaltung der GLP und von den Rechts- und/oder Verwal-
tungsbestimmungen im Rahmen des Programms zur Uberwachung der Einhaltung der GLP ab.
Wenn eine Uberpriifung auf Ersuchen einer Bewertungsbehorde erfolgt ist, ist ein vollstindiger Be-

richt tiber die Ergebnisse auszuarbeiten und ihr zuzuleiten.
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Beggg"hdung' .

Allgemeines

Die Gute Laborpraxis (GL?) stellt ein Regelwerk dar, das eine gleichbleibend hohe Qualitiit
bei der Durchfithrung von und Berichterstattung iiber bestimmte(n) Priifungen sicherstellen
soll. Es handelt sich dabei um solche Priifungen, die innerhalb von gesetzlich vorgeschriebe-
nen Verfahren der Zulassung, Anmeldung, Mitteilung oder sonstigen Registrierung von

Stoffen und deren Zubereitungen durchgefiihrt werden, um eine Bestimmung ihrer gefihrli-

chen Eigenschaften sowie eine Bewertung der von thnen ausgehenden Risiken fiir Mensch

und Umwelt durchzufiihren. Die Grundsitze der Guten Laborpraxis wurden von der Organi-
sation fir wirtschaftliche Zusammenarbeit und Entmcklung (OECD) entwnckelt und verof-
fentlicht. In seiner Ratsentschheﬁung vom 2. Oktober 1989 hat der Rat der OECD zudem ei-
ne ,,Empfehlung iber die Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis angenommen.
Sowohl die Grundsitze der Guten Laborpraxis als auch der RatsbeschluBl der OECD zur Ein-
haltung dieser Grundsitze wurden in EG-Recht - Richtlinie 87/ IB/EWG des Rates vom 18. |
Dezember 1986 und Richtlinie 82;/320/EWG des Rates vom 7. Juni 1988 in der Fassung der

Anpassungsrichtlinie 90/18/EWG der Kommission vom 18, Dezember 1989 - iibernommen.

Die Verwaltungsvorschrift zum Verfahren der behsrdlichen Uberwachung der Einhaltung der
Grundsitze der Guten Laborpraxis vom 29. Oktober 1990, die auf der Grundlage des § 19 d
Absatz 3 des Chemikaliengesetzes in der Fassung der Bekanntmachung vom 14. Mirz 1990

(BGBI. 1 8. 521) erlassen wurde, konkretisiert das Verwaltungsverfahren der Linder im




- 27 -

Rahmen der Spielrdume, die sich aus den beiden zugrunde lieponden 1o e eliien wheer die
Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis ergeben Sic ericichien 2 emen das
Verwaltungsverfahren und gewiéhrieistet zum anderen als bundeawcite Fepel g viie inheit-

liche Durchfithrung des Verfahrens zur Uberwachung der Binhaituoy ot Croandastre der
Guten Laborpraxis durch die hierfiir zustindigen Landesbehérden

Die ChemVwV-GLP in ihrer giltigen Fassung ist dieserm Anspruch pero Ly wowenden
Gleichwoh! hat es sich bei der Anwendung der Verwaltungsvorscinll et o lre bei den
als Anhang zur Verwaltungsvorschrift vorliegenden ,,Leitlinien fur die Durvhiiirang von In-
spektionen einer Priifeinrichtung und der Uberprisfung von Prifingen™ gezeipt, dalt die dort
getroffenen Formulierungen Spielraum fiir unterschiedliche Interpretaiionen lassen Tellweise
ist dies dadurch begriindet, dal3 der genannte Anhang die zwischun dei zusicadigen Behonden
von Osterreich, der Schweiz und der Bundesrepublik Deutschland alwsosnnine dosischspra-
chige Fassung des Anhangs Il des Ratsbeschlusses der OECD uber die Empivishung zur Ein-
haltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis vom 2. Oktober 19589 dugsteilt Die bisher
gi'x'ltige deutsche Sprachfassung weicht, obwohll formal korrekt, vielfach s om Spruchver-
stindnis der Inspektoren sowie der Inspizierten ab und erfordert dalies vine winndlivhe Uber-
arbeitung in der Form der vorgelegten Neufassung. Die Neulassuny wird erlassen aaf der
Grundlage des § 19 d Abs. 3 des Chemikaliengesetzes in der Fassung der Buelanntmachung
vom 25. Juli 1994 (BGBI. I S. 1703), zuletzt gedndert durch das Zw cite Gesete zur Ande-
rung des Chemikaliengesetzes vom 25. Juli 1994 (BGBI. [, S. 168%)

