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GMP és a tisztatér a milanyag-feldolgozasban

Bizonyos miianyagtermékek — orvosi eszkozok, gyégyszercsomagolas, elektronikai alkatrészek —
gyartasanal kovetelmény az in. GMP és a tisztatér kovetelmények teljesitése. A cikk ismerteti a
tisztatér kovetelményeit, és a kovetelményeknek valé megfelelés modszereit, eszkozeit.

Targyszavak: orvosi eszkozok, aszeptikus csomagolas, elektronikai alkatrészek,
froccsontés tisztatéerben, GMP, tisztatér szabvanyok, digitalis
megoldasok

A GMP (Good Manufacturing Practices — Jo gyartasi gyakorlat) rendszer — és ennek részeként
az un. tisztatér — az emberek egészségét kozvetleniil befolyasolo termékek gyartdsanak szaba-
lyozasara sziiletett meg. E16szor a gydgyszeriparban és az élelmiszeriparban terjedt el, de ma
mar alapvetd fontossagli az orvosi eszkozok gyartasdban és az elektronikai iparban is. Mivel
ezeken a terlileteken jelentds a mlianyagok szerepe, ezért érdemes Osszefoglalni a GMP-ben
alapkovetelményként szerepld tisztatérrel kapcsolatos alapismereteket.

A tisztatérre vonatkozo szabvanyok

A tisztatér (cleanroom) olyan iizemi vagy laboratériumi teriilet, amelyben a lebegd szilard ré-
szecskék (porszemek, mikrobak, aeroszol részecskék) szdma szigoruan korlatozott. Jelenleg az
ISO 14644 az elfogadott szabvany, amely a legkorabban hasznalt amerikai szabvany alapjan ké-
sziilt, de természetesen metrikus mértékegységeket hasznal. A szabvany az egységnyi térfogatban
levd részecskeszam szerint 9 kategoriat definidl. Az ISO 14644 1) valtozatat 2015. decemberben
publikaltak, 2016-ban elfogadta az EU szabvanyositasi testiilete, a CEN, valamint az egyes or-
szagokban — igy Magyarorszagon is — bekertilt a nemzeti szabvanyok kozé.

Az EU GMP szabalyozasa némileg mas kategoridkat ir eld, és ami a legnagyobb kiilonbség,
hogy kiilon vizsgalja és megkiilonbdzteti a nyugalomban és a mitkddésben levd tisztatereket.

1. tablazat.
Tisztatér kovetelmény EU GMP.
, . Részecskeszam >0,5 pm Részecskeszam >5 pm i
Kategéria e — ISO megfelelés
Nyugalomban | Miikodésben | Nyugalomban | Miikodésben

A 3520 3520 0 0 ISO 5

B 35200 352000 0 2000 ISO 5-7

C 352000 3520000 2000 20000 ISO 7-8

D 3520000 n.a. 20000 n.a. ISO 8-

(n.a. = nincs adat)

Az A és a B kategoridk a legszigoribbak. Ezekben végzik a legkritikusabb aszeptikus mii-
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térnek kell adnia. Itt torténik, pl. a szallitas az A térbe. Az A és a B kategérianal mosogatok, le-
folyok hasznalata tilos. Mindkét kategoriaban a részecskeméretet folyamatosan ellendrizni kell,
¢s azonnal jelezni kell a hatarérték tallépését. Az elsé harom kategorianal (A, B, C) a leveg6t
HEPA (High Efficiency Particulate Air — nagy hatékonysagu részecske 1égsziird) sziirdvel kell
tisztitani.

A muanyag alkatrészek gyartasara altalaban a C kategoériat (ISO 7) irjak el6. Ennél a ré-
szecskeszam ellendrzését és menedzsmentjét eldzetes kockazatelemzés alapjan kell meghatarozni.
A D alegalacsonyabb fokozat, ahol a miikodésre nem is irnak el6 értéket. Ennek alapjan nevezik
nem-mindsitett tisztatérnek is (Clean Non-Classified — CNC area). Ebben a tisztatérben is lehet
kritikus terméket gyartani, amennyiben nincs nagy kockazata a mikrobialis szennyezésnek.

Tisztatér kovetelmények teljesitése egy milanyagfeldolgozonal

A holland Promolding froccsontd cég hosszl tavl, 2032-ig érvényes gyartasi szerzodést kotott
egy orvosi eszkozoket gyartd céggel. Ennek eldfeltétele volt, hogy a cég a gyartasi folyamat
minden [épésében biztositani tudja az ISO 14644 szerinti 7. kategoriat kielégitd tisztateret, azaz
kobméterenként legfeljebb 350 000 db 0,5 um-nél nagyobb ¢és legfeljebb 2000 db 5 um-nél na-
gyobb lebegd részecske lehet. Ennek megvalositasara a cég megbizasa alapjan az angliai C2C
(Connect 2 Cleanrooms Ltd.) cég dolgozott ki intelligens megoldast.

