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Introducere

Pentru utilizarea raţională a substanţelor medicamentoase 

noi, obţinerea efectului terapeutic maxim și pentru prevenirea 

reacţiilor adverse, în stadiul testării, este necesar să fie obţi-

nută o caracterizare completă a preparatului potenţial, date 

despre proprietăţile lui medicamentoase și efectele adverse 

posibile [1].

Primul paragraf al Declaraţiei de la Helsinki a Asociaţiei 

Medicale Mondiale (AMM), care conţine recomandări la 

studiile clinice prevede: cercetările biomedicale, care implică 

subiecţi umani, trebuie să se desfășoare în conformitate cu 

principiile știinţifice acceptate, bazându-se pe experimente 

de laborator adecvate, folosind animale și studiind literatura 

știinţifică de specialitate [2]. 

Astfel, cerinţa obligatorie, adoptată în aproape toate ţările 

lumii, este ca înainte de a efectua studii clinice ale medica-

mentelor noi, neapărat se desfășoară studii preclinice in vitro 

și pe modele de animale - in vivo.

Nemulţumirea autorităţilor și reprezentanţilor industriei 

din diferite ţări cu referire la calitatea studiilor preclinice, pe 

rezultatul cărora se bazează aprecierea nivelului de inofensi-

vitate pentru sănătatea umană și mediul înconjurător, a stat 

la baza implementării, sub conducerea Organization for Eco-

niomic Cooperation and Developement (OECD), a criteriilor 

pentru astfel de cercetări [3].

Pentru a exclude faptul de utilizare a diferitor procedee în 

cercetările similare, care ar putea împiedica comerţul inter-

naţional al produselor chimice, statele membre ale OCDE au 

stabilit sarcina de a armoniza metodele de cercetare și regulile 

de bună practică de laborator.
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Importanţa principiilor de bună practică de laborator în asigurarea

calităţii studiilor preclinice

În 1979-1980, un grup internaţional de experţi, instituit 
în cadrul programului special pentru controlul produselor 
chimice, a elaborat un document intitulat „OCDE. Principii 
de bună practică de laborator (BPL)” [OECD. Principles of 
Good Laboratory Practice (GLP)], folosind metode organi-
zaţionale, știinţifice și experienţa din diferite surse naţionale 
și internaţionale [4].

Aceste „Principii BPL” au fost aprobate de Consiliul OCDE 
în 1981 ca anexă la decizia acestuia, referitor la recunoașterea 
reciprocă a rezultatelor evaluării substanţelor chimice.

În 1995-1996, a fost format un nou grup de experţi, care 
a reexaminat principiile de bună practică de laborator (BPL).  
Versiunea actualizată a acestui document a fost elaborată pe 
baza soluţiilor realizate de grupul de experţi.  Acest document 
abrogă și înlocuiește documentul iniţial „Principii de bună 
practică de laborator (BPL)”, adoptat în 1981 [5].

Scopul „Principiilor de bună practică de laborator (BPL)” 
este de a asigura promovarea aplicării principiului de evaluare 
a calităţii datelor obţinute în rezultatul cercetărilor.  Com-
parabilitatea nivelului calităţii datelor, obţinute în rezultatul 
cercetărilor, formează baza pentru acceptarea reciprocă a 
datelor din diferite ţări.  În cazul în care o ţară poate conta 
pe datele cercetărilor din alte ţări, duplicarea testelor poate fi 
evitată, economisind timp și resurse.  Aplicarea „Principiilor 
de bună practică de laborator (BPL)” va permite evitarea 
barierelor tehnice în activităţile de comerţ și va contribui la 
protecţia sănătăţii umane și a mediului înconjurător [6, 7].

Acest standard stabilește norme de bună practică de labo-
rator, aplicate tuturor studiilor preclinice ale substanţelor, care 

se conţin în produsele medicamentoase, pesticide, produse 
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cosmetice, medicamente de uz veterinar, aditivi alimentari, 
furajeri, precum și în produsele chimice de uz industrial.  
Substanţele evaluate pot fi de origine sintetică, biogenă, pre-
cum și organisme vii.  Scopul cercetărilor constă în obţinerea 
datelor referitoare la proprietăţile substanţelor studiate și/sau 
inofensivitatea acestora pentru sănătatea umană și/sau mediul 
înconjurător [3, 4].