Die ChemVwV-GLP und insbesondere die ,Leitlinien” im Anhang zur Verwaitungsvorschrift
geben im wesentlichen Handlungsempfehlungen, die ihrerseits infolpe dur bet den behordli-
chen Inspektionen wihrend der letzten Jahre gemachten Erfahrungen vinersets und der Ver-
dnderungen in den zu inspizierenden Prifeinrichtungen durch Neuverunyen in deren Oiganisa-
tion und Fortschritten der Labortechnik andererseits einer standi gen Anprssing und Weirer-
entwicklung unterliegen miissen, um den verinderten Bedingungen vor Gt gerecht 2u wer-

den.

Entsprechende Weiterentwicklungen wurden von dem supranaticralen im Auftrag der OECD

arbeitenden GLP-Forum betrieben und in Form der mit Ratsbeschiuld vom 24 Mirz 1995 an-
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genommenen iiberarbeiteten Anhinge I und II zum RatsbeschluB iber Empfehlungen zur
Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis vom 2. Oktober 1989 zu einem vorléufi-
gen Abschlufl gebracht. Die ChemVwV-GLP, insbesondere der dem Anhang If zum vorge-
nannten Ratsbeschlul3 entsprechende Anhang , Leitfaden fiir die Durchfiihrung von Inspektio-
nen einer Priifeinrichtung und der Uberpriifung von Pritffungen“ wurde dementsprechend an-

gepalt.

AuBer sprachlichen Umformulierungen zur Konkretisierung des Gemeinten ist folgende mate-
rielle Anderung hervorzuheben: die optionale Zuordnung von den in inspizierten Priifeinrich-

tungen durchgefiihrten Priifungen zu neun anstelle von bislang fiinf Priifkategorien.

Kosten

Bund, Lindern und Gemeinden entstehen durch die Neufassung dieser Allgemeinen Verwal-

tungsvorschrift keine Mehrkosten.

Da die Grundsitze der Guten Laborpraxis bereits seit Inkrafitreten der ersten Anderung des
Chemikaliengesetzes im Jahre 1990 geltendes Recht sind und demzufolge die Einfithrung die-
ser Grundsatze in der betroffenen Wirtschaft und ebenso die Einfithrung von Strukturen zu
ihrer Einhaltung abgeschlossen sind, ist mit der vorgelegten Neufassung dieser Allgemeinen

Verwaltungsvorschrift kein zusitzlicher Kostenaufwand verbunden.

Im Einzelnen
Die Anderungen in der Neufassung dieser Allgemeinen Verwaltungsvorschrift gegeniiber der
Fassung vom 29. Oktober 1990 lassen sich drei Fallgruppen zuordnen, die nacheinander ab-

gehandelt werden.

