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Declaragao de Acompanhamento do Estudo
Cépia n°1 autorizada do relatério final

O estudo descrito neste Relatério Final foi executade sob minha superviséo, seguindo o plano de
estudo e os procedimentos descritos no Official Methods of Analysis of AOAC International, 6.3.08,
method 965.12. Tuberculocidal Activity of Disinfeciants. In: LATIMER JR., G.W. (Editor). AOAC Official,
revised 2012, 21st Edition, 2019, e de acordo com os Principios das Boas Praticas de Laboratério
(BPL) da Norma N° NIT-DICLA-035-(Rev. 04). PRINCIPIOS DAS BOAS PRATICAS DE
LABORATORIO - BPL. CGCRE - Coordenagdo de Geral de Acreditagédo — Rio de Janeiro. p 16.
Out/2019.e da OECD (Organisation for Economic Co-operation and Development) Number 1. OECD
Principles on Good Laboratory Practice. (as revised in 1997). ENV/MC/CHEM(98)17.

O resultado do estudo refere-se somente ao item de teste estudado e se aplica a amostra conforme
recebida e a qual foi enviada pelo patrocinador.

Este relatorio representa um registro preciso e veraadeiro dos resultados obtidos.

Plano de estudo, uma cépia do relatério final e todos os dados, registros gerados e observagoes

referentes a este estudo, seréo mantidos nos arquivos da Bioagri Laboratérios Ltda. por um periodo de
no minimo 6 anos.

Item de teste e item de referéncia serdo mantidas nos arquivos da Bioagri Laboratérios Ltda., por tempo

adequado a sua natureza e conservagao e apos este eriodo serdo descartados profissionalmente ou
encaminhadas ao patrocinador.

Mariana Aytes \§erraz da Silva 1 0/ JAN. Z[}ZU
Diretor de Estudo dd mmm aaaa
Fone: (19) 3429-7700
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Estudo #: 2922.142.044.19

Titulo do Estudo: Eficacia Microbiolégica para Avaliagédo da Atividade Tuberculocida de Desinfetantes

pelo Método Confirmatério do Item de Teste CICLO GERM 5G frente ao Mycobacterium bovis cepa
BCG Moreau

Declaragao da Garantia da Qualidade

O relatério foi inspecionado pela Garantia da Qualidade (GQ) — Bioagri Laboratérios Ltda. As datas e
fases de inspec¢ado no estudo estdo relacionadas abaixo:

Inspecgéo Data das Informagdes Relatadas
Diretor de Gerente da
Data Fase Estudo Instalacdo de Teste
23/Ago/2019 Plano de Estudo 23/Ago/2019 23/Ago/2019
Estudos de curta duragéo:
RAS 0168/19
aplicagao experimentacgzo,
avaliagao dos resultados)
09/Jan/2020 Relatorio Final 09/Jan/2020 09/Jan/2020

A inspegédo de processo mais recente da fase laboratorial desta classe de estudo foi realizada entre os
dias 16 e 28 de Agosto de 2019. Esta inspecao esta registrada no documento interno RAS 0168/19. As
datas onde o Diretor de Estudo e Gerente da Instalagdo de Teste foram informados estdo descritas no
quadro acima.

Os resultados e observagdes apresentados neste Relatério Final sdo uma descri¢do precisa dos dados
brutos gerados durante a condugé@o do estudo. Todos os dados brutos gerados durante a condugdo do
estudo foram inspecionados, bem como emendas e desvios aos planos de estudo.

Esta copia do relatério final foi verificada e representa uma cépia precisa do relatério final original.

