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1. OBJETIVO

A FUNDACAO BUTANTAN (FB), apresenta neste Memorial Descritivo os elementos, dados, informacdes,
condigbes, exigéncias normativas, diretrizes e padronizagbes a serem consideradas durante a
qualificagéo de novos Sistemas de Tratamento de Agua e Vapor Puro, onde a empresa PROPONENTE
tera como responsabilidade a elaboragdo e execucao de todos os documentos para atendimento as Boas
Praticas de Fabricagdo e Documentacao, podendo ser utilizados documentos elaborados pelas préprias
empresas envolvidas no Qualificacdo de Projeto (Basico, Conceitual e Executivo), Analise de Risco,
Qualificacdo de Instalagdo, Qualificacdo de Operagdo, Qualificacdo de Desempenho, Matriz de
Rastreabilidade, bem como, o Plano Mestre de Validagdo e Planos de Validagdo desde que todas as
referéncias sejam cumpridas e os documentos sejam revisados e aprovados por equipe responsavel da
FB. As mesmas farao parte do escopo de avaliagdo da equipe de Garantia da Qualidade — Qualificag&o.

Os proponentes convidados devem observar todas as particularidades devidas a localizagcdo do
empreendimento, ndo podendo o proponente convidado para participar desta licitagdo, em tempo algum,
durante este processo e apés a contratagdo, alegar desconhecimento de qualquer fator ou causa que

seja importante na composicdo da elaboragdo dos projetos conceituais, basicos e executivos.

Os requisitos mencionados neste memorial serdo os minimos exigidos, ndo se limitando a este, para

elaboracéo da documentagéo, plano mestre de validagéo, plano de validagdo, analise de risco, protocolos

de qualificacéo de projeto, instalacédo, operacdo e desempenho, matriz de rastreabilidade.

Além das diretrizes estabelecidas por este documento, as instalagbes devem atender aos padrdes
requeridos pelas regulamentacdes vigentes, ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), WHO,
INVIMA, ISO, Anexo 1 da Eudralex, FDA, GAMP e ISPE através de suas resolucbes e instrugdes
normativas, cumprindo desta maneira as exigéncias das Boas Praticas de Fabricagio e Biosseguranca.

E de responsabilidade da empresa realizar a qualificacdo dos fornecedores/prestadores de servigos e
materiais (pegas, componentes, instrumentos e miscelaneas) de acordo com os procedimentos e
condicdes estabelecidas pela Fundacao Butantan.

Incluidos nesse pacote considerar Protocolos e Relatérios, onde todas as ndo conformidades
encontradas deverdo ser tratadas pelas empresas PROPONENTES, e as acbes resolutivas ou
mitigadoras deverao ser oficialmente apresentadas a Fundacdo Butantan. Para todas as qualificagdes,
havendo a presenca de um sistema computadorizado, 0 mesmo devera estar incluso nas condicdes de
Boas Praticas.
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Cabe a empresa PROPONENTE exigir a elaboracado das Especificagées de Requerimentos de Usuarios -
ERU, e estes documentos deverdo fazer parte dos pacotes de qualificacdo de todos os equipamentos e

sistemas.

As atividades que porventura necessitam de oficinas, laboratérios, controle de qualidade, é de
responsabilidade da propria empresa PROPONENTE a subcontratacdo. Cabendo a empresa
SUBPROPONENTE atender todos os requisitos minimos necessarios para atendimento a atividade
solicitada, exemplos: Analises de Aguas, Vapor, Ar Comprimido, Gases, Ar Condicionado e demais caso
necessario. Para estes casos os terceiros devem estar acreditados junto a ISO 17025 e /ou BPL (Boas
Praticas de Laboratério). Esses prestadores de servico devem ser qualificados conforme o procedimento
interno da Fundagéo Butantan.

Para a coleta e analises de aguas e vapor, os prestadores de servigo devem estar localizados no maximo

a 100 km do local da coleta, na Fundacdo Butantan.

Para equipamentos e sistemas que necessitam de parametrizacdes atestar seu correto funcionamento,
incluindo seus desempenhos, a empresa PROPONENTE é responsavel por tal condugdo, podendo a
atividade ser SUBPROPONENTES.

2. INFORMAGOES GERAIS

2.1. Documentos de Referéncia

Todos os documentos disponibilizados e fornecidos para a Garantia da Qualidade - Qualificacdo para
realizagéo dos protocolos de qualificagdo, deverado ter como base os documentos descritos abaixo:

e ASME American Society of Mechanical Engineers;

e BRASIL. Resolugdo — RDC n° 658 — Dispde sobre as Diretrizes Gerais de Boas Praticas de
Fabricacdo de Medicamentos;

» BRASIL. Instrugdo Normativa IN N° 35 — Dispbe sobre as Boas Praticas de Fabricacdo
complementares a medicamentos estéreis;

e BRASIL. Instrucdo Normativa IN N° 134 — Dispbée sobre as Boas Praticas de Fabricacdo
complementares aos sistemas computadorizados utilizados na fabricagdo de medicamentos;

e BRASIL. Instrucdo Normativa IN N° 138 — Dispde sobre as Boas Praticas de Fabricacdo
complementares as atividades de qualificacao e validagao.

e BRASIL. Farmacopeia Brasileira, versao vigente;

e BRASIL, ANVISA, Guia de Validagao de Sistemas Computadorizados, Guia n°33/2020; 1
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e GAMP 5 — A Risk-Based Approach to Compliant GxP Computerized Systems.

e PIC/S Guidance on Good Practices for Computerized Systems in Regulated “GxP” Environments
(PI 011-3) — 09/2007.

e Farmacopeia Americana, versao vigente;

e EUDRALEX, annex 1, versado vigente.

e FDA Guidance for Industry Part 11, Electronic Records/Electronic Signatures — Scope and
Application — 08/2003.

e ISPE Baseline Pharmaceutical Engineering Guides — VVolume 4: Water and Steam Systems;

e |ISPE Baseline Pharmaceutical Engineering Guides — Commissioning and Qualification of
Pharmaceutical Water and Steam Systems;

e Norma Europeia — EN 285.

e Portaria GM/MS N° 888 — de 4 de maio de 2021 — Altera o Anexo XX da Portaria de
Consolidacdo GM/MS n° 5, de 28 de setembro de 2017, para dispor sobre os procedimentos de
controle e de vigilancia da qualidade da agua para consumo humano e seu padridao de
potabilidade.