A gyartandé terméket két froccsontott részbol hegesztéssel allitjak ossze. Az egyik gép egy
80 tonnas, a masik egy 300 tonnas két komponensii (2K) frocesontd gép. Ez utébbi a masodik,
a két kiilonbozo miianyagbol allo alkatrészt gyartja. A folyamat soran robottal mozgatjak a froccs-
ontott darabokat, és helyezik a szereld szalagra. Mindkét froccsontot két sajat, HEPA-lite™
kamra vesz koriil. Egyik fix, a masik mozgathato6 a gyartas Iépéseinek megfelelden. Ezek a kam-
rak hatékonyan biztositjak a termékkel érintkez0 levegd kivant mindségét.

Ebben a projektben a C2C Ipar 4.0 technikakat is alkalmazott. A C2C ECO digitalis rend-
szere biztositja a miikodési kdrnyezet folyamatos valos idejii ellendrzését és az eldirt paraméterek
betartasat. Valamennyi tisztatér zona kritikus paraméterei grafikusan megjelennek, ami lehetové
teszi a teljes ellendrzést, a diagnosztikak lefuttatasat és a hibak lokalizaciojat. Valamennyi adat
regisztralhato, és letolthetd auditalas céljara. A projekt sikerét a froccsontd gépeket gyartd Engel
cég és a C2C egylittmlikodése alapozta meg. Ennek eredményeképpen megoldottak a HEPA-
lite™ kamra integraldsat a froccsontd gépekbe, és igy nem volt sziikség a padlo atalakitasara.

Szoftveres segitség az orvostechnikai eszkozok gyartasanal a
mindségiranyitasban

A német Poppelchen GmbH Famac iizletaga élelmiszer, gyogyszer és orvosi eszk6zok szamara
gyart alkatrészeket és csomagold eszkdzoket froccsontéssel és mélyhuzassal. Ezek a termékek
megkovetelik a gyartasnal a tisztatér kovetelmények teljesitését. A gyartashoz az EN ISO 14644-1

szabvany szerinti 7. kategdria kovetelményeit kell folyamatosan teljesiteni. Ez az EU GMP
C osztalyanak felel meg.

A sziikséges kovetelmények teljesitésére és tantsitasara a cég a CAQ AG cég CAQNet
szoftver megoldasait hasznalja 2015 6ta. 2015 és 2021 kozaott tobb 1épésben vezették be a rend-
szer egyes moduljait. E16szor a dokumentumok, az eljarasok €s a betanitds menedzsment mo-
dulokat vezették be a kozponti mindségbiztositasi rendszerrel egyiitt. 2018-ban ezt a beérkezo
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anyagok ¢és a késztermék vizsgalatai, a reklamacié menedzsment moduljaival egészitették ki.
2020-2021-ben integraltdk a rendszerbe a vizsgaloeszkozok alkalmassaganak ellendrzését, a
valtozasmenedzsmentet €s a prototipusvizsgalatot, és ekkor valdsitottdk meg a mutatészamok
vizualis megjelenitését.

A teljes szoftver rendszert validalni kellett az ISO 13485:2016 (Orvostechnikai eszkdzok.
Mindségiranyitasi rendszerek. Szabalyozasi célu kovetelmények) szabvany és a GMP kovetel-
mények szerint. A validalas soran a PGppelmann cégnek meg kellett hatdroznia a szoftver hasz-
nalati jogait a vallalati szereplOk szamara. Négyféle hozzaférést kiillonboztetnek meg. A ,,néz6”
(Viewer) vendégként tekinthet bele egy-egy modulba, de beavatkozasi joga nincs. A ,,felhasz-
nalo” (User) az adott modul alkalmazoja, aki azonban nem avatkozhat be a konfiguracioba. A
kulcs-felhasznald” (Key-user) specifikus képzéssel rendelkezd felhasznéld, akinek nagyobb
felhasznalodi jogosultsdga van, pl. kezeli az adott modul konyvtarat. Modulonként két adminiszt-
rator és egy ,,szakadminisztrator” (Admin/Fachadmin) segiti a munkat. A legnagyobb munka-
mennyiséget a cég 1850 aktiv termékének vizsgalata és a mérési adatok feldolgozésa jelenti. A
vizsgélati rend tervezését és felligyeletét minddssze harom jol képzett munkatars latja el, de a
vizsgalatok elvégzése €s a mérési adatok rogzitése €s feldolgozasa 150 ember munkajat igényli
beleértve a gyartaskozi 20 mérdhelyet is. A vizsgalati utasitasok kiadasa és a mérési adatok gyij-
tése, tovabbitasa természetesen automatizalt.

A szoftver rendszer nagyon alapos bevezetése és validalasi folyamata lehetdvé tette a cég
szamara, hogy az ISO 13485 ¢és a GMP kovetelményeit hidnytalanul kdvetve dolgozzanak, ami
nagy auditbiztonsagot, egyértelmiien javitott termékmindséget és nagy vevdi elégedettséget
eredményez.

Osszeallitotta:Mathé Csabané dr.
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