Corm &0\% NS B W) AO W [ A
Garantia da Qualidade dd mmm aaaa
Fone: (19) 3429-7701
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Reswzio

O estudo Avaliagdo da Atividade Tuberculocida de Desinfetantes pelo Método Confirmatério foi
desenvolvido utilizando-se do microrganismo Mycobacterium bovis cepa BCG Moreau, oriundo do
banco de culturas do Laboratério de Microbiologia Geral - LMG - Bioagri Laboratérios Ltda, sendo a
sua exposicéo feita através de carreador de porcelana. O mesmo foi realizado com o item de Teste
puro pelo tempo de contato de 30 minutos, conforme solicitado pelo patrocinador. O resultado foi feito
através da observagdo da auséncia ou presenga do crescimento microbiano. O resultado foi
considerados satisfatério frente ao microrganismo testado.

1. Informagodes Gerais

Data do Inicio do Estudo: 23/Ago/2019
Data do Inicio do Experimento: 04/Set/2019
Data do Término do Experimento: 18/Dez/2019
Relatério Final: 10/Jan/2020

2. Equipe Técnica

Diretor de Estudo Mariana Ayres Ferraz da Silva
Técnico de Laboratoério: Claudenice da Silva Aprijo
3. Objetivo

O objetivo deste estudo foi avaliar a atividade tuberculocida de desinfetantes pelo Método
Confirmatério do Item de teste CICLO GERM 5G.

4. Material e Métodos

4.1 Informagodes Referentes a Item de Teste

Item de teste: CICLO GERM 5G "

1-Blend: Cloreto de Didecyl Dimethy!
Ammonium, n-Alquil Dimethyl Benzyl
Ammonium Chloride. 2: Cloridrato de
Polyhexametileno Biguanida."

Nome Comum do Ingrediente Ativo (i.a.):

Recebida em: 19/Ago/2019
Cédigo Bioagri Laboratérios Ltda.: SAN-0759-01/19
Concentragédo Declarada do i.a. (Patrocinader). 1:0,6% / 2: 0,26%
Concentragéo Analisada do i.a. (Bioagri 0,650 (1: 0,6%)
Laboratérios Ltda.) 0,282% (2: 0,26%)
. . BA LFQ-0075/19 (1:0,6%)
Boletim de Analise LFQ FQ LFQ-00,27/19 (2: 0,26%)
Numero do lote: 081119PD
Estado Fisico: Liquido
Data de Fabricagéo: 30/Jan/2019
Data de Validade: 30/Jan/2021
Composicao Declarada: Agua Deionizada " 96,04 gsp
Blend: Cloreto de Didecyl 0,6 %

Dimethyl Ammonium, n-Alquil

Dimethyl Benzyl Ammonium

Chloride, agua.

Cloridrato de Polyhexametileno 0,26 %
Biguanida.
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Quantidade de Amostra Recebida:
Referéncia:
Nota:

4.2 Equipamentos

Camara de fluxo
Camara Incubadora
Micropipeta
Cronometro Digital
Banho Maria
Autoclave

Phmetro
Termdmetro de vidro

4.3 Material, Reagentes e/ou Solventes

Caldo Proskauer Beck + Sulfito
Caldo Middlebrook 7H9

Meio Kirchners

Solugéo de Fenol a 5%
Cilindro

Subcultura

Pipeta

Ponteira

Tubo estéril

4.4 Sistema-Teste

4.5 Descrigédo

Mistura Mit/Cmit 1:3 0,1%
Metilisotiazolinona/Meticloro
Isotializolinona

Alcool Primario Etoxilado 6,5E0 3,0 %
884g

@ Informagées fornecidas pelo cliente

O Boletim de Analise BA LFQ-0075/19
(1:0,6%) e FQ LFQ-00,27/19 (2: 0,26%)
refere-se as amostras do lote: 081119PD,
sendo portanto também correspondente a
amostra deste estudo, identificado com o
codigo SAN-0759-01/19.

Espécie: Mycobacterium bovis cepa BCG Moreau

Referéncia: INCQS 00062
Origem: FIOCRUZ
Lote: 1110062

4.6 Justificativa para a selegdo do sistema-teste

O sistema teste conforme item 4.4.1 foi escolhido por sere espécie recomendada pelas
agéncias regulamentadoras governamentais para os testes de eficacia para Avaliagdo da
Atividade Tuberculocida e conforme recomendado AOAC method 965.12.

