VYR-33 Sterilizace ethylenoxidem, radi&ni sterilizace a odhad populace mikroorganisria
Tento pokyn dopliiuje pokyn VYR-12 s platnosti od 1.1.2005.

Cilem tohoto pokynu je seznamit vyrobcéivés interpretaci pozadaikSVP na sterilizaci ethylenoxidem a ragia
sterilizaci. Sowasré uvadi principy odhadovani populace mikroorgariisna gednttech, které jsou deny ke
sterilizaci. Tyto pozadavky jsou definovanyCeském lékopisu 2002 a jeho Dagich v odstavcich 5.1.1. Metody
piipravy sterilnich vyrobk, 5.1.2. Biologické indikatory pro sterilizaci aPokynech pro spravnou vyrobni praxi VYR-
32, wetrg Dopliku 1 Vyroba sterilnich Bvych pripravki. Dokument roz$uje pokyn VYR-12 a je wen gedevSim
vyroboim |&ivych pripravki.

1. Sterilizace ethylenoxidem

1.1. VSeobecné zasady
1.1.1. Vzhledem k velké reaktivitethylenoxidu je nutné pro bezy provoz ethylenoxidového sterilizatoru
dodrzovat vSechny aspekty instalace a provozu tcoraizeni.

1.1.2. Ginnost sterilizace fize byt ovliviena stavem fednétu (teplota, vihkost) kratcefgd viozenim do sterilizatoru
i obalem pouzitym pro zabaleniguin&tu pro sterilizaci.

1.1.3. Bezpé&nost vysterilizovanychiedneti mize zaviset na zbytkovém ethylenoxidu nebo jehodrak produki
(pti jejich nedostaténém odstragni po ukorteni sterilizace).

1.1.4. Jsou pouzivany dva typy ethylenoxidovychilgatora:
typ A: jsou uzivatelem programovatelné,
typ B: menSich rozimd, vybaveny pedem nastavenymi pracovnimi cykly, které fgenuzivatel ninit.

1.1.5. U pedmétd, které mohou byt sterilizovany parou, mé bifggnosts vyuzit tento zfsob jejich sterilizace.

Tento pokyn znovu neuvadi pozadavky na sterilizitylenoxidem uvedené v bodech 76 — 81 Blapll (VYR-32) a v
¢lanku 5.1.1CL 2002.

1.2. Nekteré technické pozadavky na sterilizatory a zkuSeti postupy

1.2.1. U sterilizatar mensich nez 8000 | musi byt v cely¢rslech uéen pdet steriliz&nich moduli (kvadr o
definovanych rozirech), které mohou byt umésty do vyuzitelného prostoru steriliasi komory. U sterilizatar
vétSich nez 8000 | se uvadiqa palet s definovanymi rozmy, které se do nich mohou umistit.

1.2.2. Pro zabr&mi negiznivého vlivu blizkosti sterilizéni naplé k vnitinim povrclim komory nesmi byt hranice
vyuzitelného prostoru komory vzdaleny niérez 15 mm od wvyitivanych povrch a még nez 30 mm od nevyfvanych
povrchi.

1.2.3. Povrchy (§etrg svan), které gichazeji do kontaktu s ethylenoxidem musi byt zemak, které za danych
pracovnich podminek nejsou touto latkou korodovamgreaguji s ni (nebo sdigtotami v ni obsazenymi) ani
nepodporuji jeji rozklad nebo polymerizaci.

1.2.4. Sterilizatory musi mit vstupniijpoj pro ngteni teploty v komise, zkuSebniiipoj pro vakuum aifjpoj pro odir
vzorku (néteni koncentrace ethylenoxidu a vihkosti v kde)o

1.2.5. Jsou definovany specifické pozadavky nacé&sty potrubi, Sroubeni,ésnici viozky a d&sreni pouzita
v konstrukci sterilizatar. Vyrobce sterilizatoru ma prokazat, ze kazdacéetka je schopna pracovat v souladu se
specifikaci sotastek minimala 500 sterilizénich cyki.

1.2.6. Jsou definovany pozZzadavky naiéveterilizatod, jejich ovladani a zablokovani.

1.2.7. Na kazdém napdjecintigoji, ktery je ve srru proudni k prvnimu ventilu sterilizatoru, musi byt vhodny
zachycova netistot.

