LEK-17 P¥iprava sterilnich lécivych pfipravkl v Iékarné a zdravotnickych zafizenich
Platnost od 15. 4. 2016.

Pokyn je vypracovan na zakladé poZadavku Prilohy €. 1 k pokynu PE 010-4 PIC/S Pravidla spravné praxe pro
pfipravu lééivych pripravkl ve zdravotnickych zafizenich (posledni verze platnd od 1.3.2014), ktery byl
schvélen rezoluci Rady Evropy CM/ResAP(2011)1%; vyhladky ¢. 84/2008 Sb., o spravné lékarenské praxi,
blizSich podminkach zachazeni s l1éCivy v Iékarnach, zdravotnickych zafizenich a u dalsich provozovatell a
zafizeni vydavajicich 1écivé pripravky (dale jen ,vyhlaska®); pokynu Statniho Ustavu pro kontrolu Iéciv (ddle
jen ,Ustav”) VYR-32 Doplnék 1 verze 1 Vyroba sterilnich 1é¢ivych p¥ipravkd a pokynu Ustavu VYR-36 Cisté
prostory.

Cilem tohoto pokynu je seznamit Iékarny a zdravotnicka zafizeni, ktera jsou podle § 79 odst. 2 zakona
¢.378/2007 Sb., o lééivech, o IéCivech a o zménach nékterych souvisejicich zakon( (zdkon o lécivech), ve
znéni pozdéjsich predpisli, opravnéna pripravovat sterilni |écCivé pFipravky, s poZadavky na jejich pFipravu.
Jednd se zejména o pfipravu infuznich roztok(, injekci, ocnich pripravk(, roztokd pro parenterdlni vyZivu,
cytostatik, radiofarmak, humannich autogennich vakcin a ptipravkd pro genovou terapii. Nutnost stanovit
tyto pozadavky vyplyva z pozadavku na zajiSténi jakosti, bezpecnosti a ucinnosti sterilnich |écivych
pfipravka.

Priprava sterilnich lécivych pripravki ma probihat v dobre kontrolovaném prostredi, ve kterém je fizena
koncentrace castic ve vznosu, a které je konstruovano a vyuZivano takovym zpUsobem, aby se
minimalizovalo zaneseni, generovani a zadrzovani ¢astic uvnitf prostoru. Je to prostor, v némz jsou také
fizeny ostatni relevantni parametry napf. teplota, vihkost a tlak. Tyto Cisté prostory, pristupné pouze
propustmi (se systémem dvojitych dvefi) pro zaméstnance a/nebo pro zafizeni a materialy, maji byt
udrzovany v souladu s vhodnym standardem Cistoty a ma do nich byt privddén vzduch, ktery prosel filtry
pfimérené ucinnosti (napf. filtry HEPA nebo ULPA).

Razné Cinnosti, jako pFiprava vychozich latek a obalovych materidlQ, dale ptiprava vlastniho pfipravku
a jeho plnéni, maji probihat v oddélenych prostorech v ramci istych prostor.

Cisté prostory pro piipravu sterilnich piipravk( jsou klasifikovany podle poZadovanych charakteristik
prostiedi. Kazda ¢innost souvisejici s pfipravou vyzaduje pfimérenou uUroven Cistoty prostiedi za provozu,
aby bylo minimalizovano riziko mikrobidlni nebo ¢asticové kontaminace produktu nebo zpracovavanych
material(. Aby bylo dosaZzeno pozadovanych podminek ve stavu "za provozu", maji byt tyto prostory
navrZeny tak, Ze bude dosazeno urcité definované urovné cistoty vzduchu ve stavu "za klidu".

Stav "za klidu" je stav, ve kterém jsou zcela nainstalovana zafizeni a tato zafizeni jsou v provozu bez
pfitomnosti zpracovavaného produktu a obalového materialu, a nejsou zde pfitomni Zzadni pracovnici. Stav
"za provozu" je stav, kdy jsou zafizeni v béZném provozu s predepsanym poctem pracovnik(l. Stav ,za
provozu® a,,za klidu” by mél byt definovan pro kazdou mistnost nebo misto pfipravy.

