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IS0 / TC 209°’NUN, IS0 14644
STANDARTLARINDA YAPTIGI
REVIZYONLAR |

Temizodalarin ve ilgili kontrol edilen /" -

ortamlarin ISO Teknik Komitesi 7 —

(TC) 209 catisi altinda onaylanan i

lic gozlem standardinin ortak

revizyonu elden gecirilmektedir.

MAKALE . : . ‘

TEMiZODA VE KONTROLLU ALANLARDA
YOZEY PARCACIK BIRIKME ORANI
UYGULAMALARI -

Parcacik birikme orani izleme
verilerinin uygulanmasi nispeten
yenidir. Ancak uygulamalarina
iliskin yeni ISO 14644-17 standard,
temizoda kullanicilarina rehberlik
edecektir.

MAKALE

AB GMP EK 1 & REVIZYON TASLAGI ISO
/ DIS 14644-3: 2016 iCIN ONERILEN
DEGISIKLIKLER

Bu makale, AB GMP Ek 1 Revizyon
Taslagl Aralik 2017'deki 50 sayfalik
kilavuzun Temizoda Siniflandirmasi
ve Gozlem Uizerindeki etkisine dikkat
cekmektedir.

ENDUSTRI

1SO / TC 209 “TEMiZODALAR VE
iLGIiLi KONTROLLU ORTAMLAR”

Uluslararasi Standartlastirma
Organizasyonu, IS0, yeleri tim
diinyada 164 tilkenin ulusal standart
organlari olan bagimsiz, sivil toplum
orgltldr.
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BIYOFARMASOTIK TRENDI q ,4)}. }_ Temizoda_ tekno\ojilleﬁ, Laboratuvar cihazlari, Analiz sistemlgi, Biyotekno\oji,.
Farmasotikler icin pazar her gecen yil e DL Farmasotik endustrisi ve baglantili sektorel alanlarda tiim bilimsel ve endUstriyel
bliytimektedir. 2018'in bu alanda iy ¢ ; calismalari kapsayan BIOEXPO “Yasam Bilimleri Forumu” ve CLEANROOM Fuari
bir yil oldugu diisiinlirken; 2019'da 1 uzmanlari, bilim camiasini, teknoloji gelistiricilerini, ilgili kamu ve dzel kurumlari,
gen ile ilgili gerceklesmesi planlanan

sektor profesyonellerini istanbul Lutfi Kirdar'da bir araya getirecek.
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biyofarmasotik trendleri dikkat cekici.




Annex-1'de 6nerilen degisiklikleri, Gretim
sureclerinizi dikkate alarak gbzden gecirdiniz,
ancak ...

...muhtemel degisikliklerin Gretim tesisinizdeki
temizlik ve dezenfeksiyon prosedurlerine
etkilerini degerlendirdiniz mi?

Bu noktada, Ecolab Life Sciences ¢coztmleri ile
prosesinizi optimize ederken Annex-1'e uyum
saglamaniza da yardimcr oluyoruz.

Ecolab'in deneyimli ekibi ile birlikte Annex-1'in
temizlik ve dezenfeksiyon streglerinizdeki
gereklilikler konusunda size ¢6zUm Gnerileri
sunuyoruz.

Yaptiginiz is milyonlarca hayati etkiliyor. Yasam

bilimleri alaninda regulasyonlara uyum ve hasta

guvenliginin saglanmasi konularinda gtvenilir
bir partnere ihtiya¢ duyuyorsaniz,

O biz olabiliriz.
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ANNEX-1'e
farkli bir bakis
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Havalarin 1sindigi ve ciceklerin actigi mev-
simin icindeyiz. Hava demisken ilk olarak
aklimiza nefes almak gelse de, ortamda-
ki havada bulunan mikroorganizmalar da
unutmamak gerekir. Her ne kadar nefes al-
mak bizim icin bir 6ncelik olsa da; havacilik,
otomotiv, savunma, gida, elektronik, saglik,
tibbi cihazlar, nanoteknoloji, niikleer, optik,
ilac gibi alanlarda mikrobiyal yiik acisindan
temiz hava 6nem tasiyor. Hem ortamda cali-
san personellerin saglg icin, hem de Gretilen
rlinlerin hijyenik sartlar saglayabilmesi icin
ortam havasinin kontrol{ oldukca degerli.

Bu sayimizda genel olarak ISO 14644’e yani
temizoda standardina ve getirdigi yenilikle-
re deginmeye calistik.

Yapilan revizyonlar, gerceklesmek (izere
olanlar, temizodalarin siniflandiriima siklig

KONUK

Temizoda Teknolojileri Dernegi olarak
2015 yilinda ¢iktigimiz yolculuk gectigimiz
yil “Temizoda GUn{” organizasyonunda 3.
yasini 100'G askin tye ve sektor paydasi ile
kutladi. Bu yola cikarken en 6nemli hedef-
lerimizden birisi de uluslararasi standartla-
rin sekillenmesinde llkemizin de s6z sahibi
olmasi icin calismalar yapmakt. Geldigimiz
noktada, gerek I1SO standartlari gerekse
Avrupa Birligi ve PIC/S 6nderliginde yapi-
lan GMP klavuzunun revizyonu sireclerine
ciddi katkilar saglyoruz.

2015 yilinda I1SO 14644 Temizoda Stan-
dartlari Serisi'nin yazimi ile gorevli 1SO
Teknik Komite 209 (ISO/TC209)da Turk
Standartlar Enstittisti (TSE) 6nderliginde
gbzlemci Uye olarak temsil ediliyorduk ve
kararlari alan 20 tam Gye Ulkenin aksine
yalnizca goris belirtme hakkimizi kullana-
biliyorduk. Gelinen noktada, Ocak 2018
itibariyle ISO/TC209’un tam tye ulkelerin-
den biriyiz. ABD, Almanya, ingltere, Fran-
sa, Japonya ve Gliney Kore gibi Ulkelerle
birlikte yayima hazirlanan tiim standartlara
teknik bilirkisi ve uzman destegi saglayabi-
liyor, Ulke menfaatlerimizi gozeterek ilgili
standartlarin revizyon siireclerine dogru-
dan mudahil olabiliyor, gerekli noktalarda
serh koyabiliyoruz.

Temizoda Teknolojileri Dernegi olarak ISO/
TC209'un istisare ve lobi alani olarak ak-

CLEANROOVM. s

2019un ilkbahar sayisiyla karsinizdayiz.

gibi bircok basligi ele aldik. Temizodalarda
calistiriimasi amaclanan ekipmanin uygun-
lugunu degerlendirmeyi kolaylastirmak icin
yeni bir ISO 14644 standardinin kullanilabi-
lirligini duyurmayi amacladik.

Standart Hazirlik Komitesi Yiir(tliclisi Koos
AGRICOLAya; Hindistan Kontaminasyon
Kontrol Dernegi Baskani Sheesh GULA-
Tl'ye; TC 209 Genel Sekreterligi'nden Da-
vid ENSOR’a, Roberta BURROWS’a, Jen-
nifer SKLENA'ya; Teknik Komite 209 1SO
Teknik Program Mudiri Dr. Anna CATE-
RINA ROSSI'ye; Robert Bosch Technology
GMBH Baskan Yardimcisi Dr. Berthold
DUTHORN’a ve diger emegi gecen konuk-
larimiza degerli katkilarindan dolayr cok
tesekkiir ederim. Ancak bitlin bu isleyisi
saglayan, CleanroomNews’e her zaman ¢ok
destek olan danismanimiz ve bu sayidaki

konuk editorimiz Hasim SOLMAZ’a min-
nettarim. Elinize saglik, sayenizde cok yarar-
Il bir say1 daha ortaya cikardik.

Ben de bu sirecte, pek cok yenilikten siz-
lerle birlikte haberdar oldum. Arastirdim,
o6grendim. Makaleler, dergiler, yayinlar der-
ken bir dénemi daha geride biraktim.

Yeni iceriklerle mayista goriismek Gzere...

Sevgiler,

ECEM KOCER | EDITOR

“Standart ve Regulasyonlar, diger pek gok farkli
endustride oldugu gibi, temizoda endustrisinde de yon
verici ve trend belirleyici bir etkiye sahip”

tif calisan irtibath kurulusu Uluslararasi
Kontaminasyon Kontrol Dernekleri Fede-
rasyonu’na (ICCCS) 2015 yilinda tam Gye
olarak dahil olmamizi takiben 2018 yilinda
Lahey'de gerceklesen Delegeler Konse-
yi'nde, 2019-2020 yillari arasinda Yonetim
Kurulu Onursal Baskanhgi'na secilmis bu-
lunuyoruz. ICCCS tarafindan her iki yilda
bir gerceklesen Uluslararasi Kontaminas-
yon Kontrol Sempozyumu’na (ISCC); 2014
Glney Kore, 2016 Brezilya ve 2018 Ho-
landa’nin ardindan 2020 yilinda Antalya’da
ev sahipligi yaparak (www.iscc2020.com)
uluslararasi alanda tlkemizin elde ettigi bu
kazanimlari percinlemeyi hedefliyoruz.

Bu sayida, ISO/TC209 Baskani Sayin Da-
vid Ensor'un dergimizin bu sayisina ozel
olarak kaleme aldigi “ISO/TC209'nun, I1SO
14644 Standartlarinda Yapilan Revizyon-
lari Ele Almasi” baslikh detayli ve aciklayici
bir makale yer aliyor. Ayrica, 1ISO/TC209
Teknik Program Muidird Sayin Anna Cate-
rina Rossi de bu sayiya 6zel olarak I1SO aci-
sindan standardizasyon stirecleri ve 1SO/
TC209'un gecmisten glinimiize calismala-
rini ele alan bir yazi paylasti. Son dénemde
yayimlanan ISO 14644-15 “Ekipman ve
Malzemelerin  Temizoda Uygunlugunun
Kimyasal Konsantrasyonla Degerlendiril-
mesi” standardi ile ilgili en gtincel bilgileri
Calisma Grubu 17'in de yurattctsi Sayin
Dr. Berthold Dithorn’un kaleminden oku-

yacagiz. Sektoriin duayenlerinden olan
Sayin Koos Agricola, Calisma Grubu 14
(WG14) Standart Hazirlik Komitesi Yiri-
tlicUsl olarak taslak asamasinda olan ve
calismalarinda son asamaya gelinen 1SO
14644-17 “Temizoda ve Kontrollt Alanlar;
Yiizey Parcacik Birikme Orani” Standardi
ile ilgili bir makael kaleme aldi. Bu maka-
le, ilgili standardin yayimi éncesi diinyada
ilk kez CleanroomNews okuyuculari ile
bulusuyor. Son olarak Hindistan Kontami-
nasyon Kontrol Dernegi Baskani (ICCS) ve
ICCCS Genel Sekreteri Sayin Sheesh Gu-
lati, “ISO 14644-3 Revizyon Sureci ve EU
GMP Ek1 uyumlulugu” konulu bir makale
kaleme aldi ve sizlerle paylasiyor.

Emegi gecen ve destekleri ile bu glizel sayi-
yi1 size ulastirmamizi saglayan tim yazarla-
rimiza tesekkdir ediyor keyifle okuyacaginiz
bir sayi olmasini diliyorum.

HASIM SOLMAZ | KONUK EDITOR
TEMiZODA TEKNOLOJILERI DERNEGI

CLEANROOM!
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ISO / TC 209 “TEMIiZODALAR VE
ILGILi KONTROLLU ORTAMLAR”

Uluslararasi Standartlastirma Organizasyonu, ISO, Gyeleri tim
dunyada 164 Glkenin ulusal standart organlari olan bagimsiz, sivil
toplum orguttdur. Bunlar diinya toplam nifusunun yaklasik %97 sini
temsil etmektedir.

TEKNIK KOMITE 209
ISO TEKNIK PROGRAM MUDURU
DR. ANNA CATERINA ROSSI

ISO/TC 209

P

4

I1SO; ayni zamanda Uyeleri araciligiyla bilgiyi
paylasan ve inovasyonu destekleyen, kiire-
sel zorluklara ¢éziimler sunan, fikir birligine
dayali, pazarla ilgili Uluslararasi Standartlar
gelistirmek icin dlnyanin her yerinden uz-
manlari bir araya getiriyor.

ISO standartlar, Diinya Ticaret Orgiitii
(DTO) komitesinin ticaretin éniindeki teknik
engeller ilkelerine gore gelistirilmistir.

ISO standartlari, ilgili alanda uzmanlar top-
layan teknik komiteler tarafindan gelistirilir.
Her 1SO {yesi, ana ilgi alani ve uzmanlk
alanlarini ulusal diizeyde degerlendirmek
zorundadir. Buradaki I1SO teknik komitesinin
aktif katihmla ilgilendigi ulusal paydaslarla
anlasirlar. Standart gelistirme sireci, taslak
standartlarin tiim 1SO Gyelerine sunuldugu,
bunlari incelemeleri ve yorumlamalari tesvik
edilen asamalari 6ngorir. Bu, 1ISO standart-
larinin tlm diinyaya uygulanabilir olmasini
ve ISO liyelerinin ISO standardini ayni yayin
olarak veya minimum degisikliklerle kolayca

- -

w

ulusal standarda uyarlayabilmelerini saglar.

Suanda ISO’da, jeoteknikten yangin glivenli-
gine ve dairesel ekonomiye kadar tiim konu-
larda 249 aktif teknik komite bulunmaktadir.
Bunlar arasindaki ISO / TC 209, temizodalar
ve ilgili kontrollii ortamlarla ilgilenmektedir.
ilgili endustriler arasinda havacilik, otomotiv,
savunma, gida, elektronik, saglik, hastaneler,
tibbi cihazlar, nanoteknoloji, niikleer, optik,
ilag, bilimsel arastirma ve yart iletkenler bu-
lunmaktadir.

Temizoda enddstrisinin uluslararasi yapisi,
kiresel pazarda kullanim icin uluslararasi
standartlara olan ihtiyaci arttirmistir. ISO
standartlari istege baglidir ancak tiiketiciler
ve halk saglig icin temizodalarin ve kontrolli
ortamlarin 6nemi géz 6niine alindiginda, ISO
/ TC 209 tarafindan hazirlanan standartlar
ulusal diizenleyici kurumlar tarafindan gi-
derek daha fazla taninmakta ve bu nedenle
lilkede zorunlu hale gelmektedir.

Uluslararasi standartlar, ulusal standartlarin
cogalmasini 6nler. Bu, kiiresel pazara yar-
dimci olur ve uzmanlik ve kaynak kullanimini
gelistirir. Ayrica ISO / TC 209, CEN'deki ilgili
teknik komite ile isbirligi yapar ve boylece
Avrupa standartlarinda ISO standartlarinin
benimsenmesini saglar.

TC 209, su ana kadar iki standart seri olus-
turmustur. ISO 14644 genel olarak temizo-
dalan ve ilgili kontrol ortamlarini kapsarken;
ISO 14698 serisi ise 6zel olarak biyolojik
Kontaminasyon kontroli ile ilgilenir. ISO si-
reci, standartlarin teknik komite tarafindan
en az bes yilda bir kez diizenli olarak gézden
gecirilmesini 6ngdrar.

Secreriat m

United States - American National Standards Institute (ANSI)

Tam Uye Ulkeler (24) ® Gozlemci Uye Ulkeler (21) m

Australia (SA) Algeria (IANOR)

Austria (ASI) Argentina (IRAM)

Belgium (NBN) Bosnia and Herzegovina (BAS)
Brazil (ABNT) Bulguria (BDS)

China (SAC) Cuba (NC)

Denmark (DS) Czech Republic (UNMZ)
Finland (SFS) Egypt (EOS)

France (AFNOR) Hungary (MSZT)

Germany (DIN) India (BIS)

Ireland (NSAI) Iran, Islamic Republic of (ISIRI)
Italy (UNI) Kenya (KEBS)

Japan (JISC) Malaysia (DSM)

Korea, Republic of (KATS) Norway (SN)

Luxembourg (ILNAS) Poland (PKN)

Netherlands (NEN) Saudi Arabia (SASO)
Philippines (BPS) Serbia (ISS)

Seychelles (SBS)
Slovakia (UNMS SR)
South Africa (SABS)

Portugal (IPQ)
Romania (ASRO)
Russian Federation (GOSTR)

Sweden (SIS) Thailand (TISI)
Switzerland (SNV) Ukraine (DSTU)
Turkey (TSE)

United Kingdom (BSI)

Bu, icerigin hala glincel olmasini saglamak
ve gelisen pazar ihtiyaclarini yansitmak icin-
dir. ISO 14644 serisinin temel standartlari,
parcacik konsantrasyonuyla hava temizligi-
nin siniflandiriimasiyla ve sirasiyla parcacik
konsantrasyonuyla hava temizligi ile ilgili

temizoda performansinin kanitini saglamak
icin izleme ile ilgili olan Kisim 1 ve Kisim
2'dir. Bunlar ilk olarak 1999 ve 2000'de ya-
yinlandi. Gézden gegirilmis baskilar ise Aralik
2015'te yayinlandi.

Komitenin mevcut calisma programi, 10 yil-
dan uzun stredir kullanilmis olan (Test me-
totlarinda 1ISO 14644-3 ve tasarim, yapim ve
devreye almada ISO 14644-4) iki standardin
gbzden gecirilmesinin yani sira, enerji verim-
liligi ve parcacik birikme orani uygulamalari
ile ilgili yeni standartlar hazirlamaktan olus-
maktadir.

YAZAR HAKKINDA

Insaat  Miihendisligi ~ béliimiinden
mezun olan Rossi, Milano'da Polite-
cnico'da (IT) okudu. Atik su aritma ve
insaat malzemeleri alanlarinda bir-
kag deneyiminden sonra 1999 yilin-
da, 8 yil teknik gérevii olarak calistigi
Italyan Ulusal Standartlar Orgiitii'ne
katildi. 2007 yilinda, 1SO / TC 209 da
dahil olmak lzere 25'ten fazla teknik
komiteden sorumlu oldugu 1S0ya
dahil oldu. Ana gérevi, 1SO komitesi
araciligiyla teknik komitelere yardimci
olmak olan Rossi, halen Teknik Prog-
ram Yoneticisi olarak gorev yapiyor.

L] €
IS0 / TC 208 ile ilgili ayrintili bilgilere www.

iso.org/committee/54874.html adresinden
ulasilabilir.




Temizodalar; sadece hastaneler, ilac ve gida
Uretimi gibi insan saghgini ilgilendiren ko-
nularda degil; ayni zamanda giinliik yasan-
timizin ayrilmaz parcalari olan televizyon
ekranlar, gozliik cercevesi imalati, plastik
sanayisi, otomobil kaportalarinin boyan-
masi, kirlmaz emniyet camlarinin Gretimi,
mercek kaplamasi ve bunlarin disinda bil-
gisayarlar, dijital fotograf makineleri, cep
telefonlari, televizyon, yiiksek duyarli de-
dektorler ve benzeri alanlarda kullanilan Ya-
riiletkenlerin arastiriimasi, gelistiriimesi ve
endustriyel olarak Gretilmesinde, Giriini toz
taneciklerinden korumak, Griintin kalitesini
yukseltmek icin de gereklidir. Hastaneler,
ilac ve gida Uretiminde toz taneciklerinden
daha cok oncelikle mikroorganizmalarin
tutunabildigi en az 0,3 pum buylkliglinde-
ki toz taneciklerinin ortamda olmamasina
6nem vermektedir. Ortamda toz tanecik-
leri olsa bile ‘Hijyenik Temizodalar'da ortam
dezenfeksiyonu yapilarak mikroorganizma-
larin Urline bulasmalari 6nlenebilmektedir.
Ancak dedektor , yariiletkenler vb. Gretildigi
ortamlarda mikroorganizmalarin cok biyik
rol oynamamasinin yaninda, ‘Hijyenik Temi-
zodalar'dakinden ¢ok daha kii¢lk Urline za-
rar verebilecek 0,1'um buyUkligiindeki toz
taneciklerinin de bulunmamasi; bazi durum-
larda molekdiler kirlenmenin dahi olmamasi
gerekir. Bu sebepten dolayi, bu tip Giretim
alanlarinin planlanmasi ve uygulanmasi ayri
bir uzmanlik alanidr.

INSEL Yapi ve Teknik Donatim Sistemleri
Ltd. VYariiletkenler sinifina sokabilecegimiz
Mikro Elektronik Mekanik Sistemler'de
(MEMS), dedektorler, detektérler, mikro-
yongalar ve optik kaplama vs. islemleri icin
sadece partikil sayisinin karsilanmasi degil;
ayni zamanda personel ve proses akisinin
tasarimi, capraz kirlenmenin 6nlenmesi, si-
caklik, nem orani, cok dar olan sicaklik ve
nem toleranslari, odalar arasi basing farkli-
liklari, titresim, ultra saf su ve gazlar, mole-
kiler kirlilik, glivenli ve sirekli calisma gibi
etkenler de cok ciddi rol oynadigl Temizo-
da’larin anahtar teslimi kurulumunda uz-
manlasmis olan bir firmadir. Bu tip Gretim-
lerde belirli nem oraninin asilmasi oldukgca
pahali proses cihazlarina zarar verebilir, dar
olan nem toleransinin saglanmamasi triine
zarar verebilir; sicaklik sabitinin saglanama-
mas! hassas cihazlarin igindeki parcalarin
veya beraber montaji yapilacak Griinlerin
farkli genlesmelerinden otlrli  uyumsuz
olmalarina, hassas ayarlarinin kaymasina,
titresim maskeleme islemlerinin  diizglin
olmamasina sebep olabilir. Yariiletkenle-
rin imalati icin gerekli olan tehlikeli gazlar,
asitler, solventler ile ilgili gereken tedbirler
alinmazsa, bunun tesis ve personel icin cok
ciddi sonuclar olabilir. Hava akisi gereken
yerlerde ihtiyaca gore saglanmazsa enerji
masraflari cok yiikselebilir. INSEL ihtiyaca
yonelik anahtar teslimi Temizodalar kuru-
munda uzmanlasmis olan bir firmadir.

Bu gereksinimler de géz 6niinde bulundu-
rularak iNSEL bir Yariiletken arastirma ve/
veya Uretim tesisi tasarlanir ve uygulanirken
bircok etkenin ayni anda géz 6nilinde bu-
lundurmaktadir. Bu maddeleri, genel olarak
tim Temizoda'larda olmasi gerekenler ve

NANOTEKNOLOJI,
DEDEKTOR VE YARIILETKEN URETIMINDE TEMIZODA TESISLERI

Yariiletken arastirma, Uretme tesisinde ol-
masi gerekenler olmak Uzere ikiye ayirarak
soyle siralayabiliriz.

Genel olarak tiim Temizoda tesislerinde ol-

masi gerekenler:

e Proses, ham madde, (riin, atik ve perso-
nel akisinin tasarim asamasinda kirlenme-
yi 6nleyecek sekilde diizenlenmesi,

e Temizoda'nin tasariminda toz birikiminin
ve olusmasinin onlendigi malzemelerin
kullanilmasi,

e Havanin ¢ok kiiclik toz zerreciklerinden
arindirilarak ortama basilmasi,

e Toz taneciklerinin disaridan ortama girisi-
nin dnlenmesi,

e Urlinlerden kaynaklanan toz tanecikleri-
nin olusturacagl capraz kirlenmenin en-
gellenmesi,

e Ortamdaki sicaklik ve nemin kontrol edil-
mesi,

e Zerreciklerin ortama girmesinin 6nlen-
mesini saglamak icin odalar arasi basincin
kontrol edilmesi,

e icerisinde toz olusturmayan cihazlar, alet-
ler ve kiyafetler ile calisiimasi,

e Calisma sirasinda toz olusturmayacak se-
kilde disiplinli hareket edilmesi,

o Ozel malzemeler ile temizligin yapilmasi,

e Diizenli olarak 6lctimlerin yapilmasi,

o istenilen tim sartlari olanaklar elverdigin-
ce duslik enerji masrafi ile saglanmasi.

