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SOYLESI

Temiz Odalarda Kontrol Parametreleri (14.07.2005)

Konusmaci: Dilek SUNAR

TEVFIK PEKER (MMO istanbul Subesi Bagkan)-
Kiymetli meslektaslarim, kiymetli katilimcilar; hepini -
ze hos geldiniz diyorum.

Odamiz, surekli egitim ilkesi cergevesinde, Uyelerimizin
meslek i¢i egitimlerine ¢ok yénli fayda saglayacak,
kongre, sempozyum, konferans, seminer, kurs ve yayin
calismalarini artirarak devam ettirmektedir. Bu yoénde
yapilan galismalarin en énemli amaci Gyelerimizin ko -
nularinda yetkinlesmesini saglamaktir.

Uyelerinin meslek alanlarindaki gereksinimlerini ve ta -
leplerini dikkate alarak, gelisen bilim ve teknoloji dog -
rultusunda toplumun ihtiyaglarini gdzeterek Mekanik
Tesisat sektoriindeki gelismelere paralel olarak yetis -
mis teknik eleman gliciine olan gereksinimin karsilan -
masini surekli giindeminde tutmakta olan Odamiz, Me-
kanik Tesisatta yeni teknoloji ve uygulamalar ile dogru
ve yeterli bilgiye ulasmak, bilgi ve deneyimin erigilebi -
lir olmasini saglamak, bilgi ve deneyimin tim meslek
alanlarimizda oldugu gibi Mekanik Tesisat alaninda da
yayginlasmasina katkida bulunmak hedefi ile galis -
malarini sirdirmektedir.

Meslegimizin dogru uygulanmasi ve meslek alanlari -
mizla ilgili eksiklikleri ortaya ¢ikararak toplum yararina
gerekli mesleki duzenlemelerin yapilmasi, ortaya ¢ika -
rilimasi ve ayni zamanda da meslek alanlarimizla ilgili
ulke, kent, cevre ve insanlik yararina kamusal denetim
yapmak Odamizin gérevleri dahilindeki islerden bazi -
laridir.

Bu tip bir etkinligi yapmanin geregi de, bildiginiz gibi
yaklasik 20 giin kadar 6nce Edirne’deki 8 bebegin 6l -
mune iligkin yaptigimiz basin aciklamalari dikkatleri
kentimizdeki ve Ulkemizdeki hastanelerin ameliy -
athane, yogun bakim ve karantina bdélimlerinin
mekanik tesisatina ve buralarda hijyenik ortamin nasil
saglanmasina gevirmistir. Simdi tim sektdr bunu
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de de ilac avni isim altinda (iretilivor. o hakimdan

konusuyor, tim hastane yénetimleri sistemlerini g6z -
den gegiriyor. Dolayisiyle Odamiz toplum yararina
fayda Uretme gorevini yapmaya calisiyor. Birkag yil -
dan beri yiruttigimiz "ameliyathanelerde mekanik te-
sisatta hijyen nasil olmalidir?" ¢alismalarinin birso -
nucu olarak da buglin burada temiz odalarda kontrol
parametreleriyle ilgili etkinlik yapacagiz.

Hastanelerde; ameliyathaneler, eriskin, ¢cocuk, yeni do-
gan yogun bakim Uniteleri ve karantina odalarinin, has-
tane personeli tarafindan hijyen hale getirilmesi; ayaga
galos takilmasi, nefes alirken maske takilmasi ellerin
yikanmasi, 6zel giysi giyilmesi, kullanilan aletlerin ve
mekanin dezenfeksiyonu ve sterilizasyonu olarak tarif -
lenmektedir. Her ne kadar bu tarif dogruysa da en
Onemli husus tarif iginde yer almadigi i¢in hayati dere -
cede eksiktir. Bu eksiklik temiz odalarin klima havalan -
dirma sistemlerinin ve bunlarin ¢alistiriima sartlarinin
uygun olup olmadigidir. O halde hijyen taniminin iki
faktoriinden birincisi temiz odalarda hijyen, ikincisi ise
mekanik tesisatta hijyen ve yeterlilik olarak algilanmali-
dir. Yeterli bir mekanik tesisatta hijyen ancak ve ancak
uygun filtre sistemleri ile saglanabilir.

Bildiginiz gibi Ulkemizde temiz oda sistemleri ameliyat -
hanelerde, yogun bakim odalarinda, karantina odala -
rinda, ilag Urretim tesislerinde yogun olarak kullaniliyor.
ilag Ureticilerinin ameliyathane ve yogun bakim iinitesi
yapimcilarindan daha bilingli ve daha iyi Temiz oda te -
sisi kurduklari bir gercektir. Bu sektérde her basarisiz -
li§in parasal boyutu buyuk oldugundan ilag Ureticisi
kendini konu ile ilgili bilinglendirmistir. Saghk Bakanh -
gr'nin bazi mevzuatlarinin da bu sektérde yerine geti
rilmesi yasa geregidir.

Yabanci ilag firmasi ve llkemizdeki partneri Amerika
Birlesik Devletlerindeki ilacin aynisini burada imal et
mek durumundalar. Burada ve bir bagka yabanci tilke

TESISAT MUHENDISLIGI DERGISI, Say! 88,

nersonel vesaire masraflar 4-5 katina cikivor. iste en
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hatanin parasal boyutlari blyuk, fakat sektér ok biling
li oldugu igin de Tarim ve Kdyisleri Bakanliginin gerek -
li yeterli parametrelerini buralarda uygulayarak ve test
prosediirlerini de yaparak ilag uretiyorlar. ilagta hic ha -
ta yok, hata oldugu zaman ¢ok blyuk para boyutlari
var. Bunu uretici biliyor, fakat hastanelere, ameliyatha -
nelere geldigimiz zaman yénetmelik yok, standart yok.

T R T I T e p——

Neye gére yapilacak? iste burada Saglik Bakanhgi
miz giindeme giriyor, Bayindirlik ve iskan Bakanhg:
glndeme giriyor. Cunkdu is, Saglik Bakanligini bagla
yan bir is. Bunlarin kontrol mekanizmalari da Bayin
dirlik ve iskan Bakanligina bagl miihendislerce; yani
Bayindirlik ve iskan Bakanliginca kontrol ediliyor. iste
burada iki bakanhgimizin yillardan beri bir araya gel -
memelerinin nedenleri olarak da hastanelerimizde en -
feksiyonlardan ameliyat masalarinda kalan onlarca
hastamiz var. Burada ¢ok sik duyulan bir s6ylem var.
"Ameliyat ¢ok iyi gecti, ama hastamizi enfeksiyondan
kaybettik".

Arkadaslar, Ulkemizde milli gelirimiz son derece di -
stk oldugu icin hasta oranimiz maalesef ¢ok yuksek.
Cok yliksek olmasindan dolayi da doktorlarimizin has -
ta fazlaligindan dolayi becerileri ve bilgi birikimleri gok
yuksek dolayisiyla doktorlarimizin tecriibeleri de yik -
sek, fakat doktorlarimizin basarisina ortak olan en
onemli etken de mekanik tesisattan iceriye havayla bir-
likte giren mikroplar ve bakterilerdir. Bunlar maalesef
doktorlarimizin bagsarilarina ortak oluyorlar.

Herhangi bir standart ve yonetmeligimiz olmayinca da
hastanelerde yapilan ortam havasinin hijyenik hale ge-
tirilmesi i¢in mekanik tesisati yaptiranin ve yapanin
siibjektif niyetlerine gére tesisatlar olusturuluyor. Iste
sUbjektif niyetlere gore is yapildiginda orada 6limler
oluyor, orada risvet oluyor, orada kan oluyor, orada
para mekanizmalari olusuyor.

Bir de konunun antibiyotik boyutu var. Amerika Birlesik
Devletlerinde kalp ameliyati olan bir insan hastanede 2
gln, Avrupa Birliginde 3 giin kalmasina ragmen, ulke -
mizde 14-15 giin kaliyor; neden? Ameliyathanede kap-
tig1 enfeksiyonlara karsi yogun olarak antibiyotik teda -
visi yapihyor. Antibiyotik kullanma oraninda ise Avrupa
toplulugunun 7, ABD’nin 8 katiyiz. Dolayisiyle bir has -
ta 15 gun sureyle hastanede kaliyor, yemek yiyor, ba -
kimi yapiliyor, hemsireler gelip gidiyor, hastabakici,
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nuyla ilgili validasyon (dogrulama/onaylama) hizmetle -
rinde bulunuyor.
Buyurun efendim.