Scopul şi aplicarea

BPL constituie un sistem de norme, regulamente și indi-
caţii concepute pentru a asigura concordanţa și valabilitatea 
rezultatelor studiilor preclinice.  BPL sunt definite ca un 
complex de măsuri pentru asigurarea calităţii ce se referă 
la organizarea procesului de cercetare și condiţiile, în care 
trebuie să fie planificate, executate, monitorizate și autorizate 
studiile preclinice de inofensivitate în domeniul ocrotirii să-
nătăţii și ecologiei.  BPL sunt aplicabile pentru laboratoarele 
farmacologice, toxicologice etc. cu profil biologic, precum 
și în domeniul cercetării toxicologiei industriale, și anume, 
cu referire la studierea proprietăţilor compușilor chimici, 
utilizaţi în producţia de consum (non-medicament), cu scop 
de a evalua potenţialul lor pericol pentru sănătatea umană 
și starea mediului înconjurător.  BPL are ca scop să asigure 
acceptabilitatea rezultatelor cercetărilor știinţifice a medi-
camentelor noi la etapa studiului experimental.  Acceptabi-
litatea în acest caz înseamnă, pe de o parte, concludenţa și 
fiabilitatea datelor, pe de altă parte – respectarea principiilor 
de tratare umană a animalelor de laborator.  Instituţia care 
cercetează inofensivitatea chimică și biologică a produselor 
clasice chimice, biotehnologice, produselor modificate gene-
tic și nanotehnologice, trebuie să dispună de un serviciu de 
asigurare a calităţii, cu scop de a oferi garanţii că încăperile, 
echipamentul, personalul, metodele și documentaţia sunt în 
conformitate cu cerinţele normative.  Serviciul de asigurare a 
calităţii trebuie să fie independent faţă de angajaţii implicaţi 
în derularea cercetărilor, totodată, persoanele din acest ser-
viciu trebuie să fie la curent cu procedurile de cercetare și să 
raporteze direct conducerii instituţiei [3, 8, 4].

Termeni și definiţii
Pentru prezentul document sunt utilizaţi următorii ter-

meni și definiţii:
Documentaţie – înregistrări sub orice formă, care descriu 

metodele de realizare și/sau rezultatele studiilor preclinice, 
factorii care influenţează cercetarea, precum și acţiunile 
efectuate în timpul studiilor preclinice.

Materialele studiului preclinic al medicamentelor – 
un set de documente pentru studiul preclinic al substanţei 
medicamentoase, ce includ rapoarte cu privire la cercetările 
chimice, fizice, biologice, microbiologice, farmaceutice, far-
macologice, toxicologice și alte cercetări știinţifice sau date din 
literatura de specialitate privind componenţa, indicatorii de 
calitate și metodele de control al calităţii, proprietăţile, activi-
tatea specifică și inofensivitatea substanţei medicamentoase, 
inclusiv și protocoalele studiilor preclinice. 

Raport – rezultatele studiilor preclinice, prezentate în 
scris, inclusiv descrierea metodelor statistice și preclinice, 
date obţinute în procesul cercetării și concluziile respective.

Date primare sunt toate înregistrările de laborator și 
documentaţia originală, la fel ca și copiile verificate ale 
acestora, care constituie rezultatul observaţiilor originale și 
al activităţilor din cadrul studiului.  Acestea pot include, de 
exemplu, înregistrări din fișele și registrele de lucru, poze și 
video, înregistrări ale aparatajului automatizat, înregistrările 
parametrilor mediului înconjurător în încăperile de adăpost al 
animalelor, certificatele animalelor de laborator, documentaţia 
curentă a stării lor de sănătate, înregistrări privitor exploatarea 
și deservirea tehnică a echipamentului etc.

Protocolul studiului preclinic – document care stabilește 
volumul general al cercetărilor, în care se descriu obiectivele, 
metodologia, procedurile, metodele de prelucrare statistică a 
datelor și planificare a studiului.