1.2.8. Pro vikieni komory nesmi byt pouzitorimé injektovani vody. Sterilizatory jsou konstruoyapro provoz
s vodou, pro tvorbu pary k wbeni komory nebo pro provoz s dodavkou pary.



1.2.9. Vzduch nebo inertni plyny vpoksé do komory musi byt filtrovany filtry zachycujiai mikroorganismy.

1.2.10.Ri dodavkach sterilizaniho prostedku z patrony (sterilizatory typu B) musi byt gwdopatrony zabezpena
tak, aby jeji propichnuti bylo provedeno v soulaguspecifikaci vyrobce sterilizatoru. Expodi teplota u dchto typi
sterilizatofi ma byt v rozmezi 30 — 6. Patrona nesmi byt pro usnadnodpaovani ethylenoxiduiimo oliivana.

1.2.11.Ri dodavkach sterilizaniho prostedku z tlakovych lahvi nebo tainknusi byt:

a) sterilizator vybaven @enim pro udrzeni konstantniho tlaku (je definav@fipustna tolerance)éhem celého
sterilizatniho cyklu,

b) sterilizator vybaven Z&enim zabrgujicim vniknuti kapalného ethylenoxidu do komory,

c) viazen zptny ventil do kaZzdého potrubi pro dodavku sterdidho prostedku do komory (obvykle umist mezi
zaizeni dodavajici sterilizai prostedek a odp@vas) a odpojovaci ventil citlivy na teplo (7&),

d) odpaovas (vymenik tepla) konstruovan tak, aby maximalni tepldtapého ethylenoxidu négkrasila 70°C.

1.2.12.Ri dodavkach sterilizaniho prostedku z tlakovych lahvi musi byt zafifb dostaténé mnozstvi sterilizaiho
prostedku pro provedeni kompletniho steritiného cyklu.

1.2.13.Ri dodavkach sterilizaniho prostedku z tank musi byt:

a) k dispozici z&zeni k odBru vzorki sterilizainiho prostedku pro dely analyzy,

b) k dispozici z&izeni pro vyprazdni tanku za &elem jeho wyisténti,

c) skladovan odidens zpstné ziskavany sterilizmi prostedek do doby, nez je znovu nastaveno jeho slozeni a
potvrzeno analyzou.

1.2.14.V pipads pouzivani srsi ethylenoxidu a raed’ovaciho plynu (naip CO,) musi byt z komory odebirany vzorky
k analyze tak, aby bylo mozno stanovit odchylkyonéentraci ethylenoxidu uviitvyuzitelného prostoru prazdné
komory.

1.2.15.Musi byt k dispozici gaeni umo#ujici nezavislé ofovanitizeni procesu.

1.2.16.Pro réreni teploty vkomte musi byt pouzita alespodw nezavislacidla umistna v mist, kde je
reprezentativni teplota celé komory.

1.2.17.Musi byt greny a zaznamenavany nasledujici hodnoty: tlak bpteey komde, relativni vihkost v kone,
teplota v dvojitém plasti nebo oblozeni komory. iKpbzici musi roviz byt indikator faze sterilizmiho cyklu,
indikator poruchy, indikator tlaku v potrubi dodfiea sterilizatni latku, indikator tlaku pro monitorovani sehosti,
indikator oteveni, zaveni a blokovani du¢ a paitadlo sterilizé&nich cykh (indikace vSech zahajenych pracovnich
cyklt).

1.2.18.Musi byt k dispozici Zigob stanoveni mnozstvi sterilirdho prostedku dodavaného do komory, nezavisly na
systémuidicim vpousini tohoto prosedku do komory.

1.2.19. Sterilizatory musi byt vybaveny automatickegulaci, kter&idi reprodukovatek sterilizani cyklus uvnit
mezi gesnosti specifikovanych pro kazdou fazi cyklu. &ysmusi indikovat jako zavadu pracovni cyklus s@d@nou
dobou expozice. Po &ném dokoteni kazdého specifikovaného steriiného cyklu musi automatickéizeni
indikovat konec cyklu. Prodgly validaci zajisti vyrobce sterilizatoru postupaff. pouzitim specialnich K nebo
kdda) zkraceni expozice (dobyigobeni sterilizéniho prostedku).

