QUALIFICACAO

RDC N2 48 DE 25 DE OUTUBRO DE 2013

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13

19 e 20 de maio de 2016 Conselho Regional de Quimica — IV Regido

Comissdo de Cosméticos




Agenda

- Definicao

- Objetivos

- Qualificacao de Projeto

- Qualificacao de Instalacao

- Qualificacao de Operacao

- Qualificacao de Desempenho

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13

19 e 20 de maio de 2016 Conselho Regional de Quimica — IV Regido

Comissdo de Cosméticos




Introducgao

Todo e qualqguer documento devera ser desenvolvido
mediante procedimento.

Ou seja, todos os documentos que fazem parte do ciclo de
vida de validacdo/qualificacdo devem possuir um POP para
seu desenvolvimento e preenchimento. Incluindo o Plano
Mestre de Validacao (PMV).
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Definicao

RDC 48/2013

Define:

“Que as Boas Praticas de Fabricacao devem refletir os
requisitos minimos necessarios a serem cumpridos pelas
industrias na fabricacdao, embalagem e armazenamento e
controle de qualidade dos referidos produtos.”
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Definicao

Qualificacdo: procedimento que garante que equipamentos
e instalacoes estejam adequados ao uso pretendido de
acordo com o plano de testes pré-determinados e critérios
de aceitacao definidos.

A qualificacao constitui-se uma parte da validacao.

A qualificacao deve estar completa antes da validacao ser
conduzida.
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Objetivos

“Este Regulamento estabelece os procedimentos e as
praticas que o fabricante deve aplicar para assegurar que as
instalacoes, métodos, processos, sistemas e controles usados
para a fabricacao de produtos de higiene pessoal, cosméticos

e perfumes sejam adequados de modo a garantir
qualidade desses produtos.” (RDC 48/2013)
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Objetivos

Premissas:

> existir Sistema de Gestao da Qualidade

v

v

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13

Item 3.2.1. A qualidade deve ser de responsabilidade de todo o
pessoal da empresa tendo como referéncia a politica estabelecida,
com comprometimento da alta geréncia.

Item 3.2.2. A empresa deve estabelecer, documentar, implementar
e manter um sistema eficaz para a gestao da qualidade, com a
participacao ativa de todo pessoal envolvido na fabricacao.

Item 3.2.3. O sistema para a gestao da qualidade deve abranger a
estrutura organizacional, os procedimentos, 0s processos, O0s

recursos, a documentacao e as atividades necessarias para assegurar

que o produto esteja em conformidade com as especificacoes

pretendidas de qualidade.

Item 3.2.4. Todas as atividades relacionadas a qualidade devem ser
documentadas.
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Objetivos

Premissas:

> Existir Sistema de Garantia da Qualidade

v

v
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Item 3.3.1. O fabricante deve manter um Sistema de Garantia da
Qualidade.

Item 3.3.2. O fabricante deve assegurar a qualidade, seguranca e
eficacia dos produtos, devendo atender aos requisitos
estabelecidos na legislacao sanitaria vigente.

Item 3.3.3. O sistema de Garantia da Qualidade deve ser
constituido por instalacbes e equipamentos adequados,
compativeis com as atividades desenvolvidas e conduzidas por
pessoal competente e habilitado.
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Objetivos

Premissas:

> Existir Sistema de Garantia da Qualidade

v Item

3.3.4. Um sistema apropriado de Garantia da Qualidade deve

assegurar que:

a)
b)

c)
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as operacoes de producao e controle estejam claramente

especificadas por escrito e as exigéncias de BPF cumpridas

as responsabilidades gerenciais de cada drea estejam claramente

definidas e documentadas

sejam realizados os controles estabelecidos como necessarios nas

matérias-primas, materiais de embalagem, produtos semielaborados,
produtos a granel, produtos semiterminados/semi-acabados,
produtos acabados/terminados, e os relativos a controle em
processo, calibracdes, qualificacdes e validacdes, quando aplicavel

