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Semmelweis Ignac

1818-1865

! .'.: ¢
A ) 4 g
F A,
E
*. ) — nv P
".’ r"\“;a \\ \y

&l

4



Semmelweis Ighac

|.5Z_ Klinika

1818-1865

ev | szillésszam | elhalalozas | arany (%)

1841
1842
1843
1844
1845
1846

3036
3287
3060
3157
3492
4010

237
218
274
260
241
459

7.8
15,8
9.0
8,2
6.9
11.4

ll.sz. Klinika

sZziiletésszam | elhalalozas | arany (%)

2442
2659
2739
2956
3241
3754

66
202
164

68

66
105

3,9
7.6
6.0
2.3
2,0
2.8



percent of patients

Semmelweis Ignac

1818-1865

Puerperal fever
—— Wien maternity clinic Mortality rates 1784-1849

= Dublin maternity hospital
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Wien
1823 - Onset of pathological anatomy
1847 - Onset of chloring handwash
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Louis Pasteur

1822-1895

1864-ben rajott, hogy a sor és a bor bomlasi
folyamatai megallithatdk 45-65 °C-ra valo
melegitéssel.

Szamos infektiv mikroorganizmust
(Staphylococcus, Streptococcus) azonositott.

Kimutatta, hogy a |épfene (anthrax)
betegséget egy kulonleges baktérium okozza.

A korokozo legyengitésével véddboltast,
vakcinat is el6allitott

A megel6z6 szeroterapia elvét dolgozta ki.



https://hu.wikipedia.org/wiki/L%C3%A9pfene
https://hu.wikipedia.org/wiki/Bacillus_anthracis
https://hu.wikipedia.org/w/index.php?title=Szeroter%C3%A1pia&action=edit&redlink=1

Pasztorizalas

A pasztOrozés vagy pasztorizalas olyan
élelmiszertechnikai modszer, amely elsGsorban
a folyadék 60—90 °C-ra torténd hirtelen, rovid
idejd felmelegitésével, és azt kovetben gyors
leh(itéssel csokkenti a benne lévé
mikroorganizmusok tartalmat.

A sterilizacioval ellentétben a pasztorizalas nem
probalja meg kiirtani az 0sszes
mikroorganizmust.

Logaritmikusan redukalja a szamukat, lehetbleg
olyan mennyiségre, ahol mar nem képesek
fert6z6 hatast kifejteni.

Pasztorizalasra tobbnyire a folyadék
forraspontja alatti h6meérsékleteket hasznalnak.




Preysz Moric

1829-1877

A Termeészettudomanyi Tarsasag felkérte,
hogy talaljon megoldast a tokaji bor
mindségromlasanak megakadalyozasara.
1861-ben - négy évvel Pasteur eljarasa el6tt -
kimutatta, hogy a bor utderjedése
meggatolhato, ha zart edényben 70-80 °C-ra
melegitik, majd légmentesen elzarjak.

Eredményeit csak 1865-ben, Louis Pasteur
eredmeényeinek kdzzététele utan publikalta,
igy az eljaras ma pasztérozés néven valt
ismertté.



https://hu.wikipedia.org/wiki/1865
https://hu.wikipedia.org/wiki/Louis_Pasteur

Joseph Lister

1827-1912

Karbolsavat hasznalt a baktériumok
elpusztitasara.

A m(tétek el6tt gondosan megtisztitotta a
kezét, a sebészeti eszkozok és a kotések
higiénikus allapotardl is gondoskodott.

Egy ideig még karbolsavat is permetezett a
mutében a levegdbe.

1861 és 1865 kozott a mitét utani
elhalalozasok aranya férfiaknal 45% volt,
ez 1869-re 15%-ra csokkent.



https://hu.wikipedia.org/wiki/Karbolsav
https://hu.wikipedia.org/wiki/1861
https://hu.wikipedia.org/wiki/1865
https://hu.wikipedia.org/wiki/1869

Sterilezés (Ph.Hg.VIII.)

A mikroorganizmusok maradéktalan eltavolitasanak mivelete.

Célja: a készitmeény sterilitasanak elérése
Sterilitas: €lo, vagy szaporodasra képes mikroorganizmusoktol valé
mentességet jelent, abszolut fogalom, nincsenek fokozatai

Sterilitas: az ¢letképes mikroorganizmusoktol valé mentesség, a
szaporodo €s nyugvo (sporas) alakokra egyarant vonatkozik.