¢ Procedimento Operacional Padrao — Diretrizes Gerais para Qualificacéao;

e Procedimento Operacional Padréo — Diretrizes Gerais para Qualificagdo de Sistemas de Agua e
Vapor Puro para Uso Farmacéutico;

* Procedimento Operacional Padrdo — Diretrizes Gerais para Qualificacdo de Aguas para Uso Nao
Farmacéutico;

e Procedimento Operacional Padrdo — Diretrizes para Qualificagdo de Projeto, FAT e SAT,;

e Procedimento Operacional Padrao - Diretrizes Gerais de Validacdo de Sistemas
Computadorizados;

e Politica de Integridade de Dados;

e Plano Mestre de Validagéo;

e Plano de Validacao de Utilidades Limpas;

e Procedimento Operacional Padrdao — Regras de Preenchimento de Documentacdo e Uso de
Assinaturas e Rubricas;

e Procedimento Operacional Padrdo — Tagueamento de instrumentos de medicéo e equipamentos;

e Procedimento Operacional Padrdo — Analise de Riscos.

T
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Obs.: Todas as normas, guias e legislacbes deverao ser aplicadas em suas versdes vigentes e a
PROPONENTE devera ter o conhecimento e dominio das mesmas.

2.2. Localizacdo e Acessos
As atividades em questdo ocorrerdo na planta fabril do Complexo Butantan, localizado na Avenida Vital
Brasii, n°® 1500, S&o0 Paulo — SP.

3. ESCOPO DOS SERVICOS
Os servicos da PROPONENTE na implantacdo do projeto deverdo abranger todas as operagdes
necessarias para a completa reviséo do Data Book e Qualificacdo do Sistema de Tratamento de Agua e
Vapor Puro.
As exigéncias e requisitos contidos neste Memorial Descritivo sdo requisitos minimos a serem atendidos
para novas instalagdes de Sistemas de Tratamento de Agua e Vapor Puro pela PROPONENTE, sendo
responsavel por atender todas as necessidades, sendo eles: validacéo/qualificagido, bem como, todo o
ciclo documental, ndo a eximindo da total responsabilidade aqui referida.
O escopo de servigo a ser fornecido pela PROPONENTE é:

e Elaboracéo do Plano Mestre de Validacéao;

e Elaboragéo do Plano de Validacao;

¢ Elaboracdo de protocolo, execucdo e relatério da Qualificacdo de Projeto (Béasico, Conceitual e

Executivo);

e Avaliacdo, revisdo e cobrancas da documentagdo do projeto no Data book e Data sheet;

o Elaboragdo de Analise de Risco;

» Elaboragao de protocolo, execugao e relatério da Qualificacéo de Instalagao;

e Elaboracao de protocolo, execucao e relatério da Qualificacdo de Operacéo;

e Elaboracao de protocolo, execugao e relatério da Qualificacdo de Desempenho;

¢ Elaboracao de protocolo, execugao e relatério da Qualidade do Vapor;

e Elaboracdo da Matriz de Rastreabilidade.
O escopo de servigo a ser fornecido pela PROPONENTE sera:

3.1. Conferéncia de toda Documentacdo de Referéncia do Projeto e Execucdo das

Qualificagbes

A etapa de conferéncia da documentacdo de referéncia tem por objetivo a verificagdo de toda
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documentacao gerada durante a execucdo do objeto a ser construido/comissionado, de acordo com suas
especificacdes funcionais e, que sera capaz de reproduzir € cumprir com os requisitos do usuario.

As exigéncias e requisitos contidos neste Memorial Descritivo sdo requisitos minimos a serem atendidos
pela PROPONENTE, ndo a eximindo da total responsabilidade aqui referida sob aspectos de qualidade e
seguranca.

4, Proposta de Servigo

Este documento & aplicavel para novos Sistemas de Tratamento de Agua e Vapor Puro.

Os sistemas devem estar em conformidade com as regulamentacdes locais.

O fluxo do processo e as respectivas atividades relacionadas neste documento devem atender ao Ciclo
de Vida Documental (Plano Mestre de Validacdo-PMV, Plano de Validagdo-PV, Qualificagido de Projeto-
QP, Analise de Risco-AR, Qualificacdo de Instalacdo-Ql, Qualificacdo de Operagédo-QO, Qualificagéo de
Desempenho-QD e Matriz de Rastreabilidade-MR).

4.1. A proposta de servico deve abranger os seguintes itens:

® Descricdo de como sera o atendimento ao escopo dos servicos mencionado no item 3 e 4,
detalhando quais serdo os entregaveis, fluxos de informacgdes, revisdes e aprovagdes, bem como a
metodologia a ser seguida para as atividades;

° Descrigdo detalhada das analises que serdo realizadas, bem como quais as normas de referéncia
para os testes, quando aplicavel;

° Esquema geral de trabalho e planilha de estimativa de horas para cumprimento das atividades
descritas no item 3 e 4, considerando logistica para coleta e tratamento das informacdes.

4.1.1. Data Books do Sistema de Tratamento de Agua
No final do projeto a PROPONENTE devera conferir o Data Book contemplando toda documentagéo do
projeto.
Todos os componentes que entram em contato com o produto deverdo atender aos critérios
estabelecidos pelas normas vigentes, quando aplicavel;
Para a qualificagéo dos Sistemas de Tratamento de Agua e VVapor Puro, o DATABOOK devera atender os
requisitos minimos documentais da ASME BPE- 2019, Part GR:

1) Procedimento Operacional Padréo i
\;I\I‘_’
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e Instalacdo Sanitaria;

e Acabamento de superficie interna e externa de solda;

e Soldagem em aco inoxidavel;

e Inspecao de solda;

e Execucgao de corpo de prova;

e Decapagem e passivag@o (incluindo ¢ descarte das solugdes);
e Teste hidrostatico;

o Operacao e manutencao de instalacées sanitarias.
2) Especificagdo

¢ Procedimento de Soldagem.
3) Qualificagdo

e Registro da Qualificagdo do Procedimento de Soldagem;
e Registro da Qualificacao da Performance dos Soldadores;

e Registro da Qualificacdo de Performance do Inspetor de Solda.