1. Sprachliche Korrekturen

Zur Richtigstellung des im englischsprachigen Originaldokument (,, Empfehlung iiber die Ein-
haltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis®, Beschlufl des Rates der OECD vom
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2. Oktober 1989) Gemeinten wurden in den nachfolgend genannten Passagen neue Formulie-

rungen eingesetzt:

Nr. 1 Begriffsbestimmungen
- Inspektion einer Priifeinrichtung; Satz 2

- Uberpriifung von Priifungen

Nr.3 Das Uberwachungsverfahren der Landesbehorden,
Uberschrift

- Nr. 3.4, Satz2

- Nr. 4.2, Satz 1

Anhang zu 4.1

- Absatz 1 der allgemeinen Einfithrung, Satz 4
- Absatz 2 der allgemeinen Einfiihrung, Satz 1
- Absatz 2 der allgemeinen Einfiihrung, Satz 3

- Inspektion einer Priifeinrichtung
- Absatz 1, Satz 1
- Absatz 2
- Absatz 6, Satz 1

Vorinspektion
- Absatz 1
- Absatz 2, Satz 1
- Absatz 2, Satz 3, Spiegelstrich 1 und 3
- Absatz 3, Satz 2
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Einfithrungsbesprechung
- Absatz 1
- Absatz 2, Satz 1
- Absatz 2, Satz 2, Spiegelstrich 2, 3 und 6

Organisation und Personal
- Absatz 2. 1. Halbsatz
- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 4 und 9
- Absatz 3, 1. Halbsatz
- Absatz 3, 2. Halbsatz Spiegelstrich 2 und 3

Qualitiitssicherungsprogramm
- Absatz 2, Satz 1
- Absatz 2, Satz 2, 1. Halbsatz
- Absatz 2, Satz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 5

Einrichtungen
- Satz 2, 1. Halbsatz
- Satz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 1, 2 und 3

941/96

Pflege, Haltung und Unterbringung von Tieren und ven anderen biologischen

Priifsystemen
- Absatz 1, Satz 1
- Absatz 3, Satz 1
- Absatz 3, Satz 3, 1. Halbsatz
- Absatz 3, Satz 3, 2. Halbsatz Spiegelstrich 2, 6 und 8

Geriite, Materialien, Reagenzien und Proben
- Absati 1, Satz 1
- Absatz 2, Satz 2, 1. Halbsatz
- Absatz 2, Satz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 3



Priifsysteme

- Satz ]

Physikalische und chemische Systeme
- 1. Halbsatz
- 2. Halbsatz Spiegelstrich 2 nach neuer Bezifferung

Physikalische und chemische Systeme
- 1. Halbsatz
- 2. Halbsatz Spiegelstrich 2 nach neuer Bezifferung bzw. 3 nach alter Beziffe-

rung

Biologische Priifsysteme
- 1. Halbsatz
- 2. Halbsatz Spiegelstrich 1, 7, 8 und 9

Priif- und Referenzsubstanzen
- Absatz 1
- Absatz 2, 1. Halbsatz

Standardarbeitsanweisungen

- Absatz 1, Satz 1

- Absatz 2, 1. Halbsatz

- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 1, 4 und Spiegelstrich 5 Ziffer 10

Durchfiihrung der Priifung
- Absatz 2, 1. Halbsatz
- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 2, 7 und 10
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Berichterstattung iiber die Ergebnisse der Priifung
- Absatz 2, 1. Halbsatz
- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 3

Archivierung und Aufbewahrung von Aufzeichnungen
- Absatz 2, 1. Halbsatz '
- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 4 nach neuer Bezifferung, bzw. 3 nach al-

ter Bezifferung

Uberpriifung von Priifungen

- Absatz 2, Satz 2

- Absatz 4, 2. Halbsatz Spiegelstrich 3, 5und 6
- Absatz 5, Satz 1 und 2

AbschluB der Inspektion oder der Uberpriifung von Priifungen
- Uberschrift

- Absatz 1

- Absatz 2, Satz 1

- Absatz 4.