Pro pfipravu sterilnich lécivych pfipravkd jsou rozliseny 4 tfidy Cistoty vzduchu. Maximalné pfipustny pocet
¢astic pro jednotlivé tFidy &istoty vzduchu je uveden v pfiloze €. 2 vyhlasky (viz Tabulka ¢. 1). Cisté prostory
a zafizeni by mély byt klasifikovany v souladu s EN ISO 14644-1.

Tabulka ¢. 1

Maximalni pfipustny pocet &astic /m* o velikosti rovné nebo vétsi
Trida Cistoty Za klidu Za provozu

0,5 um 5,0 um 0,5 um 5,0 um
A 3520 20 3520 20
B 3520 29 352 000 2900

! Rezoluce Rady Evropy CM/ResAP(2011)1 o poZadavcich na zajisténi jakosti a bezpecnosti léCivych pfFipravkid
pripravovanych v Iékarnach pro zvlastni potfeby pacientl pfijata Vyborem ministri dne 19.1.2011
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C 352 000 2900 3520000 29 000

D 3520 000 29 000 nedefinovano nedefinovano

Trida Cistoty A: Pracovni prostor pro vysoce rizikové cinnosti, napf. plnici misto, zasobnik pro zatky,
oteviené ampule a lahvicky, provadéni aseptického propojeni. Tyto podminky Ize zajistit
vzduchotechnickymi systémy s laminarnim proudénim vzduchu. Systémy lamindrniho proudéni vzduchu
maji zajistovat homogenni rychlost proudéni vzduchu v rozsahu 0,36 — 0,54 m/s (doporucena hodnota)
v pracovnim misté v pfipadé otevieného pracovniho prostfedi. Zachovani laminarity proudéni ma byt
prokazano a validovano.

Trida Cistoty B: Pro aseptickou pripravu a plnéni, prostor obklopujici prostredi tridy A.

Trida Cistoty C a D: Pracovni prostor pro provadéni méné kritickych ¢innosti pti pfipravé sterilnich [éCivych
pripravka.

Konstrukce Cistého prostoru
Cisty prostor Ize Fesit jako montovanou vestavbu do stavajiciho objektu.

Stény Cistého prostoru tvofi pricky, které jsou opatfeny otéruvzdornym a omyvatelnym natérem. V prickach
mohou byt osazena okna jak pro pfivod denniho svétla (neoteviratelnd okna), tak pro kontrolu
a komunikaci mezi pracovniky.

Podlahova krytina tvoti fabion mezi sténou a podlahou ¢Cistého prostoru. Na hranicich zén s rozdilnou tfidou
Cistoty se umistuji diferencni pretlakoméry pro vizualni kontrolu tlakového spadu.

Dvefe mohou byt plné nebo prosklené, pripadné otocné. Dvefe musi byt hladké bez prolisi a viditelného
tésnéni okolo oken a se spodni vysuvnou tésnici liStou. U personalni a materidlové propusti jsou opatieny
zvukovou a optickou signalizaci soucasného otevieni dvefi.

Okna jsou pevnd, neotviratelna, zdvojend ze specidlniho profilu, do kterého jsou osazena a zatmelena
tabulova skla. Povrch zaskleni plynule navazuje na povrch pficky nebo dvefi.

Tésny kazetovy podhled se skladad z nosného rastru, v némz jsou uchyceny jednotlivé kazety. Podhled je
pomoci zavésovych ty¢i uchycen na nosné konstrukci stropu prostoru. Soucdsti podhledu jsou
vzduchotechnické nastavce s HEPA nebo ULPA filtry pro pfivod vzduchu do Cistého prostoru a zapusténa
osvétlovaci télesa.

Vsechny viditelné dily Cisté vestavby jsou opatfeny epoxidovym praskovym ndatérem. VSechny spdry jsou
zatmeleny.

Celd soustava podhled( a pricek je vodivé pospojovana a napojena na uzemnéni objektu.

Osvétleni Cistého prostoru se resi zapuSténymi uzavienymi a tésnymi zafivkovymi svitidly. Svétla musi byt
v pfislusSném provedeni dle stupné Cistoty prostiedi.

Veskeré rozvody jsou vedeny bud'v pfickach, nebo v servisnim prostoru za ptickou.

Cely Cisty prostor je c¢istén mokrym zplsobem, tomu musi byt celd konstrukce pfizplsobena.