1.2.20.Pro udrzbu, zkouSeni #igad nouze musi byt k dispozici¢ni ovladani dalSiho postupu programu. Ma-li
obsluha mozZnostiprusit sterilizani cyklus, musi byt takovyifpad indikovan jako zavada.

1.2.21.Topny systém steriliaai komory musi byt op&n odpojenim, nezavislym na automatickéipeni, i
prekraieni nastavené teploty 0°6.

1.2.22.Musi byt specifikovan@nnost automatickéhiizeni poté, co byla indikovana zavada.

1.2.23. Sterilizéni cyklus méa specifikovany tyto fazetguloliev komory, odvzdu&mi, automatickou kontrolw$nosti,
kondicionovani (ofev a vikteni napl# na stanovené hodnoty), napust steriliz&niho prostedku, misobeni
sterilizatniho prostedku, odstragni steriliza&niho prostedku, proplachovani, vpusti vzduchu, ¥trani (miZze probihat
ve sterilizatoru nebo ve zvlastni korad, konec cyklu.



1.2.24.Je-li tlak v kome v kazdé fazi sterilizmiho cyklu nizsi nez atmosféricky, musi byt steétor vybaven cyklem
pro kontrolu &snosti. Obsluha musi mit k dispozici indikaci spré&Jfunkcecasovae pro tuto kontrolu. Automaticky
regulator musi indikovat, Ze byla zvolena a provedeontroladsnosti.

1.2.25.Mezi zakladni zkouSkyitzeni paiti:

a) zkousSka profilu teploty ve steriligai komde,

b) zkouSka plyna@snosti sterilizani komory,

c) zkouSka biologické dnnosti ethylenoxidového sterilizatoru (jako bioidgy indikator pro ethylenoxid jsou
doporwovanyCL 2002 Doplrek 2003 sporyBacillus subtilis),

d) zkouSky jakosti pary (suchostgprati).

1.3. Validace a pfibézna kontrola sterilizace ethylenoxidem
1.3.1. Redn®t a obal musi byt uZgobeny tak, aby bylo umo&mo proniknuti pary a ethylenoxidu. Musi byt znamo
misto uvnit predmEtu, kde sterilizace a odiravani probihaji nejobtiji.

1.3.2. Musi se prokéazat, Ze sterilizace neovliunk€i gredn®tu ani jeho obalu.
1.3.3. Pokud je prov&da resterilizace, jegeba zhodnotit jeji viiv najpdnt.

1.3.4. Souésti validace jsou

1.3.4.1. instakni atest spiivajici v prokdzani spmi podminek pro fedkondicionovani (je-li pouzito), sterilizaci a
odwtrani,

1.3.4.2. stanoveni rezidui ethylenoxidu nebo jekmi¢nich zplodin po fazi oditrani a prokdzani, Ze jsou nalezené
hodnoty pod hodnotami stanovenymi, které jsou pn@sny a konéné produkty 1ug/g, pro obaly fig/ml objemu
obalu,

1.3.4.3. fyzikalni kontrola dinnosti, kterd se zavadi ¥ipadt novych nebo poz#ménych Fedneta a obal. Zvolené
zkuSebni pednty se bali zpsobem, ktery seipdpoklada § pravidelné sterilizaci. Cilem je prokazat zejmére

a) na konci stanovené dobiedkondicionovani ma cela nagitedepsané teplotni a vihkostni rozmezi,

b) doslo k napushi plynného sterilizégniho prostedku do komory,

c) fyzikalni podminky jsou zachovany po celou deBpozice v celém sterilizovaném obsahu,

d) ve vSech mistech naplbude dosazeno pozadované teploty ptcani.

