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Prefácio 

 

 

Caros leitores, 

Toda a nossa Divisão de Proteção de Cultivos está comprometida com a Atuação 
Respons§vel Ê. Isso significa que produzimos e distribuímos nossos produtos com 
segurança e damos a assistência aos nossos clientes na utilização correta dos produtos, 
evitando riscos aos seres humanos, animais e ao meio ambiente. Qual é, pois, o escopo 
deste livreto? Ele deveria contribuir para a promoção da Atuação Responsável em toda a 
cadeia de abastecimento. 

As "Diretrizes para os padrões de prevenção de contaminação em operações de produção 
terceirizada" foram desenvolvidas por um dos peritos da Associação Européia de Proteção de 
Cultivo (ECPA), que está diariamente envolvida na procura de respostas para as questões de 
Prevenção de Contaminação. Em primeira instância, o objetivo deste livreto é informar os 
fabricantes terceirizados sobre a implementação dessas diretrizes de forma efetiva em suas 
instalações. Elas ajudarão a assegurar que um padrão mais alto de Prevenção de Contaminação 
seja alcançado em toda a nossa divisão. Tais esforços têm sido fortemente apoiados pela CropLife 
International (CLI), um co-patrocinador desse livreto. 

Para qualquer negócio que envolva a síntese de ingredientes ativos, formulação e embalagem dos 
produtos de proteção de cultivo, um acidente de contaminação pode gerar conseqüências de longo 
alcance; não somente para a própria empresa, como também para seus clientes. Não se pode 
ignorar, que a reputação de nossa divisão será seriamente prejudicada. 

A primeira edição desse livreto,  publicada em 2004, mostrou que ele é bastante usado por 
fabricantes terceirizados para desenvolver sistemas para a gestão efetiva de Prevenção de 
Contaminação, e que se iguala favoravelmente com os padrões internos das empresas-membro da 
ECPA. Além disso, tornou-se evidente que o livreto é usado cada vez mais nas empresas-membro 
como ferramenta de treinamento de Prevenção de Contaminação. 

Não posso deixar de enfatizar com vigor a importância de uma boa gestão de Prevenção de 
Contaminação e gostaria de concluir com a seguinte mensagem: 

"Algumas pessoas podem pensar que já que nas últimas semanas, no mês passado e nos últimos 
dois anos não ocorreram nenhum incidente de contaminação, não precisam ser lembrados o tempo 
todo sobre a Prevenção de Contaminação. Errado! Tal incidente pode ocorrer a qualquer momento. 
O maior inimigo da Prevenção de Contaminação é ï assim como da segurança ï a complacência." 

Gostaria de incentivá-lo a extrair o máximo benefício possível desse livreto, consultando-o 
intensivamente. Além disso, espero que as pessoas responsáveis nos departamentos de produção, 
planejamento e compras das empresas-membro façam uso desse livreto para melhorar o diálogo, 
não somente com os nossos fabricantes terceirizados, mas também entre as empresas-membro. 

 

  Dr. Wolfgang Welter 

   Presidente do Grupo de Coordenação de Manufatura e Cadeia 
   de Abastecimento (MSCSG) da Associação Européia de Proteção 
   de Cultivo 
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1. Introdução 

A contaminação de produtos com impurezas residuais é uma questão potencial e área de 
interesse de qualquer síntese química, formulação e unidade de embalagem multi-propósito. A 
contaminação pode resultar em efeitos adversos em cultivos sensíveis e tratados, ou em 
espécies não-visadas, podendo desencadear questões regulamentares. Os incidentes podem 
também manchar a reputação e a imagem de toda a indústria. 
 

2. Propósito e Escopo 

A finalidade desse livreto é auxiliar os fabricantes terceirizados a aplicar com êxito as 

"Diretrizes para os padrões de Prevenção de Contaminação em operações de produção 

terceirizadas" ( as "Diretrizes", Apêndice A). 

 

Esse livreto: 

¶ Foi escrito por "profissionais" que tiveram que lidar com Prevenção de Contaminação em 
produção terceirizada em sua rotina de trabalho. 

¶ Fornece "boas práticas" em padrões operacionais de Prevenção de Contaminação e ferramentas. 

¶ Refere-se a aspectos de Prevenção de Contaminação em síntese, formulação e (re)embalagem 
de produtos químicos para agricultura. 
 

Os seguintes produtos químicos para agricultura enquadram-se nos objetivos desse caderno, tanto 
como ingredientes ativos, como produtos formulados: 

¶ Herbicidas (para uso em cultivo e não-cultivo, independente do método de aplicação). 

¶ Protetores 

¶ Fungicidas, Reguladores de Crescimento (PGR), Ativadores de Plantas, Inseticidas, Acaricidas, 
Moluscicidas, Nematicidas, e Fumigantes. Esses produtos podem ser aplicados como spray foliar, 
formulação granular, tratamentos de sementes ou como qualquer forma de tratamento do solo. 

¶ Raticidas (usados como iscas). 

¶ Adjuvantes para utilização agrícola, limpadores spray de tanques, óleos vegetais, e fertilizantes 
foliares. 
 

Excluídos do escopo desse documento estão: 

¶ Prevenção de Contaminação nas fazendas agrícolas (ex.: limpeza de tanque) 

¶ Questões relacionadas com Prevenção de Contaminação em biotecnologia e em sementes, por 
ex. contaminação GMO (Organismo Geneticamente Modificado) / não-GMO durante a produção 
de sementes. 

¶ Entrega a granel e armazenagem do produto final nos distribuidores e comerciantes. Diretrizes 
para a implementação de medidas de Prevenção de Contaminação no manuseio do produto final 
a granel são consideradas de responsabilidade de cada empresa-membro e das organizações de 
proteção de cultivo regionais. 
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¶ Prevenção de Contaminação em: 

o Produtos de saúde pública para o controle de insetos de áreas não-cultivadas (ex.: 
Tratamento de redes de mosquitos) onde pessoas podem estar expostas à contaminação. 

o Produtos de saúde animal específicos para o controle de ectoparasitas, que são produzidos 
de acordo com padrões farmacêuticos (GMP), em que os animais podem estar expostos a um 
agente contaminante. 
 
 

 

Figura 1. Estudo dose-resposta de um herbicida de cereal do tipo auxina como agente contaminante 
de um fungicida de parreira, ilustrando o efeito prejudicial que alguns ingredientes ativos causam, 
mesmo em taxas baixas de aplicação, quando utilizados em cultivos não-alvo. As videiras foram 
tratadas com a quantidade registrada do fungicida com concentrações crescentes do herbicida 
(numerais em branco). O NOEL (nível de dose sem observação de efeitos) do herbicida em parreiras 
é de 0.3 g i.a./ha, o que corresponde a 1.7% de sua taxa de aplicação registrada em cereais. 
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3. Casos Reais e Experiências de Aprendizado 

A base de uma Prevenção de Contaminação bem-sucedida é uma gestão de risco efetiva. As 

"Diretrizes", que formam a base da gestão de risco, são essencialmente baseadas em estudos 

de casos de incidentes reais, e não desenvolvidas somente a partir de teoria. Gostaríamos de 

convidá-lo a estudar essas histórias, pois isso facilitará muito o entendimento das razões 

dessas "Diretrizes". Além do mais, quando você se envolve no treinamento de pessoal em 

Prevenção de Contaminação, a apresentação das histórias descritas nesse caderno ajudará a 

atrair mais a atenção de seu pessoal, pois todos nós podemos associá-las mais facilmente 

com experiências da vida real do que com questões teóricas. 