Bir nanoteknoloji, MEMS, Yariiletken vb.
arastirma ve Uretim tesisinde yukaridakile-
re ek olarak saglanmasi gerekenler:

e Cok dar sicaklik ve nem toleranslarinin
her tlrll ic ve dis hava sartlarinda sag-
lanmasi,

e Tesis uygulanirken kullanilan malzemele-
rin molekdiler kirlenmeye sebep olmama-
s, 6zellikle kaplama islemlerine zarar ve-
recek ucucu maddelerin kullanilmamasi,

e Zerreciklerin ortama girmesinin 6nlen-
mesini saglamak icin arti basincin (nadi-
ren eksi basincin) olusturulmasi ve kont-
rol edilmesi,

e Genellikle cok yliksek hava degisim kat-
sayis ile calisiimasi,

o Olanaklar ve proses elverdigince geri do-
ndstmld hava ile calisiimasi,

e Sistem ve cevreden olusan titresimin
hassas Uretime zarar vermeyecegi sevi-
yelere indirilmesi,

e Proses cihazlarinin elektromanyetik kirli-
likten etkilenmesinin dnlenmesi,

e Proseslerde oldukca tehlikeli toksik ve
yanici gazlar ile calisildigindan gerekli gu-
venlik tedbirlerinin alinmasi,

o Ultra saf su, ultra saf gazlarin ve hatlarinin

INSEL Yapi ve Teknik Donatim Sistemleri Ltd. Sti.

Icerenkdy Mahallesi, Sehitler Camii Sokak, No: 4
34752 Atasehir - Istanbul / Tiirkiye

Tel: +90 216 573 09 35 Faks: +90 216 573 09 96
info@inselltd.com * inselltd.com

en az havalandirma sistemi kadar 6nemli
olmasi,

e Proses cihazlari icin yeterli servis ve tek-
nik alanlarin 6ngorilmesi,

e istenilen sartlarin senenin 365 giind, gii-
nlin 24 saati glivenli ve kesintisiz bir se-
kilde saglanmasi.

Eger yukarida belirtilenlerin son maddesi
haricinde tamami eksiksiz yerine getirilse
bile, bu tesis bir Yariiletkenler icin uygun bir
Temizoda degildir. Clinki tam olarak son
madde yerine getirilmediyse; 6rnegin her-
hangi bir sebepten 6tiirl sistem kontrolstiz
olarak durursa, sicaklik veya nem toleransi
kisa siireli de olsa saglanamazsa, lzerinde
aylarca calisilan bir Griin veya (rin serisi
bir anda c6p olacaktir. INSEL bir Temizoda
sistemini anahtar teslimi kurarken 35 yillik
tecriibeye dayanip tim ihtiyaclarn eksiksiz
olarak yerine getirilmesini saglamaktadir.

Yukarida sayilan maddeleri biraz daha acip, or-
taya cikabilecek olumsuzluklari siralayalim:
1. Bazi proseslerde sicaklik toleransinin 0,1
Kelvin/h, m? m?® olmasi gereklidir. Alisila-
gelmis bir havalandirma, isitma/sogutma
ve otomasyon sistemi ile bunu saglamak
kesinlikle mimkiin degildir. INSEL bu si-
caklik toleranslarini saglayabilecek dene-
yime sahiptir

2. Normal iklimlendirme sistem-

lerine gore oOzellikle yaz aylarinda cok

dislk olmasi gereken nem orani, eger
sogutma sisteminin hesaplari bazi 6zel
sartlar gbz oniine alinarak yapilmadiysa
kesinlikle ylkselecektir. Ancak Uzerinde
cok uzun sure calisilmis olan proses ve/
veya milyonluk proses cihazlari, “Yagmur
yagdi, nem ykseldi” gibi bahaneleri ka-
bul etmemekte; senenin 365 glinti her
tarlt iklimsel olayda prosesin gerektirdigi

sartlar istemektedir. INSEL icinde 22° C

de max. %1 nem oranindan degisik sicak-

liklarda £%2 nem toleransina kadar cesitli
alanlarin iklimlendirilmesini gerceklestir-
mistir.

3. Yapi malzemelerinde kullanilan bazi mad-
delerden kaynaklanan ucucu maddeler,
molekdler kirlenmeye yol acmakta, pro-
sese zarar vermektedir. Ornegin, hava
kanallarini sizdirmaz hale getirecegim
diye ‘iyi niyetle’ bol bol silikon kullani-
lirsa bunun yapilacak kaplama islemine
cok ciddi zararlan olacaktir. INSEL yapi
malzemelerinde kullanilan malzemelerin
ozellikle yariiletken vb. arastirmalari ve
Uiretiminde proseslere verebilecegi zarar-
lar konusunda bilgili ve deneyimlidir.

4. Binanin yapisi, iklimlendirme cihazlarinin
yerlesimi, havalandirma sisteminin vs.
olusturacagi titresimler, o6zellikle mas-
keleme prosesinde (riinden beklenen
sonucun alinamamasina neden olabil-
mektedir. INSEL bu konulardaki dene-
yimlerini misterilerine aktarmaktadir.

5.Dogru tasarim yapilmadan, alisilagel-
mis kalitedeki malzemeler ile uygulanan
elektrik, otomasyon, iklimlendirme sis-
temleri bircok proseste elektromanyetik
kirlenmeye yol acmakta, proses cihazlari-
nin calismasina zarar verebilmektedir. IN-
SEL anahtar teslimi Temizoda sistemlerini
kurarken bu hususlara dikkat etmekte,

sistemi 6nce prosesinizi irdeleyerek kur-
maktadir.

6. Bircok prosesin gerektirdigi toksik ve
tehlikeli gazlar icin gereken tedbirler
alinmiyorsa, bu sistemlerin hatlari uygun
malzeme ile yliksek kalitede uygulan-
madiysa calisanlarin ve tesisin glivende
olmadigindan emin olabilirsiniz. INSEL
toksik ve tehlikeli gazlarin insan, cevre ve
ileri teknoloji Griinlerine zarar vermemesi
icin gereken tedbirleri almaktadir.

Yariiletkenler icin kurulan Temizoda tesisle-
rinin isletme masraflarinin da oldukca yiik-
sek olacaginin da gz 6nlinde bulundurul-
masi gereklidir. Yatinm masraflarini diistik
tutmak icin cogu zaman goz ardi edilen
enerji tasarrufu onlemleri isletme giderle-
rinin diistik tutulmasini ve sistemin surekli
ve glivenli bir sekilde ¢alismasini saglayarak,
fazladan yapilacak yatirim giderlerinin kisa
siirede geri donlisimini de beraberinde
getirmekte, rekabet kabiliyetini ytkselt-
mekte, cevreyi korumakta ve ulusal gider-
lerimizin azalmasini saglamaktadir. INSEL
anahtar teslimi Temizoda Sistemini kurma-
dan 6nce cesitli sistem analizlerini risk ve
enerji sarfiyati acisindan irdelemekte, sizin
icin en uygun sistemi 6nermektedir.

Yatirimcinin, bu tip bir tesis icin yapacagi
yatinmin ‘ucuz’ olmayacaginin bilincinde
olmasi gereklidir. Aksi takdirde “Kaplama
islemi neden basarisiz oluyor, parcalar ne-
den birbirleri ile uyusmuyor, milyonlarca
lira para 6denen proses cihazlarinin islevini
neden yerine getirmiyor, kapilar borularin
icinde neden tikanma oluyor, duvarlarda
ozellikle yaz aylarinda neden terleme olu-
suyor, itfaiyenin bile sadece seyredebilecegi
yangin neden cikiyor?” gibi sorulara hazir-
likli olmasi gerekmektedir. INSEL ihtiyaci-
niza yonelik en ekonomik anahtar teslimi
Temizoda sistemlerini tasarlama konusunda
uzman bir firmadir.  Istenilen tiim sartlar
senenin 365 glind, gliniin 24 saati mim-
kiin oldugu kadar dusik enerji sarfiyati ile
kesintisiz saglanmadigi takdirde, en ufak bir
deger kaymasinda harcanan tim emekler
bosa gidebilir. Bu sebeplerden dolayi de-
dektor, MEMS, vyariiletkenlerin arastirilaca-
81, gelistirilecegi ve Uretilecegi tesislerin ta-
sarimdan uygulamaya kadar tiim bilesenleri
ile bir biitiin olarak ele alinmalidir.. Istenilen
Temizoda sinifinin saglanmasi isin en fazla
%5'inin dogru yapildigini gostermektedir.
Geriye kalan %95'lik bolim dizgtin yapil-
madiysa elde edilen “Temizoda sinifinin”
hicbir degeri yoktur.

Biz Temizoda’yi ve Temizoda
icinde yapilan prosesleri bili-
yoruz. Tasarimdan uygulamaya
kadar tiim Temizoda’yi anahtar
teslimi kurarak size karsi tek
sorumlu oluyoruz. Sadece kendi

yaptigimiz is degil ayni zaman-
da sizin driiniiniiz ve prosesiniz
hakkinda da bilgi sahibi oldugu-
muz igin Temizoda konusunda
gtivenilir bir is ortaginiz olacagi-
mizdan eminiz.

BU BIR ILANDIR.
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AYBU VE ALVIMEDICA,
SAGLIK SEKTORUNDE UNIVERSITE iLE
SANAYi ISBIRLIGI PROTOKOLU IMZALADI!

Ankara Yildinm Beyazit Universitesi (AYBU) ile Alvimedica Tibbi Uriinler
A.S arasinda, Universite-Medikal-Sanayi Is Birligi Protokol( Ankara'da
imzalandi. Ankara bilim, sanayi ve teknolojiye yonelik ortak Arastirma-

Gelistirme (Ar-Ge) projeleri kapsamindaki Protokoliin imza téreni AYBU
Rektort Prof. Dr. Metin Dogan, Alvimedica Yonetim Kurulu Bagkani Leyla

Alaton ve Alvimedica Bilimsel Calismalar Direktort Franco Vallana ile
akademik ve devlet protokolunden yetkililerin katiimrile gergeklesti.

Toren sirasinda AYBU Rektorii Dogan “Uni-
versitemiz, Turkiye’mizin 2023 vizyonuna kat-
ki saglamak icin bircok 6nemli projeye imza
atmaktir. Gerek ortagi oldugumuz Teknopark
Ankara gerekse is birligi icinde bulunacagimiz
Ankara Sehir Hastanesi ile degerli akademis-
yenlerimiz ve Alvimedica'nin gayretleri ile bir-
cok projeye imza atacagiz. Buglin tlkemizin
yerli ve milli atihmina katki saglayacak ve bir
ilk olacak Universite-Medikal-Sanayi is Birligi
Protokolli imzalamaktan mutluluk duyuyorum”
aciklamasini yapt.

Alvimedica Bilimsel Calismalar Direktori Fran-
co Vallana; AYBU Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Ana-
bilim daliile ilk etapta Mitral Kapak projesi kap-
saminda isbirligi yapacaklarini belirterek, global
pazarda dev firmalarin da bu Griini gelistirme-
ye calistigini ama sirket olarak bu alanda 6nem-
li mesafe kat etmis olduklarini ifade etti.

CANISTER

TEK KULLANIMLIK
FILTRE TERMIMNALI

General Filter Havak Filtre San. Ve Tic. A5, «

ISBIRLIGININ iLK URUNU MITRAL
KAPAK

Mitral kapak, girisimsel kardiyolojide diinyada
hentiz Griin gelistirilmemis bir prestij projesidir.
Siradan bir tibbi Giriin olmanin 6tesinde coklu
teknolojiye ve viicutta aktif mekanik kisim ile
birlikte, biyolojik olarak elde edilen kapak do-
kusuna da sahiptir. Alvimedica, AYBU ile isbir-
ligi icinde bu Grtind kullanilabilir hale getirmeyi
planliyor.

Bircok paydasi bulunan proje icin kardiyoloji
bilim dalinin yani sira, tel tasarimindan doku
muihendisligine, 3 boyutlu modellemeden
doku alinacak hayvan vyetistiriciligine kadar
farkli disiplinlerde Ar-Ge ve isbirligi yapilacak.
Bu yapi ile TUBITAK tarafindan cagriya cikilan
SAYEM-Sanayi Yenilik Ag Mekanizmasi kap-

saminda desteklenmek icin basvuru yapildi.
Alvimedica, alacagi proje bazli tesvik ile Mitral
Kapak tretimini ticarilestirmeyi ve milyar dolar
seviyelerinde ihracat degerini Ulkeye kazandir-
may! hedefliyor.

UNIVERSITE-MEDIKAL-SANAYI IS
BIRLIGI PROTOKOLUNUN KAPSAMI

Bilim, sanayi ve teknolojiye yonelik calismalara
yol gésterici nitelikte olacak protokolde; AYBU
ve Alvimedica is birligi cercevesinde yapilacak
bilim, sanayi ve teknolojiye yonelik ortak Ar-
Ge ve bilgi transferi calismalari, 6grenci staj
ve istihdam imkanlari yer aliyor. Ayrica sanayi-
nin bilgi tabanli ve rekabetci ekonomik yapiya
kavusarak, ulusal ve uluslararasi piyasalarda
rekabet glicinl arttirmasina destek verilme-
si_hedefleniyor. Universite-sanayi is birligini
gelistirme hedefli projelere odaklanarak, tibbi

fgmi? hava r1gan, .,

S ]

cihazlar alaninda bulus ve projelerle ortaya ¢I-
kan sonuclarin ticarilestirilmesi ve uluslararasi
pazara acllabilmesi de amaclaniyor.

c

Aynintili bilgiye https:#/aybu.edu.tr/ ve
www.alvimedica.com adresinden ulagilabilir.
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“MOLEKULER
BIYOLOJIVE
BIYOTEKNOLOJI
ICiN
MATEMATIKSEL
HESAPLAMALAR”
KITABI

Frank Stephenson Kaliforniya
Berkeley Universitesi
molekuler biyoloji alaninda
doktorasini aldi. “Biyoteknoloji
devrimi hastalikla savas
seklimizi nasil degistiriyor”
ve “Adli Bilime Uygulamall
Girig: Pargalanmig Deliller”
adl DNAyi konu alan

cesitli kitaplar yayinlad.
Biyoteknoloji endstrisinin
dunyanin 6nde gelen
enstrimantasyon ve reaktif
Ureticisi “Thermo-Fisher
Scientific” de teknik egitim
bolimunde egitmen olarak
gorev yapmaktadir.

FRANK H. STEPHENSON
CEVIRMENLER: IHSAN YASA, BILGE
HILAL CADIRCI, TAHSIN ONER

“Molekler Biyoloji ve Biyoteknoloji icin
Matematiksel Hesaplamalar” kitabinin
Uiclinc baskisi, molekdiler biyoloji ve biyo-
teknoloji tekniklerini kullanan arastirmaci-
larin hangi ttr hesaplamalari kullanacagini
ve nedenlerini anlamalarina yardimci ola-
cak nitelikte. Biyoteknoloji ve molekdler
biyoloji alaninda arastirmalar cok fazla
miktarda hesaplama gerektiriyor. Yanlis
denklem tipini secerek yapilan bir hata,
bir arastirma projesi veya haftalarca stiren
calisma ve arastirmalarin basarisini tam bir
basarisiziga doniistiirebiliyor. Orneginizi
test ettiginiz ortamda bliylimesi, ancak ge-
rekli sirenin ya da coklu degiskenlerin sen-
tezinin hesaplanmasi ile miimkdn olabilir.

Bu kaynakta Stephenson; bircok 6grenci,
teknisyen ve arastirmaci icin bir kesisim
noktasi olan biyoteknoloji ve molekiler
biyoloji laboratuvarlarinin giinliik calisma-
lari ile ilgili matematik ve istatistikleri ele
almistir. Bu kitap, bu kapsamdaki labo-
ratuvar calismalari icin gerekli tim temel
matematiksel ve istatistiksel islemleri kap-
samaktadir ve hem 6grenciler hem de de-
neyimli profesyoneller icin iyi bir kaynaktir.

CLEANROOM/ 7

Metisafe’den Temizoda Miihendislerine
Tam kapsamli temizoda ekipman ve cihazlari

met'ssafe)(\
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JAMES TUCKER
UZMAN PAZARLAMA MUDURLU,
FCOLAB LIFE SCIENCES

Uzun stredir beklenen Annex 1 (Steril llag Uretimi icin Eudralex lyi Uretim Uygulamalari gereklilikleri)
revizyonu yorumlamalara kapand.. llk duyurudan itibaren yaklasik Ug yil ve bir Gnceki revizyonun uzerinden
on yildan fazla bir zaman gegmesinin ardindan; bir glincelleme gerekli olmustur. Bu yeni dokiman Annex-
1’e ciddi bir derinlik ve detaylandirma getirmektedir.

CEVIREN: KIM. MUH. R. DILARA ALTAS
FCOLAB URUN SORUMLUSU,

ANT TEKNIK

Annex 1'in yayimlanma zamani, etkileri ve
yapilan c¢ikarimlar hakkindaki tartismalar
hala devam ederken; bu makalede yeni An-
nex 1'in 6zellikle temizlik ve dezenfeksiyon
uygulamalan Uzerindeki potansiyel etkilere
bakis acisi incelenmektedir.

Temizlik ve Dezenfeksiyon

Degerlendirilmesi gereken ilk husus temiz-
lik ve dezenfeksiyondur. Temizodalardaki
temizlik ve dezenfeksiyon prosediirinin
birbirinden ayri islemler oldugu uzun za-
mandir kabul gérmektedir. Bu iki uygulama
Annex'te ilk kez birbirinden farkli olarak ta-
nimlanmistr.

Temizlik

Temizligin amaci, kontaminasyon riski olus-
turabilecek fiziksel kirlilikleri uzaklastirmak-
tir. Genellikle vakumlar, deterjanlar, WFI ya
da alkolle islak olarak veya bezlerle kuru
olarak yapllir.

Dezenfeksiyon

Mikroorganizmalar 6ldirmek icin yapil-
maktadir. Her organizmaya karsi farkl
etkileri olan genellikle sporisidal ve genis
spektrumlu olmak tizere gruplara ayrilabilen
dezenfektanlarin ortak amaci, hedef mik-
roorganizmalarin Gremesini engellemektir.
Dezenfektanlarda rotasyon gerekliligi, bir
sporisidal ajanin periyodik kullanimi da dahil
olmak (izere birden fazla Grlintn kullanil-
masi gerektigi ifadesiyle acikliga kavustu-
rulmustur. Buna gore, genis spektrumlu bir
dezenfektan ile birlikte bir sporisidal ajanin
temizoda kontaminasyon kontroliinde ye-
terli oldugu sonucuna varilmaktadir. Ayni
zamanda kullanim siresindeki raf 6mri et-
kinliginin gosterilmesi gerektigi belirtilmistir.
Bu durum, kullanima hazir Grtnler yerine
konsantre Grlin kullanan firmalarda perso-
nele ek yik getirecektir. Clinki kullanilacak

son Urdnl desteklemek icin gerekli veriler
cok daha detayl olacaktir.

Yeni Annex; orijinal ifadelerin de cogunu
icermektedir. Ornegin, mikrobiyal biiyii-
meye gore deterjan ve dezenfektanlarin
izlenmesi, A ve B sinif alanlarda kullanilan
Urtnlerin steril olmasi, seyrelmis cozeltile-
rin daha 6nce temizlenmis kaplarda ve ta-
nimlanmis stirelerde muhafaza edilmesi vb.
orijinal ifadelerin de ¢ogunu icermektedir.
Diger 6nemli konu ise uygulamadaki etkin-
ligin pratikte gosterilmesini saglayan cevre-
sel izleme (Environmental Monitoring - EM)
olacaktr.

Annex'te belirtildigi Gizere A ve B Sinif alan-
lardaki mikroplarin tanimlamalar tir dize-
yinde yapilmali ve bu tanimlamanin uygula-
malar lizerindeki etkisi degerlendirilmelidir.
Bu durum, dogru Grinlerin kullanildigindan
emin olmay kolaylastirir ve hangi diizeltici
faaliyetin takip edilmesi gerektigini gosterir.

Kalintilar

Yeni Annex bu kalintilari kontrol etmenin
yani sira, kalintilarin potansiyel gizli etkileri
konusundaki endiseleri de vurgulamaktir.
Bolim 6.5 A-B'de de belirttigi tzere de-
zenfektan kaynakl kalintilarin bir bariyer
olusturmasi ve/veya Uretilen Uirlin {izerinde
partikil riski olmasi gibi durumlarin alti ¢i-
zilmistir. Kalintilarin uzaklastiriimasinin kim-
yasal ve partikil kontaminasyonu 6nlemek
amaciyla yapilmasi vurgulanirken, bu konu
ayni zamanda temizlik basamaginin dezen-
feksiyondan ayrilmasi gerekliligi ile baglan-
tilidir.

Dezenfektan kalintilarinin  giderilmesinde
etkili olmasi gereken temizlik programlari
hakkinda yeni bir ifade bulunmaktadir. Bu,
distik kalint1 gereklilikleri ile baglantilidir ve
kalintilarin ylizeylerde kontrolstiz bir sekilde

birikmesine izin vermenin artik kabul edile-
bilir bir uygulama olmadigini agikga goster-
mektedir.

Konsantre formatlardan (iriinlerin hazirlan-
masi

Alan icerisinde konsantre formatlardaki
dezenfektanlar hazirlanirken; filtrasyon ala-
ninda artan gereklilikler ve artan validasyon
beklentileri gibi konularin dikkate alinmasi
gerekmektedir. Tek bir lotun Uretiminden
sonra sivi sterilizasyon filtreleri atilmalidir
(valide edilmedikce).

Ek olarak konsantre Uriinlerden dezenfek-
tan yapanlar bunu yapmak icin kendi sis-
temlerinden su kullaniyorlarsa, Annex'teki
su sisteminin ‘worst case’ noktasindan her
uygulamada bir 6rnek alinmasi gerekliligini
g6z 6ninde bulundurmalidir. Bu, operator-
ler ve kaynaklari ile izerinde 6nemli bir yiik
olusturacaktir.

Kalite Risk Yonetimi

Kalite Risk Yonetimi (QRM) kavrami daha
once hi¢ olmadigl kadar yeni doékiimana
dahil edilmistir. Su kalitesi sistemi dizayni
ve uygulamasi Annex taslaginin yayinlan-
masinin gecikmesindeki 6nemli bir sebep
olarak ortaya cikarken bu durum (zerinde
durulmasi gereken diger bir 6nemli nokta-
dir. Dezenfektan seyreltme, durulama, CIP
prosesleri gibi uygulamalarin tamamini et-
kileyen su, biyofilm kontrolii ve filtrasyon
konularina olan vurgu artmistir. Personelle
ilgili olarak, temizoda icerisindeki minimum
ve maksimum personel sayisinin valide edi-
lerek; kalifikasyon, degerlendirme gibi ko-
nulari da iceren diizenli egitim ihtiyaclarinin
karsilanmasi gerekmektedir.

Malzeme transferi/Transfer dezenfeksiyonu

Transfer dezenfeksiyonu Annex'te ele alinan

bir diger 6nemli alandir. Yeni gerekliliklere
gore, temizoda icindeki farkli alanlar arasin-
da transfer edilen Uriin ve prosesler 6nce-
den belirlenmelidir. Belirlenenler haricindeki
malzemeler icin de 6zel izleme proseddirleri
belirlenmelidir. CNC'den (Kontrollti Sinifsiz
Alanlar) C sinif alanlara malzeme transferi
QRM'ye gore degerlendirilerek, iceri alinan
malzemedeki biyolojik ylikin seviye ve tii-
riine bagli olacak sekilde sporisit ajan kulani-
mi ile desteklenebilir. Bu, 6zellikle Gretim si-
reclerinin erken asamalarinda, riski anlamak
ve kontrol etmek icin firmalarin ihtiyacini
karsilayacaktir.

Ambalajlanmamis tiim Uriinler; valide edilen
bir prosesle dezenfekte edilmeli, yeniden
kontamine olmayi 6nleyecek sekilde depo-
lanmali ve gevresel izlemenin bir parcasi ola-
rak dahil edilmelidir. Tim bu stireg, transfer
dezenfeksiyonunda kullanilacak kimyasalin
gerekliliklerini artirmaktadir.

Yeni Annex 1, 6nceki versiyonun steril Ure-
timde QRM ve Farmasotik Kalite Sistemi
(PQS) uygulamalarina odaklanan kapsamli
bir incelemesidir.

YAZAR HAKKINDA

Temizoda alaninda 10 yili askin bir su-
redir deneyimi bulunmaktadir. James
Tucker’in ge¢misi mikrobiyoloji ve mole-
kiiler biyoloji alanindadir. Biyoinformatik
alaninda yliksek lisans yapmistir. Uygu-
lamali biyoloji alaninda da birinci derece
tecriibeye sahip olmasinin yaninda, “Ye-
sil Kusak Sertifikasi”t da bulunmaktadir.