Garantalasa: - megfeleld, validalt eljaras (GMP szerinti tervezés
és vegrehajtas)
- vizsgalat
- termék bontatlansaga



Sterilezés (Ph.Hg.VIIl.)

Sterilezés alatt értjilk a hasznalni kivant anyagok, eszkdzok teljes
csira- es sporamentesitesét biztosito eljarast-modszert.

A tobbféle sterilezési eljarasra szukség is van, mivel némely sterilezési
eljaras bizonyos anyagokat nemkivanatos mertekben karosithat, ezert a
sterilezési eljarast mindig nagyon korultekintéen kell megvalasztani.

A sterilezes torténhet fizikal vagy kemiai modszerekkel.



Szennyezés lehetOsége

személy eszkoz

Aszeptikus Zart tartaly és
készités végsterilezés
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Sterilezés (Ph.Hg.VIII.)

LehetOleg végsterilezés torténjék:

- végsO tartalyban sterilezés,

- ha teljesen validaltan - nedves h§, szarazh6 vagy ionizal sugarzas - segitségével
torténik, a hatdsag engedélyezheti a paraméteres/parametrikus (gyartasi
jegyz6konyv adatain alapuld) felszabaditast is.

Vagy:

- baktériumsz(rés v. aszeptikus el6allitas — végso tartalyban tovabbi kezelés

(ekkor minden egyes gyartasi tételbdl sterilitasi vizsgalatot végziink a felszabaditas
el6tt)



Vegsterilezés /| kozbenso sterilezés

oldandé o )
anyag(ok) sl Ifolzeg oldande oldo kozeg
il bemérése anyag(ok) s

bemérése T bemérése

keverés

l keverés
szlirés,
szalmenetesités

l steril sz(irés
letoltés l

letoltés
zaras
sterilezés 2aras
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A sterilezés elméleti alapjai

Mikroorganizmusokat

— eltavolitani: szliréssel
— karositani: fizikai modszerrel: héhatas, sugarzas

kémiai modszerrel: oxidacio

Eredményesség flgg:
— mikroorganizmusok ellenallo képessége,
— kiinduldsi szama,
— eljaras hatékonysaga

K = kdrosodas, elolés
t = sterilezési id6
B = kezdeti él6 csiraszam

b =tid6 utdan még éld csiraszam



A sterilezés elméleti alapjai
Ph.Hg.VIll. ,SAL” (sterility assurance level) = sterilitas biztonsagi szint

Sterilezési eljaras SAL-értéke az a biztonsadgi fok, amellyel a...eljaras a
tobb egységhdl allo termékmennyiséget sterillé teszi.

Megmondja a nem steril egység létezésének valdszinliségét. (tehat
minél kisebb értéket vesz fel annal jobb az eljaras)

Pl.10°¢ jelenti, a végtermék 1*10° sterilezett egységében legfeljebb 1 életképes mikroorg.van

A mikroorganizmusok hatastalanitasa exponencionalis folyamat, a tulélésnek van
bizonyos valodszintisége.

K = karosodas, elolés 1 B
t = sterilezésiid6 K — In _

B = kezdeti él6 csiraszam t b

b =tid6 utan még él6 csiraszam




A sterilezés elméleti alapjai

A D ertek (decimdlis redukcios értek) az az ido, ami ahhoz

szukséges, hogy az életképes mikroorganizmusok szama az
eredetinek 10%-ara csokkenjen.

Ertékét befolyasolja a mikroba fajtaja és az alkalmazott
hémérséklet, a sugar-dozis nagysaga.

N, A N/N, A
0 =
N, 10
10+ -
[ -fpossmsioissmn
1073 4-———---——-

D érték

t(min) > t(min)




A sterilezés elméleti alapjai

A mikroorganizmusok hépusztulasi sebessége a
hémeérséklettel valtozik.

o Z-értéek az a hdomeérsékletvaltozas, amely a D-értéket egy
nagysagrenddel valtoztatja meg.

