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1. BEVEZETES

Az orvostechnikaieszkdzok fejlesztésének €s gyartasanak vilaga immar két éve meghatarozo
szerepet jatszik a szakmai életemben, mivel a kutatas-fejlesztés csapat tagjaként kozvetleniil
részt vehettem ezen innovativ teriileten. Csatlakozasomkor az MDR (Medical Device
Regulation) 0j eurdpai szabalyozasanak valdo megfelelés volt fokuszban, amely atfogéan
¢érintette a dokumentacios folyamatokat, valamint az eszk6zok tervezési €és gyartasi folyamatait,
kiilonos tekintettel az alapanyagok megfeleldségére. Az itt megszerzett tapasztalataim révén
betekintést nyertem a design verifikdci6 és validdlasi folyamatok részleteibe, ami nemcsak
szakmailag, hanem személyesen is kdzel all hozzam, mivel az Gjitasok és szabalyozasok iranti
felelosségtudat a munkdm egyik alapvetése. Az alapanyagvaltds az MDR alapjan specialis
teszteken ¢€s validacids lépéseken megy keresztiil, hogy minden termék maradéktalanul
megfeleljen a piac és a biztonsagi kovetelmények elvardsainak. Ezek a kihivasok inspiralnak
arra, hogy a munkdmmal hozzajaruljak a magas szintli betegbiztonsag fenntartasahoz és az
orvostechnika fejlodéséhez.

A modern orvostechnikai ipar folyamatosan szigorodo szabalyzasi kdrnyezetében az egyszer
hasznalatos orvostechnikai eszkozok biztonsagos és fenntarthaté gyartasa kulcsfontossagu
szerepet jatszik. Az Europai Uni6 4 MDR (Medical Device Regulation) rendelete, mely 2017
aprilisdban jelent meg és majusaban lépett hatdlyba, szigortian eldirja a gyartdk szamara az
eszkozOk gyartasi, csomagoldsi és forgalomba hozatali eldirdsait, amelyek a teljes ellatasi
lancot érintik. Az utdbbi években a rendelet megjelenésével a gyartoknak €s beszallitoknak 1
kihivasokkal kellett szembenézniiik, mely kihivasok kiterjedtek az anyagdsszetétel és a
csomagolastechnika teriiletére is. Az MDR legfébb célja, hogy ndvelje az orvostechnikai
eszkdzOk mindségi és biztonsagi szinvonalat, a betegbiztonsagot mindenkor szem el6tt tartva.
Az MDR szigoru kovetelményei egyértelmii Utmutatast adnak a gyartoknak a tervezési és
fejlesztési folyamatokban, kiemelt figyelmet forditva a termék csomagoladséara, hiszen azok
kozvetlen kapcsolatban vannak a termékkel, tehat befolydsolhatjdk annak sterilitdsat és
teljesitményét.

Az irodalmi feldolgozas soran ramutatok a csomagolasokkal szemben elvart kovetelmények
fontossagara, kiilondsen az orvostechnikai eszkdzok esetében. Ugyanis a sterilizalt allapotban
forgalmazott orvostechnikai eszkdzoket ugy kell megtervezni, legyartani és csomagolni, hogy
sterilitasuk fennalljon a termék teljes életciklusa soran, gyartastol a felhasznalasig. Valamennyi

a folyamatban és/vagy termékben torténd valtozasnal, beleértve az eljarasok, berendezés,



személyek valtozasait stb., ki kell értékelni és meg kell hatdrozni a valtozasok hatasait és az
ujravalidalas kiterjedését. A folyamatokat ujra kell validalni, ha a berendezésben, annak
OsszetevOiben, az elsddleges csomagoloanyagokban, kartoncsomagolasban vagy a csomagolasi
folyamatban olyan valtoztatast hajtanak végre, amelyek hatassal vannak a kezdeti folyamat
validalas validalt statuszara.

A dolgozatom célja, hogy bemutassa, hogy az orvostechnikai eszkdzok csomagolasanal
torténd adalékanyagvaltas esetén, amennyiben a valtozads nem befolyasolja a csomagolas
funkcioit és a folyamatvaltozokat, valamint a validalas kritikus pontjai megegyeznek a
korabban validalt csomagoldanyag verzidjaval, nem sziikséges a teljes design verifikaciot és
validalasi folyamatot wjra elvégezni. Az ujravalidalas teljes procedurajanak elkeriilésére
kidolgoztam azokat a Iépéseket, melyek megfelelden aldtdmasztjdk az 10 csomagolas

biztonsagat ¢€s teljesitoképességét.



2. ATEMA IRODALMANAK ATTEKINTESE

2.1. Orvostechnikai eszkozok altalanossdagban

Az orvostechnika egy olyan tudomanyag, amely az orvostudomany és a miiszaki tudomanyok
talalkozasanal helyezkedik el. Ennek a teriiletnek az a célja, hogy a miiszaki tudomanyok elveit,
modszereit és eszkozeit felhasznalva megoldast taldljon az orvostudomany altal felvetett
kérdésekre és problémakra. A tudomanyag a legnagyobb fokuszt arra helyezi, hogy minél
pontosabb informéaciok segitségével olyan orvosi eszkozoket fejlesszenek ki, amelyek
hatékonyabba és eredményesebbé teszik a gyodgyitast. Az orvosi és miszaki tudomanyok
egylittese biztositja a betegellatds szinvonalanak emelését és az orvosi problémak hatékony
kezelését, valamint megoldasat. (Boros, 2007)

Az orvostechnikai eszkozoket a 47/1999. (X. 6.) Egészségiigyi Minisztériumi rendelet
hatarozza meg, amely szerint ezek olyan késziilékek, berendezések, anyagok vagy mas
termékek, beleértve a sziikséges szoftvereket is, amelyeket dnalléan vagy mas termékekkel
egylitt alkalmaznak embereken. Az eszkdzok célja a betegségek megeldzése, diagnosztizalasa,
megfigyelése, kezelése vagy a betegségek tiineteinek enyhitése. Emellett segitik a sériilések és
fogyatékossagok diagnosztizalasat, kezelését, valamint az anatomiai felépités vagy fiziologiai
folyamatok vizsgalatat, potlasat vagy modositasat. Az orvostechnikai eszkdzok hatdsa nem
farmakologiai, immunoldgiai vagy metabolikus, de ezek a hatasok eldsegithetik a mitkddésiiket
(Boros, 2007).

Az orvostechnikai eszkdzoket az alkalmazas célja szerint két {6 kategoéridba sorolhatjuk:
klinikai terapids késziilékek ¢€s betegmegfigyelést, illetve betegapoléast segitd eszkozok. A
terapids késziilékeket tovabb csoportosithatjuk a kezelenddé szervek vagy funkciok szerint,
példaul:

o Keringési rendszert kezelo eszkozok: mint az elektroterapia, defibrillatorok,
szivritmusszabalyozok;

o Légzést tamogato eszkozok: példaul 1€legeztetdgépek;

o Idegrendszert tamogato eszkozok: mint az érzéstelenitéshez és altatdshoz hasznalt
geépek;

o Sebészeti és invaziv eszkozok: példaul szivokésziilékek, sebészeti kézieszkozok,
sterilizatorok, miitdasztalok;

e Altaldnos dllapotfenntarté eszkézok: példaul inkubatorok.



A mérdeszkozok, amelyek a betegmegfigyelést segitik, szintén tobb csoportra oszthatok,
példaul:

o Keringési dllapot mérokésziilékei: mint a vérnyomasmérdk, a szivfrekvencia és

pulzusszam mérésére szolgalod eszkozok;

o Légzésvizsgalo keésziilékek;

o [Intenziv osztdalyon hasznalt betegmegfigyel6 eszkozok;

o Homeérsékletméro eszkozok.
(Boros, 2007)
K+F tevékenység biztositja, hogy az 0j orvosi eszkdzok és technoldgidk megfeleljenek a
valtozo klinikai és betegigényeknek. Az innovacid gyakran egyiitt jar uj anyagok fejlesztésével.
A robotika és az automatizalas szintén egyre fontosabb szerepet kap az orvostechnikdban. Az

automatizalt rendszerek novelik a hatékonysagot és csokkentik a human hibak lehetdségét.

2.2. Csomagolas

Az orvostechnikai eszkozoknél kiemelten fontos a csomagolas kérdése, viszont miel6tt ezt
részletezném ismerkedjliink meg a csomagolassal, mint fogalom, valamint annak szerepével,
fontossagaval.

A csomagolds a modern vildg elengedhetetlen része. Bar a legtobb ember csupan a
mindennapi termékek csomagolasaval taldlkozik, a csomagolastechnika ennél sokkal
Osszetettebb, szamos teriiletet Olel fel, beleértve a design, az anyagtudomany, a logisztika ¢és a
kornyezetvédelem kérdéseit is. A termékek csomagoldsanak kiilonbozé funkciokat kell
ellatniuk, els6dlegesen mechanikai védelmet biztosit a tarolas és a szallitds sordn, védi a
kornyezetet is a termékkel szemben, ezek mellett informacidhordozoé szerepe is van és legtobb

esetben marketingeszkozként is szolgal (Paine & Paine, 1992).

2.2.1. Csomagolas szerepe, fontossdaga

A csomagolas szerepérdl mar esett néhany szd, azonban érdemes ezt a témat részletesebben
megvizsgalni. A csomagolas szerepe rendkiviil sokrétli, magaban foglalja a termékek védelmét,
a szallitasi folyamatok megkonnyitését, a sziikséges informaciok kozvetitését, valamint a

marketing eszkozeként vald funkciondlasat is (Horvath & Karmazin, 2016). A csomagolas



emellett a kornyezetvédelmi szempontokat is figyelembe veszi, kiillonds tekintettel a

fenntarthatosagi torekvésekre €s az ujrahasznosithatdsagra (Paine & Paine, 1992). Nézziik meg

részletesen ezeket a funkcidkat:

Védelem: A csomagolas elsddleges funkcidja a termékek védelme. Ez magaban foglalja
a fizikai védelem biztositasat az iitodésekkel, zuzodasokkal, torésekkel szemben,
valamint a termékek védelmét a kornyezeti hatasoktol, mint példaul a nedvesség, fény,
oxigén és mikroorganizmusok (Natarajan, Govindarajan, & Kumar, 2014) (Robertson,
2005).

Tarolas, 6sszetartas: A csomagolas biztositja a termékek megfeleld tarolasat a szallitas,
raktarozas és polcra helyezés soran. Ezen funkcidja kiilonosen fontos az élelmiszerek
¢és gyogyszerek esetében, ahol a megfeleld tarolasi feltételek megdrzése 1étfontossagu.
A csomagolas ezen funkcidja optimalizalja a helykihasznalast, és hozzajarul a
raktarkezelési folyamatok hatékonysagahoz (Natarajan, Govindarajan, & Kumar, 2014;
Robertson, 2005).

Szallitas és mozgatas megkonnyitése: A csomagolds masik fontos szerepe, hogy
megkonnyiti a termékek szallitasat és mozgatdsat, minimalizalva a sériilés kockazatat.
A hatékony csomagolds segiti a termékek gazdasidgos €s biztonsdgos elosztasat a
gyartotol a végfelhasznaldig (Natarajan, Govindarajan, & Kumar, 2014) (Robertson,
2005).

Informacidatadas: A csomagolds feliilete informdciét hordoz, amely a termék
azonositasat, a fogyasztok tajékoztatasat, valamint a logisztikai folyamatok tAmogatasat
szolgélja. Az ilyen informacidk kozott szerepelhetnek az 6sszetevok, a lejarati dditumok,
tarolasi utasitdsok, biztonsagi figyelmeztetések és a gyartd adatai (Natarajan,
Govindarajan, & Kumar, 2014). Ezek az informaciok elengedhetetlenek a fogyasztok
szamara, mivel segitenek a tudatos vasarlasi dontések meghozataldban és a termék
biztonsagos felhasznéaldsaban (Robertson, 2005).

legfontosabb eszkdze. A megfelelden megtervezett csomagolas képes vonzani a
fogyasztok figyelmét, megkiilonboztetni a terméket a piacon €s erdsiteni a marka
imazsat. A szinek, formak és anyagok kreativ hasznalata mind hozzdjarul ahhoz, hogy
a termék vonzobba valjon a vasarlok szamadra, és novelje az eladasokat (Natarajan,
Govindarajan, & Kumar, 2014). A markaépités szempontjabol a csomagolds az egyik

legfontosabb érintkezési pont a termék és a fogyasztd kdzott (Robertson, 2005).



¢ Fenntarthatésag: A csomagolasnak egyre inkabb figyelembe kell vennie a kdrnyezeti
szempontokat. A modern csomagoldsi megolddsoknak minimalizalniuk kell a
hulladékot, el6 kell segiteniiik az ijrahasznositast és a fenntarthaté anyagok hasznalatat.
A fenntarthaté csomagolési gyakorlatok nemcsak a kornyezeti hatdsokat csokkentik,
hanem pozitiv hatdssal vannak a vallalatok imézsara is (Natarajan, Govindarajan, &

Kumar, 2014) (Robertson, 2005).

2.2.2. Csomagolas megjelenési formai

A fent emlitett szamos funkcid mellett a csomagolds a logisztika és az ellatasi lanc
kulcsfontossagu eleme. A csomagolés tipusai, a palettdzdsi folyamatok €s a cimkézés mind
hozzajarulnak a termékek biztonsagos tarolasahoz, szallitasahoz, valamint a fogyasztoi igények
kielégitéséhez. Az ellatasi lanc minden szintjén a csomagolas biztositja, hogy a termékek
épségben és optimalis mindségben érjenek el a végsd felhasznalokhoz. A kiilonbozo tipusai
kozé tartozik az elsddleges, mdsodlagos, és harmadlagos csomagolds. Mindegyik tipus
specifikus szerepet tolt be a termékek védelme, tarolasa €s szallitdsa soran, és kiilonbozo

informaciokat nyujt a felhasznaloknak.

ELSOGDLEGES MASODLAGOS HARMADLAGOS
csomagolas csomagolas csomagolas

1. abra: Csomagolési szintek (Forras: sajat szerkesztés)

e Elsodleges csomagolas: A legkisebb fogyasztdi egységet jelenti, mely kdzvetleniil
érintkezik a termékkel. Fogyasztdi csomagoldsnak is nevezik, ugyanis a terméket a
fogyasztoig kiséri, azonban dnmagéaban valo szallitdsra nem alkalmas (Panczél, 2006).
Az elsddleges csomagoldsnak azon kiviil, hogy meg kell védenie a terméket a kiilsd

tényezOktdl (pl. szennyezddés, fény, nedvesség), fontos informéciokat kell tartalmazzon,
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hogy kell6 tajékoztatast nyujtson a felhasznalonak Elsddleges csomagolashoz tartoznak

példaul az iivegpalackok, miianyag flakonok, zacskok, folidk, tubusok.