1.3.5. Valid&ni zprava musi zohlednit

piedkondicionovanim, strukturu naplna rozaleni predn®ti v pribéhu predkondicionovani, teplotu a vihkost
sterilizované napky ¢as mezi pedkondicionovanim a zatkem sterilizace (fazerf@dkondicionovani rize probihat ve
sterilizatoru nebo v samostatném prostoru pobdigiligtatoru),

1.3.5.2. kondicionovani: hodnotu ¢@einiho vakua a dobu p@bné k jeho dosazeni, dobu trvani vakua, dobwtiepl
tlak a vlhkost, teplotu a vlhkost sterilizované Imép

1.3.5.3. sterilizaci: vzestup tlakdimapoustni steriliza&niho plynu, dobu trvani této faze a kong tlak, koncentraci
ethylenoxidu, teplotu v konite, dobu gsobeni, teplotu napn

1.3.5.4. ¥trani: dobu a teplotu, zZnu tlaku uvnit komory nebo jiného prostoru pro ddirdvani, rychlost vyrgmy
vzduchu nebo jinych plyin teplotu napla.

1.3.6. Profizeni a kontrolu procesu jéeba stanovit vhodné parametry. Tyto parametry Bly mahrnout alespo

nasledujici udaje:

a) teplotu a vlhkost v prostorurgukondicionovani (je-li pouzito) a to sledovanimdhot v mist, kde se
poZadovanych hodnot dosahuje nejolajizn

b) dobu vlozZeni a vyjmuti kazdé napin predkondicionovani,

c) dobu zaatku steriliz&niho cyklu kazdé napén

d) teplotu a tlak v kom@ bthem sterilizaniho cyklu, néfené na reprezentativnim néist

e) prokazani prostupu steriligdho plynu do komory,

f) méteni koncentrace ethylenoxidu nebo jeho mnozstdmdke,

0) dobu fisobeni,

h) dobu, teplotu, zemy tlaku a pivodu vzduchu v pibéhu &trani,

i) vysledky inaktivace kontrolnich indikatiopro sterilizaci ethylenoxidem.

1.3.7. Ke kritériim pro uvokni predn®tu po sterilizaci pat:

a) shoda se stanovenymi fyzikalnimi parametrylstaéniho cyklu,
b) vysledky zkousSeni vzoikkazdé Sarze na sterilitu,

c) negativni vysledky kultivace vSech biologickyndikator,



d) jestlize ve vySe uvedenych kritériich jeden mpaeti nevyhol, predn&t musi byt povazovan za nevyhovujici.

2. Radiani sterilizace
Sterilizace z#enim je fyzikalni proces,fpkterém je sterilizovany materidl vystaven gamderé produkovanému
radionuklidy®°Co nebad™’Cs nebo svazku elektro urychlovae.

2.1. VSeobecné zasady
2.1.1. Jeteba experimentadnurit sterilizatni davku z#&eni specifickou pro danyiednet (udavana v jednotkach
Gray) tak, aby $ zvolené davce bylo dosazeno pozadované hladamyis&ini jistoty.

této zkousSky Ize upravit vyrobni procesedn®tu (nag. volbou jinych vstupnich materidla podminek jejich
zpracovani) nebo podminky sterilizace (absorbovdadka, davkova rychlost, teplota, hladina ozonudnpioky
skladovani po ozéni).

2.1.3. Kuteni absorbované davky se ma pouzit dozimetrickiésymebo systémy se znamaiegnosti a shodnosti.
Kalibrace tohoto systému musi byt vztazenaiklpSnému narodnimu etalonu. O vSech fazickovZai se maji vést
dozimetrické zaznamy.

bioburden pednétu ma byt vypracovana validovana metoda.

2.1.5. VyZzaduje-li pedn®t vicenasobné o¥éni spojené se zmou v usptddani pednetl, musi toto byt satasti
specifikace procesu.

2.1.6. Zvlastni pozornost ma by&novana postujm pri pieruSeni procesu ovani a jeho pokegvani, zejména
z pohledu dosazeni cilové davky ragienergie stanovené k dosazeni pozadované hlatinijzani jistoty.

Tento pokyn znovu neuvadi poZzadavky na r&dissterilizaci uvedené v bodech 70 — 75 wgpl 1 (VYR-32) a v
¢lanku 5.1.1CL 2002.

2.2. Validace
Proces validace zahrnuje instalaatest (zjiSovani parametr procesu) a hodnocenéignosti. Valid&ni kritéria jsou
v n¢kterych bodech odliSn4, jde-li o dpany gama nebo o ofavny s urychlovai.