A
log D

2 1>
|
|
|
|
|
|

o E—
| Zérték= |
| I,-T; |
| |
| |

0 ' >

T

2 hémérséklet (C°)



A sterilezesi eljarasok csoportositasa:

l. H6energiaval:

szaraz hdvel

nedves hovel (normal és tulnyomason)
Il. Sugarzo energiaval:

infravoraos, ultraibolya, ionizald, ultrahang
I1I. Szlréssel:

szitahatason alapulo, adszorpcios,
IV. Kémiai anyagokkal:

formaldehid, B-propiolakton, etilénoxid,
V. Plazmasterilezés:

Hidrogénperoxid plazmaban



A sterilezési eljarasok csoportositasa |.:

Hoéenergiaval: szaraz hovel

Holégsterilezés

Homérséklet °C

Id6tartam percben

Mechanikus légmozgas

biztositasaval nélkal
200 £5 10 35
180 +£5 25 60
160 +£5 45 120
140+5 - 180

Ph.Hg.VIILI.:
160 °C - 2 ora
eltérd: megfeleld és

reprodukalhato letalitas
szint =» SAL 10° v.jobb

héérzékelS-leghidegebb részbe
mikrobiologiai indikator

220°C felett sterilezés +
pirogénmentesités

SAL legyen 106 vagy jobb.
HOomérséklet és nyomas regisztralando

Mikrobiologiai indikatorok alkalmazandoak

220°C felett gyakran hasznaljak UvegeszkozOk sterilezésére és pirogénmentesitésére



A sterilezési eljarasok csoportositasa |I.:

A hosterilezés munkafolyamata

hémérséklet sterilezes kezdete
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A sterilezési eljarasok csoportositasa |.:

H6energiaval: Ph.Hg.VIIl.:
nedves gozzel tulnyomason El6nyben részesitjiik, kiilondsen a
vizzel készult gyogyszerkészitmények
esetén.

Vizzel készult gyogyszerkészitmények:

Autoklavos sterilezés 15min, >125°C (Ph.Hg. VIIl.)
Mas kombinacio is lehet — letalitas

bizonyitandd
°C atm perc

SAL legyen 10 vagy jobb.

134+2 | +2,1 10

Homerseklet és nyomas regisztralando

121+3 | +11 20 Mikrobiolégiai indikatorok alkalmazandéak




A sterilezési eljarasok csoportositasa |I.:

Hoenergiaval:
nedves gozzel tulnyomason

levegészelep

L. nyomads
biztonsagiszelep
| munkaszelep
A =
Ty, e -
s —————
N T e
» ‘ » \ \ 3
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Charles Chamberland (1879)

1851-1908
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Fioure 1-5. Chamberland's Autoclave. The first pressure steam sterilizer (autaclave)
was built in 1850 by Charles Chamberland, a pupil and collaboratar of Louis Pasteur.
It was pattemed after Papin's steam “digester” and resembled a modern pressure cooker,
Chamberland also invented the porcelain bacterial filter,



A sterilezési eljarasok csoportositasa |I.:

A gozsterilezés munkafolyamata

nyomas (kPa) homerseklet (°C)
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Paszt6rozés/pasztorizalas

Sporakra hatastalan

Alkalmazas: élelmiszeriparban

LTH (low temperature holding) - 63-65°C (30 min)
HTST (high temperature short time) - 72°C (15 s)
UHT (ultra-high temperature) — 135-140°C (2-4 s)



Tindallozas

e Harom egymas utani napon 100°C-on forralas
15-20 percig

e Sporadld hatasu



A sterilezési eljarasok csoportositasa Il.:

Suga rzo energlaval. lonizalo: réntgen, a-, B-, y-sugdrzas,

nem ioniza’ |(): neutronsugarzas
Ultraibolya (UV) - A terméket ionizald sugarzas
. 200-400nm hatdsanak teszik ki (Ph.Hg.VIII.)
. Leghatékonyabb: 240- - Radioizotép sugarforras (Co 60) vagy
280nm kozott L 2 , ,
: N elektrongyorsitobdl szarmazé
. Aszeptikus munkaterilet, ]
|égtér dezinficidlasara elektronnyalab
. Manipulatorban
* hatrany: Qveg joreszt elnyeli Fehérjék irreverzibilis
Infravords kémiai valtozasa
. héhatason alapul _—
IR , Hig vizes
-Sugarzas
gdlzds oldat  vi,h51 oxidald
A rendszer felmelegedsét okozza, sk
ez a hohatas karositja a ra érzékeny
mikroorganizmusokat
L Lo Karosithatjak a hatéanyag
UV Sugarzas molekulait parhuzamos stabilitasvizsgalatok
Aszeptikus munkateriilet légtér dezinfic. elvégzése szikséges