 

Caso 1: 

Incidente causado por processo impróprio de limpeza 

¶ Vários agricultores reclamaram que suas rosas cultivadas em vasos mostravam diversas 

manchas cloróticas (de um branco brilhante) nas folhas, após tratamento com um herbicida de 

solo para o controle de ervas daninhas. Isto reduziu drasticamente o valor de mercado das 

plantas e requirido um trabalho extra para podar as plantas para melhorar a aparência delas. 

¶ O herbicida de solo SC foi feito em uma fábrica de suspensões concentradas, depois de um 

herbicida de cereal que tinha um componente herbicida de folha largas altamente ativo, que 

causou, como primeiro sintoma, clorose nas ervas daninhas. 

¶ A análise do ingrediente ativo do herbicida de cereal no herbicida de solo mostrou que este 

estava presente na concentração de 87 ppm, que é considerada acima do NOEL de impurezas 

residuais em rosas. 

¶ O equipamento foi limpo por dois turnos diferentes. 

¶ O primeiro turno optou por limpar os tanques de formulação e os moinhos de esferas na 

seqüência correta. Uma amostra do último solvente / inerte de limpeza foi coletada e a análise 

mostrou que a concentração de impureza residual estava abaixo do nível de limpeza exigido. 

¶ O segundo turno teve que limpar o dosador. Após limpeza a seco, o dosador foi lavado com água 

de uma mangueira e foi colocado para secar. A água de lavagem do dosador foi coletada no 

primeiro tanque no qual a pasta do próximo produto é preparada. O tanque da pasta não foi 

esgotado como exigido nos procedimentos de limpeza, o turno seguinte não ficou sabendo que o 

tanque da pasta continha água contaminada. 

¶ Esse incidente resultou em sete queixas dispendiosas dos agricultores de rosas, além de uma 

campanha de retrabalho, que durou três anos. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Tenha um procedimento de limpeza por escrito, juntamente com checklist de limpeza de 

equipamento descrevendo cada passo do procedimento de limpeza e a ordem na qual esses 

devem ser executados. O procedimento por escrito deve ser testado, e sua eficácia deve ser 

comprovada. 

¶ Assegure-se da conclusão de cada e qualquer passo e registre isso no cartão de lote com o 

horário em que foi concluído e assinado pelo operador. Passos perdidos devem ser investigados. 

¶ Tome e analise um número suficiente de amostras de solvente / inerte de limpeza e/ou do 

próximo produto para confirmar se sua limpeza foi eficaz. 
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Caso 2: 

Incidente causado por métodos inadequados de limpeza 

¶ Um fabricante terceirizado teve que formular e envasar um Regulador de Crescimento (PGR) de 
formulação tipo suspensão concentrada registrado para plantas ornamentais cultivadas em vasos, 
como por ex. crisântemos, begônias, lírios, poinsétias (bico-de-papagaio), etc. 

¶ O produto que precedeu o PGR na formulação e equipamento de envase era uma formulação EC 
altamente concentrada de um herbicida, com baixa taxa de aplicação. 

¶ A PGR causou sérios danos à folhagem da planta ornamental cultivada em vasos. Os danos 
foram atribuídos à contaminação do PGR com o herbicida precedente. 

¶ A análise química subseqüente confirmou a presença de quantidades residuais do herbicida, 
tanto na formulação PGR quanto nas plantas danificadas. 

¶ O inventário do PGR contaminado restante nos canais de distribuição foi recolhido do mercado 
para prevenir futuras utilizações e reclamações. 

¶ O que revela a Investigação da Causa Raíz? 

o A unidade de formulação de herbicidas não foi limpa, como de costume, imediatamente após 
a produção, mas vários dias depois. O método de limpeza consistiu em enxaguar o 
equipamento com água quente (a 40ºC). 

o Um operador atento observou e relatou a presença incomum de cristais na água de lavagem, 
mas não foram feitas outras investigações pela gerência. 

o Nessa instalação industrial, a análise das impurezas residuais é, geralmente, executada no 
resíduo de enxágüe, e não no produto posterior. A análise química confirmou que a 
concentração de herbicida no solvente de lavagem estava abaixo do nível de limpeza. 

o Acredita-se que ï como o equipamento secou ï cristais do ingrediente ativo do herbicida se 
formaram nas paredes do equipamento, e que não são facilmente removíveis lavando com 
água quente. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Limpar o equipamento sempre logo após o uso. Isso previne que a película deixada no 
equipamento pelo produto anterior seque completamente, o que dificultará muito mais a limpeza. 
No caso das formulações SC, isso se torna especialmente crítico, e mais ainda quando se lida 
com suspensão concentrada com moléculas altamente ativas. 

¶ Verificar em auditorias (avaliações) se os métodos de limpeza são efetivos e estão 
implementados, por exemplo, meio (solvente/inerte) de limpeza, número de lavagem, volume do 
solvente/inerte de limpeza por operação de limpeza, etc. 

¶ Investigar todas as observações incomuns relatadas por operadores que trabalham na linha de 
produção. 

¶ O método de limpeza deve sempre incluir inspeção visual do equipamento antes do início da 
próxima produção. 
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¶ O solvente/inerte de limpeza selecionado deve dissolver de forma suficiente o agente 
contaminante potencial, ou seja, o ingrediente ativo do produto anterior. Uma prática típica é 
limpar com solvente usado na formulação anterior. Nesse caso, o ingrediente ativo herbicida 
possuía solubilidade aquosa muito baixa, desse modo os cristais não se dissolveram no solvente 
de limpeza. Se, ao contrário, o solvente orgânico da formulação EC herbicida houvesse sido 
usado, os cristais poderiam ter sido removidos, se a re-circulação houvesse sido suficientemente 
longa. 

¶ Apenas a checagem analítica do solvente / inerte de lavagem nem sempre é suficiente, pois não 
significa necessariamente que traços do produto anterior estarão também abaixo do nível de 
limpeza aceitável do produto posterior. 
 

Caso 3: 

Incidente causado por nível incorreto de limpeza 

¶ Uma fábrica de formulação fungicida recebeu encomendas urgentes de dois fungicidas para soja: 
um fungicida foliar pertencente à família dos azoles e um fungicida de tratamento de sementes. 

¶ O fungicida de tratamento de sementes contém um forte corante, o que torna difícil o processo de 
limpeza e consome muito tempo (o corante tende a grudar nas paredes do equipamento). Traços 
do corante que não foram removidos completamente do equipamento podem colorir a formulação 
quase branca do fungicida foliar, criando, assim, uma controvérsia de qualidade. Por esse motivo, 
a formulação do fungicida foliar foi programada para antes da formulação do produto de 
tratamento de sementes. 

¶ Supôs-se que ï já que um fungicida sucedia o outro na seqüência de produção ï o nível de 
limpeza de 1000 ppm aprovado pela EPA seria aplicável. 

¶ Após efetuar a limpeza seguindo com a programação de produção do fungicida foliar, a 
concentração das impurezas residuais (ou seja, a concentração do ingrediente ativo do fungicida 
foliar) não pôde ser determinada devido a uma quebra no equipamento de análise. No entanto, a 
produção do fungicida de tratamento de sementes foi iniciada imediatamente, sem que se 
esperasse o conserto dos instrumentos de análise. 