4) Certificado de Material Sanitario

e Tubos;

e Conexdes (Té, Curva, Niple, entre outros);

e Valvulas;

¢ Instrumentos (Incluindo o selo diafragma dos manémetros);
e Equipamentos;

e Vedagoes;

e Flexiveis.

5) Certificado de Consumiveis de Solda

e Gas:

e Vareta de solda;

e Tungsténio.
6) Decapagem e Passivagédo S
A
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Relatério de decapagem e passivacao;
Certificado de decapagem e passivacao;
Ficha técnica das solugdes passivante;

Ficha de emergéncia das solugcbes passivante;

Laudo da analise de agua.

7) Teste Hidrostatico

Relatério de teste hidrostatico;
Certificado de teste hidrostatico;

Certificado de calibragdo do manémetro utilizado no teste hidrostatico.

8) Documentacgéo de Solda

Registro de controle de solda (weld log);

Relatério da maquina orbital (impressao da fita);

Certificado de calibragdo da maquina de solda;

Isométrico com as soldas numeradas e rastreabilidade dos materiais sanitarios;
Fluxograma “As built”;

Relatério de boroscopia (midia com video).

9) Instrumentos

Para os equipamentos relacionados abaixo, os Data Books deverdo atender os requisitos minimos

documentais:

Certificado de calibragdo dos instrumentos;

1) TROCADOR DE CALOR

Certificado de Material e Rugosidade (ASME BPE -2014, Part GR- 5.2.1.1/GR - 5.3, Part MM
- Metallic Materials, Part SF - Process Contact Surface Finishes);

Certificado de Teste Hidrostatico (ASME BPE-2010 VIl - Rules for Construction of Pressure
Vessels, Part UW);

Certificado de Liquido Penetrante (ASME BPE-2014, Part SD-3.6 Heat Exchange Equipment);

Pagina 9 de 25
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Certificado de Drenabilidade (ASME BPE-2014, Part SD-3.6 Heat Exchange Equipment);
Certificado de Decapagem e Passivacdo (ASME BPE-2014, Part GR-5.3.4 Passivation);
Documentagdo completa de Solda (ASME BPE-2014, Part GR-5 Documentation):
Especificacdo de Procedimento de Soldagem (WPS), Caderno e Relatério de Soldas, Registro
de Qualificacdo de Procedimento de Soldagem (PQR), o Procedimento de Qualificacdo de
Soldagem (WPQR) e a Qualificacdo de Soldadores, conforme ASME BPE-2014, Part GR-5
Documentation.

2) TANQUE DE ARMAZENAMENTO

Certificado de Material e Rugosidade para cada componente do tanque, como spray ball,
disco de ruptura, carcaga do filtro de ar, manovacuémetro,sensor de temperatura, sensor de
nivel (ASME BPE -2014, Part GR - 5.2.1.1 / GR - 5.3, Part MM - Metallic Materials, Part SD -
3.8/3.9, Part SF - Process Contact Surface Finishes);

POP’s Fornecedor, entre eles, decapagem e passivagao, teste hidrostatico;

Certificado de Teste Hidrostatico (ASME BPE-2010 VIII - Rules for Construction of Pressure
Vessels, Part UW);

Certificado de Liquido Penetrante (ASME BPE-2014, Part SD- 6);

Certificado de Drenabilidade (ASME BPE-2014, Part SD- 6);

Certificado de Decapagem e Passivacao (ASME BPE-2014, Part GR-5.3.4 Passivation e Part
SF - Process Contact Surface Finishes);

Certificado de qualidade do elemento filtrante;

Certificado de calibracdo dos instrumentos, quando da contratac3o;

Certificado de qualidade dos materiais consumiveis de solda (vareta, gases, etc);
Documentacdo completa de Solda (ASME BPE-2014, Part GR-5 Documentation):
Especificagédo de Procedimento de Soldagem (WPS), Caderno e Relatério de Soldas, Registro
de Qualificacdo de Procedimento de Soldagem (PQR), o Procedimento de Qualificacdo de
Soldagem (WPQR) e a Qualificacdo de Soldadores, conforme ASME BPE-2014, Part GR-5
Documentation.

3) BOMBA CENTRIFUGA SANITARIA

o'y
‘1}]9

Pagina 10 de 25




I CODIGO:
fundacao MEMORIAL DESCRITIVO

butantan IB/MDE/024-01/2022

Titulo: QUALIFICACAO DO SISTEMA DE TRATAMENTO DE AGUA E VAPOR PURO | pATA: Maio/2023
— PREDIO 49 — PRODUTOS BIOLOGICOS RECOMBINANTES

e Certificado de Material e Rugosidade, incluindo para a valvula de "drenagem", quando
aplicavel (ASME BPE - 2014, Part GR - 5.2.1.1 / GR - 5.3, Part MM - Metallic Materials, Part
SD - 3.3.2, Part SF - Process Contact Surface Finishes);

e Certificado de Vedagéo - diafragma e o’rings (ASME BPE - 2014, Part SG - Sealing
Components);

¢ Certificado de Material Polimérico para selo mecanico - carbeto de silicio, carbono grafite,
entre outros (ASME BPE - 2014, Part PM - Polymeric and Other Nonmetallic Materials).