James; temizoda endiistrisinde teknik
destek, temizlik ve dezenfeksiyon, pa-
zarlama  stratejilerinin  yonlendirilmesi
ve ticari faaliyetlerin yonetilmesi gibi ko-
nularda 10 vyillik bir deneyime sahiptir.
Halen CEN TC216 biinyesinde yonetici
olarak gorev yapmaktadir.




BIYOTEKNOLOJI ALANINDAKI

LISANSLAMA VE SUREGTEKI TUZAKLAR

CLEANROOM

Laboratuvarlarda gecirilen uzun mesai ve gabalarin sonucunda ortaya ¢ikan biyoteknolojik buluslarla elde edilen degerin karsihigini bulabilmesi
icin lisans sozlesmesi dizenlemeleri, Uzerinde titizlikle durulmasi gereken bir konudur. Buna karsin ne yazik ki 6zellikle sektortin genc aktorleri,
detayl ve titizlikle hazirlanmis bir lisans sozlesmesi yerine; kisa ve standart sozlesmeleri tercih etme yolunu segmektedir. Bu durumise
sirketlerin, lisans gelirlerinden mahrum kalmasi gibi tahmin edilemeyen ve istenmeyen durumlarla sonuglanabilmektedir.

SAFAK HERDEM

Biyoteknolojik bir Griintin lisanslanmasi pek
cok yonlyle genel bir lisans anlasmasiyla
benzer 6zellikler gosterse de kritik olarak de-
gerlendirilebilecek pek cok ozelligiyle hukuk
perspektifinden 6zel olarak degerlendirilmeyi
gerektirir. Biyoteknolojik buluslarin lisanslan-
diktan sonra nihai bir Griin halini almasi, cogu
zaman uzun yillar ve ciddi bir yatinm sonucu
gerceklesmekte, slirecin uzun ve masrafli ol-
masi, lisans sahiplerini lisans 6demelerinden
kurtulabilmek adina yaratici fikirler gelistirme-
ye tesvik edebilmektedir. Bu durum g6z 6niin-
de bulundurularak, yapilacak lisans sézlesme-
sinin sire¢ dahilindeki potansiyel tehlikeleri
ongormesi ve gerekli tedbirlerle donanmis ol-
masi gerekir.

Asagida, sizler icin, lizerinde durulmasi gereken
birkag noktaya degindik, ancak belirtmek gere-
kir ki bu yazi sadece genel bilgi vermek amac-
lidir ve biyoteknoloji lisans sozlesmelerinde
asagida belirtilenler disinda goz 6niinde bulun-
durulmasi gereken daha pek ¢ok husus vardir.
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Bir ornekle aciklamak gerekirse; bir biyotek-
nolojik triin gelistirdiniz ve bu Griint satilmak
lizere baska bir sirkete lisansladiniz. Lisansi
alan sirket ise zaman icinde sizin bulusunuzu
bir Grlin olarak piyasaya sunmak yerine, bir
hizmet gelistirmeyi tercih etti. Bir diger deyis-
le satmaktansa, klinik hizmet sunarak hastanin
tedavisini kurdugu kliniklerde gerceklestirme
yolunu secti. Bu durumda sizin bu sirketle yap-
tiginiz lisans sozlesmesinin, gelistirdiginiz Grin
temelinde sunulacak hizmetleri de kapsayacak
sekilde dizayn edilmesi son derece nemli ola-
caktir.

Bir diger 6nemli husus ise, sizin bulusunuz te-
melinde gelistirilecek tiirev Uriinlerin de yapa-
caginiz lisans sozlesmesine dahil edilmesidir.
Lisans verdiginiz sirket bircok sebeple GriinG-
niiz( degistirerek tirev Urtinler gelistirebilir. Bu
sebeplerden bazilari iyi niyetli olmakla beraber,
bazilari sizi lisans gelirlerinizden mahrum etme-
ye yonelik olabilir. Ornegin; lisansh tirtintin de-
gistirilmesi suretiyle yeni bir patent basvurusu

yapilabilir ve bu yeni patentin, sizin lisansiniz-
dan tamamen bagimsiz oldugu iddia edilebilir.
Bu noktada lisans sézlesmenizin, lisansladigi-
niz Urlin kaynakli tirev Griinleri de kapsamasi,
karsi tarafin bu yondeki tesebbslerini ve hak
sahipligine iliskin argimanlarini bosa cikarta-
caktir.

Titizlikle diizenlenmesi gereken bir diger konu
ise alt-lisans dlizenlemeleridir. Pek cok lisans
sozlesmesinde alt-lisans kesin bir sekilde ya-
saklanirken, biyoteknolojik bir Griintn lisans
sozlesmesi icin bu konu, cogu zaman kacinil-
maz bir sarttir. Bunun sebebi, biyoteknolojik bir
bulusun uzun streli ve yiiksek yatinm gerekti-
ren bir slirecten sonra Griin halini alabilmesidir.

Bir 6rnekle agiklamak gerekirse; bir Gniversite-
nin biyoteknolojik bir GrinG Gglinct teknoloji
hazirlik seviyesine kadar getirdigi ve bu Grin(
klictik veya orta olcekli bir sirkete lisansladigi
durumu ele alalim. Ancak bu sirketin amaci,
Girtind daha ileri teknolojik hazirlik seviyelerine

Hpl Moduler Panel Separasyon Sistemleri

Galvaniz Moduler Panel Separasyon Sistemleri
Interlock - Air Lock Kapi Sistemleri

Pass - Box Sistemleri

YUrUnebilir Tavan Sistemleri

getirip, kendi gelistirdigi fikri haklarla birlikte
Universiteden lisansladigi fikri haklari daha bui-
yuk bir sirkete satmak olabilir. Eger alt-lisans-
lamanin tanimi genis tutulmazsa, lisansi alan
sirketin alt-lisanslamayi nasil dizayn ettigine
gore alt-lisanslamadan almaniz gereken pay
alinamayabilecektir.

Bu konularin dikkatle ele alinmasi ve standart
bir lisans sozlesmesinin bu noktalari vurgula-
yan uygun hukuki dayanaklarla genisletilmesi
hem nihai Urlinlin satisi hem de satis sonrasi
gerceklesebilecek Grlin farklilastirma-gelistir-
me ile elde edilecek haklarin kayba ugramadan
elde edilmesini saglayacaktir. Uriin icin harca-
nan zaman ve biitcenin karsiliginin alinmasi ve
Urintin gercek degerini bulmasi acisindan ciddi
o6nem tastyan bu haklar, uzmanlasmis bir huku-
ki danismanlikla korunabilir.
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AKCiGERLERIN KAN HUCRESI
URETTIGi KESFEDILDI

Insan vilcudu halen pek cok gizem barindirsa da bilim insanlari
bunlardan birini daha ¢ozmeyi basardi; “Akciderler kan Uretiminde

anahtar rol oynuyor”

Bugtine kadar kan Gretme gorevi kemik iligine
ylklenmisti. Fakat California San Francisco
Universitesi’nde (UCSF) yapilan calismalar gos-
terdi ki; viicudun trombosit (pihtiyuvar) hiicre-
lerinin biytk kismi akcigerlerde Uretiliyor. Yani
kemik iliklerindeki stoklar kurudugunda, akci-
gerler kan kok hiicresi rezervi icin kullanilabilir.
Bilim insanlari uzun stiredir kani olusturan hiic-
relerin biytk kisminin kemik iliginde Gretildi-
gine inaniyorlardi. Bu prosese “Hematopoez”
deniyor. Oksijen tasiyan kirmizi kan hicreler,
enfeksiyonlara karsi savasan akyuvarlar ve
trombositler (kanama durduran) gibi bilesenler
bu sekilde uretiliyordu. Daha 6ncesinde akci-
ger dokusunda megakaryositler gibi trombosit
Uireten hicreler goriilse de, genelde bu hiic-
relerin kemik iliginde yasadigi diistintiliiyordu.
California San Francisco Universitesi'nin aras-
tirmasinda; yasayan fare akcigeri goriintilen-
mesi esnasinda, akcigerlerde trombositlerin
dolasimi ve bagisiklik sistemiyle etkilesimi in-
celendi. incelenen farede trombositlerin yesil
olarak parlamasi bekleniyordu fakat akcigerler
birden inanilmaz sayida megakaryositle aydin-
landi.

Arastirmanin yardimci yazarlarindan Emma
Lefrancais; “Akcigerlerde bu devasa popu-
lasyondaki megakaryositleri kesfettigimizde,
bunu takip etmemiz gerektigini anladik” diye
aciklamada bulunuyor. Yapilan yakin incele-
mede; akcigerlerdeki megakaryositlerin saatte,
milyon trombosit Grettigini ve bunun faredeki
toplam miktarin yarisina geldigi kesfedildi. He-
men akcigerin vaskilatiirinde bulunan popu-
lasyon, megakaryosit progenitor hiicreleri ve
kan kok hiicreleri tarafindan besleniyor. Ekip,
video mikroskopla akciger basina 1 milyon ci-
varinda hiicre tespit etti.

Arastirmanin kidemli yazar Tip Doktoru Mark
R. Looney ise soyle bir aciklama yapiyor; “Bu
bulgular akcigerlere dair sofistike bir bakis acisi
olusturuyor. Onlar sadece solunum icin degil
ayni zamanda kan Uretimi icin de 6nemli bir
rol oynuyor. Fareler {izerinde yaptigimiz bu
g6zlem, insanlarda da akcigerin kan tretiminde
6nemli bir rol oynadigini destekliyor.”

“AKCI'GE'R VE KI_EMI_K iLIGI KAN
URETIMINDE BIRLIKTE CALISIYOR”

Akcigerler ve kemik iligi 6yle goértintyor ki; bir-
likte calisarak kan Uretiyor. Arastirmada kan
kok hticrelerinin kemik iligi ve akcigerler arasin-
da bir asag bir yukariya gittigini gostermek icin
normal farelerden akciger alarak, floresan me-
gakaryositli hayvanlara yerlestirdi. Cok gecme-
den normal akciger vaskilatiiriinde hiicreler
parlamaya basladi. Arastirmanin basyardimci
yazari Guadalupe Ortiz-Munoz; “Bu gercekten
cok buiytileyici, megakaryositler kemik iliginden
akcigerlere kadar yolculuk yaparak trombosit
Uretiyor. Muhtemelen kanin mekanik kuvve-
tinden dolayi akcigerler trombosit Gretimi icin
ideal biyoreaktor ozelligi tasiyorlar ya da belki
de bizim halen bilmedigimiz bazi molekdiler sin-
yaller olabilir” ifadelerini kullaniyor.

Ote yandan, isaretli floresan megakaryosit
akcigerlerini disiik trombosit sayimina sahip
fareye yerlestirdiler. Farenin trombositleri hizla
artarak saglikh seviyeye dondd.

ARASTIRMA NATURE'DA
YAYINLANDI

Son calismada ise ekip; kemik iligindeki mega-
karyositler gérevini yapmadiginda, akciger me-
gakaryositlerinin bu yiki nasil kaldirabilecegini
arastirdi. Yine floresanla isaretli akcigerleri, kan
kok hiicresi olmayan kemik iligine sahip fareye
nakil ettiler. Bir slire sonra akcigerler; kemik
iliginde sadece trombosit tretimine degil; ayni
zamanda notrofil, B hiicreleri ve T hiicreleri gibi
hticrelerin tretimine de yardim etti.

Looney; “Bu akcigerlerde kan progenitérlerinin
yasadigina dair ilk tanimlama olmakla beraber,
milyonlarca trombositopeni hastasina dair so-
rulari gindeme getirecektir” aciklamasi yapi-
yor. Gittikce daha da fazla koék hiicrenin kan
Urettigi ve bir yere bagl kalmadan kan akisinda
ilerledigi goriltyor. Belki de farkli organlar kok
hiicre egitiminin normal bir parcasidir.

Elde edilen bulgular, trombosit tiretimini etkile-
yen hastaliklarin anlasiimasinda yeni arastirma-
lara yol gosterecege benziyor.

University of California San Francisco / Nature,
2017; DOI: 10.1038/nature21706

ICCON VALIDASYONVE
DANISMANLIK HIZMETLERI

Validasyon ve kalifikasyon bir Gr(intn, bir strecin veya bir
sistemin islevini, onceden belirlenmis ihtiyaglara, glincel
GxP gerekliliklerine ve yuksek oranda glvenilecek veri
butinlugune uygun olarak yerine getirdigine emin olmak igin
gerceklestirilen calismalardir. Validasyon ve kalifikasyon, ISO
9000 gibi kalite sistemlerinin temelini olusturur.

OKTAY OLGUM

Uluslararasi bir firma olarak 2016 yilinda
Amerika'da ICCON International Comp-
liance Consulting ismi ile kurulmus olan
firma, daha sonra 2016 Haziran ayinda
Turkiye'de ICCON Validasyon Danisman-
ik olarak saglik sektoriinde bilgisayarli
sistem validasyonu, analitik ekipman ka-
lifikasyonu, kagit ve elektronik ortamda
retilen verilerde data integrity uygula-
malari, risk bazli gap analizi, periyodik
gozden gecirme, denetim ve egitim hiz-
meti vermeye baslamistir.

Misterinin ihtiyacina yardimci olabile-
cek bircok konuda kapsamli danismanlik
hizmeti sunmayi hedefleyen ICCON,;
bilgisayarl sistemler validasyon konula-
rinda projelerde tecriibe edinmis egitimli
ve kalifiye uzmanlari ile sistemleri giincel
GxP gereklilikleri ve endistri standartlari
cercevesinde risk bazli GAMP5 dogrultu-
sunda valide ediyor.

Egitim, Uretim ekipmanlar, HVAC, su
sistemi ve tesis kalifikasyonlari, iklimlen-

dirme odalari, sicaklik, nem, basin¢ ve
partikdl izleme sistemleri ve otomasyo-
nu, havalandirma ve su sistemleri, IT uy-
gulamalari (yazilim, donanim ve network
bilesenleri) alanlarinda GxP gerekliliklerini
ve 21 CFR Part11 uyumlulugunu yiiksek
oranda karsilayabilecek projeler icin hiz-
met veriyor.

ICCON Validasyon Danismanlik, 2,5 yil
icerisinde Turkiye'de 50’nin (zerinde fir-
maya CSV ve DI konularinda farkli hiz-
metler sunmustur ve sunmaya devam
etmektedir. Hindistan'da 2 tane firmaya
FDA proje kapsaminda Amerikan danis-
manlik firmasi ile birlikte CSV ve DI konu-
larinda hizmet verilmistir.

[rom] &

Ayrintilr bilgiye http:#icc-on.com/tr/ adresinden
ulasilabilir.
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CIFTCILER VE GIDA ISLEYIGILERI ICiN AB HIJYEN

STANDARTLARI PROJESI BASLATILDI

Tarim ve Kirsal Kalkinmayi Destekleme Kurumu (TKDK) tarafindan “Ciftcilerin ve Gida Isleyicilerinin IPARD
Destekleri, AB Cevre ve Hijyen Standartlari Konusunda Farkindaliklarinin Artirimasina Yonelik Teknik

Destek Projesi” baslatild!.

TKDK Baskan Vekili Hakan Kalender; Anka-
ra'da duzenlenen basin toplantisinda “Ciftci-
lerin ve Gida igleyicilerinin IPARD Destekleri,
AB Cevre ve Hijyen Standartlari Konusunda
Farkindaliklarinin Artirilmasina Yonelik Teknik
Destek Projesi” hakkinda bilgi verdi. Kalender,
projeyle temel amaclarinin gida ve tarim islet-
melerinin AB’nin cevre ve hijyen standartlari ve
bu standartlara ulasmak icin dogru ekipman ve
yapisal gereklilikler hakkinda bilgi edinmeleri
oldugunu soyledi. AB-Tiirkiye es finansmaniyla
karsilanan ve 12 ay sireyle uygulanacak olan
projenin 748 bin Euro biitceye sahip oldugunu
ifade eden Kalender, soyle konustu;

“AB'nin aday ve potansiyel aday Ulkelere des-
tek olmak amaciyla hazirladig IPARD Progra-
mi'nin uygulandigl 42 ili kapsayan projenin ana
hedef gruplari, TKDK, Tarim ve Orman Bakan-
hg1 il madarltkleri, Cevre ve Sehircilik Bakanlig
il mudurlikleri, ciftciler, gida isleyicileri ve ilgili
sivil toplum kuruluslaridir. Proje kapsaminda
hijyen ve ¢evre korumayla ilgili AB standartlari
ile mevcut mevzuatin analizi yapilacaktir. Ya-
pilan analizlerin sonuclari da dikkate alinarak

—
]

egitim ve aksiyon plani hazirlanacak, ilgili grup-
larin kapasitelerinin gelistirilmesi amaciyla egi-
timler ve seminerler diizenlenecektir. Konuyla
ilgili farkindaligin artirnlmasi amaciyla IPARD
kapsaminda desteklenen her sektor icin basili
materyaller hazirlanacaktir”

Kalender, IPARD geregince desteklerle kurulan
isletmelerin AB hijyen ve hayvan refahi stan-
dartlarina sahip olmalarinin birinci éncelikleri
oldugunu dile getirdi. AB miktesebatina uyum
noktasinda yaklasik 3 bin hayvancilik isletme-
sinin ve 700 isleme tesisinin AB standartlarina
ulasmasina araci olduklarini vurgulayan Kalen-
der, projenin ciktilarinin ciftciler ve gida isleyi-
cileri icin rehber niteligi tastyacagini da aktardi.

Tarim ve Orman Bakanligi Hayvancilik Genel
Miduiri Zekeriyya Erdurmus da son donemde
ozellikle tiiketiciye gida ulastirma noktasinda
ciddi mesafeler alindigina isaret etti. Yapilan
yeni tesislerle daha kaliteli Griinlerin imal edil-
digini belirten Erdurmus, bu fonla hayvansal
Urtinlerde kalitenin ytiikseltilmesinin diinyayla
rekabet edebilme imkani saglayacagini kaydetti.

/4

Protokol konusmalarinin ardindan uzmanlar
tarafindan projenin detaylarina iliskin teknik
sunum yapildi. Toplantiya ilgili kamu kurum ve
kuruluslar ile AB Turkiye Delegasyonundan
temsilciler de katild.

Proje kapsaminda yurtttlecek faaliyetler ara-
sinda gida isleyicilerinin ve ciftcilerin konuyla
ilgili ihtiyac ve eksiklerini ortaya koyabilmek
amaciyla ihtiyac analizi, AB ve yerel mevzuata
iliskin analizlerin yapilmasi, konuya iliskin stra-
teji ve yol haritasinin hazirlanmasi, egitimler ve
farkindalik seminerlerinin dlizenlenmesi yer
aliyor. Projeyle sut, kirmizi et, kanath ve yu-
murta Gretimiyle ugrasan kictik ve orta olcekli
ciftcilerle yine stt, kirmizi et, kanatl, balikgilik,
meyve ve sebze isleme ve pazarlamayla ugra-
san isletmecilere ulasilmasi hedefleniyor.

Temiz odamz ic¢in
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aradiginiz ve aramadiginiz
her sey hurada.

Stratejik ortagimiz dinyanin lider

laboratuvar Urinleri tedarikgisi VWR
drdnleriyle ilgili tim sorulariniz ve hizli,
zamaninda, glvenli tedarik icin teknik
danismanlarimizla yardima haziriz.

ihtiyac duydugunuz ve gelecekte

duyabileceginiz tUm temiz oda drUnleri igin
bize ulasin: labUrlnleri@ekinkimya.com
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TEMIZODA STANDARDINA GORE AMELiYATHANE
VE YOGUN BAKIMLARIN DEGERLENDIRILMESI

Saglik hizmetlerinde ve ilag, mikro elektronik gibi Uretim sektorinde ortamdaki partikil sayisinin

kontrol altinda tutuldugu ve bununla birlikte ortamin sicaklik, nem ve havalandirma degerlerinin belirli bir
aralikta korunacagi 6zel alanlar; temizoda (clean room) olarak adlandirilir. Yiksek riskli tibbi girigimlerin
gerceklestirildigi hastane ve klinikler, temizoda teknolojilerinin kullaniimasi, temizoda standartlarina

uygun olmasi ve uygunlugun surddri

Toz, atik-anestezik gaz gibi 6l parcaciklardan
veya bakteri, virlis gibi mikroorganizmalardan
olusan partikdillerin kontrolii ile birlikte sicaklik,
nem, basing, glirtiltd seviyesi ve hava hareketi
gibi sartlarinda saglanmasi ve uluslararasi stan-
dartlara uygun olan temiz ortamin olusturul-
masi gerekmektedir.

Hastane enfeksiyonlari diinya genelinde saglk
sonuglarini ve saglk hizmeti maliyetini etkile-
yen 6nemli bir sorundur. Hastane ortaminda
patojen enfeksiyon riski diger ortamlardan
daha yiksektir ve enfeksiyon seyri 6limcul-
dar. Amerika Birlesik Devletleri'nde hastane
enfeksiyonlarinin 6lim nedenleri arasinda 6.
sirada yer aldigi, Avrupa'da ise bir yogun ba-
kim Unitesinde (YBU) hastane enfeksiyonu
riskinin %45 oldugu belirtilmektedir. Hastane
genelinde hastane enfeksiyonu gorilme sik-
g1 %3-17 iken, yogun bakimlarda bu oranin
%25-50'lere ciktigr belirtilmektedir. Hastane
enfeksiyonlarinin maliyetini inceleyen sistema-
tik derlemede, bes ana enfeksiyonun (cerrahi
alan enfeksiyonu, ventilasyon iliskili pnomoni,
santral ven6z katater enfeksiyonu, clostridium
difficile enfeksiyonu, Uriner kateter enfeksiyo-
nu), toplam yillik maliyetinin 9,8 milyar dolar ol-
dugu, cerrahi alan enfeksiyonlarinin ise bu ma-
liyetin %33,7'sini olusturdugu hesaplanmistir.
Bu dogrultuda, hastanelerde kok hiicre nakil
Uinitesi, ameliyathaneler, yogun bakim Gniteleri
gibi 6zellikli birimlerde hava kalitesinin izlen-
mesi ve temizoda standartlarinin stirdtrilmesi
gereklidir.

ISO 14644-1 standart temizoda ve temiz bol-
gelerde havadaki partikiillerin konsantrasyonu
acisindan hava temizligini siniflandirmaktadir.
Siniflandirmada, 1m3 icinde bulunan 0,1-5
mikrometre (um) arasinda boyuta sahip parca-
ciklarin kimulatif dagihmlari dikkate alinmakta
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mesi gereken yerlerdir.

ve dokuz temizoda sinifi tanimlanmaktadir. Bu
yontem hem havalandirma hem de filtrelerin
etkinligini belirlemek icin dnerilmektedir

Seal ve Clark ve Stocks ve arkadaslari tarafin-
dan yapilan calismalarda havadaki partikdillerin
sayisi ile koloni olusturan birim (colony forming
units-CFU) sayisi arasinda bir korelasyon ol-
dugu belirlenmis, ortam havasinda 5 um’'den
buylk partikillerin varliginin partikillerin mik-
robiyolojik kontaminasyona maruz kaldiginin
gostergesi oldugu tespit edilmistir. GUnlimUiz-
de herhangi bir dis hava, yiliksek etkinlikte par-
tikul yakalayici (high efficiency particulate ar-
resting-HEPA, 0,3 um Usti partikdilleri %85 ve
Uist(i verimle tutabilen filtre) ve/veya cok dustik
gecirgenlikli (ultra-low particulate air-ULPA,
0,12 pm stl partikdlleri %99,99 verimle tuta-
bilen filtre) hava filtrelerinden stizilerek kirleti-
cilerin temizodaya girmesi ve ortam ylizeyleri-
ne yerlesmesi 6nlenmektedir.

Cosgun ve arkadaslari Akdeniz Universite-
si Hastanesi’nde yaptiklar calismada, cocuk
hematoloji servisinde bes odada periyodik
olarak sicaklik, bagil nem ve partikdl miktarini
Olgmisler. Hasta odalarinin Uluslararasi Stan-
dardizasyon Teskilati (ISO) sinif 6 (partikal sinir
degeri 35200'den az) kategorisinde oldugu
saptanmistir. Odalarin klimasinin hijyenik klima
ile degistirildiginde degerlerde azalma oldugu,
anlamli fark saptandigi belirtilmistir. Tosun ve
arkadaslari, hijyenik iklimlendirme sisteminden
once alanda 1m3 hacimde 0,5 um boyutunda
146.000.000 adet partikil bulundugunu, siste-
min degismesi sonrasinda YBU'de 171.000, gi-
ris holde 320.000, izolasyon odasinda 148.000
ve izolasyon 6n odasinda 150.000 partikdl bu-
lundugu saptanmistir. Tiim YBU'lerin ISO sinif
7 kategorisini karsiladig1 saptanmustir.