DILEK SUNAR (Eczaci)- Tesekkiir ederim.

o

kotd nokta budur.

e e iimmaemiimn o~ stemeiiien ypeitag s sy —en

Ulkemizde yillik antibiyotik tiiketim miktari yaklasik 7
katrilyon Tirk lirasi civarindadir. Bu IMF’ye avug acgti -
gimiz "5 milyar dolar verse de su ekonomi biraz diizel -
se" dedigimiz miktara esit bir miktardir.

iste biitiin bunlar yénetmelik ve standartlarin olmama -
sindan kaynaklaniyor. Aslinda Diinyada bu konu ile il -
gili standartlar var érnegin DIN 1946 (Alman standardi),
ISO 14644, BS 5295 (ingiliz standard), Federal stan -
dart 209 (US FD 209) gibi standartlar ve bu standartla-
ri tamamlayici DIN EN 1886, Amerikan SMACNA, Av -
rupa birligi Eurovent vb. gibi gok glizel standartlar ile
GMP (iyi Uretim uygulamalar preseduri), SOP (stan -
dart operasyon presedorleri) vb. presddiirler diinyada
uygulanmaktadir. Iigili bakanliklarin konuyu ivedilikle
inceleyip kendi standartlarimizi ve yénetmeliklerimizi
hemen yarin olusturmaya baslamalar gereklidir, aksi
takdirde 6lumler devam edecektir, bir kez daha uyar -
yoruz. Hi¢ kimse bu standartlari yapmak geregini duy -
muyor. Bu konuyla ilgili ayni zamanda yayin ¢alisma -
larimizi da sirdirtyoruz. Bu galismanin icine Saglk
Bakanliginin ve Tabipler Odasini da davet ettik. Calis -
maya temsilci génderdiler.

Bu ameliyathanelerin, yogun bakim Gnitelerinin, karan -
tina odalarinin mademki standart yonetmeligi yoksa bir
denetleyicisi olmasi lazim. iste bu ameliyathanelerin,
yogun bakim Unitelerinin ve karantina odalarinin da bu
sefer ameliyat masasina yatiriimasi lazim ve ameliyat
masasinin baginda Makina mMuhendisleri Odasi,
Saglhk Bakanhgi ve Tabipler Odasi olmasi lazim. Bu
denetim mekanizmasi kurulmadigi takdirde subjektif
niyetlere gére yapilan tesisatlar yliziinden onlarca,
yuzlerce daha insan 6lecektir. Bilindigi gibi Merhum
Veysel Atasoy da Gazi Universitesinde enfeksiyondan
6ldu. Onat Kutlar da benzer sekilde vefat etmistir. Bil -
diginiz gibi Sisli Etfal Hastanemiz de hastane mikrobu
yogun oldugu igin, ameliyathanelerde bakteri orani yo -
gun oldugu igin belli bir stire kapanmigti.

Bunlari sizlerle paylastiktan sonra sunumu yapmak
lizere Sayin Ecz. Dilek Sunar Hanimefendiyi sunumu -
nu yapmak lzere kirsilye davet ediyorum.

Dilek Sunar eczacllik fakdltesini bitirdikten sonra 14 yil
ila¢ sektoérinde calismig, 8 yildir da Ulkemizde ko -
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ilgilenmeye baslamis, Belgika’da ilk laminar air flow
(LAF) Unitesini treten, bunun lzerinde ¢alismalar ya -
pan son derece arastirmaci bir insandir ve her konus -
masinda da sunu sdyler: "Ben makine mihendisiyim,
ama eczacilar tarafindan kontamine (kirlendim) oldum"



Hepiniz hos geldiniz, her seyden 6énce buglin, buyo -
gun is temposunda mesai saati bitiminde gelip katildi -
giniz igin, bize bu firsati verdiginiz i¢in hepinize ¢ok te -
sekkir ediyorum. Bunun disinda Sayin Hocama, Sa -
yin Tevfik Bey Bagkanliinda Makine Miihendisleri
Odasina, bize gergekten bu firsati yarattidi igin ¢ok te -
sekkur ediyorum. Bu grubu bir arada gérmek, tanis -
mak, yuz ylze olmak ve bu sohbeti yapmak gergekten
benim icin ¢cok buyuk bir sans.

Bu arada kendimi de ¢ok takdir ediyorum, ¢linki bir ec
zaci olarak makine mihendislerinin kargisinda, onlari
ilgilendiren bir konuda konugmak cesaret istiyor. Fakat
tabii benimki kesinlikle bir cahil cesareti degil. Cesare -
timin altinda yatan sudur: Bugiinki konumuzda ben
sizlere temiz odalarin kullanici tarafini anlatacagim.
Siz olayin daha ¢ok teknik tarafini biliyorsunuz.

Bunu neden anlatacagim? Cok kisa olarak biraz ge¢ -
misimden bahsetmek istiyorum. Ben, Eczacilik Fakdl -
tesinden mezun olduktan sonra Eczacibasi ilag'ta ise
basladim ve o zamana kadar hig ilag tecriibem yoktu
ve ise baslama konumum da steril dretim sefligiydi.

O donem steril alanimizi gérdiigim zaman ¢ok etkilen-
mistim ¢linkli ben de steril alanin ne oldugunu bilmi -
yordum. Ama bir sene sonra ¢ok eksiklikleri oldugunu
fark ettik ve lisansdérlerimizin de destegi ile, ben ise
girdikten bir sene sonra, yeni steril alani sifirdan alt
katta o glinlerin imkanlariyla, ve o giinkii malzeme ka -
litesiyle tekrar kurduk. Daha sonra da 1992 yilinda Ec -
zacibasr’nin Lileburgaz tesislerinde gergekten yizy -
lin hemen hemen tum bilgisine, teknolojisine hizmet
edebilen bir steril alan kurduk.

Bu bana en koétusunde ve en iyisinde ¢alisma firsati
verdi ve Ozellikle k6t dizayn edilmis, kétl kurulmus
alanlarin ¢alisilan uriine nasil etki ettigini gérduk.

Daha sonra Belgikali bir kurulus olan ICCE -Internati -
onal Clean Room Control Engineering- ile ICCE-istan -
bul’'u kurduk. ICCE’nin ilk kurulus amaci tamamen te -
miz oda dizayni ve validasyonlariydi, ICCE’nin kurucu-
su Mr. Houtart sizler gibi makine muhendisidir. Fakat o
da mezun olduktan sonra sirekli olarak ilag sektéri ile
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hastanelerde bdyle bir kanun yok. Halbuki onda da in -
san hayati s6z konusu, ilacta da insan hayati s6z ko -
nusudur.

Burada yine Tevfik Bey ¢ok glizel 6zetledi, o kadar bir-
birini destekleyen faktérler, gikar gatismalari var ki,
herhalde bu nedenle bu sektdr bir tirll kendi anayasa-
sina sahip olamadi.

Sizlere hastane konusunda daha fazla bilgi vermek ¢ok

Cunku siz eger spesifik bir proseste ¢alisiyorsaniz o
prosesi gergekten ¢ok iyi bilmek zorundasiniz. Ben ec-
zaclyim ve bu validasyon islerine baglamadan haya -
timda ne bir klima santrali ne bir fan gérdiim, ama biz
de mecburen sizlerden kontamine oluyoruz, sizlerden
bir seyler 6greniyoruz.

Dogru bir is yapmak istiyorsaniz, farkli meslek grupla -
rinin birbirinden kontamine olmasi lazim, birbiriyle bilgi
ve tecrlbeleri paylagsmasi lazim. Clinku ilag sektorin -
de tek basina ne bir eczaci olarak biz bir sey yapabi -
liriz, ne de sizler kullanici olmadan prosesi size anlat -
madan ¢ok mikemmel bir tesis yapabilirsiniz. Bu ne -
denle belki bu bizim igin bir baglangi¢ olabilir. Belki
bundan sonra yine Tevfik Beyin sdyledigi gibi farkli
gruplar 6zellikle hastane problemi konusunda bir araya
gelebiliriz. Clnku hastanelerde biz veya siz tek basi -
miza fazla sey yapamayiz, ¢linkii ameliyathanedeki
prosesi ¢ok iyi bilmek lazim.