4.7 Rota de exposigédo

O item de Teste CICLO GERM 5G foi aplicado puro, pelo tempo de contato de 30 minutos,

conforme solicitagéo do patrocinador.
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4.8 Procedimento Experimental

4.8.1 Preparo da suspenséio bacteriana

Mycobacterium bovis cepa BCG Moreau (Método confirmatério)

A partir da cultura estoque, inoculou-se 10 tubos com 10 mL de Caldo Proskauer-Beck
modificado e incubou-se por 21 dias a 36°C + 1°C. Adicionou-se 1 mL de solugéo de
cloreto de sodio a 0,85% com 0,1% de polissorbato 80 estéril e homogeneizou-se em
erlenmeyer contendo pérolas de vidro. Transferiu-se a suspenséo para tubos de ensaio e
deixaram-se as particulas sedimentarem, transferiu-se o sobrenadante para outro tubo
de ensaio. Ajustou-se a suspensac a 20% de transmitancia, no comprimento de onda de
650nm, utilizando o mesmo meio de cultura. Essa suspenséo foi usada para contaminar
os cilindros. Determinou-se a resisténcia do microrganismo teste frente a solucdo de
fenol 1+75 e 1+50 preparadas a partir da solugéo estoque de fenol a 5%.

4.8.2 Administracdo do Item de Teste

- Método Confirmatério: empregou-se 10 cilindros no ensaio com a amostra e 5

cilindros nos controles; empregou-se 10 cilindros no controle do fenol 1+50; empregou-se
10 cilindros no controle do fenol 1+75.

Mycobacterium bovis cepa BCG Moreau (Método Confirmatério):

Transferiu-se 10 cilindros carreadores de porcelana usando gancho flambado para 15 a
20 mL da cultura teste padronizada em tubos. Apés 15 minutos de contato, removeu-se
os cilindros com gancho flambado, colocando-os na posigéo vertical em placas de Petri
forrada com folhas de papel filtro. Empregou-se o produto conforme determinagéo do
patrocinador, de acordo com o item 4.5, distribuindo porgdes de 10 mL em 10 tubos de
ensaio. Adicionou-se um cilindro contaminado em cada tubo a intervalos de 30 segundos
cronometradamente. Agitou-se e colocou-se em banho banho a 20°C + 1°C. Apds o
tempo de contato conforme item 4.5, mantendo os intervalos descritos, transferiu-se os
cilindros carreadores para tubos contendo 10mL de soro de cavalo estéril. Agitou-se e
transferiram-se os cilindros para tubos com 20 mL do Caldo Proskauer-Beck modificado.
Dos mesmos tubos contendo soro de cavalo, retirou-se aliquotas de 4 mL e colocou-se
cada 2 mL em dois dos seguintes meios de subcultura adicionais: Caldo Middlebrook
7HS e meio Kirchners, distribuidos em porgdes de 20 mL. Agitaram-se todos os tubos de
subcultura e incubou-se por 60 dias a 36°C + 1°C.

Devido & auséncia de crescimento em 60 dias de incubagéo, os tubos foram reincubados
por mais 30 dias.

5. Desvios ao Plano de Estudo

5.1 Informacgéao do Plano de Estudo

Datas Propostas

5.2 Desvio

Mudou de:
Conclusédo da Fase Experimental: 06/Dez/2019

Mudou para:
Concluséo da Fase Experimental: 18/Dez/2019
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5.3 Razao

datas propostas foram alteradas

5.4 Impacto

.....