Temizoda;
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Yiksek riskli cerrahi girisimlerin gerceklesti-
rildigi ameliyathanelerde cerrahi alan enfek-
siyonlari riskini en aza indirgemek icin hava
degisim sayisinin hastanedeki diger alanlardan
daha yiiksek olmasi gerekmektedir. Gormley
ve arkadaslari, ameliyathanede genel hava ka-
litesini tanimlamak icin gelistirdikleri cevresel
kalite gostergelerini sahte cerrahi proseddr ile
uyguladiklan calismalarinda, tic ameliyathane-
deki partikdl sayisini ISO temizoda standart-
lartyla karsilastirmis ve 1SO 7 ve 8'e karsilik
geldiklerini saptamislardir. Sezdi ve Uzcan,
tarafindan bir tip fakdiltesinin monoblok ame-
liyathanelerinde yapilan calismada, kalp damar
cerrahisi ameliyat odasinin ISO sinif 6, diger
ameliyat odalarinin ise I1SO sinif 6 ve 7 katego-
risinde oldugu saptanmistir. Kalp damar cerra-
hisi ameliyat odasinin sinifinin daha iyi olmasi-
nin nedeni, diger ameliyat odalarinda iki adet
olan HEPA filtre sayisinin bu odada dort adet
olmasi olarak belirtilmistir.

Uluslararasi standartlarin yani sira, Saghk
Hizmetlerinde Kalite Standartlarina goére de,
hastanelerde havalandirma sistemlerine gore
diizenleme vyapilmali ve dizenli araliklarla
performans testleri yapilmalidir. Bu standarta
gore, steril alanlarda HEPA filtreli havalandirma
sistemi kullanilmali, ameliyathanelerde hava
akimi steril alandan temiz olmayan alana dog-
ru (pozitif basingh) olmali, yiiksek riskli cerrahi
operasyonlar icin laminer hava akimi tesis edil-
meli ve partikil 6lctimleri yapilmaldir.

Bu arastirma, kamuya bagl bir tniversite has-
tanesinin yogun bakim, ameliyathane ve ste-
rilizasyon Uniteleri temiz alanlarinda hava akis
hizi ve dagilimi, hava debisi ve partikil sayisi-
nin Olcllerek ve Alman Standartlar Enstits(
(Deutsches Institut fir Normung-DIN) 1946/4
Hastanelerde Havalandirma Standardi ve ISO

ie Handheld

Particle Counters
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14644-1 Temizoda Standartina uygunlugunun
degerlendirilmesi amaciyla tanimlayici olarak
gerceklestirildi.

Olctimler, 22-30 Kasim 2017'de hastanenin
tiim ameliyathaneleri ile eriskin ve cocuk YBU
olmak tizere 82 farkll noktasinda yapildi. OI-
¢lim noktalarinin yeri ve sayisi standartlar dog-
rultusunda belirlendi. Olciimler bu &lciimleri
yapmada yetkili firma araciligryla gerceklestiril-
di. Hava degisim hizi, sicaklik ve nem 6lctimleri
termal anemometre, hava debisi ve basing farki
olctimleri sirasiyla balometre ve manometre ile
yapildi. Partikil sayisi ise partikil sayim cihazi
(Lighthouse, Model 3016, USA) ile belirlendi.
Birimlerin ylizey alani ve yulksekligi ile birlikte,
HEPA ve ULPA filtrelerde kacak olup olmadi-
ginin degerlendirilmesi icin sizdirmazlik 6lglimi
yapild.

Hastane icinde 82 farkli noktada o6l¢timlerin
yapilarak hava kalitesinin 6lctildigi bu calis-
mada, temizoda kriterleri dogrultusunda cogu
alanlarin standartlar karsiladigi, bazi alanlarda
hava degisim oraninin standartlarin altinda kal-
dig1 veya Uzerine ciktigl, bazi ameliyathaneler-
de de partikil sayisinin ISO 7 sartini saglama-
dig1 saptanmistir. Hava degisim sayisinin diistik
olmasi oda icindeki partikillerin disar atilma
stresini arttirmakta, dolayisiyla partikil sayisi-
nin ylkselmesine sebep olmaktadir.

Bu calisma sonuglari, hastanelerde havalan-
dirma sistemlerinin kurulmasi kadar bakiminin
yapilmasi, performanslarinin dlctlerek etkinli-
ginin slrdarilmesi gerektigini de ortaya koy-
maktadir.
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EKIPMAN VE MALZEMELERIN TEMIiZODA UYGUNLUGUNUN

KIMYASAL KONSANTRASYONLA DEGERLENDIRILMESI
TASARIMCILAR, TEDARIKGILER VE KULLANICILAR iGIN
KULLANILABILIR 1ISO STANDARDI

Uluslararasi Standardizasyon Orguiti (ISO) kapsaminda Teknik Komite (TC) 209,
temizodalarin ve ilgili kontrol edilen ortamlarin standardizasyonu ile ilgilenir. Temizoda
teknolojisiile kontaminasyonu kontrol etmek igin 16 uluslararasi standart (ISO

o,

14644 ve IS0 14698 Bolim 1 - 2 altinda on (¢ parga) serisi olusturulmustur. Belgeler
temizodalarin tasarim, siniflandirma ve destek islemlerini ele almaktadir.

Son zamanlarda yayinlanan ISO 14644-15:
2017 standardi, ekipman ve malzemelerin ha-
vada bulunan kimyasal konsantrasyona gore
uygunlugunun degerlendirilmesini belirtir. Ug
ornekleme prosediirti, ayrica emisyon orani ve
techizat (lar) icin g/s cinsinden veya materyal
(ler) icin g/(m?) cinsinden spesifik emisyon ora-
niicin hesaplama proseddrleri aciklanmaktadir.
Temizoda uygunluk degerlendirmesi icin emis-
yon orani ve spesifik emisyon orani ve belirlen-
mis inceleme sonucu kullanilimistir.

Spesifik emisyon orani, tasarimcilar, tedarik-
ciler ve kullanicilar tarafindan, temizoda tek-
nolojisinin mevcut veya gelecekteki uygula-
malarinda kullanilmasi distiniilen ekipman ve
malzemelerin kabulli veya etki degerlendirmesi
icin kullanilabilir.

1. GIRiS

Uluslararasi standartlar, satin alma islemlerin-
de sartnamelerin ortak bir temelini olusturarak
kiiresel ticareti kolaylastirir. Uluslararasi Stan-
dardizasyon Orgiitii (ISO) icindeki temizoda
standardizasyonunun sorumlulugu Teknik Ko-
mite (TC) 209, Temizodalar ve ilgili kontroll(
ortamlar tarafindan diizenlenmektedir. 1992
yilinda Birlesik Devletler ISO Uyesi ANSI, tek-
nik komitenin kurulmasini IEST'in tavsiyesinde
ISO’ya 6nerdi ve ISO / TC 209’un idaresinde-
ki sorumlulugu IEST’e devretti. ISO / TC 209,
halihazirda ISO 14644 ve 14698 serisinin par-
calan olarak standartlari yayinlamaktadir. Bu
makalenin amaci, temizodalarda calistiriimasi
amaglanan ekipmanin uygunlugunu degerlen-
dirmeyi kolaylastirmak icin yeni bir ISO 14644
standardinin  kullanilabilirligini  duyurmaktr.
Temizoda standartlari 1ISO ve ulusal standart
organizasyonlarindan temin edilebilir.

2.1SO 14644 - BOLUM 15: EKIPMAN
VE MALZEMELERIN TEMiZODA
UYGUNLUGUNUN HAVADAKI
KiIMYASAL KONSANTRASYON iLE
DEGERLENDIRILMESI

2.1.1S0O 14644-15'in ISO 14644 standardi se-
risi icindeki pozisyonu

2017 yilinda, ISO / TC 209’un kapsaminin kri-
tik bir yoniinu ele almak amaciyla ISO 14644-
15 standardini yayinladi. ISO 14644-15, kont-
rol edilen bolgeler veya ISO 14644-1, havadaki
kimyasallarin 6zel ilgi gosterdigi hallerde parti-
kil konsantrasyonuna gore hava temizliginin
siniflandirilmasi bélimiinde siniflandinlan te-
mizodalar icerisinde kullanilacak ekipman ve
malzemelerin test edilme ihtiyacini ele almak-
tadir. Bu standart, ekipman tarafindan hava yo-
luyla taginan parcacik emisyonuna odaklanan,
havadaki parcacik konsantrasyonu ile ekipman
kullanimina uygunlugun degerlendirilmesi ISO
14644-14 standardini tamamlar.

2.2. Hedef kitle

ISO 14644-15, ekipman ve malzeme tedarik-
cilerinin yani sira temizodalarin ve kontrol edi-
len ilgili ortamlarin tasarimcilari ve kullanicilar
icin hedeflenmistir. S6zlesme oncesi ortaklarin
veya tedarikgilerin ve ekipmanlarin veya mal-
zemelerin kullanicilarinin,  kurulumdan 6nce
veya sorun giderme sirasinda temizoda ortami
lizerindeki kimyasal etkisini degerlendirmeleri-
ni saglar.

2.3. icerik

ISO 14644-15, I1SO 14644-8 siniflandirma
sistemine, hava temizliginin kimyasal konsant-
rasyona (ACC) gére siniflandiriimasina referans
gosterilir. Oncelikli, ucucu, toplam organik bi-
lesiklere (VOC) verilir. Ancak ISO 14644-8'de

belirtilen diger kirletici madde gruplari da test
icin kullanilabilir.

ISO 14644-15, cevreye maruz kalan malzeme-
lerin yani sira ekipmani da dikkate almaktadir.
Ekipman boyutsuz (birim no 1) tanimlanirken,
malzemelerin emisyonu ylizey alanina (birim
m?) baglidir. 1ISO 14644-8, havadaki kimyasal
temizligin temeli olarak kirleticiler, genel analiz
yontemleri, seviyeler ve logaritmik skala (10 - *
/g™ m® =1SO ACC -x,,) hakkinda bilgi saglar.
Bu nedenle, ISO 14644-15 test yontemine,
ornekleme ve sonuglarin degerlendirilmesine
odaklanir.

Farkli ekipman ve farkli malzemeler arasinda
karsilastirma yapmak icin ekipman (g/s; bo-
yutsuz) ve malzeme (g/m?*s) icin spesifik emis-
yon orani tanitilmistir. Referans olarak, baska
bir sey belirtilmezse kimyasal ugucu organik
bilesikler secilir. Diger hava kaynakl kimyasal
kirlenmeler, 1ISO 14644-9, Parcacik konsant-
rasyonuyla yiizey temizliginin siniflandiriimasi
bélimiinde belirtildigi gibi degerlendirilebilir.

ISO 14644-15, 6rnekleme icin tc farkli norma-
tif test kurulumu saglar:

1. Kapali Tasarim

Bu test kurulumu, orta boyutta ve hareketli
olan ekipman icin secilmistir. Yaklasim basitles-
tirilmistir ve kimyasallari yakalama sistemlerine
tasimak icin bir temizleme gazi kullanarak bir
oda testi olarak kabul edilebilir.

2. Kapali Tasarim 6zel uygulama

Bu test diizenegi, diiz ylizeyli malzeme numu-
nelerinin test edilmesi icin tasarlanmistr.

3. Aclk Tasarim

Bu kurulum Kapali Tasarim ile kolayca test edi-

ROBERT BOSCH TECHNOLOGY
GMBH BASKAN YARDIMCISI
VALICARE GMBH GENEL MUDURU
ECZACIDR. BERTHOLD DUTHORN

lemeyen daha biyik ekipman icin (bakiniz A)
veya daha 6nce temizodaya veya kontroll(i bir
ortama monte edilmis ekipman icin yazilmistir.

Tdm test kurulumlarinda ortak olarak su hu-
suslar goz 6niinde bulundurulur: Malzemenin
veya ekipmanin kullanim amaci test icin bir 6n
kosul olarak tanimlanmalidir. Bu, ekipman igin
“temsil modu” ve malzeme icin “temsil formu”
ifadesi kapsamindadir.

Adim adim ayrintih bir test aciklamasi, stan-
dardin kullanicisini, ekipman veya malzemenin
belirli emisyon oranini hesaplamak icin ardisik
olarak kullanilan son test sonucuna (kiitle de-
gerleri) kadar ekipman veya malzeme kurulu-
mundan standart trtine kilavuzluk eder.

Kimyasal ornekleme ve analiz sonuglarina ek
olarak, gorsel inceleme temizoda uygunluk de-
gerlendirmesinin 6nemli bir parcasidir.

2.4. Uygulama

Ekipman veya malzemenin temizoda uygun-

lugunu belirledikten sonra belirli bir emisyon

orani, kontrollii bir bolge veya temizoda (ize-

rindeki etkiyi iki ana yoldan degerlendirmek

icin kullanilabilir:

1. ileriye déniik bir kurulum icin olasi
Bu yaklasim i¢ hacim, makyaj ve devridaim
havasi degisim oranlari ve kimyasal kitle
konsantrasyonunu (g/m?®) tahmin etmek icin
kimyasal filtrasyonun etkinligi gibi 6nerilen
temizoda / temiz boélge operasyonel para-
metreleri ile spesifik emisyon oranini dikkate
alir.

2. Mevcut bir temizoda / temiz bolge icin de-
gerlendirme

Bu yaklasim ic hacim, harici hava ve devrida-
im havasi degisim oranlari, harici hava kiitle
konsantrasyonu (g/m?®) ve kimyasal filtrasyo-
nun etkinligi gibi bir harici hava kitle kon-
santrasyonunu tahmin etmek icin mevcut



temizoda / temiz bolge operasyonel para-
metreleri olan spesifik emisyon oranlarini
dikkate alir.

Her iki secenek de, tasarimcilar, ekipman ve
malzeme tedarikgileri ve kullanicilarina kilavuz-
luk sagladigr icin I1SO 14644-15'in cok yonlilu-
gunu gostermektedir.

3.1SO / TC 209 VE CEN / TC 243
STANDARDIZASYON iSLERI

3.1. 1SO / TC 209 standardizasyon calismasi-
na genel bakis

1993'ten beri I1ISO / TC 209, temizodalar ve
ilgili kontrollii ortamlardaki Uluslararasi stan-
dartlardan sorumludur.

Temizodalarin ve ilgili kontrolli ortamlarin
kullanimi gittikce yayginlasmakta ve Gretim
icin anahtar bir teknoloji haline gelmektedir.
Bunun Uizerine, ISO / TC 209 calisma gruplari
(WGller), bu faydali teknolojinin farkl kullanici
gruplari ve bolgeler tarafindan kabul edilme-
sine yardimci olmak igin temizodalarin ve ilgili
kontrollii ortamlarin tasarim, test ve kullanimi
icin standartlara katkida bulunmustur.

Halen, WGler igin uzman aday gosterebilecek
ve kalkinma veya sistematik incelemede stan-
dartlara oy verebilecek 23 katiimci (P Gyeleri)
Ulke ve ISO / TC 209'un calismalarini gézlem-
leyebilecek 22 iilke (O tyeleri) bulunmaktadir.

Bugline kadar, 14644 ve 14698 serilerinde
ISO / TC 209'un sorumlulugu altinda bir dizi
15 standart yayinlanmistir. Su anda (¢ standart
gelistirme veya gozden gecirme asamasindadir.

ISO / TC 209 standartlari, test ve gézlem ya da
cesitli endustrilerdeki temizligi kontrol etmek
icin daha genis bir anlamda uygulanabilecekleri
icin asagidakiler gibi genel olarak yazilmistr.

e Otomotiv,

o Havacilik,

o Elektronik,

o Yari iletkenler,
e Gida,

e Yasam Bilimleri (Ornegin, ilaclar, Saglik Hiz-
metleri, Hastaneler),

o Bilimsel Arastirma.

Ek olarak, endstri veya ulusal standartlar ve
yonergeler bazen sapma veya daha spesifik
gereklilikler ve hususlar saglamak icin kullanilir.

ISO / TC 209, standardizasyon cabalarinda
seffafligl ve tutarlligl saglamak icin bes diger
ISO TClleri ve Uluslararasi kontaminasyon
Kontrol Topluluklari Konfederasyonu (ICCCS)
ile resmi iliskiler kurmustur.

2017 yilinda ISO / TC 209, temizodalar konu-
sunda tiketicilerin, diizenleyicilerin ve endUist-
rinin mevcut ve gelecekteki standardizasyon
ihtiyaclarini yakalamak ve ele almak icin is pla-
nini ve kapsamini revize etti. Gozden gegirilmis
kapsam teknik ilerlemeyi ve temizoda tekno-
lojisinin cesitli endustrilerde daha yaygin bir
sekilde uygulandigl ve uygulamalarin daha ge-
sitli hale geldiginin taninmasini yansitmaktadir.
ISO, CEN and ISO/TC 209’un web sitelerinden
ek bilgi alinabilir.

4. OZET

ISO / TC 209 sartname, tasarim, test / izleme

ve isletme standartlari saglayarak temizodala-
rin ve ilgili kontrollti ortamlarin uygulanabilir-
ligini ve kullanimini gelistirir. 2017 yilinda 1SO
14644-15, bir dizi 15 standarttan biri olarak
yayinlandi. Bu yeni standart, havadaki kimyasal
konsantrasyonunu olcerek ekipman ve malze-
melerin kullanimi icin temizoda uygunlugunu
ele almaktadir. ISO 14644.15, kabul kararlarini
desteklemek ya da kimyasal kirlenme s6z ko-
nusu oldugunda ekipmanin veya malzemenin
/ malzemelerin gelecekteki tesisatin tasari-
mindaki etkisini degerlendirmek icin bir tesi-
sin kullanim émrii boyunca tesis tasarimcilari,
ekipman tedarikgileri ve malzeme tedarikgileri
ve cesitli asamalardaki kullanicilar tarafindan
kullanilabilir.

CLEANROOMI: 15
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2. VDI 2083, https:/www.vdi.de/technik/fachthemen/
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YAPTIGI REVIZYONLAR

Temizodalarin ve ilgili kontrol edilen ortamlarin ISO Teknik Komitesi (TC) 209 calisma program

DAVID ENSOR, BASKAN, 1SO / TC 209
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SEKRETARYASI TEKNIK DANISMAN

AMERIKAN GEVRESEL BILIM VE

ile Ug yeni temizoda standardi ilerlemeye devam etmektedir. Ancak 2019°daki kiresel

temizoda uzmanlarinin birincil konsantrasyonu, 2019 daki gegerlibes 14144 standardi
yeniden bigimlendirmek olabilir. Bu ve diger sonuglar Ekim 2018'de Hollanda'nin Lahey
kentinde yapilan ISO / TC 209 genel kurul toplantisinda 20 ulustan delegeler tarafindan ele

alindi. Tablo 1'de belirtildigi gibi, ISO / TC 209 uzmanlari gelecek yil gesitli ve karmasik bir is

yUkuyle karsi karsiya kalacaklardir.

ILK ISO 14644 STANDARTLARININ
BEKLEYEN REVIZYONLARI

Komitenin I1SO 14644 catisi altinda reviz-
yon projeleri listesinin basinda ISO 14644-3:
2005, test yontemleri verilmistir. Standart;
hava temizligi siniflandirmalarini, diger temizlik
ozelliklerini ve ilgili kontrollti kosullari yerine
getirmede temizodalarin ve temiz bolgelerin
calismasini desteklemek icin test yontemleri
saglamada kritik 6neme sahiptir. Gézden geci-
rilmis baski; 2019 baslarinda FDIS oyu nede-
niyle, énemli revizyonlar icermektedir. Detayli
destekleyici test yontemi eki, ozellikle yikli
filtre sistem kacagi testi bolimlerinin basitles-
tirilmesinde elden gecirilmektedir.

ISO 14644-3 kapsaminda, iki tip temizoda ve
temiz alan igin performans testleri belirlenmis-
tir: Tek yonli hava akisina sahip olanlar ve tek
yonlii olmayan hava akisina sahip olanlar. Ug
olasi kullanim durumu ise soyle: kurulum son-
rasl, operasyonel ve durus. Standart; test yon-
temlerini, 6nerilen cihazlari ve performans pa-
rametrelerini belirlemek icin prosediirler saglar.

ISO 14644-4: 2001, tasarim, yapim ve baslan-
gic ISO 14644 serisindeki en eski ve diizeltil-
memis standarttir. Yeni bir baski hazirlayan
calisma grubu 2019 baslarinda Komite Taslagi
(CD) oyu icin iyi gelistirilmis bir belgeye sahip
olmayi planlamaktadir.
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TEKNOLOJIENSTITUSU (IEST)

JENNIFER SKLENA, IS0/ TC 209
SEKRETARYASIIEST TEKNIK
PROGRAMLAR MUDURU
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Belge Numarasi

Boltim Basligi

Bir sonraki islemin
tarihi

Faaliyet

ISO 14644-1: 2015 (Baski 2)

Hava temizliginin pargacik konsantrasyonuna gore siniflandiriimasi

Standart yayinlandi

ISO 14644-2: 2015 (Baski 2)

Pargacik konsantrasyonuyla hava temizligi ile ilgili temizoda performansinin kaniti igin izleme

Standart yayinlandi

1SO 14644-3: 2005 (Baski 1) Test yontemleri Standart yayinlandi; baski
2 devam ediyor
ISO / DIS 14644-3 (Baski 2) Test yontemleri 6/8/2019 (IS) FDIS
1SO 14644-4:2001 (Baski 1) Tasarim, inga ve baslangi¢ Standart yayinlandi; baski
2 devam ediyor

ISO/AWI 14644-4 (Baski 2) Tasarim, inga ve baslangig CcD

1SO 14644-5:2004 islemler Standart yayinlandi

ISO 14644-7:2004 Ayirici cihazlar (temiz hava bagliklari, torpido gézleri, izolatorler ve mini ortamlar) 3/4/2019 Sistematik inceleme

1SO 14644-8:2013 (Baski 2) Hava temizliginin kimyasal konsantrasyona gére siniflandiriimasi Standart yayinlandi

1SO/PWI 14644-8 (Baski 3) Hava temizliginin kimyasal konsantrasyona goére siniflandiriimasi NWIP

1SO 14644-9:2012 (Baski 1) Yuizey temizliginin pargacik konsantrasyonu ile siniflandiriimasi Standart yayinlandi

1SO/PWI 14644-9 (Baski 2) Yiizey temizliginin pargacik konsantrasyonu ile siniflandiriimasi NWIP

1SO 14644-10:2013 (Baski 1) Yiizey temizliginin kimyasal konsantrasyona gore siniflandiriimasi Standart yayinlandi

SO/PWI 14644-10 (Baski 2) Yuizey temizliginin pargacik konsantrasyonu ile siniflandiriimasi NWIP

1SO 14644-12:2018 Nano 6lgekli pargacik konsantrasyonuyla hava temizligini gézlemek igin spesifikasyonlar Standart yayinlandi

1SO 14644-13:2017 Pargacik ve kimyasal siniflandirma agisindan tanimlanmis temizlik seviyelerine ulagsmak igin Standart yayinlandi
yuzeylerin temizlenmesi

I1SO 14644-14:2016 Havadaki pargacik konsantrasyonu ile ekipman kullanimina uygunlugun degerlendirilmesi Standart yayinlandi

1SO 14644-15:2017 Havadaki kimyasal konsantrasyon ile ekipman ve malzemelerin kullanimina uygunlugun degerlen- Standart yayinlandi
dirilmesi

1SO/DIS 14644-16 Temizodalarda ve temiz hava cihazlarinda enerji verimliligini artirmak igin uygulama kodu 12/9/2019 (1) FDIS

ISO/AWI 14644-17 Pargacik biriktirme orani uygulamasi cD

ISO/PWI 14644-18 Sarf malzemelerinin temizlige uygunlugunun degerlendirilmesi NWIP

1SO 14698-1:2003 Biyolojik kontaminasyon kontrolu - Bolim 1: Genel ilkeler ve yéntemler 10/15/2019 Sistematik inceleme

1SO 14698-2:2003 ve Dizeltme Biyolojik kontaminasyon kontroli - Bolim 2: Biyolojik kontaminasyon verilerinin degerlendirilmesi 10/15/2019 Sistematik inceleme

1:2004

ve yorumlanmasi ve Teknik Duzeltme 1

Tablo 1 — SO / TC 209 “Temiz Odalar ve ilgili Kontrollii Ortamlar” Bashgi Altindaki Projeler




ONAYLANAN UC GOZLEM
STANDARDININ ORTAK REVIiZYONU

Birlesik Krallik toplantisina bagli olarak ic ice
gecmis Uc gozlem standardi birlikte gbzden
gecirilecektir. Standartlar, kontrollii havadaki
parcacik ortamina ek olarak diger kirletici mad-
delerin kontroliini de kapsar. ISO 14644-8:
Hava temizliginin kimyasal konsantrasyona (ACC)
gére siniflandiriimasi, Griindn veya islemin hava
kimyasal kontaminasyon riski tasidigi dusi-
nilen spesifik kimyasal maddelerin havadaki
konsantrasyonlari bakimindan hava temizligi-
ne odaklanir. Standart, belirli bir kimyasal ttiriin
veya metrekip basina gram cinsinden bir grup
kimyasal tlrlin izin verilen maksimum kon-
santrasyonunu belirler. 1ISO 14644-9: Yiizey
temizliginin parcacik konsantrasyonuna ve I1SO
14644-10"a gore siniflandirimasi: Yiizey temiz-
liginin kimyasal konsantrasyonla siniflandiril-
masl, benzer bir yol izleyerek kimyasal temizlik
ve birim alandaki parcacik konsantrasyonuyla
ylzey temizliginin tanimlarini saglar.