Conducătorul studiului – persoană responsabilă pentru 
desfășurarea studiului preclinic al substanţei medicamentoase.

Procedurile standard de operare (PSO) sunt proceduri 
scrise, care prezintă modul în care trebuie efectuate anumite 
teste de laborator de rutină sau activităţi care, în mod nor-
mal, nu sunt specificate detaliat în protocolul de studiu sau 
în ghidurile metodice. 

Sistemul de testare include orice animal, plantă, microor-
ganism, inclusiv sistem celular, subcelular, chimic și fizic sau 
orice asociere de acest tip, folosită în cadrul studiului preclinic 
al substanţelor medicamentoase [3, 8, 4].

Principiile studiilor preclinice ale substanţelor medi-
camentoase
Scopul studiilor preclinice este de a dovedi prin metode 

știinţifice de evaluare și concludente privitor eficacitatea și 
inofensivitatea substanţelor medicamentoase.  Studiile pre-
clinice ale medicamentelor se desfășoară conform planului 
aprobat, cu întocmirea protocolului și perfectarea raportului 
cu rezultatele cercetărilor.  Studiile preclinice pe animale se 
desfășoară în conformitate cu normele internaţionale.  Res-
pectarea normelor de drept și etice de utilizare a animalelor 
în studiile preclinice ale substanţelor medicamentoase se mo-
nitorizează de organele teritoriale, abilitate pentru controlul 
calităţii medicamentelor.

Colectarea, prelucrarea și stocarea informaţiilor, obţinute 
în procesul desfășurării studiului preclinic al substanţelor 
medicamentoase, trebuie să reflecte obiectiv eficacitatea și 
inofensivitatea medicamentelor studiate.  Producerea și depo-
zitarea produsului medicamentos experimental se face în con-
formitate cu normele de bună practică de producere (GMP), 
iar utilizarea – în conformitate cu protocolul studiului aprobat.

Instituţia, care desfășoară studii preclinice ale substanţelor 
medicamentoase, trebuie să dispună de personal cu studii 
corespunzătoare, instruit, calificat și cu experienţă.  Con-
ducătorul instituţiei vizează protocolul, numește persoanele 
responsabile pentru controlul calităţii studiului desfășurat, 
asigură instruirea profesională și calificată a personalului.  
Personalul implicat în desfășurarea studiului, face cunoștinţă 
cu protocolul, informaţia referitoare la produsul medica-
mentos cercetat, precum și cu funcţiile și responsabilităţile 
persoanelor ce participă în studiu.  Conducătorul studiului 
organizează, implementează și controlează derularea studiului 
preclinic; executarea protocolului studiului și modificările la 
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acesta; procedurile standard de operare; accesul personalului 
la materialele studiului preclinic; respectarea normelor de 
calitate în desfășurarea studiului; confidenţialitatea rezul-
tatelor obţinute.  Executorii responsabili trebuie să asigure 
pregătirea și desfășurarea etapelor-cheie ale studiului, inclusiv 
instruirea personalului; monitorizarea respectării metodelor 
și procedurilor standard de colectare, precum și documenta-
rea rezultatelor obţinute; evidenţa situaţiilor neprevăzute și 
adoptarea unor măsuri de remediere; prezentarea rezultatelor 
studiului sub forma unui raport.  Instituţia, care a elaborat 
produsul medicamentos, emite o concluzie despre posibili-
tatea efectuării ulterioare a studiilor clinice ale produsului 
medicamentos [9, 3, 4, 8].

Programul de asigurare a calităţii studiilor preclinice
Programul de asigurare a calităţii studiilor preclinice este 