Vzduchotechnika (VZT)

VZT tvofi nejdUleZitéjsi ¢ast Cistého prostoru. Ukolem VZT je chranit personal, produkt i okolni prostted;.
Nejvétsi daraz je kladen na Cistotu privadéného vzduchu, kterou zajistuje tristupriova filtrace s koncovym
HEPA nebo ULPA filtrem. DalSim parametrem je vytvoreni tlakového spddu dle zén s rozdilnou tfidou
Cistoty. Cely Cisty prostor (CP) je v pretlaku vici okoli s rozdilem 10-15 Pa na hranicich zén. Pretlak v CP
stoupa s rostouci tfidou Cistoty (kromé zvlastnich pfipadu).

DuleZity je zpUsob distribuce vzduchu uvnitt jednotlivych mistnosti. Jeho navrh by mél zohledriovat ochranu
produktu, personalu a co nejrychlejsi odvod necistot.

Soucdsti VZT Cistého prostoru jsou i laminarni pole (LF) a laminarni boxy (LB). Laminarni pole je

jednosmérny homogenni proud vzduchu o rychlosti 0,45 m/s 20 %. Pole mlzZe byt vytvoreno z VZT prvki

volné v mistnosti se zasténou po obvodu a je i v laminarnich boxech (LB). Laminarni pole zajistuje vysoky
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stupen ochrany produktu. LB se rozliSuji podle sméru proudéni na horizontalni a vertikalni a podle typu
ochrany. LB chrani bud produkt nebo produkt a ¢lovéka (napf. biohazard). Nejvys$si stupen ochrany zajistuji
tzv. izolatory, uzaviené systémy, do kterych se privadi i odvadi vzduch pfes HEPA filtry a prace v nich
probiha v podtlaku a pomoci rukavcu.

Pfivod vzduchu do Cistych prostor zajistuje centralni klimatiza¢ni jednotka s celkovou Upravou privadéného
vzduchu. Celkovy pratok vzduchu privadéného centralni klimajednotkou je navrzen predevsim s ohledem
na zajisténi pozadovaného poctu vymén vzduchu v mistnostech, na odvod tepelnych ziskl, vihkosti,
necistot atd., a na pokryti technologickych odtahd.

Varovny systém ma indikovat selhani pfivodu vzduchu. Indikatory tlakovych rozdilli maji byt umistény mezi
jednotlivymi prostory, kde jsou tyto rozdily dalezZité. Tlakové rozdily jsou vyznamné pro ochranu produktu,
maji byt sprdvné navrieny, ovéreny vramci validace a ddle pravidelné kontrolovany, monitorovdny
a dokumentovany. Je nutné sledovat, zda se tlakové rozdily pohybuji v odpovidajicim rozmezi.

V prostorech tfidy Cistoty A/B jsou zakazany kandly a vylevky pro odpady. V prostorech nizsich tfid maji byt
mezi zafizenim nebo vylevkou a odpadem umistény vzduchové zdbrany a podlahové odpady maji byt
vybaveny sifony nebo vodni uzavérkou k zabranéni zpétného toku.

Satny maji byt navrieny jako propusti a pouzivany k fyzickému oddéleni r@iznych stupfiCi prevlékani
a k minimalizaci mikrobidlni a ¢asticové kontaminace ochranného odévu. Prostor propusti ma byt ucinné
vymyvan filtrovanym vzduchem. Posledni prostor propusti ve stavu ,za klidu“ ma byt stejné tfidy Cistoty
jako prostor, do kterého Usti. PouZiti oddélenych prevlékdren pro vstup a vystup do Cistych prostor je
Zadouci pti zpracovani vysoce ucinnych latek. Zatizeni pro umyvani rukou maji byt umisténa v prvnim stupni
propusti.

Oboje dvere do propusti nesmi byt otevieny soucasné. Vhodné je vyuzivat systém vzajemné blokace dvefi
nebo ma byt v ¢innosti svételné nebo zvukové varovné zafizeni, které ma zabranit sou¢asnému otevreni
vice nez jednéch dvefi. Obdobnym zplsobem ma byt feSeno také soucasné otevieni obou dvefi a/nebo
oken v materialové propusti (prokladaci okna).

Na cisté prostory by mély bezprostifedné navazovat pomocné prostory jako je sklad materidlu a pracovnich
pomtucek, uklidova mistnost, sprcha pro pripad havarie a kancelaf pro administrativni ¢innost spojenou
s pripravou.