Orvostechnikai eszkoz elsddleges csomagolasardl lathatd konkrét példa a 2. dbran. Ennek

segitségével felsorolom a csomagolason talalhat6 fontosabb informaciodkat.

A TERMEK NEVE

X ¥ X

Rer] 0000000

0124

= YYYY-MM-DD

Ml YYYY-MM-DD -
Batchno. .
PZN 19091909 GTIN:040498564874562

2. abra: Egyszer hasznalatos orvostechnikai eszkoz elsédleges csomagolédsa (Forras: sajat

szerkesztés)

Elsddleges csomagolas cimkéjén 1évo legfontosabb informéaciok:

e termék neve;

e gyartasi és lejarati datum;

e gyartasi sorszam (batch no.);

o termék referencia szdma (cikkszam);
e egyéb termék specifikus adatok;

e GTIN: globalis azonositd szam;

e termék specifikus piktogramok.

Tovabba tartalmazhatja még a:

e szarmazasi helyet;

e gyartot;

e rovid leiras kiilonb6zo nyelveken.
Maisodlagos csomagolas: Mas néven gylijtdcsomagolds, ezt az elnevezést onnan kapta,
hogy tobb elsddleges csomagolast foglal egy nagyobb egységbe. A masodlagos
csomagolas célja a termékek szallitdsdnak és tdroldsanak megkdnnyitése (Panczél,
2006). Példaul tobb konzervdoboz kartondobozba helyezése masodlagos

csomagolasnak mindsiill. Ez a csomagoldsi forma tovabbi védelmet nyujt és
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optimalizdlja a folyamatokat (Robertson, 2005). Mdasodlagos csomagolasok kozé
tartoznak a kartondobozok, rekeszek, zsugorfolidk, milanyag konténerek. A legtobb
esetben ezek is tartalmaznak informaciokkal ellatott cimkéket, erre a cimkézésnél
részletesebben is kitérek.

e Harmadlagos csomagolas: Ez az 0Osszetett csomagolds, olyan nagy mennyiségii
termékek szallitasara szolgal, amelyek tobb masodlagos csomagolas egyiittes kezelését
teszik lehetdvé. A harmadlagos csomagolas egyik leggyakoribb forméja a raklapozas,
ahol tobb kartondoboz vagy zsak egy raklapra keriil, igy megkdnnyitve a szallitast és a
tarolast nagy tavolsagokra (Robertson, 2005). Nevezhetjiik szallitasi csomagolasnak is
(Pancz¢l, 2006). A harmadlagos csomagoldsok eszkozei a raklapok, raklaphdlok,
nyulékony strech foliak.

3. abra: Szallitdi csomagolas példa (Forras: sajat szerkesztés)

A paletta készités a logisztikai folyamatok egyik kritikus eleme, amely lehetdvé teszi a
termékek hatékony és biztonsdgos mozgatasat, tarolasat €s szallitdsat. A palettazas soran a
termékeket tartalmazé masodlagos csomagolasokat raklapokra helyezik, amelyek
szabvanyositott méreteik révén konnyilivé és gyorssa teszik a rakodast, a szallitast és a
raktarozast. A masodlagos csomagolasok, jelen helyzetben dobozok, raklapra valo helyezését a
dobozhoz tartozo kiilonb6z0é sémdk hatdrozzak meg. Ezen sémdak megtervezésekor fontos
figyelembe venni az aruk méretét, formdjat, stlyat és csomagolésat is, mivel ezek mind hatassal
vannak a raklap stabilitdsara és a szallitas kozbeni védelmére.

A raklapon torténd szallitasnak szdmos eldnye van tobbek kozott:
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- Hatékonysag novelése: A palettazas optimalizalja a raktarozasi kapacitast és csokkenti
a logisztikai koltségeket, mivel a raklapok szabvanyositott méretei lehetévé teszik a
raktarteriilet maximalis kihasznalasat (Horvath & Karmazin, 2016).

- Munkaerokoltségek csokkentése: A raklapok hasznalata csokkenti a fizikai munkaerd
sziikségességét, mivel a raklapokat gépi eszkozokkel, példaul targoncakkal konnyen
lehet mozgatni és kezelni (Robertson, 2005).

- Szallitasi biztonsadg novelése: A palettazas csokkenti a termékek szallitds kozbeni
sériillésének kockazatat azaltal, hogy a termékeket stabilan tartja a raklapokon.

Cimkézés:

Egy masik fontos eleme a csomagoldsnak a cimkézés, amely kiilonbozé informaciokat
kozvetit a termékrol a fogyasztok és a logisztikai szolgaltatok szamara. Cimkét helyezhetiink
el elsdédleges ¢és masodlagos csomagoldson, az eldbbin 1évd szolgaltat informacidt a
felhasznalonak, az utobbin pedig a logisztikai folyamatot ellaté személyeknek (Robertson,
2005). A 4. abran lathato cimkéket tobbnyire a masodlagos csomagolasokon talalhatjuk, ezek
informéciokat tartalmaznak a termék nevérdl, OsszetevOirdl, tarolasi utasitasairdl, lejarati
datumairdl és gyartas adatairol.

A TERMEK NEVE
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4. abra: Gyljtécsomagolason talalhaté cimke (Forras: sajat szerkesztés)

A masodlagos csomagolasokon (karton) talalhatd informaciok segitik a hosszu tavu tarolast,

a nyomon kovethetdséget, azonositast.
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2.3. Az orvostechnikai eszkozok csomagoldsa

A steril orvostechnikai eszk6zok csomagoldsanak tobb alapvetd funkcidja van. Eldszor is, a
csomagolasnak meg kell védenie a terméket a kornyezeti szennyezddésektol, példaul
mikroorganizmusoktol ¢€s baktériumoktol, hogy megérizze a termék sterilitdsat a
végfelhaszndlasig. A sterilitds olyan allapot, amelyben egy targy, eszkdz vagy kornyezet
teljesen mentes minden €16 mikroorganizmustol, beleértve a baktériumokat, virusokat,
gombakat €és azok sporait. Ez azt jelenti, hogy a steril feliilet vagy anyag nem tartalmaz
semmilyen fert6zést okozo mikroorganizmust, igy nem jelent egészségiigyi kockazatot a
betegek szamadra, kiilondsen az orvosi és sebészeti eszk6zok hasznalata soran. Masodszor, a
csomagolasnak biztositania kell, hogy az eszkdz eljusson a felhasznaléhoz anélkiil, hogy
megsériilne vagy elveszitené funkcionalitasat a szallitds és kezelés soran fellépd dinamikus
hatasok, példaul iitddések és rezgések miatt. Harmadszor, a csomagoldsnak kompatibilisnek
kell lennie a valasztott sterilizaciés modszerrel, és képesnek kell lennie a sterilizacids eljarasok
hatékony végrehajtasara anélkiil, hogy karositana az anyagokat vagy a terméket (Nolen, 2016).

A csomagoléds fejlesztése magaban foglalja az anyagok kivalasztasat, a csomagolas
tervezését, a gyartasi folyamat érvényesitését és a végsd csomagolds validalasat. Minden
1épésnél szigort szabalyozasi és mindségi kdvetelményeknek kell megfelelni, hogy biztositsdk
a termek sterilitdsat €s biztonsagat a végfelhaszndlds soran. Az orvostechnikai eszk6zok

csomagolasat kiilonféle szabvanyok hatarozzak meg (Nolen, 2016).
Orvostechnikai eszkozoket érintett szabvanyok:

A steril orvostechnikai eszk6zok csomagolasanak tervezéséhez és fejlesztéséhez szamos

nemzetkdzi szabvany vonatkozik, amelyek koziil a legfontosabbak:

e [SO 11607: Ez a szabvany irdnyelveket ad a csomagoloanyagok kivalasztasahoz, a
gyartasi folyamat tervezéséhez és validaldsdhoz, valamint a végsé csomagolas
tervezésének validdldsdhoz. A szabvany elsd része a csomagolas fejlesztésének és
érvényesitésének alapvetd szabvanya, meghatarozza a kdvetelményeket az anyagok
kivalasztasahoz és a végsd csomagolés tervezés€¢hez. A masodik rész a gyartasi folyamat
validalasat foglalja magaban. Eldirja, hogy a gyartoknak dokumentélt validacios
programot kell kialakitaniuk, amely biztositja a sterilizalas és a csomagolasi folyamat
hatékonysagat és ismételhetdségét.

e ISO 13485: Ez a szabvany az orvostechnikai eszkdzokre vonatkoz6 mindségirdnyitasi

rendszerek kovetelményeit tartalmazza. A szabvany célja, hogy biztositsa a gyartasi
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folyamatok ¢és a csomagolédsi eljarasok szigori mindségellendrzését, amely
elengedhetetlen a sterilitas fenntartdsdhoz.

e EN 868: Ez az ecuropai szabvany részletesebb iranymutatast ad az anyagok
kivalasztasara és a csomagoldsi rendszerek validalasara. Az EN 868 sorozatban talalhato
szabvanyok  kiilonb6zé anyagokra ¢és csomagolasi  tipusokra  vonatkozo
kovetelményeket tartalmaznak, példaul sterilizalé csomagolasokra, hdzéarhato tasakokra

¢s feddanyagokra.

2.3.1. A csomagolasi anyagok kivalasztasa

A steril orvostechnikai eszk6zok csomagolasanak fejlesztésében az egyik legfontosabb 1épés a
megfeleld csomagoldsi anyagok kivalasztdsa. A csomagolasi anyagoknak szdmos
kovetelménynek kell megfelelniiik, beleértve a sterilizalhatdsagot, a fizikai védelmet, a kémiai
ellenallésagot és a mechanikai stabilitast. A leggyakrabban hasznalt csomagolasi anyagok kozé
tartozik a Tyvek, a papir ¢és kiilonféle miianyag foliak (Nolen, 2016).

e Tyvek: Egy rendkiviil sokoldali, szalakbdl késziilt anyag, amelyet széles korben
hasznalnak orvosi csomagoldsokban a kivald szilardsag, a kémiai inertség és a
mikrobidlis gatlds miatt. A Tyvek kivaloan alkalmas az etilén-oxiddal torténd
sterilizalasra, mivel magas porozitast ¢s mikrobialis athatolhatatlansagot biztosit.

e Papir: Bar a papir szamos korlatozéassal bir, példaul alacsony szakitoszilardsag és
nedvességérzékenység, még mindig széles korben haszndljdk a koltséghatékonysag
miatt, valamint jol kombinalhaté mas anyagokkal. A papir gyakran alkalmazhato
feddanyagként félmerev és rugalmas talcdk esetében, valamint hdzarhat6 tasakok
gyartasanal.

e Miianyag foliak és bevonatok: Szamos miianyag folia hasznalhaté az orvostechnikai
eszk6zok csomagolasaban, amelyek kiilonbozd teljesitménybeli tulajdonsagokkal
rendelkeznek, példaul magas szurasallosaggal, héallosaggal €s kivalo zarhatdsaggal. A
folidk hatranya, hogy rossz a gazateresztOképességiik, ami gondot jelent a sterilizalasi
folyamat soran, a gat diffuzidhoz sziikkség van egy Ugynevezett ,,venting” anyag
alkalmazasra, mint példaul a papir. Azzal, hogy a csomagolas egyik oldaldnak anyaga
papir, vagy papir savot tartalmaz, biztositva van a gazsterilizalas atjarasa a csomagolas

belsejében is.
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2.3.2. A csomagolasi tipusok és formatervezés

A csomagolés tervezésének fontos része a megfeleld tipust csomagolds kivalasztasa, amely

megfelel az orvostechnikai eszkdz jellemzdinek €s felhasznalasi céljanak (Nolen, 2016). A

leggyakrabban alkalmazott csomagolasi tipusok kozé tartoznak:

Hoéformazott talcak: Ezeket kiilonféle miianyagokbdl készitik, és kiilonosen
alkalmasak szabalytalan alaku és magas profilu eszk6zok csomagolasara (Nolen, 2016).
A héformazott talcak elénye, hogy az eszkozoket biztonsagosan tartjak a helyiikon, és
lehetévé teszik az eszk6zok konnyli hozzaférhetdségét.

Bliszter tasakok: A bliszter egy olyan csomagolési tipus, amely lagy, héformazott
mianyagfolia és papir egylittese, mely négy oldalon hegesztéssel le van zarva. Ezek a
csomagolasok alacsony koltségliek és konnyen formézhatdk, de kevés szerkezeti
védelmet nyujtanak. Alkalmasak egyszeriibb eszkdzok és alacsony profilu termékek
csomagolasara.

Nyithat6 tasakok (angolul ,,peel pouch™): Ezek a tasakok két kiilonb6zdé anyagbol
késziilnek, ¢és konnyen nyithatok. Kiilondsen népszeriiek a kis méretli eszkozok
csomagolasaban, mivel biztositjdk a sterilitdst és konnyli hozzaférést kindlnak a

termékhez (Nolen, 2016).

2.3.3. Csomagolas zardsi modszerei

A csomagolas lezarasa kritikus fontossagu a sterilizalas utdn a sterilitds fenntartasahoz. A

lezarasnak biztositania kell, hogy a csomagolds védett legyen a kornyezeti hatasoktdl,

mikdzben megdrzi az eszkdz mikroorganizmusoktol valé mentességét. A leggyakrabban

alkalmazott lezarasi modszerek kozé tartozik a hozaras és az oldoszeres zaras.

Hézaras: A hézaras soran hot és nyomast alkalmaznak a csomagoloanyagok rétegeinek
Osszekapcsolasara. Ez a modszer gyors €s hatékony, és kivald tomitést biztosit a
nedvesség ¢€s mikroorganizmusok ellen. A hdzards idedlis valasztds a milanyag
csomagolasok esetében (Yam, 2009).

Oldoszeres zaras: Ebben a modszerben egy vegyi oldészert hasznalnak a
csomagoldanyagok rétegeinek 0Osszekapcsoldsara. Az olddszeres zdras altaldban
alacsonyabb hémérsékleten torténik, €s idedlis lehet hdéérzékeny anyagok esetében

(Yam, 2009).
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Az orvostechnikai eszk6zok steril csomagoldsanak fejlesztése dsszetett és részletes folyamat,
amely szdmos szabalyozasi és mindségi kovetelménynek valdo megfelelést igényel. A sterilitas
elérése ¢érdekében kiilonféle sterilizalasi modszereket alkalmaznak, példaul hdvel,
vegyszerekkel vagy sugarzassal végzett kezelést (Szabo, 2022). A csomagolas tervezése ¢és
validalasa kritikus 1épések a termék sterilitdsanak fenntartdsa és a biztonsagos felhasznalds
biztositdsa érdekében (Nolen, 2016). Az anyagok kivalasztasa, a csomagolasi tipusok és a
tesztelési modszerek mind hozzajarulnak a végsd csomagolési rendszer hatékonysagahoz és
megbizhatosagahoz. Az ilyen alapossag és a részletekre forditott figyelem kulcsfontossagu a
sikeres termékfejlesztés és piacra Iépés szempontjabol.