2.2.1. Instalani atest

2.2.1.1. Provedeni

Cilem je stanoveni takovych postumby materialy uené ke sterilizaci byly spragroz&eny. Ma byt proto phlédnuto

k prostorovému oddeni materidl, pouzivani Stitk a barevnych indikatér VSechny odchylky od standardniho
pribéhu oz&ovani maji byt zaznamenany (fiapteruSeni dodavky el. proudu, chyba v pohybu dopkayrd maji byt
definovany podminky pro zahajeni nového rozani. Rednty v piipad preruSeni oz@mvani musi byt fislusré

ozn&eny.

a) Bchem oz#ovéani je signalizovano, Ze je zdroj ve spravnéi@zaci poloze a ze funguje transportni systém
posunujici pednety. Je zajistn navrat zdroje do stné polohy, dojde-li k porus&sovae nebo transportniho
systému.

b) Rozhodujicimi faktory pro velikost absorbovanévidy jsou: aktivita a geometrie zdroje, vzdalenoszi
zdrojem a pednetem, sloZeni, hustota a struktura vsazkgdpritu, slozeni a hustota materialu mezi zdrojem a
ozaovanym pednetem nebo jehaiasti. Tyto faktory souviseji s drahou, rychlosinsportniho zZdzeni a
nastavenintasovde (kontinualni ozéovaci z#izeni) nebo dobou oavani (Sarzové otavaci zdizeni).

c) Rozhodujicimi faktory pro velikost absorbovanévid/ jsou pro oz@mvny s urychlové: parametry
elektronového svazku, rychlost posunu dopravnilaZesi gedn®tu a jeho hustota, slozeni, hustota a tfkas
materialu mezi vystupnim okénkem &itou ¢asti fedn®tu, vzdalenost mezi vystupnim okénkemiadortem.

2.2.1.2. Dokumentace

Musi byt sledovany a kontrolovany provozni paragetdznamy se archivuji. Nezbytnou &ast dokumentace tiio

popis oz&ovaciho z&izeni a dopravnikovy systém (je-li g@sti) a pracovni postupy. Dale popis aparatury jven

k tizeni, kontrole a zaznamenéavani doby cyklu, dolayavAni nebo rychlosti transportu (daany gama) a paramétr

svazku a rychlosti dopravnikétiem oz#ovéani (oz&ovny s urychlovai). Dale dokumentace obsahuje:

a) specifikace a vlastnosti dp&aciho zézeni,

b) popis budovy &etrt umiseni oz&ovaciho z#&zeni, ze kterého vyplyva, jak je zafiSb oddleni oz&enych a
neozéenych pednsta,



c) popis konstrukce a aipobu prace kazdéhdiflensného dopravnikového sytému,

d) roznery popis materidl a konstrukce ozavacich kontejné,

e) popis zfisobu prace a Uudrzby dpaaciho z&zeni,

f) méteni aktivity zdroje vetrg oswdéeni a popis poloh jednotlivychiz&i v nosné konstrukci zdroje.

2.2.1.3. Mteni rozlozeni davky

Meéreni ma poskytovat informace o rozlozeni a homogetéivky v ozéovacim poli a i riznych znamych tlow&ach
materialu znamé hustoty. d¥eni jsou provagha s materidly na dolni a horni hranici rozmezitdtys pro které je
ozaovaci zdizeni pouzivano. Toto &eni slouzi k ufeni redpokladané oblasti s minimalni a maximalni dawkaniti
naplre kontejneru, ve kterém je material daaan.

2.2.1.4. Novy instakni atest

Instala&ni atest musi byt opakovari gmeéné ozaovaciho zdizeni, ktera by ovlivnila rozlozeni davky v daganém
materialu (rozdily v prostorovém rozlozeni absodrgd davky).

2.3.  Hodnoceni dinnosti

2.3.1. Pozadavky na davku

Pred vlastnim hodnocenim jéeba utit pro kazdy pedn&t minimalni davku (davka nutna ke sterilizaci) axmaalni
davku (davka, ktera #gobuje nefijatelné znény v prednEtu nebo jeho obalu).