Anpassungen an die sprachlichen Anderungen in der Neufassung der Anhinge I und II
m Ratsbeschlufl der QECD tiber Empfehlungen zur Einhaltung der Grundsitz

Guten Laborpraxis

Die Anderungen von Formulierungen in der vorliegenden Fassung der ChemVwV-
GLP, die Anpassungen an die Neufassung der Anhinge I und II zu den Empfehlungen
zur Einhaltﬁng der Grundsitze der Guten Laborpraxis der OECD darstellen, sind kei-
ne inhaltlichen Neuerungen oder Erganzungen; vielmehr soll durch die gednderten
Formulierungen eine Prazisierung des Gemeinten erreicht werden, um unterschiedli-
che Auslegungen des Rechtstextes bei Inspektoren und Inspizierten kiinftig zu ver-

meiden. Diese Anderungen betreffen die nachfolgend genannten Passagen:
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Anhang zu 4.1

Inspektion einer Priifeinrichtung
- Absatz 5, Satz 1
Einfiihrungsbesprechung

- Absatz 2, Spiegelstrich 4

Organisation und Personal

- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 4, 5, 6 und 9

Priif- und Referenzsubstanzen
- Absatz 2, 2. Halbsatz Spiegelstrich 1, 4 in Verbindung mit der Streichung des
Spiegelstriches 5 der alten Fassung der ChemVwV-GLP

Standardarbeitsanweisungen

- Absatz 2, Spiegelstrich 5 Ziffer 1

Durchfithrung der Priifung
- Absatz 2, Spiegelstrich 2, 6 und 8

Berichterstattung iiber die Ergebnisse der Priifung

- Absatz 2, Spiegelstrich 1

Archivierung und Aufbewahrung von Aufzeichnungen

- Absatz 2, Spiegelsrich 2

Uberpriifung ven Priifungen
- Absatz 1 und 2
- Absatz 4, Spiegelstrich 6

Abschlufl der Inspektion oder der Uberpriifung von Priifungen
- Absatz 1
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3 Materiell-inhaltliche Anderungen

Zu 1, Begriffsbestimmungen, Inspektor: .
Die vorgesehene Erginzung trigt dem Umstand Rechnung, daB} kiinftig die Uberprifung von

einzelnen Priifungen gleichrangig neben der Inspektion von Priifeinrichtungen zu sehen ist.

Zu22:

In den zitierten Bekanntmachungen werden die Priifungen aufgelistet, die derzeit im Rahmen
des Zulassungsverfahrens fiir Pflanzenschutzmittel nach den Grundsitzen der Guten Labor-
praxis durchgefiihrt werden miissen. Dies stelit keine Erweiterung des Anwendungsbereiches
der GLP dar, sondern erfolgt im Sinne einer Klarstellung und bietet eine Entscheidungshilfe
flir den, der Priifunterlagen im Rahmen des Zulassungsverfahrens fiir Pflanzenschutzmittel

einzyreichen hat.

Zu 3.1:

Durch die vorgesehene Ergéinzung wird sichergestellt, daB behoérdenexterne Sachverstindige,
die nur befristet und flir besondere Aufgaben einer Inspektionskommission angehoren, aus
der Inspektion einer Priifeinrichtung keine mittefbaren oder unmittelbaren Vorteile fiir sich

ziehen.

Zu 3.4:
Die vorgesehene Ergénzung trigt dem Umstand Rechnung, daf kiinftig die Uberpriifung von

einzelnen Priifungen gleichrangig neben der Inspektion von Priifeinrichtungen zu sehen ist.

Zu4.1:

Durch den Verweis auf die Konsensdokumente des Bund-Linder-Arbeitskreises GLP sowie
auf die Konsensdokumente der OECD wird gewihrleistet, daB die Auslegung einzelner Vor-
schriften aus den ,,Leitlinien flir die Durchfithrung von Inspektionen einer Priifeinrichtung und
die Uberpriifung von Priifungen”, sofern dies auch nach der Bereinigung der ChemVwV-GLP
durch die vorliegende Neufassung noch erforderlich ist, auf der Grundlage der Bezugsdoku-

mente erfolgt. Die Konsensdokumente der OECD zur GLP werden von dem supranationalen
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im Auftrag der OECD arbeitenden GLP-Forum, dem auch Sachverstindige Deutschlands und

der Européischen Kommission angehdren, erarbeitet.