Comissdo de Cosméticos



Objetivos

Premissas:

> Existir Sistema de Garantia da Qualidade

v’ Item 3.3.4. Um sistema apropriado de Garantia da Qualidade deve
assegurar que:

d) os produtos ndao sejam vendidos ou entregues a consumo antes gue
sejam realizadas todas as etapas de controle e liberacao

e) sejam fornecidas instrucdes para garantir que os produtos sejam
manuseados e armazenados de forma que a qualidade dos mesmos seja
mantida por todo o prazo de validade

f) haja procedimento de Auto-Inspecdo de qualidade que avalie
regularmente a efetividade e a aplicacao do Sistema de Garantia da
Qualidade

g) os desvios sejam reportados, investigados e registrados. Quando
necessario, acoes corretivas devem ser implementadas
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Objetivos

Premissas:

> Existir Sistema de Garantia da Qualidade

v’ Item 3.3.4. Um sistema apropriado de Garantia da Qualidade deve
assegurar que:

h) os procedimentos, especificacoes e instrucdoes que possam ter
influéncia na qualidade dos produtos sejam periodicamente revistos e
mantidos os respectivos historicos

i) a estabilidade de um produto seja determinada antes da
comercializacdo e que os estudos sejam repetidos apos quaisquer
mudancas significativas nos processos de producao, formulacao,
equipamentos ou materiais de embalagem.
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Objetivos

Premissas:

> Existir Sistema de Garantia da Qualidade

v’ Item 3.3.5. Devem existir critérios definidos para qualificacdo de
fornecedores, os quais poderao incluir: avaliacao do histérico de
fornecimento, avaliacdo preliminar através de questionario e/ou auditorias

de qualidade.
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Plano Mestre de Validagao

O Plano Mestre de Validacdao (PMV) e o Plano de Validacao (PV) é que definirao as
diretrizes para a realizacdo da validacdo/qualificacdo.

O PMV deve conter no minimo:

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
19 e 20 de maio de 2016

Politica de Validacao / Ciclo de Vida / Metodologia
Estrutura Organizacional das Atividades de Validacdo / Responsabilidades
Relacao das Instalacdes, Sistemas, Equipamentos e Processos

Inventario:

O que deve ser validado

O que nao necessita de validacao

Status (o que se encontram validados e o que necessita ser validado)
Impactos

Interfaces

Cronograma

Modelo dos documentos (Ex.: Protocolos e Relatorios)
Revalidacao e Revisao Periddica

Manutencao do Estado Validado

Referéncias cruzadas

%

*
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%
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Tipo de Validacao

» Qualificacao/Validacao Concorrente:
gualificacao/validacao realizada durante a rotina de
producao de produtos destinados a venda.

» Qualificacao/Validacao Prospectiva:
gualificacao/validacao realizada durante o estagio de
desenvolvimento do produto.
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Tipo de Validacao

Atividades Tipos de.Quallflca(;ao/Valldagao
Prospectiva Concorrente
Requerimentos dos Usuarios Sim Nao
Avaliacdo de Fornecedores Sim N&o
Plano de Validacdo Especifico Sim Sim
Especificagdo Técnica Sim Sim
Especificagdo Funcional Sim Sim
Manual de Instalag&o Sim Sim
Manual de Operagéo Sim Sim
Qualificagdo de Desenho Sim N&o
Andlise de Riscos Sim Sim
Protocolo de Aceitacao no fabricante (FAT) Sim N&o
Execucao de Aceitacéo no fabricante (FAT) Sim N&o
Relatério de Aceitacdo no fabricante (FAT) Sim N&o
Protocolo de Aceitacdo do Usuario (SAT) Sim N&o
Execucao de Aceitacao do Usuario (SAT) Sim N&o
Relatorio de Aceitacdo do Usuario (SAT) Sim N&o
Protocolo de Qualificacdo de Instalacdo Sim Sim
Execucao de Qualificacdo de Instalagéo Sim Sim
Relatorio de Qualificacédo de Instalacéo Sim Sim
Protocolo de Qualificacdo de Operacédo Sim Sim
Execucao de Qualificacdo de Operacao Sim Sim
Relatorio de Qualificacdo de Operacgao Sim Sim
Protocolo de Qualificacéo de desempenho Sim Sim
Execucao de Qualificacdo de desempenho Sim Sim
Relatorio de Qualificacdo de desempenho Sim Sim
Matriz de Rastreabilidade Sim Sim
Registro e Tratamento de Desvios Sim Sim
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AP o e Ciclo de Vida ldeal e ek