Azonban még mieldtt kitérnénk a termékek sterilizalasi folyamatara, fontos kiemelnem a

terméket nagy mértékben befolydsol6 gyartdsi és csomagolasi folyamatat.

2.4. Orvostechnikai eszkozok gyartasa és csomagolasa kontrollalt kornyezetben

2.4.1. Tisztatér bemutatdsa

Az orvostechnikai eszkdzok gyartasi és csomagolasi folyamata a tisztatérben torténik, mivel
ezek az eszkozok kozvetlen kapcsolatba keriilhetnek a beteg testével, igy barmilyen
szennyezddés sulyos kovetkezményekkel jarhat a beteg egészségére nézve. A tisztatér (angolul
"cleanroom") olyan kontrollalt kdrnyezet, amelyben alacsony szintli szennyez6anyag, példaul
por, mikroorganizmusok, aeroszolrészecskék és kémiai g6zok vannak jelen. Annak ellenére,
hogy a termékek sterilizalasi folyamaton is atesnek, fontos a tiszta, kontrollalt koérnyezet
fenntartasa, mivel a sterilizdlasi modszereknél meg van hatdrozva, hogy mekkora alap
szennyezddeést képes ledlni. Ezért mar a termék gyartasdnal és csomagolasnal is biztositani kell
a megfeleld mikrobioldgiai terhelés mértekét (Carlberg, 2004). Az ilyen terekben szigoru
szabalyozasoknak kell megfelelni, a tisztaterek tervezésére, ellendrzésére és fenntartasara
vonatkozo kovetelményeket az ISO 14644-es szabvany hatarozza meg (Whyte, 2010).

e ISO 14644-1:2015: Ez a szabvany a tisztaterek levegd tisztasagi osztalyozasara szolgal
részecskeszam alapjan. Az osztalyozas az 1. osztalytol (rendkiviil tiszta) a 9. osztalyig
(kevésbé tiszta) terjed, és minden osztdly megadja a megengedett részecskeszamot
kobmeéterenként kiillonbozd méretli részecskékre.

e ISO 14644-2:2015: Ez a szabvany a tisztaterek és a szabalyozott kornyezetek nyomon
kovetésére és ellendrzésére vonatkozo kovetelményeket tartalmazza. Leirja, hogyan
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kell a tisztasagot folyamatosan figyelni és karbantartani, valamint, hogy milyen gyakran
kell ellendrzéseket végezni a levego tisztasdganak fenntartasa érdekében.
e ISO 14644-7: Ez a szabvany az izolatorokra vonatkozik, amelyek olyan zart eszk6zok,

amelyek egy adott tisztasagi szintet biztositanak, fiiggetleniil a kiilsé kornyezettdl.

5. abra: Tisztatéri koriilmények példa (Forras: www.rkmcorp.com)

A tisztaterekben a levegd mindségét HEPA (High-Efficiency Particulate Air) vagy ULPA
(Ultra-Low Penetration Air) szlir6k segitségével szabalyozzak, amelyek képesek eltavolitani a
leveg6ben lebegd mikrorészecskék nagy részét (Carlberg, 2004). A tisztaterek fenntartasa és
miikddtetése szigoru eljarasokat és technologidkat igényel. A tisztatéri technologidk kozé
tartozik a megfeleld sziirési rendszerek hasznalata, a 1égnyomas ellendrzése (pozitiv nyomas
fenntartasa a tiszta teriileteken), a homérséklet és paratartalom szabalyozasa, valamint a
munkatarsak altal viselt specidlis védéruhdzat alkalmazéisa (lasd 5. abra). Ezen kiviil a
tisztaterekben dolgozo személyzetnek szigort protokollokat kell kdvetnie a belépés és kilépés

soran, hogy minimalizaljak a szennyezddés lehetdségét (Whyte, 2010).

2.4.2. Termékek gyartasi és csomagolasi folyamata

Az orvostechnikai eszk0zok gyartdsa és csomagoldsa szorosan Osszefiigg, mivel mindkét
folyamat kritikus eleme a termék sterilitasanak és biztonsaganak fenntartdsa. Fontos, hogy ezek
a folyamatok jol szervezettek legyenek, valamint, hogy minden szabalynak megfeleljenek.

Didhéjban ismertetem a fontosabb 1épésekkel:

Alapanyagok kezelése és azonositasa a tisztatérben
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A gyartasi folyamat elsé 1épése az alapanyagok fogadasa és kezelése. Minden alapanyag
specialis ladédkban érkezik, amelyek egyedi azonositoval vannak ellatva. Ezek az egyedi
azonositok lehetdve teszik az alapanyagok pontos nyomon kovetését az egész gyartasi folyamat
soran. Az SAP gyartasi és raktarkezelési (,,warehouse management”) rendszere biztositja a
ladak hozzarendelését a megfeleld gyartasi folyamatokhoz. A hozzarendelést egy kézi
eszkozzel, egy ,,pocket PC”-vel végzik, amely rogziti az 6sszes fontos adatot, mint példaul az
alapanyag szdrmazasat, cikkszdmat, gyartasi sorszamat (,,charge/batch”), valamint a mozgatas
datumat és pontos idOpontjat. A ladak nem csak az anyagok azonositasara szolgalnak, hanem
védelmet nyujtanak a kiilsd hatdsokkal szemben is, biztositva, hogy az alapanyagok ¢&s
termékek sértetlenek maradjanak a gyartasi folyamat soran. A ladak a tisztatérben erre
kialakitott kalodarendszerben, mas néven ,,supermarket"-ben keriilnek betarolasra, ahol

konnyen hozzaférhetdek a kovetkezd gyartasi 1épésekhez.
Gyartasi folyamat és ellendrzé rendszer

Az alapanyagok a tisztatérben végig haladnak a gyartasi folyamat kiilonb6z6 szakaszain.
Minden folyamatvaltasnal egy ugynevezett "checkpoint" ellendrzésen késziil, amely rogziti az
anyagmozgasokat. Ez a rendszer biztositja, hogy az alapanyagok ¢és a félkész termékek mindig
konnyen beazonosithatok és nyomon kovethetok legyenek. Az ellendrzé rendszerek
(angolul ,,checkpointok™) lehetévé teszik a gyartas folyamatos monitorozasat, és biztositjak,
hogy minden alapanyag és termék megfeleljen a mindségi kovetelményeknek.

A gyartasi folyamat végén a termékek attarolasra keriilnek a csomagolasi teriiletre, ahol a
csomagolas elokészitése torténik. Itt a megfeleld gép és szerszdm kombinacidjaval ellatott
csomagologéphez készitik eld a termékeket, amelyeket eldzetesen ellendriznek a tartalom

megfeleldségének szempontjabol.
Csomagolas elokészitése és a csomagolasi folyamat

A csomagoldgépek eldkészitése az adott termék csomagolési kvetelményei szerint torténik.
A gépek bedllitasait szakképzett, mindsitéssel rendelkezd dolgozok végzik, akik gondoskodnak
arrdl, hogy a csomagologépek megfelelden miikodjenek, €s készen alljanak a termékek
csomagolasara. A csomagolds soran minden sziikséges kartont és egyéb csomagoloanyagot

elokészitenek, és a mindsitett dolgozok feliigyelete alatt keriilnek a palettakra a termékek.
Mindségellendrzés (Quality Control - QC) a csomagolasi folyamat soran

A csomagolasi folyamat sordn a mindség-ellendrzés kiemelten fontos szerepet jatszik. A

mindségellendrok ellendrzik, hogy a csomagoléds a kihelyezett termékdokumentaciod szerint
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torténik-e, amely tartalmazza a rajzokat, utasitasokat, csomagoldsi anyagokat és a termék
megfeleldségi kdvetelményeit. Ha minden ellenérzési pont megfelel a kdvetelményeknek, a

termékek megkapjak a végso jovahagyast mindségi oldalrol.
Szallitmanyozas el6készitése

Miutan a termékek megkaptak a mindségi jovahagyast, kiallitjak a szallitolevelet, mas néven
palettakisérdt. Ez a dokumentum biztositja, hogy minden informacié megfeleléen rogzitve van
a termékekrol és a szallitmanyrol. A csomagolt termékeket ezutan a raktar részlege veszi at,
ahol megkezdddik a szallitdsra valo eldkészités, ami magaba foglalja az egységrakomany
foliazésat, és betarolasat a kés6bbi logisztikai folyamatokhoz. A szallitdshoz pontos és részletes
dokumentaciot kell késziteni, amely lehetové teszi a szallitasi lanc sordn a termék nyomon

kovetését €s a vevoi elégedettség biztositasat.

2.5. Orvostechnikai eszkozok sterilizalasa

Az orvostechnikai eszkozok sterilizalasa alapvetd fontossagu a fertézések megel6zése és a
betegek biztonsaga szempontjabol. Azzal, hogy a termékeket szigori szabalyozasoknak
megfeleld kontrollalt kdrnyezetben gyartjak, a szennyezddések minimalizalddnak, azonban a
teljesen biztonsagos felhasznalas érdekében a termékeknek még egy sterilizalasi folyamaton is
at kell esniiik. A sterilizalas folyamata sordn minden mikroorganizmust, beleértve a
baktériumokat, virusokat, gombdkat ¢és sporakat, eltavolitanak vagy inaktivalnak az
eszkozokrol, ezaltal biztositva, hogy a hasznalat sordn semmilyen kérokozo ne keriilhessen a
betegek szervezetébe. A sterilizalas kiilonb6z0 modszereit alkalmazzak az orvostechnikai
eszkozok anyagéanak és céljanak megfelelden, és ezek a modszerek szigori szabvanyok €s
iranyelvek szerint miikodnek (Nolen, 2016).

Orvostechnikaban hasznalt sterilizalasi modszerek:

o Gozsterilizalas: A gOzsterilizalas a leggyakrabban alkalmazott modszer az
orvostechnikai eszk6zok sterilizalasara, kiilonosen a hdallé anyagok esetében. Ez a
moddszer magas hdmérsékletl, telitett gozt hasznal, amely behatol az eszkdz6k minden
feliiletére és elpusztitja a mikroorganizmusokat. A gdzsterilizalas hatékonysaga fiigg a
hémérseklettdl, a nyomastol €s az 1d6tol; altalaban 121-134°C-on torténik, kiilonbozd
id6étartamokban (pl. 15-30 percig) (Szabd, 2022).

o [Etilén-oxid (ETO) sterilizalas: Az ETO sterilizalas egy alacsony hoémérsékletii

modszer, amelyet héérzékeny eszk6zok, példaul milanyagok, elektronikus eszk6zok és
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optikai miszerek sterilizdlasara hasznalnak. Az etilén-oxid géz hatékonyan inaktivalja
a mikroorganizmusokat, beleértve a baktériumok spoérdit is, anélkiil, hogy karositana az
eszkozoket. Az ETO sterilizalas sordn a gaz behatol a csomagolason keresztiil az
eszk6zokbe, biztositva a sterilitast még nehezen hozzaférhetd helyeken is (Szabo, 2022).
Gamma-sugarzas: A gamma-sugarzast olyan orvosi eszkozok sterilizalasara
hasznaljak, amelyek nem alkalmasak hosterilizalasra vagy ETO sterilizalasra, példaul
egyszer hasznélatos miianyag eszk6zok €s néhany implantatum esetében. A gamma-
sugarzas nagy energiaji fotonjai behatolnak az eszkozokbe, és karositjak a
mikroorganizmusok DNS-ét, ami végiil a pusztulasukat okozza (Nolen, 2016).
Plazmasterilizalas: A plazmasterilizlds, mds néven hidrogén-peroxid plazma
sterilizalds, egy viszonylag j mddszer, amelyet hdérzékeny és nedvességérzékeny
eszk0zok sterilizaldsara hasznalnak. A plazma allapotban 1évé hidrogén-peroxid
rendkiviil reaktiv szabad gyokoket termel, amelyek elpusztitjak a mikroorganizmusokat.
Ez amddszer gyors és hatékony, és nem hagy maradvanyanyagot az eszk6zokon (Szabo,
2022).

Formaldehid gaz sterilizalas: Hasonloan az ETO-hoz, a formaldehid géz sterilizalas is
alacsony homérsékletli modszer, amelyet milanyagok és érzékeny eszkdzok esetében
hasznalnak. A formaldehid gaz elpusztitja a mikroorganizmusokat az eszk6zok feliiletén
és belsejében egyarant, bar hasznalata szigoru biztonsagi intézkedéseket igényel a

formaldehid toxicitdsa miatt (Szabo, 2022).

A sterilizalasi folyamatok soran szamos kihivéssal kell szembenézni. Az egyik legfontosabb

kihivas a megfeleld sterilizalasi modszer kivalasztasa, amely figyelembe veszi az eszkoz

anyagat ¢s érzékenységét. Ezenkiviil biztositani kell, hogy a sterilizalasi folyamat soran az

eszk6zok ne sériiljenek meg, és ne veszitsenek a funkcionalitdsukbol. A mikroorganizmusok

sporai kiilondsen ellenalloak lehetnek a sterilizalasi modszerekkel szemben, ezért a sterilizalasi

folyamatnak megfeleléen dokumentélt és ellen6rzott modon kell torténnie (Szabo, 2022).

2.5.1. Orvostechnikai eszkozok sterilizaldasa etilén-oxid gazzal

Az orvostechnikai eszkozok sterilizdlasa alapvetd kovetelmény annak érdekében, hogy a

betegek biztonsagban legyenek a kiillonbozdé diagnosztikai €s sebészeti beavatkozasok soran.

Az etilén-oxid (ETO) gazzal torténd sterilizalas az egyik leggyakrabban alkalmazott médszer,

kiilondsen az olyan eszk6zok esetében, amelyek héérzékenyek vagy Osszetett szerkezetiik miatt
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mas sterilizalasi modszerekkel nem kezelhetdk hatékonyan. Az ETO sterilizalas alacsony
hémérsékleten miikodik, ami idealissa teszi a hore érzékeny anyagok, példaul miianyagok és

elektronikai komponensek sterilizalasara (Nolen, 2016).
Az etilén-oxid sterilizalas folyamata:

Az ETO sterilizalasi eljaras tobb 1épésbol all, amelyek biztositjak a hatékonysagot €s a
biztonsagot. Az elsé 1épés a kondicionalas, amely soran az eszkdzoket egy eldre meghatarozott
paratartalmu és homérsékletli kamraban helyezik el. A megfeleld paratartalom kritikus, mivel
sterilizaci6 hatékonysagat (Nolen, 2016).