Uc standart, basliklari icerisinde “siniflandirma”
terimini icerirken; temizodalar ISO 14644-1
ile ayni sekilde izlemeye ve siniflandirmaya
destek vermeyen standartlar: Hava temizligi-
nin siniflandirimasi. Mevcut belgelerdeki sart-
namelerdeki bu fark uygulamalarda karisikliga
yol acabilir. ISO / TC 209 tarafindan Ustleni-
len revizyon stirecinin bir parcasi, (¢ gozlem
standardi icerisinde “siniflandirma” teriminin
ortadan kaldirilmasi ve “karakteristik”, “seviye”
veya “Oznitelik”i iceren tartisma Ornekleri ve
farkl (henliz belirlenmemis) bir terminolojinin
benimsenmesi olacaktr.

Baska bir terminoloji meselesini netlestirmek
icin, “temizoda” terimi sadece ISO 14644-1
uygulandiginda kullanilacaktir. Standartlar bas-
ka temizlik nitelikleri veya ozellikleri kullandi-
ginda, “kontrollti bolge” gibi bir terim kullanila-
caktir. Bu degisimin gerekgesi; bu standartlarin
o6nemli bir uygulamasinin, kritik kontrol nok-
talari belirleyen planlara dayanarak temizoda
gbzlem olacagl anlayisindan kaynaklanmakta-
dir. Bu nedenle, “kontrollii bir bolge” daha net
bir tanim saglar.

Revizyonlar icin terminolojideki degisikliklere
ek olarak, izleme standartlarina dahil edilme-
si icin yeni bir konu alani dikkate alinacaktir.
Genel kurul toplantisinda Gliney Kore Heyeti,
Seul Sungkyunkwan Universitesi'nden Profe-
sor Sueng-Ki Chae tarafindan genis alanl te-
mizodalarda stirekli, ¢evrimici, ppt diizeyinde
ACC gozlemi hakkinda bir sunum yapmistir.
Yarti iletken ve goriintt endistrisinde inorganik
hava kaynakli molekdler kirlilik (AMC) g6zlem
ve organik ACC gozlemi genislemistir. Ancak
yetkili standart rehberlik henliz gelistirilmistir
ve ISO / TC 209 programina dahil edilmistir.

GERGCEKLESMEK UZERE OLAN YENI
STANDARTLAR

2019 boyunca, U yeni standart tizerinde ¢a-
lisma devam edecektir. Tamamlanmak (zere
olan ISO 14644-16, temizodalar ve temiz hava
cihazlarinda enerji verimliligini artirmaya odak-
lanmaktadir. ISO 14644-17, potansiyel olarak
gercek zamanli cihazlandirma spesifikasyonlari
dahil olmak Uizere, parcacik birikme oranlarina
iliskin Olctimler ve spesifikasyonlar gelistire-

cektir. ISO 14644-18, sarf malzemelerinin te-
mizodalarda uygunlugunun degerlendirilmesi
konusunda kilavuzluk edecektir.

VE REVIZYON CALISMALARI
DEVAM EDIYOR...

ISO / TC 209'un yeni projelerin ve revizyonlarin
baski islerine ek olarak; iki standart, standart-
larin yasam dongusiinde bes yillik noktalarda
yayinlanan standartlarin zorunlu ISO Sistema-
tik incelemelerine dayanarak 2019’daki alinan
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kararlarla karsi karsiyadir. ISO 14644-7: Sepa-
ratif cihazlar (temiz hava basliklar, torpido g6z,
izolatérler ve mini ortamlar) Mart 2019'da oyla-
ma kapanisiyla Sistematik inceleme icin hazir
durumdadir. ISO 14644-5: Operasyonlar, 2018
yilinda daha 6nce standardi teyit ederek Siste-
matik incelemeyi tamamlamistir, ancak 1SO /
TC 209'un dokiimani yeniden acabilecegi re-
vizyonu icin yeterli oy henlz kullaniimistir.

14-15 Kasim 2019 tarihlerinde Chicago'da
IEST'in ev sahipligi yaptigi bir sonraki genel ku-
rul toplantisinda daha fazla bilgi toplanacak ve
TC'ye sunulacaktir.

cleanzone

IEST, ISO 14644 Standartlarini gelistiren komi-
te olan kiresel kar amaci glitmeyen kontami-
nasyon kontrol toplulugu ve ISO Teknik Komi-
tesi 209 (ISO / TC 209) Sekretaryasidir. IEST,
temizodalar ve kontrollii ortamlarda 45 yil
askin uzmanliga dayanan kokli bir uluslararasi
liderlik roli ile 25 yildan uzun bir stiredir ISO
/ TC 209 Sekretaryasi olarak gorev yapmistir.

International trade fair for contamination
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19 + 20.11. 2019, Frankfurt am Main
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TEMIZODA VE KONTROLLU ALANLARDA YUZEY

PARGACIK BiRIKME ORANI UYGULAMALARI

Saglik hizmetlerinde ve ilag, mikro elektronik gibi Uretim sektorinde ortamdaki partikil sayisinin
kontrol altinda tutuldugu ve bununla birlikte ortamin sicaklik, nem ve havalandirma degerlerinin

belirli bir aralikta korunacagi dzel alanlar; temizoda (clean room) olarak adlandirilir. Yiksek riskli tibbi
girisimlerin gerceklestirildigi hastane ve klinikler, temizoda teknolojilerinin kullaniimasi, temizoda
standartlarina uygun olmasi ve uygunlugun strdurilmesi gereken yerlerdir.

Hassas bir Griinlin ylzeyini temiz tutmak icin
temizoda kullanilir. Bir Grtin ylizeyi ortaya cikti-
ginda mikrop tasiyan parcaciklar birikebilir. Par-
cacik birikme olasiligl, korunmasiz alana maruz
kalma slresine ve parcacik birikme oranina
baghdir. Parcacik birikme orani, hava temizligi-
ne ve parcaciklarin boyutuna baghdir. Parcacik
birikme orani, Kontaminasyon kontrol ¢ozeltisi
icin bir gereklilik olarak kullanilabilir. Parcacik
birikme orani ve Kontaminasyon kontrol ¢ozel-
tileri arasindaki iliski hakkinda bilgi, yeterli ¢o-
zeltilerin belirlenmesine yardimci olur. Calisma
sirasinda, parcacik birikme orani, belirlenmis
Kontaminasyon kontrol ¢ozeltilerinin uygun
kontrol sagladigini gostermek icin izlenebilir.

1. GIRIS

Havadaki parcaciklar yercekimi nedeniyle yu-
zeylerde birikme egilimindedir. Bu ifade mikron
altr parcaciklar icin dogru degildir. Bu parcacik-
lar bu makalede dikkate alinmamistir. Parcacik-
lar canli olabilir veya bakteri, mantar veya alg
gibi canli parcaciklar tasiyabilir. Konsantrasyon
ne kadar yliksek ve parcacik ne kadar blylk
olursa, o kadar kolay birikebilecegi acgik olma-
lidir. Kontaminasyon kontroltinde ylizey kirlen-
mesini 6nlemek icin gesitli dnlemler alinmakta-
dir. Havayi temizlemek ve parcaciklarin havaya
yayilimini sinirlandirmak igin temizoda tekno-
lojisi kullanilir. Temizoda temizleme yéntemleri,
kontrollii ortamda tiim ylizeyleri temizlemek
icin kullanihr.

Parcacik birikmesi, havada ve ylizeyler boyun-
ca hareket eden hava boslugunda parcaciklarin
cokeltilmesiyle (sendimantasyon) olusur. Ozel-
likle de tirbilansli hava hareketleri, bir ylizeye
carpma ile birikme olasiligini artiran bir parca-
cik icin ek momentum verebilir. Parcacik bi-
riktirme, yuzey kirliliginin ana Kontaminasyon
mekanizmasidir. Diger Kontaminasyon meka-
nizmasi temas aktarimidir. Bu, temas ylzeyle-
rinin temizligine, temas alanina ve aktarim ve-
rimliligine baglidir. Temas ylzeyleri birikme ve
diger ylizeylerle temas aktarimi ile kirlenmistir.
Tim ylzeylerin dizenli olarak temizlenmesi
durumunda, ana Kontaminasyon mekanizmasi
parcacik birikimidir.

Bir ylizeyde biriken parcaciklarin olasihgi, par-
cacik birikme oranina baglidir. Parcacik birikim
orani PDR, parcacik biiytkligtine baglidir. Par-
cacik birikme orani, hava temizligi, havadaki
parcaciklarin konsantrasyonu ve birikme hizlari
ve temizodanin havalandiriimasi ile ilgilidir. Ge-
nel olarak, parcacik konsantrasyonu daha bu-
yuk parcaciklari icin azalir, ancak birikme hizlari
artar.

Temizodada havadaki parcaciklarin konsantras-
yonu, odayi filtrelenmis hava ile havalandirmak
suretiyle sinirlandirilir. Parcacik konsantrasyo-
nunu distrmek icin daha temiz hava sirkile
edilir. Hava akimi, odadan cikan parcaciklari te-

mizler. Parcacik blytdikge, hava akisiyla daha
zor cikarilabilir. Bu nedenle temizleme verim-
liligi, hava degisim orani ve parcacik biyUkli-
gl ile ilgilidir. Bu verimlilik <5 pm parcaciklar
icin %95’ten daha ¢ok, 50 um pargaciklar icin
%5'ten daha az degisir. Kaldirma verimliliginin
etkisi birikme hizinda bulunabilir.

Kaldirma isleminin yaninda parcaciklarin girisi
sinirli olmalidir. Bu nedenle, temizodaya yal-
nizca dustik parcacik emisyonuna sahip temiz
nesneler ve malzemeler girebilir. insanlar ana
parcacik kaynagi ve mikrop tasiyan parcaciklar-
dir. Temizodanin, dagitilan parcaciklardan koru-
yan giysiler giyerek kaynak gticleri azaltilabilir.
Bir temizoda tasarimi; gerekli hava temini, hava
temizligi ve tiim parcacik kaynaklarinin ortala-
ma kaynak gticti ile belirlenir.

Hava akimi ile ayrilmayan parcaciklar tim y-
zeylerde birikecektir. Sadece temizleyerek
cikarilabilirler. Sik sik temizlenmezse, yerel tiir-
bilanslarin etkisiyle tekrar havaya girebilirler
ve baska yerlerde birikebilirler. Temas aktarimi
ile baska ylizeylere de aktarilabilirler.

Parcacik biriktirme orani, yukarida s6z konusu
olan tim yonlerden etkilenir. Parcacik birik-
me orani ayrica bir Urlin ylzeyine istenmeyen
Kontaminasyon riskini de belirler.

Parcacik birikme orani PDR, levhalarin ylizey
temizliginin degisiminin farkli momentlerde 6lI-
cllmesiyle Olcilebilir. PDR, alan basina parca-
cik sayisi (m?, dm?veya cm?) olarak ifade edilir
(saniye veya saat).

Temizodalarda konsantrasyonun ifadesi kiima-
latif bir dagilima dayanir. Parcacik birikme ora-
ninin ifadesi ayrica bir kiimdilatif dagilima da-
yanmaktadir. Hava temizligi ifadesinde, temel
parcacik buyUklagu 0.1 pm'dir (ISO 14644-1
ve 2). Yizey temizligi ifadesinde, temel par-
cacik buyUkliga 1 pm'dir (ISO 14644-9). Par-
cacik birikme orani ifadesinde, onerilen baz
parcacik buyUkligt 10 um'dir. Bu temel par-
cacik boyutlar, mevcut veya gelecekteki izle-
me ekipmaninin olcebilecegi en kiiclik boyut
ile ilgilidir. Olctim yontemleri 1ISO 14644-3'te
aciklanmaktadir ve parcacik birikme oraninin
uygulamalari yeni gelistirilen ISO 14644-17'de
ele alinmistir. Komite taslagi halen ISO TC 209
komite oyu altindadir. Temizoda tasarimin-
da havalandirma denklemlerinin kullaniimasi,
CD’nin oylamaya sunulmasi icin gézden gegiril-
mis 1ISO 14644-4Un bir parcasi olacaktir.

2. RiSK DEGERLENDIRMESI

Kontaminasyon kontrol(, hassas bir Griin ylize-
yini temiz tutmakla ilgilidir. Parcacik kirliliginin
dogrudan veya dolayli olarak parcaciklarin hava-
dan ¢okeltilmesinden kaynaklanmasi nedeniyle;
kritik bir lokasyondaki parcacik ¢okeltme orani,
havadaki bir parcacigin bir Girin tizerinde birikme
olasiligini belirlemek icin en faydall parametredir.

Makro parcaciklar tarafindan kirlenme riski
asagidakilere gore belirlenir: N, = PDR AT
Burada N, Griindeki istenmeyen parcaciklarin
2 D um sayisidir.

A, hassas Grtin alanidir.

T maruz kalma stiresidir (kullanimin calisma du-
rumunda).

Cogunlukla parcacik biriktirme orani seviyesi
PDRL, birkac parcacik boyutu icin PDR’nin 6l-
clilmesiyle belirlenir.

Sonra PDR, = PDRL/ D.

Birikme, parcacigin buyUklugl (kitle ve sekil)
ve hava hareketiyle (kritik ylizeyin cevresine
tasinmasi ve / veya tirbilanslarla momentum
aktarimi [sikisma]) tarafindan belirlenir. Parca-
cik ne kadar kiiclk olursa, bir ylizeye biriktir-
mek o kadar zor olacaktir. Mikron alti parcacik,
birkac ek biriktirme mekanizmasi deneyimle-
mektedir. Bunlar burada s6z konusu degildir.
YUklu bir ylizeyin cevresine (0,5-2 cm'de) tasi-
nan yUkli parcaciklar elektrostatik kuvvetlerle
cekilebilir.

Havadaki < 5 um parcaciklarin konsantrasyo-
nu ile parcacik birikme oranlari arasinda net
bir iliski yoktur. Bu parcaciklarin birikme hiz,
duisuk kiitle ve bunun ardindan sinir tabakala-
ri gecme zorlugu nedeniyle distktir. 0.5 mm
parcaciklarin - maksimum beklenen parcacik
birikiminin bir tahminini yapalim. Hava aki-
mi ortalama 0.1 m/s hiza sahip 1 m uzunluga
gecerse, o zaman > 0.1 cm/s biriktirme hizina
sahip parcaciklar ylizeye yakin 1 cm kalinhgin-
daki tabakadan birikebilir. = 0.5 pm parcacik-
lar icin ortalama biriktirme hizi yaklasik 0.006
cm/s'dir (0.216 m/s). Pargacik sayisi = 0,5 um,
1 cm tabaka N = 10%°=".(0.1/0.5)>% /100 =
0.000352.10Q 'sOsmift,

Yani ISO Sinif 6 icin: Kritik ylzey Gzerindeki 1
cm tabakadaki parcacik sayisi 352'dir. Bu, bir
PDR, =352x0.216 =< 76 parcacikk > 0.5 um
m?/saat verir. Bu tahmin, s/m? basina parcacik
konsantrasyonunun yaklasik %0,2’sinin birik-
mesine neden olur.

5 um parcaciklar temizodadan hava akimi ile
tamamen alinmaz ve birikebilir. Bu etki par-
cacik biyUklugl ile hizla artar. Parcaciklarin
tam parcacik birikme oraninin <5 pum olarak
belirlenmesinin miimkiin olmamasina ragmen,
parcacik konsantrasyonunun dustrilmesinin
parcacik birikme oranini diistirecegi aciktir.
Parcacik birikme orani, parcacik yogunlugu
C’nin trtint ve bunlarin parcacik biriktirme hizi
u: PDR = C.u.

Bu formdildeki degiskenler parcacik boyutuna
baghdir. Formdil, kimulatif parametrelerde ifa-
de edilebilir: PDR, = C.u,, tlim parcaciklari 2
d um olarak ele alir. Burada d esdeger captir.
Parcacik biytkligt mikroskop veya benzeri bir
alet kullanilarak olcdlirse, en biytik D blyik-

lGga alinir.

3. KONTAMINASYON KONTROLU

STANDART HAZIRLIK
KOMITESI YURUTUCUSU
KOOS AGRICOLA

Parcacik kirliligi riskini sinirlamak ve kontrol
etmek icin temizoda veya kontrollti bir ortam
kullanilir. Temizoda kurulumu; havadaki tim
parcaciklari, herhangi bir ylizeyde birikmedigi
slirece temizler. Gerekli konsantrasyon, top-
lam beklenen kaynak kuvvetini zaman icindeki
parcaciklar (saniye, dakika veya saat) ve temiz
besleme havasi miktari dengelemek suretiyle
bulunabilir. Hava degisim orani, yayilan parca-
ciklarin giderim verimini belirler.

Makro parcaciklarin parcacik biriktirme orani,
temizodadaki toplam parcacik sayisina baghdir.
Tum ylzeylerde hava akimi birikintisi ile ayril-
mayan ve toplam pargacik sayisina katkida bu-
lunan parcaciklara.

Pratik deneyime gore, asin biyik parcacikla-
rin > 100 pm birikmesinin ancak temizleme
programini iyilestirerek azaltilabilecegi bulun-
mustur. Tabii ki giris ve dagitim, distik yayan
malzemeler ve iyi giris prosedrleri secilerek
sinirlandiriimalidir.

insanlar hava akimiyla giderilebilecek parca-
ciklari ya da hava akimi ile verimli bir sekilde
giderilemeyen > 30 um parcaciklar yayarlar.
Bu parcaciklarin parcacik biriktirme orani, in-
san sayisl ve temizoda giysilerinin kalitesi ile
orantilidir.

Parcacik birikmesi normal bir fenomen degil,
parcacik birikme olaylarinin bir toplulugudur.
Gercek zamanli parcacik birikme goézlenmesi,
bu olaylarin zaman bilgisini saglayacaktir. Bu
bilgi, parcacik birikiminin potansiyel kaynakla-
rini belirlemede yardimci olur.

4. PARCACIK BIRIKME ORANININ
OLcUMU

Parcacik biriktirme orani, kritik Griin ylzeyine
yakin veya ayni diizlemde kritik Giriniin yanina
bir levhanin yerlestiriimesiyle &lcilebilir. ilk ve
son ylzey temizligi, kullanimin calisma duru-
munda maruz kalma stresine gore olclilmeli ve
béltinmelidir.

Dogru 6l¢lim yontemini segmenin énemli yon-
leri sunlardir;

e Beklenen parcacik biriktirme orani seviyesi,
e Kritik parcacik boyutu,

o Olctim alani,

e Maruz kalma stiresi,

o Olciilen en kiiciik parcacik boyutu,

Son zamanlarda parcacik birikme gozleme ci-
hazlari mevcuttur. Bunlar iki gruba ayrilabilir;
1. Levhalari kullanan parcacik birikme orani
gbzlem cihazlari. Bu cihazlar, levhadaki parca-
cik buyuklugi dagilimini kisa slirede 6lcmekte
ve parcacik boyutu ve parcacik birikme orani
bilgisi temin etmektedir. Bu cihazlarin levhala-
rinin dikkatlice hazirlanmasi, yerlestirilmesi ve
toplanmasi gerekir. Bircok yer olcllebilir. De-
zavantajl, gercek zamanli verilerin olmamasidir.

2. Belirli bir levha yiizeyine sahip bir sensor



kullanan gercek zamanl parcacik birikme ora-
ni gézlem cihazlari. Bu cihazlar bir operatoriin
mudahalesi olmadan stirekli 6lctim yapar. De-
zavantaji, konum sayisi sensorlerin sayisi ile
sinirhdir.

Parcacik birikme orani izleme cihazlari, hava
akimi ile ayrilmayan parcaciklari 6lgmek icindir.
Makro parcaciklari icin durum budur. Parcacik-
larin = 5 um’lik parcacik birikme orani, havada-
ki > 5 um’lik parcaciklarin konsantrasyonuyla
ilgilidir. Bunlar, 1sik sacan havadaki parcacik sa-
yici (LSAPC) ile o6lcllebilir. Makroparcaciklarin
giderim verimi, parcacik boyutu arttikca hizla
azalir. Bir LSAPC'de sayma verimliligi parcacik
boyutu ile kicular, clinkl buytk parcaciklar
hava 6rnekleyicinin ylizeylerinde birikebilir ve
6lcim odasina ulasamaz. Dahasi orada kon-
santrasyon parcacik boyutuna gére dogrusal
olarak kugdldr. Bu nedenle, > 20 um'den bu-
yuk parcaciklar icin LSAPC parcacik sayimi ve-
rileri kullanish degildir. Bir parcacik birikme mo-
nitérl uzun surelerin 6lctimlerini izler ve cesitli
parcacik birikme olaylarindan verileri toplar.
insanlarin calistigi temizodaya, <5 pm’lik bir-
cok parcacik, ayni zamanda bircok makro par-
cactk dagilabilir. insanlar parcaciklari disaridan
temizodaya tasir ve temizoda icine yeniden
yayilir. Temizodadaki biyik parcaciklarin sayisi
ylksekse, insanlarin faaliyetleri yliksek parca-
cik birikme oranina neden olur.

Beklenen parcacik birikme orani ne kadar dii-
siikse, 6lcim alaninin Griind o kadar biyUkttr
ve Olclim siiresi bir konumdaki bu parcacik bi-
rikme orani seviyesini belirlemek olmalidir.

5. PARCACIK BIRIKME ORANI
UYGULAMASI

Bir Grlintin veya hastanin korunmasiz ylizeyi-
ni temiz tutmak icin temizodalar ve ilgili temiz
kontrollii ortamlar kullanilir. Parcacik birikme
orani, havadaki konsantrasyonun 6l¢lilmesiyle
kontrol edilir ve gézlemlenir. Bu 6l¢ctimler daha
biiylik parcaciklar icin etkili degildir.

Parcacik birikme orani, Kontaminasyon kont-
rollinde goreceli olarak yeni bir parametredir.
Clnka olgtilmesi zordur. Parcacik birikme ora-
ninin kritik bir konumda bilinmesi, istenmeyen
kirlenme riski hakkinda dogrudan bilgi verir.
Parcacik birikme orani, parcacik boyutuna
baghdir. Bu ayni zamanda havadaki parcaciklar
icin de gecerlidir. Dolayisiyla kiimdilatif dagihm
kullanihir:

e Parcaciklarin konsantrasyonu m?® basina 2
d pum'dir. Temizoda, 0.1 ila 5 um arasindaki
belirli bir ebat icin siniflandinimistir.

e Parcaciklarin parcacik biriktirme orani, saat-
te m? basina = D um'dir. Parcacik biriktirme
orani, 2 5 um parcaciklar icin uygulanir.