¶ Como havia encomendas urgentes, decidiu-se, sem a aprovação da gerência, minimizar o 
número de ciclos de limpeza, pois ambos os produtos são aplicados na soja. 

¶ O inventário completo do fungicida de tratamento de sementes foi posto de quarentena, quando a 
análise revelou que o nível de agente contaminante de azole (do produto anterior) nesse 
fungicida de tratamento de sementes era de mais de 6000 ppm. 

¶ Uma rápida experiência numa estação experimental de campo mostrou que o suposto nível de 
segurança do azole como tratamento de semente na soja era de 2000 ppm. 

¶ Com base na pressão de mercado, o produto foi retrabalhado (misturado) a um nível de azole de 
2000 ppm. 

¶ Em milhares de hectares, a soja tratada não germinou, e isso resultou em uma série de queixas 
dispendiosas. 

¶ Pesquisa subseqüente em um estufa mostrou que o nível real de segurança do fungicida azole 
nos fungicidas de tratamento de soja era de 200 ppm. 
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O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Nunca tome atalhos nos procedimentos de limpeza, não importa a quantidade de pressão nos 
negócios. Você está arriscando ter um incidente de contaminação que pode criar mais rupturas 
nos negócios do que antes.  

¶ Mesmo que um nível de limpeza de 2000 ppm tenha sido seguro, nunca use um nível de limpeza 
acima de 1000 ppm, isso não somente infringe os níveis permitidos pela EPA (vide Comunicação 
do Regulamento de Pesticidas 96-8), mas também os limites regulatórios de um ingrediente 
estranho não-listado de no máximo 0.1% w/w ou 1000 ppm. 

¶ O nível padrão EPA de limpeza de 1000 ppm quando se muda de um fungicida para o outro nem 
sempre é aplicável para mudanças de fungicidas foliares para fungicidas de tratamento de 
sementes ou inseticidas. Isso pode ser especialmente perigoso quando o fungicida anteriormente 
presente no equipamento pertence à família azole, o que pode desencadear, em certas 
concentrações, um efeito regulador de crescimento (como inibição da germinação). 
 

Caso 4: 

Incidente causado por separação inadequada de duas unidades de formulação 

¶ Duas unidades de formulação de sólidos distintas estavam operando simultaneamente em 

diferentes salas separadas por uma parede maciça. Uma unidade era de formulação de inseticida, 

a outra de herbicida. 

¶ Clientes reclamaram dos danos ao cultivo na utilização do inseticida. Testes analíticos 

subseqüentes mostraram o baixo nível de contaminação do produto com o herbicida. 

¶ A parede entre as duas salas da fábrica não estavam, na realidade, completamente seladas, pois 

havia alguns pequenos orifícios nelas, originalmente para acomodar uma tubulação. 

¶ Um enorme exaustor foi instalado na unidade de inseticida, para melhorar a proteção pessoal 

contra  pós do inseticida. Isso causou uma pressão atmosférica mais baixa na sala do inseticida 

que na sala do herbicida, sugando, desse modo, pós do herbicida pelos orifícios para o coletor de 

pós de inseticida. O pó reciclável do coletor transferiu o herbicida para o inseticida. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Pode ocorrer contaminação entre dois produtos que estão sendo produzidos simultaneamente, 
mesmo que separados por uma parede maciça. 

¶ Não faça mudanças no traçado, como por ex., tubulações adicionais, exaustores maiores,  
portas ou janelas adicionais, sem entender todas as implicações, inclusive o risco de 
contaminação. 

¶ Não confie que uma parede funcione como barreira à prova de falhas; é difícil selar todos os 
orifícios. 

¶ Maior incompatibilidade de produtos requer maior separação entre as áreas de produção e pode 
até requerer prédios separados. Enquanto que um inseticida e um herbicida com taxa normal 
pode exigir, no mínimo, salas separadas com uma parede maciça e impermeável, além de 
sistemas de tratamento do ar separados, um inseticida e um herbicida altamente ativo exigiria, 
pelo menos, prédios separados. 
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Caso 5: 

Incidente causado por uso impróprio de partes intercambiáveis 

¶ Um grande agricultor fechou um contrato inesperado para cultivar 10 ha de um bulbo de flores 

especial e de alto valor. Ele fez uma encomenda urgente de um fungicida especial de "tratamento 

de bulbos", e o produtor recebeu um prazo de entrega mínimo de uma semana antes da data do 

plantio. 

¶ O produto foi preparado em um tanque de formulação de fungicida dedicado. 

¶ Uma mangueira flexível foi usada para transferir o material para o tanque principal da linha de 

enchimento do fungicida, usando uma bomba dedicada. 

¶ O operador não conseguiu encontrar a mangueira flexível para fungicidas no lugar de costume, 

usou, então, outra encontrada na sala ao lado (área dedicada de enchimento de herbicidas). 

¶ Essa mangueira flexível havia sido usada na última vez para transferir uma formulação EC de 

herbicida fenóxico e teria sido usada novamente para mesma finalidade na manhã seguinte. A 

mangueira não havia sido limpa e continha uma quantidade residual de herbicida que contaminou 

o fungicida. 

¶ O cultivo de bulbos de flores fracassou completamente e a reclamação teve que ser decidida em 

um longo e dispendioso caso no tribunal de justiça. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Evite o uso de partes intercambiáveis, tais como mangueiras flexíveis. Tubos fixos e dedicados 

para esse uso são sempre a solução mais segura. 

¶ Como boa prática, partes intercambiáveis deveriam ser dedicadas para o produto e a linha de 

produção durante toda a campanha de manufatura, e suas utilizações (do produto ou da linha) 

claramente etiquetadas. No momento em que uma parte intercambiável é desconectada da linha, 

deve ser limpa imediatamente, independente de ser usada para outro produto ou armazenada. 

¶ Assegure-se de que o percurso de utilização das partes intercambiáveis possa ser rastreado, 

mesmo que estejam reservadas a uma espécie de produtos, questione qual foi o último produto, 

como e em que nível ele foi limpo? 

 

Caso 6: 

Incidente causado por serviços de utilidades compartilhados ou linhas comuns para 

instalações distintas 

¶ Um herbicida líqüido para milho foi formulado, analisado e liberado pelo laboratório de controle de 

qualidade da empresa. 

¶ A fábrica iniciou a embalagem do produto. Após embalar 20000 litros, um dos operadores 

percebeu que o produto tinha uma cor incomum. Eles pararam de embalar e tiraram uma nova 

amostra do tanque. 

¶ Uma análise subseqüente mostrou que um ingrediente ativo inesperado estava presente na 

concentração, acima do nível de impureza residual. 

¶ Verificações mostraram que os primeiros 15000 litros estavam dentro das especificações. 
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¶ A formulação e linha de embalagem compartilhavam uma linha de purga de nitrogênio com outra 

instalação. Durante a embalagem, alguém transferiu um lote de um produto diferente para a outra 

instalação. A linha de purga de nitrogênio foi aberta e extraiu por meio do efeito sifão um pouco 

do produto para dentro do tanque de herbicida para milho. 

O que se pode aprender com essa história de caso? 

¶ Evite a interconexão de instalações separadas por linhas de purga, linhas de ventilação ou 

tubulação utilitária (vapor, ar comprimido, etc.). 