MERIEUX

/&3 NutriSciences

As alterages ndo impactam nos resultados do estudo
6 Resultados

Devido a demanda dos estudos no laboratério e disponibilidade da equipe técnica, as

Tabela 1. Resultados do Item de Teste
Resultados do 'tem de Teste
Carreadores Meio de Cultura Auséncia Presenca
10 cilindros Proskauer 10 0
10 cilindros Middlebrook 7H9 10 0
10 cilindros Kirchners 10 0
Tabela 2. Resultados do Item de Teste — Apés Reincubagio
Resultados do item de Teste
Carreadores Meio de Cultura Auséncia Presenca
10 cilindros Proskauer 10 0
10 cilindros Middlebrook 7H9 10 0
10 cilindros Kirchners 10 0
g Resultado Final do Item de Teste: Satisfatério ;
Tabela 3. Resultados do Controle da Cultura -
Controle da c;ultura (ReSIsténCIa ao fenol 1475 e 50) g,
) ) 10 Tubos para Cada Concentra;ao (Meios Kirchner e Middlebrook, com 2 mL de soro)
Resisténcia 2 3 4 5 6 7 8 9 10
e S MIPIKMIPIKIM[PIKIM|P K IMIPIK MIP K IMIP IK M |P IK M P 1K ™M
1+75 + |+ [+ [+ [+ |+ |+ ) a6 E N G R K G R RS LR L R
1+ 50 “i-1=0=0=0=1=1-1=-1-1=-1-1=1-01=-T-T=-T=-T-1T=-T=1-1-1-71= -
Legenda: P = Proskauer - Beck; K = Kirchers; M = Middlebrook 7H9 ; (-) sem crescimento; (+) com crescimento

7Tabela 4 Resultados do Controle Posntlvo

‘Controle Positivo ' d
(Adl;éo de 1 cilinﬂro cantaminado ‘em 1 tubo de subcultura/ meio de cultura)
Crescimento
Meick g6 Cultura (+) Positivo/ (-) Auséncia
Proskauer - Beck (+)
Kirchners (+)
Middlebrook 7H9 (+)
Resultado do Controle Positivo: Satisfatério
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7 Conclusado

De acordo com a metodologia adotada e nas condigdes validadas do ensaio, o item de Teste foi
considerado Satisfatério frente a cepa testada.

8 Referéncias Bibliograficas

Norma N° NIT-DICLA-035-(Rev. 04). PRINCIPIOS DAS BOAS PRATICAS DE LABORATORIO
— BPL. CGCRE - Coordenagéo de Geral de Acreditacdo — Rio de Janeiro. p 16. Out/2019.

OECD (Organisation for Economic Co-operation and Development) SERIES ON PRINCIPLES
OF GOOD LABORATORY PRACTICE AND COMPLIANCE MONITORING. Number 1. OECD

Principles on Good Laboratory Practice. (as revised in 1997). ENV/MC/CHEM(98)17. OLIS : 21-
Jan-1998. Dist.: 26-Jan-1998.

Official Methods of Analysis of AOAC International, 6.3.06, method 965.12. Tuberculocidal
Activity of Disinfectants. In: LATIMER JR., G.W. (Editor). AOAC Official, revised 2012, 21st
Edition, 2019.
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AMEXO
Anexo 1 - Certificado de Reconhecimento ua Conformidade aos Principios das BPL

juawnooq |euibug jo Adon pauueods

jeuibuQ ojuswnaoq op epeziebiq eidos 10710 "Bd ~ 9L/NNP 1y — 50 "ASY ~ £20-3HIDI-COW

/SOPRIUBI/]4E  OIISWRIOIUOWU G AOD onawUr MMM dyYy CoIQABje 0daI5puUes OU BPROJJUISA J8S BASP OJUSWIORYLODS! 0P [enje oedenys v
oINjIsqng OBJe}IPaloy ap [Bl1ay) JOPEUSPIO0)
Bj)so aijai4 Asuopyy

.oo.mc.mo"wﬂo—ﬁdo.w_bwumﬁvmo \ﬁ.\t
0TL065648¥SV1S0D - \ X
{

- )