L]

Parcacik birikme orani olciimd, isletim sira-

sinda kontaminasyon risklerini izlemek icin

kullanilir. Parcacik birikme gozlemi, cesitli par-
cacik boyutlari icin parcacik birikme oranini ve
parcacik birikme orani seviyesi PDRLYi saglar.

Parcacik boyutu dagilimi, Kontaminasyon ris-

kini azaltmak icin ele alinmasi gereken isletim

prosediirlerin belirlenmesine yardimci olur.

» > 100 um parcaciklar icin PDRLnin ¢ok
ylksek olmasi durumunda, yerel ve toplam
temizleme programi arastirilmali ve gelis-
tirilmelidir. Bu temizleme programi etkili
oldugunda, temizodada cok bliylk parca-
cik bulunmamalidir ve bu nedenle parcacik
birikme orani gézlemi sirasinda bulunmaya-
caktir.

» > 30-40 um parcaciklar icin PDRLnin ¢ok
yiksek olmasi durumunda dikkat, insanlara
gitmelidir: Giysi secimi, kullanim sikligi, de-
gistirme prosedrl ve degisen tesis.

» > 5-15 um parcaciklar icin PDRLnin cok
yiksek olmasi durumunda, kaynak kuvve-
ti, besleme havasinin seyreltme ve giderim
kabiliyetinden daha buyiktir. Bu nedenle,
insan sayisi azaltilmali ve / veya hava akisi
iyilestirilmelidir.

Risk degerlendirmesi icin, “Parcacik Gizleme
Orant” kullanilir ve POR cok ylksektir. Daha
sonra POR'u azaltmak ve uygun eylemleri be-
lirlemek icin 100 um asagidaki ve yukaridaki
PDRL arastirilmalidir.

Gercek zamanl parcacik birikme verileri mev-
cut oldugunda zaman bilgisi, yiiksek PDRLye
ve filiskili Kontaminasyon riskine neden olan
potansiyel etkinliklerin belirlenmesine yardim-
c1 olacaktir. Kirli ylizeylerin sadece tlrbulansh
hava akimlari ve / veya bu yiizeylerin yakininda
faaliyetler varsa gozlenen PDR'ye katki sagla-
diginin bilinmesi gerekir.

Kirli bir ylizey, parcaciklar tirbllansh hava aki-
mi veya operator aktivitesinden rahatsiz edil-
medigi slirece sorun yaratmayabilir. Ancak bu
ylzeyler temizlenemedigi silirece potansiyel
tehlike artacaktir.

Cogu durumda, asagidaki eylemler yiiksek par-
cacik birikme oranlarina neden olur;

Temizoda girisi,

Mallarin temizodaya girisi,

Bir islemin hazirlanmasi,

insanlarin toplanmasi,

Calisma metotlari,

Temizoda tutumu,

Ekipman bakimi,

Temizleme (temizlikten sonra gercek zaman-
I birikme azalir).

Gercek zamanlh gozlem; belirli faaliyetlerden
sonra parcacik birikme en yliksek noktalarini
gorebileceklerinden, personelin farkindahgini
da yaratacaktir.

6. SONUC

Yeni parcacik birikme orani gézlem cihazlarinin
ve ilgili araclarin gelistiriimesi; Grtnlerin, st-
reclerin ve hastalarin Kontaminasyon risklerini
kontrol etmek ve sinirlamak icin kullanilan te-
mizodalarin ve ilgili temiz kontrollt ortamlarin
isletim kalitesini iyilestirmeye yardimci olur.
Parcacik birikme orani izleme verilerinin uy-
gulanmasi nispeten yenidir. Parcacik birikme
orani uygulamalarina iliskin yeni ISO 14644-
17 standardi, temizoda kullanicilarina rehberlik
edecektir.

Parcacik sayaclariyla hava temizliginin izlen-
mesi, temizoda kurulumunun kalitesi hakkinda
bilgi verir. Makro parcaciklarin parcacik birikme
oraninin izlenmesi, uygulanan isletim prose-
dirlerin kalitesi hakkinda bilgi verir. Parcacik
boyut araligi 5 ila yaklasik 20 um arasinda bir
carpi vardir. Burada hem temizoda kurulumu-
nun hem de isletim prosediirlerinin birlesimini
bulabilirsiniz.
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YAZAR HAKKINDA

Koos, Kontaminasyon kontroliinde 33 yil-
dan fazla bir deneyime sahiptir. Uygula-
mali fizik¢i olarak, Océ Technologies'in (bir
Canon Sirketi) Ar-Ge'sinde baski cihazlarina
yonelik cesitli islemler ve tesisler gelistirdi.

ICCCS (Uluslararasi Kontaminasyon Kontrol
Topluluklari Konfederasyonu), CTCB-/ (Ulus-
lararasi Temizoda Test ve Sertifika Kurulu)
ve VCCN (Hollanda Kontaminasyon Kontrol
Toplulugu) yénetim kurulu lyesidir. SO TC
209 ve CEN TC243'te ISO 14644 ve I1SO
14698 standartlarinin gelistirilmesi, dele-
gesi ve uzmanidir. Temizoda gereksinimle-
rinin belirlenmesi, isletme prosediirleri ve
ylzey Kontaminasyon izlenmesi hakkinda
cesitli yazilar yazdi. Ayrica Brookhuis App-
lied Data Intelligence’de Temizoda Uriin
Midiri olarak egitim ve standartlarda ak-
tif olarak calisyor.

Koos Agricola, Kontaminasyon kontroliinde
Standart Hazirlik Komitesi Yiiriitiiciisi ola-
rak gérevine devam ediyor.
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TEMIZODA TEKNOLOJILERI GAZETESI

AB GMP EK 1 & REVIZYON TASLAGI ISO / DIS
14644-3: 2016 IGIN ONERILEN DEGISIKLIKLER

Bu maka

e, AB GMP Ek 1 Revizyon Taslagi Aralik 2017°deki 50 sayfalik kilavuzun 6. ve 9.

Bolimlerinde onerilen dedisikliklerden dolayr odalarin nitelikleri icin kaldirilan, ancak gozlem igin
kaldinimayan = 5 mikronluk pargacik boyutlar gibi Temizoda Siniflandirmasi ve Gozlem tGzerindeki
etkisine dikkat gekmektedir. ISO /DIS 14644-3: 2016'da 6nerilen degisiklikler, hava hacimlerinin
test edilmesi, oda basinglari, toparlanma siresi testi ve siniflandirma igin pargacik sayimi 1SO
14644-1: 2015'e gore ayarlanmasi konusunda daha fazla kilavuzluk icermesi ele alinmaktadir.

GIRIS

Ekipmandaki diizeltmeler ve yeni teknolojinin
ihlali, baslikta belirtilen Kilavuz ve ISO standar-
dinda degisiklik yapilmasini gerektirmistir. Bu
makale, 6nerilen degisikliklerin 6zellikle ilag en-
dustrisi ve yasam bilimleri endstrisi Gizerindeki
etkisini ele almistir. Bu revizyonlar, dnceki si-
rimlerin ortaya ¢ikmasindan bu yana buyana 9
yildan fazla bir stiredir yayinlanmis olsa da, yine
de ileriye donuk onemli bir adimdir.

AB GMP Revizyonu 2009 (Gegerli siiriim,
glincelleniyor)

Hedef partikiil boyutuna esit veya daha biiyiik m? bagina
izin verilen maksimum parcacik sayisi
Durusta Operasyonel
Sinifi | 2 0.5 um 25.0um 2 0.5 um 25.0pum
20
A 3520 (1S 5=29) 3520 20
B 3520 29 352000 | 15y a930)
29 000
2900
© 352 000 (IS0 7=2930) 3520 000 S:g‘?goo)
29000 Tanimlan- Tanimlan-
D 3520000 (1ISO 8=29,300) mamis mamis
Tablo 1: Her bir sinif icin izin verilen maksimum havadaki parcacik
konsantrasyonu:
AB GMP Ek 1: 2009

EK 1 REVIZYONLARIN TARiHI VE
ARKA PLANI

AB GMP Ek 1'in orijinal versiyonu 1996, 2003,
2005, 2007 ve 2009'da revize edilmistir, ancak
kilavuzun ilk yayinlandigi tarihten itibaren tam
bir incelemesi olmamistir. O zamandan beri,
teknolojilerde ve GMP'de ICH Q9 ve Q10 kila-
vuzlarinin kabul edilmesinin bir sonucu olarak
bircok degisiklik olmustur.

2012'de Alman Yetkilileri (ZLG), EMA'nin M-
fettisleri Calisma Grubu’'na EK'in revize edilme-
sini 6neren bir konsept beyani yayinlamis ve
daha sonra PIC / S'ye glincelleme icin destek
talebinde bulunmustur.

2014 yilinda PIC / S Calisma Grubu kurulmus-
tur. Avrupa Komisyonu 20 Aralik 2017 tarihin-
de, ilac Urlnleri, ilagc maddeleri ve iyi Gretim
uygulamalari icin AB Rehberinin “Steril Tibbi
Urtinlerinin imalat” Ek 2'in uzun zamandir
beklenen revizyon taslagini yayimlamistir. Elde
edilen taslagin uzunlugu 16 sayfadan 50'ye
yukseldi. Ayrica 2009 versiyonunda 100 ctimle
varken simdi 269 farkli cimle var.

Dikkat edilmesi gereken cok 6nemli bir nokta
var. Siniflandirma icin sadece 0,5 um'ye esit
veya daha buiylik havadaki parcaciklar olcil-
melidir. Odalarin kalifikasyonu icin > 5 pum par-
cacik boyutlari kaldirildi. Bu 6l¢lim hem durur-
ken hem de calisirken yapilmalidir. Her bir sinif
icin izin verilen maksimum havadaki parcacik
konsantrasyonu bir sonraki tabloda verilmistir.
Siniflandirma icin, havadaki parcaciklar 2 0.5
pum olctilmelidir. Bu 6lciim hem dururken hem
de calisirken yapilmalidir. ISO sinifi esdegerleri,
AB GMP derecelerinin yani sira faydall bir se-
kilde dahil edilmistir. 5.0 um’nin harig tutulmasi
sadece siniflandirma icin gecerlidir. Bu parca-
ciklarin gézlenmesi, aseptik islemlerin ve diger
temizoda faaliyetlerinin gozlenmesi icin hala
bir gereklilik olmaya devam etmektedir (bkn.
Tablo 5). Sinif C ve D temizoda rutin izleme
icin sartlar ayrica taslak Ek’te verilmistir. Hem
uygun olmayan parcacik sayimi hem de uygu-
lanabilir sayim gozlemi ile ilgili olarak, C ve D
alanlarinin rutin gézlenmesi icin numunelerin
yerlerini, sayisini ve sikligini hakl ¢ikarmak icin
risk yonetimi tekniklerini kullanma zorunlulugu
vardir.

AB GMP EK 1 ARALIK 2017
TASLAGINA UYGUN OLMAYAN
GOZLEM

HINDISTAN
KONTAMINASYON
KONTROL DERNEG]
BASKANI

* B \/FICCCS GENEL
SEKRETERI
SHEESH GULATI

ORNEK BORU UZUNLUGU

2 0.5 um parcaciklar igin 2 5 um parcaciklar icin
onerilen maksimum sinirlar | 6nerilen maksimum sinirlar
Sinifi
Operasyonel Durusta Operasyonel Durusta
205um/m* | 20.5um /m®| 25pum/m?® | 25um /m®
A 3520 3520 20 20
B 352000 3520 2900 29
© 3520000 352000 29000 2900
IREK Gl I§ri1iikir?ne§sei:e
lendirmesine :
D vl 5 3520000 |Sjaytal|)| llJ'Ir_ 29000
belirleyin |m|| el
eyin
Tablo 3 Uygun olmayan kirliligin gézlenmesi icin havadaki parcacik
konsantrasyonu icin énerilen sinirlar (Ek Tablo 5)

TEMIZODALARIN SINIFLANDIRILMA
SIKLIGI

ISO 14644-2: 2015 “Yillik periyodik siniflandir-
ma testi yapilacaktir” demektedir.

Temizodanin tekrar test edilme sikhg artik si-
nif tarafindan belirlenmemektedir. Yillik olarak
yapilmasi gerekmektedir. Daha 6nce ISO Sinif
5 icin 6 aydi. Bununla birlikte, AB GMP Ek 1
Aralik 2017 Taslak Revizyon, madde 5.29'da
belirtilmistir. “Temizodalara periyodik olarak ve
ekipman, tesis veya kalite risk yonetimi pren-
siplerine dayali islemlerde degisiklik yapildiktan
sonra yeniden yeterlilik kazandiriimalidir. Dere-
ce A ve B bolgelerinde, yeniden yeterlilik igin
maksimum zaman araligi 6 aydir. C ve D sinif-
larda, yeniden yeterlilik icin maksimum zaman
aralig1 12 aydir.”

AB GMP EK 1’E MiINIMUM ORNEK
HACMI

izin verilen maksimum parcacik sayisi 2 0,5 pm

Sinify Durusta m® Operasyonel m® | Operasyonel/Durusta
bagina 2 0.5 um| bagina 2 0.5 um I1SO siniflandirmasi
A 3,520 3,520 5/5
B 3,520 352,000 5/7
C 352,000 3,52,0000 7/8
D 3,520,000 Tanimlanmamis 8

Tablo 2 “Siniflandirma” sirasinda izin verilen maksimum havadaki
parcacik konsantrasyonu (Ek Tablo 1)

Eski AB GMP Ek 1 2009'da belirtilenler:

“A sinifi bolgelerinde siniflandirma amaciyla,
numune yeri basina minimum 1m?3 6rnek hacmi
alinmalidir”. Bununla birlikte, yeni Aralik 2017
AB GMP Ek 1 Taslak Revizyonu, 1 metreden
soz etmiyor ve soyle ifade ediyor: Madde 5.26
“ilk siniflandirma icin, minimum 6rnekleme yeri
sayisi 1ISO 4644 Bolum 1'de bulunabilir. Ayni
zamanda, aseptik islem odasi ve hemen bitisik-
teki ortam (derece A/B) icin, dolum durdurucu
kazanlar noktasi gibi tiim kritik islem yerlerinin
dikkate alinmasini icerecek sekilde, tipik olarak
aseptik islem odasi ve hemen bitisik ortam igin
daha fazla sayida numune ve numune hacmi
gerektigini belirtir.

Madde 6.9, parcacik sayaclarinin 6rnekleme
borulari dahil olmak Uzere nitelikli olmasi ge-
rektigini belirtir. Kalifikasyon amaglari igin kisa
uzunlukta bir numune tliptine sahip portatif
parcacik sayaclari kullanilmalidir. Ornek ttipt
nasil “nitelendiriyoruz” ve “kisa uzunluk” ile
tam olarak ne kastediyorsunuz - 1 metre, 3
metre veya 5 metre? Yeni ISO 1644-1: 2015
Ek C (Bilgilendirici Degil) - Madde C.4.1.2'de-
ki havadaki makroparcacik hallerinin sayilmasi
ve boyutlandiriimasi “1 um'den biytik ve ona
esit olan partikillerin numunesi icin Ureticinin
tavsiye ettigi uzunluk ve cap ve tipik olarak 1
metreden daha uzun olmayacak olan gecis
tlpl uzunlugu asilmamalidir.”

Numune tlplindeki dirsegin yaricapi ne du-
rumdadir - kilavuzluk yapilmamistir.

ASTM F50 bu konuda yardimci olur. Esnek bir
gecis borusu kullanilacaksa, 15 cm’nin altindaki
egrilik yaricapi kullanilmayacaktir.

SUREKLI UYGULANABILIR
OLMAYAN GOZLEM

Henliz parcacik sayacinin bkz. 1 cfm akis hi-
zinin belirtiimesi disinda, 6nceden gercek bir
degisiklik yapilmamustr.

Madde 9.14, A sinifi bolgeler icin ekipman
montaji dahil olmak lizere tim kritik islem
suresi boyunca parcacik gozleminin yapilmasi
gerektigini soyliyor.

Madde 9.15, A sinifi bolgesinin stirekli ve uy-
gun bir 6rneklem boyutu (en az 28 litre, yani
dakikada bir fut kip) ile gbzlemlenmesini; boy-
lece tiim mudahaleler, gecici olaylar ve herhan-
gi bir sistem bozulmasinin yakalanacagini ve
alarm limitleri asildiginda alarmlarin tetiklene-
cegini tekrar eder.

9.16 nolu madde daha 6nce AB'nin, B sinifi
bolgeler icin benzer bir sistemin kullanilmasi-
ni tavsiye ettigini, ancak érnekleme sikliginin
azaltilacagini belirtmistir.

KESINTISiZ UYGULANABILIR
GOZLEM

A&B siniflarinda kesintisiz uygulanabilir goz-
lem gerektiren yeni bolim tanitildi. Madde
9.27, A ve B sinifi alanlarda kesintisiz gézlem,
ekipman montaji ve dolum islemleri dahil ol-



mak Uizere kritik islemlerin tam siresi boyunca
gerceklestiriimesi gerektigini belirtir. Gozlem;
tlim mudahaleler, gecici olaylar ve sistem bo-
zulmalarinin yakalanacagi ve gozleme islemle-
rinin miidahalesinin yol actigi risklerden kacini-
lacak sekilde yapilmaldir.

TASLAK ULUSLARARASI STANDARDI
ISO / DIS 14644-3

Yeni ISO 14644-3 icin Zaman Cercevesi

En yeni temizoda test yontemleri, son yayin-
lanan ISO Taslak Uluslararasi Standardi (DIS)
14644 Temizodalarda ve ilgili kontrollii ortam-
larda vurgulanmaktadir - Bolim 3: Test yon-
temleri. Test Prosediirleri

Teslim tarihi 27 Ekim 2016'dir. Oylama 16 Ara-
lik 2016 tarihinde baslamistir. Oylama 9 Mart
2017 tarihinde sona erdi. FDIS hentiz yayin-
lanmadi ve son standart 2019 yili 3. ceyregin-
de yayinlanmis olacak. CCSI, ICCCS araciligiyla
yapilan diizeltmeler ve degisiklikler icin goris
ve onerilerinde bulundu.

Onerilen degisiklikler:

e Siniflandirma icin  parcacik sayimi,
14644-1: 2015’e gore ayarlandi,

e Hava hacimlerinin test edilmesi hakkinda
daha fazla kilavuzluk,

e Oda basinc testlerinde daha fazla kilavuz-
luk,

o lyilesme siiresi testi hakkinda daha fazla ki-
lavuzluk,

e Parcaclk sayimina dayali filtre testindeki
metnin revizyonu.

ISO

Parcacik konsantrasyonuyla siniflandirma igin
Olclim yontemleri ISO 14644-3'ten cikarildi ve
ISO 14644-1e yerlestirildi. Bu standart, son
kullanicilarin yani sira temizoda sertifikalandi-
ricilar tarafindan kullanilmasi amaclanmistir.

ISO / DIS 14644-3 iki tip temiz oda icin - 3
kullanim kosulunda tek yonli ve tek yonlu
olmayan (uygulanan, Operasyonel, Durusta )
performans testlerini belirtir.

Madde A3 On Test Kosullari: Burada, her bir
temizoda testinin sonuglari karsilanan diger 6n
kosullandirma sartlarina bagli olabileceginden,
temizoda performansi icin testler icin sekans
belirlenirken 6zel dikkat gosterilmesi gerektigi
belirtiimektedir.

TEMiZODA TESTLERI

Bir montaji siniflandirmak icin temizodalara bir
veya daha fazla temizlik siniflandirma testi ya-
piimalidir. Uygulanan testler ilgili temizlik 6zel-
liklerine gore belirlenecektir.

Destek testleri 1SO 14644-3:20)fX refer?ng

Esas Prosediir Cihaz
(I;z\::ktl)i?smu farki testi 421 B ca
Hava akimi testi ( gerekli test) 4.2.2 B.2 C2
;':r";ﬁ:;rg:r}’fé" tsilve 423 B3 c3
Kurtarma testi 424 B4 C4
Sicaklik testi 425 B.5 C5
Nem testi 4.2.6 B.6 Cé6
Takili filtre sistemi kagak testi 427 B.7 C.7
Sizdirmazlik kagak testi 428 B.8 C8
Etzlt(ltergstaﬁk ve iyon Ureteci 429 B9 c9
Parcacik birikme testi 4.2.10 B.10 C.10
Ayrisma testi (yeni test) 4211 B.11 C.11

Tablo 5: Destek Testleri (Tablo 2 DIS 14644-3)

A4 PERIYODIK TEST iCiN TiPiK
ZAMAN ARALIKLARINDA
KILAVUZLUK (YENI)

Asagidaki test anlari belirlenmistir:
a) Kurulumda: Devreye alma stirecinde
b) Yeniden yeterlilikte:
1. Tanimlandiktan ve giderildikten sonra
2. Degisiklikten sonra: Kurulum, temizoda
ve / veya kullanimi veya islemsel ayar
noktalan degistiginde.
c) Periyodik olarak tekrar test (Tablo A.2'de
gosterilmistir.)

Periyodik testlerde uygun araligi belirlemek
icin bir risk analizi yapmaniz 6nerilir. Asagidaki
kilavuzluk, 6nemli temizoda performans para-
metrelerinin periyodik olarak test edilmesinde
tipik maksimum zaman araliklari 6nermek icin
saglanmistir.

Tekrar test
Segcilen test tlrl e:di.lecek
tipik do-
nem
Basing diferansiyelleri 12 ay
Tek yonli olmayan hava akisinda hava 12
e N ay
temini hacmi
Tek yonlu hava akisinda hava hizi 12 ay
Takil filtre sistemi kacagi - tek yonlu 12
! ay
olmayan hava akimi temizoda
Takili filtre sistemi kacagi - tek yonlu 1232
hava akimi temizoda Y
Hava yonii ve gorsellestirme --
Kurtarma orani ==
Kagak 6nleme -
Parcacik birikme oranlari -
Ayrisma testleri --
Sicaklik ve nem 12 ay
Elektrostatik ve iyon treteci -

Tablo 6: Tipik test sikhigi (Tablo A.2 DIS 14644-3)
Temizodalar ve temiz bolgeler icin | 1SO 14644-1 &
siniflandirma testleri (ACP) 1SO 14644-2
Yiizey temizliginin parcacik kon- ) A i
santrasyonu ile siniflandiriimasi I1SO 14644-9 ISO,,:I.'4,64‘} 3 TE, ON,ERI L,EN
(scp) DEGISIKLIKLERIN OZETI
Hava temizliginin kimyasal kon-
santrasyona gore siniflandiriimasi | 1SO 14644-8
(ACQ) e Madde 4.1.1 ve Tablo 1: “Gerekli Test” yeri-
; R ne “Temizodalar ve temiz bolgeler icin 6zellik
Yizey temizliginin kimyasal kon- o e
santrasyona gore siniflandiriimasi  1SO 14644-10 testleri” olarak degistirildi. .
(scQ) o Madde 4.1.2 ve Tablo 2: “Istege Bagh Test-
ler” yerine “Destek Testleri” olarak degistiril-
Tablo 4 Ozellik testleri (Tablo 1 15O / DIS 14644-3) di.
e Madde 4.2.11: “Ayrisma Testi” adi verilen
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yeni test eklendi.

e Ek A: “Bir kurulum icin 6nerilen testlerin se-
cimi ve bunlarin gerceklestirilme sirasi” yeri-
ne “Destekleyici testlerin secimi ve kontrol
listesi” olarak degistirildi.

o Yeni eklenti: Periyodik test icin tipik zaman
araliklarinda A4 Kilavuzlugu

e Hava Akisi: Tablo A.1 Kontrol Listesi Daha
once 4 Test Prosedri listelenmistir, simdi
ise 7.

o Yeni boluim eklendi: B7.3.9 Kurulu ULPA filt-
re sistemi icin kacak tarama testi proseduirii

e B.7.5.1 ila B.7.5.4'te belirtilen cihazlar, uy-
gun ebat araligindaki uygun zorluk derece-
sinde aerosol konsantrasyonunu saglamak
icin Uygun pnomatik veya termal aerosol
Ureteci iceren gecerli bir kalibrasyon sertifi-
kasina sahip olmalidir.

o B8.3 “Kacak Onleme” testi icin cihaz: Asagi-
daki cihazin gecerli bir kalibrasyon sertifikasi
olmasi gerekir: B.8.3.1 Yapay olarak Uretilen
aerosol kaynagl. Bu jeneratorler dogada
mekanik olduklarindan, yasamlari boyunca
degismemelidirler. Goriinlise gore Laskin
Nozzle'in (soguk) ve termal (sicak) aerosol
Uretecinin basing gostergeleri yillik olarak
kalibre edilmelidir.