4.1.2. Ciclo de Vida Documental

O ciclo documental a seguir devera ser fornecido pela PROPONENTE.
e Plano Mestre de Validagao;
e Plano de Validagao;
e Protocolo de Qualificagdo de Projeto;
e Relatério de Qualificacao de Projeto;
e Analise de Risco;
* Protocolo de Qualificagao de Instalacao;
e Protocolo de Qualificagdo de Operagéo;
e Protocolo de Qualificacado de Desempenho;
e Relatdrio de Qualificagéo de Instalagéao;
e Relatorio de Qualificacdo de Operacéo;
e Relatério Parcial de Qualificagdo de Desempenho Fase 1;
e Relatério Parcial de Qualificagdo de Desempenho Fase 2;
e Protocolo de Andlise da Qualidade do Vapor;
e Relatério da Analise da Qualidade do Vapor;
e Matriz de Rastreabilidade.

Consideracdes:

1) Os pacotes de Qualificacéo de Instalagdo, Operagdo, Desempenho e Andlise da Qualidade do Vapor
devem ser emitidos segregados por etapa do sistema de tratamento de agua, ou seja, um pacote para o
Sistema de Pré-tratamento (Pré-tratamento e Osmose Reversa Simples Passo podem ser considerados
em um Unico pacote), um pacote para o Sistema de Geragéo (Segregados por tipo de agua: Agua para

Injetaveis ou Vapor Puro), um pacote para o Sistema de Armazenamento e Distribuicdo (Segregados por _ |
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tipo de agua: Agua para Injetaveis), um pacote para o Sistema de Distribuicdo (Vapor Puro). A
documentagdo deve seguir o PADRAO, ser igual da Fundacdo Butantan, conforme os procedimento

internos.

2) Caso em alguma etapa da qualificacdo tenha desvio, este deve ser tratado, investigado e encerrado
com avaliacado e aprovagao da Fundacédo Butantan. Caso seja desvio de documentacdo de fornecedor,
como por exempio casos de atualizacdo, deve ser avaliada a documentacdo atualizada na etapa
subsequente.

3) Caso o fornecedor disponibilize a documentacéo de qualificacdo e tenha algum teste adicional, deve
ser realizado um protocolo adicional com os testes faltantes com a emissao de um relatério. Em caso de
documentacdao em outra lingua, deve ser emitido, pelo menos um relatério final em portugués

descrevendo os testes realizados e os resultados obtidos.

4) E desejavel que no projeto seja previsto as condigcdes de amostragem nos pontos de agua e vapor
como por exemplo, funil e dreno nos pontos de amostragem, escada para pontos altos, trocador de calor
sanitario para os pontos de vapor puro com ponto de agua gelada para o devido funcionamento do
trocador de calor, carretel ou manifold na tubulacdo de vapor puro préximo ao ponto de uso para o
encaixe dos equipamentos para analise da qualidade do vapor.

4.1.2.1. Plano Mestre de Validacdo
O PMV deve definir o sistema de qualificacao/validacéo e incluir ou referenciar informacdes sobre, no

minimo, os seguintes itens:

o Politica de qualificacédo e validacao;

° Estrutura organizacional, incluindo funcdes e responsabilidades para atividades de qualificacéo e
validacao;

° Resumo das instalagdes, equipamentos, sistemas e processos da planta e o status de

qualificagéo e validacdo dos mesmos;

2 Controle de alteragdes e gestdo de desvios para qualificacdo e validacéo;

° Orientaca@o sobre o desenvolvimento de critérios de aceitacdo;

° Referéncias a documentos existentes;

° Estratégia de qualificagdo e validagao, incluindo a requalificagdo, quando aplicavel;

e Todos os documentos gerados durante a qualificagdo e validacdo devem ser aprovados e

autorizados pela FB;
g\;jg
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o Quaisquer alteracdes significativas ao protocolo aprovado durante a execucgéao, tais como critérios
de aceitacao, parametros operacionais, etc., devem ser documentados como um desvio;

o Os resultados que ndo atenderem aos critérios de aceitagdo pré-definidos devem ser registrados
como um desvio e serem totalmente investigados;

° A revisdo e as conclusdes da qualificacdo devem ser relatadas e os resultados obtidos devem ser
resumidos em relacao aos critérios de aceitacao;

° Quaisquer alteracdes posteriores aos critérios de aceitacdo devem ser tecnicamente justificadas e

uma recomendacao final deve ser feita quanto ao resultado da validagao.

4.1.2.2. Plano de Validagéo (PV)
O Plano de Validagdo € um documento formal e essencial para que o planejamento, preparacdo e
execucdo das atividades de validacdo ocorram de maneira compreensiva, ordenada e estruturada
estabelecendo diretrizes para comprovar que todos os recursos operacionais envolvidos nos processos
de fabricagdo, tenham sido projetados e opere adequadamente para o fim proposto.

O Plano de Validacdo assegura que as validagdes e qualificacdes sejam feitas de forma eficiente e
consistente, cumprindo as normas de GMP (Good Manufacturing Practices) | BPF (Boas Praticas de
Fabricacdo) vigentes, conduzindo a um padrao de Qualidade. As atividades de Validacdo serdo
baseadas em Normas Brasileiras e/ou Internacionais, visando o atendimento das exigéncias da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), conforme: RDC n° 658 de 31 de marco de 2022 e
Farmacopeia Brasileira 62 edigdo.

O Plano de Validagcdo descreve o objetivo, informagdes do sistema, metodologia aplicada, escopo do
projeto, responsabilidades, sequéncia das atividades, critério de aceitagcdo para validagdo do sistema,
termos e definicdes para facilitar o entendimento das informacées.

4.1.2.3. Qualificagdo de Projeto (QP)
A Qualificag@o de Projeto consiste na comprovagao documentada de que o projeto estd em conformidade
com as especificagbes, requerimentos do usuario, com as Boas Praticas de Fabricacéo e legislacdes

vigentes.

A Qualificagéo de Projeto tem o objetivo de verificar todo o racional e conceitual aplicado ao projeto de

maneira documental tendo como base normas nacionais e internacionais que regem este tipo de
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instalac@o, desta forma visando identificar possiveis falhas e impedir que as mesmas venham a se

concretizar durante a implementacao fisica do projeto, ou posteriormente durante a execugio de QI ou

QO, o que implicaria em um atraso significativo do projeto ou em gastos nao projetados, e requisitos que

porventura ndo sejam atendidos pelo projeto, poderdo ter seu risco avaliado e suas medidas de

contencdo mitigadas por processos internos definidos pelo Butantan.