JHIFE AINOQTY \ s
10d [enbip ewioy 3| U f
N aT—— “Tdg-0UoIRIOqE] 8P SR SBOg Sep Soidjauly SO Weo oplode
ap (qyw) sopeq ep enipy oglejjedy g sopeuciefel 3GO0 - 0IAWQUOoT ojusuoAussa(] & ogderedoo]) e ered ogdeziuebiQ) ep sojy soe ‘aisuul op 8B0-0gdelpaly ep
[e189) opleuspioo) ep seApqe ‘iIselg op eusid cesape ejed sopejduiepioo ogjse ,Selopeipswss Soinposd, 8 ,Sremsnpul soounk soinposd, * eliepell ep oAeAleseld, .oedel
8p soAnipe, ‘,SouRULBISA SONpoId, ' Sejueaues, | SO0SWS0D, |, SOoNZoBWIR) SoInpald, Y sulje 8 Sajusucdwod snes ‘sooixpioibe, ajsa) ap susy ap seuobajes sy BIoN

apnes e ered sonpold (WD0) SCPeappoN sjuswedsauss “B0ROl3 8p SOpN}SF ‘sonpisay ap sopms3 ‘ogdenwnoeolg 8y ‘ojog ‘enby we
sowsueBiQ 'sieuisnpu) SooUWINY SOINPoly 'Sejueaues ‘SouruLs)sA SoINpold | cluswelodwo) o aigos sopnjsy 'seqsaua] & soogenby sowsuebio Woo sooBojooix0joo3
Isoolpwson ‘soolngIewLie SOINPold ‘Suljy 9 Sajuauoduwoy snas ‘scoixpjoiby | sopnisg ‘spepiowsbeiny op sopmis3 ‘sooibpjooixo) sopnisy 'soouunb-oois)4 s3)sa

2159 ap suay| ep seuobajen sopnys3 ap sepepjjeroads3 ap sealy g

.2doose ep oediuyep ejuinbas e w00 “14g OUBWEIONUY 8p 0lid)iselg ewriBoig OU EWSail B OPUINoUl ‘BjusIquls
olew o & spnes e edueinbas ap SooIUj-0Bu SOL+JSd ap 0rdnpuoo e ered JOO EP OLOJRIOGET 8p “wojjt d SB0g Sep soldjoulld
SOE 8PEPILLIOUO, BP OJUSLIDBYU00SY O BLIOE 8)S8) 8p OBJE[BJSUI B 8p8oU0D OL3LLIU| OP OBJBIIPSIOY &1 [eIor) 0BIBUSpIO0) Y

dS - BqesioRlld — WNIWeNns) — g W - /2| dS BiAopoY
"ep1] souoleloqe 1Beolg

0002-0-GZ :[Elolu| OlusLUIoeyUodeY 2000 1d8 oU OJUSWIDBUOORY

nPpROIVy 2 VIRV, VYOG PV PN
e R

Tdg-ougieioqe] ep sedpeld seog sep sojdioupd

SOB BPEPIUWIONIOD EP OJUISUIEIONUOY 8P BijejiSeIg SPEepLIoINY
oedejipaloy ap |elay opdeuaploon

onawu) - eifojouoe | 8 epepient) ‘eifojonaiy ep [BuCIOBN oINMISY|
SOOINIBS 8 JOUBIX] ORIPWOD “BIISOPU| BP OLIZISIUIN

liselg op eAleIapa4 eoljgndey

Pagina 10 de 12
Instalagdo de Teste Reconhecida em Conformidade aos Principios das Boas

Praticas de Laworatério — BPL



g MIERIEUX

RF.2922.142.044.19 /A3 NutriSciences

Anexo 2 - Boletim de Analise - LFQ
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NutriSciences