Zu 5.1:

Wihrend die GLP-Bescheinigung nach § 19 b Abs. 1| ChemG erforderlich ist, wenn ein An-
tragsteller oder Zulassungsnehmer einer zustandigen innerstaatlichen Behorde Prifunteriagen
von Prifungen nach § 19 a Abs. 1 ChemG vorlegt, dokumentiert die Aufnahme einer Prisfein-
richtung in das ,,nationale GLP-Uberwachungsverfahren gegenitber Mitgliedstaaten der Eu-
ropiischen Union, gegeniiber Mitgliedstaaten der OECD oder, sofern erforderlich, gegenuber
Drittstaaten, daB eine Prifeinrichtung Prifungen gemaB den Grundsitzen der Guten Labor-
praxis durchfiihrt und daf die Einhaltung der Grundsitze der GLP in dieser Priifeinrichtung

einer behdrdlichen Uberwachung unterliegt.

ZuS5.2:

Durch diese Vorschrift werden neun anstelle von bisher fiinf Kategorien eingerichtet, denen
Priifungen, die in nach den GLP-Grundsitzen arbeitenden Priifeinrichtungen durchgefiihrt
werden, optional zugeordnet werden kénnen. Dadurch wird den existierenden technischen
und organisatorischen Unterschieden zwischen diesen Priifkategorien Rechnung getragen.
Diese neun Priifkategorien sind inhaltlich eindeutig definiert; zudem besteht uber ihre inhaltli-
che Bedeutung bei den Mitgliedstaaten der Europdischen Union und der OECD Konsens.
Diese Priifkategorien wurden in die Ergénzung zum Anhang III der Empfehlung tiber die
Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis gemifl OECD-Ratsbeschlufl vom 24,
Mirz 1995 iibernommen. Die Zuordnung von Priifungen zu diesen neuen Prifkategorien
findet bereits jetzt bei der jihrlichen Berichterstattung der Mitgliedstaaten der Europiischen
Union gem4B Artikel 4 der Ratsrichtlinie 88/320/EWG Anwendung.

Zu 5.3:
Durch diese Vorschrift wird der GLP-Bundesstelle die Erfiillung der ihr nach § 19 d Abs. 1
ChemG auferlegten Pflichten erleichtert.
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Zum Anhang zu 4.1:

Inspektionsverfahren, Vorinspektion:

Die Streichung im zweiten Satz des zweiten Absatzes erleichtert den Vollzug sowohl fiir die
Inspektoren als auch fiir die nach den GLP-Grundsétzen arbeitenden Priifeinrichtungen, da

kunftig eine Unterscheidung zwischen , leitendem™ und sonstigem Personal unterbleibt.

Einfiihrungbesprechung
Die im zweiten Satz des zweiten Absatzes als siebter Spiegelstrich vorgenommene Ergénzung
erleichtert den ordnungsgeméBen AbschluB der Inspektion einer zu inspizierenden Priifein-

richtung,

Organisation und Personal
Die im dritten Spiegelstrich des zweiten Absatzes und im zweiten Spiegelstrich des dritten
Absatzes vorgenommene Streichung erfolgt im Sinne der unter ,, Vorinspektion® gegebenen

Begriindung.

Qualititssicherungsprogramm
Die als Spiegelstrich 6 im zweiten Satz des zweiten Absatzes vorgenommene Ergiinzung er-
leichtert dem Inspektor die auch bislang tibliche Inspektionspraxis beziiglich der Qualitétssi-

cherung bei den in der zu inspizierenden Prisfeinrichtung durchgefiihrten Routinarbeiten.