C.7 Takih Filtre Sistemi Kacak Testi (Daha
once bu madde C.6 idi)

e Simdi sadece dogrusal aerosol fotometresi
belirtilmis, logaritmik tip kaldiriimistir.

e Tablo C.6'da belirtilen sadece 3 parametre
bkz.
Olciim sinirlari; ¢oziim; izin verilen maksi-
mum hata.
Daha 6nce 10 6ge vardi.

e Madde B7.7 test raporlari altinda, simdi kay-
dedilecek bir 6ge daha bkz. Filtrenin ozellik-
leri

B.4 Kurtarma Testi (Daha 6nce B.12)

Bu test, tesisatin seyreltilerek havadaki parca-
ciklarin konsantrasyonunu azaltma kabiliyetini
belirlemek icin gerceklestirilir. (Daha o6nceki
madde, testin kurulumun havadaki partikdilleri
elimine etme kabiliyetini belirlemek icin yapil-
digindan bahsetmektedir.)

Geri kazanim performansi, 100: 1 veya 10: 1
kurtarma siresi ve / veya temizlik kurtarma
orani kullanilarak degerlendirilir. 100: 1 (veya
10: 1) kurtarma suresi, baslangic konsantras-
yonunu 100 kat faktor azaltmak icin gereken
sure olarak tanimlanir. (veya 10 kez).

Daha 6nce sadece 100: 1 testten bahsedilmis-
ti, simdi 10: 1 de bahsedilmektedir.

GEREKLENEN BILDIRIMLER VE
ACIKLAMALAR

Ayrisma Testi

Belirli bir ayri hava akisinin koruyucu etkisini
degerlendirmek icin bir ayristirma test yonte-
minin eklenmesi. Ornegin bir kapi veya cevre-
deki alandan daha yiiksek bir siniflandirmaya
sahip olan bir alanin cevresi boyunca. Test,
daha kiclk siniflandirimis alanda yani akis
asag) tarafta, yeterince yliksek bir konsantras-
yon (reterek, bunu referans konsantrasyon
olarak 6lcerek ve parcacik korumasini, koruma
altindaki alanda, yani birinci tarafta, cevre bo-
yunca hemen saymak suretiyle gerceklestirilir.
Tablo 2 destek testlerinde, soyle bahsedilmis-
tir:

Ayrisma testi 4.2.11 B.11 c11
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Bununla birlikte, ayni test Tablo A.1'deki Ka-
ristirma Testi olarak da adlandirilir: Karistirma
testi B.11 Isik sacihmi Ayrik parcacik sayaci
C111

Bu kafa karistirmaktadir. Ayrisma testi veya ka-
ristirma testi olarak adlandiriimalidir.

Ayrica “Ayrik Parcacik Sayaci” terimi, yerine
ISO 14644-1: 2015'te “Isik Sacilan Havadaki
Parcacik Sayaci” ile degistirildi.

Tablo A.2 — Tipik Test Sikhgi

Yorum: Sttunlarin bircogu bostur. Kurtarma
hizi, hava tutma vs. Muhtemelen 1SO, ingiliz
Standartlar Enstitlisi Ulusal Ek NA'ya (Bil-
gilendirici) Tablo NA.1, cesitli testler icin bu
sikliklarin ayrintilarini veren temizodalarin test
edilmesi icin 6nerilen programa basvurmalidir.
Bununla birlikte, Ek kosullar periyodunun ba-
sing farkliliklari icin “stirekli” olmasi gerekirken,
ISO 14644 / DIS-3 tablosu 12 ay diyor.

A4 Periyodik Test icin Tipik Zaman Aralikla-
rinda Kilavuzluk

Yorum: Burada, periyodik testler icin zaman
araliklarini belirlemede 1SO 14644-2'ye goére
periyodik siniflandirma testini gbz 6niline al-
mamizi tavsiye etmektedir. Ancak yeni ISO
14644-2: 2015 artik sadece izleme ve siniflan-
dirma icin degildir.

SONUC

Nihai formatta yayinlandiklarinda (umarim)
tutarsizliklari giderip cesitli uzmanlarin 6neri-
lerini takip ettiklerinde, bu iki belge temizoda
toplulugu icin degerli bir kilavuzluk gorevi go-
recektir.

YAZAR HAKKINDA

Sheesh Gulati, Hindistan Poona Uni-
versitesi Insaat Miihendisligi ala-
ninda lisans derecesine ve Birlesik
Krallik'taki Loughborough Teknoloji
Universitesi  Endiistri Miihendisligi
ve Yonetimi alaninda yiiksek lisans
derecesine sahiptir. Temizoda izleme
ekipmanlari konusunda uzmanlasmis
bir firma olan Mumbai'deki Measure-
Test Corporation'un CEO'su ve sahibi-
dir. Bilimsel, analitik ve elektronik test
/ olcim cihazlan konusunda 50 vyili
askin stiredir bir deneyimi vardir.

Atom Enerjisi Ana Bilim Dali, ASH-
RAE / ISHRAE, Hindistan llac Sanayii
Dernegi gibi onemli yerlerde cesitli
konularda 100den fazla konferans
vermistir. Havadaki parcacik sayimi,
SVP / LVP icin Sivi Parcacik Sayimi,
HEPA filtre kacagi testi konusunda
ilag sirketleri icin kurum ici egitim
faaliyetleri dtizenlemistir. Hindistan
Kontaminasyon Kontrol Dernegi Bas-
kani ve Uluslararasi Kontaminasyon
Kontrol Topluluklari Konfederasyonu
Bakani olarak halen gorevine devam
etmektedir.
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HPM LIFT
SISTEMLERI

Mobil ve sabit liftler

lag endistrisinde,
cesitli prosesleri
gerceklestirmek

icin yaygin olarak
kullaniimaktadir. IBC ve
Drum gibi kaplarr kaldirma,
tasima, dondirme ve
cevirme islemlerini
guvenli ve tekrarlanabilir
operasyonlar
gergeklestirecek sekilde
tasarlanmistir.

Lift sistemleri, FDA tarafindan belir-
tilen mevcut iyi Gretim uygulamalari
(cGMP) ile uyumludur. Her bir asan-
sor ve son islem, gercek kullanimi
simlle eden titiz fabrika testlerine
tabii tutulur ve kapsamli kalite kont-
rol incelemeleri sevkiyat oncesinde
gerceklestirilir. CE uyumlu veya diger
gerekli standartlara uygun asansérler
yapilabilir.

17-19 Nisan 2019 istanbul Litfi Kir-
dar'da gerceklesecek olan Bioexpo
fuarina katilmayi planlayan HPM'nin
tlm lift sistemlerinin ayrintili bilgisine
212 nolu standi ziyaret ederek ulasa-
bilirsiniz.

Teknik Ozellikleri

Paslanmaz konstriiksiyon

Tamamen kapali kaldirma sis-
temleri

Sabit ve ya mobil tip secenekleri
Manuel ve ya giic Uniteli

IBC ve Drum’lara gbére montaj
modulu

CE, FDA, cGMP gereksinimlerini
karsilar

Cevre glvenligi ve mekanizma
emniyet sistemleri

Bakimi ve kullanimi kolaydir.

c
5.0rg

2019°UN 5 BIYOFARMASOTIK TRENDI

Biyofarmasotikler, kimyasal bilesimler

yerine biyolojik yontemlerle canli

organizmalardan elde edilen
polipeptid ya da protein yapili

Urnlerdir. Rekombinant proteinler,
monoklonal antikorlar, immunolojik

tibbi Urnler, agilar, kan Grtnler,

alerjenler, gen ve hiicre tedavisinde

kullanilan Grnler biyofarmasétik

Urtnlere orneklerdir.

Farmasotikler icin pazar her gecen yil biiyi-
mektedir. Ozellikle de 2018 yilinin biyofar-
masotikler icin iyi bir yil oldugu séylenebilir.
Alnylam ila¢ firmasinin Urettigi Onpattrol™
(patisiran) adli ilac FDA ruhsatini kazanan ilk
tedavi edici RNA bilesimi oldu. Bu ruhsatlan-
dirma 2018 yilinda biyofarmasotik alaninda
gerceklesen en 6nemli gelismelerden biridir.
Simdi de 2019'dan gen ile ilgili gerceklesmesi
planlanan biyofarmasétik trendlerini incele-
yelim:

1) KANSER IMMUNOTERAPISI

Kanser immiinoterapisi gelisiminin 2019'da
kimerik antijen reseptorii (CAR) T-hiicrele-
rinin Otesine gecmesi bekleniyor. Allojenik
kimerik antijen reseptorii (CAR) T-hiicrele-
rinin gelistirilmesi yoluyla, kan kanserlerine
ve kat1 timorlere yonelik hiicre tedavisi he-
defleniyor. Genetigi degistirilerek ylizeyinde
kimerik antijen reseptori baglanan hastanin
kendi T-hicreleri ile sadece kanserli hiicrele-
ri taniyip oldurebilen akilli hiicreler gelistiri-
liyor.

2) BIRLESME VE DEVRALMALAR

2017'den bu yana biyofarmasotikte birles-
me ve satin alma faaliyetleri %26 oraninda
yukselmistir. Informa Pharma Intelligence
baskan yardimcisi Steven Muntner, birlesme
ve devralma anlasmalarini yoénlendiren fak-
torlerden birinin sirketlerin terapotik odakla-
rini daraltma istegi oldugunu soyleyerek bir-
cok sirketin portfoylni yeniden siniflandirip
belli alanlarda uzmanlasmaya gittigini belirt-
ti. Biyofarmasétik birlesme ve devralmalarin
itici glictiniin 2019 yilinda da devam etmesi
bekleniyor.

3) DIJITAL TERAPOTIKLER

Dijital terapétikler (DTx); bir tibbi bozuklu-
gu ya da hastaligi onlemek veya tedavi et-
mek icin ylksek kaliteli yaziim programlari
tarafindan yonlendirilen, hastalara terapo-
tik mudahaleler saglayan tibbi araclardir.
2018 yilinda Teva ilac dahili sensérli ilk ve
tek dijital inhalerin FDA onayini duyurarak
FDA'nin ProAir® Digihaler™ (albuterol sl-
fat 117 mcg) inhalasyon tozunu onayladigini
acikladi. Yerlesik sensorlere sahip ilk ve tek
dijital inhalatér, astim ve KOAH hastalarina
inhalator kullanim bilgilerini saglamak icin ta-
sarlanmis yardimci mobil uygulamadir. Ayni
yil icerisinde diger bir inhalator olan Astra-
zeneca'nin Symbicort'un tezgah tstli (OTC)
satisina da FDA onay verdi. 2019 yilinda ise
biyofarmasétik ve tibbi cihaz sirketlerinin
hastalarin davranissal degisiklikler yapmala-
rina yardimci olacak yeni dijital tedavileri ve
buna bagl olusacak saglik hizmetlerini piya-
saya sunmalari bekleniyor.

4) HUCRE VE GEN TEDAVISI

Gen tedavisi, genel anlamda bir hastalig
tedavi etmek ya da en azindan bir hastanin
klinik durumunu iyilestirmek amaciyla ge-
netik materyalin hiicrelere transferi olarak
tanimlanir. Gen tedavisinin temel amaci he-
def hiicrelere bir vektor araciligl ile terapotik
geni transfer etmektir. Yilin en biiytk gen te-
davisi anlasmasi Novartis ila¢'in AveX'i satin
almasi oldu. Bu islem, Novartis'in nérobilim
portfoyliini ve gen tedavisindeki varligini
tip-1 spinal muskdiler atrofi (SMA) icin umut
verici bir sekilde genisletti. Hiicre tedavisi ise
hasarli doku veya hiicreleri degistirmek ya
da onarmak icin insan ya da hayvan hticre-
lerinin nakledilmesi islemidir. Hiicre tedavisi
alaninda ise Celgene ilac; Juno Therapeuti-

DS,

o

AYYUCE TURKMEN
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cs ve onun tedavi hatti olan kimerik antijen
reseptorl (CAR) ile T-hiicre reseptérti (TCR)
tedavilerini satin aldi.

Bir baska blyuk hicre tedavisi alimi ise
GlaxoSmithKline (GSK)'nin Tesaro ilac’i satin
almasi oldu. Tesaro tarafindan Uretilmis Ze-
jula, yumurtalik kanseri tedavisinde kullani-
lan DNA'nin tamirinde rol oynayan bir enzim
olan PARP inibitoriddr. GSK, bu alimla kan-
serle miicadele kategorisine geri dénecegini
gosterdi. EvaluatePharma 2019 6nizleme
raporunda hiicre terapisi ve ilgili teknikler et-
rafinda buiylik bir iyimserlik oldugunu ancak
bu alandaki degerlemelerin testte kalmaya
devam ettigini belirtmistir.

5) BIYOFARMASOTIK YATIRIM

Biyofarmasotik hisse senetlerinden olusan
tic borsa yatirm fonu (ETF) 2018 yilinda
dismustir. Bu dustise ragmen yayinlanan
raporda yatirmcilarin, yéneticilerin ve Bio-
tech Showcase™ anketine yanit verenlerin
yaklasik %60'inin son aylarda 2019 yilinda
toplam biyoteknoloji yatirimini etkileyecek
ve yatinmcilar tarafindan yeni bir satin alma
dalgasi baslatacak bir borsa dalgalanmasi
bekledikleri belirtildi. Ankete katilanlarin
%45'i Cin'in 2019'da ingiltere, Almanya, Bel-
cika ve Hollanda'yi iceren kiiresel biyotekno-
loji sicak noktalarina kiyasla en btiyiik ylizde
artisini gerceklestirecegini ngorduler. ingil-
tere’nin ise AB'den cikarak Brexit gercekles-
tirmesi durumunda yatinmlarinda bir dists
gormeyi beklediklerini belirttiler.

Kaynaklar:
Genengnews / Ivestors.alnylam.com / Contractp-

harma / Allogene / Ash.confex.com / Dtxalliance /
Drozdogan.com
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TURKIYE’DE URETILEN ILERI TEKNOLOJI
BIYOREAKTOR DUNYA PAZARINDA!

EMA Engineering Inc, Kanada ve Tirkiye'de llag/Biyoteknolojik ilac
alaninda sektaore mihendislik, danismanlik, ekipman Uretim alaninda
hizmet veren gok uluslu bir firmadir.

M. MURAT ALTUN
EMA Engineering Inc., Founder

Katma degeri yliksek olan biyoteknolojik ilag-
larin  Ulkemizde Gretilmesi amaciyla biylk
yatirimlar yapilmaktadir. Dinya genelinde
kimyasal ilaclar yerini hizli bir oranla kompleks
biyoteknolojik ilaclara birakmaktadir.

Biyoteknolojik ilaclarin Glkemizde Uretilip, ihrac
edilmesi en 6nemli stratejik hedeflerinden biri-
dir. Stratejik bir alan olan ilaglarin Gretim basa-
maklarinda kullanilan ekipman, komponent ve a Tl

hammaddede halen yurtdisina bagimliligimiz AN A HTAR TES I_ | M P ROJ E L E R | N | Z D E
cok fazladr.

R Tek Giziom Oetagunz

masyonu tamamen yerli olan 200 L celik fer-
mentort Tubitak 1507 destegi ile Ulkemizde
Uretilmis olup, suanda pazarda yerini almistir.
Fermentor geleneksel tasarimlardan daha Us-
tin CAD (Clean Aseptic Design) olup, 21 CFR
Part 11 uyumlu, otomatik CIP ve SIP modiil-
lerine sahip ve tam DQ / FS / FAT / 1Q / OQ
doklmanlart ile diinya standarlarindadir.

Biyoproses ekipmanlarinin Glkemizde Uretil-
mesine yonelik calismalar devam etmektedir.
EMA Engineering tarafindan tasarlanan ve tre-
tilen CADferm ve CADcell modellerimiz farkl
ozellik ve boyutlarda mevcuttur.

CADferm fermentorleri yliksek oksijen ve
glicli kanistirma gerektiren, bakteri ve maya
hicreleri kullanilarak asi, insiilin ve enzimler vb.
molekdilleri Gretmek amaciyla gelistirilmistir.

CADcell biyoreaktorleri ise cesitli gaz karisim-
lari ile nazik fakat etkili karistirma gerektiren,-
memeli ve bocek hiicrelerinin kullanilarak mAb
(Monoklonal antikorlar), asilar, hormonlar vb.
molekdlleri Gretmek amaciyla gelistirilmistir.

@ & - e
Ayrintili bilgiye bilgiye www.emaengineering.com
ve I gineering.com adresinden
ulasilabilir.
_ HiZMET VERDIGiMiZ SEKTORLER
pe > ILAC [
s 1 i > BIYOTEKNOLOJI VE TIBBI CIHAZ IMALATI §

> SAVUNMA VE UZAY SANAYI
. g”ll) Ny > OPT|.K
[:nou:cx] panel > MEDIKAL

Ayyildiz Sanayi Sit. 1127. Sok. No:3 T:+90 3123855098 F:+90 3123855098 www.cleanzonn.com
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BiYOGIRISIMCILER 19 NISAN’DA
BIO STARTUP DEMO DAY’DE
SAHNEYE CIKIYOR!

BIO Startup Program’in 4. yilinda bagvuru strecimizi
tamamladik. Bu yilla birlikte programa toplam 150

biyoteknoloji startupi bagvurdu.

SELIN ARSLANHAN, ReDis Innovation

4. yihmizda gectigimiz yillara gore basvuru
sayisi artti. Bu, biyoteknoloji startuplarin-
dan olusan havuzun buyldigine isaret
edebilir ki bu ¢ok glizel bir haber.

Turkiye'nin ilk ve tek biyoteknoloji odak-
Il hizlandirici programi olan BIO Startup
Programi 2016 yilinda MSD'nin deste-
giyle baslatmisti. YirGtictligini ReDis
Innovation'in yaptigi program, bu yil AIFD
(Arastirmaci ilac Firmalari Dernegi) tara-
findan desteklenmeye basladi. Programin
artik geleneksel hale geldigini gérmekten
cok mutluyuz. Programda temel amacimiz;
biyoteknoloji startuplarinin gerekli hazirlhk
stirecinden gecirerek blylUmelerini hiz-
landirmak ve kiresel aktorlerle baglanti
kurmalarini saglamak. Basvurular arasin-
dan programa uygun asamada olan 60
girisimci biyogirisimcilik kampina katilmis
oldu. Simdi sirada bu yilin Demo Day'i var.
19 Nisan'da BIO Startup 2019'un biyogi-
risimcileri juri karsisinda sunumlarini ya-
pacaklar. Aralarindan 5'i ABD programina
devam edecek.

Programdaki asamalari soyle bir hatirlar-
sak, basvuru streci sonrasinda ilk asama-
da biyogirisimciler, online biyogirisimcilik
egitimi ve mentorluk siirecinden geciyor.
ikinci asamada ise, Istabul'da 3 giinliik bir
Biyogirisimcilik Kampi'na giriyorlar. Uz-
man egitmenler ve sektériin 6nde gelen
profesyonellerinden mentorluk alip, work-
shop'lara katiliyorlar. AIFD (yesi global
sirketlerin temsilcileri ile temasa gecme ve
tecriibelerinden faydalanma sansina sahip
oluyorlar. Kampi takiben, Demo Day'de
sunumlarini yapiyorlar.

Son asamada ise secilen 5 biyogirisimci ile
birlikte Philadelphia’ya gidiyoruz. Orada

biyogirisimciler hem diinyanin en biylk
biyoteknoloji organizasyonu olan BIO
Convention'a ve BIO Entrepreneurship
Boot Camp’e katilacak, hem de kuresel
sirketler ve yatinmcilarla gértismeler ya-
pacagiz.

Biyogirisimciler ayni zamanda kiiresel in-
kiibasyon merkezleri ve fonlarla ile bir ara-
ya gelme firsatini elde edecek. Bu yil ayni
zamanda ITUntin Uluslararast Hizlandirma
Programi olan Innogate ile ABD'de ortak
bir program gelistirerek biyogirisimcilerin
kiresellesme sirecine verdigimiz katkiy
artinyoruz. 3 yildir Biyoteknoloji startup
basari hikayelerinin sayisi giderek arttigin-
dan dolayi, bu yil da yenilerini ekliyoruz.

Turkiye'de girisimcilik ekosistemi son 10
yilda 6nemli bir hareketlenme yasadi.
Ozellikle kamu destekleriyle kurulan star-
tuplarin sayisi artt. Fakat artik yapilmasi
gereken bu hareketlenmeden nasil deger
yaratilacagina odaklanmak. Bunun icin
startuplarin sahada zorlandiklari alanlari
tespit etmek, bosluklara odaklanmak ve
onlari doldurmak lizere araclari uygulama-
ya koymak gerekiyor. Sadece gorindrlik
ve farkindaliga odaklanan programlar ve
yarismalarin Gtesinde, gercek degere ve
bosluklari doldurmaya odaklanan tema-
tik programlara ihtiyag var. BIO Startup
Programi iste tam da bu nedenle tasarlan-
di. Amag, belli bir asamaya kadar gelmis
startuplarin kiresel baglantilara erisimini
ve blylmesini hizlandirmak, bunun icin
de gereken hazirlik slirecinde bosluklari
tamamlamaya odaklanmakti. Bu tiir prog-
ramlarin girisimcilik ekosistemini degere
dontstirmek icin cok 6nemli olduguna
inaniyoruz.

TEMIZODA TEKNOLOJILERI
DERNEGI 2019 YILI ETKINLIK
TAKVIMI BELLi OLDU!

Temizodalar ve ilgili tim kontrolli temiz alanlarda galisan ilgili
paydaslarin egitim taleplerine cevap vermek, sektortn lgili
standartlarinda uluslararasi kurum ve kuruluslarla isbirlikleri
yapmak, temizoda endistrisinde yasanan gelismeleri
yakindan takip ederek bu konularda bilgi ve teknolojilere
erisimi kolaylastirmak ve strdurlebilir kimak amactiile

kurulan TEMIZODA TEKNOLOJILERI DERNEG

‘ninbu il

gergeklestirecedi organizasyon takvimi agiklandi. Soyle ki:

e 21-22 Mart 2019 istanbul - ISO 14644
Standart Serisi Egitimleri

e 25-26 Eylil 2019 Ankara - ISO 14644 Stan-
dart Serisi Egitimleri

e 23 Ekim 2019 Istanbul - Temizoda Giinii

e 13-15 Haziran 2019 istanbul - CTCB-I Temi-
zoda Testi Ve Sertifikasyonu

e 19-20 Aralik Istanbul - 1ISO 14644 Standart
Serisi Egitimleri

ISO 14644 STANDART SERISI
EGITIMLERI NEDIR?

ISO 14644 standartlari serisinin ilk 5 standardi
icin sektor profesyonelleri tarafindan verilen
egitimlerle; hem glincel standartlar hakkinda
bilgi edinebilir hem de orneklerle ele alinan
egitimlerle bilginize bilgi katabilirsiniz.

-Temizoda Siniflandirma, izleme ve Risk Tabanli
Cevresel izleme Plani (ISO 14644-1:2015, I1SO
14644-2:2015)

-Temizoda Tasarim, Yapim ve Devreye Alma
(ISO 14644-4:2015)

-Temizoda Validasyonu ve Test Metotlar (ISO
14644-3:2005)

-Temizoda isletme, Personel ve Temizlik (ISO
14644-5:2004)

CTCB-I TEMiZODA TESTI VE
SERTIFIKASYONU NEDIR?

Uc giin stirecek egitimlerin ilk iki giinii sonrasi
yazili sinavlarda basarili olan katiimcilar CTCB-I
Temizoda Test Uzmani (Associate) Sertifikasi
almaya hak kazanirken 3. glin katilimcilari te-
mizoda test modiillerinde yerli ve yabanci sinav
uzmanlari nezaretinde “Temizoda Test Profes-
yoneli” sertifikasi alabilmek icin ter dokecek.
Filtre testi, filtre debisi, fark basing, hava hizi 6l-
¢cUmu ve partikil sayimi gibi ISO 14644-3 Test
Metotlari standardinin temelinde yer alan tiim
uygulamali test ve sertifikasyonu kapsayan bu
program, egitim 6zelliginden ¢ok sektdrde hali-
hazirda hizmet veren ve hizmet alan kurum ve
kuruluslarin uzman test personeline yonelik bir
sinav niteligi tasiyor.