Tisztitott vizek mikrobiol. stabilizalasa



A sterilezési eljarasok csoportositasa Il.:

Sugarzo energiaval: (Ph.Hg.VIll.:)
- ionizalo sugarzas
- radioizotop sugarforras (pl. kobalt 60) — gamma-
sugarzas v. elektrongyorsitobol elektronnyalab
- standard: abszorbealt dézis : 25 kGy (kgray=/) kg!)
-SAL 10° v. jobb
- dozimetrias eljaras
- mikrobiologiai indikator




A sterilezési eljarasok csoportositasa Il.:

Co-60

1 nCi. 5.27yrg
Radioactiye Materig)

y-sugarzast kibocsato izotopok:

Gamma
APR 2
Y ,/ ,/ 7(
Spectrum Te‘égﬁté?ues
USNRC and State Li

icense
Exempt Quantity

Cobalt-60 (¢9Co)
felezési ido: 5,3 év
59Co izotopbdl neutron-bombazassal allitjak elo
B-sugarzast ado elektront (> 0,3 MeV) és y-sugarzast kibocsato 2
fotont (1,17 és 1,33 MeV) ad le és stabil ¢ONi-izotoppa alakul

Cézium-137 (137Cs)
felezési id6: 30 év
uraniumbdl maghasadassal allitjak el

egy Y-fotont bocsat ki (0,66 MeV)



A sterilezési eljarasok csoportositasa Il.:
Sugarsterilezés

A gamma-
sugarzas letalis
Szervezet , .
dozisa
(kJ - kg™)
Ember 0,005-0,01
Rovarok 0,01-0,25
Baktériumok 0,3-5,0
Gombak 2,0-10,0
Baktériumsporak 15,0- 20,0
Virusok 20,0-50,0

Elolési dozis kulonb6zd elolenyek es virusok eseten



A sterilezési eljarasok csoportositasa lll.:

Szlréssel: szitahatdson alapuld, adszorpcids

Zsugoritott Uveg Seitz-sz(r6k Membransz(irék
5-0s jelzésd, 1-1,5 um EKS-1, 1,0-1,2 um 0,20-0,45 um
szitahatas azbeszt + celluldz celluléz polimer

adszorpciods szlrés szitahatds




A sterilezesi eljarasok csoportositasa lll.:

Szliréssel (Ph.Hg.vill.) :
- végso tartalyban nem sterilezhetoek
- Sz(rd alkalmassag:
teszt-mikroorganizmussal bizonyitott (atjut-e a teszt organizmus?)

gyartasi feltételek!!!

- a szures es letbltes helye a lehet6 legkbzelebb

- 0,22 uym v. kisebb pérusmeéret /v. egyenerteki

- oldott anyag a szlrén ne abszorbealddjon

- a szlrd ne adjon le szennyezbanyagot

- szUr6 sertetlenség, pl.,bubble point” (ellendrizendd hasznalat el6tt és utan)

Figyelemmel kell lennunk tovabba:
- A sziirés el6tti mikrobioldégiai szennyezettségre
- Szlir6kapacitasra
- Gyartasi tétel nagysagara
- Sziirés idétartamara




A sterilezesi eljarasok csoportositasa lll.:

Szliréssel (ph.Hg.Vill.) :

Az aszbeszt szalakat adhat le, ezért szalmentesiteni kell

A membranszlirok altalaban celluldz-nitrat és acetat, v.
polikarbonat anyaguak

e A membranszird porusatmérdje 0,20 um,
viszkozus oldatok esetén 0,45 pm.

* Aszlrblapokat osszeszerelt allapotban sterilezhetd
berendezésben kell elhelyezni.