Einrichtungen

Die im ersten Absatz vorgenommene Erginzung triigt der Entwickung und dem dariiber auch
international gefundenen Konsens Rechnung, daB GLP-pilichtige Prisfungen nicht nur in ge-
schlossenen Rdumen, sondern auch, insbesondere bei Sicherheitspriifungen im Rahmen des
Zulassungsverfahren von Pflanzenschutzmitteln, im Freien stattfinden. Folgerichtig kann eine
»Prifeinrichtung® nicht nur einen geschlossenen Raum, sondern auch eine entsprechend ge-

kennzeichnete Fliche im Freiland mit einschlieBen.
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Geriite, Mateialien, Reagenzien und Proben

Die im zweiten Spiegelstrich des zweiten Absatzes vorgenommene Erginzung trigt der Ent-
wicklung Rechnung, da Computersysteme Eingang in die apparative Ausstattung von Prii-
feinrichtungen gefunden haben und zwecks Einhaltung der GLP-Grundsitze einer besonderen
Wartung bediirfen.

Physikalische und chemische Priifsysteme
Die Streichung trigt dem Umstand Rechnung, dal die vormals enthaltene Vorschrift bereits

im Abschnitt , Standardarbeitsanweisungen in adiquater Form implementiert ist.

Priif- und Referenzsubstanzen
Die geinderte Vorschrift im siebten Spiegelstrich des zweiten Absatzes prizisiert die Zeit-

spanne, in der Priif- und Referenzsubstanzen aufbewahrt werden miissen.

Standardarbeitsanweisungen

Die in Ziffer 2 des funften Spiegelstriches des zweiten Absatzes vorgenommene Erganzung
tragt der Entwicklung Rechnung, dafi Computersysteme Eingang in die apparative Ausstat-
tung von Priifeinrichtungen gefunden haben und zwecks Einhaltung der GLP-Grundsitze ei-

ner besonderen Wartung bediirfen.

Berichterstattung iiber die Ergebnisse der Priifung

Die Anderung im zweiten Spiegelstrich des zweiten Absatzes tragt dem Umstand Rechnung,
daB die Erstellung eines Priifberichtes auf der Zusammenfassung bzw. der Berticksichtigung
von Teilberichten, die in organisatorisch getrennten Einheiten gewonnen wurden, beruhen

kann.

Archivierung und Aufbewahrung von Aufzeichnungen
Die als Spiegelstrich 1 des zweiten Absatz vorgenommene Erganzung erleichtert die beste-

hende Inspektionspraxis.
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Uberpriifung von Priifungen

Die als dritter Absatz eingefiihrte Erginzung verankert die Moglichkeit, daB externe Sachver-
standige, die nach giiltigem Recht bereits bei der Inspektion von Priifeinrichtungen herange-
zogen werden ditrfen, auch bei der Uberpritfung von Priifungen einbeziehbar sind. Dadurch
wird wiederum der zunehmenden Bedeutung der Uberpriifung von Priifungen Rechnung ge-

tragen.
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Anlage

Anderung
zur

Allgemeinen Verwaltungsvorschrift zum Verfahren der behordlichen Uberwachung
der Einhaltung der Grundsitze der Guten Laborpraxis (ChemVwV-GLP)

1. Zu Nummer 1 (Begriffsbestimmungen, Seite 3 der Vorlage

In Nummer 1 ist in der Begriffsbestimmung "GLP-Bundesstelle" die Bezeich-
nung "§ 19a Abs. 2 Nr. 3" durch die Bezeichnung "§ 19b Abs. 2 Nr. 3" zu er-
setzen.

Begriindung:
Berichtigung des Zitats.

2. Zu Nummer 2 (Programm der Einhaltung der GLP-Grundsitze
In Nummer 2 Nr. 1 wird die Verweisung "6 Abs. 1 Nr. 1," gestrichen.

Begriindung:

Ziel der GLP-Grundsitze ist, toxikologische und Skotoxikologische Priiffungen
von Priifsubstanzen liickenlos nachvollziehbar zu machen. Die im Entwurf der
Bundesregierung vorgesehene Einbeziehung der Hilfsstoffe und Verunreini-
gungen in den GLP-Anwendungsbereich ist weder Ziel der OECD-GLP-
Grundsitze noch der amerikanischen FDA-GLP-Grundsitze (food and drug
administration of the department of health and human services). Die Erweite-
rung wiirde zudem zu nicht unerheblichen Kosten bei der Priifung, Validierung
und Archivierung fiihren.
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3. Zu Nummer 4.2 Satz 1

In Nummer 4.2 ist Satz 1 durch folgenden Satz zu ersetzen:

"Die Inspektion einer Priifeinrichtung ist in regelmidfligem Abstand durchzu-
fiihren."