Ornegin ilacta steril odalarda sicaklik ¢ok kritik bir pa -
rametre degildir genel olarak en fazla 23°C olacak se
kilde dizayn edilir, ama siz ameliyathanede sicaklgi
belli limitlerde tutamazsaniz laminar hava akigini bo -
zabilirsiniz. O nedenle prosesi ¢ok iyi bilmek lazim.
Hangi konuda calisacaksak, o konudaki kullanicinin
bilin¢li olmasi lazimdir. Hastanelerde en buyik deza -
vantajimiz odur. Clinkii gergcekten hastanelerde 6zellik
le temiz oda konusunda ne istedigini bilen, ¢cok fazla
kimse yok. Oyle olunca kullanici taleplerini dogru diiz -
glin ortaya koymadidi i¢in sizler, ancak bildiginiz kada -
riyla, dustnebildiginiz ya da hayal edebildiginiz kada -
riyla birtakim dizaynlar yapiyorsunuz.

ilagta bu boyle degil; ilac sektorii gergekten farkli bir
sektordir. ilag sektoriinde diger sektdrlerden farkli ola-
rak bir kere bir anayasa vardir. Nitekim ben bugtn size
cok kisa olarak GMP adi verilen bu anayasadan bah -
sedecegdim ve eger ila¢ sektériinde c¢aligiyorsaniz, bu
anayasanin sizleri ilgilendiren kisimlarini ¢ok iyi bilme -
niz lazim. Ilag sektériinde her tiirlii bilgiye cok kolay
ulasabiliyorsunuz, dyle olunca ¢ok fazla soru isareti
yok. Bir sey yapmak istiyorsaniz, bir seyde problemi -
niz varsa, cevabini bulmaniz ¢ok kolay oluyor. Ama
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GMP'yi kontrol eder ve sizin saglik otoriteniz GMP ku -
rallarini revize etmese bile siz ilag Ureticisi olarak bag -
Il oldugunuz uluslar arasi GMP’nin son revizyonunu ta-
kip etmek zorundasiniz.

Mesela, Turkiye’de su anda ¢ok guzel bir érnek var:

Saglik Bakanligi Avrupa GMP’sini kabul ediyor ve bire-
bir onun tercimelerini Tlrkiye’de yayinliyor, ama bizim
cok eski yillarda yayinlanan GMP rehberini iptal etti ve



isterdim, ama benim altyapim tamamen ilaca dayali. O
nedenle ben buglinkii konusmamda size tamamen ilag
sektoriine ait temiz odalari anlatacagim. Fakat temiz
oda temiz odadir. ister ameliyathane olsun; ister bir
elektronik sanayi olsun; ister bir tibbi malzeme Ureticisi
olsun temiz oda temel kavramlari aynidir. Ama kusku -
suz prosesin getirdigi birtakim farkliliklar var. O neden-
le ila¢ sektériindeki temiz odadan bahsettigimiz zaman
da ameliyathanelere o kadar uzak kalmayacagiz.

ilag sektoriinde galistigim igin mutlaka GMP’den bah -
setmek zorundayim ve sizler de eger ilag sektortiyle
caligiyorsaniz bunu bilmeniz ¢ok bulyik avantaj. Cun -
kU musterinizle ayni lisani konustugunuz zaman ba -
sari o kadar artiyor. O nedenle size ben bugtin
GMP’ye gbre temiz odayi anlatacagim, GMP nedir cok
kisa 6zetleyeceg@im; ¢unki surekli bundan bahsediyo -
ruz.

Ne yazik ki Turkiye’de bagka bir eksikligimiz, bir gok
kelime veya terimi Tlrkgelestirmiyoruz. GMP ile ilgili
olarak yayin yapmak yetkisi Saglik Bakanligimiza ait
ve Saglik Bakanligi 1982’lerden itibaren bunu GMP di -
ye aldi, biz de ilagta bunu GMP diye kullandik ve surek
li olarak su anda da GMP diye kullaniyor.

GMP ingilizce kelimelerin bas harflerinde olusuyor=
"Good Manufacturing Practice" Asil anlami nedir? "lyi
Uretim Uygulamalari ya da lyi Uretim Teknikleri".

Kisaca ilag/gida/tibbi malzeme/kozmetik sanayinde iyi,
dogru Uretim yapilabilmesi icin uyulmasi zorunlu olan
kurallar.

Neden? Clnku siz ilag Uretimi yapiyorsunuz, ilag Ureti -
mi yapmak igin kullanacaginiz her turli standart, teknik
uygulama burada yazili ve biz buna ilacin anayasasi
diyoruz. Yayinlarda goreceksiniz GMP’nin basinda bir
de kuguk (c) harfi vardir, bu da "current" kelimesinden
geliyor. cGMP = Giincel lyi Uretim Uygulamalari. Bu ne
demek? ilag sanayinde her (ilkenin saglik otoritesi
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- Temiz oda igerisindeki her tirlu kirlilik ve bulasma
kaynaklarinin sinirlandiriimasi. Giinkd géreceksiniz
temiz odada kullanilan yapi malzemeleri farkli, temiz
odaya giren hammaddeler, malzemeler farkli, insanla -
rin kiyafeti, giyinis sekilleri, davranis sekilleri bile
farkhdir. Burada amacimiz kontaminasyon kaynaklari -
ni minimize etmektir. Clinku insani elimine edemiyoruz,
insan mutlaka olacaktir. O zaman bunu minimize etme-
ye caligiyoruz.

- Teknik alan koridor seklinde olabilir, kolon seklinde
olabilir. Bunun da amaci sudur arkadaslar: Temiz oda -

yenisini yayinlamadi. Bu ilag sektoriine su rahatligi
getirmiyor: "Otorite bana bir yeni yayini vermedi, benim
su anda uyacagim bir GMP Rehberi yok". cGMP denil -
mesinin nedeni, su anda Turkiye’'de ilag Uretiyorsaniz
Avrupa GMP’sinin son revizyonunu takip etmek zorun -
dasiniz. Aksi takdirde eger yurtdisiyla ¢alisiyorsaniz
herhangi bir denetimde ilag Gretim izniniz iptal olabilir.
O nedenle cGMP dememizin anlami budur. Sirekli
glncel olani takip etmek zorundayiz.

Bu glin size bahsedecegim diger konular ise: Temiz
oda kullanim alanlari, dizayn gereklilikleri, uluslararasi
temiz oda siniflari, temiz odalarda havalandirma siste -
minin amaci, air handing unitlerin (AHU) tipi, hava sis -
teminde kullanilan elemanlar. Bu konulari daha kisa
gececedim, ¢unku bunlar sizin ¢ok daha iyi bildiginiz
konular. Asil size filtreler ve sonunda "dogrulama/onay
lama" olarak Turkgelestirebilecegimiz validasyonlar -
dan bahsedecegim.

GMP’ye gbre temiz oda dedigimiz zaman altin kurallart
miz vardir bizim. ilag iretiminde temiz oda nasil olmali?

- Partikil ve mikroorganizmalarin temiz odaya girisinin
engellenmesi. Temiz odada ortaya ¢ikan partikul ve
mikroorganizmalarin surekli elimine edilmesi.

Partikul ve mikroorganizmalar. Kisaca canli-cansiz
partikdl diyoruz. Canl partikiller mikroorganizmalar;
¢linkli sonugta mikroorganizma canl bir organizma,
cansiz partikuller de akliniza gelebilecek her seydir.
Sag telinden tutun da toza kadar, kimyasal maddeye
kadar, kiyafetinizden dokulen bir life kadar.

En 6nemli kontanimasyon kaynagi, kirlilik kaynagi in -
sandir. insan viicudunda ve organizmasinda hem can -
I kirliligimiz var, hem cansiz kirlililigimiz vardir. O ne -
denle temiz odalarda insan galistigi surece surekli
canli ve cansiz partikll Uretilecektir. Temiz odanin
amacl, bu Uretim sirasinda da bunlarin elimine edilme -
sini saglamaktir.
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umrunda degildi. Ama simdi dis Ulkelerden denetim
gecirdikge onlarda da yavas yavas temiz oda olus -
maya ve kullaniimaya baslanildi.

Kozmetikgilerde fazla rastlamadim. Ozellikle ihracat
yapan gidacilarda o da temiz oda degil de daha ¢ok
LAF: Laminar Air Flow Unitesi gibi Unitelere rastliyorsu-
nuz. Mesela, en son Saglik Bakanligi su dolumu firma-
lari igin bir yénetmelik yayinladi, su anda butiin su do -
lumcular LAF aliyorlar, kuruyorlar, buna da bir bedel
oduyorlar fakat yaklasik bir 10-15 giin sonra bu LAF’a
gidin bakin, son derece kirlidir. Neden? Cinki kullani -
ci bilingli degil. LAF’1 neden kullandigini bilmiyor ki, ba-



lar gok pahalidir, yani temiz odanin 1 metrekaresinin
inaniimaz bir yelpazede degisen maliyetleri var. Temiz
odalarin hem yatirrm maliyeti cok ylksek, hem isletim
maliyeti ¢cok yuksektir. Siz koskoca bir alani temiz oda
haline getirirseniz, hem yatirirm maliyetiniz, hem islet -
me maliyetiniz gok olacaktir. O nedenle amag, temiz
odalarin mimkiin oldugu kadar minimize edilmesi, ama
temiz odaya hizmet verecek diger teknik alan dedigimiz
alanlarin onlardan ayrilmasi ve mimkun oldugu kadar
da temiz odaya yakin servislerin -altyapi servisi olabi -
lir; elektrik, su, herhangi bir gaz ¢ikigi gibi- bunlarin en
kisa noktadan temiz odaya ulasmasi ve oda igerisinde
kesinlikle dolasmamasi. O nedenle teknik alanlar bi -
zim igin bu konuda gok faydali. Ustten girebilecegimiz,
yandan girebilecegimiz, ama direkt temiz odayla kesin
iliskisi olmayan, ama temiz odaya hizmet veren teknik
alanlar olmalidir.