¶ Linhas comuns e instalações devem ter uma prevenção efetiva de contra-fluxo. 

¶ O treinamento de operadores e uma constante conscientização são fatores de maior importância 

na prevenção de incidentes. 

¶ Relate sempre qualquer coisa fora do comum (cor, cheiro, consistência, etc.). 

 

Caso 7: 

Incidente causado pelo uso de envases sem etiqueta 

¶ Um fabricante terceirizado teve que formular e embalar dois produtos incompatíveis: um herbicida 

EC não-seletivo para o uso em estradas de ferro e um nematicida EC altamente tóxico, usado, 

entre outras coisas, para aplicações pulverizadas em beterrabas. 

¶ A formulação e embalagem dos produtos nematicidas e herbicidas foram realizadas em linhas 

dedicadas. 

¶ O herbicida foi embalado em envases plásticos acinzentadas de 1 litro. 

¶ O nematicida foi embalado em envases plásticos pretos de 1 litro. 

¶ Para assegurar que a empresa podia responder rapidamente às demandas do mercado, os 

envases não foram etiquetados. As etiquetas específicas do país seriam coladas mais tarde, 

depois que um pedido firme houvesse sido inserido no sistema. 

¶ Devido a um erro de planejamento, não foram fornecidos envases cinza suficientes e o fabricante 

terceirizado decidiu usar envases pretos de reserva para terminar o envase do herbicida, sem 

obter a aprovação de seu cliente. Essa mudança também não foi comunicada dentro da 

instalação industrial. 

¶ No turno seguinte, o pessoal responsável pela transferência do material de embalagem para o 

armazém colocou os envases sem etiqueta (agora com herbicida de envazes preto) nas 

prateleiras com os outros envases pretos (nematicidas). 

¶ Foi recebida uma encomenda urgente de um nematicida e um grande número de garrafas pretas 

foi etiquetado com a etiqueta do nematicida. 

¶ Mais de 250 ha de beterraba foram dizimados pelo herbicida. Investigações revelaram que o 

resíduo do herbicida pôde ser demonstrado quimicamente no cultivo tratado, e testes biológicos 

forneceram outras provas de que o produto errado estava nos envases pretos. 
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¶ Isso resultou numa série de casos no tribunal de justiça, e todos acabaram em julgamentos 

favoráveis aos agricultores. Um acre de beterraba vale muito dinheiro e, já que o herbicida era 

persistente, os tribunais também exigiram a compensação por perdas de produtividade potencial 

das culturas em duas colheitas seguidas! 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Não somente impurezas residuais podem causar sérios incidentes, mas uma mistura de 

embalagens de material incompatível sem etiqueta na produção pode ser muito prejudicial. 

¶ Nunca armazene embalagens sem etiqueta, não importando se contêm intermediários, 

concentrados de formulação ou produtos finais. 

¶ Assegure-se de que no uso de etiquetas temporárias, o produto possa ser completamente 

identificado. A informação mínima sugerida é o nome do produto (e código), o número do lote, e a 

data da produção. 

¶ Armazene produtos etiquetados com etiquetas temporárias separados dos produtos finais para 

venda, ou seja, juntamente com matéria-prima e ingredientes ativos para futuro processamento 

(matéria-prima de fungicida/inseticida também deve ser armazenada separada da matéria-prima 

do herbicida nos armazéns). 

¶ Assegure-se de que qualquer desvio ï por menor que seja ï seja aprovado pelo cliente, 

documentado, e comunicado claramente dentro da organização do fabricante terceirizado. 

 

Caso 8: 

Incidente causado por material de retrabalho velho com etiquetagem e manutenção de 

registros incompletos 

¶ Uma empresa formulou um herbicida em sua fábrica durante vários anos, e então decidiu 

contratar um fabricante terceirizado para produzir a formulação, a fim de liberar a capacidade da 

sua própria unidade de formulação para outros produtos. 

¶ Quando iniciaram a formulação contratada, despacharam o ingrediente ativo, juntamente com o 

material de embalagem restante e uma quantidade de material para retrabalho para a indústria do 

fabricante terceirizado. 

¶ Na primeira estação após o início da manufatura terceirizada, a empresa recebeu várias queixas 

de danos à colheita, variando dos mais leves aos mais severos. A causa do dano ao cultivo foi 

atribuída ao estrago causado pelo herbicida. 

¶ Quando amostras de retenção do produto foram testadas, descobriu-se um grande número de 

lotes contaminados com um herbicida diferente, que não era produzida na fábrica terceirizada, 

mas produzido na fábrica do proprietário do produto. 

¶ O que deu errado? Investigações revelaram que grande parte do material para retrabalho estava 

velha e tinha etiquetas deterioradas ou faltando. Além disso, registros inadequados sobre o 

retrabalho haviam sido enviados pelo produtor ao fabricante terceirizado. 
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¶ Como resultado, o fabricante terceirizado usou material retrabalhado contaminado e criou um 

produto contaminado. No entanto, a falha era do produtor, que permitiu uma etiquetagem e 

manutenção de registros inadequados. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Planeje e/ou melhore todos os processos, para prevenir a criação de material de retrabalho. 

¶ Use qualquer material para retrabalho o mais rápido possível, para que etiquetas e registros não 
se percam. 

¶ É crucial manter registros totalmente acurados de todo o material para retrabalho. 

¶ Nunca use de maneira imprópria ou incompleta containeres etiquetados, antes que o material 
seja analisado e formalmente liberado. 
 

Caso 9: 

Incidente causado por retrabalho impróprio de amostras. 

¶ Mais de 8000 árvores cítricas jovens morreram após a aplicação de um inseticida. 

¶ Descobriu-se que um único tambor do inseticida continha níveis altos de um herbicida de baixa 
taxa de aplicação. 

¶ A contaminação pelo herbicida não foi detectada na amostra de retenção do lote desse inseticida. 

¶ A produção do herbicida foi feita em um prédio completamente separado da produção do 
inseticida/fungicida. 

¶ Como prática padronizada, independente da linha de produção, foram coletados de 2 a 3 kg de 
amostra de todos os produtos em baldes brancos idênticos e trazidos para o laboratório de 
Controle de Qualidade (QC). Após a análise QC, todas as amostras foram devolvidas à linha de 
produção para retrabalho. 

¶ A etiquetagem dos baldes brancos não foi correta e mostrou muitas variações, apesar disso, o 
laboratório colocou os baldes de herbicida e inseticida na mesma área para recolhimento e 
devolução às linhas de produção. 

¶ Um balde da amostra do herbicida de baixa taxa de aplicação foi devolvido por engano ao 
enchimento do tambor de inseticida e adicionado ao conteúdo de um tambor. 

O que se pode aprender com esse caso? 

¶ Embalagens com qualquer tipo de produto devem sempre ser etiquetados de modo nítido e 
coerente. 

¶ A política de etiquetagem da indústria deve ser definida, entendida e aplicada invariavelmente por 
todos. 

¶ Não devolva ao processo amostras recolhidas do QC, sem explicitar (por escrito) a aprovação 
desse procedimento pelo cliente. 

¶ Sempre que possível, evite reutilização de amostras de laboratório ou de retenção. Tome 
pequenas amostras para reduzir a quantidade a ser descartada. 
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¶ Reveja (avaliação de risco) processos de retrabalho existentes, para assegurar-se de que são 
apropriados e controlados adequadamente. 