2.3.2. Pedntt, struktura vsazkyiedn¥tu, oz&ovaci kontejner

Pred vlastnim hodnocenim jieba stanovit a dokumentovat:

a) popis zabalenéhdermétu véetn® roznera a hustoty, polohufedétu a obalu, ¥etrg moznych odchylek,
b) popis struktury vsazkyipdn&tu v oz&ovacim kontejneru,

C) rozneéry oza&ovaciho kontejneru,

d) popis vSech ostatnicliguintti v oz&ovacim zéizeni.

2.3.3. Mefeni rozloZeni davky

Rozlozeni davky se zjifje rozmistnim ugitého p@tu dozimetfi v oz&ovacim kontejneru v souhlasu se strukturou
naplre. RozloZeni jeitba zjifovat v dostattném pdtu ozaovacich kontejnér, aby se zjistilo kolisani absorbovanych
davek mezi jednotlivymi kontejnery. Dale jéelba rozlozeni zjistit pro kazdyrganet nebo kategorii fedn¥ty,
strukturu napls a pouzivanou dradhu. Musi byt specifikovany a zamreény absorbované davky v mistech extrémnich
hodnot a v mist které se ptbézre kontroluje.

2.3.4. Specifikace procesu

2.3.4.1. Musi byt vypracovan pisemny postup fes@ni kazdého fiednetu pred, lEhem a po sterilizaci. Specifikace

procesu musi zahrnovat popisy:

a) zabalenéhoipdnttu, Wetn® roznera a hustoty, definované polohyquntu v obalu a moznych odchylek od
téchto specifikaci,

b) struktury ulozenii@dn¥tu v oz&ovacim kontejneru,

C) rozneéri ozaovaciho kontejneru,

d) umiséni dozimett: pii pribézné kontrole,

e) Upravy, které jeréba aplikovat na #iteni lBznym dozimetrem, aby je bylo mozntepést na absorbované davky
v misg jak minimalni, tak maximalni davky,

f) sterilizaini a maximalni absorbované davky,

o)) provozni podminky oZavani.

2.3.4.2. Nové hodnocenéiainosti je teba provéstip kazdé zming rozlozeni davky v materiélu.

2.4. Kontrola procesu oz#ovani
2.4.1. Pro dany iiedn®t musi byt nastavedasov& nebo transportni rychlost s ohledem na Ubytekviktzdroje
z&eni. Doba platnosti nastavefzsisu nebo rychlosti ma byt dokumentovana.

2.4.2. Dozimetry ve vhodném ¢ta je feba rozmistit tak, aby ukazovaly davku absorbovamednttem. Obvykle
jsou umigovany do mista minimalni davky. Na kazdou drakedp®tu v oza&ovacim zé&ézeni je teba umistit alesgo
jeden dozimetr.

2.4.3. Zaznamy o sterilizaciignim musi osahovat alespo

a) nastavenfasova&e nebo rychlost transportniho systému,
b) polohu zdroje,

c) paadi, ve kterém byligdnet oSeten,

d) vysledky zZné dozimetrie,

e) drahu pedngtu.



2.4.4. Pro oz@vny s urychlovéi musi byt sledovany a zaznamenavany parametryksvatektromi a rychlost
dopravniku.

2.4.5. Vizudlni indikatory davky nesiinbyt pouzity jako dkaz uspokojivého oS&tni z&enim.

2.4.6. Pro uvoléni predmétu po sterilizaci a jeho vydej ma byt vypracovarstpp zahrnujici parametry uspokojivého
prabéhu steriliz&niho procesu.

2.4.7. Jako dopkk stanoveni &innosti zvolené davky radiai energie se dopotuje pouZiti biologickych indikatdr
(sporyBacillus pumilis).

3. Odhad populace mikroorganisnt na piredmétu

Vzhledem k mnohotvarnosti sterilizovanychfedn®tl, jejich konfiguracim a podminkam, za kterych janirsi
manipulovano (mozné kontaminanty za dané vyrobmiase), neni moznérgsné weni populace zivotaschopnych
mikroorganisni pritomnych na pedn¥tu (bioburden). Je vSaketa provést odhad této hodnoty a vztdhnout k ni
innost metody sterilizacer@dn®tu. Toto porovnani je séasti validace a revalidace sterilingho procesu. Odhad
hodnoty bioburden je ro¥d pouzivdn E hodnoceni &nnosti ¢isticich postup zangfenych na snizeni ptu
mikroorganisni (nag. postup ¢isténi obali predn&tt vnasenych dgistych prostor). Neméndilezitou roli hraje tato
hodnota pi sledovani podminek vyroby (analyza trépd

3.1. VSeobecné zasady
3.1.1. Cilem odhadu je stanovenipustnych limitnich hodnot kontaminacéegn®ta mikroorganismy ped jejich
sterilizaci.