Requerimento de Qualificacéo de
Usuério Operacéo

Especificacao Qualificagcéo de
Técnica e Funcional Instalagcéo

Qualificacéo de Comissionamento /
Projeto Configuracao

AR ’) Implantacéao/

Construcao
Quando fazer? (FAT e SAT) v

Projeto Construcéo Verificacao




Ciclo de Vida Real

Requerimento de
Usuério

\4

» _ Controle de
Qualificacéo de Comissionamento / Mudancas

Projeto Configuracao

AR f) Implantacao/

Construcao
Quando fazer? AT 2 84T v

Projeto Construcéo Verificacao




QUALIFICACAO DE PROJETO
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Qualificacao de Projeto

Definicao:

Qualificacao de projeto deve fornecer evidéncias
documentadas de que as especificacoes do projeto foram
atendidas de acordo com os requerimentos do usuario e as
Boas Praticas de Fabricacao. (ANVISA)

Ou seja,

Sem Especificacdo de Requerimento de Usudrio ndo se faz
Qualificacdo de Projeto.
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Qualificacao de Projeto

Aplicacao:

Etapas de Aplicacao:

| Aplicacdo /
- Instalacao

Concep¢ao 3 Desenvolvimento
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Qualificacao de Projeto

Onde aplicar?
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Qualificacao de Projeto

Documentos necessarios para a QP:

» Procedimento para QP

» Requerimento de Usuario

» Lista de Normas e Regulamentacoes
» Plano de Validacao

» Projeto (Desenhos, Fluxogramas, EspecificacOes Técnica e
Funcional, Diagramas, Isométricos, Memorial Descritivo)
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Qualificacao de Projeto

Processo:

Extensao

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
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Qualificag¢ao de Projeto o

Envolvidos? | f’ |

.5’
§
{
)

| —

Producéao

Meio
Ambiente

Validacao
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Qualificacao de Projeto

Classificacao de Exigéncias de Projeto:

Imprescindivel Necessario Informativo

e BPE e |[tens que afetam o e [tens que nao
e BPF que é afetam o que é
e Qualidade Final do imprescindivel, imprescindivel
Produto mas, que pode ser (Ex.: Cor do
substituido (Ex.: Equipamento)
e Seguranca do o
Local de Instalacao
Operador e
- Posicao)
e Normas e

Regulamentacoes

e Politicas da
Empresa

Seminario de Va//a’agao aplicada a RDC 48/13 . ..~ Regional de Quimica — IV Regido
19 e 20 de maio de 2016 Comisséo de Cosméticos




Qualificacao de Projeto

Conteudo do Protocolo:

Objetivo;

Abrangéncia;
Responsabilidades;

Lista de Assinaturas;
Descricao do Sistema;
Itens Verificados/Testes:

/7

** Deve haver uma descricao de como os resultados serao analisados.

K/

s+ Critério de Aceitacao
Registro e Controle de Desvios;
Referéncias e Anexos.

VVVVYY

VYV VY

NOTA: Especificar o tipo de validacao (concorrente ou prospectiva).