A kovetkezo 1épés a gaz bejuttatasa a sterilizalé kamraba. Az etilén-oxid gaz erds alkilald
szer, amely hatékonyan mego6li a mikroorganizmusokat, beleértve a baktériumokat, virusokat,
gombakat és a baktériumspordkat is. Az ETO gaz a mikroorganizmusok DNS-ével és
fehérjéivel reagal, amely a sejtek halalat okozza. Az eszk6zok teljes sterilizaldsdhoz sziikséges
gazkoncentracio, hdmérséklet és expozicios id6 fiigg az eszkdz tipusatol és a sterilizalasi ciklus
egy¢b paramétereitdl (Nolen, 2016) (Carlberg, 2004).

A gaz bejuttatdsat kdvetden a sterilizalo kamrat egy eldre meghatarozott ideig lezarjak, hogy
biztositsdk a megfeleld expoziciot. Ezutan a sterilizalt eszk6zok atesnek egy szelldztetési
fazison, amely soran a kamra levegdztetésével eltavolitjak az etilén-oxid maradvanyait, ugyanis
a marad6 gaz (EO/ECH) rakkeltd, ezért kiemelten fontos a karantén idejének betartdsa, mely
akar 15 nap is lehet. A szell6ztetési fazis biztositja, hogy a sterilizalt eszkdzok biztonsagosan
hasznalhatok legyenek, és ne tartalmazzanak az emberi egészségre karos vegyi maradvanyokat

(Nolen, 2016).
Az ETO sterilizalas elonyei és hatranyai:

Az etilén-oxid sterilizalas szdmos eldnnyel rendelkezik. Az egyik legnagyobb elénye az,
hogy alacsony hdmérsékleten (altaldban 37-63°C) torténik, igy alkalmas a hére érzékeny
anyagok sterilizalasara, amelyek nem lennének alkalmasak hdsterilizalasra. Emellett az ETO
gaz képes behatolni a csomagolasokon, amennyiben azok anyag jo gaz ateresztd képességgel
rendelkezik — példaul papir, ehhez elégséges az anyag egy savban val6 alkalmazasa — ezaltal az
eszk6zok belsejébe is biztositva a teljes sterilizaciot, beleértve a nehezen elérhetd teriileteket is
(Carlberg, 2004). Ez kiilonosen fontos az dsszetett orvostechnikai eszkdzok esetében, ahol a

szennyezOdések eltavolitasa kritikus jelentdségii.
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Az ETO sterilizaldsnak azonban vannak hatranyai is. Az etilén-oxid rendkiviil mérgez6 és
robbanasveszélyes, ezért a sterilizalasi folyamat sordn szigoru biztonsagi intézkedéseket kell
betartani. A sterilizalasi ciklus utani szellOztetési fazis sziikséges az ETO gaz eltavolitasdhoz az
eszk6zokrol, mivel a maradvanyok irritaciot vagy egészségiigyi problémakat okozhatnak a
felhasznaloknak. Emellett az ETO sterilizalas viszonylag hosszu id6t vehet igénybe a megfeleld
kigazositasi id0 miatt, ami lassithatja a sterilizalasi folyamatot, kiilondsen nagy volumenii

sterilizalasi igény esetén (Nolen, 2016).
Szabalyozasi kovetelmények:

Az etilén-oxid sterilizalast szigoru nemzetkozi szabvanyok és irdnyelvek szabalyozzak
annak biztositadsara, hogy a folyamat hatékony és biztonsagos legyen. Az ISO 11135 szabvany
specifikus kovetelményeket tartalmaz az etilén-oxiddal torténd sterilizalasi eljarasokra
vonatkozoan, beleértve a folyamat validalasat, a monitorozést és a rutinellendrzést. Ezek a
szabalyozasok célja a sterilizalasi eljaras kovetkezetességének és hatékonysaganak biztositasa,
valamint a maradvanyanyagok minimalizalasa az eszk6zokon (Nolen, 2016).

Az etilén-oxid gazzal torténd sterilizalds egy nélkiilozhetetlen mddszer az orvostechnikai
eszkozok sterilizalasaban, kiilondsen azokndl az eszkdzoknél, amelyek érzékenyek a hdre vagy
Osszetett geometriaval rendelkeznek. Az ETO sterilizalas elonyei kdzé tartozik a hdmérséklet-
érzékeny anyagok kezelhetdsége ¢€s a teljes penetracid képessége. Ugyanakkor fontos
figyelembe venni a modszer eldirasai és a vele jard biztonsagi kovetelményeket, valamint
betartani a nemzetkdzi szabvanyokat és irdnyelveket, hogy a sterilizalds hatékony és

biztonsagos legyen (Nolen, 2016).
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3. ANYAG ES MODSZERTAN

3.1. Orvostechnikai eszkozok csomagolasdanak design verifikdcidja

A termék, ezesetben csomagolds, valtdsdnal el0szor meg kell vizsgalni, hogy az elvart,
specifikus funkcidi teljesiilnek-e, a meggy6zodés érdekében tehat design verifikaciot sziikséges
végezni, ami egy olyan folyamat, amely soran megerdsitik és dokumentalt bizonyitékokkal
alatamasztjak, hogy a csomagolasi rendszer megfelel az eldirasoknak és kovetelményeknek,
valamint rendeltetésének megfelelden ellatja funkcioit. A folyamat f6 célja annak igazolasa,
hogy a csomagolas minden tervezett tulajdonsaga és teljesitménykodvetelménye teljesiil, igy
biztositva a termék biztonsagos hasznalatat és a sterilitds megdérzését a csomagolds teljes
¢letciklusa alatt, ami akar 5 év is lehet gyartdstol felhasznéldsig. A design verifikdcio soran
teljesitmény és stabilitas teszteket kell végrehajtani. A vizsgalt folyamatot mitkddtetd cég a
csomagoldanyagokat €s csomagolt termékeket csomagolési csaladokba osztja, majd minden
csaladnal a kiilonb6z6 tulajdonsagokat megvizsgalva (pl.: tomeg, éles alkatrészek tulajdonsaga,
karton kitoltottsége, egyedi csomagoldsban valé mobilitas stb.) meghataroz egy ugynevezett
»worst case” terméket, amin ezutan a tovabbi teszteléseket és validalast el kell végezni.
Amennyiben ez a kivalasztott termék és annak csomagolésa teljesiti az elvart eredményeket, a
rd vonatkozd tesztek, azok folyamata és végkimenetele lefedi a csomagolési csaladban 1évo
tobbi terméket is.

A sterilgat-rendszereken végzett fentebb emlitett, teljesitmény és stabilitds teszteket az
alabbi modokon eldkészitett mintakon kell elvégezni:

e steril;

e steril és mesterségesen Oregitett (gyorsitott);

e steril és valos id6ben Oregitett;

e steril, transzport szimulacion mar tesztelt.

3.1.1. Teljesitményteszt

A szallitas soran fellépd mechanikai és termikus igénybevételt az ASTM 4169 szabvany szerint
szimulaljak, mely azokat a gyakorlati teszteket foglalja 0ssze, amelyek a szallitd egységek
teljesitményére vonatkoznak. Ezt a szabvanyt a hosszu tavl tapasztalat, a piacrol érkezé pozitiv

visszajelzések ¢és a szallitasi folyamat jol ismert jellege alapjan valasztottak.
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A transzport szimuldci6é sordn az ISO 291-es szabvany szerint a sterilgat-rendszert normal

kornyezeti hémérsékleten kell vizsgalni, mivel normal szallitdsi koriilmények kozott nem

varhatd a sterilgat-rendszer karosodasa. Ugyanakkor a tovabbi szélsdséges homérsékletek

hatasat is sziikséges vizsgalni, ezért a tesztelést el kell végezni -20°C ¢és +40°C-on

elokondicionalt mintdkon is.

A teljes vizsgalat az aldbbi [épésekbdl all, ezeket egy részletes teszttervben kell

dokumentalni:

Mechanikai kezelés — Forgatasos leejtési teszt és oldaliranyu tlitésvizsgalat.

Ez a teszt a csomagolas mechanikai kezelésének szimulalasara szolgal, példaul amikor
a raklapok mozgatdsa soran a dobozok leesnek vagy eldélnek. A teszt soran a
csomagolast kiilonbozo szogben forgatjak és leejtik az éleire, hogy ellendrizzek,
ellendll-e az ilyen tipusu behatdsoknak, és nem sériil-e a benne 1év6 termék.

Jarmi vibracios teszt — A szallitds kozben fellépd vibracid szimuldldsa az ASTM
4169-22 szabvanynak megfeleléen, kombinalt frekvencia spektrum alkalmazasaval,
beleértve a kamion ¢és légi szallitasi profilokat is. Ez a teszt a szallitas soran fellépd
vibracios hatdsokat modellezi, amelyek példdul kozuti, tengeri vagy 1égi szallitas soran
jelentkeznek. A teszt soran a csomagolédsi egységeket kiilonbozé frekvencidju és
intenzitdsu vibracionak teszik ki, igy szimulalva a jarmivek mozgasabol ad6do
razkodasokat.

Kompresszio teszt — A raklapos tarolas kompresszids igénybevételének ellendrzése.

A teszt célja annak meghatarozéasa, hogy a szallitas vagy tarolds sordn a csomagolasi
egységek mennyire ellenalloak a fiiggdleges kompresszios erdvel szemben, amikor
kartonok egymadsra vannak helyezve. Ezzel a teszttel szimulalhato6 a raktari tarolas és a
szallitas kozben fellépd terhelés, igy biztositva, hogy a csomagolas €és a benne 1évo
termékek épsége megmaradjon a tényleges logisztikai folyamatok soran.

Kézi kezelésb6l adodo ejtési teszt — A szallitas utani potencialis sériilések szimulacioja
meghatarozott magassagokbol torténd ejtéssel, a doboz stlyanak megfelelden.

Ez a teszt azt biztositja, hogy a csomagolasi egységek €s a benniik 1évo termékek
épségben maradjanak manualis kezelés soran 1is, példaul a raktarban vagy a
végfelhaszndlo altal torténd kipakolds esetén. Az ejtést kiilonbozd feliileteken és
szogekben végzik el (pl. élre, sarkokra és lapos feliiletekre), hogy szimulaljak a valos

hasznalat soran el6fordulo véletlenszeri ejtéseket.
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A fenti 1épésekhez tartozd eldkondicionélds kiemelten fontos a valds szallitasi modellezés
érdekében, ezért ezeket a kovetkezoképpen kell elokésziteni:
Forgatasos ejtés, kompresszios teszt ¢s manualis kezelési ejtés esetén 48 oOran keresztiil
normal kornyezeti hdmérsékleten elokészitett termékeken kell elvégezni.
Jarmu vibracios tesztnél négy csoportra kell felbontani az elékondicionalast, a csoportok
mindegyikénél kotelezd a 48 oras idosav betartasa:
,»A” csoport: -20°C, alacsony folyamatparaméteren
,,B” csoport: +40°C, alacsony folyamatparaméteren
,,C”” csoport: -20°C magas folyamatparaméteren
,,D” csoport: +40°C magas folyamatparaméteren

A kiilonb6zd vibracios ¢és leejtési teszteket kiillonbozd biztositdsi szinteken (alacsony,

crer

3.1.2. Stabilitasra vonatkozo tesztek

A teszt célja, hogy a csomagolési rendszer oregedésre vald érzékenységét vizsgalja. Erre a
vizsgalatra két féle modszer alapjan oregitett termékeket kell hasznalni. Ezek koziil az egyik,
mikor mesterséges koriilmények mellett 6regszik a termék. Ez azt jelenti, hogy a termékeket
oregité kamrakba kell helyezni, ahol adott héfok és paratartalom van meghatarozva, a kamraban
atszdmitani. A masik modja az oregitésnek a valds idOben torténd, amikoris hagyjék a termék
meghatarozott teljes eltarthatosagi idejének leteltét, raktari koriilményekben. A mintakat meg
kell vizsgalni kiilonbozd teszt modszerekkel és Ossze kell hasonlitani azok eredményét
a ,frissen” gyartott termékével, ez megmutatja, hogy egymashoz képest hogyan teljesit az

oregitési folyamaton atesett minta.

3.1.2.1 Mesterséges oregités

Ez a modszer a jovObeni termék vagy anyag viselkedésének szimuldlasara szolgél. Ezt az
eljarast specialis oregitd kamrakban hajtjak végre, ahol a hdmérséklet és paratartalom
megemelésével olyan koriilményeket teremtenek, amelyek felgyorsitjak a reakciok kinetikajat.
A mesterséges (gyorsitott) oregitést az ASTM F1980 szabvéany alapjan, az Arrhenius-képlet

szerint végzett kondicionaldssal szimulaljak:
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Taa—T
[ AA RT]

AAF = Q1o 10

AAF: gyorsitott 6regedési tényezd

Q10: oregedési tényezo

TAA: gyorsitott 6regitési homérséklet (ajanlott hdmérséklet 55°C, maximum 60°C)

TRT: kérnyezeti homérseklet (az ASTM F1980 szerint 30°C)

AAT: gyorsitott oregitési id6

RT: valos idejii oregitési id6 (a termék eltarthatdsagi ideje)

Ez azt jelenti, hogy a befolyasold tényezok magas bedllitdsa leroviditi az Oregitést

idotartamat. A képlet alapjan szamolva a 2 és 5 év eltarthatosagi idével rendelkez6 termékek a
kamraban csak a képlet segitségével meghatarozott id6t toltik, ezek atszamitasa lathato az 1.

tablazatban.

1. tabldzat: Példa mesterséges Oregités idotartamara a fenti képlettel szamolva (sajat

szerkesztés)
Eltarthatosagi id6
) 2 év (30°C-on) 5 ¢év (30°C-on)
Oregitési hdmérséklet
50°C 183 nap 457 nap
55°C 130 nap 323 nap
60°C 92 nap 229 nap

3.1.2.2 A valos idejii oregités

A valo6s 1dejli Oregités soran a mintakat a termék tényleges tarolasi koriilményeinek megfeleld
kornyezetben (eldirt hOmérséklet és paratartalom) taroljak a meghatarozott teljes eltarthatosagi
id6tartam alatt. Ez a folyamat pontosan megmutatja, hogyan viselkedik a termék valos
koriilmények kozott, €s igazolja, hogy a termék mindsége €s stabilitasa a teljes eltarthatosagi
1don beliil megmarad. A cég altal forgalmazott orvostechnikai eszk6zok eltarthatosagi ideje
(angolul ,,shelf-life”) tobbnyire 2 vagy 5 év. A valos idejii dregités, hossza-tavu tdrolas a WHO
technikai jelentése alapjan meghatarozott hdmérséklet(25-30°C) és paratartalom (60-65%)
mellett kell végrehajtani. A folyamat soran vagy leteltével azokat a kritikus mindségi
jellemzoket vizsgaljdk, amelyek kozvetlen hatidssal vannak a termék biztonsagara és

hatékonysagara.
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Amennyiben ezek, a design verifikdcidhoz tartozd stabilitds és teljesitmény tesztek
megfelelnek az eldirasoknak az eljaras folytatddik a folyamat validalassal, amely azt biztositja,

hogy a gyartas minden alkalommal azonos eredményeket produkal.