susţinut prin revizuirea sistematică a documentaţiei și a activi-
tăţilor referitoare la cercetare, efectuată de către conducătorul 
studiului, cu scopul de a confirma că activităţile menţionate 
și procedurile de evaluare se petrec în conformitate cu legis-
laţia în vigoare, protocolul aprobat și procedurile standard 
de operare.  Pentru controlul calităţii studiilor preclinice a 
substanţelor medicamentoase se perfectează o listă cu enu-
merarea activităţilor de cercetare; pentru fiecare activitate se 
desemnează coordonatorul și solicitantul; se indică denumirea 
produsului medicamentos cercetat, descrierea test-sistemului, 
data iniţierii studiului și statutul acestuia la momentul de 
faţă; se determină corespunderea protocoalelor de evaluare și 
metodelor de cercetare cu regulile bunei practici de laborator; 
se efectuează monitorizarea cercetărilor curente; se întoc-
mește raportul despre evaluările efectuate și se formulează 
recomandări pentru înlăturarea deficienţelor.  Programul de 
asigurare a calităţii este îndeplinit de persoane desemnate, 
în conformitate cu regulile de bună practică de laborator, de 
conducerea instituţiei.  Aceste persoane nu trebuie să participe 
la realizarea studiului vizat și sunt responsabile de monitori-
zarea cercetării.  Personalul responsabil de asigurarea calităţii 
efectuează controale pentru a stabili dacă toate studiile se de-
rulează conform principiilor BPL; analizează rapoartele finale 
pentru a confirma că metodele de lucru și observaţiile sunt 
fidel și integral descrise, iar rezultatele consemnate reflectă 
corect și complet datele primare ale studiilor; raportează ime-
diat în scris orice rezultat al controlului conducerii instituţiei 
și conducătorului studiului, precum și în caz de depistare a 
neconformităţilor, elaborează măsuri și recomandări pentru 
înlăturarea acestora [9, 3, 4, 8].

Echipamentul
Instituţiile iniţiate în desfășurarea studiilor preclinice ale 

medicamentelor trebuie să fie dotate cu echipament necesar, 
etalonat conform normelor de metrologie legală în vigoa-
re.  Aparatajul este folosit în conformitate cu fișa tehnică și 
instrucţiunile de utilizare.  Rezultatele inspecţiei de rutină 
și de mentenanţă a echipamentelor se înscriu într-un regis-
tru special, accesibil pentru angajaţii, care manevrează sau 
deservesc acest aparataj.  În registru se va nota următoarea 
informaţie: denumirea dispozitivului, numele și ţara de ori-
gine a producătorului, modelul aparatului, numărul de serie 
(de la uzină), data de primire și de înregistrare în laborator, 

data de punere în funcţiune, numărul de inventar, amplasarea 
dispozitivului, persoana responsabilă pentru utilizarea dis-
pozitivului, angajatul (departamentul, instituţia) responsabil 
pentru deservirea tehnică a aparatului, descrierea detaliată a 
mentenanţei planificate a echipamentului, data și semnătura 
persoanei responsabile, notificările detaliate privind orice 
defecţiune, reparaţie a aparatului, datate și semnate de către 
persoana responsabilă de deservirea tehnică a dispozitivului, 
evidenţe detaliate despre etalonarea aparatului, datată și auten-
tificată prin semnătura persoanei responsabile de mentenanţa 
aparatului [9, 3, 4, 8].

Sisteme de testare
Tipul, dimensiunile și caracteristicile sistemelor de testare 

trebuie să corespundă studiilor preclinice ale substanţelor 
medicamentoase.  Condiţiile în care se efectuează cercetările 
pe sistemele de testare trebuie să excludă impactul factorilor 
externi, care ar putea afecta calitatea datelor obţinute.  Studiile 
preclinice se efectuează pe animale sănătoase.  Toate procedu-
rile, legate de îngrijirea animalelor (hrănirea, adăparea, schim-
barea așternutului, transferarea, spălarea cuștilor, curăţarea 
încăperilor în care sunt adăpostite animalele), sunt descrise 
în procedurile standard de operare.  Animalele primite sunt 
izolate până când starea lor sanitară va fi evaluată.  Se vor ţine 
registre, care să menţioneze originea, data primirii și starea 
la primire a animalelor.  Dacă se observă o mortalitate sau 
morbiditate anormală, ce nu are legătură cu studiul, animalele 
trebuie să fie izolate din lotul de bază și tratate dacă permite 
protocolul de studiu, sau supuse eutanasiei.