¶ Incentive os operadores da fábrica a estarem alertas e verificarem as etiquetas antes de esvaziar 
o conteúdo nos recipientes, embalagens, etc. Use embalagens diferentes (tamanho, cor) para 
material incompatível (herbicidas, fungicidas/inseticidas). 
 

Caso 10: 

Incidente causado por falha em determinar a identidade de uma das matérias-primas 

¶ O ingrediente ativo herbicida foi sintetizado por esterificação de seus ácidos com n-hexanol para 
formar n-hexil ester. 

¶ O álcool n-hexanol foi fornecido por um fabricante externo e entregue em um caminhão-tanque. O 
Controle de Qualidade (QC) de recebimento de materiais liberou o carregamento de álcool e este 
foi bombeado em um tanque especial de armazenamento de granel de 40000 litros que ainda 
continha aproximadamente 20000 litros de n-hexanol. 

¶ O álcool foi bombeado do tanque de armazenamento através de uma tubulação dedicada para a 
fábrica de síntese. 

¶ Após o fim da esterificação, o lote de ingrediente ativo foi amostrado e enviado ao laboratório de 
QC. O cromatograma de gás revelou um pico desconhecido que não foi identificado como sendo 
o n-propil ester do ingrediente ativo herbicida. 

¶ Investigações posteriores mostraram que o tanque de armazenamento de álcool continha uma 
mistura de n-hexanol e n-propanol. 

¶ Nessas instalações, a checagem padrão de qualidade de produtos a granel é aceita através da 
checagem do Certificado de Análise (CoA) apresentado pelo produtor de álcool junto com cada 
carregamento. Já que o CoA forneceu a informação esperada, o material foi liberado. 

¶ O lote de ingrediente ativo produzido consistia em uma mistura de dois ésteres. Já que somente o 
n-hexil ester desse herbicida havia sido registrado mundialmente, o ingrediente ativo não estava 
em concordância com o registro e teve que ser descartado (incinerado). 

O que pode ser aprendido com esse caso? 

¶ Embora a checagem do CoA de matéria-prima sem análise adicional seja vantajoso em termos 
de custo, cria uma dependência muito maior da confiabilidade na qualidade dos sistemas dos 
fornecedores, já que um erro cometido durante o carregamento da expedição nas instalações do 
fornecedor não pode ser detectado antes do processamento da matéria-prima. Portanto, é 
altamente recomendável uma avaliação das instalações do fornecedor, com forte ênfase na 
Prevenção de Contaminação correta e nos procedimentos de carregamento. 

¶ Leve em consideração simples checagens de laboratório, tais como índice de refração, cor, pH, 
viscosidade, ou outros testes de identificação rápidas, como checagem de QC de produtos 
recebidos na fábrica. 

¶ Em sínteses em que uma mistura de matérias-primas não representa somente contaminação, 
mas também um risco à segurança, a checagem da identidade de produtos recebidos na fábrica 
é imprescindível. 
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Figura 2: Estudos dose-resposta de um herbicida experimental de cereal de "baixa taxa de aplicação" 

(altamente ativo) em canola. O NOEL da canola é de < 0.03 g i.a./ha. O nível de limpeza necessário 

quando entra um produto após esse tipo de herbicida em canola é muito baixo, frequentemente 

< 2 ppm, ou mesmo na faixa de concentração de ppb. 
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4. Avaliação de Risco de Contaminação 

A avaliação de risco de contaminação é conduzida para a unidade de produção e os produtos 

manufaturados nela. Isso inclui todos os produtos, os requerimentos de limpeza e 

capabilidades, lay out da unidade de produção, práticas de segregação e manufatura. Uma 

mudança em qualquer desses itens deve sempre conduzir a uma reavaliação do risco de 

contaminação. 

Uma "unidade de produção" é uma combinação de equipamento usado na manufatura de um 

produto a qualquer hora. Ela pode ser utilizada para múltiplos produtos em seqüência. Uma indústria 

de manufatura consiste em unidades múltiplas de produção. A separação de unidades de produção 

é um elemento-chave na Prevenção de Contaminação. "Separação" significa que não há 

equipamento em comum (por ex., dutos de ventilação), permitindo uma transferência não planejada 

do produto de uma unidade de produção para outra. A separação pode ser alcançada por meio de 

prédios separados, transferência de produtos críticos em outras unidades de produção, linhas de 

produção compartimentadas no mesmo prédio. O design e lay out da unidade de produção exercem 

grande impacto sobre sua capacidade de limpeza e devem ser incluídos na avaliação de risco. 

 

4.1 Fatores-chave a serem considerados na avaliação do risco de 
contaminação da unidade de produção 

¶ Indagar quais outros ingredientes ativos ou seus derivados são manipulados na fábrica de 

manufatura e, em particular, em qual unidade de produção, para que o cliente possa, assim, 

avaliar se há produtos no portfólio do fabricante terceirizado que apresentariam riscos quando 

presentes como impurezas residuais. 

Isso deveria incluir também notificação feita pelos fabricantes terceirizados de produtos 

não-agrícolas que dividam a mesma unidade de produção, para que a contaminação desses 

produtos não-agrícolas seja um assunto de interesse e consideração. 

¶ Selar acordos com clientes existentes, permitindo tanto a informação do nome dos produtos 

anteriores, quanto a permissão da informação do nome da pessoa de contato para Prevenção de 

Contaminação no cliente anterior. 

¶ Design e lay out da unidade de produção (fácil de limpar e desmontar, adequadamente 

separados). 

¶ Capacidade demonstrada de limpeza das unidades atingindo níveis baixos de impurezas 

residuais entre produtos existentes no portfólio do fabricante terceirizado. 

¶ Procedimentos por escrito bem claros e implementados com consistência para processos 

de mudança de produtos, métodos de limpeza e liberação de produto. 

¶ Instalações e pessoal qualificado para análises químicas de níveis de traço de impurezas 

residuais na própria fábrica ou em laboratórios contratados reconhecidos. 

¶ Avaliação de risco de contaminação de partículas aéreas de produtos feitos nas unidades de 

produção, em prédios adjacentes na mesma instalação industrial ou na vizinhança, 

especialmente quando, nessas unidades, são manufaturados herbicidas altamente ativos. 

Aspectos como direção predominante do vento, localização das janelas e filtros de poeira devem 

ser levados em consideração. 
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4.2 Diretrizes de separação de unidades de produção 

As empresas-membro da ECPA / CropLife International recomendam ï como primeiro passo na 
Prevenção da Contaminação ï as seguintes regras de separação em instalações de manufatura 
compartilhadas, para minimizar o risco de contaminação (assim como os custos de limpeza): 

¶ Separe "herbicidas" de "inseticidas" 

Essa separação é alcançada com as de unidades de produção completamente dedicadas ou à 
"herbicidas" ou à "inseticidas". 

"Herbicidas" incluem: 
Todos os herbicidas (de cultivo e não-cultivo), reguladores de crescimento de planta, 
desfolhantes, dessecantes. 

"Inseticidas" incluem: 
Todos os inseticidas, acaricidas, moluscicidas, nematicidas, fungicidas, ativadores de plantas, 
herbicidas protetores, raticidas, adjuvantes e óleos agrícolas, limpadores de spray tanque, 
fertilizantes e fumigantes. 