Begriindung:

Die OECD hat das GLP-Uberwachungsverfahren geiindert (Environment Mo-
nograph No. 111) und den bisherigen Inspektionsrhythmus von zwei Jahren
gestrichen, da er - wie praktische Erfahrungen weltweit ergeben haben - nicht
eingehalten werden kann.

Diese Erfahrungen sind in der Bundesrepublik Deutschland bestétigt worden.

Die Konkretisierung der neuen Fassung der Nr. 4.2 wird von der neuen Fas-
sung der Nr. 5.1 vorgenommen.

4, Zu Nummer 5.1 Satz 3und 4 - neu -

In Nummer 5.1 sind nach Satz 2 folgende Sitze 3 und 4 - neu - anzufiigen:

"Der Verbleib einer Priifeinrichtung im nationalen GLP-Uberwachungsverfah-
ren setzt eine regelmaBige Uberwachung der Einhaltung der GLP-Grundsitze
voraus, Grundlage hierfiir ist ein Antrag der Priifeinrichtung spétestens vier
Jahre nach der vorherigen Uberwachung,"

Begriindung:

Die Regelung dient der Verwaltungsvereinfachung. Zugleich enthilt sie die
Konkretisierung der neuen Fassung der Nr. 4.2.

Der genannte Zeitraum fir den Antrag der Priifeinrichtung von spitestens vier
Jahren nach der bisherigen Uberwachung leitet sich aus den bisher gesammel-
ten Erfahrungen ab und ist als angemessen anzusehen.
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5.

Zum Anbang zu Nummer 4.1 (Vorinspektion, Seite 11 der Vorlage}

Im Anhang zu Nummer 4.1 sind im Abschnitt Vorinspektion in Satz 3 nach
dem Wort "Inspektionsberichte," die Worter "Anderungsmitteilungen der Priif-
einrichtungen," einzufiigen.

Begriindung:

Die Priifeinrichtungen teilen den zustiindigen Landesbehdrden aufforderungs-
gemiB Anderungen verantwortlicher Personen oder raumlicher Bedingungen
zwischen den reguliren Inspektionen mit. Der Zeitpunkt der Anderungsiiber-
priifung ist von dem Umfang der Anderung abhiingig und erfolgt spitestens bei
der niichsten Regelinspektion. Die Erginzung dient diesem Zweck.

Zum Anhang zu Nummer 4.1 (Einfiihrungsbesprechung, Sejte 12 der Vorlage)

Im Anhang zu Nummer 4.1 ist im Abschnitt Einfithrungsbesprechung der vierte
Spiegelstrich wie folgt zu fassen:

"-  Informationen einholen, ob in Bereichen der Priifeinrichtung, in denen

GLP-Priifungen durchgefiihrt werden, auch Priifungen, die nicht den GLP-
Grundsidtzen unterliegen, stattfinden.”

Begriindung:
Durch die Anderung wird das Gewollte klargestellt.

Zum Anhane zu Nummer 4.1 (Organisation und Personal. Seite 13 der Vorlage

Im Anhang zu Nummer 4.1 ist im Abschnitt Organisation und Personal in
Satz 2 der zweite Spiegelstrich wie folgt zu fassen:

"- Organisationspline iiber Leitung und Mitarbeiter, aus denen die personelle

Trennung der Aufgabenbereiche Leitung der Priifeinrichtung, Durchfiih-
rung der Priifungen, Qualititssicherung und Archivierung hervorgeht;"
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Begriindung:

Nicht simtliche in einem Organisationsplan genannten Mitarbeiter sind wis-
senschaftliche Mitarbeiter. Die Streichung dient der Klarstellung und damit der
Vermeidung zeitraubender Diskussionen bei weniger geilibten Priifeinrichtun-
gen. Personell getrennte Aufgabenwahrnehmung ist ein Kernstiick der GLP-
Arbeitsweise. Dieses geht aus zahlreichen internationalen Konsenspapieren, die
zu beriicksichtigen sind, hervor.