Pravidelna preventivni tdrzba a sanitace
Cisté prostory patfi mezi kritické systémy. Z tohoto dlivodu je nutné, aby byly stale udrzovany v dobrém
technickém stavu. Pro Cisté prostory a vzduchotechnicky systém ma byt vypracovan preventivni plan adriby
a sanitacni plan, ktery ma zahrnovat:

e Uplny popis Cistych prostor a vzduchotechnického systému

e rozdéleni ¢asti a prvki Cistych prostor a vzduchotechnického systému na kritické a nekritické

z pohledu provozu a udrzby

e popis pravidelnych ¢innosti Udrzby (napt. vymeéna HEPA filtr() a sanitaci

e intervaly pravidelnych ¢innosti udrzby a sanitaci

e zodpovédnosti jednotlivych pracovnik

Cilem pravidelné preventivni Udrzby je zajistit standardni provoz Cistych prostor a vzduchotechnického
systému bez poruch, alarm{ a odchylek, které mohu ohrozit provoz Cistych prostor.

Pracovnici
Sterilni priprava ma byt provadéna pouze nalezité proskolenymi pracovniky.

Pro pohyb pracovnikd, materidlu a uklid prostor maji existovat presné definovana pravidla, kterda snizuji na
minimum ¢asticovou a mikrobidlni kontaminaci.

Ptistup pracovnikli ma byt omezen a vstup persondlu i materidlu do Cistého prostoru ma probihat podle
definovaného postupu (previékani a ocista pracovnik(l, oCista a dezinfekce materialu). Rozsah a postupy
maiji byt stanoveny v zavislosti na definované tfidé Cistoty.
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Pracovnici maji pouZivat specialni obleCeni v zavislosti na tfidé Cistoty.

Popis obleceni pro jednotlivé tridy Cistoty:

Trida A/B: Pokryvka hlavy (kukla) ma dokonale zakryvat vlasy a kde je to potfebné i vousy a ma byt
zasunuta pod limec kombinézy. Pres tvaf md byt nasazena maska, branici uvolfiovani kapicek. Na rukou
maji mit pracovnici vysterilizované, nepraskované gumové nebo plastové rukavice, na nohou
vysterilizovanou nebo vydezinfikovanou obuv nebo navleky. Spodni konce kalhot maji byt zasunuty do
obuvi nebo navlekl a rukdvy kombinézy maji byt zasunuty do rukavic. Ochranny oblek nema prakticky
uvolfiovat Zadna vldakna a ¢astice a ma zachycovat ¢astice odloucené z povrchu téla.

Trida C: Vlasy a kde je potfebné i vousy maji byt zakryty. Obleceni ma sestavat z kratkého kabatku a kalhot,
nebo z kombinézy, rukdvy maji byt na zapésti utazeny, kabatek mit vysoky limec, a na nohou maji byt
vhodné boty nebo navleky. Z obleceni se nemaiji uvolfiovat Zadna vldkna nebo ¢astice.

Trida D: Vlasy a kde je potfebné i vousy maji byt zakryty. Ma se pouZivat bézny ochranny odév a vhodna
obuv nebo navleky. Maji byt pfijata vhodnd opatfeni k vylouceni vnaseni kontaminace do Cistych prostor.
Do persondlnich propusti vedoucich do tfidy Cistoty B a C by se nemélo vnaset venkovni obleceni. Pro
kazdého pracovnika ma byt zajistén Cisty sterilni ochranny odév pro kazdy jednotlivy pracovni vstup do
téchto prostor. Rukavice se maji pravidelné dezinfikovat béhem pracovni Cinnosti. Oblicejové rousky
a rukavice se maji ménit alespon pfi kazdém preruseni pracovniho cyklu.

Ci$téni a nasledné zachazeni s odévy do Cistych prostordl ma byt provadéno podle pisemnych postupd
a mélo by zajistit, aby se na nich nezachytily kontaminanty, které by se mohly pozdéji uvolfiovat. Prani by
mélo byt provadéno v k tomu urcenych prackach a susi¢kach.