A conformidade do projeto com as Boas Préticas de Fabricacdo deve ser demonstrada e documentada

nesse momento.

Os requisitos da ERU devem ser verificados durante a Qualificacao de Projeto;

O Projeto devera fornecer documentacdo para todo o sistema e ndo se limitar aos:

ERU;
Especificagdo Funcional (EF);

Isomeétrico;

Calibragdo da solda;

Procedimento da solda;

Procedimento de Inspecéo de solda;

Procedimento de Instalacdo Sanitaria;

Procedimento de decapagem e passivacao incluindo descarte;

Procedimento de eletropolimento;

Procedimento de Acabamento de superficie interna e externa de solda;

Procedimento de Teste hidrostatico;

Certificado de qualificacdo do soldador;

Relatério de rastreabilidade de soldas;

Registros de solda (manuais/formularios impressdes da maquina automatica);

Fichas de impressa@o da maquina orbital com rastreabilidade de todas as soldas realizadas:
Procedimento e resultado de Corpo de prova;

Registro da Qualificacdo do Procedimento de Soldagem;

Registro da Qualificagdo da Performance dos Soldadores;

Registro da Qualificacéo de Performance do Inspetor de Solda.

Relatério de rugosidade;

Certificado do rugosimetro; U
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Registro de controle de solda (weld log);
Relatério da maquina orbital (impresséo da fita);

Certificado de calibragdo da maquina de solda;

Isométrico com as soldas numeradas e rastreabilidade dos materiais sanitarios;

Fluxograma “As built”;

Certificado de Consumiveis de Solda (gas, vareta de solda, tungsténio);

Video ef/ou fotografias do exame endoscdpico de cada soldagem devidamente identificada com

sua numeracao correspondente ao isograma de soldas, para assegurar a rastreabilidade;

Relatério da endoscopia das soldas com video de prova em midia DVD;

Relatério do video endoscopia (midia com os videos). quando aplicavel;

Certificado dos materiais, descritivos e especificacdes técnicas de materiais (tubulacdes,

conexoes, filtros, valvulas);

Lista de TAG dos sistemas completo;

Lista dos equipamentos e instrumentos;

Certificados de calibracdo RBC individuais dos instrumentos;
Certificados dos filtros instalados;

Relatério de decapagem e passivacao;

Certificado de decapagem e passivacgao;

Ficha técnica das solugdes passivante;

Ficha de emergéncia das solugdes passivante;

Desenhos, fluxogramas, isométricos, isograma (as built);
Projeto completo;

Manual de operagéo;

Relatério de teste hidrostatico;

Certificado de teste hidrostatico;

Certificado de calibragdo do mandmetro utilizado no teste hidrostatico;
Relatorio de boroscopia/ endoscopia (midia com video);

Relatdrio de teste hidrostatico da linha;

Os testes de endoscopia de soldas deverdo ser realizados antes da

sistema;

etapa de passivacao do
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° Diagramas de Loop de cabeamento associadas com os instrumentos criticos identificados no

processo de avaliacio de riscos;

° Data Book;

o Data Sheet;

® TAF/FAT e TAP/SAT,

= Comissionamento;

o O sistemal/equipamento/instrumentos devem possuir fixadas as seguintes informacdes:

Fabricante, Numero de série, Modelo e Ano de fabricacao;
e A Qualificagcdo de Projeto é realizada, apés a aprovacdo dos protocolos, com base na
especificacdo de requerimentos do usuario;

° Um relatorio devera ser emitido concluindo as atividades e formalizando os resultados das
avaliagoes;
° Antes da entrega do sistema, o projeto precisara realizar a passivacdo quimica de todas as

soldagens e limpeza do sistema.

4.1.2.4. Andlise de Riscos (AR)

e A analise de risco & uma ferramenta da qualidade que visa levantar e avaliar os riscos em termos
de probabilidade de ocorréncia, severidade e deteccéo;

e A analise de risco, conforme aplicabilidade definida no Plano Mestre de Validacao € elaborada
para se levantar os riscos o0os quais serao temas em testes propostos pelo protocolo de
qualificagdo. Assim, o protocolo de qualificacao deve utilizar a analise de risco para definicdo dos
testes minimos.

4.1.2.5. Qualificagao de Instalacao (Ql)
A Qualificagdo de Instalagao deve verificar se todas as instalagdes dos equipamentos e componentes

pertencentes ao sistema estdo em conformidade com as especificagdes técnicas de projeto.

A Qualificagéo de Instalagdo do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro contemplara, no minimo

as seguintes verificacoes:

o Verificacdo da Documentacdo: Verificar a existéncia de toda a documentacdo técnica do
sistema conferindo se a mesma abrange todos os aspectos BPXx;
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o \Verificacdo “As Built": Verificar se os equipamentos / componentes e linhas de tubulacédo
pertencentes ao Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro foram instalados e identificados

conforme as especificagbes definidas no projeto “As Built” (conforme construido);

e Verificacdo dos Componentes: Verificar se os equipamentos e seus componentes pertencentes
ao Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro foram instalados e identificados conforme as
especificacdes definidas no projeto “As Built” (conforme construido);

o Verificacdo das Valvulas e Acessorios: Certificar e assegurar que as valvulas manuais e
automaticas contempladas no Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro foram
devidamente instaladas, encontram-se corretamente identificadas e suas especificacdes

atendem as necessidades do processo;

o Verificacdo dos Instrumentos Criticos: Certificar e assegurar que os instrumentos criticos de
medicdo e controle do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro, foram devidamente
instalados, calibrados, disponibilizados certificados, corretamente identificados, inclusos no

plano de calibracao e suas especificagées atendem as necessidades do processo;

o Verificagcdo das Utilidades e Seguranca: Assegurar que as utilidades necessarias estejam
disponiveis para funcionamento do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro atendem as
especificacdes e recomendacgdes de projeto;