3.2. Csomagolasi és Dobozolasi Folyamat Validalas

A hipotézis tesztelése érdekében a dolgozat kdvetkezd szakaszdban részletesen bemutatom a
teljes validalasi folyamatot, amely az orvostechnikai eszk6zok csomagoldsara vonatkozik.

A sz6 ,,validalt” (,,valid” / ,,validated”) az ezen tevékenységekkel Osszefiiggésben létrejott
allapot leirasara szolgal. Célja, hogy megerdsitést adjon vizsgalatok és objektiv bizonyitékok
altal az alkalmazott eljarasok megfeleléségérol, adott termék kapcsan a rendeltetésszerii
hasznalathoz elére meghatarozott kovetelmények konzisztens teljesiilésérdl. A validalas soran
az objektiv bizonyiték lehet tesztelés, mérés, vagy egyéb tevékenység eredménye.

A sterilizdlasra szant orvostechnikai eszk6zok sterilgat-rendszerének teljesitenie kell az
EN ISO 11607 szabvanyban meghatarozott kovetelményeket. Ez a szabvany az orvostechnikai
eszkozok steril csomagoldsara vonatkozd nemzetkozi eldirds, mely egyardnt vonatkozik a
csomagolasi rendszerek kialakitasara és azok validalasara. Az ISO 11607 szabvany 1. része
meghatarozza az anyagok, a sterilgat-rendszer és a csomagolési rendszerek kdvetelményeit. A
szabvany e részének célja, hogy biztositsa a csomagolasi rendszer alkalmassagat, kiilonos
figyelmet forditva az alapanyagokra ¢€s a sterilizalasi folyamat kompatibilitasara. A szabvany
ezen része kiterjed tovabba a sterilgat rendszer (SBS - Sterile Barrier System) kovetelményeire
is, amely olyan anyagokat és modszereket foglal magdban, amelyek biztositjak a sterilitas
megorzését egészen a csomag felnyitasaig. A szabvany masodik része a sterilgat rendszerek
kialakitasi, zarasi €s 6sszeszerelési folyamatainak validalasi kdvetelményeire 6sszpontosit. Az
ISO 11607-2 célja, hogy az orvostechnikai eszk6zok csomagolasaért felelds gyartok olyan
validalt folyamatokat alkalmazzanak, amelyek biztositjdk a csomagolds megfeleldségét a
szabvany kovetelményei szerint. A validalas harom {6 eleme a telepitési (IQ), mitkddési (OQ)
¢és teljesitési (PQ) kvalifikacid, amelyek igazoljdk, hogy a folyamatok képesek stabilan,
kovetkezetesen teljesiteni a meghatarozott kritériumokat. A validalasi folyamatot minden
esetben a szabvany szerint meghatarozott kovetelményeket magéban foglalva kell elvégezni és
azt dokumentalni sziikséges.

Az ISO 11607-1 és ISO 11607-2 szabvanyok az Eurdpai Orvostechnikai Eszk6zok

Iranyelvek alapvetd kovetelményei szerint lettek megalkotva.
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3.2.1. Validalasi eljaras (10; 0Q; PQ)

A csomagolasi folyamat validalasok az ISO 11607 szabvany 2. részén alapulnak. A csomagolasi
folyamat validalasanak tartalmaznia kell legalabb egy lizembe helyezési mindsitést (1Q), egy

miikodési mindsitést (OQ) €s egy teljesitési mindsitést (PQ) ebben a sorrendben.

3.2.1.1 Uzembe helyezési minésités (Installation Qualification 1Q)

Az Uzembe helyezési minésités (IQ) egy olyan folyamat, amely soran ellendrzik, hogy az
Ujonnan telepitett berendezés vagy rendszer megfeleléen keriilt-e beiizemelésre a gyartasi
helyszinen. Az IQ célja annak biztositasa, hogy a berendezés helyesen kapcsolodik a sziikséges
energiaforrasokhoz (példaul villamos energia, kozponti siritett levegd ellatérendszer), illetve
megkapjdk a sziikséges jeloléseket, karbantartdsi és kezelési utasitdsokat. Az IQ soran
megvizsgaljak azt is, hogy a berendezés megfelel-e a biztonsagi és miiszaki eldirasoknak, és
hogy minden sziikséges elem a helyén van-e. Ide tartozik a vezérldrendszer mikddésének
ellenérzése, a rendszer 0sszekapcsoldsa a megfeleld kommunikacios csatorndkkal, valamint
annak biztositasa, hogy a berendezés megfelel a sterilitasra és egyéb mindségi kovetelményekre
vonatkoz6 elvarasoknak. Egyszerlien fogalmazva, az 1Q az elsé 1épés abban, hogy

meggy6zddjlink arrdl, hogy a berendezés készen all a biztonsagos €s hatékony miikodésre.

3.2.1.2 Legrosszabb eset tanulmdany (Worst Case Study)

A csomagolasi és dobozolasi folyamat validalasanak elsd 1épése a termék mindségére kdzvetlen
hatassal 1évd, berendezésre vonatkozd alsd és felsd folyamatparaméterek meghatarozasa a
legrosszabb eset tanulmany segitségével torténik. Ez a 1épés nem kovetelménye a csomagolasi
folyamat validalasanak, viszont a folyamatparaméterek (kémiai vagy fizikai paraméterek,
melyek potencidlisan hatassal lehetnek a folyamat hatékonysagéra) hatdrainak megallapitasa
erdsen ajanlott, kiilondsen olyan esetben, amennyiben a folyamat, vagy a folyamatba bevitt
anyagok nem ismertek és dokumentdltak egy el6zd folyamatbol. A termék mindségére

kozvetlen hatassal 1évd folyamatparaméterek hatarértékeit (magas és alacsony) alapanyag
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adattablazat, szakirodalom és gép/szerszam konfiguracid, valamint hasonld folyamatokbol
szarmaz6 tapasztalatok figyelembevételével kell meghatarozni.

Ez a megkozelités azt célozza meg, hogy a legnagyobb potencialis kockazatot hordozé
koriilmények kozott torténjen a validalas, igy biztositva, hogy az adott termék vagy folyamat
mindig megfeleljen a szabvanynak és eldirasoknak. A legrosszabb eset (angolul ,,worst case”)
kivalasztas azokat a koriilményeket, paramétereket vagy folyamatvaltozokat jelenti, amelyek a

legrosszabb feltételek mellett teszik probara a rendszert.

3.2.1.3 Miikodési mindosités (Operational Qualification OQ)

A miikodési mindsités soran a berendezés alapvetd funkcidinak megléte, illetve megfeleld
miukodése keriil visszaigazolasra. Adott vallalat ezen tevékenységek soran a terméken elvégzett
mérésekkel és tesztekkel is visszaigazolja a rendszer megfeleld miikodését. A miikddési
mindsités alapjan keriilnek meghatarozasra a késdbbiekben a folyamat idedlis miikodtetéséhez
sziikséges folyamatparaméter értékek. A folyamatparaméterek hatarait probara kell tenni és
meg kell hatdrozni, annak érdekében, hogy ismertté valjanak azon paraméterek (paraméter-
kombinéciok), melyek elfogadhato, 0sszefiiggd sterilgat-rendszert fognak eredményezni. Ezért
az OQ sordn készitett mintakat az also és felsé folyamatparamétereken (paraméter limiteken)
kell gyartani. Az ezen paramétereken legyartott mintakon a tovabbiakban funkci6 teszteket kell
végezni. Az ebben a fazisban eldirt tesztek elvégzése eldtt a mintdkat sterilizalni kell a rutin

eljarasnak megfelelden.

3.2.1.4 Teljesitési minésités (Performance Qualification PQ)

A teljesitési mindsitésnek igazolni kell, hogy a folyamat kdvetkezetesen gyart megfeleld
mindségli  sterilgat-rendszereket, melyek az elére meghatarozott kovetelményeknek
megfelelnek. A folyamat sordn felmeriild feladatoknak tartalmazniuk kell azokat a
koriilményeket, amelyek varhatdan elé fognak fordulni gyartas soran. A validalas/ajravalidalas
alapjan legalabb harom egymast kdvetd gyartasi sorozat az elfogadott. A varidbilis jellemzdk
értékelését és dokumentalasat kritikus gépképességi index szamitasaval sziikséges végezni,
amelyhez a statisztikai folyamatszabalyozo (Statistical Process Control SPC) modszert

alkalmazzak, ezen beliil a folyamat-kdzpontossagi (Cpk) és gépképességi (Cmk) mutatok
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szamitasat. A folyamatot ellendrzés alatt kell tartani és képesnek kell lennie konzisztensen

eléallitani az elére meghatarozott kovetelményeknek megfeleld kimenetet.

Az 2. és 3. tablazat azokat a teszteket tartalmazza, amelyek alkalmazhatoak a OQ és PQ fazis

alatt az ISO 11607 szabvanynak val6 megfelelés megallapitasara.

2. tablazat: OQ és PQ fazisban meghatarozott teszt modszerek 1. rész (sajat szerkesztés)

Csomagolas Kovetelmény Tesztmodszer Alkalmas az alabbi
Tipusa minéségi jellemzok
igazolasara
Sterilgat- ISO 11607-1 [5.1.7.b] bekezdése 102037 Lyukak, szarasnyomok,
rendszer (SBS) Sterilgat-rendszer szakadasok. Anyag
vizualis ellenérzése elvékonyodasa vagy
Az anyagoknak sériiléstol, vastagodasa. Anyag
lyukaktol, szakadasoktol, Kovetelmények: levalas/szétnyilas. Anyag
repedésektol, gytirddésektol Csomagolasi anyag nem delamindacidja
mentesnek kell lenniiik. A sériilt (pl.: lyukas, (rétegenkénti levalasa)
helyenként elvékonyodott szakadt). A termék nem
/megvastagodott anyaghiba nem érintkezhet kozvetleniik
befolyasolhatja negativan a a sterilgat-rendszer
funkcibit. kornyezetével.
Sterilgat- ISO 11607-2 [5.3.2.b] bekezdése 102037 Sterilgat-rendszer
rendszer (SBS) Sterilgat-rendszer integritasa. Sértetlen
vizualis ellenérzése egybefiiggd
Lezaras a meghatarozott Osszeillesztés (hegesztés)
szélességben folytonos és Kovetelmények:
sértetlen nyitott csatornaktol, Folytonos, zart
szurt nyomoktol, szakadastol és Osszeillesztés
anyaglevalastol mentes. (hegesztés). Nincsen
illesztésekbe zarva egyéb
anyag.
Sterilgat- ISO 11607-1 [5.1.7.d] bekezdése 102000 Vizualis megfeleldsség
rendszer (SBS) Szennyezb6dés
Az anyagok elfogadhato szintet
mutatnak tisztasag szempontjabol
(részecskék, szennyezddés).
Sterilgat- ISO 11607-1 101000 Orvostechnikai eszkoz
rendszer (SBS) [5.4.a] bekezdése Csomagol6 cimkén 1évo azonositasa
tartalom ellendérzése az
A cimkének épnek, a rajta 1évo érvényben 1évo
adatoknak olvashaténak kell specifikéacio alapjan
maradnia a felhasznalas
pillanataig.
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3. tablazat: OQ és PQ fazisban meghatarozott teszt modszerek 2. rész (sajat szerkesztés)

Sterilgat- ISO 11607-1 109001 Aszeptikus el6készités.
rendszer (SBS) [5.1.9.b & c] bekezdése ,,Peel” képesség és Anyag delaminacidja
hegesztési szélesség
Amennyiben hegesztett a kotés, a meghatarozésa
hegesztésnek a megadott
szélességi és szakito szilardsagi
kovetelményeinek meg kell
felelnie. A felnyitasi jellemzéknek
— folytonosnak, homogénnek kell
Sterilgat- lenniiik, oly médon, hogy az ne i 11,0015
rendszer (SBS) befolyésolja az aszeptikus Ster11ga}t—r?nd§z§r
felnyitast és el6készitést. hegeszteS} ero§§egenek
megallapitasa
Sterilgat- ISO 11607-2 [5.3.2.b] bekezdése 107028 Sterilgat-rendszer
rendszer (SBS) Keék-festek teszt sértetlensége. Csatornak
Meghatarozott szélességben ép vagy nyilasok a
hegesztés. Nincs csatorna vagy hegesztésben
egyéb nyilas a hegesztésben.
Nincsennek szurasi, szakadasi
nyomok. Nincs anyag-
delaminacio vagy elvalas.
Sterilgat- ISO 11607-1 107009 Mikrobialis gat /
rendszer (SBS) [6.1.2] & [6.1.5] bekezdése Standard vizsgalati sterilgat-rendszer
eljaras szivargasok sértetlensége.
A csomagolasi rendszernek észlelésére (buborék
védenie kell a sterilgat-rendszert, teszt)
biztositva annak sértetlenségét. A
sterilgat-rendszer
sértetlenségének biztositasa a
sterilitas bizonyitasara
felhasznalhato.
Sterilgat- Kockazatelemzés és/vagy vevoi 109046 Vizualis megfeleldség.
rendszer (SBS) kdvetelmény Bliszter csomagolas
szétvalasztasa,
felnyithatosagi (,,peel”)
képesség

A felsorolt tesztmodszerek a nemzetkozi standard kovetelmények alapjan lettek osszeéllitva,

melyet az ISO 11607-es szabvany tartalmaz.

3.2.2. Az OQ ES PQ fizis aldtimasztasdra szolgdlo tesztek médszertana

"o

"o

A validalas soran a miikodési mindsités €s a teljesitési mindsités fazisban alkalmazott teszt
modszerek segitségével igazolhato, hogy a csomagolési rendszer megfelel a szabvanyban leirt
kovetelményeknek. A felsorolt modszerek koziil részletesebben ismertetem azokat az

alkalmazott vizsgalati eljardsokat, amelyek aldtdmasztjak, hogy az ij csomagoloanyag teljes
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mértékben megfelel az eldirdsoknak, és nem mutat eltérést a mar érvényes validalt

csomagoldanyagtol, ezaltal is igazolva a hipotézisemet.