Priprava sterilnich léCivych pfipravki

Sterilni pfiprava lécivych pfipravkl se déli na:
e pfipravu terminalné sterilizovanych Iécivych ptipravk
e aseptickou pfipravu léCivych pfipravkl

PoZadavky na pfipravu termindlné sterilizovanych pfipravkd:

Priprava komponentl a vétsiny Iécivych pripravk(l ma probihat nejméné v prostredi ttidy Cistoty D z divodu
snizeni rizika mikrobidlni a ¢asticové kontaminace. Tam kde je mimorddné mikrobiologické riziko pro
produkt (napt. podporuje rist mikroorganizmu) nebo je dlouhodobé uskladnén pred sterilizaci nebo neni
zpracovavan v uzavienych nddobach, ma byt pfiprava provadéna v prostredi tfidy C.

PInéni produktl pro terminalni sterilizaci ma byt provddéno nejméné v prostiedi tfidy Cistoty C.

V pripadé mimoradného rizika kontaminace lécivého pripravku z prostredi, napf. z divodu pomalého plnéni
nebo plnéni Sirokohrdlych nadob, nebo pti vystaveni pfipravku vlivim vnéjsiho prostiedi na dobu delsi nez
nékolik sekund, ma byt plnéni provadéno v prostoru tfidy Cistoty A v prostiedi nejméné ttidy Cistoty C.
Ptiprava a plnéni masti, krém{, suspenzi a emulzi ma byt obvykle provadéna v prostiedi tfidy Cistoty C.
Tabulka €. 2 Priklady postupti pro terminalné sterilizované lécivé pripravky provadéné v riznych tfidach
Cistoty prostiedi.

Trida Cistoty Priklady postupt

A PInéni léCivych pfipravkd pfi vysoké mire rizika

C Pfiprava roztok( pti vysoké mire rizika. PInéni léCivych
pripravk

D Ptiprava roztokl a komponentl pro nasledné plnéni

Zvlastni poZzadavky pro aseptickou pripravu:

Po omyti ma byt s komponenty manipulovdno nejméné v prostredi tfidy Cistoty D. Manipulace se sterilnimi
vychozimi materidly a komponenty, pokud nejsou nasledné predmétem sterilizace nebo filtrace pomoci
filtru zadrZujiciho mikroorganizmy, ma probihat v prostredi tfidy Cistoty A.
Ptiprava roztoku, které maji byt béhem procesu sterilné filtrovany, ma probihat v prostredi tfidy Cistoty C.
Pokud nejsou filtrovany, pfiprava materiall a pfipravkl ma byt provadéna v prostiedi ttidy Cistoty A.
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Manipulace a plnéni asepticky pripravovanych léCivych pfipravk( (oteviené a uzaviené postupy) ma
probihat v prostredi tfidy Cistoty A v boxu s laminarnim proudénim (LB), v pretlakovém biobezpecnostnim
boxu typu biohazard (BSC) nebo v izolatoru. V mistnosti ma byt pretlak vzduchu (idedlné 10 — 15 Pascal() a
pratok vzduchu do sousednich prostor s nizsim tlakem, chrénici pfipravek pred kontaminaci.

Tabulka €. 3 Priklady postupti aseptické pFipravy provadéné v riznych tfidach éistoty

Trida | Priklady postupt pfi aseptické pripravé
Cistoty

A Asepticka pfiprava a plnéni

C Pfiprava nasledné filtrovanych roztok(
D Manipulace s komponenty po omyti

Ptiprava pfi podtlaku v izoldtoru, ktera chrani pracovnika a prostfedi pfed kontaminaci, ma byt vyuzita
pouze pfi pripravé nebezpecénych lééivych pripravk( (zejména cytostatik a pripravkl pro genovou terapii),
ato za dodrZeni vSech opatfeni zamezujicich kontaminaci |écivého pfipravku (napf. vhodnou kvalitou
vzduchu v pozadi, pretlakem uzavienych vstupa).

Pro pfipravu ostatnich nebezpecénych Iécivych pfipravkl nejsou vhodné boxy s laminarnim proudénim (LB).
Misto nich maji byt pouZity biohazardy (BSC) se svislym proudénim vzduchu smérem dolll a svislym
vystupem z boxu, nikoliv smérem k pracovnikovi, nebo izolatory.

Vzhledem k tomu, Ze se u asepticky pripravovanych lécivych pripravk( neprovadi terminaini sterilizace, ma
zasadni vyznam mikrobiologicka Cistota prosttedi, v némz se pfripravky pfipravuji. Proto ma byt prostredi
pravidelné kontrolovano z hlediska mikrobidlni Cistoty. Pokud neni dostate¢né zd{ivodnéno jinak, ma okolni
prostiedi LB a BSC splfiovat pozadavky Cistoty tfidy B nebo C, pro izolatory minimalné tfidu Cistoty D.