o \Verificagdo de Entradas e Saidas (I/O): Assegurar a correta comunicagdo entre os
componentes instalados em campo e seus respectivos enderecos fisicos, nos cartées dos
Controladores Légico Programaveis (PLC — Programmable Logical Controller);

o Verificacdo de Hardware e Software: Verificar se o Sistema de Controle de Hardware esta em
conformidade com a Especificacdo Técnica do Painel de Automacdo e checar se todos os
componentes da placa de controle estdo corretamente instalados e identificados (verificar a
versao do software de aplicacdo instalado no PLC, IHM e demais softwares auxiliares que
atendam aos requisitos minimos exigidos na especificagéo técnica do sistema supervisoério; a
rede ethernet e internet; teste do ambiente fisico de servidores e periféricos - verificacdo de
licencas de bancos de dados e verificagdo de licenca de softwares, verificar controle de acesso
a sala dos servidores, verificar a arquitetura de rede e outras interfaces, testes de cabos dos
sensores/transmissores- verificacdo de cabeamento e/ou infraestrutura dos pontos referentes a
seus respectivos locais, verificagcdo de protecdo contra virus).

o Verificagdo da Tubulacdo: Verificar se o Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro foi
montado conforme Boas Praticas de Engenharia, assegurando que as especificacoes de i
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materiais descritas no projeto foram seguidas e estdo devidamente documentadas, e as linhas
de tubulagdo encontram-se corretamente identificadas e suas especificacdbes atendem as
necessidades do processo, como também, se foram entregues os certificados de material
sanitario, certificados e relatérios de decapagem e passivacéo, testes hidrostaticos;

¢ Verificagdo das Soldas: Verificar se as soldas do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor
Puro estdo de acordo com as especificacées de projeto e cumprem com as normas BPF:
soldas orbitais € manuais, documentagéo da solda, inspecao boroscopica.

s \Verificagdo de Seguranca: Verificar se o Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro estio

de acordo com as normas de Seguranca do Trabalho Vigentes.

4.1.2.6. Qualificagdo de Operacédo (QO)
A Qualificagdo de Operagédo tem a finalidade de verificar se todas as funcionalidades operacionais do
sistema, envolvidas na seguranca e rastreabilidade das informacdes, operam de acordo com as
especificacdes funcionais do projeto. E realizada apés a conclusdo da Qualificacdo da Instalacéo.
A Qualificagdo de Operacdo do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro contemplara, no minimo,

as seguintes verificagdes:

e Verificacdo da Documentacéao: Verificar a existéncia de toda a documentacéao técnica do sistema
conferindo se a mesma abrange todos os aspectos BPX;

e Verificacdo do I/O: Verificar se as entradas e saidas do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor
Puro estdo de acordo com a Especificagao Funcional;

o Verificacdo de Alarmes e Intertravamentos: Verificar se todos os alarmes e intertravamentos
gerados estdo em conformidade com a Especificagdo Funcional do Sistema de Tratamento de
Agua e Vapor Puro;

o Verificacdo da Sequéncia de Operacao: Verificar que as fungdes mecanicas, elétricas e de
controle do sistema de operacdo do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro, estdo em
conformidade com a Especificacdo Funcional em sua ultima revisdo. O teste contemplara a
verificacdo de todas as fungdes automaticas desempenhadas pelo sistema;

e Verificacdao de Queda de Energia: Avaliar o comportamento do equipamento apés uma queda de
energia;

R
AN
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o \erificagdo do Botdo de Emergéncia e Painel de Controle: Verificar se cada dispositivo do
comando supervisionado para o sistema esta em conformidade com a documentacdo de
referéncia.

» Verificagdo de Interferéncias Eletromagnética e de Radiofrequéncia: Garantir que o Sistema de
Tratamento de Agua e Vapor Puro quando exposto a uma fonte eletromagnética ou de
radiofrequéncia, nao sofra interferéncias em suas condicdes normais de operacao;

e Verificacdo de Simultaneidade: O objetivo deste teste & verificar a simultaneidade do sistema nos
pontos de uso e avaliar a habilidade do mesmo em manter o regime turbulento no retorno do anel;

o Verificagdo da Sanitizacdo: Realizar uma sanitizagdo quimica ou térmica no Sistema de
Tratamento de Agua;

e \erificagdo de Operacdo do Tanque de Armazenamento: Verificar a operagdo do Tanque
(drenabilidade, riboflavina, rugosidade), componente do Sistema de Tratamento de Agua;

e \lerificacdo da Abertura e Fechamento de Valvulas: Verificar a abertura e fechamento das valvulas
automaticas do Sistema de Tratamento de Agua e Vapor Puro:

e \Verificacdo de Seguranca e Controle de Acesso: O objetivo do teste & desafiar o Sistema de
Tratamento de Agua e Vapor Puro e seus componentes quanto a sua seguranca, controle de
acesso, perfil do usuario, data e hora, no supervisoério;

e “As built’ do Software: Identificar o software de desenvolvimento e a versao final do software
aplicativo instalado no PLC e HMI. Verificar, também, se a documentacédo do software disponivel
esta atualizada.

e Dispositivos configuraveis e operacdo dos parametros criticos: Configura e registra os parametros
operacionais com o sistema sob condigdes operacionais de rotina para verificar se os parametros
criticos estdo dentro das faixas operacionais especificadas em conformidade com as
especificagdes funcionais.

o Verificagdo da Assinatura Eletrénica: O objetivo deste teste & desfiar o sistema e seus
componentes quanto a solicitagdo de assinatura eletrénica e/ou justificativa;

e \erificacdo de Registro Eletrénico: O objetivo deste teste & garantir que os registros eletrénicos
estdo sendo corretamente armazenados nos sistema, € o mesmo possui trilha de auditoria
completa.

e \Verificagdo da Trilha de Auditoria: O objetivo deste teste é garantir que a trilha de auditoria esta
registrando todas as acdes, incluindo usuario, data e hora e, a licenca esta vigente.