Diagnosticul, tratamentul și rezultatele obţinute trebuie 
consemnate.  Pentru asigurarea evidenţei individuale, în tim-
pul derulării studiilor, animalele vor fi identificate.  Modul de 
identificare a animalului este înregistrat.  Toate informaţiile 
necesare unei identificări corecte a sistemelor de testare, vor 
figura pe locașul sau recipientul lor.  Animalele utilizate pentru 
cercetarea diferitor substanţe medicamentoase se izolează.  
Apa și furajul pentru animale trebuie să asigure necesităţile 
alimentare conform protocolului de studiu, să nu conţină 
contaminanţi cu concentraţii, care s-ar interfera cu rezultatele 
studiului.  Locașurile sau recipientele animalelor, încăperile 
pentru adăpostirea lor vor fi curăţate și dezinfectate la inter-
vale corespunzătoare, astfel să nu aibă niciun impact asupra 
rezultatelor studiului.

Substanţe testate și substanţe de referinţă
Persoana fizică sau juridică, indiferent de forma de pro-

prietate, care este solicitantul iniţierii studiului preclinic al 
produsului medicamentos și este responsabil de organizarea 
acestuia (în continuare – beneficiar) prezintă instituţiei, ce 
desfășoară studiile preclinice ale medicamentelor, produsul 
medicamentos experimental, însoţit de documentaţia nece-
sară, indicând temperatura, condiţiile și termenii de păstrare 
a preparatului cercetat, date despre stabilitate, informaţii 

privind măsurile de protecţie în timpul lucrului cu produsul 

medicamentos cercetat, solvenţii și procedurile de diluare și, 

dacă este necesar, un dispozitiv pentru administrarea medi-

camentului.  Ambalajul produsului medicamentos investigat 

trebuie să fie protejat în timpul transportării de contaminare 

sau deteriorare.
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Instituţia care efectuează studiile preclinice va avea o 
procedură aprobată referitor la primirea, manipularea, pre-
levarea mostrelor și stocarea.  Se vor ţine registre, în care să 
se menţioneze caracteristicile substanţelor chimice testate și 
ale substanţelor chimice de referinţă, precum și data primirii, 
data expirării și cantităţile primite și folosite în studii.  Reci-
pientele de păstrare a mostrelor vor avea date de identificare 
a acestora, data expirării și instrucţiuni speciale de stocare, 
acolo unde este cazul.  Orice substanţă chimică testată și 
orice substanţă chimică de referinţă va fi identificată în mod 
corespunzător prin: cod, nume, parametri biologici.  Pentru 
fiecare studiu trebuie să se ţină cont de natura exactă a sub-
stanţelor chimice testate și a substanţelor chimice de referinţă, 
numărul lotului, puritatea, compoziţia, concentraţia sau alte 
caracteristici, care ar putea defini în mod corespunzător fie-
care lot.  Trebuie cunoscută stabilitatea substanţelor chimice 
testate și substanţelor de referinţă în condiţiile de stocare și 
de testare ale studiului respectiv.  Pentru fiecare studiu, cu 
excepţia studiilor pe termen scurt, se va păstra câte o mostră 
din fiecare lot al substanţei chimice testate, în scopul unei 
eventuale analize [9, 3, 4, 8].

Procedurile standard de operare (PSO)
Procedurile standard de operare sunt elaborate pentru 

toate acţiunile, inclusiv: primirea, identificarea, etichetarea, 
prelucrarea, prelevarea probelor, utilizarea și depozitarea 
substanţelor testate și de referinţă; deservirea și etalonarea 
aparatelor de măsurare și echipamentului pentru controlul 
mediului înconjurător; pregătirea reactivilor, substanţelor 
nutritive, furajelor; ducerea evidenţei; perfectarea rapoartelor 
și arhivarea lor; îngrijirea încăperilor în care sunt adăpostite 
sistemele de testare, recepţia, transportarea, cazarea, descrie-
rea, identificarea și îngrijirea sistemelor de testare; întreţinerea 
sistemelor de testare; decontaminarea sau utilizarea sistemelor 
de testare; implementarea programului de asigurare a calită-
ţii.  Respectarea procedurilor standard de operare se face cu 
scop de a asigura calitatea, fiabilitatea și reproductibilitatea 
rezultatelor studiului.