- Dolasimin agiklanmasi ¢ok énemlidir arkadaglar. Bu
bir hastane olursa, hastanin, hekimin, operatoriin,
hemsirenin, ameliyathaneye girecek malzemenin do -
lasimini agiklamak zorundasiniz. Nereden girecek,
nereden gikacak? Ilagta da bu bdyledir. Ne giriyor te -
miz odaya? Hammadde giriyor, ambalaj malzemesi gi -
riyor, insan giriyor (iriin gikiyor,. iste biitiin bu dola -
simlari cok net bir sekilde agiklamaniz lazim. Daha
sonra sirkilasyonu anlatacagim ve mimkun oldugu ka
dar ilagta amacimiz, prosesi kapali hale getirip temiz
oday! kigultmektir.

Temiz odanin kullanim alanlari nedir? Bir kere ilag ve
ozellikle ilag hammaddesi, biyoteknolojik trtin Uretim
alanlarinda temiz odalar vardir. Tibbi malzeme Uretici -
leri yavas yavas temiz oda kullanimina basladi, ne -
deni? Tibbi malzemelerin CE sertifikasi almak zorunlu-
lugu geldigi zaman tibbi malzeme Ureticileri artik yurt -
disindan denetim gegiriyor. Bundan 6nce hi¢ kimsenin
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I su kadar, yarin bu kadar seklinde degil. Uriine ve -
ya bu bir ameliyathaneyse siirekli ayni sabit kalitede bir
hava ve ortam saglamasi.

- Capraz bulasma dedidimiz insandan Uriine, Grinden
insana, hammaddeden insana gibi birbirine zit bulag -
malarin elimine edilmesi, temiz oda da galisani, dogal
olarak Urlinu ve gevrenin korunmasini, eger bu bir
ameliyathaneyse hastanin korunmasini saglamak; ilag
sektoriinde belki cogunuz biliyor, emis filtreleri bile ar -
tik HEPA filtreye gidiyor. Mimkin oldugu kadar amaci-
miz ¢evreyi de korumak, hammadde tozlarinin gevreye
bulagsmasini engellemek.

- Temiz oda dizaynlari yaparken bir kere hep basindan
beri bunu sdéyledim, prosesi ¢ok iyi bilmek zorundasi -
niz. Bu temiz oda, hangi proses icin kullanilacak? Bir

kanhk dedi, bir ydnetmelik yayimladi, laminar air flow
olacak dedi diye kullaniyorlar.

O nedenle yine Tevfik Beyin sdyledigine geliyorum, ger
cekten kullanicinin ¢ok iyi bilingli olmasi lazim, kendi
prosesini ¢ok iyi tanimasi lazim, ihtiyaclarini ¢ok iyi bil -
mesi lazim ki, hem dogru segim yapsin hem de o ka -
dar para 6deyip de aldidi bir tniteyi dogru ¢alistirsin.

Bunun disinda hastanelerde de temiz odalar vardir bi -
liyorsunuz; yogun bakim uniteleri, ameliyathaneler gibi.
Elektronik sanayinde cok ciddi temiz odalar var. Ozel -
likle mikrogip Uretiminde elektronik sanayi ilagtan daha
disuk seviyede klas10, hatta klas 1’'e kadar dusuyor.

Otomotivde, otomobil cami Uretimi temiz odalara inti -
yag duyuyor. Ben camci degilim, ama duydugum kada-
riyla en ufak bir partikil camin kalitesinde inaniimaz
farkliliklar yaratiyormus. O nedenle birgok otomotivci -
nin cam uretimi artik minimum klas 100 binle 10 bin
arasinda degisiyor.

En sonunda da 6zellikle mikrobiyoloji testleri yapan la -
boratuarlarda mutlaka temiz odalar vardir. Temiz oda -
lar ve/veya laminar air flow Uniteleri var.

Temiz odanin amaci nedir?

- Temiz odanin amaci bir kere kullanima uygun olacak.
Yani bir prsoses temiz odada yapilacak, ama o temiz
odada galismak da o insanlar igin bir iskence olmaya -
cak, tamamen kullanima uygun olacak.

- Surekli ayni kalitede Urlin ve hizmet uretilmesini sag -
layacak. Yani bu ne demek? Bir temiz oda yapiyorsu -
nuz, buglin 30 derece, yarin 20 derece; bugln partikii -
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bir ilag fabrikasinda calistiginiz zaman énceden bir
cok konuda bilgi sahibi oluyorsunuz, benim gibi 22 se -
nenizi harcamaniz gerekmiyor. Bu is umarim Tarki -
ye’'de de gunun birinde gerceklesecektir.

O nedenle ilk amag prosesin ¢ok net agiklanmasi ge -
rek. Proses istekleri ve eger ilagla ilgili calisacaksaniz
mutlaka bu kelimeyi duyacaksiniz: Kullanici istekleri.
Bu URS olarak gecer -User Requirement Specificati -
on- ilaggilar size "Ben size URS’imi vereyim" derler.
Nedir bu? Istenen sistem veya ekipmanin birtakim
ozelliklerini daha 6nceden size belirtir. Tabii bu da ¢a -
listiginiz ilagginin seviyesine gore, kalitesine gére de
gisiyor. Ama GMP geregi mutlaka her ilagginin bir kul -
lanici istekleri, dokiimani vardir.

Bunun disinda dizaynda niteliksel ve niceliksel birta -



onceki slaytta gérdiiglintiz gibi gok farkl prosesler var.
Mesela, bir ilag var, bir de agi Gretimi var. Tlberkiiloz
asisi Uretiyorsunuz, neyle galigiyorsunuz? Taberkli -
loz mikrobuyla. Sap asisi Uretiyorsunuz neyle galisi -
yorsunuz? Sap virtslyle ¢alisiyorsunuz, canl viriisle
calisiyorsunuz. O nedenle ilagta temiz oda dediginiz
zaman yine tek tip bir temiz odayi kesinlikle disiinme -
meniz lazim. Hastanelerde temiz oda, ameliyathane,
yogun bakim son derece masum temiz odalardir. Peki,
enfeksiyon laboratuarlarinin bulundugu hastanelerdeki
odalar nasil olacak? Ayni sekilde dizayn ederseniz, o
bdlimde calisan herkes enfekte olur. O nedenle ger -
cekten prosesi ¢ok iyi bilmek lazim.

Peki, prosesi sizler mi 6greneceksiniz? Oyle bir zorun -
lulugumuz mutlaka yok. Size kullanici ¢ok bilingli olup
cok iyi bilgi verecek, ¢ok iyi yonlendirecek ve siz de za-
ten belli bir zaman sonra o proseste ¢alisa ¢alisa siz -
le ilgili temel alanlarini tamamen 6greniyorsunuz. Ama
burada en 6nemli konu, kullanicinin yani o temiz oda -
ya sahip olacak kisilerin veya grubun kendi prosesleri -
ni ¢cok iyi bilmesi. Eger onlar size yetersiz bilgi verirse
hayatta basarili saglam bir temiz oda yapamazsiniz.
Cunku prosesi bilmiyorsunuz, bilmek zorunda da degil-
siniz. Cunku milyonlarca farkli proses vardir.
Yurtdisinda ne avantaj var? Egitime girmeden 6nce
Fikret Beyle de onu konustuk. Yurtdisinda herkes ko -
nusunda spesifik oluyor. Ornegin sadece hastane ya -
pan, sadece okul yapan isinde spesifiklesmis mimar -
lar var. Mesela, yurtdisinda eczacilikta -ne yazik ki
bizde yok- pharma engineering var, yani sadece ilag
konusunda miihendislik bilgisi veriyor. Oyle olunca siz
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yuk bir yik getirir.

Uygun yapi malzemeleri: Bunun igerisinde duvar, ta -
van, taban elemanlari, cam, kapi kollari, elektrik prizle-
ri, yani oda igerisinde gorebilecegdiniz her sey. Neden?
Cunku eger uygun malzeme segmezseniz, belli bir za -
man sonra bunlar kirlilik ve mikroorganizma kaynagi
haline gelir. Mesela, temiz odanin en bulylk kuralidir,
90 derecelik agi asla olmaz; neden? Cuinkl 90 derece-
lik agida su koseyi temizlemek her zaman igin ¢cok
zordur, ayni elimizdeki tirnaklar gibi. Nasil tirnak diple -
ri her zaman en zor temizlenen yerdir, temiz odalarin
tirnaklar da 90 derecelik agilardir. O nedenle dizayn
mimkin oldugu kadar hep yuvarlak olmalidir. Hatta
simdi kanallar bile dairesel kanallara donuyor temiz
odalarda. Kése yok, kdse istenmiyor.