¶ Separe "herbicidas de baixa taxa de aplicação" (especialmente os herbicidas altamente 
ativos) dos "herbicidas de taxa normal", caso os herbicidas estiverem registrados em 
diferentes cultivos 

Uma maneira possível de se alcançar essa separação é combinar herbicidas registrados nos 
mesmos cultivos, na mesma unidade de produção, ou seja, todos os herbicidas de arroz e todos 
os herbicidas de cereal. Nesse caso, o risco de contaminação potencial é limitado à integridade 
do produto / questões de qualidade, já que as exigências de limpeza entre herbicidas registradas 
no mesmo cultivo serão mínimas. 

¶ Considere a possibilidade da manufatura de Reguladores de Crescimento (PGRs) em 
linhas de "inseticida" 

A Comunicação do Regulamento de Pesticida da EPA (PR) 96-8 (anexo B) classifica PGRs como 
"herbicidas de taxa normal". Com base numa avaliação de risco de contaminação, um número de 
empresas-membro da ECPA prefere manufaturar PGRs em linhas de "inseticida" ao invés de em 

linhas de "herbicidas".
1
 

¶ Produtos químicos de proteção ao cultivo devem ser sintetizados, formulados, embalados 
e armazenados separadamente de: 

o Gêneros alimentícios (incluindo vitaminas) 

o Produtos farmacêuticos de uso humano de utilização oral, tópica ou como injeção 

o Produtos veterinários de uso oral, tópico ou como injeção 

o Cosmético de uso humano e outros produtos do cuidado da saúde 

                                                 
1 PGRs são, como inseticidas e fungicidas, registrados e aplicados em grandes cultivos e plantas 

ornamentais pertencentes a diversas famílias de plantas não-relacionadas taxonomicamente. Isso 
significa que é virtualmente impossível conseguir uma larga base de dados suficiente dos NOELs, 
para calcular o nível de limpeza confiável.  
Nenhum dos PGRs conhecidos atualmente mostra atividade herbicida nas taxas registradas e exibe 
um nível muito alto de seletividade em muitas famílias botânicas. 
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o Detergentes e outros agentes de limpeza da casa como sabão em pó, alvejante 

o Produtos químicos industriais, como por ex. agentes de limpeza para a indústria alimentícia 

Se qualquer produto pertencente a qualquer dos grupos acima forem manufaturados na mesma 
instalação industrial, o nível de separação mínimo é produzi-los em prédios separados. 
 

4.3 Avaliação da capabilidade da limpeza 

Para avaliar a adequação de uma unidade produtiva para a manipulação de uma sequência de 

produção em particular, dois componentes precisam ser avaliados: 

¶ Design e lay-out da unidade produtiva. 

¶ Procedimentos de limpeza adequados. Seus quatro elementos chave são: 

o Níveis corretos de limpeza (veja capítulo 5) 

o Metodologias de limpeza (veja capítulo 6) 

o Capabilidade analítica (veja capítulo 7) 

o Documentação (gerenciamento de registros, amostras de retenção; veja capítulo 8) 

Uma ferramenta muito útil na determinação se uma mudança de produto pode ser atingida com 

sucesso em uma unidade produtiva é a revisão de dados históricos sobre a capabilidade de limpeza. 

O produtor terceirizado deve rotineiramente demonstrar resultados similares aos seguintes níveis de 

limpeza: 

¶ Síntese de ingredientes ativos: < 50 ppm normalmente atingido após o equipamento ter sido 

lavado com solvente, desmontagem parcial de tubulações e bombas (veja tabela 1, pagina 26). 

¶ Formulação e envase de produtos líquidos: < 100 ppm normalmente atingidos após o 

equipamento ter sido lavado com um meio adequado de limpeza no máximo por três vezes (veja 

tabela 1, pagina 26). 

¶ Formulação e envase de produtos sólidos: < 200 ppm normalmente atingidos após limpeza a 

seco seguida ou por limpeza úmida ou limpeza com alta pressão (veja tabela 2, pagina 27) 

Um dos mais altos riscos nas unidades de produção de sólidos (ingredientes ativos e formulações) é 

causados por retenção de produtos prévios em cantos mortos. Esse material pode ser liberado 

inesperadamente e contaminar uma ou mais bateladas do produto subsequente. 
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5. Determinação de níveis de limpeza 

O nível de limpeza exigido para uma mudança de produto é a indicação primária de um risco 
envolvido na mudança, ou seja, quanto mais baixo o nível de limpeza, maior o risco de um 
incidente de contaminação, caso o processo de limpeza falhe. Além disso, mais trabalho, 
tempo e custos de uma limpeza intensiva serão necessários para alcançar os níveis mais 
baixos de limpeza exigidos. 
 
Para otimizar a seqüência da produção, deve ser desenvolvida uma matriz de limpeza com 
base em níveis de limpeza confiáveis. Mostraremos um exemplo de uma unidade de 
embalagem de herbicida nos itens 5.2.2 e 5.2.3. 
 

5.1 Princípios 

Os Níveis de Efeito Não-observáveis (NOELs) do ingrediente ativo anterior em todos os cultivos nos 

quais o produto posterior foi registrado devem ser levados em especial consideração no cálculo do 

nível de limpeza. Deve-se utilizar o mais baixo NOEL (para o cultivo mais sensível ao ingrediente 

ativo anterior). 

Além disso, a Agência de Proteção Ambiental norte-americana (EPA) lançou diretrizes sobre os 

Níveis de Contaminação Significantes do Ponto de Vista Toxicológico (TSLCs) do produto anterior no 

produto posterior na Comunicação do Regulamento de Pesticidas (PRN) 96-8, datada de 31 de 

outubro de 1996. O texto completo desse documento está disponível no apêndice B. 

A Comunicação do Regulamento de Pesticidas 96-8 é aplicável aos produtos manufaturados, 

importados e/ou usados nos EUA. Isso significa que os níveis de limpeza para os produtos com 

destino final nos EUA não podem exceder os valores para os TSCLs listados em várias categorias.No 

entanto, aconselhamos agir com prudência: a implementação das diretrizes da EPA sem as 

considerações apropriadas dos efeitos biológicos poderia conduzir a sérios incidentes de 

contaminação, pois os TSCLs podem ser muito altos para cobrir a "margem de segurança biológica" 

necessária para prevenir tais incidentes. Se o nível de limpeza de base biológica é mais baixo que os 

limites regulamentados, deve ser utilizado o nível de base biológica. 

Em países fora dos EUA, a agências governamentais geralmente permitem uma 

auto-regulamentação dos níveis de limpeza pela indústria de proteção de cultivo, contanto que os 

limites não infrinjam a legislação de proteção ao cultivo. Algumas empresas preferem seguir a 

Comunicação do Regulamento de Pesticidas 96-8 da EPA (quando o nível de base biológica for mais 

baixo) em todos os países em que são comercialmente ativos, pois isso auxilia a flexibilidade da 

cadeia de abastecimento. Outras preferem usar o sistema em que as diretrizes da EPA são somente 

utilizadas para produtos manufaturados nos EUA, ou que sejam exportados para esse país. Fora dos 

EUA, essas empresas usam níveis de limpeza de base biológica, contanto que não excedam os 

limites regulatórios dos ingredientes estranhos não-listados normalmente de no máximo 0.1 % w/w ou 

1000 ppm.
2
 

                                                 
2
 O "Manual de desenvolvimento e utilização de especificações para pesticidas da FAO (Organização 

das Nações Unidas para Agricultura e Alimentação) e da OMS (Organização Mundial da Saúde)", o 
documento sobre Proteção e Produção das Plantas da FAO Nº 173, ed. 1 (2002) estabelecem os 
limites reguladores para ingredientes estranhos não-listados em menos que 1 g/kg (< 0.1 % w/w ou 
< 1000 ppm). Para estar em consonância com a Comunicação 96-8 da EPA PR "Níveis Significativos 
do Ponto de Vista Toxicológico dos Contaminantes", esse caderno estabeleceu o limite para 
ingredientes estranhos não-listados, ou seja, RIs (impurezas residuais), em no máximo 0.1 % w/w 
(máximo 1000 ppm). 
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Figura 3.: Estudos dose-resposta de clomazone em mudas de parreira (acima) e beterraba (abaixo). 