Devierile de la PSO trebuie să fie documentate și coor-
donate cu conducătorul studiului.  Procedurile standard de 
operare sunt revizuite periodic [9, 3, 4, 8].

Planificarea și realizarea studiului
Studiile preclinice ale medicamentelor ar trebui efectuate 

conform protocolului, în care se reflectă scopul și metodele 
de lucru pentru atingerea acestor obiective.  Protocolul de 
studiu trebuie aprobat de către beneficiar și avizat de condu-
cătorul studiului.  Protocolul studiului cuprinde următoarele 
informaţii: scopul studiului; sarcina cercetării; informaţii 
despre preparatul medicamentos cercetat (proprietăţile fizice, 
chimice, biologice, farmaceutice); informaţii despre preparatul 
de referinţă (proprietăţi fizice, chimice, biologice, farmaceuti-
ce); metodele utilizate în cercetare; caracterizarea sistemului 
de testare utilizat în studiu; modul și calea de administrare 
a produsului investigat și de referinţă; diagrama studiului și 
argumentarea acesteia; normele de drept și etice ale studiilor 
preclinice; evaluarea eficienţei și inofensivităţii produsului 
investigat; amendamentele la protocolul studiului preclinic; 
prelucrarea statistică a rezultatelor studiului; perfectarea 

raportului; referinţe.
Modificările în protocolul studiului se aprobă de condu-

cătorul studiului, iar devierile de la protocol (circumstanţe 
neplanificate, neprevăzute) sunt înregistrate, enumerate, 
vizate, datate în anexă cu indicarea motivelor.

Înregistrările rezultatelor cercetării
Instituţia, responsabilă pentru desfășurarea studiilor pre-

clinice, trebuie să păstreze toate datele originale, rezultatele 
măsurărilor și observaţiilor, calculele și datele perfectate, 
înregistrările referitoare la etalonarea aparatajului, rapoar-
tele (inclusiv cele intermediare), precum și alte materiale și 
documente relevante pentru acest studiu.  Toate elementele 
referitoare la un studiu trebuie să aibă o identificare proprie, 
care să permită recunoașterea studiului, metoda și tipul de 
cercetare, sistemul biologic și informaţia despre personalul de 
laborator, implicat în prelevarea datelor, probelor și realizarea 
studiului.  Toate datele obţinute în rezultatul desfășurării 
studiului se vor înregistra direct, rapid, precis și citeţ de către 
persoanele abilitate.  Listele cu date vor fi semnate, parafate și 
datate.  Orice modificare a datelor primare va fi consemnată 
astfel încât să nu se ascundă menţiunea precedentă și se va 
indica motivul schimbării, cu data, semnătura sau parafa 
persoanei care a efectuat schimbarea.  Datele păstrate în 
format electronic, după posibilitate, sunt duplicate pe hârtie.  
Materialele cercetării trebuie să permită remodelarea etapelor 
studiului.  După desfășurarea studiului preclinic, toate mate-
rialele sunt arhivate.  Arhiva trebuie să asigure păstrarea în 
siguranţă și confidenţialitatea tuturor materialelor ce se referă 
la cercetare [9, 3, 4, 8].

Raportul final
După finalizarea cercetărilor, solicitantul în termen de 

30 de zile prezintă un raport referitor la studiul organelor 
competente.  Raportul final trebuie să conţină următoarele 
informaţii: denumirea și adresa instituţiei, data începerii și 
finalizării studiilor preclinice, scopul și obiectivele studiului; 
descrierea produsului medicamentos cercetat, inclusiv infor-
maţii cu privire la proprietăţile lui fizice, chimice, biologice, 
farmaceutice, compoziţie, forma farmaceutică; tipul studiului 
și justificarea sistemului de testare selectat, pentru care se 
precizează: specia, vârsta, numărul de animale din fiecare 
grup, sexul, masa corporală, sursa de alimentaţie; regimul de 
dozare, numărul prizelor și calea de administrare a produ-
sului medicamentos studiat; schema studiilor preclinice ale 
medicamentului; descrierea metodelor de prelucrare statistică 
a datelor, rezultatele studiului prezentate sub formă de tabele 
cu o prelucrare statistică corespunzătoare, și comentarii la 
acestea, discuţia rezultatelor, concluziile.