Uygun ekipman: Cok mikemmel temiz oda yaptiniz,
iceriye bir dolum makinesi koydunuz, vakum pompasi
var, galisirken partikll Gretiyor. Temiz oda bir anda tim
islevini yitirir. Temiz oday istediginiz kadar mikemmel

kim basamaklar kullaniyoruz. Nitelikselde proses,
Urtin, malzeme nedir?, personel dolagimi nasil oluyor,
bu prosesin ve temiz odanin igerisine ne tir makine gi-
recek? Odanin tanimlamalari, 6zel kullanim alanlari
var mi? Demin de size 6rneklerini verdigim gibi ilag
sektériinde de gercekten inaniimaz farkl temiz oda
6zel kullanimlari vardir. Bunlari mutlaka bilmek lazim.
Aksi takdirde temiz odayi yaparsiniz, sonra igletemez -
siniz, ¢linki ya makine girmez, ya personelin ¢alisma -
sina uygun degildir v.b.

Niceliksel olarak da miktarl élgller gok 6nemlidir. Yani
kullanicinin sizi miktar konusunda ¢ok iyi bilgilendirme-
si lazim. Bu boyut olabilir, miktar olabilir, her tiirli 6lgim
olabilir.

Temiz oda dizayninda en temel gereklilikler:
Havalandirma sistemi. Trakya’'da hastane dlumlerinde
ilk medyaya cikti, ben sonra fazla izleyemedim, bilgile -
ri Fikret Beyden aldim. Sonugta problem neredeyse an
neye kaldi, cocuk 6limlerinin nedeni anne oldu. Anne -
nin elindeki enfeksiyon dediler. Sizin séylemenize ka -
dar havalandirmadan kimse bahsetmedi. O nedenle
gercekten hastanelerde bu konuda ¢ok bilingsiz bir
grup var. Yani kimse farkinda degil ki, ameliyathaneler-
deki strelizasyonun en 6énemli parametresinden bir ta -
nesi havalandirma sistemidir.

Uygun dizayn ve boyut, ¢ok énemli, ¢linkl temiz odala-
rin hem yatirrm hemde isletim maliyeti yliksek, ¢ok bu -
yuk yaparsaniz belki yatirrm maliyetini bir kerelik kar -
silarsiniz fakat sonradan igletim maliyetleri size bi -
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dir. O insani ¢ok iyi yetistirmeniz, ¢ok iyi egitmeniz la -
zimdir.

Uygun sirkiilasyon (dolasim): Biraz bundan bahsede -
cegim.

Dolasim (sirkulasyon) kosullari gcok énemli, guinkl
bunlari asla gdz ardi edemezsiniz, bunlar olacak. Uriin,
malzeme, personel, atiklar temiz odaya surekli girecek
ve gikacaktir. Mesela, hastanelerde en 6nemli konular-
dan biri atiklardir. Eger siz bir atigi yanlis bir yoldan
hastane iginde dolastiriyorsaniz bir cok problem sizi
bekliyor demektir. Atik dedigimiz zaman kullaniimig

her tlrli enjektor, pansuman malzemesi, ameliyathane
malzemeleri gibi.

Bunlari mutlaka distineceksiniz, art mutlaka bu sirkl -
lasyonun kolay ve zorunlu olmasi lazim. Yani insanlara
yolu zor sartlarla gosterirseniz bu sefer kurallarin ihlal -
leri baslar.



yapin, uygun ekipmani se¢gmezseniz higbir ise yarami -
yor.

Uygun hijyen uygulamalari: Bu ¢ok énemlidir, gergek -
ten ¢cok 6nemlidir arkadaslar. Clnki hep soyliyorum,
en buyilk kontaminasyon kaynagdi insandir. Ameliyat -
hanelerde de dyledir, ameliyathanelerde eger personel
-bunun i¢ine cerrahlarda dahil, ameliyathane hemsire -
si de dahil- hijyen kurallarina dikkat etmezlerse yine
her sey mikemmel olmus, hig dnemi yok.

Bizim de hastaneler konusunda ¢ok kuigtk tecribeleri -
miz oldu. Bir giriyorsunuz, ameliyathanenin soyunma
odasinda hemsireler yemek yiyorlar. Ameliyathaneye
acilan doktor dinlenme odasinda doktor yemek yiyor,
sigarasini igiyor ve bu odalar bir kapiyla direk ameliyat-
hane koridoruna agiliyor. O nedenle bunlar bir zincir,
ama bu zincirin bir yerinden baslamak lazim ve hava -
landirma sistemi gayet tabii kontaminasyonun ¢ok bu -
yuk bir kismini kontrol altina alan bir sistem, ama diger
sartlar (personel hijyeni, uygun dizayn sterilizatorler
vb.) da olmazsa olmaz; bunu unutmamak gerekir. Tim
sartlar zincirin bir halkasi.

Bu nedenle personel egitimleri cok 6nemli. Mesela,

GMP’de sarttir. Eger personel egitimlerinizi belli siklk -
ta yapmiyorsaniz denetimlerden gegemezsiniz. Ne -
den? Cunku en blylk kontaminasyon kaynagi insan -
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Cunki Turkiye'de birden apartman olarak yapilmis bir
bina birden bire hastane haline getiriliyor. O zaman sir
kilasyonu mikkemmel yapmanizin imkani var mi?
Cunki var olan ve baska amag icin insa edilmig bir
binanin icerisine farkl prosesleri oturtmaya caligiyor -
sunuz. Sonunda "Aman bu da bdyle oluversin" ¢ézi -
mune gidiliyor ve dyle de oluyor.

Uluslararasi temizlik siniflari: Temiz alanlar hakkinda
uluslararasi standartlar var arkadaslar. Bunlardan bir
tanesi iki sene dnce yururlikten kaldirildi: Federal
Standart 209E ve artik su anda ylrirlukte degil. Ama
yeni yayinlanan ISO 14644-1 tamamen bunun Ustiine
kurulmustur. Yani Federal Standart 209E tamamen
yanhs ISO dogru diye dislinmeyin sakin, onun bir Ust
versiyonu olarak digtnin artik.

Aslinda ben kisisel olarak Federal Standart 209E’yi
¢ok severdim; ¢linkd siniflandirmanin anlatimi ¢ok ko -
lay, insanlarin bunu anlamasi gok kolaydi. Neden? ilk
temiz oda Federal Standart 209 D kendini 10, 100, 10
000, 100 000 diye sinifladi ve son derece kolay bir si -
niflama. Ne demektir bu? Eger bir sinif 100 ise 1 feet
kiip havanin icerisinde olmasi gereken 0.5 mikron par -
tikiil 100 adedi gegmeyecek. Klas 10 000 ne demek? 1

Sirkilasyon mimkin oldugu kadar tek yénlu olacak.
Cunku ¢gok yoénll hareketlerde kontroli kaybediyorsu -
nuz. Temiz ve kirlinin karismamasina, kargi karsiya
gelmemesine dikkat edecegiz ve mutlaka bu sirkilas -
yonun hatasiz yapilmasina dikkat edecegiz.

Sirkilasyonu mutlaka daha dizayn asamasinda ¢ok
ayrintili ve net bir sekilde anlatacaksiniz; her seyi
aciklayacaksiniz. Bu buraya gelir, buraya gider, bura -
dan bu hale gelir, bundan sonra buraya girer gibi anla -
tacaksiniz. Ameliyathane i¢in konusalim, orada da
bdyle. Hasta odasindan ameliyathanenin icine kadar
nasil gelecek? Personel nasil gelecek, cerrah nasil ge-
lecek, steril malzeme nasil gelecek. Bunlari adim adim
yazmak zorundasiniz. Aksi takdirde dizaynda hata ya -
parsiniz.

Mesela, ameliyathanelerde en blylk problem steriliza-
torlerdir. Normalde ilacta sterilizatdr, yani otoklavlar hep
cift kapilidir. Temiz taraf (steril taraf) kapisi, ve non ste-
ril taraf kapisi; malzemeyi non sterilden koyarsiniz,
steril edersiniz, agtiginiz zaman temiz odaya steril mal-
zemeyi alirsiniz. Otoklav bagka bir yerde, ameliyatha -
ne bagka bir yerde.olursa steril malzemeyi aliyorsu -
nuz, bircok yerden geciriyorsunuz, sonra ameliyatha -
nenin igine sokuyorsunuz. Neden: Cunku yer yok, di -
zayn uygun degil.
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den. ISO 5 bizim Klas 100 steril dedigimiz sinif. Klas 5
dediginiz zaman 1 metre kip havada 0,5 mikron 3 520
olacak, 5 mikronda 29’u gegmeyecek demektir.