3.2.2.1 Kék-folyadék teszt

A 107028-as teszt modszer, azaz a kék-folyadék teszt egy olyan csomagolasi integritasi
vizsgélat, amelynek célja az orvostechnikai eszkdzok csomagoldsan taldlhatd hegesztési
varratok szivargasmentességének ellendrzése. A teszt soran egy szinezett oldatot alkalmaznak,
amelynek segitségével konnyen lathato, ha a csomagolas hegesztésen nyilas vagy szivargasi
csatorna talalhato. Két modszert kiilonboztetiink meg: az A-modszert (befecskendezés) és a B-

modszert (szél-belemerités).
A vizsgalat kezdetén a tesztfolyadékot a kovetkezo lépésekben készitik el6:

1. Keverék elkészitése: A tesztfolyadékot egy adott aranya Triton X-100 oldattal készitik,
amelyhez toluidin kék festéket adnak. A folyadék homogén elegyitését keveréssel vagy
razassal végzik, igy biztositva, hogy az oldat megfelelen atlatszé és konzisztens legyen
a vizsgalat soran.

2. Elhelyezés a tesztmedencében: Egy kisebb ,,medencét” egy nagyobb medencébe
helyeznek, melyet abszorbens ruhdval bélelnek ki. Ez a felallas segit a munkahelyi

tisztasag fenntartasaban €s megakadalyozza a folyadék szivargésat.
A-modszer: befecskendezés:

Az A-modszer sordan a tesztfolyadékot befecskendezik a csomagolds egyik oldalara. A
vizsgalati folyadékbol egy kb. 5 mm-es vizoszlopot hoznak létre, ami a tesztelt feliilettel
maximum 5 masodpercig érintkezhet. Ezt kdvetden minden egyes vizsgalt oldalon vizualisan
ellendrzik a varratot, hogy nincs-e szivargds vagy folyadékcsatorna. A 6. abran nyitott
csatornara lathato példa. A teljes vizsgalat legfeljebb 20 mésodpercig tart, beleértve a négy oldal
ellendrzését. Ez a modszer akkor hasznos, ha a csomagolas egyik oldalan hegesztési varrat vagy

mas érzékeny tertilet talalhato, amelyet fontos ellendrizni.
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6. abra: Nyitott csatorna szemléltetése (A-modszer) (Forras: sajat szerkesztés)
B-modszer: szél-belemerités:

A B-modszer soran a kisebb medencét 3-6 mm magassagig feltoltik tesztfolyadékkal. A
csomagolas teljes kiilsé széle, beleértve a hegesztést (de legfeljebb 1 mm-es részig), ebbe a
folyadékba meriil. Az egyes oldalak meritési ideje maximum 5 masodperc, és az egész vizsgalat
nem tarthat tovabb 20 masodpercnél. A merités utdn minden oldalon azonnali vizualis

ellendrzést kell végezni a hegesztés épségének biztositasara. A 7. abra jol szemlélteti a nyitott

és zart csatornat.

B T
¢ ad ' :

7. abra: Zart és nyitott csatorna szemléltetése (B-modszer) (Forrés: sajat szerkesztés)

Elfogadasi kritériumok és hibas megkozelitések:

A teszt végén akkor tekinthetd megfeleldnek a hegesztés, ha nincs vizudlisan lathatd
folyadékcsatorna, amely szivargéast jelezne. A hibasan elvégzett tesztek kozé tartozik a tal
hosszll nedvességi iddtartam, a helytelen keverési arany, vagy ha a csomagoléas papir része
atnedvesedik a mintan, de ezek nem mindsiilnek szivargasi hibanak.

A kék-folyadék teszt tehat egyszerli, de hatékony eljards a csomagolasi integritas
vizsgalatara, ¢€s alapvetd szerepe van a steril allapot fenntartasaban, illetve a betegbiztonsag

biztositasaban.

3.2.2.2 Felnyitasi (,,peel”) képesség és hegesztési szélesség meghatdrozdsdra szolgdlo teszt

A 109001-es teszt modszer, azaz a felnyitasi képesség és hegesztési szélesség meghatarozasa

egy fontos mindségellendrzési teszt, amely a sterilgat-rendszerek (SBS — Sterile Barrier
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System) hegesztési varratainak integritdsat vizsgalja, kiillonosen papir-miianyag
kombinaciokbol késziilt csomagolasok esetében. A teszt célja, hogy biztositsa a hegesztési
varrat megfeleld szélességét €s szilardsagat, valamint a csomagolds konnyli és egyenletes
felnyithatosagat, igy a steril eszk6zok biztonsagosan eltavolithatok legyenek anélkiil, hogy a

csomagolas megsériilne vagy elszakadna részecske szennyezddés nélkiil.
A vizsgalat folyamata:

1. Vizualis ellenérzés: A hegesztési varratot el0szor vizualisan kell megvizsgalni annak
érdekében, hogy biztositsak a varrat homogenitasat és épségét. A 8. dbran lathatunk egy

teljesen homogén hegesztést, valamint egy példat a hegesztés inhomogenitasara.

8. dbra: Példa homogén (bal) és inhomogén hegesztésre (jobb) (Forras: sajat szerkesztés)

2. Felnyithatésagi teszt elvégzése:
e Rugalmas sterilgat-rendszer foliak esetén: A csomagolast a ,,T-peel” modszerrel kell
vizsgalni, ami kiilonosen alkalmas hohatassal zart, rugalmas folidk esetén. A

buborékcsomagolast felfelé tartva kell felnyitni (1asd 9. abra).

9. abra: Puha bliszter nyitasanak szemléltetése (sajat szerkesztés)
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o Kemény folias SBS esetén: A csomagolést az asztalra helyezve, két kézzel, egyenletes
erdvel kell felnyitni: az egyik kéz tartja a foliat, mig a masik lehtzza a papirt (lasd 10.

abra).

10. abra: Kemény bliszter nyitdsanak szemléltetése (Forras: sajat szerkesztés)

3. Vizuadlis ellendrzés felnyitas utan: A felnyitott hegesztési varratot vizualisan kell
ellendrizni, hogy nincs-e sériilés, repedés vagy mas nem kivant hiba. A 11. dbran ezekre

lathatunk példat.

11. abra: Felnyitott hegesztés példa homogén (bal) és inhomogén (jobb) hegesztésre (Forras:
sajat szerkesztés)
4. Hegesztési szélesség ellenorzése:
o A teljes hegesztési szélességet vizualisan kell ellendrizni, €s legalabb hat ponton meg
kell mérni a hegesztési szélességet.
o A legsziikebb hegesztési szélesség értékét dokumentalni kell, biztositva, hogy megtelel

a teszt specifikéacioinak.
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e Min. szélesség alatt elvalhat a csomagolas, ha pedig til széles a hegesztési szélesség a
felnyithatosagi (angolul ,,peel”) képesség romlik, azaz nehezebben bonthatdo a

csomagolas.
Elfogadasi feltételek:

A hegesztési varrat szélességének €s integritasanak el kell érnie a teszt specifikacioban vagy
a termék/bliszter csomagolds rajzan meghatarozott értékeket. A kiils0 hegesztési varratok
értékelését a hibakatalogus alapjan végzik, amely a hibak leirdsat és értékelési kritériumait
tartalmazza. Tovabba, a csomagolé papirnak a felnyitds soran minden szakadas- ¢és
repedésnyomtdl mentesnek kell lennie. A vizsgalat soran figyelni kell a felnyitasi sebesség
egyenletességére, mert egyenetlen sebesség téves eredményhez vezethet. Tovabba a
csomagolast megfeleld erdvel és technikaval kell felnyitni, hogy elkeriiljiik az anyagok nem

szandékos sériilését.

3.2.2.3 Sterilgdt-rendszer hegesztési erdsségének meghatdrozdasa

Az utolso teszt mddszer, melyet a validalas soran alkalmazunk, a 110015-6s szaml moddszer,
mely a hegesztési er6 meghatarozasara szolgal a sterilgat-rendszerek esetén. Ez egy olyan
modszer, amely a hegesztett varratok szakitoszilardsadgat vizsgélja, igy biztositva, hogy a
csomagolas megfeleld szilardsagi marad a steril allapot fenntartdsa érdekében. A moddszer
segitségével szdmszerlien meghatarozhatod, hogy a hegesztési varrat elég erds-e, megfelel-e az

eldirasoknak, és biztonsagosan lezarja-e a steril csomagolast.
Minta elokészitése:

1. Mintacsik kivagasa a hegesztés kozepérol:

e A csomagolason talalhato hegesztett varrat kozepébdl vagnak ki egy mintacsikot, amely
a hegesztés allapotat a legjobban tiikrozi.

e Haavarrat hossza 500 mm-nél hosszabb, két tesztcsikot vagnak ki kiilonb6z6 helyekrdl,
altalaban a teljes hossz egyharmadanal és kétharmadanal, igy a varrat egyenletessége is
ellendrizhetd.

2. Mintacsik méretezése:

e A csikot pontosan 15 mm szélesre vagjak, és a vagas soran iligyelnek arra, hogy a
varratra merdlegesen torténjen a vagéas. Ez a merdleges vagas biztositja, hogy a

mintacsik az 6sszes pontjan ugyanazt a szakitoerét képviselje.
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e A pontos szélesség elérése (15 mm + 0,1 mm) fontos, mivel a szélességtdl valo eltérés
torzithatja az eredményeket. Ha a minta ennél keskenyebb, akkor a mért adatokat
korrigaljak, hogy a 15 mm-es szélességre vonatkozzanak.

3. A mintacsik hossza:

e A mintacsiknak elég hossziinak kell lennie ahhoz, hogy stabilan rogziteni lehessen a
vizsgalogép befogodiban, ezzel elkeriilve, hogy a minta kicsusszon vagy elmozduljon a

teszt soran.
A vizsgalat folyamata:

Az univerzélis vizsgalogépet (ZwickRoell) be kell allitani szakitoszilardsag mérésére,
amelyhez a megfeleld teszteld eszkozoket rogzitik. A szoritd berendezéseket ugy kell

elrendezni, hogy a szoritohorgok és a rogzitd csavarok azonos iranyban legyenek.
Elfogadasi feltétele:

A minimalis megengedett szakitasi ert (Fmax) a termékspecifikaciok hatdrozzak meg, és a
mérési tartomany 80%-at veszik figyelembe az atlagos szakitasi erd (Fmean) kiszdmitasanal. Ha
a csomagoloanyag nem a varrat mentén szakad el, azt az eredményt érvénytelennek tekintik, és
tovabbi vizsgalat sziikséges, ha ismétlddd hibak tapasztalhatok. A 12. dbran az el6forduld

mérési hibakra lathatunk példat, valamint a 4. tdblazatban lathatjuk a magyaraz6 tablazatot.

sealed ;
& peeled . unsealed

A ) sealed !
unsealed : sealed 1 & peeled 1 unsealed unsealed

ADHESIVE PEEL COHESIVE PEEL

ial )
unsealed sealed ' g‘raet:i:‘ 4 unsealed ! sealed m‘e -
MATERIAL BREAK MATERIAL BREAK (REMOTE)

12. abra: Hibaminta szakitdszilardsag vizsgalatanal (Forras: sajat szerkesztés)
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4. tablazat: Magyaraz6 tablazat a 12. abrahoz (sajat szerkesztés)

Hibaszam Hibaminta Konfiguracio a 12. abran

1. Hegesztési tapadas hibaja FelsO réteg: papir;

Also réteg: folia

2. Anyag kohézios hibaja

3. Anyag torése hegesztési ponton vagy | Felso réteg: papir;
hegesztési élen Also réteg: folia;

4. A hegesztéstdl tavol esd anyag torése | vagy forditva

vagy elszakadasa

Hibas megkozelitések és lehetséges hibaforrasok:

A modszer soran szamos tényez0 vezethet hibas eredményhez:
e Nem megfelelo kondicionalas: A mintdk nem megfeleld tarolasa vagy elOkészitése
befolyasolhatja a teszt eredményét.
o Tengelyre igazitas hianya: Ha a mintadarab nincs pontosan a gép tengelyéhez igazitva,
akkor az elmozdulas pontatlan mérési adatokat okozhat.
e Sériilt mintadarab: A vagas soran vagy a csomagolas felnyitasakor sériilt minta téves
szakitasi erdt adhat.
e Helytelen paraméterek: A mérési hossz tullépése vagy tulzott mértekii szakitderd
alkalmazésa szintén torzitja az eredményeket.
Az alkalmazott teszt modszerek célja, hogy biztositsdk a sterilitds megtartdsat. A modszerek
révén pontos képet kaphatunk arrol, hogy a csomagolas hogyan teljesit a jogszabalyi
kovetelmények tiikrében. A teszt modszerek ismertetését kovetden elérkeztiink az ekvivalencia

vizsgalathoz.

3.2.3. Ekvivalencia vizsgalat (Equivalence study) modszertana — Két mintas ekvivalencia

teszt

A vizsgalatot statisztikai szamitdsok segitségével végezziik, altalaban gép-szerszam
kombinacidjanak  bizonyitasara, vagy alapanyag Osszetétel modositas hatdsanak
ekvivalencigjara alkalmazzuk. Alapanyag Gsszetétel valtozasanal bizonyitja, hogy az 1j alap-,

vagy adalékanyag hasonl6 tulajdonsdgokat biztosit, mint a kordbbi. Ez lehetdséget ad arra, hogy
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a gyartasi folyamatokat megdrizzék a mindség ¢s teljesitmény megtartasa mellett. Ebben a
vizsgalatban a cél annak megallapitdsa, hogy az 0j antioxiddns mentes csomagoloanyag azonos,
vagyis ekvivalensnek tekinthetd-e a jelenleg validalttal.