Raportul final despre rezultatele studiilor preclinice este 
perfectat de conducătorul studiului, semnat de conducătorul 
instituţiei și parafat cu ștampila instituţiei.  Adăugările aduse 
la raportul final trebuie să se prezinte sub formă de amenda-
mente, cu referinţă la compartimentul relevant al raportului 
(alineatul, figura, tabelul etc.), semnate și datate de conducă-
torul instituţiei.

Confidenţialitate
Instituţia și angajaţii, care participă la studiile preclinice, 

sunt obligaţi să respecte confidenţialitatea oricăror informaţii 
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obţinute în rezultatul desfășurării studiului, conform legislaţiei 
în vigoare.

Arhiva
După finalizarea studiilor preclinice, datele cercetărilor, 

mostrele, protocoalele studiului și alte documente (grafice 
de etalonare, metode, proceduri standard de operare etc.), 
inclusiv rapoartele referitoare la controalele, realizate conform 
programului de asigurare a calităţii, trebuie să fie păstrate în 
camere separate destinate pentru acest scop.  Materialul păstrat 
în arhive va fi indexat pentru a facilita stocarea și identificarea 
metodică.  Numai personalul autorizat de conducere va avea 
acces la arhive.  Orice intrare de material arhivat trebuie con-
semnată.  Perioada de păstrare a materialelor arhivate este de-
terminată prin procedura stabilită de către instituţie.  Mostrele 
substanţelor chimice testate, cele de referinţă și eșantioanele 
vor fi păstrate numai atât timp cât calitatea lor o permite.

Dacă o arhivă își încetează activitatea și nu are un succesor 
legal, arhivele vor fi trimise beneficiarului studiului sau per-
soanelor care l-au comandat.  Atunci, când mostrele substan-
ţelor chimice testate, ale celor de referinţă și eșantioanele, sunt 
distruse înaintea expirării perioadei de păstrare solicitate, din 
orice motiv, această distrugere trebuie justificată și susţinută 
cu documente, iar beneficiarul trebuie informat [9, 3, 4, 8].

Discuţii și concluzii
În prezent, numărul proiectelor de cercetare și colaborare 

internaţională referitoare la studiul inofensivităţii substanţe-
lor chimice, biotehnologice și produselor nanotehnologice 
crește.  Astfel de proiecte necesită respectarea standardelor 
internaţionale, care sunt adoptate în majoritatea ţărilor eco-
nomic dezvoltate și sunt obligatorii în desfășurarea studiilor 
toxicologice [7, 9].

Studiile non clinice din domeniul sănătăţii și inofensivităţii 
ecologice, ce sunt cuprinse în principiile bunei practici de la-
borator, includ studii efectuate în condiţii de laborator, de seră 
și de câmp.  Principiile de bună practică de laborator se aplică 
pentru toate cercetările din domeniul medicinii și inofensi-
vităţii ecologiei mediului, desfășurate cu scop de înregistrare 
și autorizare a substanţelor medicamentoase, pesticidelor, 
aditivilor alimentari și furajeri, produselor cosmetice, medi-
camentelor de uz veterinar și alte produse similare, precum și 
produselor chimice industriale, cu excepţia celor stipulate, în 
conformitate cu legislaţia naţională.  Regulile normative BPL 
(buna practică de laborator) au fost elaborate pentru a asigura 
calitatea și siguranţa datelor experimentale în studiile pentru 
determinarea inofensivităţii compușilor chimici, biologici și 
produselor nanotehnologice.  Regulile de BPL reprezintă un 
concept al managementului cercetărilor, ce include procesul 
de organizare, pregătire și desfășurare a studiului, de moni-
torizare a executării activităţilor, obţinerea și documentarea 
datelor, perfectarea raportului.  Respectarea regulilor de BPL 
în derularea studiilor este o cerinţă obligatorie, impusă de 
agenţiile naţionale de reglementare pentru determinarea 
inofensivităţii compușilor chimici și altor substanţe privitor 
ocrotirea sănătăţii umane și mediului înconjurător [10].  
Pentru prima dată, regulile de BPL au fost definite în SUA, iar 
ulterior formulate în ghidul Organizaţiei pentru Cooperare și 
Dezvoltare Economică (OCDE) [9].