A mikroorganizmus-mentesitd szdréssel elGallitott
szemcseppeket tartositani kell

34



A sterilezesi eljarasok csoportositasa lll.:

Baktériumsziirés gyakorlata

* Nagy térfogatot akarunk gyorsan szlrni
* Nagy sz(lir6felilet
e Tulnyomas
e Szivas
* Infuzids szlir6anyagok
— Eldszlirés:
* Uvegszalas papir
— Pirogénmentesités:
 aktivalt szénlap, v. por
— Baktériumszlirés:
e celluléz polimer (CA,CN)
* 0,45um; 0,22um

35



A sterilezési eljarasok csoportositasa IV.:

Gazsterilezés

e Csak megfeleld, alternativ médszer hianyaban alkalmazhaté

* A gaz és a nedvesség feltétlentl hatoljon be a sterilezni kivant
anyagba

* A gaz afolyamat végén tavozzon el

* Gazkoncentraciot, nedvességet, hGmeérsékletet, id6tartamot
regisztralni kell

* Mikrobioldgiai indikator alkalmazando

» Sterilitasi vizsgalatot kell végezni minden gyartasi tételbdl vett
mintara

36



A sterilezési eljarasok csoportositasa IV.:

Kémiai anyagokkal: ha az anyag h6érzékeny

formaldehid, B-propiolakton, etilénoxid

U U U

ElsOosorban muszerek,

e ik mer el *a sporak és a vegetativ formak ellen,

" R T egyforman hatasos
*G6ze kevésbé irritalo, o tkgy, ,
«Anyagokat kevéssé

°Szobahoplersekleten karositja, korr6zié nincs
° b 0 >
Gyenge behatold kevésbe illekony. «J6 behatold képesség
képesség *Kis koncentracioban *Szobah6meérsekleten
«Szaga csipds, mérgezo Is aktiv, S hasznalhato.
*Eltavolitasa nehéz (gdzoblités)

DAl S ) csak megfeleld gazke-
P(.)h,m.erlzacm miatt Porozus anyagokba verékkel alkalmazhato,
kivalik kevésbé hatol be, az anyag nedvességtartalma

«50°C felett polimeri 7. befolyasolja az eredményt.



A sterilezési eljarasok csoportositasa V.:

Plazmasterilezés:
Hidrogénperoxid plazmaban

Légtelenitett munkatér — beporlasztott hidrogén-peroxid oldat
(kazetta)+ radié-elektromos erétér — hideg plazma-allapot jon
létre (1onok, szabad gyokok, gerjesztett atomok, stb...)

» (orvosi muszerek, fémeszkozok, tetovalo kézi eszkozok, sugarterapias
eszkozok, ultrahangfejek,

* Nem lehet: cellulézszarm., len, papir., folyadékok, porok, vakuumba nem
helyezheto, fellletek 6sszetapadhatnak)

» Sterilezési homérséklet 46+4 °C
» Sczelloztetés HEPA szlirok at légnyomas-kiegyenlités
* Ciklusidok: 28 perc — 1 d6ra



Sterilezési moédszerek és korulmények

Minden eljarasnal folyamatosan regisztraljuk a miveletek
kritikus kortlmeényeit (pl. h6mérséklet, nyomas)

A sterilez6 kamranak a sterilez6 agens szamara legkevésbé
hozzaférhetd helyét (pl. autoklavban: leghidegebb pont) meg
kell adni — minden elrendezésre.

Célszer( a regisztralo berendezéseket és az indikatort erre a
pontra helyezni.

A regisztrald berendezéseket mintanak kiszemelt tartalyokba
is helyezink.




A sterilezési eljarasok csoportositasa |.:

Hosterilezés ellenorzésre
alkalmazando indikatorok

* Indikatorszalag

* Indikator csik ' X ]
( pl. nem egyenletes elszinezédés- levegé maradt@ munk?ffmen >

foltok- nem kondenzalodott gazok,
halvany, el nem szinez6détt foltok — tulhevitett g6z)

* Browne indikatorcso

 Bowie Dick indikatorcsomag
(kémiai - autoklav munkaterében a géznek a vizsgaldcsomagba térténd
gyors és egyenletes behatoldsadt jelzi / nem megfeleld légtelenités, levegs-
beszivdargds, bearamlo gézben nem kondenzalhato gdzok jelenléte)