Ayrica her yil temizoda endustrisinin tiim pay-
daslarini bir araya getiren, sektoriin 6nci fir-
malarinin teknolojilerinin paylasmasina olanak
saglayan ve en énemlisi “Egitim, iletisim, Pay-
lasim” sloganiyla “Temizoda GUn(” etkinliginin,
yine 23 Ekim'de gerceklesmesi planlaniyor.

[rom] &.

Ayrintili bilgiye www.temizoda.org.tr adresinden
ulasilabilir.
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“BIOEXPO 2019” ILE 17-19 NiSAN’DA TEK GATI ALTINDA BULUSUYORUZ!

Temizoda teknolojileri, Laboratuvar cihazlari, Analiz sistemleri, Biyoteknoloji, Farmasotik endUstrisi ve baglantili sektorel alanlarda tim
bilimsel ve endustriyel galismalari kapsayan BIOEXPO “Yagam Bilimleri Forumu” ve CLEANROOM Fuari 17-19 Nisan gunlerinde uzmanlari, bilim
camiasini, teknoloji gelistiricilerini, ilgili kamu ve 6zel kurumlari, sektor profesyonellerini Istanbul Liitfi Kirdar'da bir araya getirecek.

Uzmanlarin yakindan izleyecekleri BIOEXPO
fuari artik timuyle hafta ici giinlere yayilarak
gerceklestirilecek. Gectigimiz donemlerde fua-
rin son glnl olan Cumartesi glinlerinin gerek
katiimcilar gerekse ziyaretcilerce profesyonel
is iliskileri agisindan uygun olmamasi nedeniyle
artik fuar Carsamba-Cuma arasinda haftanin
(ic is gliniin(i kapsayarak diizenlenecek.

BIOEXPO’DA NELER VAR?

Cleanroom Exhibition: Endustriyel, tibbi ve
ar-ge hizmet tesislerinin cok 6zel mekanlarini
olusturan tam kontrollii ve steril ortamlar, 6zel
ekipman, Uretim & islerlik prosesleri, kontrol
teknikleri, yonetim modelleri, sertifikasyon ve
risk yonetimi, temizodalarda komponentler,
hizmetler ve teknolojiler...

Analytech: LAB ortamlarinda arastirma, incele-
me, proses ve kalite kontrol safhalarinin tim
icin ileri teknolojiler ve uzmanlik konulari, labo-
ratuvar cihazlari, analiz sistemleri, 6lcimleme,
gorlntileme, kalite kontrol prosesleri, labora-
tuvarlar icin donanimlar, kimyasallar, teknolo-
jiler...

Biotecnica: Biyoteknolojinin farkli sektorlere
ve endUstrilere yonelen bilgi birikimi, teknik-
leri ve Urlin teknolojisi, yasam bilimlerinin tim
alanlarinda Griin ve hizmet sunan kuruluslar,

- Temizoda Tasarim, Yapim ve Devreye Alma (ISO 14644-4:2015)

biyoteknoloji uzmanlik deneyimleri...

PharmaNEXT: ilac endstrisinde etken madde
ve bilesenlerden bitmis Griin ve formilasyon-
larina, endustriyel ekipman ve teknolojiden
Uretim prosesleri ve hizmetlerine sektoriin en
genis bilgi ve is gelistirme agi...

“GUCLU BIR BIYOEKONOMIYE
DOGRU: BIYOTEKNOLOJIDE
ONCELIKLER VE iS BIRLIKLERJ”
SEMPOZYUMU

TEMIZODA
TEKNOLOJILER
DERNEG

L gitim, Wetisim, Paylasim”

Turkiye Saghk Enstitiileri Baskanligi (TUSEB)
himayelerinde Cleanroom, Analytech, Biote-
cnica ve PharmaNext Fuarlar ile es zamanli
olarak 18-19 Nisan 2019 tarihlerinde istan-
bul Litfi Kirdar'da gerceklesecek. “Glglu Bir
Biyoekonomiye Dogru: Biyoteknolojide On-
celikler ve is Birlikleri” konulu sempozyumun
KEYNOTE konusmasini BIO AMERIKA Baskan
Yardimcisi Joseph DAMOND gerceklestirecek.
TUSEB Sempozyumun Biyoteknoloji ekosiste-
minin farkl aktérlerini bir araya getirecek, hem
kiresel egilimleri degerlendirme hem de Tur-

kiye'nin biyoekonomide gidebilecegi yolu tar-
tisma firsati sunacak. Diinyada biyoekonomi
agirhginin giderek arttigr glinimiizde; bu sem-
pozyum ayni zamanda, is birligi olasiliklarini da
artirmay! amaclayacak.

Arastirmaci ilac Firmalari Dernegi (AiFD), Bi-
yomalzeme ve Doku Mihendisligi Dernegi,
izmir Uluslararasi Biyotip ve Genom Enstitiisii
(iBG-izmir), ilac Endstrisi isverenler Sendikasi
(iElS), istanbul Saglik Endiistrisi Kiimelenmesi
(ISEK), ReDis Innovation ve Temizoda Teknolo-
jileri Dernegi tarafindan desteklenen sempoz-
yum alti oturumdan olusacak ve iki glin siire-
cek. Sempozyumun dili Tirkge/ingilizce olacak.
Ayni zamanda uluslararasi katihmcilar icin es
zamanli geviri uygulanacak.

TUSEB Sempozyum ve BIOEXPO Fuarlari icin
ayrintili bilgiye www.bioexpo.com.tr adresin-
den ulasabilirsiniz. Ayrica sosyal medya hash-
tagleri soyle:

Official Hashtag: #CLEANROOMCONFE-
RENCE

Twitter: @CRTmagazine

Linkedin Page: @Cleanroom Technology

Organizasyon: Akdeniz Tanitim & Prosigma
Tanitim

\ﬁ(SCC'ZO

INTERNATIONAL SYMPOSIUM OF CONTAMINATION CONTROL

EKiM 2020 / ANTALYA

2019 EGITIM PROGRAMLARI

ISO 14644 Standart Serisi Egitimleri
25-26 EYLUL ANKARA / 19-20 ARALIK iSTANBUL

ISO 14644 standartlari serisinin ilk 5 standardi icin sektor profesyonelleri tarafindan verilen egitimlerle hem gtincel standartlar
hakkinda bilgi edinin hem de 6rneklerle ele alinan egitimlerle bilginize bilgi katin

- Temizoda Slnlflandlrma, izleme ve Risk Tabanli Cevresel izleme Plani (ISO 14644-1:2015,ISO 14644-2:2015)
- Temizoda Isletme, Personel ve Temizlik (ISO 14644-5:2004)
- Temizoda Validasyonu ve Test Metotlari (ISO 14644-3:2005)

CTCB-I TEMiZODA TESTI VE SERTIFIKASYONU 2019 TURKIYE
13-14-15 HAZIRAN iSTANBUL

3 guin surecek egitimlerin ilk 2 glinu sonrasi yazili sinavlarda basarili olan katihmcilar CTCB-I Temizoda Test Uzmani (Associate)
Sertifikasi almaya hak kazanirken 3. glin katilimcilari temizoda test modullerinde yerli ve yabanci sinav uzmanlari nezaretinde
“Temizoda Test Profesyoneli” sertifikasi alabileceklerdir.

DETAYLI BiLGi : www.temizoda.org.tr

ILETiSIM

: bilgi@temizoda.org.tr

ey @)
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BEYAZ ET TESISLERINDE HIJYEN,
SANITASYON VE GMP’NiN ONEMI

GMP, ileri islem beyaz et tesislerinde Uriin kalite ve glvenliginin saglanmast igin bagvurulan énemli bir programdir. GMP, igletmeyi ve Grin/
Urtnleri tim yonleriyle ele alan genis kapsamli bir gida kalite ve glvenlik sistemi olup Urinin ig-dis kaynaklardan kirlenme olasiligini onlemek
veya azaltmak amaciile ic-dis sartlara iliskin koruyucu onlemleri igermektedir.

Bu uygulama gida drlnlerinin Gretimi ve
dagiiminda temel vyaklasimlardan olup
Urtinlerde kalite saglamak icin hammadde,
isleme, Uriin gelistirme, Gretim, paketleme,
depolama, dagitim asamalarinda kesintisiz
uygulanmasi gereken bir teknikler dizisidir.

GMP sistemi, isletmede diger programlarin
basariya ulasmasi icin gerekli olan 6n kosul-
lari ve bunlarin stirekliligini saglayan tim uy-
gulamalardir. Buna gore de HACCP (Hazard
Analysis and Critical Control Point -Tehlike
Analizi ve Kritik Kontrol Noktalari) gibi prog-
ramlarinin etkinligi ve basarisi icin daha 6n-
ceden isletmeye uygun bir GMP programi
belirlenmeli ve uygulamaya gecirilmelidir. 1
GMP, (rline 6zgli olmayip, isletmeyi sahip
olmasi gereken temel 6zellikleri (bina, tesi-
sat, materyal, alet-ekipman vb.) ve her re-
tim stireci icin farkl kriterler ile ele almakta-
dir. Bina ve tesisler, alet ve ekipman, Gretim
asamalari, temizlik ve sanitasyon, liretimde
kullanilan materyal ve katki maddeleri, per-
sonel, hasere micadelesi ve Grinin izlen-
mesi, Urtn iadesi gibi konulari ve bunlarla
ilgili programlari icermektedir 2,

Hijyen uygulamalari GMP (iyi Uretim Uy-
gulamalari )’ nin dnemli bir bélimind olus-
turmaktadir. ileri islem tesislerinde mikro-
organizma kontaminasyonu ve yayilmasiyla
bunlarin olumsuz etkilerinin énlenmesinde
temizlik ve dezenfeksiyonun biiyiik bir roli
bulunmaktadir. Temizlik ve dezenfeksiyon
islemlerinin uygunlugu ve gerceklestiriime
sikligi Grindn mikrobiyolojik kalitesini bi-
yuk 6lctide etkilemektedir . Bu nedenle
hijyen, sanitasyon, temizlik, dezenfeksiyon
kavramlari bilinmeli; isletme kosullari ve isle-
nen Urline 6zgl mikroorganizma tlr/tarleri
g6z 6nine alinarak isletmede uygulanmasi
ve kontroli saglanmalidir.

Hijyen, bir yasam bicimidir. isletmelerde
saglikl temiz ortam olusturmak icin alinan
saglk onlemleri ve bu 6nlemler sonucunda
ortamda bulunan istenmeyen mikroorga-
nizmalarin belirlenen kriterlerin altinda tu-
tulmasidir. isletmelerde hijyen uygulamalart;
musteri memnuniyetini arttirmak, musteri-
nin markaya baghligini arttirmak, markanin
kalitesini ve glivenilirligini korumak icin cok
onemlidir.

Hijyen uygulamalari, isletmeler icin uyulmasi
zorunlu genel gereklilik olup degiskenlikleri
azaltmak, standardi yakalamak, temizlik de-
zenfeksiyon uygulamalarinda istenen sonu-
ca ulasmak icin gerekliliktir. Hijyen adimla-
rini; temizlik planlarinin olusturulmasi ve
uygulanmasi, kalite ve performans testleri,
isci sagligl ve glivenligi, cevreye duyarli uy-
gulamalar olusturmaktadir. yi bir temizlik ve
dezenfeksiyon uygulamasinda hammadde,

yardimci malzemeler, personel, ekipman,
cevre, Uiretim yontemleri, 6lciim cihazlari ve
denetimin performansi etken olarak deger-
lendirilmelidir.

Hijyen; isletmeye kar, zaman ve prestij aci-
sindan sagladigl bltiin avantajlara ragmen
kisa vadede cabuk bir kazang gibi gortilme-
digi icin 6zellikle Gilkemizde yeterince anlasi-
lamamis ve gereken 6nemi kazanamamistir.
Oysa isletmelerde uygulanacak hijyen prog-
ramlari ile arzu edilmeyen etken ve madde-
lerin gida maddelerine bulastiklari noktalar
ve bulasma kosullari saptanabilir, basvuru-
lacak onlemler ile de isletmenin daha fazla
zarara ugramasi engellenebilir. Hijyen, islet-
melerdeki kiri uzaklastirmak icin uygulanan
temizlik ve dezenfeksiyon adimlarinin tama-
mini kapsamaktadir. Kir; gériinen ve gériin-
meyen olmak Uzere ikiye ayrilir. Gorlinen kir
ve atiklar; organik kir (protein, yag vb.) ve
inorganik kir (tuz, kirec vb.) olarak siniflandi-
rilir. Gorlinmeyen kir ise bakteri, viriis, maya
ve kiif vb. mikroorganizmalardir.

1

Dezenfeksiyon ise temizlik asamasindan
sonra, (rtine kontaminasyon kaynagi ola-
bilecek mikroorganizmalarin timintn 6l-
dirilmesi ya da zararl etki yapmayacak en
dustik diizeye indirilmesi islemidir. Gida is-
letmelerinde dezenfeksiyon fiziksel ve kim-
yasal yontemler ile gerceklestiriimektedir.
Baslica fiziksel dezenfeksiyon uygulamalarr;
1si uygulama, 1sinlama, filtre etmedir. Kim-
yasal dezenfeksiyon uygulamalari ise; Ha-
lojenler (klorlu bilesikler ve iyotlu bilesikler),
yuzey aktif bilesikler (Kuarterner amonyum
bilesikleri - QAC, amfoter bilesikler, biguani-
dinler), oksidan maddeler (hidrojen peroksit,
ozon), fenol ve tirevleri, alkol ve aldehitler
(etanol, formaldehit), organik asitler, kiiktrt
dioksittir. Dezenfeksiyon uygulamalarinin
basarili olmasi temizlik uygulamasinin dogru
ve etkin yapilmasi sartina baglidir 2!,

Gida isletmelerinde, Gretimi yapilan gidanin
bilesimine ve gidaya uygulanan islemlere
bagh olarak kir cesitleri ve nitelikleri degi-

sebilmektedir. Beyaz et isletmelerinde en
yaygin olarak protein ve yag kirlerine rast-
lanmaktadir. Kesim, haslama, tiiy yolma gibi
cesitli proses asamalarinda ortaya cikan tiy,
kemik, et parcalari ve kan gibi Grlin artik ve
atiklar da ytizeylerden uzaklastirilmasi gere-
ken kirlerdir.

Uzaklastinlmadiginda ya da etkin temizlik
ve dezenfeksiyonun gerceklestiriimedigi
durumlarda mikroorganizmalar icin cok iyi
gelisme ortami olusabilmektedir™. Mikro-
organizmalar; sicaklik, nem, gida maddesi
ve zaman gibi faktorlere bagh olarak hizla
cogalabilmektedir. Sanitasyon, endustrideki
uygulamalari itibari ile; hijyenik ve saglikli
kosullarin olusturulmasi ve korunmasi cer-
cevesinde alinan tiim 6nlemlerdir. isletme-
lerde sanitasyon; saglikli ve glivenilir Griin
eldesi icin hijyenik kosullarin saglanmasina
yonelik bir bilimsel uygulama olarak tanim-
lanirken, Griin ve cevre sanitasyonunun bir
zincir bitinlGga olarak ele alinmasi da temel
yaklasimdir.

Bu yaklasim cercevesindeki uygulamalar,
halk saghginin korunmasi acisindan oldugu
kadar, bozulmalarin 6niine gecilebilmesi,
Girtin - kalite ve ekonomik giivence agilarin-
dan da 6nem tasimaktadir. Glinimizde hij-
yenik uygulamalar, boyutlarini ve kapsamini
genisletmis olup, gelisen teknoloji dogrultu-
sunda da belirgin stratejik degisiklikler ya-
pilmistir. Gida kokenli hastaliklarin 6zlinde;
yetersiz hijyen olarak da ifade edilen, k&ti
isleme/isletme kosullarindan kaynaklanabi-
len esas etmen, bu konudaki egitim ve bi-
linclendirme eksikligidir ',

Gida isletmelerinde hijyen ve sanitasyon
uygulamalarinda dikkat edilmesi gereken
hususlar vardir. Bunlar; islenecek hammad-
deler olabildigince az mikroorganizma iger-
melidir, hammadde ve islenmis gidalar ayri
depolanmalidir, isletmenin ortam havasi
temiz, nem ve sicakhigl kontrolli olmalidir,
isletme suyu en az icme suyu kalitesinde
olmalidir, personelin hijyeni bir yasam bi-

cimi olarak benimsemesinin saglanmasi ve
personel tarafindan isletmeye tasinacak
mikroorganizmalarin en aza indirilmesi icin
gerekli ekipman ve kontroliin saglanma-
si gerekmektedir. Isletme; temiz ve yeterli
suyu, kanalizasyon baglantisi olan temiz bir
cevrede kurulmalidir 47,

Sonuc olarak, piyasada talep edilen bir Griin-
den bahsederken kalite ve kullanilan iyi bir
teknoloji yani sira hijyen ve sanitasyon uy-
gulamalarinin varligi da énem tasimaktadir.
isletmeye 6zgii kir ve mikroorganizma yapi-
sina uygun temizlik ve dezenfeksiyon plan-
larinin diizenlenmesi, etkin bir temizlikten
sonra dezenfeksiyon uygulamalarinin yapil-
masi gereklidir.

Gida (rtnlerinin Gretimi ve dagitimi stirecin-
de kaliteyi saglamak icin hammadde, isleme,
Urtin gelistirme, Urretim, paketleme, depola-
ma, dagitim asamalarinda hijyen uygulama-
lari kesintisiz uygulanmasi gereken teknikler
dizisidir. Hatali temizlik ve dezenfeksiyon
uygulamalari sonucunda ortamda kalabi-
lecek kimyasal kalintilarin gidaya bulasma-
sinin da tlketicinin saghgina zarar verdigi
unutulmamalidir.

Hijyen uygulamalari GMP’nin  6nemli bir
parcasini olusturmaktadir. Kaliteli ve gliven-
li gidadan bahsetmek icin GMP ile hijyen
uygulamalarinin isletmeler icin “ic ice ve
mecburi oldugu” unutulmamasi gereken bir
gercektir.
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TERAPOTIK PROTEIN URETILEN PORTATIF SISTEMLER

instilin, antikor ve asi gibi hayat kurtaran bircok
ilac canli hiicrelerden elde edilir. Bu biyolojik
materyallerin savas alanlarinda veya ulasiimasi
zor olan bolgelerde elde edilmesi ve depolan-
masi zor olabilir. Bu nedenle ihtiya¢ halinde
hizli bir sekilde kiglik miktarlarda terapotik
protein Uretebilen tasinabilir sistemler gelisti-
rilmeye calisiimaktadir.

ilac sirketleri, terapétik bir protein tiretmek icin
genetik olarak tasarlanmis hiicreleri biyoreak-
torlerde Ureterek biyilk miktarlarda Gretim
yapmaktadir. Bu Uretimlerde htcrelerin bu-
ylmesinin ve ardindan proteinlerin saflastiril-
masinin birkac¢ giin stirdigl ve bir sistemin bir
molekdlliin Uretiminden digerine gecmesi icin
aylar gerekebilecegi belirtiimektedir. Uretil-
dikten sonra ise bircok terapotik Grtinin aktif
kalmasi icin sogukta tasinmasi ve depolanmasi
gerekmektedir, bu durum ulasilmasi zor olan
bolgelerde genellikle pratik bir uygulama degil-
dir. Bu sorunlarin Ustesinden gelmek icin, Ame-
rika Birlesik Devletleri Defansif ileri Arastirma
Projeleri Ajansi (DARPA), arastirmacilara biyo-
farmasotiklerin 24 saatten daha kisa stirede
Uretilmesi amaciyla sistemler gelistirilmesi ko-
nusunda c¢agrida bulunmus, boylece terapotik
proteinlerin ihtiya¢ duyuldugu yer ve zamanda
Uretilebilecegi sistemler gelistirmek icin calis-
malar yapilmistir.

Massachusetts Teknoloji Enstittisi’'nde DAR-
PA tarafindan finanse edilen bir arastirma ekibi
INSCyT (Integrated Scalable Cyto-Technology)
adll bir tezgah Ustl biyolojik Gretim sistemi
tasarladi. Kolayca yeniden sekillendirilebilen
tasarimi ile bu sistemde maya (Pichia pastoris)
kullanarak farkli terapotik proteinlerin tGretimi
saglanmistir.

InSCyT sistemi

InSCyT, farkli islevdeki modadillerin birbirleri ile
entegre oldugu ve terapotik proteinlerin oto-
matik olarak saflastiriimasini saglayan gelismis
bir Gretim sistemidir. Bu sistemde fermantas-
yon; cok kademeli saflastirma, ultrafiltrasyon
ve/veya diafiltrasyon gibi moddiller ile sensor-
ler ve sistem kontrol cihazlari kullanmaktadir.
Bu sistem ile Uretim siiresi 80 saatin altinda-
ki onlarca veya ytizlerce dozun hizlica Gretimi,
gerektiginde ise 100 saatten fazla siiren bin-
lerce dozun stirekli bir sekilde Gretimi sagla-
nabilmektedir. Daha 6nce yapilan saflastirma
calismalarinin aksine, cok kademeli saflastirma
moddill sayesinde saflik dereceleri birbirinden
farkl Grlnlerin afinite etiketi (tag) gerektirme-
den oldukca benzer stirecler ile saflastirilmasi
saglanmaktadir.

InSCyT; mevcut temel haliyle monoklonal an-
tikorlar, asi bilesenleri, antikor benzeri prote-
inler, kan Urtnleri ve terapotik enzimler gibi
bircok Grlint tretmek icin kullanilabilmektedir.
DARPA tarafindan finanse edilen ve terapo-
tik Urdnlerin kisa stirede Uretilmesine yonelik
calismalar yapan Maryland Universitesi'ndeki
ekip ise bir bavulun (89 cm) icine sigabilecek
boyutlarda sistem gelistirmistir.

Biyo-MOD (Biologically-derived Medicines
on Demand) adi verilen bu sistemde protein
Uretimi icin canli hiicre yerine dondurularak
kurutulmus Cin hamster ovaryum (CHO) hiicre

ekstraktlari kullanilmaktadir. Ekstraktlar, te-
rapotik proteinleri sentezlemek icin kullanilan
hiicrelerden elde edilen gen transkripsiyon ve
translasyon kaliplarini icermektedir.
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Bio-MOD sistemi (versiyon 3.0)

Sistem ihtiyag¢ duyulan her yerde istenen sayi-
da kiiclik dozlarda cesitli terapotik proteinlerin
Uretimine olanak saglamaktadir. Hicre kullanil-
mayan bu sistemde ekstraktlarin tasinmasi ve

depolanmasi sirasinda soguk zincire de gerek
duyulmamaktadir.

Bio-MOD sistemi canli hiicrelerdeki protein
Uiretim slrecine benzer bir tasarima sahiptir
ayrica bu sistemde titiz, dogal varyasyonla-
ri en aza indiren, kontrollt bir sekilde protein
Uretimi gerceklestiriimektedir. Bio-MOD sis-
teminde kullanilan yazilim, kullaniclya Gretimi
izleme, Uretim basamaklari kontrol etme ve
yapilan retimleri birbirleri ile kiyaslama imka-
ni saglamaktadir. Sistemde kullanilan yontem,
nispeten basit streptokinazdan daha karmasik
monoklonal antikora kadar degisen terapotik
proteinlerin Gretilmesinde kullanilabilmektedir.
Uriintin kullanildigr insan kani ile yapilan calis-
mada kandan elde edilen ve hticre icermeyen
ekstraktlardan asi icin antijen Uretilebilmekte
ve Uretilen antijen ayni kisi Gzerinde kullanila-
bilmektedir. Elde edilen asiy1 tekrar ayni insana
enjekte etmenin virlis veya immiinojenisite ta-
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ramasina olan ihtiyaci azaltacag distintilmek-
tedir.

InSCyT ve Bio-MOD gibi ihtiya¢ halinde te-
rapétik protein Gretimi yapilan sistemlerin, sa-
dece uzak yerlerde cok ihtiyac duyulan ilaglari
iretmekle kalmayip ayni zamanda ilag stokla-
ma ihtiyacini azaltabilecegi ve kisisellestirilmis
ilaclarin tGretimine olanak saglayabilecegi diist-
nilmektedir.
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