O protocolo deve estar aprovado antes do inicio da validacao propriamente
dita. Qualquer mudanca no protocolo deve ser aprovada antes de ser adotada.
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Qualificacao de Projeto

Folha de Teste:

EXIGENCIA
A DOCUMENTO
iTem | EXIGENCIA DE | perereNcIA | cLASSIFICACAO | DE PROJETO / | ATENDIDA
PROJETO :
Preenchidos durantela Preenchidos
elaboracao durante a
execugao

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
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Qualificacao de Projeto

Relatorio:

O relatorio devera apresentar, resumidamente, o resultado
de todos os testes.

Devera apresentar uma descricao resumida de todos os
desvios juntamente com seu status.
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ANALISE DE RISCO
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Analise de Risco

Objetivo da Analise de Risco:

Garantir que o sistema/equipamento ndo comprometa a
qualidade final dos produtos.

» A Analise de Risco para Qualificacdo deve ter foco na
Qualidade Final do Produto.
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Analise de Risco

Através da Analise de Risco sera possivel identificar:

» O sistema/equipamento é validavel?
» O que deve ser qualificado e validado?

» O sistema/equipamento atende aos requisitos exigidos?

E, ao final obter qual devera ser a profundidade dos testes de
qualificacdo/validacao.
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Analise de Risco

Documentos necessarios para a AR:

Requerimento de Usuario
Plano de Validacao
Normas e Regulamentacoes

V VYV VYV V

Projeto (Desenhos, Fluxogramas, Especificacbes Técnica e
Funcional, Diagramas, Isométricos, Memorial Descritivo)

Y

Manual de Instalacao e Operacao

Y

Procedimentos: Operacao, Backup, Contingéncia, Plano de
Manutencao, Plano de Calibracao, Controle de Acesso, e
outros

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
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QUALIFICACAO DE INSTALACAO
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Qualificacao de Instalagcao

Definicao:

Conjunto de operacOes realizadas para assegurar que as
instalacoes (tais como equipamentos, infra-estrutura,
instrumentos de medicao, utilidades e areas de fabricacao)
utilizadas nos processos produtivos e ou em sistemas
computadorizados estao selecionados apropriadamente e
corretamente instalados de acordo com as especificacoes
estabelecidas.
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Qualificacao de Instalagcao

Objetivo:

Sistemas Computadorizados: Fornecer evidéncia
documentada de que todos os aspectos importantes da
instalacao do hardware e do software encontradas na
especificacao do sistema foram contempladas.

Equipamentos e Instalacoes: A qualificacao de instalacao
deve fornecer evidéncias documentadas de que a instalacao
foi finalizada de forma satisfatoria.
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Qualificacao de Instalagcao

Documentos necessdrios para a Ql:

» Requerimento de Usuario
» Plano de Validacao
» Normas e Regulamentacoes

» Projeto (Desenhos, Fluxogramas, Especificacoes Técnica,
Diagramas, Isométricos, Memorial Descritivo)

» Manual de Instalacao
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Qualificacao de Instalagcao

Equipamentos:

» Elementos de Controle
» Principais Componentes
» Materiais de Construcao
» Instrumentacao

» Certificados de
Calibracao
» Utilidades

» Equipamentos Criticos

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
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» Alimentacao e Protecao
» Conexoes

» Modulos de Entrada /
Saida (1/O)

» Documentacao de
Instalacao
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Qualificacao de Instalagcao

Conteudo do Protocolo:

Objetivo;

Abrangéncia;
Responsabilidades;

Lista de Assinaturas;
Descricao do Sistema;
Itens Verificados/Testes:

/7

** Deve haver uma descricao de como os resultados serao analisados.

K/

s+ Critério de Aceitacao
Registro e Controle de Desvios;
Referéncias e Anexos.

VVVVYY

VYV VY

NOTA: Especificar o tipo de validacao.