Fizikai-kémiai indikatorok

EO| ACCEPT IF DARK AS

STERILIZATION ©F DARKER THAN
= INTEGRAT()R

s ACCEPT IF DARK AS
stenuzanon S5 P
INTEGRATOR  iEfieomioes

E e o s
STERILIZATION KER TH P
INTEGRATOR  (oeomrass

COLOR STANDARD

INDICATOR [£oT] FP1 9001

5 FORMALDEHYDE ;¢ por-unexrosen
= PROCESS GREEN DOT=EXPOSED
INDICATOR [LoT] FPi 90

& B FORMALDEHYDE g por-unexposen
Sl PROCESS GREEN DOT-EXPOSED




Biologiai indikatorok

Meghatarozott mikroorganizmusokbol allo, standardizalt
készitmények, melyeket a sterilezési mdédszerek
hatékonysaganak értékelésére alkalmazunk.
Baktériumspora populaciok, alt. inert hordozdra (pl.
szUrépapir) vive vagy mlanyag kémcsdben ill. leforrasztott
ampullakban.

Azonos baktériumfajok mikroorganizmusai kdzvetlentl is

beolthatdk a sterilezésre szant vagy egy ahhoz hasonlo
folyékony készitménybe
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Biologiai indikatorok

JellemzGik:
— Baktériumfaj neve
— Torzs szama az eredeti gylijteményben
— Hordozdénkénti életképes spdrak szama
— D-érték (sterilezési folyamatot jellemz6 paraméter)

Kivalasztasuk:

— Adott sterilezési mddszer esetén nagyobb ellenallé képesség, mint az
0sszes patogén mikroorganizmusé és mint a készitményt potencialisan
szennyez6 mikroorganizmusoké

— Nem patogén torzs
— Konnyen tenyészthet6 legyen

43



Biologiai indikatorok

Ajanlatos a sterilez6 agens szamara legkevésbé hozzaférhetd

helyen elhelyezni.

A sterilezés befejeztével a sporakat aszeptikus korilmények
kozott taptalajba helyezni

Ha a teszt-mikroorganizmusok az inkubalas utan névekedést
mutatnak a sterilezési eljaras nem volt kielégité

Fajok pl.:

— Bacillus stearothermophylus
— Bacullus subtilis

— Bacillus pumilus
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Modszer
GOz
Szaraz ho
Gaz

Sugar

Biologiai indikatorok

Mikroorganizmus

B. stearothermophilus =

B. subtilis var niger
B. subtilis var niger

B. pumilus




Biologiai indikatorok
SGMStrip™

Hagyomanyos mikrobiologiai indikator korong

Sporak B. stearo- B. subtilis B. B. stearothermo-
thermo- var niger pumilus philus + B. subtilis
philus var niger
Késziilék GOz ETO Sugar GOz
Holeg ETO
Holég
Populaci6 10° — 10° 10° 10°-10" 10°/10°-10°/10°
Inkubacio 7 7 7 7
(nap)

Homérséklet 55-60 30-35 30-35 55-60/30-35
(°C)




Biologiai indikatorok

EZTest®

Egyesével csomagolt, szinvaltozason alapulo
mikrobioldgiai indikator

Késziilek GOz ETO gaz
Sporak B. stearo-  B. subtilis
thermophilus var niger
Populdci®6  10° vagy 10° 10°
Inkubacio 48 ora 48 ora
Homérseklet 55-60°C  35-39 °C

k. Rk 3

-

~> B
A"f_‘g
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Aszeptikus eloallitas

* Az aszeptikus korilmények kozotti elGallitas célja, hogy
biztositsuk a sterilezett komponensekbdl el6allitott termékek
stabilitasat. (Ph.Hg.VlIl.)

e Aszepszis: mindazon munkamaoddszereknek, folyamatoknak az
0sszessege — beleértve a gyogyszerkészitésben részt vevo
személyzet egészségi allapotat és magatartasat is —
amelyekkel a gyogyszertdl a mikroorganizmusok
tavoltarthatok.