Tabulka €. 4 Prehled doporucenych minimalnich t¥id Cistoty

Pracovni prostredi Prostredi zazemi
LB/BSC | Trida Cistoty A Trida Cistoty B nebo C
izolator | Trida Cistoty A Trida Cistoty D

Z dlivodu minimalizace rizika kfiZové kontaminace, maji byt zafizeni jednoucelova.

Uklid a sanitace

Cisté prostory maji byt pravidelné uklizeny a sanitovany podle schvaleného postupu. Pracovnici provadéjici
uklid maji byt proskoleni.

Pomlcky pro uklid maji byt pouZivany a skladovany tak, aby bylo minimalizovano riziko mikrobialni
kontaminace. Hlavy mop0 maji byt jednorazové nebo maji byt po kazdém uklidovém cyklu sterilizovany.
Cistici a dezinfekéni prostfedky nemaji obsahovat Zivé mikroorganizmy. Prostfedky pouZivané v prostiedich
tfidy Cistoty A a B maji byt sterilni, bez spor, a ma byt provadéna jejich pravidelnd obména dle schvaleného
postupu.

Uinnost Gklidu ma byt prokazovana pravidelnym odbérem mikrobiologickych vzork(l z povrchd, napt.
pomoci kontaktnich misek nebo stér(i (pro méné dostupna mista).

Ke sniZzeni moZnosti kontaminace mikroorganizmy vytvarejicimi spory maji byt pouzivany sporocidni Cistici
prostfedky. Virucidni Cistici prostfedky maji byt pouZivany tam, kde se pracuje s krevnimi produkty.

Sterilni alkoholové spreje a dal$i materidly (napf. Cistici a dezinfekéni prostfedky) vnasené do Cistych
prostot maji mit stanovenou dobu pouzitelnosti.

Dokumentace

Pro jednotlivé Cinnosti spojené s pripravou sterilnich léCivych pripravkl maji byt vypracovany pisemné
postupy, schvalené osobou odpovédnou za pfipravu sterilnich 1écivych pripravk(. Postupy maji byt pfi
kazdé zméné aktualizovany a ve stanovych terminech pravidelné revidovany. Veskeré Cinnosti maji byt

5/7



dokumentovany v souladu s vyhlaskou. Zaznamy o pfipravé a dokumentace se uchovavaji nejméné po dobu
5 let.

Méfeni a testy pro Cisté prostory

Metody testovani Cistych prostor a vzduchotechnickych systému jsou popsany v normach EN I1SO 14644
Cisté prostory a piislu$né fizené prostfedi. Veskera pouZitd méfidla maji byt pfed provadénym méFenim
a testy kalibrovana.

Monitoring
Monitoring sestava z klasifikace ,,za klidu“ (validace) a sledovani ,,za provozu®.

Klasifikace ,za klidu“
Provadi se:

a) pfi uvedeni do provozu (instalac¢ni klasifikace)
b) naslednych zménach nebo udrzbé
c) pfipravidelné validaci — zpravidla jednou ro¢né (viz Tabulka €. 5)

Tabulka €. 5 Doporucena cetnost klasifikacnich zkousek

Boxy s laminarnim proudénim LB/BSC

Pocty castic jednou ro¢né

Cetnost vymény vzduchu v mistnosti za hodinu | jednou ro¢né

Rychlost proudéni vzduchu na pracovnim misté | jednou ro¢né

Kontrola integrity filtrG HEPA/ULPA jednou ro¢né
Izolatory

Zkouska vystrazné funkce izolatoru jednou ro¢né
Zkouska tésnosti izolatoru jednou ro¢né
Kontrola integrity filtrd HEPA jednou ro¢né

K opakovdni klasifikacnich zkousek nebo ke zvyseni jejich ¢etnosti vede:
e  zjisténé odchylky (napf. vysledky mimo specifikaci)
e zdasahy do prostredi (napf. stavebni prace)
e zmeény (napf. vyména HEPA filtr() a opravy

Sledovani prostredi ,,za provozu”

Provadi se fyzikalni monitoring a mikrobiologicky monitoring. Jejich vysledky maji byt vyhodnocovany
a aktivné vyuZivany, nemaji slouZit pouze pro ucely vedeni zaznam(. Doporucend cetnost fyzikalniho
a mikrobiologického monitoringu je uvedena v Tabulce ¢. 6 a 8. Optimalni ¢etnost monitoringli zavisi na
konkrétnich cinnostech a pracovnim prostfedi. Limity pro fyzikalni monitoring kontrolovanych prostor

a zafizeni uvadi Tabulka ¢. 7 a Doporucené limity pro mikrobiologicky monitoring za provozu obsahuje
Tabulka ¢. 9.