Bu arada biliyorsunuz ilaggilarin GMP’si var; o olma -
dan olmaz. O da EUDRALEX = Avrupa GMP’si o da he
men hemen ayni sayilari korudu, arada sadece kusu -
rat farklari var. O da kendini A, B, C, D diye sinifladi. A
dedigimizde 100 laf alti, B dedigimizde 100 laf disi, C
10 000, D 100 000 oluyor. A ile B arasindaki fark ne?
ikisi de 100 ama bir tanesi 100 alani icerisinde laminar
air flow icinde, yani ¢alisma sirasinda da, durma sira -
sinda da klas 100, B alani insansiz kosulda 100, ama
iceri insan girip makine ¢alismaya basladigi zaman

bir sinif Uste ¢ikabiliyor, ikisi arasindaki fark bu. Yani A
dedigimiz alan klas 100 alani igerisindeki laminar air
flow'un alti.

ikisi arasinda diger bir fark ise A sinifi icin EUDRALEX,
5 mikron 1’i gegmeyecek diyor, ISO ise, bunun teorik -
sel olarak imkansiz oldugunu, min. 29 adet olmasi ge -
rektigini sOyllyor, baska bir fark yok.

EUDRALEX'in diger 6zelligi ne? Temiz alanlarda mikre
organizma limiti verdi. ISO bununla ilgilenmiyor, ISO
sadece cansiz partikul limiti veriyor.



feet kiip havanin igerisinde 0.5 mikron 10 000’i gegme-
yecek demektir.

Bunun 0.1°den 5 mikrona kadar partikil sikalasi var ve
ilagcilarin kullandigi da 0.5 ile 5 mikrondur su anda.
Digerlerine bakmiyoruz, ama bir bes sene sonra belki
0.1mikronu da kontrol ediyoruz diyecegiz.

Sonra dediler ki, hadi biz metrik sisteme gecelim. Met -
rik sisteme nasil gegtiler? Klas 100°tGn adi M 3,5 oldu.
Nasil oldu bu? Metrik sistemin M’sini koydular, Klas
100’un metrekipte bulunan partikil sayisi kag? Feet
kipte 100, ama metrekiipte 3530. 3530°un 10 Uzeri le
garitmasini aldilar 3,5 ¢ikti ve bdylece ne oldu siniflar?
M 3,5; M4,5: M 6,5, M 8,5 oldu, ama sonugta biz hep
ayni seyden konusuyoruz, partikil sayisi degismi -
yor.

Sonra bu standart yurirltkten kalkti ve ISO 14644 ol -
du; ¢linku artik her sey ISO’ya gidiyor. Yakinda GMP
bile blyk bir olasilikla ISO’nun bir alt standardi ola -
cak, yani uluslararasi standart olarak olacak artik her
sey. Belki tek elden gitmesi daha iyi olacak. ISO da
kendini 1°den 9’a kadar sinifliyor ve metrekip cinsin -
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siiz hava temiz odanin igerisinde. Iste bunu saglayan
seyler de bizim hava kilidi dedigimiz air lock’lar. Bu te -
miz odaya ne girecek? Bir personel girecek, bir malze -
me girecek ve bu ikisi ayni yerden giremez. Bu da en
biiyiik problemlerden bir tanesi. "iste bir air lock koy -
duk, hem personel burada soyunuyor, hem de malze -
meyle Urlind ayni lock’tan igeri sokuyoruz. GMP’ye g6 -
re bu yasak. Neden? Hep demistik ya, gapraz bulas -
ma (cross contaminasyon) olmayacak, farkli malzeme-
ler birbiriyle mimkdin oldudu kadar karg! karsiya gel -
meyecek. Bunun igin genelde hem malzeme air lock’la-
ri vardir, bu tirbulansli akis olabilir veya hava dusu
seklinde olabilir. Veya malzeme gegis kutusu (materi -
al pass thurough) olabilir. Eskiden sirf ithal kutular kul -
laniyorduk, simdi yerli imalatlar da var.

Malzeme biyik ise bir oda (air lock) yapiyoruz, kiigik
bir malzemeyse bunu kutu seklinde yapiyoruz. Bu ge -
¢is kutulari da bu malzemenin gegecegi alanin hassa -
siyetine gére HEPA'lI veya HEPA's1z (bazen uv lamba-
I) oluyor. Eg@er bir steril alana bir malzeme gegirecek -
seniz HEPA’siz bir kutu kullanamazsiniz, neden? Culn-
ki kutunun kapisini agtiginizda non sterilden kutunun
icine non steril hava girecek, 6blr taraftan ac¢tiginiz za-
man o hava steril alana girecektir.

Bu air lock’larda en dnemli konulardan biri kapilarin da
hili kilit dedigimiz "inter lock"lu olmasidir. Bir kapi acik -
ken 6biir kapi agilamaz. Neden? iki kapi agik oldugu

Temiz odalari yaptigimiz zaman klaslar partikdl agisin-
dan birbirinden ¢ok farkli gértiyorsunuz. Biri 100, biri 1
000, biri 10 000, biri 100 000. Temiz oda dizaynlarinda
en hassas olani miimkin oldugu kadar gekirdegi alma-
ya galisiyoruz. Yani en hassas su anda ilagta klas
100’dir. 100°Un gevresine klas 10 000 ile, 10 000’in
cevresini 100 000 ile ¢cevreleyelim ki, klas 100t kon -
taminasyon acisindan koruyabilelim. O nedenle di -
zaynlar mimkin oldugu kadar en hassas bdlge gekir -
dekte olacak sekilde yapilir.

Cok farkli temizlik siniflari var. Bu siniflari birarada kul-
laniyoruz. Bu siniflardan birbirlerine nasil gececegiz?
Bir klas 100’Umuz var, bir de 10 000’miz var; bunlardan
birbirlerine direkt mi gegecegdiz, kapiy! agip mi gegece -
giz? Mesela tibbi malzeme Ureticilerinde bu probleme
simdi ¢ok rastliyorsunuz. Tibbi1 malzemeciler diyor ki
"benim klas 10 000 alanim var, sertifikalandirir misi -
niz?" "Tabii yapariz" diyorsunuz, ama bir gidiyorsunuz,
bir tane klas 10 000 oda var ve kontrolsliz alanin igin -
de. "Nerede bunun hava kilidi (air lock’'u)?" "Yok, bize
10 000 dediler, biz de 10 000 yaptik" diyorlar. "Peki, bu
kapryr agtigin an ne olacak? Basing farki sifir kontrol -
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li. Uriin igin énemli, glinkii bazi Grinler var, sicakta ve -
ya fazla rutubette bozulabiliyor. Bir de temiz odalarda
mikroorganizmalarin tremesini engellemeye calisiyo -
ruz. Mikroorganizmalarin en sevdigi sicaklik 25 dere -
cenin Ustl, en sevdigi rutubet ylizde 60’in Ustindeki ru-
tubettir. E@er sizin yaptiginiz temiz odada, rutubet st -
rekli yizde 60’in Ustlindeyse, sicaklik 25 derecenin
Ustiindeyse o odada mikrobiyel kontaminasyonun énu-
ne gegemiyorsunuz. O nedenle sicaklik ve rutubet gok
onemli. Bu sadece bu amag igin, ama birde ¢ok spesi -
fik amaglar i¢in de var. Hammadde, Urin korunmasi
hatta 11k hassasiyeti bile var. O nedenle hep soyliyo -
rum prosesi ¢ok iyi bilmek lazim.

Bunun disinda yine diger bir parametre, saatteki hava
degisim sayisidir. Bu gok énemli, eder temiz oda ice -
risinde bir laminar air flow Unitesi varsa...- Laminar air
flow’la hi¢ galismamis, hi¢ bu konuda ilgilenmemis
arkadasimiz var mi? Ne demek laminar air flow diye?-
Arkadaslar, laminar air flow bir kabin, bu kabinin icine
giren hava kabin tavanini kaplayan filtreden geciyor ve
genellikle 5 tarafi kapali ve galigilan prosese goére ya
dikey olarak Ufllyor, ya yatay olarak Ufliiyor. Eger rl -
ni korumak istiyorsaniz yatay ufliyor, ama bu lafta ¢a-
lisan personeli korumak istiyorsaniz, o zaman dikey
ufliyor, hatta bu emniyet kabini (safety cabinet) olarak
birinci, ikinci, Gglincl derece gibi farkli dizaynlari olabi -
liyor. Bunlardaki hava hizlari cok 6nemli canli-cansiz
partikillerin sayisini kontrol altina aliyor.



anda Kontrolsuz alania temiz alanin basing rarki sitiria-
nir.

O nedenle sunu da séyleyeyim: Her tirli lock agildigi
temiz alanin sinifinda olmak zorundadir. Yine en bu -
yik hata, 10 000 temiz oda yapiyorlar lock’'u 100 000
olarak dizayn ediyorlar; ne fark ediyor? Yani bir temiz
odaya acllan ne kadar lock varsa, temiz odanin sinifi
neyse o lock da ayni sinifta olacaktir. Eger éyle olur -
sa ve eger kapida bir dahili kilit sistemi varsa -bu isik -
Il yada sesli uyari da olabilir, temiz odayi kontaminas -
yondan koruyabiliriz.