* Ki kell terjednie a felhasznalt anyagokra, m(veletekre,
eszkozokre, gépekre, helyiségekre, a félkész-, és késztermékre
egyarant.
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Aszeptikus eloallitas

Kialonos figyelmet kell forditani:

Kornyezet

Személyi feltételek

Kritikus feltletek

Tartaly-zaroelem sterilezés és gyartaskozi szallitas

A késztermék maximalis tarolasi id6tartama a letoltést
megel6z6en
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Aszeptikus eloallitas

* Rendszeres gyartasszimulacios vizsgalatok végzendbek (tkp.
taptalajtoltési tesztek)

o Szlréssel valo sterilezés és/vagy aszeptikus el6allitds esetén a
felszabaditas el6tt sterilitasi vizsgalatot kell végezni minden
gyartasi tételbdl vett mintara
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Aszeptikus eloallitas




Aszeptikus eloallitas
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Aszeptikus eloallitas




Ellenorzése:

Nyomas
Hémérséklet
Indikatorok
-kémiai
-mikrobioldgiai

Sterilezés




Sterilezés
Mydszeres ellenorzés
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Certoklav és autoklav

13. abra

Certoklav

1. hémérd

2. goOzkiereszto csap

3. nyomasszabalyozé szelep
4. nyomasmero

CONONAWN =

14. abra
Autoklav szerkezete

manomeéter és légtelenitd szelep
vizbetolté csap
vizallasmutato
legszippanto csap
go6zbeereszto csap
vakuum szelep
vakuum szelep
hémeéro

kondenz csap




Certoklav és autoklav
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Vizsgalatok pirogén tartalomra

Mi a pirogén?| |Baktériumok sejtfaldban lévé lipopoliszacharid (LPS)
endotoxin.

‘ Endotoxin tartalom a sejtfalban: G-negativok:80%, G-pozitivok:20%,

Endotoxin bioldgiai hatdsai:

-




Pirogének

Altalanos értelemben: lazkelt6 anyag (endogén vagy exogén)

Gram-negativ baktériumok lazkelté endotoxinjai
Lipopoliszacharid (LPS) komplexek

Kils6 membranhoz kotédnek

Baktérium szétesésekor oldatba kerdl
Parenteralis készitmények nem tartalmazhatjak

Az endotoxinok lazat, véralvadasi zavart, anyagcsere-valtozast
okozhatnak
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Pirogénmentesités

Kémiai ellenallo képessége rendkivil nagy
200-250°C-0s hGkezelés
Erzékenyek az oxidaciora
Adszorbensek megkdtik
e Aktivalt szénlap vagy por



Vizsgalatok pirogéntartalomra

A pirogén-teszt olyan vizsgalati modszer, amely injekciok és
gyogyszerkészitméenyek alkalmazasanal elfogadhato szinten
limitalja a lazreakcio kockazatat a paciensben (FDA)

In vitro: LAL-teszt (Limulus Amoebocyta Lisatum)

Reagens: limulus polyphemus (tovisfarku rak) plazmajabdl nyert

amobocita lizatum, mely endotoxinnal érzékeny gélesedeési
reakciot ad.

Kapillaris LAL-teszt: gélesedés kapillaris cs6ben (Ph.Hg.VII.)
Chromo LAL-teszt: szinreakcio mikroplate lemezen, majd
spektrofotometrias mérés (pontosabb, kvantitativ is lehet)
In vivo: nyul teszt
Nyulak falvénajaba oltjak a vizsgalando anyagot
Az allatok testhOmeérseklet-valtozasat meérik
Ph. Hg. Vlll.-ban ez hivatalos
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LAL-teszt

ElOnyei:

- in vitro modszer

- gyors, kb. 1,5 ora

- érzékenyebb, mint a nyulproba
- relativ csekély koltseg

Hatranyai:
- csak Gram -, virus nem!
- bizonyos anyagok zavarnak
(HCO; foszfat, citrat glikoz)
- Nem elegyedeés, pl. olajos hormon inj.
- Abiogén anygok (gumi, zaréelem) nem hatar.meg




In vivo test
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Steril

gyogyszerkészitmenyek



A steril gyogyszerkészitmeények
csoportositasa

Injekciok

Infuziok

Egyadagos szemcseppek, szemkendcsok
Parenteralisan adagolt feloldasra szant porok, tablettak
Implantatumok

Enteralis és parenteralis tapszerek

Haemodializalo oldatok

Belégzésre és sebfelliletre szant aeroszolok

Egyéb gyogyszerformak (sebkendécs / gél, sebhint6por)



Ph.Hg.VIll. ~ Ph.Eur.