8. Zum Anhang zu Nummer 4.1 (Gerdte, Materialien, Reagenzien und Proben,
Seite 17 der Vorlage)

Im Anbang zu Nummer 4.1 ist im Abschnitt Gerdte, Materialien, Reagenzien
und Proben in Satz 2 im dritten Spiegelstrich nach dem Wort "Konzentrationen"
ein Komma zu setzen und das Wort "Verfalldatum" einzufiigen.

Begriindung:

Es handelt sich um eine redaktionelle Anderung und dient der Klarheit der
Formulierung.

9. Zum Anhang zu Nummer 4.1 {Priif- und Referenzsubstanzen, Seite 19 der Vor-
lage)

Im Anhang zu Nummer 4.1 sind im Abschnitt Priif- und Referenzsubstanzen in
Satz 2 im vierten Spiegelstrich nach den Wortern "und gegebenenfalls” die
Woérter "iiber die Durchfiihrung von MafBnahmen" einzufiigen.

Begriindung:
Klarstellung des Gewollten.
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10. Zum Anhang zu Nummer 4.1 (Priif- und Referenzsubstanzen, Seite 19 der Vor-

11.

lage)
Im Anhang zu Nummer 4.1 sind im Abschnitt Priif- und Referenzsubstanzen in
Satz 2 im fiinften Spiegelstrich die Worter "von Mischungen, die Priif- und Re-

ferenzsubstanzen enthalten" durch die Wérter "von Priif- und Referenzsubstan-
zen, die aus Mischungen bestehen" zu ersetzen.

Begriindung:
Klarstellung des Gewoliten.

Zum Anhang zu Nummer 4.1 ( Berichferstat‘tungiber die Ergebnisse der Prii-
fung, Seite 22 der Vorlage)

Im Anhang zu Nummer 4.1 ist im Abschnitt Berichterstattung iiber die Ergeb-
nisse der Priifung in Satz 2 der zweite Spiegelstrich wie folgt zu fassen:

"- Teilberichte, falls sie sich aus der Zusammenarbeit mit anderen Bereichen

ergeben, von den dafiir verantwortlichen Wissenschaftiern mit Datum un-
terzeichnet und in den AbschiuBbericht einbezogen sind;"

Begriindung:

Nach Abschnitt 1 Nr. 1.2 (2) des Anhangs 1 zu § 19a Abs. 1 ChemG (Grund-
sitze der Guten Laborpraxis) ist der Priifleiter der Verantwortliche, dem die
Gesamtleitung der Priifung obliegt. Er hat den AbschluBbericht mit Datum zu
unterschreiben (Abschnitt I Nr. 9.1 (3)) und trégt somit die alleinige Verant-
wortung hierftir. Dies trifft auch dann zu, wenn Teilberichte von kooperieren-
den Wissenschaftlern in den AbschluBBbericht einzubeziehen sind. Die gefor-
derte Unterschrift des AbschluBberichtes durch diese kooperierenden Wissen-
schaftler widerspricht auch der Bestimmung in Abschnitt II Nr. 9.1 (4) des
Anhangs zum ChemG, die eine Unterzeichnung nur der Berichte kooperieren-
der Fachrichtungen fordert, nicht aber auch des AbschluBberichtes. Die For-
mulierung in der Vorlage wiirde somit eine Verschiirfung der GLP-Grundsiitze
darstellen; auBerdem wire sie in der Praxis nur mit erhohtem Aufwand durch-
fithrbar. Eine Anderung der Formulierung ist daher geboten,