A 2-mintds ekvivalencia teszt célja két fiiggetlen mérési sorozat alapjan torténd

Osszehasonlitds, mely elméleti levezetése a kovetkezd szamitasokbol all:
Kiilonbség

A kiilonbség D, megegyezik a tesztatlag X, €s a referenciaatlag Y kiilonbségével:
D=X-Y
Atlagok és szoras
Legyenek Xj, ahol i=1,..., ni, a tesztminta megfigyelései, és Y;, ahol i=1,...,n> a
referenciaminta megfigyelései.
A vizsgélati minta 4tlagat, X, a kovetkezo képlet adja:

n
Zi=11Xi
n;

X =

A vizsgélati minta 4tlagat, Y a kovetkezd képlet adja:

ni

}_/ =
A vizsgélati minta sz6rdsat S, az aldbbi képlettel adjuk meg:

Z?zil(xi —X)?

n,—1

51:

A referencia minta szorasat Sz, az alabbi képlettel adjuk meg:

S i —9)?

n, —1

SZ=

Jelolések:
X: a tesztminta atlaga
Y: a referencia minta atlaga
Si.a tesztminta szorasa

S». a referencia minta szorasa
A kiilonbség standard hibaja

A kiilonbség standard hibajanak (SE) kiszdmitasdhoz hasznalt képlet:
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Jelblések:
Si: a tesztminta szordsa
ni: a tesztminta megfigyeléseinek szama
S»: a referenciaminta szérdsa
ny: a referenciaminta megfigyeléseinek szama

SE: a kiilonbség standard hibaja

Ekvivalencia hatarétékek

Legyen ki és ko az als6 és fels6 hatarértékek, amelyek egy 1,33 képességi mutatot

figyelembe véve keriilnek meghatarozasra.

ki kiszamitasa cp=1.333-ra:

LSL—-USL
8s

ks kiszamitasa cp=1.33-ra:

USL-LSL
8s

Az also ¢és a felsd hatdr meghatirozasahoz az s szoras a s = 1-re kell normalizélni.
Alapértelmezés szerint az als6 ekvivalenciahatar: 61 = ki
Alapértelmezés szerint az felsé ekvivalenciahatar: 6> = ko
Jelolések:
ki: als6 hatér
ko: felsd hatar
USL.: fels6 specifikéacids hatar
LSL: also specifikacios hatar
O1: also ekvivalenciahatar (LEL)
O2: felsd ekvivalenciahatar (UEL)
cp: képességindex
S: szoras

Szabadsagfokok

A szabadsagi fok v, az alabbi képlettel keriil meghatarozésra:
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$i° , S2'ye
Gt 7))

Slz 2 522 2
G G
n1 - 1 le - 1

Jelolések:
Si: tesztminta szorasa
ni: tesztminta mérete
S»: referenciaminta szorasa

no: referenciaminta mérete
A kiilonbségek konfidencia-intervalluma

A kiilonbség 100(1 - a) %-o0s konfidencia-intervalluma (CI):
CI = [min(C, DL ), max(C, DU )]

Ahol,
61+ 6,
C =
2
DL = D - tl—a,v - SE
DU = D + tl—a,v * SE
Jelolések:

D: a vizsgalati atlag és a referenciaétlag kiilonbsége
SE: standard hiba

O1: az als6 ekvivalenciahatar

O2: a fels6 ekvivalenciahatar

v: a szabadsagfokok

o a teszt szignifikancia szintje

ti-a,v: a felsd 1 - kritikus érték n szabadsagfokkal rendelkez6 t-eloszlashoz
T-eloszlas

Legyen t; a hipotézis t-értéke, D < d1, €s t> a hipotézis t-értéke, D > 32, ahol D a teszt sokasag
atlaga ¢s az atlaga kozotti kiilonbség referencia populacio. Alapértelmezés szerint a t-értékek

kiszdmitasa a kovetkezéképpen torténik:

t D_61

1 SE
D -4,

t, =

2 SE
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Jelolések:
D: a minta vizsgalati atlaga és a minta referenciaatlaga kozotti kiilonbség
SE: a kiilonbség standard hibaja
O1: az also ekvivalenciahatar

02: a felso ekvivalenciahatar
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4. EREDMENYEK

4.1. Ekvivalencia vizsgadlat eredményei

A tovéabbiakban a vizsgalt anyagokat az alabbiak szerint fogom emliteni:
Anyag A (antioxidanst tartalmazé régi csomagoldanyag)
Anyag B (antioxidans nélkiili 4j csomagoldanyag)

Az cekvivalencia vizsgéalatban a TM 110015-6s (Steril gatrendszer hegesztési (zarasi)
szilardsaganak meghatarozasa) teszt modszerben kapott eredményeket vettem alapul.

A csoport-0sszehasonlitds a hegesztési varrat szilardsagi hatarértékeire vonatkozo azonos
specifikaciokon alapul. Az egyenértékiiségi hatarértékeket a megadott specifikacios
hatarértékekbdl szamitottam ki, melyek a kovetkezok:

Alsé specifikacios hatarérték LSL (lower specification limit) :1
Fels6 specifikacios hatarérték USL (upper specication limit): 8,7
(ezek a hatarértékek egy korabbi tanulméanyban lettek meghatarozva)
Alsé egyenértékiiségi hatar 8:: -0,9625

Fels6 egyenértékiiségi hatar d,: 0,9625

A tesztelend6 mintak also és fels6 paraméterbeallitas alapjan lettek legyartva, azaz mindkét
vizsgalandd mintabol késziilt az also €s fels6 paraméterbeallitassal. Ezeket altalaban a sarzs-
ban valo6 jeloléssel kiilonboztetjiik meg, én most a kovetkezéképpen nevezem el dket:

Anyag A LOW (als6 paraméteren gyartott)
Anyag A UP (felsd paraméteren gyartott)
Anyag B LOW (als6 paraméteren gyartott)
Anyag B UP (felsd paraméteren gyartott)

A vizsgalatot ugy kell elvégezni, hogy az azonos paraméteren gyartott két kiilonbozd
csomagoldanyagot hasonlitjuk egyméashoz.

A teszt elsd lépése, hogy két fiiggetlen sorozatban mérjilk meg a hegesztési varrat
szilardsagat, mindegyik mintabol 120-120 darabot teszteltiink.

Ezutan az ekvivalencia vizsgalathoz sziikséges also és felsé ekvivalencia hatarértékeket
meghataroztam. A specifikiciok alapjan az LSL és USL kozotti toleranciasav a természetes
szorassal van kapcsolatban. A Cmk minimum 1,33 értékét figyelembe véve, a T = 86 kritériumot

kell teljesiteni.
3 LSL-USL

= 1. = —=
Cp 33 2 65
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246
= = LSL — USL

_ LSL—-USL
B 8

Az ekvivalencia kiszdmitasahoz az alabbi limiteket kell figyelembe venni, melyek az adott

)

teszt specifikaciojabol szarmaznak:
Also specifikacios hatarérték (LSL) = 1
Fels6 specifikaciés hatarérték (USL) = 8.7

LSL — USL USL — LSL
1= g 6, = g
_1—8.7 6_8.7—1
1= 8 27 8
5, = —0.9625 5, = 0.9625

4.1.1. Also paraméteren gydrtott mintik ekvivalencia vizsgdlata

A zérasi szilardsag nyersadatait a qs-STAT® statisztikai szoftver segitségével dolgoztam fel,

melynek eredményei a kovetkezok:

Anyag A LOW Anyag B LOW

Minta mennyiség (n) 120 Minta mennyiség (n2) 120
Atlag (x1) 2.1972 Atlag (x2) 2.9062
Variancia (s1?) 0.1378 Variancia (s2?) 0.2482

A tovabbiakban kalkulaciot készitettem az alsé €s fels0 megbizhatosdgi paramétereket

illetden, mely kiilonbozd alszamitasokbol all:
Szabadsagfokok szamolasa

A szabadsagi fok leirja, hogy a rendelkezésre allo megfigyelések (értékek) koziil hany marad
szabadon valtoztathat6, miutan kivontuk a becsiilt statisztikai paramétert (atlagot). Ez hatarozza

meg a t-eloszlas alakjat.
514 5252
G
-5 S
GH? Gh?
+

n—1 n,—1

45



0.1378  0.2482.,

- Czo0 * 1200

= 01378, 0.2482,
Gz Cog)
20 -1 T 120 =1

v

_ (0.0011 + 0.0021)2

~0.00112 +0.00212
119 119

v

v =220
Ertékelési eredmények qs-STAT® segitségével

A hasznalt statisztikai program tartalmazza a Student féle eloszlast. A konfidenciahatarok
kiszdmitasdhoz ismerni kell a Student féle eloszlas t-elosztdsait az adott
konfidenciaintervallumra és a szdmitott szabadsagfokra.

Konfidencia intervellum = 0.95 (95%)
Szabadsagfokok szama v = 220
tfi1-a = 1.6518 (qs — STAT — bol szarmaz6 adat)

Standard hiba (SE)

Amennyiben a populaci6 standard szorasa nem ismert, abban az esetben alkalmazzuk a

standard hiba modszert. Az atlag standard hibaja a fésokasagon beliili atlag szorasanak becslése.

A g , 512 522
SE — Atlag kilonbség = |[(— +—)
ng, Ny

0.1378 N 0.2482
120 120

SE — Atlag kiilonbség = j (

SE — Atlag kiilonbség = 0.0567
A t-kvantil és az atlagok kiilonbségének standard hibajanak szorzata

A standard hiba t-kvantilis szorzata a konfidenciaintervallum félszélességét adja, amit a
késdbbiekben az also és felsd tavolsag kiszamitasdhoz hasznaltam fel.
tr.1-q - SE — Atlag kiilénség = 1.6518 - 0.0567 = 0.0937
A két anyag mérési atlaganak kiilonbsége
Az ekvivalencia teszt megbizhatosagi hatdrainak kiszamitdsdhoz a kovetkezd 1épés a két
populacid mérési atlaga kozotti kiilonbség kiszamitasa.
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X, —X; = 2.9062 — 2.1972 = 0.7089
Az also és felso hatar Kiszamitasa

Az also ¢és felsd tavolsadg az egyes mérések eltérését jelenti a meghatarozott alsd (LSL) és
fels6 (USL) hatarértékektol. Ezek segitségével statisztikailag megallapithato, hogy a mintaatlag
mennyire kozelit vagy tér el a specifikaciok altal meghatarozott elfogadhaté tartomanyoktol.

Alsé tavolsadg Doy = (X3 — X1) — (tf1-q * SE — Atlag kiilonség)
Doy, = 0.7089 — 0.0937 = 0.6153

Fels6 tavolsag D, = (Xx; — X1) + (tf;1-q * SE — Atlag kiilonség)
Dy, = 0.7089 + 0.0937 = 0.8026

Az also és felso konfidenciahatar szamitasa

Az als6 és felsd konfidenciahatar szadmitdsa 95%-os konfidenciaintervallumon és a
tavolsagon vagy az atlagos érték ekvivalencia hataran alapul.
min(C, D,,,,) = min(0,0.6153) =0
max(C, D,,;,) = max(0,0.8026) = 0.8026

Ekvivalencia eredményei:

6; = —0.9625 also konfidencia hatar = 0
6, = 0.9625 felso konfidencia hatar = 0.8026

A 13. é4bra jol szemlélteti a vizsgélt als6 paraméteren gyartott mintdk eredményeit és a

megengedett konfidencia hatar sz¢&lsé értékeit.

Lower equivalence Upper equivalence
limit ; limit ;
09625 0.9625
[ [
Mean value
difference;...
.
1.5 1 J U 3 1 1.5

13. abra: Als6 paraméteren gyartott mintdk eredményei (Forras: sajat szerkesztés)
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4.1.2. Felsé paraméteren gydrtott mintdak ekvivalencia vizsgalata

Anyag A UP Anyag B UP

Minta mennyiség (n) 120 Minta mennyiség (n2) 120
Atlag (x1) 2.615 Atlag (x2) 3.1402
Variancia (s1?) 0.1398 Variancia (s2%) 0.4768

A tovabbiakban kalkulaciot készitettem az also és felsd megbizhatosagi paramétereket

illetéen, mely kiilonb6zo alszdmitasokbdl all:

Szabadsagfokok szamolasa

S1

_ (nl
- S S

GH?  GH)?

1 + 2

Tl1 - 1 nz - 1

S242
+n2)

v

0.1398 _ 0.4768.,
O S v L v
01398, 0.4768.,
G20 ) G
1201 T 120 -1

_(0.0012 + 0.004)?

- 0.0012% | 0.004%
119 119

v

v =183

Ertékelési eredmények qs-STAT® segitségével

Konfidencia intervellum = 0.95 (95%)
Szabadsagfokok szama v = 2183
tfi1—a = 1.6532 (qs — STAT — bol szarmaz6 adat)

Standard hiba (SE)

A v g , 512 522
SE — Atlag kilonbség = |[(— +—)
ng np

0.1398 N 0.4768
120 120

SE — Atlag kiilonbség = \/ (

48



SE — Atlag kiilonbség = 0.0717
A t-kvantil és az atlagok kiilonbségének standard hibajanak szorzata
tr.1—q ' SE — Atlag kiilénség = 1.6532 - 0.0717 = 0.1185
A két anyag mérési atlaganak kiilonbsége
X; — X1 = 3.1402 — 2.615
Az also és felsé hatar kiszamitasa

Alsé tavolsag Doy = (X3 — X1) — (tf1-q * SE — Atlag kiilonség)
Dy, = 0.5253 — 0.1185 = 0.4067

Fels6 tavolsag Dy, = (X; — X1) + (tf;1-q * SE — Atlag kiilénség)
D,, = 0.5253 + 0.1185 = 0.6438

Az also és felso konfidenciahatar szamitasa

min(C, Dy,,,) = min(0,0.4067) =0
max(C, D,,;,) = max(0,0.6438) = 0.6438

Ekvivalencia eredményei:

61 = —0.9625 als6 konfidencia hatar =0
6, = 0.9625 fels6 konfidencia hatar = 0.6438
A 14. abra a felsd paramétereken gyartott mintak eredményeit és a konfidencia hatar értékeit
szemléltet.
Lower equivalence Upper equivalence
limnit ; limit ;
0.9625 0.9625
L ] L ]
Mean value
difference;..
L
1.5 1 3 L 0.5 1 1.5

14. abra: Felso paraméteren gyartott mintdk eredményei (Forras: sajat szerkesztés)

49



4.2. A mindségi teljesitésben meghatdarozott tesztek eredményei

A dolgozat tovabbi részében ismertetem a miikodési mindsités fazisban meghatarozott tesztek
eredményeit is, melyet laboratoriumi hattér segitségével végeztem el. Az abszolvalt tesztek a
kovetkezok: 107028 kék-folyadék teszt; 109001 felnyithatosagi képesség és hegesztési
szélesség meghatdrozdsa; 110015 sterilgat-rendszer hegesztési (zéarasi) szilardsaganak
meghatdrozasa. A teszteket alsd és felsd paraméterbedllitason gyartott antioxidans mentes
csomagolasokon végeztem el, melyek mar atestek a kétszeres etilénoxid sterilizalason. A két
paraméterbeallitaison gyartott mintakat az alabbiak szerint kiilonboztetem meg a
dolgozatomban:
A: 2xEO sterilizalt als6 paraméteren gyartott minta
B: 2xEO sterilizalt fels6 paraméteren gyartott minta
A moddszertanban ismertetett teszt metodusok alapjan hajtottam végre a mintak tesztelését,

ezek alapjan a 5. tdblazatba foglalt eredmények sziilettek:

5. tablazat: Elvégzett tesztek eredményei (sajat szerkesztés)

Elékondi- Teszt modszer Kovetelmény Minta- Eredmény Konkluzié
cionalas nagysag
Nx

A 107028 - Kék 30 Nincs vizualisan | Megfelelt — minden
folyadék teszt lathato minta teljesitette az
folyadékcsatona. | eldirt
kovetelményt.