Para cálculos de nível de limpeza, deve ser usado o NOEL da impureza residual no cultivo mais 

sensível em que o produto posterior for aplicado. As mudas de parreira são nitidamente mais 

sensíveis que a beterraba. O NOEL de clomazone na beterraba é de 3.0 g i.a./ha, em parreiras é de 

menos que 1.0 g i.a./ha. 

 

 

5.2 Cálculo de níveis de limpeza 

5.2.1 Fórmula 

Níveis de limpeza com base biológica são calculados utilizando-se a seguinte fórmula: 
 

Nível de limpeza em ppm = (10
6
 x NOEL) / (FS x AR) 

 

Definições: 

RA: Taxa de Aplicação Máxima do produto posterior em grama ou ml do produto formulado / ha. 

NOEL: Nível de Efeito Não-observável em grama i.a./ha do ingrediente ativo anterior no cultivo mais  

 sensível em que o produto posterior está registrado. 

FS: Fator de Segurança varia de 2 a 10. Cada cliente novo define o valor de SF com base na  

 política de gestão de risco de sua empresa (vide 5.2.2 exemplo matriz de limpeza) 

 
Vide igualmente as "Diretrizes" (Apêndice A-VII) e Apêndice B ï V para informação sobre 
níveis de limpeza baseados na EPA. 

Para melhorar a avaliação de risco da Prevenção de Contaminação, decidiu-se acrescentar um 

terceiro grupo de herbicidas, os "herbicidas altamente ativos", aos "herbicidas de baixa taxa de 

aplicação" e "herbicidas de taxa normal" mencionados na Comunicação do Regulamento de 

Pesticidas 96-8 da EPA. "Herbicidas altamente ativos" têm uma taxa de aplicação máxima de menos 

de 50 g i.a./ha. Essas taxas de aplicação baixas significam que esses ingredientes são ativos em 

concentrações muito baixas nas ervas daninhas e, muito mais importante para as considerações 
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sobre Prevenção de Contaminação, em cultivos não previstos, em que o produto posterior deve ser 

aplicado. NOELs de menos de 10 mg i.a./ha em cultivos sensíveis não são exceção. Portanto, 

exige-se uma atenção especial ao calcular os níveis de limpeza para "herbicidas altamente ativos". 

 

5.2.2 Exemplo de uma matriz de limpeza desenvolvida na unidade de 
embalagem de herbicida 

Esse exemplo mostra como desenvolver uma matriz de limpeza para a linha de embalagem de 

herbicidas líqüidos em uma unidade especial de herbicidas. Os três herbicidas são embalados de 

forma permutável. A metodologia de desenvolvimento de matrizes de limpeza para síntese, 

formulação e envase é idêntica. 

Produto A: herbicida altamente ativo para cereal 

¶ Registrado em todas as espécies de cereal, milho e turfa ornamental 

¶ Pós-emergente aplicado para controle de ervas daninhas de folhas largas 

¶ Formulação SC contendo 50 g i.a./L do Produto Formulado (=FP) 

¶ Alta taxa de aplicação de 0.25 L FP/ha = 12.5 g i.a./ha 

¶ NOEL testados nos cultivos de folhas largas mais sensíveis, ex.: beterraba, de 0.03 g i.a./ha 

¶ Classificação EPA: herbicida com baixa taxa de aplicação 

Produto B: herbicida tradicional para cereal 

¶ Registrado em todas as espécies de cereal e milho. Não foi selecionado nem registrado em 
gramado ornamental 

¶ Pós-emergente aplicada para controle de ervas daninhas de folhas largas 

¶ Formulação SC contendo 250 g i.a./L FP 

¶ NOEL nos cultivos de folhas largas mais sensíveis testados, ex.: algodão, de 16 i.a./ha 

¶ Classificação EPA: herbicida com taxa de aplicação normal 

Produto C: herbicida para grama em culturas de folhas largas 

¶ Registrado e altamente seletivo nos seguintes cultivos de folhas largas: algodão, soja, beterraba, 
canola

TM
, todos os tipos de couve , alface, pepino e outras cucurbitáceas. 

¶ Pós-emergente aplicada para o controle de gramas anuais e perenes em cultivos de folhas largas 

¶ Formulação EC contendo 150 g i.a./L FP 

¶ Maior taxa de aplicação de 2.0 L FP/ha = 300 g i.a./ha 
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¶ NOEL nas espécies de grama mais sensíveis (turfa) testadas, Lolium multiflorum de 1.6 g i.a./ha; 
nas espécies de cereal mais sensíveis testadas, ex.: aveia, de 9.0 g i.a./ha 

¶ Classificação EPA: herbicida de baixa taxa de aplicação 

Em relação à fórmula para calcular o nível de limpeza, vide 5.2.1, pois nesse exemplo é usado um 

fator de segurança 10 para todas as mudanças de produto. Fatores de segurança são de decisão 

individual da empresa posterior e normalmente variam de 2 a 10. Esses fatores de segurança 

deveriam ser responsáveis pela diferença nas respostas das plantas testadas, o que pode ocorrer 

entre as condições de teste na estufa e as condições reais na fazenda, nas quais o solo, as 

variedades de plantas, o estágio de crescimento no momento da aplicação, clima, estação, etc. 

variam. Fatores adicionais de segurança podem também ser considerados responsáveis pela 

amostragem e variação analítica. 

 

Matriz de limpeza (exemplo) 

     Produto posterior 

 Herbicida 
altamente ativo 

para cereal  
 

(Produto A) 

Herbicida 
tradicional para 

cereal 
 

(Produto B) 

Herbicida para 
gramas em 
culturas de 

folhas largas 
(Produto C) 

Tipo de 
formulação: 

 SC CE CE 

Teor: g i.a./l PF 50 250 150 

Taxa de 
aplicação: 

L PF/ha 
g i.a./ha 

0.25 
12.5 

3.0 
750 

2.0 
300 

Produto anterior Nível de limpeza* 
em ppm 

Nível de limpeza* 
em ppm 

Nível de limpeza* 
em ppm 

Produto A Base biológica 

Baseado em 
regulamento da EPA 

(Categoria EPA) 
5)

 

N/A 

N/A 

1000 
2) 3) 4)

 

20 
3) 

 

(Categoria 8) 

1.5 
3) 

100 
1) 3) 

 

(Categoria 7) 

Produto B Base biológica 

Baseado em 
regulamento da EPA 

(Categoria EPA) 
5)

 

1000 
2) 3) 4) 

250 
3) 

 

(Categoria 4)
 

N/A 

N/A 

800 
2)

 

250 
 

(Categoria 4) 

Produto C Base biológica 

Baseado em 
regulamento da EPA 

(Categoria EPA) 
5)

 

640 
2) 3) 

100 
3) 

 

(Categoria 7) 

300 
2)

 

20 
 

(Categoria 8) 

N/A 

N/A 

*Nível de limpeza na mudança do produto anterior para o produto posterior 

1) Nível de limpeza de base biológica aplicável, desde que < que o nível da EPA. Aplicável também 

nos EUA. 
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2) Para os EUA, o nível de limpeza precisa ser baseado na EPA PRN 96-8, valor EPA < que nível de 

limpeza de base biológica. 