Mikrobio- Gyodgyszerkészitmények Kovetelmény
I6giai

tisztasagi
osztaly

A megfelel6 gydgyszerforma cikkely
1 szerint kotelez6 a sterilitas, tovabba
' egyéb készitmények felirata
(cimkéje) szerint sterilek

Sterilitas
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Ph.Hg.VIll. ~ Ph.Eur.

Mikrobio-
|6giai tisztasagi
osztaly

Gyogyszerkészitmények

Helyi hasznalatra szantak , valamint
a légutakban alkalmazott
gyogyszerkészitmények, kivéve, ahol
szukséges s sterilitas

Transzdermalis tapaszok (ragaszto és
hordozdréteget is vizsgaltatja)

Kovetelmény

Osszes életképes 102 aerob
baktérium és gomba /g vagy ml
-megengedett:10?
enterobakteriaceae és egyéb mas
gram-negativ baktérium /g vagy ml
— kivéve: transzdermalis tapaszoknal
nem lehet!

Kizart:

Pseudomonas aeruginosa (1,0 g
vagy 1,0 ml)

Staphylococcus aureus (1,0 g vagy
1,0 ml)
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Ph.Hg.VIll. ~ Ph.Eur.

Mikrobioldgiai
tisztasagi osztaly

Gyodgyszerkészitmények Kovetelmény

A./ Oralisan és rektalisan alkalmazott

gyogyszerkeszitmények Osszes életképes aerob

B./ Természetes (allati, ndvényi, dsvanyi) mikroorganizmus-szam 102 baktérium
eredetd kiindulasi anyagokat tartalmazo, oralis | /g yagy ml, és 102 gomba /g vagy ml
készitmények,melyeknek antimikrobas
el6kezelése nem lehetséges és amelyek
kiinduldsi anyagara az illetékes hatdsag 103
életképes mikroorganizmus /g vagy ml

Kizart: Escherichia coli (1,0 g vagy 1,0 ml)

Osszes életképes aerob
mikroorganizmus-szam 10* aerob
baktérium /g és ml 102 gomba /g vagy ml

3 szennyezettséget. A 4. mikrobioldgiai '
' osztalyba sorolt gydgynévények nem tartoznak | Legfeljebb: 10% enterobacteriaceae és
ide. egyéb mas gram-negativ baktérium /g
vagy ml
Kizart:

Salmonella (10,0 g vagy 10,0 ml)
Escherichia coli (1,0 g vagy 1,0 ml)
Staphylococcus aureus (1,0 g)
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Ph.Hg.VIll. ~ Ph.Eur.

Mikrobioldgiai

tisztasagi osztaly

Gyodgyszerkészitmények

Kovetelmény

Ebbe az osztalyba azok a gydégynovény-
készitmények tartoznak, amelyek kizarélag
novényi — egész, apritott vagy poritott -
drogo(ka)t tartalmaznak.

A ./ Azok a gydgynovénykészitmények,

amelyeket felhasznalasuk el6tt le kell forrazni.

B./ Azok a gyégynovénykészitmények,
amelyeket nem kell leforrazni felhasznalasuk
elbtt.

Osszes életképes aerob
mikroorganizmus-szam 107 aerob
baktérium/g vagy ml és 10° gomba/g
vagy ml

Legfeljebb: 10 Escherichia coli /g vagy ml

Osszes életképes aerob
mikroorganizmus-szam 10° aerob
baktérium/g vagy ml és 10* gomba/g
vagy ml

Legfeljebb: 103 enterobacteriaceae és
egyéb mas gram-negativ baktérium /g
vagy ml

Kizart:
Escherichia coli (1,0 g)
Salmonella (10,0 g)
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Végiil, de nem utolsé sorban!

sterilizal

Kézikonyvtar I A magyar nyelv értelmezd szotara I S  sterilizal

sterilizal [& v. e] targyas ige -1, -jon (orvestudomany)
1. Sterillé (1) tesz vmit; csiramentesit Az ovosi mliszereket kifizéssel sterilizaljak.
2. Orvost beavatkozissal sterillé (2), nemzéképtelenné tesz vkit.

sterilizalas; sterilizilhaté; sterilizald; sterilizilt; steriliziltat.

Sterilezés Sterilizalas

Targyak, élettelen dolgok El6 szervezetek (ember, allat)
mikroorganizmusoktol vald nemz6képessegének

mentesitése. megszuntetése.



Koszonom a figyelmet!