.
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e Verificacdo da Integridade de Dados: O objetivo deste teste € garantir a integridade de dados no
sistema.

e Verificacdo de Back-up: O objetivo deste teste € garantir a realizagcdo de back-up dos dados
gerados no sistema.

e \Verificagdo de Exportacdo de Dados: O objetivo deste teste € garantir e a realizacdo de
exportacao de dados gerados pelo sistema.

4.1.2.7. Qualificacao de Desempenho (QD)

¢ Qualificagdao de Desempenho (Qualidade da AgualVapor)

Eo processo documentado que atesta o correto funcionamento do sistema no ambiente de produgéo,
comprovando que suas func¢des integradas ao processo se comportam conforme esperado, bem como
gerar subsidios técnicos para a correta implementacdo dos procedimentos operacionais. Deve ser
executada apés a aprovacdo do relatério de qualificagdo de operacdo, por um periodo definido no
protocolo, com a finalidade de que as diversas situacdes do dia a dia sejam avaliadas. Uma abordagem
de trés fases (FASE 1, 2 e 3) deve ser usada para satisfazer o objetivo de comprovar a confiabilidade e
robustez do sistema em operacéo. A liberagdo da agua/vapor para fabricagdo acontece durante a Fase 2,
desde que a Fase 1 seja concluida e aprovada satisfatoriamente e dados da Fase 2 demostrem
qualidade da agua apropriada e esta pratica seja aprovada pela Garantia de Qualidade - Qualificagao. O
escopo da PROPONENTE abrange até a Fase 2 de Qualificagdo do Desempenho.

Consideracdes:

1) Devera ser utilizado os limites de alerta e agao conforme os procedimentos operacionais vigentes
e propostos pela Fundacéo Butantan desde a Fase 1.

2) Em caso de atingir os limites de alerta, acdo e especificagdo para analise de contagem
microbiolégica a empresa devera realizar a identificagdo microbiolégica conforme os
procedimentos operacionais vigentes e propostos pela Fundacao Butantan.

3) Em casos de atingir o limite de agao e especificacao a empresa devera investigar e propor agdes
para as possiveis causas (como por exemplo no limite de acdo reamostragem de 3 dias
consecutivos da analise no ponto) conforme os procedimentos operacionais vigentes e propostos
pela Fundacdo Butantan.

4) Para a andlise de Agua para Injetaveis devera ser incluida a analise qualitativa (auséncia ou

presenca) de pesquisa de Burkholderia cepacia em 200 mL. [

= )
Pagina 20 de 25



e CODIGO:
fundacao MEMORIAL DESCRITIVO
butaritan IB/MDE/024-01/2022

Titulo: QUALIFICACAO DO SISTEMA DE TRATAMENTO DE AGUA E VAPOR PURO | pATA: Maio/2023
~ PREDIO 49 — PRODUTOS BIOLOGICOS RECOMBINANTES

5) Devera ser analisado nos pontos de distribuicdo de agua para injetaveis a saida de amostragem
(seta verde nas figuras 1 e 2 representadas abaixo) e a saida do ponto de uso (seta preta nas
figuras 1 e 2 representadas abaixo) da valvula (que fica conectada geralmente a equipamentos ou
mangueiras) a frequéncia de amostragem na qualificacdo de desempenho fase 1 (15 dias diarios
e consecutivos de todos os pontos e saidas) e fase 2 (15 dias diarios e consecutivos de todos os
pontos e saidas) para os pontos de uso devera seguir da mesma maneira dos pontos de
amostragem conforme os procedimentos operacionais vigentes e propostos pela Fundagdo
Butantan (no caso de valvulas com essa bifurcacao).

Figura 1 Figura 2
6) Além das saidas de uso e de amostragem, deverdo ser realizadas amostragens representando o

uso do ponto na rotina, ou sejam pontos conectados a mangueiras, deverao ser amostrados pdés
mangueira, pontos conectados apds componentes, deverao ser amostrados pdés componentes, se
for possivel, desde as fases 1 e 2 (15 dias cada fase, diario e consecutivo de todos os pontos)
conforme anexo 1 da EUDRALEX.

7) Para os pontos de vapor puro deverdo ser contemplados os pontos de geracao, todos pontos de
uso (intermediarios) (as excecdes deverdo ser justificadas conforme guias e normas) e pontos
finais da linha. A qualificacdo de desempenho do vapor puro deverd contemplar 3 fases de
desempenho, sendo que as fases 1 (3 dias de todos os pontos diarios e consecutivos) e 2 (7 dias
de todos os pontos diarios e consecutivos) deverdo ser contemplados todos os pontos do sistema
de geracao e distribuicdo (pontos intermediarios e finais da linha) diarios e consecutivos conforme
os procedimentos operacionais vigentes e propostos pela Fundacao Butantan.

8) As analises do ponto de entrada da agua potavel deverdo seguir a portaria de padrdo de
potabilidade vigente e devera ser contemplado nas fases 1 e 2 (15 dias cada fase diaria e
consecutiva).

q;\‘é
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9) As analises e pontos de amostragem da etapa de pré-tratamento devera seguir conforme os

procedimentos operacionais vigentes e propostos pela Fundagdo Butantan e especificacdo do

fabricante.

10) Devera ser realizado um Protocolo de Qualificagdo de Desempenho (com a estratégia de todas as

fases, utilizagdo dos pontos de agua pelo usuario, especificacdo, andlises) e emissdo de 3

relatérios parciais para liberacdo das fases (Sendo que as Fases 1, 2 serd escopo da

CONTRATADA e emissdo de dois Relatérios Parciais de Qualificacdo de Desempenho Fase 3

sera escopo da Fundagao Butantan).

11) O processo de amostragem devera seguir conforme os procedimentos operacionais vigentes e

propostos pela Fundagao Butantan e especificacdo do fabricante.