3.1.2. Postupyipodhadu hodnoty bioburden maji byt validovany, eilokntovany a archivovany.
3.1.3. U Sarzi Zivnychi@ piipravenych pro odhad maji byt provedeiigtové zkousky.

3.1.4. Média pro mikrobiologickécély a roztoky pouzivané pragnos mikroorganisinz predmétu (elua@ni roztoky,
fedici roztoky) maji byt fipravovany zjisobem zajigujicim jejich sterilitu.

3.1.5. K odhadu ma byt pouzit typicky vzorete@nttu (obsahuje mikroorganismy reprezentujiazlozeni populace
mikroorganisni ve vSech jednotkach).

3.1.6. Odhad hodnoty bioburden je proMdpomoci koreéniho faktoru, ktery vyjailije &innost zachytu
mikroorganisni (vytéZnost) @i jejich prenosu ze zkoumanéhoeplnétu. Fi posuzovani &innosti se phlédne
k moznym tyfim kontaminujicich mikroorganisina jejich rozloZzeni na ipdn&tu. Odhad hodnoty bioburden je
provadn na zaklad stanoveni p&tu mikroorganism pied sterilizaci naigdn®tu nebo jeha@asti.

3.1.7. V gipack, ze gedmét maze svymi fyzikalnimi a chemickymi vilastnostmi owviiv pacet a druh zjiSovanych
mikroorganisn, je teba takové isobeni neutralizovat, eliminovat nebo minimalizovat

3.1.8. Kultivani podminky je iteba volit s ohledem na prasgbdobny vyskyt jednotlivych drdhmikroorganisni.
Vybér podminek méa byt dokumentovan.

3.2. Validace odhadu hodnoty bioburden

3.2.1. Souasti validéniho postupu ma byt:

a) zhodnoceni vhodnosti techniky pouzitérerpsu mikroorganizinz predn#tu,

b) zhodnoceni kultivenich podminek getr stanoveni p&tu prenesenych mikroorganism

C) zhodnocenidinnosti zgtného zachytu @nnost techniky fenosu mikroorganisénz prednetu).

3.2.2. Jeteba zaznamenat kazdou&m v metodice odhadu, zejména z pohledinnosti zgtného zachytu.
3.2.3. Potvrzovani validace ma byt pro#dd vhod® volenym intervalem revalidaci.

3.2.4. P¢et mikroorganisri na fredntu pred sterilizaci ma byt zjif®van na zaklatlvzorkovaciho planu. Tento plan
ma byt dokumentovan a ma vychazet z vhodnych stidysh metod.

3.2.5. U mén obvyklych (még otekavanych) mikroorganisime t‘eba provést jejich dgeni a posoudit jejich vliv na
podminky sterilizaniho procesu (odhad rezistenceéitého druhu mikroorganismu na sterilizé postup).



3.2.6. Stanoveniifpustnych limitnich hodnot bioburden méa byt dokutogéno. V pravidelnych intervalech maji byt
tyto hodnoty pezkoumany.

3.2.7. Ri stanoveni rozsahu sterilia@ho procesu jei¢ba zohlednit rezistenci mikroorganisivoricich populace na
piednttu.

3.2.8. Dojde-li k pekrateni gipustnych limii hodnoty bioburden musi byt posouzen vliv na hlad#terilizani
jistoty.

3.2.9. Znmény predneti a postufi manipulace s nimi musi bytgzkoumany z pohledu jejich dopadu na&mmhodnoty
bioburden. Tato iezkoumani maji byt dokumentovana. Je-li &jat znéna odhadu hodnoty biobudren, jeha
prijmout piisluSné opdéeni ve vztahu ke sterilizaim postugm.