O protocolo deve estar aprovado antes do inicio da validacao propriamente
dita. Qualquer mudanca no protocolo deve ser aprovada antes de ser adotada.

femlznago de. VZ//C;’&?&O ap ficaaa a RDC 48/13 Conselho Regional de Quimica — IV Regido
9 e 20 de maio de 2016 Comissdo de Cosméticos




QUALIFICACAO DE OPERACAO
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Qualificacao de Operagao

Definicao:

Conjunto de operacdoes que estabelece, sob condicdes
especificadas, que o sistema ou subsistema opera conforme
previsto, em todas as faixas operacionais consideradas. Todos
os equipamentos utilizados na execucao dos testes devem

ser identificados e calibrados antes de serem usados
(ANVISA).
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Qualificacao de Operagao

Objetivo:

A qualificacao operacional deve fornecer evidéncias
documentadas de que as utilidades, sistemas ou
equipamentos e todos os seus componentes operam de
acordo com as especificacdes operacionais.

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13

19 e 20 de maio de 2016 Conselho Regional de Quimica — IV Regido

Comissdo de Cosméticos




Qualificacao de Operagao

Testes com Eventos:

» Intertravamento (seguranca)
Perda de energia

Perda de comunicacao
Alarmes

Mensagens de erro
Operacoes nao permitidas

Entrada de dados errada

VV V V V VY

Falta de utilidades / suprimentos
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Qualificacao de Operagao

Testes sem Eventos:

Parametros de operacao
Execucao dos ciclos
Interface com operador
Seguranca de acesso
Relatorios
Rastreabilidade

AtualizacOes indevidas

vV VvV VY VY V V V V

Operacoes nao permitidas

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13
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YV V Y V VYV V

Alocacéo nos depdsitos
Status de lote
Validade
Numeracao de lote
Laudos

Roteiros de fabricacao

Registro de eventos

Conselho Regional de Quimica — IV Regido
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Qualificacao de Operagao

Conteudo do Protocolo:

Objetivo;

Abrangéncia;
Responsabilidades;

Lista de Assinaturas;
Descricao do Sistema;
Itens Verificados/Testes:

/7

** Deve haver uma descricao de como os resultados serao analisados.

K/

s+ Critério de Aceitacao
Registro e Controle de Desvios;
Referéncias e Anexos.

VVVVYY

VYV VY

NOTA: Especificar o tipo de validacao.

O protocolo deve estar aprovado antes do inicio da validacao propriamente
dita. Qualquer mudanca no protocolo deve ser aprovada antes de ser adotada.
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QUALIFICACAO DE DESEMPENHO

Semindario de Validagcdo aplicada a RDC 48/13

19 e 20 de maio de 2016 Conselho Regional de Quimica — IV Regido

Comissdo de Cosméticos




Qualificacao de Desempenho

Objetivo:

A qualificacao de desempenho deve fornecer evidéncias
documentadas de que as utilidades, sistemas ou
equipamentos e todos os seus componentes demonstrem
desempenho consistente de acordo com as especificacoes de
uso em rotina.

» Os resultados de teste devem ser coletados por um
periodo de tempo, de forma a comprovar consisténcia
(WHO, 2006)
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Qualificacao de Desempenho

Recomenda-se que o protocolo inclua os seguintes itens:

|.  Breve descricdao do processo produtivo incluindo parametros
de operacao, limites do processo e entrada de materiais;

II. ldentificacao de todos os lotes avaliados;

Ill. Resumo das etapas criticas e variaveis presentes nas atividades
e procedimentos do processo a ser avaliado e as respectivas
justificativas;

IV. Lista dos equipamentos/instalacdes a serem utilizados durante
o desenvolvimento do produto e escalonamento da producao;

V. Justificativa dos controles em processo propostos, dos
respectivos critérios de aceitacao e frequéncia dos testes a
serem aplicados durante e apos a validacao;
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Qualificacao de Desempenho

Recomenda-se que o relatdorio sumario da validacao de processo
inclua os seguintes itens:

VI. Plano de amostragem projetado para os lotes de validacao,
com justificativa para a escolha dos pontos;

VIl. Métodos para registro e avaliacao dos resultados;

VIIl. Avaliacao do processo em condicoes extremas (testes
desafio/“pior caso”) em lotes de desenvolvimento (escala
laboratorial) ou lotes pilotos, nos quais se pode determinar a
robustez do processo;

IX. Resultados obtidos, considerando os desvios observados;
X. Cronograma de atividades de validacao; e

Xl. Conclusao.
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Qualificacao de Desempenho

XIl. Justificativa dos controles em processo propostos, dos
respectivos critérios de aceitacao e frequéncia dos testes
a serem aplicados durante e apos a validacao;
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Qualificacao de Desempenho

Conteudo do Protocolo:

Obijetivo;

Abrangéncia;
Responsabilidades;

Lista de Assinaturas;

Descricao do Sistema;

ltens Verificados/Testes;
Registro e Controle de Desvios;
Referéncias e Anexos.

YVVVVVVYVYY

NOTA: Especificar o tipo de validacao.

O protocolo deve estar aprovado antes do inicio da validacao
propriamente dita. Qualquer mudanca no protocolo deve ser aprovada
antes de ser adotada.
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Qualificacao de Desempenho

Numero de Corridas de Teste:

» Porque todos utilizam 3 corridas??
» Essa quantidade de corridas é a ideal?

> Quem define o numero de corridas?
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Qualificacao de Desempenho

Exemplo 3 corridas:

LS
@:
Critério
Aceitacéo
LI @3
Onde:
LS: Limite Superior
M: Média

LI: Limite Inferior
. : Resultado da Corrida
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Qualificacao de Desempenho

Como definir o numero ideal de corridas para que o
resultado dos estudos e da qualificacao sejam adequados?

» Estudo estatistico
> Analise de tendéncia
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Qualificacao de Desempenho

Exemplo 3 + X corridas:

= @: @ CF
Critério

M O ® de

0 Aceitacéo
U @3 Q7
Onde:
LS: Limite Superior
M: Média

LI: Limite Inferior
.: Resultado da Corrida
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RELATORIOS
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Relatorios

Devem ser elaborados relatorios das qualificacbes e
validag¢oes realizadas.

Os relatorios devem refletir os protocolos seguidos e
contemplar, no minimo, o titulo, o objetivo do estudo, bem
como fazer referéncia ao protocolo, detalhes de materiais,
equipamentos, programas e ciclos utilizados e ainda, os
procedimentos e métodos que foram utilizados.

A conclusao do relatorio deve expressar de forma clara se a
qualificacdo e/ou validagdo foi considerada bem sucedida.
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MATRIZ DE RASTREABILIDADE
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Matriz de Rastreabilidade

Deve prover uma relacdo entre:

» Requerimentos;
» Especificacoes; RU EF ET I oQ PQ
» Andlise de Riscos;

. 3 2.1 7 5
> Testes Realizados.
2 3 8 2
7 6 4
8 4 3
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MANUTENCAO ESTADO
QUALIFICADO
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Manutenc¢ao Estado Qualificado

E necessario o atendimento:

» Requalificacdo Periddica

» Revalidacao

» Controle de Mudancas

» Plano de Manutencao Preventiva
» Plano de Calibracao

» Treinamento
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Retirada do Equipamento
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Retirada do Equipamento

Criar procedimentos para:

» Garantir Integridade do equipamento
» Garantia de Integridade dos dados

» Copias de seguranga

» Acesso Futuro?
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Conclusao

A validacao em si ndao é uma ferramenta de melhoria de
processo, mas sim um indicador que auxilia a melhoria. Ela
apenas pode confirmar ou nao que o processo foi
adequadamente desenvolvido e que se encontra sob
controle. Os fabricantes, portanto, devem garantir que um
processo produtivo esta controlado antes de disponibilizar o
produto para o mercado. (ANVISA)
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Obrigadal
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