Peki, havalandirma sisteminin amaci nedir? Temiz
odalarda hep "HVAC" diye gegiyor; o da "Heating Ven
tilation and Air Conditioning system" in bas harfleri.
Isitma, havalandirma, hava kosullandirma sistemi an -
lamindadir.

Arkadaslar, temiz odalarda sicaklik, rutubet cok 6nem -
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-HEPA filtre icin de 6zel hijyenik alan. Clnkt HEPA filt-
re bizim en 6nemli filtremizdir. Biraz sonra ondan da
bahsedecegiz. Bu minimum nitelikleridir.

AHU’nun ana boélimleri: Karigim, 1sitma, sogutma, ru -
tubetlendirme, rutubet alma, filtrasyon, ses azaltma,
tekrar sirkiilasyon, tfleme ve emis bolimleridir fakat
bunlari geciyorum; ¢linkl validasyona ¢ok az sure ka -
lacak.

Filtrelere geceyim. Filtreler bizim icin cok énemli. Filtre
siniflandirmasi: panel, torba, kompakt, HEPA filtreler
ve aktif karbon filtreler var. Aktif karbon filtrelerde 6zel -
likle gazlarin kullanildidi alanlarin klima santrallerinde
kullandigimiz filtredir. Zaten aktif karbon ilagta gok kul -
lanilan bir filtredir; su sisteminde de vardir, havalandir -
mada da vardir, ama ameliyathanelerde ¢ok gaz kulla -
nildigi icin onlarda da olabilir.

Filtre segimleri: Filtrelerin uluslararasi standartlari var -
dir. Filtre Ureticileri bu standartlara uymak ve buna go -
re sertifika vermek zorunda. Bir de "pre filtre" dedigimiz
on filtreler var. Bu HEPA filtreyi koruyan filtrelerimizdir.
Bir de derin filtrasyon saglayan filtrelerimiz var. Genel -
de ilagta HEPA filtre H 13’ten bagliyor. Yiizde 99.99
DOP verimi. Bunu biraz sonra anlatacagim. H 14, H 15,
H16, H 17’lere kadar gidiyor. Mesela, ilaggilar genelde
H16, H17 kullanmazlar, ama elektronige girdiginiz za -
man H 17 kullanan elektronikgiler var. Cuinki onlarda
Urdin partiktle cok daha hassastir.

Bizim igin en énemi filtre HEPA filtrelerdir. HEPA filtreler
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Buyuk bir olasilikla hepiniz air handling units’leri
(AHU) biliyorsunuz. Air handling unit’lerin klasik tipleri
vardir, hijyenik tipleri var, asiri sicak ve rutubet icin
olanlari vardir. Cuinki dedigim gibi Griin hassassa bu I-
mitler ¢ok diisiik olabiliyor. Bizi daha ¢ok ilgilendiren
hijyenik olanlardir. Hijyenik klimalarin minimum tagr -
masi gereken 6zellikler:

-llaga zaten girdiniz mi bir gok sey paslanmaz celik.
Cunkd Urdnle en az reaksiyona giren malzeme odur.

-Paslanmaz gelik malzeme, klima elemanlarinin temiz -
lik amacli sokulebilir olmasi,

-Unite iginde su birikmeyecek sekilde uygun bosluklar
olmasi ve sizdirmazliginin saglanmasi, 1slak temizlige
uygun panel baglantilarinda dahili sizdirmazhigin ol -
masi, mutlaka gbzetleme caminin olmasi, uygun dre -
naj icin uygun gévde, ayarlanabilir ayaklar, geri gekile -
bilir filtre duvari,
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tikll verdigimizde 3 tanesini gegiriyor, 9 997 tanesini fik
re tutuyor. E§er normal bir havludan 1 mm/saatte hava
gecirirseniz o da 0.3 mikronu 99.97 oraninda tutuyor,
ama havanin gegme hizina bakin: Saatte 1 mm. iste

o nedenle HEPA'’ya yliksek verimlilikte diyoruz. Neden?
Cunku HEPA filtre normalde 4 feet/dakikada hava geci
yor ve 250 paskallik bir direngle karsilasiyoruz. O ne -
denle verim havluyla mukayese edilmez. Ama ¢ok siki-
sirsaniz aklinizda olsun. Cok hafif Gflerseniz havlu da
0.3 mikronu tutuyor.

Benim bu konusmamdan sonra hastanelerde hepa filt -
re yerine havlu kullanmaya basliyorlarmis. (Gilis -
meler)

HEPA filtreler, pahali filtreler ve en biyuk dezavantaji
HEPA filtreler cok kolay hasar gorebilen filtrelerdir. Tur
kiye’deki en aci olay: insanlar paray! veriyor, HEPA filt-
reyi aliyor, fakat HEPA filtrenin yanina gittiginizde takan
kisinin haberi yok ki bu filtre nedir? Parmaklari ge¢ -
mig, yirtiimig, Ustliine basmig, o kadar cabuk zedele -
niyor ki, en ufak zedelenmede hava artik HEPA filtre -
den gegmiyor. Biliyorsunuz hava en kolay yerden ge -
cer. Eger bir HEPA filtrede delik varsa hava 250 paskal
lik basing farkini agip HEPA’dan mi geger? O delikten
gecer ve istediginiz kadar bitin ortami HEPA'l yapin,
HEPA filtrelerden bir tanesi kagiriyorsa o ortama mikro-
organizmalar rahatlikla girecektir.

Neden HEPA'lar igin 0.3 mikron diyoruz. Clnki atmos-
fer tozunu analiz etmigler, sifir ila 0.5 mikron partikll -
ler atmosfer tozunun yiizde 91’ini olusturuyor. Siz bir

tozun ylzde 971’ini tutarsaniz zaten hepsini tutmus olu -
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yd Kiiilid sdiiudiinie Miorite eulievlin veyd wdvdll nerA
filtreleri olabilir veya laminar air flow Unitelerinde olabi -
lir. Bakin, bu horizontal bir laminar air flow Unitesi He -
pasl.

Ne demek HEPA filtre. HEPA yine ingilizce bir terim
"High Efficiency Particulate Air Fitler = Yiiksek Verimli -
likte Partikiil Tutucu Hava Filtresi". Bu ne demek? Su
ornek benim her zaman ¢ok hogsuma gitmistir, onu da
mutlaka sizinle paylasmak istiyorum. HEPA filtrelerin
testinde DOP (veya poly alfa olefin tlrevi bagka bir so -
Iisyon) -biraz sonra anlatacagim- bir aeresol kullaniyo-
ruz. Bu aeresoli olugturdugunuz zaman 0,3 mikron
partikil olusturuyor ve testi onunla yapiyoruz. Bu test
sirasinda minimum HEPA filtrenin verimi ylzde
99.97'dir. Yani ne demek? 10 000 tane 0.3 mikron par-
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mesi demektir. O nedenle su, bizim steril ortamda en
korktugumuz seydir. Steril ortamlarda drain(gider) yok -
tur; gidersiz dizayn edilir. Clnku gider varsa mutlaka
kontaminasyon riski vardir orada. Su gerekmedikge te-
miz alanlarda kesinlikle kullaniimaz. Clnki varsa, kon-
taminasyon riskini artiryorsunuz.

Kanallardan bahsettik. Bagta pre filtre dedik ya arka -
daslar, bazen sdyle de yapiyorlar: Naime Hanim onu
iyi hatirlatti bana. "Bu HEPA filtreye o kadar para ver -
dik ki, bir de baska filtreye para vermeyelim, bu HEPA
filtre 0.3 mikronu tutuyor. Halbuki bu HEPA filtre o ka -
dar gabuk tikanan bir malzeme ki, takindig1 zaman ¢6 -
pe atiyorsunuz. Yani kegke yikayip elektrik stipirge -
siyle temizlemek mimkiin olsa ama yok dyle bir sey. O
nedenle HEPA filtreler pahali oldugu icin onlarin émru -
nu artirmak icin 2-3 kademeli pre filtrelerin olmasi la -
zim ve bu pre filtrelerin olmasi yetmiyor. kullanicinin
bu basing farklarina ¢ok dikkat ederek tikandigi anda
bu filtreleri degistirmesi lazimdir.