B 107028 — Kék 30 Nincs vizualisan | Megfelelt — minden
folyadék teszt lathato minta teljesitette az
folyadékcsatona. | eldirt
kovetelményt.

A 109001 — Peel- | A hegesztési varrat 30 Tiszta felnyitasi | Megfelelt — minden
képesség vizsgalat | sértetlen, szivargas felilet, a papir | minta teljesitette az
mentes. nem szakad fel a | eldirt

tomitési kovetelményt.
teriileten kiviil, a
tasak belseje
felé.

B 109001 — Peel- | A hegesztési varrat 30 Tiszta felnyitasi | Megfelelt — minden
képesség vizsgalat | sértetlen, szivargas felillet, a papir | minta teljesitette az
mentes. nem szakad fel a | eldirt

tomitési kovetelményt.
teriileten kiviil, a
tasak belseje
felé.

A mintakon elvégeztem a 110015-6s teszt modszert is, egy Zwick Roell Z010 szakitogép

segitségével. A mért eredmények a 15. és 16 abran lathatd grafok szemléltetik:
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Forcein N

Strain in mm

Statistics:

Series Frrax

n=120 N
293
0,458

15,63
489
1,95

15. abra: Als6 paraméteren gyartott mintak szakito szildrdsaganak eredményei (Forras: sajat
szerkesztés)

Series graph:

81

Force m N

Strain in mm

Statistics:
Series  Fmac
n=1 20 N
X 292
s 0477
Vv [%) 16,32
max 512
min 215

16. abra: Felso paraméteren gyartott mintak szakito szilardsaganak eredményei (Forras: sajat
szerkesztés)
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A szakitoszilardsagra vonatkozo teszt modszer kiértékelése lathato a 6. tablazatban:

6. tablazat: Szakit6 szilardsagi mérés eredménye (sajat szerkesztés)

Elékondi- Teszt médszer Kovetelmény Minta- Eredmény Konkluzié
cionalas nagysag
Ny
A 110015 — Sterilgat- | Hegesztési varrat 120 Fnin=1,95 N | Megfelelt
rendszer erdsségének max= 4,89 N
hegesztési hatérai:
erdssége min 0,8N/15mm
max 8,7N/15mm
B 110015 — Sterilgat- | Hegesztési varrat 120 Fnin=2,15N | Megfelelt
rendszer er6sségének Fmax=5,12 N
hegesztési hatarai:
erdssége min 0,8N/15mm
max 8,7N/15mm

Az elvégzett tesztek alapjan az eredmények mind azt mutatjadk, hogy az als6 és felsd

paraméteren gyartott mintdk megfelelnek a kovetelményeknek. A kék-folyadék teszt soran

egyik minta sem mutatott folyadékszivargast, a felnyithatosagi vizsgalat sordn a nyithatosag

minden esetben megfelelt, nem szakadt el a csomagolas és nem volt lathaté szennyezettség. A

szakitoszilardsagi vizsgalatnal a termékek a megengedett hatarokon beliil teljesitettek.
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5. KOVETKEZTETESEK, JAVASLATOK

Menedzsment és szakmai csoport dontése alapjan a csomagolas teljes validalasi folyamatanak
megismétlésétél el lehet tekinteni, amennyiben az adalékanyagvaltds hatasa csak a
teljesitményre és stabilitasra terjed ki. Ennek igazoldsara kidolgoztam egy részletes elemzési
folyamatot. Mely folyamat soran design verifikaciés oldalrol elegendd volt az also és felso
paramétereken legyartott mintak kétszeres etilénoxid-gazzal valo sterilizalas utani hatasanak
vizsgalata, tehat nem kellett transzport szimulaciot €s dregitést végezni a mintakon. Validalasi
oldalrél pedig elegendd volt a miikodési mindsités (OQ) fazis ismétlése, valamint a fazis
eredményeinek Osszehasonlitdsa a korabbi verzioval. Amennyiben ezek a kovetelmények
megegyeznek a korabban validalt csomagolassal, a validalas tovabbi 1épése lefedhetd a jelenleg
érvényben 1évivel.

Dolgozatomban részletesen megvizsgaltam az j adalékanyagbdl eléallitott csomagolast, és
annak viselkedését az eldirt, szabvanyokban megfogalmazott tesztek segitségével. A két
kiilonb6z6 csomagolas azonos kovetelményrendszer alapjan lett legyartva, és tesztelve, annak
érdekében, hogy bizonyithatdo legyen azok ekvivalencidja a sterilgat-rendszer integritasa
szempontjabol. A termékeken elvégeztem a kék-folyadék vizsgalatot, a ,,peel” képesség és
hegesztési szélesség méréseket, valamint a sterilgat-rendszer hegesztési erdsségének
meghatdrozasat. A folyamat validdlasdhoz tartozd ekvivalencia vizsgalat segitségével
megallapitottam a kritikus mindségi paramétereket a csomagolasokra vonatkozoan.

Az ekvivalencia vizsgélat soran Osszehasonlitottam a régi és uj alapanyagbdl késziilt
csomagolasokat. Az als6 ¢és felsd paraméterek beallitasaval kiilon-kiilon legyartottunk mindkét
anyagbol 120-120 darabot, melyeket Anyag A LOW, Anyag A UP, Anyag B LOW ¢és
Anyag B UP néven azonositottam. A hegesztési varrat szakitdszilardsdgat mértem, hogy
mindkét anyag megfeleljen a specifikalt mindségi kovetelményeknek. Az als6 és fels
paramétereken végzett mérések alapjan a mintdk atlagos szakitészilardsagat €s szorasat
statisztikai szoftver (qs-STAT®) segitségével elemeztem. A kiilonbségeket a konfidencia-
intervallum alapjan kiértékeltem, hogy megallapithato legyen, hogy a két anyag kdzott nincs
szignifikans eltérés a teljesitményben. A vizsgalat eredménye aldtamasztja, hogy az 1j
csomagoldanyag a kritikus mindségi szempontok alapjan azonos hatékonysaggal miikodik a
sterilitast és teljesitményt illetéen. Ez az ekvivalencia lehetdséget ad az 0j anyag alkalmazéaséara

anélkiil, hogy a teljes validalasi folyamatot Gjra el kellene végezni.
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A kutatas-fejlesztési csapat segitségével végzett mérések az uj csomagoloanyag also €s felsd
paramétereken gyartott mintain késziiltek. E16szor elvégeztem a kék-folyadék tesztet, melynek
célja a csomagolas hegesztési varratainak szivargasmentességének €s integritasanak vizsgalata.
Az eljaras sordn egy szinezett folyadékot hasznaltam, amely lathatova tette az esetleges
nyildsokat vagy szivargasi csatornakat. E teszt kiilonosen kritikus, mivel az esetleges szivargas
lehetdvé tenné a mikroorganizmusok bejutasat a csomagolasba, veszélyeztetve a steril allapotot.
A vizsgalathoz két kiillonb6z6 moddszert alkalmaztam: A-modszert, ahol befecskendeztem a
folyadékot a varrat egyik oldalara, és a B-mddszert, ahol a teljes csomagolas sz¢lét a folyadékba
meritettem. A vizsgéalat eredményei szerint a csomagolason nem észleltiink vizualisan lathaté
nyitott folyadékcsatornakat, tehat az integritdst nem befolyasolta az adalékanyag valtozasa. A
teszt alkalmazasdval alatdmasztottam, hogy az 0j anyag hasznélata nem jelent kockéazatot a
steril llapot fenntartasara, és megerdsitette, hogy a csomagolés hegesztési varratai megfeleléen
zarnak.

Ez utdn megvizsgaltam a csomagolas felnyitasi (angolul ,,peel”) képességét €s hegesztési
sz€lességét, mely a hegesztési varratok mindségére és a homogén felnyithatdsdgara vonatkozik.
Vizudlis ellendrzéssel megéllapitottam a varratok homogenitasat, a megfeleld varratszélességet.
Valamint a felnyitési teszttel a kiilonb6z6 nyitasi technikék alkalmazasaval feliilvizsgaltam a
konnyt é€s tiszta felnyithatosagot. A vizsgalt mintdk mindegyike teljesitette a specifikacioban
megfogalmazott elvarasokat, tehat a varrat szélessége a meghatarozott hatarértéken beliil van,
valamint a csomagolas tiszta felnyithatdsagi feliiletet eredményezett, ebbdl az kovetkezik, hogy
a csomagolas képes fenntartani a steril allapotot gyartastol a felhasznalasig.

Majd a steril-gat rendszer erdsségére vonatkozoan szakitoszilardsag mérést végeztem egy
Zwick Roell Z010-es szakitogép segitségével. A hegesztési erdsség teszt a sterilgat-rendszer
hegesztési varratainak szakitoszilardsdgat vizsgalja annak érdekében, hogy meghatarozza,
ellenallnak-e a szallitas és tarolas soran fellépd mechanikai igénybevételnek és képesek-e
megodrizni a sterilitast. Ez a teszt kiilondsen fontos, mivel a varratok gyenge szilardsaga esetén
a sterilgat-rendszer karosodhat, ami a sterilitds elvesztéséhez vezethet. Az eredmények
kimutattak, hogy a varrat erdssége minden esetben a szabvanyban eldirt min. 0,8N/15mm, max.
8,7N/15mm, hatarokon beliil volt. Ez bizonyitja, hogy a hegesztési varratok szakitoszilardsaga
megfeleld, ezaltal biztositott a steril allapot fenntartasa a csomagoldsban.

Az éltalam felallitott vizsgalati folyamat kimenetele alatdmasztja a menedzsment és szakmai
csapat dontését, mely id6- és koltséghatékonysagot eredményez. Tovabbd az 1ij anyag
teljesitményére vonatkoz6 pozitiv eredmények figyelembevételével az 0j csomagoloanyag

bevezetése €és hasznalata elfogadhat6 orvostechnikai termékek csomagolasanal.
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6. OSSZEFOGLALAS

Dolgozatom célja annak a hipotézisnek a vizsgalata volt, miszerint az orvostechnikai eszk6zok
csomagolasaban torténd adalékanyag-valtoztatds nem kdveteli meg a teljes validalasi folyamat
ismétlését, amennyiben a valtozas a csomagolés teljesitményére és stabilitasara nincs hatdssal.
Ennek igazolasahoz kidolgoztam egy részletes elemzési folyamatot, amely magaban foglalta a
kiilonbozo teszteket és az ekvivalencia vizsgalatot.

Az irodalmi feldolgozas soran bemutattam a csomagolas funkcidit, részletesen kitérve az
orvostechnikai eszkozokre vonatkozéan. Ramutattam arra, hogy a csomagolds nem csak a
termék védelmét biztositja a szallitdsi és tarolasi folyamatok soran, hanem a sterilitds
megOrzéséért is felelds. A kidolgozasban ismertettem a gyartasi és csomagolési folyamatot,
azok kovetelményeit a tisztatér bemutatasaval. Kiemeltem és forrdsokkal aldtdmasztottam a
sterilitdas fontossagat, azok leggyakrabban alkalmazott modszereit, kiillondsen az etilénoxid-
gazzal val¢ sterilizalast. A dolgozat anyag és modszertanaban részletesen bemutattam a design
verifikacid kovetelményét és a teljes validalasi folyamatot. Bemutattam a folyamat mindség
mindsités fazisdban megkovetelt teszt mdodszereket, melyek alatdmasztjak a sterilgat-rendszer
teljesitményét és stabilitasat. Részleteztem tobbek kozott a kék-folyadék tesztet, a
felnyithat6sagi képesség mérést, valamint a hegesztési szélesség meghatarozasat és sterilgat-
rendszer hegesztési erdsségére vonatkozo teszteket. Az 0j adalékanyag vizsgalatat a beszallito
altal az MDR rendelet tiikrében bevezetett modositdsok indokoltdk, melyet a validacios
folyamat ekvivalenciavizsgéalataval igazoltam, miszerint az j anyag teljesitményében ¢&s
stabilitasdban nem tér el a jelenleg érvényes validalt csomagolastol. A bemutatott tesztek
segitségével bizonyitottam, hogy a csomagoldanyagtol vart kovetelmények teljesiilnek, mivel
az eredmények hatarértékeken beliil vannak. A vizsgalatok pozitiv végkifejletei igazoljak az j
anyag megfeleldsségét, annak a hatékonysagat, hogy képes a termék teljes €lettartama alatt a
sziikséges védelmet, stabilitdst fenntartani. A vizsgalatok alapjan igazolhaté volt, hogy
elegendd a miikodési mindsités fazis ismétlése, mivel a korabban validalt anyaghoz képest
azonos teljesitményt nyjt.

A dolgozatban kifejtett tesztek €s ekvivalencia vizsgalat alapjan a hipotézisem, amely szerint
el lehet tekinteni a teljes validalas megismétlésétol, alatimasztott és indokolt. Az eredmények
lehetdséget adnak arra, hogy a csomagoléanyagot a validalasi folyamat tovabbi elvégzése

crer

szabvany szigoru kovetelményeit.
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7. SUMMARY

The aim of my thesis was to investigate the hypothesis that a modification in additives in the
packaging material of medical devices does not require a complete revalidation process,
provided that the change does not affect the packaging’s performance or stability. To validate
this hypothesis, I developed a detailed analysis process that included various tests and an
equivalency assessment.

In the literature review, I presented the functions of packaging, with a focus on medical

devices. I highlighted that packaging not only provides protection for the product during
transportation and storage but also responsible for maintaining sterility. The elaboration section
included an overview of the manufacturing and packaging processes, their requirements, and
an introduction to cleanroom standards. I emphasized the importance of sterility, supported by
sources, and detailed the most commonly applied sterilization methods, particularly
sterilization with ethylene oxide gas.
In the materials and methodology section, I provided a comprehensive overview of the
requirement of design verification and the full validation process. I presented the test methods
required during the quality qualification phase, which support the performance and stability of
the sterile barrier system. These methods included, among others, the blue dye test, peelability
measurements, the determination of seal width, and test on the sealing strength of the sterile
barrier system. The examination of the new additive was justified by the modifications
introduced by the supplier in line with the MDR regulation, and I validated through an
equivalency study, confirming that the new material does not differ in performance and stability
from the currently validated packaging.

Through the test presented, I demonstrated that the requirements expected from the
packaging material are met, as the results remained within acceptance limits. The positive
outcomes of the tests verify the suitability throughout the product’s entire lifecycle. Based on
the test, it was shown that repeating only the Operaional Qualification phase is sufficient, as the
new material performs identically to the previously validated material.

The tests and equivalency study outlined in the thesis support and justify my hypothesis that
repeating the entire validation process is unnecessary. The results provide an opportunity to
introduce the packaging material into the company’s portfolio without further validation, as it

fully complies with the strict requirements of ISO 11607.
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