Tabulka €. 6 Doporucena cetnost fyzikalniho monitoringu

Boxy s laminarnim proudénim LB/BSC

Tlakové rozdily mezi mistnostmi Pfed zahajenim prace, obvykle denné

Tlakové rozdily ve filtrech HEPA/ULPA (pracovni | Pfed zahajenim prace, obvykle denné
misto)

Pocty Castic Ctvrtletné v provoznim stavu
Izolatory

Tlakové rozdily ve filtrech HEPA Pfed zahajenim prace, obvykle denné
Neporusenost rukavcl izolatoru Vizualni kontrola pti kazdém cyklu
Zkouska udrzeni tlaku izolatoru (s nasazenymi Jednou tydné

rukavicemi)

6/7



Tabulka €. 7 Limity pro fyzikalni monitoring kontrolovanych prostor a zafizeni

Trida Maximalni poet &astic ve vznosu/m? rovny nebo Cetnost Rychlost Tlakové
vetE| vymeény proudéni rozdily k
‘ vzduchu vzduchu mistnosti
za klidu za provozu (pocet/ (m/st s nizsi tfidou
hodinu) 20%) Cistoty (Pa)
0,5um 5,0um | 0,5um 5,0um
A 3520 20 3520 20 N/A 0,45 HLF | N/A LB
0,35VLF | >15
izolator
B 3520 29 352 000 2 900 > 20 N/A > 10
C 352 000 2900 3520000 29 000 >20 N/A > 10
D 3520000 | 29000 | nedefinovan | nedefinovan | > 10 N/A > 10

Vysvétlivky:

N/A = idaj se neuvadi

HLF = vodorovné laminarni proudéni
VLF = svislé laminarni proudéni

Mikrobiologicky monitoring

Vzhledem k tomu, Ze se standardné neprovadi zkousky na mikrobiologickou Cistotu konecného lécivého
pfipravku nebo, Ze se léCivy pripravek pouziva jesté dfive, nez jsou znamy vysledky zkousek, je mimoradné
dllezZité provadét mikrobiologicky monitoring. Jde o potvrzeni, Ze |éCivy pripravek pravdépodobné neni
kontaminovan. Postupy pro kontrolu pfipravy by mély zahrnovat provadéni zkousek sterility konecnych
produktl ve stanovenych intervalech v zavislosti na rozsahu a Cetnosti pfipravy.

Tabulka ¢. 8 Doporucena cetnost mikrobiologického monitoringu

Pracovni prostiedi tfidy Cistoty A | Okolni prostiedi

Spadové misky PFi kazdém pracovnim cyklu Jednou tydné

Otisky prstl z rukavic Na konci kazdého pracovniho Na konci kazdého
cyklu pracovniho cyklu

Vzorky z povrch (tampdny Jednou tydné Jednou mésicné

nebo kontaktni desticky

Vzorky aktivniho vzduchu Jednou za Ctvrtleti Jednou za Ctvrtleti

Tabulka €. 9 Doporucené limity pro mikrobiologicky monitoring za provozu

Doporuéené limity mikrobialni kontaminace

T¥ida Vzorek vzduchu Spadové misky @ | Kontaktni Otisk rukavice,
(CFU/m?) 90 mm desticky @ 55 5 prstd
(CFU/4 hodiny) ® | MM (CFU/rukavice)
(CFU/desticka)
A <1 <1 <1 <1
B 10 5 5
C 100 50 25 -
D 200 100 50 -

Vysvétlivky:
a) prdmérné hodnoty
b) jednotlivé spadové misky mohou byt exponovany po dobu kratsi nez 4 hodiny. V tom pfipadé maji byt limity
odpovidajicim zplsobem snizeny
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