Aplicarea regulilor BPL în instituţia de cercetare, este 
asigurată de îndeplinirea unui program al centrului pentru 
garantarea calităţii, precum și de un control din partea con-
ducerii instituţiei și auditului independent [11].

Conducătorul studiului are un rol semnificativ în cerce-
tările toxicologice efectuate în conformitate cu normele de 
bună practică de laborator.  Respectarea acestor norme este 
o garanţie a calităţii, veridicităţii și reproductibilităţii datelor 
experimentale [12].

Problema asigurării calităţii substanţelor medicamentoase 
este deosebit de relevantă în procesul autorizării produselor.  
Este importantă aplicarea standardelor nu doar în procesul 
producerii substanţelor medicamentoase (regulile GMP sunt 
respectate de producătorii străini și activ implementate de cei 
autohtoni), dar și în studiile preclinice și clinice.

Standardele referitoare la studiile preclinice din Republica 
Moldova nu sunt armonizate pe deplin, în conformitate cu 
standardele internaţionale.  Această diferenţă se observă în 
condiţiile de întreţinere a animalelor de laborator, în calita-
tea PSO, în perfectarea documentaţiei, în lipsa inspecţiilor 
independente asupra desfășurării cercetărilor și verificarea 
stabilităţii substanţelor medicamentoase cercetate în procesul 
studiului.

Direcţiile-cheie pentru implementarea regulilor de BPL 
în Republica Moldova:

1. Traducerea monografiei „Principiile de bună practică 
de laborator” și monitorizarea respectării principiilor.

2. Elaborarea PSO și alte standarde.
3. Crearea unui organ naţional pentru monitorizarea 

standardelor BPL.
4. Implementarea unui program naţional de monitorizare 

a conformităţii cu regulile de BPL.
5. Crearea unui serviciu de inspectorat, care să efectueze, 

la faţa locului, examinarea condiţiilor desfășurării studiilor, 
cu scop de a evalua conformitatea acestora cu regulile de BPL.

6. Construirea crescătoriei de animale și secţiei pentru pro-
ducerea furajelor granulate, conform standardelor europene.  
Reconstruirea vivariilor în conformitate cu standardele BPL.

7. Instruirea personalului la toate nivelurile la întreprin-
derile, care activează conform principiilor BPL.

8. Organizarea în Republica Moldova a centrelor pentru 
asigurarea inofensivităţii substanţelor medicamentoase în 
conformitate cu standardele BPL.

Repere pentru implementarea regulilor de BPL în Repu-
blica Moldova:

Legea nr.265 din 28.07.2006 „Privind protecţia animalelor 
folosite în scopuri experimentale sau în alte scopuri știinţifice”.

Legea nr.1409 – XIII din 17.12.1997 „Cu privire la me-
dicamente”. 

Ordinul MSPS al RM nr.10 din 14.01.2002 „Cu privire la 
desfășurarea studiului clinic în Republica Moldova”, aprobarea 
Regulilor de Bună Practică în Studiul Clinic (ICH Guideline 

for GCP).

Totodată, implementarea regulilor de BPL în centrele de 

cercetare biomedicală din ţară vor duce la amenajarea corespunză-

toare a laboratoarelor preclinice și asigurarea facilităţilor necesare 

obiectelor lor de studiu.  În cercetările efectuate pe animale, 
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ideal este ca acestea să păstreze o stabilitate în statusul fizio-
logic, astfel încât răspunsul la variabilele de interes să nu fie 
interferat de influenţe nedorite.  Dacă bunăstarea animalelor 
este compromisă, consecinţele pot include: variabilitate mare 
în rezultate, necesitatea creșterii numărului de animale, date 
incomplete, date care nu pot fi analizate și cu credibilitate 
scăzută, rezultate care nu pot fi aplicate în alte situaţii și 
imposibilitatea publicării.  Îngrijirea adecvată a animalelor 
de laborator, identificarea, controlul și eliminarea factorilor 

cauzatori de perturbări fiziologice și comportamentale denotă 

o bună practică știinţifică.
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