12) As analises e parametros para de agua para injetaveis e vapor puro deverdo seguir conforme a

tabela abaixo:

TIPO DE AGUA

PARAMETRO

ESPECIFICACAO

Agua para Injetaveis

Aspecto

Liquido limpido, incolor, insipido e inodoro

Acidez e Alcalinidade

A solucdo amarela torna-se vermelha com a adi¢ao de 0,1 mL de

hidroxido de sédio 0,01M. A solucdo vermelha torna-se amarela

com adicdo de 0,15mL de acido cloridrico 0,01M

coT

< 0,50mg/L ou 500ppb

Condutividade

1,3uS/cm a 25,0°C
(resistividade > 1,0MQ-cm)

Contagem de Bactérias

< 10UFC/100mL

Pseudomonas aeruginosa

Auséncia em 100 mL

Coliformes totais e fecais

Auséncia em 100 mL

Burkholderia cepacia

Auséncia em 200 mL

Endotoxina

< 0,25UE/mL.

Vapor Puro

Aspecto

Liquido limpido, incolor, insipido e inodoro

Acidez e Alcalinidade

A solug@o amarela torna-se vermelha com a adi¢do de 0,1 mL de
hidroxido de sédio 0,01M. A solugdo vermelha torna-se amarela
com adigdo de 0,15mL de acido cloridrico 0,01M

coT < 0,50mg/L ou 500ppb
Condutividade 1,3uS/cm a 25,0°C
(resistividade > 1,0MQ-cm)
Endotoxina < 0,25UE/mL.
Tabela 1
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4.1.2.8. Avaliacdo da Qualidade do Vapor

Em casos onde o Vapor Puro € utilizado para fins de esterilizac&o, a qualidade do vapor devera avaliada
e para isso os requisitos relativos ao superaguecimento, secura e gases nio condensaveis devem ser

cumpridos conforme DIN EN 285.

Para avaliagdo da qualidade do vapor puro destinado a esterilizagdo devera ser realizado os seguintes
testes abaixo:

o Teste de Gases Nao Condensaveis: Este teste tem como intuito demonstrar que o nivel de gases
ndo condensaveis (exemplo diéxido de carbono) contido no vapor néo ira impedir as condi¢cdes de
esterilizacido em qualquer parte da carga no equipamento esterilizador.

e Teste de Superaquecimento: Este teste tem como intuito demonstrar que a quantidade de
umidade em suspensao com vapor nao impacta no fornecimento adequado que impega que o
vapor se torne superaquecido no equipamento de esterilizagao.

e Teste do Valor de Secura: Este teste tem como intuito verificar o abastecimento continuo de vapor
para o processo de esterilizacdo. O excesso de umidade transportada em suspensdo pode
provocar cargas Uumidas impedindo que o vapor aguega de forma adequada no equipamento de
esterilizaco.

Consideracoes:

1) A analise de qualidade do vapor devera ser realizada em todos os pontos que o vapor & utilizado

com finalidade de esterilizagdo e, ndo somente, nas autoclaves.

4.1.2.9. Matriz de Rastreabilidade (MR)

A Matriz de Rastreabilidade € o documento que estabelece a relagéo entre dois ou mais documentos que
sdo desenvolvidos durante o processo de validacdo a fim de garantir que os requisitos definidos no RU
sejam atendidos na Especificagdo Funcional e Técnica, verificados na Qualificacdo de Instalacéo,
Operacéao e Desempenho, e sejam rastreados. Documento que relaciona o contelido da Analise de Risco
(AR) com a Especificagdo de Requerimentos do Usuario (ERU), a Especificacdo Funcional (EF) e testes
de Qualificagao de Instalacao (Ql), Qualificagao de Operacao (QO) e Qualificagao de Desempenho (QD).

NOTA: Considerar toda documentacédo contida neste documento para o Sistema de Tratamento de Agua

W
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e Vapor Puro contemplando Sistema de Pré-tratamento, Geracdo de Agua para Injetaveis,
Armazenamento e Distribuicdo de Agua para Injetaveis, Geragéo de Vapor puro e Distribuicdo de Vapor

Puro.

5. RESPONSABILIDADES

5.1. Responsabilidades da PROPONENTE

Descrever as responsabilidades da PROPONENTE conforme exemplos abaixo:

o Fornecer todo o escopo deste Memorial Descritivo;

° O prazo maximo de execucdo dos servicos & de 6 (seis) meses.

o O prazo de vigéncia do contrato deste memorial € de 9 (nove) meses.

° Fornecer mao de obra qualificada e materiais necessarios para a execu¢éo das atividades deste
Memorial Descritivo;

® Conduzir seus trabalhos de maneira a nao interferir ou provocar atraso, embaraco, impedimento ou
qualquer limitagdo nos trabalhos dos demais departamentos da Fundagdo Butantan, empresas e
subcontratados, que estiverem atuando nas mesmas areas;

o Informar ao gestor do contrato toda e qualquer anomalia detectada durante a execucdo das
atividades;

° Entregar toda a documentacao técnica pertinente ao escopo de atividades;

o Refazer ou revisar, a suas custas quaisquer servicos que, por sua culpa, venham a ser
considerados pela Fundagao Butantan, como errados, insuficientes ou inadequados;

® O prestador de servicos nao podera subcontratar, no todo ou em sua parte, os servigos
contratados, sem prévia consulta por escrito a Fundagao Butantan e expressa autorizacdo da mesma,
também por escrito;

° Manter sigilo sobre as informagdes da Fundagdo Butantan e as empresas envolvidas, através de
assinatura de termo de sigilo;

o O deslocamento técnico, despesas de quilometragem e alimentacdo serdo por conta do prestador
de servigos.

o O Fornecedor devera se deslocar ao Instituto Butantan apenas durante as execugdes, sendo que
emissdo de protocolos e relatérios o local sera de responsabilidade da contratada;

o O projeto devera ter o prazo de 6 meses;

5.2. Responsabilidade do Fundacao Butantan S
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Descrever as responsabilidades da FB conforme exemplos abaixo:

o Disponibilizar o acesso as areas produtivas e outros recursos que se fizerem necessarios para a

execucgao dos servicos;

o Acompanhar o prestador de servigos durante o processo de atendimento, quando necessario;

o Avaliar, revisar e aprovar e assinar as documentagdes emitidas pelo prestador de servicos.

6. REFERENCIAS

Vide item 2.1.

T HISTORICO DE REVISAQO

Revisido

Descrigao

00

Emisséao inicial.

o

N
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