3.2.10.Vzhledem k velké rozmanitostiegnett je mozné pro &ely odhadu hodnoty bioburden jejich sdruzovani do
skupin podle jejich povahy a @gobu manipulace. Toto ma byt dokumentovano a madiytodnino, ze ziskané Udaje
jsou reprezentativni pro vSechny takto sdruzeeémsty.

3.2.11.Ma byt zvazeno, zda do odhadu hodnoty bashuje teba z#adit rovreZz obalové materidly (ndippii provadni
odhadu u pracovnich edi uréenych prasisté prostory zvazit obal, do kterého jesedbalen ped sterilizaci).

3.2.12.Bi zkouSeni rozrérnych pedn®tia (nag. odévy, odnimatelnéiasti plnicich z#izeni) ¢asti je teba volit co
nejwtsi ¢ast redntu (odhad hodnoty bioburden tétasti slouzi pro odhad celého hodnotggnEtu).

3.2.13.Manipulace se vzorky méa byt pro¥da tak, aby nedoslo k jejich dalSi nezadouci koirtaon (nag. maji-li se
odclit ¢asti gredmeétu, zvazit pouziti boxu s laminarnim pramdm vzduchu).

3.2.14.Na patku pouzivani nového r@dnttu je cetnost vzorkovani pro odhad hodnoty bioburden yySSi
s pribyvajicimi znalostmi o hodnétlze ¢etnost snizovatCetnost vzorkovani obvykle zavisi na Gdajichiedehozich
odhadi, &elu pro ktery je odhad provéd, pouzivanych vyrobnich procesech, povaespetu.

3.2.15.Stupe adheze mikroorganisink predn¥tu je dan jeho fyzikdlnimi a chemickymi vlastnostani zdrojem
kontaminace. Tyto skutaeosti ovliviiuji zpisoby Upravy vzorku proifpnos mikroorganizén Ma byt gihlédnuto
k moznostem tvorby tzv. biofilmu (mikroorganismypiofilmu maji obecw vyssi odolnost proti sterilizaimu procesu).

3.2.16.Ma byt stanovena maximalni doba a podmirdhpovavani mezi odlbem vzorku pednttu a jeho zpracovanim
pro mikrobiologické zkouseni.

3.2.17.Do stanovenicinnosti glenosu mikroorganisin(zejména z pohledu mozného snizendtpanikroorganism
vlivem Upravy) je teba zahrnout rowz pomocné techniky, jako jsou rfamlezintegrace vzorku a nasledna separace
¢astic z eluaniho roztoku.

3.2.18.Volba druhu elgaich afiedicich roztok a jejich vlastnosti (koncentrace, pH, osmotickia, sfiitomnost
mikrobicidni a mikrobistatické slozky) ma byt zvaaez pohledu ovlivéni mikroorganism (podpora iistu, inhibice
ristu).

3.2.19.Prostorové uspaani pedn®ti a jejich vlastnosti ovliuji vybér techniky grenosu mikroorganisin Mezi
negastjsi pati: pristrojové Upravy, vyplach eldaaim roztokem, st, pieliti agarovou kultivéni pidou, otisk na
agarovou pdu.

3.2.20.Suspenzi mikroorganiém elua&nim roztoku Ize dale zpracovdiznymi technikami fenosu na kultivéni padu:
membranova filtrace, plotnové techniky, technikgnstveni nejvySe pra¥godobného ptu. Volba techniky penosu
ma byt dokumentovana. U technikygitdni kolonii po inkubaci ma byt &¢gna horni hranice jejich ptu.

3.2.21.Ma byt posouzena kombinace kultiviio média a podminek inkubace z hlediska repratienosti vysledi
(predmét urkeny ke zkouSeni, prawdodobné zdroje mikrobialni kontaminace, druhy pépediobrg pritomnych
mikroorganisni). Souasti validace odhadu hodnoty bioburden ma byt posdwEchto tiznych kombinaci.

3.2.22.Ri validaci odhadu hodnoty bioburden jsou vyuzivéiwa gistupy: metoda opakovanych zadhyt prednetu
uréeného ke zkouSeni a inokulacgegnetu ueného ke zkouSeni znamym mnozstvim mikroorgahnigmodelovy
systém). Druh& z metod je vyuzivanaiagneti s nizkou pirozenou Urovni kontaminace.
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