BOLETIM DE ANALISE
BA LFQ-0075/19
Empresa solicitante: CICLO FARMA INDUSTRIA QUIMICA EIRELI
| Enderego: Rua Benedito Jose de carjvalho Ramos, 160, Serrana, SP, CEP: 14150-000

S

ldentificacdo do item de ensaio*: CICLO GERM 5G
Cédigo do item de ensaio: SAN-0077-01/19
Proposta: 00377/19

Composicdo*:
96,04 Q.S.P

Blend: Cloreto de Didecyl Dimethyl Ammonium, N-Aiquil o6
Dimethyl Benzyl Ammonium Chloride, Agua. :

Cloridrato de Polyhexametileno Biguanida 0,26

Mistura Mit/Cmit 1:3 Mefilisotializolinona/Metilcioro 0.1
Isotializolinona !

Alcool Primério Etoxilado €,5E0 3,0

Informagéo Adicional*: Concentragéo Declarada do Alivo: 0,6%

Lote*. 081119PD
Data de Fabricago*: 30/Jan/2019

Data de Validade*: 30/Jan/2021

| Quantidade recebida da amostra: 235 g i
Data do recebimento do item de ensaio: D4/Fev/2019
| Data de inicio do ensaio: 13/Fev/2019
| Data do fim do ensaio: 14/Fev/2019

b B bR AR, e R L
Parametro analisado: Teor de Tensoativo Catidnico 3
Metodologia utilizada; POP-M 2121 Rev.00

al ‘;4 .,: “ .‘O“Qnteel A=

Cencentragéo Analisada de
Tensoativo Calibnico

" peso Molecular utllizado: 360 g.mol
# Considerando RDC n° 69 de 17 de Dezembro de 2010

Obs:  Esta Boletim de Anlise 56 pode ser reproduzido por Ivtei & sem nenhuma alterago.
Este Boletim refere-se somente 4 amostra analisada, ndo sendo extensivo a outros lotes ‘efou produtos.
Plano de amostragem nfo realizada pelo Laboratério. ‘
Os documentos e registros gerados neste ensaio serdo mantidos no(s) arquivo(s) por um periodo de seis (6) anos,

s
T

7 4 -y il

,'J Piracicaba, 19 de Fevereiro de 2019,
 Marcio José Liberale '
- CRQn® 04444804 - |V Regido

~ Responsavel Técnico
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BOLETIM DE ANALISE
FQ LFQ-0027/19

: IMICA EIREL|
alho Ramos, 150, Serrana, SP, GEP- 1

Ag 96,04 Q.S.P
Blend: Cloreto de Didecyl Dimethyl Airmoniuin, N-Alquil 0.6
Dimethyl B Ammonium Chlorive Agua. .
Cloridrato de Polyhexametileno Biguanida 0,26
Mistura Mit/Cmit 1:3 Metilisotializolinona/Metiiciors 0.1
Isotializolinona L :
Alcool Primario Etoxilado 6,560 3,0

: Concen Declarada do Ativo: 0,26%

Quantidade recebida da amostra: 235

Data do recebimento do item de ensaio: 04/Fevi2019
Data de inicio do ansﬁ; 4lFevi20

1 19
Data do fim do ensaio: 18/Fevi2019

Parametro analisado: Teor do | diente Ativo
Metodologia ulilizada: POP-M 2245 Rev.00 1

: Analisada de |
Biguanida | "
" Considerando RDC n® 59 de 17 de Dezembrc de 2010

Obs;  Este Boletim de Analise s6 pode ser reproduzido por Inleiro e sem nenhuma alteracdo.
Este Boletim refere-se somente & amostra ar < 2, néo sendo extensivo a outros #/ou produtos.
Plano de amostragem ndo realizada pelo Laboial = .
Os documentos e registros gerados neste ensaio mpWo(a) arquive(s) por um periodo de seis (6) anos,

i Piracicaba, 19 de Fevereiro de 2019,

55
S e " i
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