3) Mudança de formulação aquosa para formulação de solvente orgânico ou vice-versa. 

4) Valor para ingredientes ativos estranhos não-listados (ou seja, de produtos anteriores) nunca deve 

exceder os 1000 ppm, a fim de cumprir as exigências regulatórias. 

5) Para categoria EPA, vide apêndice B-V. 

N/A: não-aplicável ï nenhum nível de limpeza exigido, mesmo ingrediente ativo. 

 

5.2.3 Efeito da matriz de limpeza na programação / sequenciamento do produto 

As consequências dessa matriz de limpeza na programação dos produtos A, B, C seriam:  
 

Possível seqüenciamento da produção 

 Produto Nível de 
limpeza 
(ppm) 

Produto Nível de 
limpeza 
(ppm) 

Produto Nível de 
limpeza 
(ppm) 

Produto 

Seqüênciamento 
1 

A 1000 
1) 4)

 

ou 20 
2)

 

B 800 
1) 

ou 250 
2)

 

C 640 
1)

 

ou 100 
2)

 

A 

Seqüênciamento 
2 

A 1.5 
3)

 C 300 
1) 

ou 20 
2)

 

B 1000 
1) 4) 

ou 250 
2)

 

A 

1) Nível de limpeza com base biológica (CL) 

2) Nível de limpeza baseado na EPA. Não implemente CLs baseados na EPA quando os CL de base 
biológica forem mais baixos. 

3) CL de base biológica para AŸC ® mais baixo que CL baseado na EPA de 100 ppm; deve ser 
aplicado CL de 1.5 ppm. 

4) O valor de ingredientes ativos estranhos não-listados (ou seja, dos produtos anteriores) nunca 
podem exceder 1000 ppm, a fim de cumprir as exigências regulatórias. 
 

Para um ciclo completo de todos os 3 produtos, a seq¿°ncia 1 (AŸBŸCŸA) evita o n²vel de limpeza 
muito baixo AŸC. Nos EUA, os CLs mais baixos com base na EPA s«o exigidos para todas as tr°s 
mudanças na seqüência 1. 

A seq¿°ncia 2 (AŸCŸBŸA) exige um n²vel de limpeza significantemente mais baixo de 1.5 ppm 
para AŸC (tamb®m nos EUA, vide nota de rodap® 3 acima), e para CŸB de 300 ppm fora dos EUA e 
20 ppm nos EUA. 

Esse mostra que uma seleção cuidadosa do seqüênciamento de produção pode poupar tempo e 
desperdício (dinheiro) e reduzir o risco de contaminação. 
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5.2.4 Fatores que exigem atenção extra na programação do seqüênciamento da 
produção 

¶ Evite programar um herbicida altamente ativo contra ervas daninhas de folhas largas antes de um 

herbicida pós-emergente para grama em cultivos de folhas largas, pois o nível de limpeza é muito 

baixo, com risco crescente de contaminação cruzada, esforços de limpeza e custos de 

desperdício. 

¶ Ingredientes ativos de alta coloração, isto é, compostos de dinitro, ou formulações coloridas como 

tratamentos de semente, freqüentemente exigem limpeza bem abaixo do nível de limpeza de 

base biológica, para chegar à coloração padrão especificada para o produto posterior. 

¶ Mudar de uma formulação aquosa para uma formulação solvente orgânica ou vice-versa, exige 

uma remoção completa do solvente usado na formulação do produto anterior. Uma lavagem 

adicional do equipamento com um solvente que seja miscível em água e em solventes orgânicos 

é uma opção para solucionar esse problema. Para evitar essa questão, programar formulações 

EC após outras formulações EC pode reduzir o tempo de limpeza e o consumo de solventes. 

¶ Alguns fungicidas-azole (vide caso 3) podem causar fitotoxicidade em mudas, quando 

contaminam fungicidas de tratamento de semente e inseticidas nos níveis de limpeza 

consideravelmente mais baixos que o valor padrão de 1000 ppm listado na Comunicação da 

Regulamentação de Pesticidas 96-8. 

 

5.2.5 Responsabilidades 

Vide "Diretrizes" (Apêndice A-IV) 
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6. Limpeza da unidade de produção 

A limpeza da unidade de produção é uma tarefa cara e que consome muito tempo, em 

particular quando são exigidos baixos níveis de limpeza. Portanto, encontrar um 

seqüênciamento de produção alternativo que exija uma limpeza menos intensiva pode ser 

economicamente mais atraente sem comprometer os princípios que fundamentam uma boa 

gestão de Prevenção de Contaminação. 

As soluções alternativas de manufatura a ser consideradas são: 

¶ Mude um produto "altamente ativo" para uma unidade de produção com um mix de produto mais 

favorável (ou seja, utilize uma linha especial ou concentre produtos "altamente ativos" para uso 

em cultivos compatíveis em uma unidade de produção). Isso reduz o risco de contaminação e 

evita altos custos de limpeza. 

¶ Seqüênciamento de produtos, vide 5.2.3. Isso evita mudanças de produto de alto risco, mas tem 
como desvantagem potencial a redução da flexibilidade do planejamento. 

6.1 Procedimentos de limpeza 

Um procedimento de limpeza deve levar em consideração o tipo de operação (síntese, formulação ou 
embalagem de líqüidos e sólidos), a configuração da unidade de produção, bem como o 
seqüênciamento específico da produção para assegurar que a concentração da impureza residual 
fique abaixo do nível de limpeza acordado com o cliente posterior. Nesse capítulo será discutida uma 
série de boas práticas recomendadas. 

6.1.1 Procedimentos genéricos de limpeza 

Procedimentos genéricos de limpeza para síntese, formulação e embalagem de produtos líqüidos 
encontram-se listados no quadro 1 (página 26) e para formulações e embalagens de produtos sólidos 
no quadro 2 (página 27) respectivamente. O procedimento de limpeza deve ser sempre validado 
(vide 6.1.6) e documentado por escrito (vide 6.4). 

6.1.2 Inspeção visual 

A inspeção visual é a maneira essencial, barata, rápida e efetiva de avaliar a eficácia de um 

procedimento de limpeza. Qualquer traço de material (poeira, crostas e/ou superfícies coloridas) 

visível no equipamento é suficiente para se repetir o procedimento de limpeza. 

Espelhos e câmeras de fibras óticas são ferramentas valiosas na inspeção de espaços mortos, ou 

seja, o interior de flanges, tubos, etc, no equipamento. 

 

crostas

 

Figura 4: Inspeção visual do interior de um reator revelando um material indesejado ainda presente e, 

portanto, a necessidade de outra limpeza.