Bazen goriyorsunuz, pre filtreler var takili, HEPA filtre
var, ama bir agiyorsunuz ki, zaten hava gegmiyor veya
pre filtreler yirtiimis, bitin kirli hava HEPA'nin Ustline
geliyor. O nedenle pre filtreler mutlaka olacak ve teda -
rikgisinin, daha dogrusu Ureticisinin basing farklarinda
mutlaka degistirilecektir. Aksi takdirde HEPA filtrenin
omri ¢ok kisa olur.

lyi bakarsaniz da HEPA filtrenin émrii gok uzundur.
Hastanelerde yine ¢ok yanlis bir kullanim var: "Biz al -
ti ayda bir HEPA’y1 degistiriyoruz" diyorlar. "Niye de -
gistiriyorsun alti ayda bir HEPA'y1?" "Bize dyle dediler
¢lnku" diyorlar. Yani bu amagh da sdylenilmis olabilir.
Yani HEPA filtre satayim, ne glizel para kazaniyorum.
Halbuki ben Eczacibagi’dan ayrilali 13 sene oldu, ha -
1a bizim birgok HEPA filtremiz ilk takildigi haliyle duru -

var Ciinlkdt ean Aniinda afar nra filtralarini ~nle ivii lkavar
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mikrona goére yapar. Biz kontroli 0.5 mikrona gore ya -
pariz. Ama onlar dizaynini 0.3’e gére yapiyorlar, 0.3'U
tutacak sekilde dizayn ediyorlar.

Evet, nemlendirici sistemler iginde su plskirtme ilagta
kesinlikle tavsiye edilmez buhar spreyleme, mutlaka
buhar olmasi gerekir. Clinki buharlama nereden ba -
karsaniz bakiniz, en temiz, en mikroorganizmasi az bir
yontemdir. Tabii buhar Uretiminden buhar tretimine de
cok blyuk farkhhklar vardir. Bazen dyle bir fabrika bu -
hari gériiyorsunuz ki gamur gibi.

Arkadaslar, ¢linki su en kolay kontamine olacak mal -
zemedir. En basitinden bir baraktan biraz su igin geri
kalani, sicak ortamda birakin, ertesi glinu gelin bakin
su bulanir. Bulanmak ne demek? Mikroorganizma ure -
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kanalda ytzde 100 testi yapabilmemiz i¢in bu kanaldan
bir ucun temiz oda icerisine aciliyor olmasi lazim ve bu
uclar HEPA larin tikanikhgini 6lgmek i¢in de kullanih -
yor. Basing farkini élgiiyorsunuz, yanhs hatirlamiyor -
sam 500 paskali gegerse HEPA filtre de artik ttkan -
mistir, ¢Ope atiyorsunuz; yapilacak hicbir sey yoktur.

Havalandirma sistemin en iyi sekilde kullanmak igin
arkadaslar, mutlaka temiz alanlarda havanin uygun
akisini saglamamiz lazim. Bu akigi da dizayn eder -
ken en temiz olmasi gereken yerden daha az temiz ol -
masi gereken yere dogru akigi saglamamiz gerekiyor.
Mesela, ameliyathanelerde laminar air flow Unitesi ne -
rede durur? Ameliyat masasinin Ustinde, ¢linki orada
en kritik koruyacagimiz sey hastadir. O nedenle en
kritik yerden daha az kritik yere dogru hava akisi sag -
lanir.

Dinamik bariyer sistemleri var, bunu anlatacagim. Te -
miz alanlarda havanin tekrar sirkilasyonu olabilir veya
olmayabilir, prosesisinize gore, Griniinize gore degisir
bu olay ve filtrasyon tipleri de temiz olanin siniflarina
gore kesinlikle degisiyor.

Yalniz aklinizda séyle kalsin klas 100 ve 10 000’lerde
mutlaka tavan HEPA filtresi olacak. Yani son kullanim
noktasinda HEPA filtre olmak zorundadir. Eger klima
santraline koyarsaniz da HEPA filtre sonrasinda tavana
gelinceye kadar kanalin paslanmaz c¢elik olmasi lazim
ki temizleyebilin. Cinkii hava HEPA’dan gegtikten son-
ra kirlenirse, artik dniinde hicbir engel yoktur, direkt
olarak odaya gelecektir.

Temiz bir odada, temiz alanda, en dnemli noktalardan,
en temiz olmasi gereken noktalardan biri strelizatériin
steril alana acildigi noktadir. Neden? Malzeme steril ok
du ve steril alana girdi. Bu alanin bizim igin ¢cok temiz

nlmaci naralkir
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ve degistirirsen, temiz alan igerisinde de toz tretmiyor -
san, o HEPA filtrenin 6mri ¢ok yiiksektir. O nedenle bir
de bdyle bir para kaybimiz oluyor. Alti ayda bir atiyoruz
HEPA’lari.

Yine bizim i¢in gok énemi konulardan biri damperlerin
olmasidir. Clnki basing ayarlarini baska turli sagla -
yamazsiniz. Ufleme ve emis damperleri olacak ve ona
gore basing farklar yaratilacak. Arti, bizim bu HEPA
filtre testimizi yapabilmemiz igin test aeresoli verebile -
cegimiz uglar olmasi lazim. HEPA filtrenin Gstindeki
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cak sekilde dizayn ediliyor. Klima sistemini dizayn
edenler "kapi kacagi ne kadar olacak?" diye sorarlar.
Ona gore hesap edeceksiniz ¢linkl. Burada 1,5 m/se -
cond, kapi kapaliyken ilag igin dnemli bir parametredir.
Arkadaslar, gelelim validasyona. Validasyon dedigimiz
zaman dogrulama, onaylamadan bahsediyoruz. ilag
sektéri dedigim gibi bilingli bir sektér. Yani sonugcta ko-
tu bir dizayn yapildi§i zaman direkt olarak bu olumsuz-
luk Uriinline aksedecegi icin ve Tevfik Beyin de size
basta anlattigi gibi inaniimaz paralar harcaniyor ilag
sektoriinde. CUnku Urlin sayisi ¢ok fazla, ilaglar her za-
man igin gok pahali ve inanilmaz finansal problemlerle
karsilasabilir ila¢ sektdrl. Eskiden dyle degildi, ecza -
ci kisiye 6zel ilag yapardi eczanede. Simdi dyle degil
ki, bir sarj yapiyorsunuz 100 000 adet. Orada bir hata
yaptiginizda 100 000 kiginin hayati ayni anda s6z ko -
nusu oluyor.

O nedenle ilag sektori bu konuda ¢ok daha bilingli ve
bdyle bir sistem yaptirdigi zaman mutlaka validasyonu-
nu yapar. Zaten su anda bir tek GMP’de validasyon
gegciyor. ilacin disinda bagka higbir sektérde ben vali -
dasyon, dogrulama diye bir kelime duymadim. Gergi
Tuarkiye’'de yok, ama uluslararasi hastane standartla -
rinda da validasyon gegiyor.

Validosyon su demektir: ilagta bir fabrika kurdunuz, te -
sis kurdunuz, bunun dizayni, her tirli sistem, havalan-
dirma, su, basingl hava, ekipmanlar, proses veya uri -
ndn dogrulugunun, guvenilirliginin ve tekrarlanabilirlidi -
nin -bakin bu kelime ¢ok 6nemli bir seferde dogru ya -
pabilirsiniz, ikinci seferde de dogru yapabilirsiniz, ama

amag ylzlncd, bininci, 1 milyonuncu seferde de dogru-
yu yapmak, tekrarlanabilirlikten amag¢ budur- bagimsiz
olarak kanitlanmasidir.

Bagimsiz olarak kanitianmasi ne demek? Mesela, ilag
sektoriinde sizin teknik bolimuintz, bakim-onarim boli
munuz bir seyi yapabilir. Orada da bir strti mihendis
¢alisiyor, ama bunun kontrollinu teknik béliimden ayri
bir bélimin yapmasi zorunlu kilinir. ilagta bagimsizlik

ilkeci rnk Anemlidir arkadaclar Mesela nedir en Anem-

VIHTIUAST YUl Ui .

Bir de ayrica steril Uriinleri doldurdugumuz odalar var,
bir de personelin girip ¢iktigi air locklar var. Mesela, bu
rada gorlyorsunuz hava sterizatériin bosaltildigi oda -
dan temiz odalara dogru. Bakin, burasi daha pozitif ne-
den? CuUnkl burada malzeme artik sterilden ¢ikmisg,
¢ok hassas. Ama dolum odasi soyunma odasina gore
pozitif; neden? Clinkli soyunma odalari, dolum odalari-
na gore daha kirlidir. insan girisi var, kiyafet degisimi
var ve burada da oda kapisi kapaliyken oda kapisinin
altindaki araliktan saniyede yaklasik 1,5 m hava kaga -

TESISAT MUHENDISLIGI DERGISI, Say! 88,

is dogru veya yanls olabilir. Ama eger ¢ok buyik pa -
ralarla bir sey yapmigsaniz hatanizi kolay kolay s¢y -
leyemezsiniz. "Ben hataliyim, kusura bakmayin, bura -
ya yanlis yaptim" kolay kolay denilmez. Bu nedenle
validasyonda bagimsiz olarak, bagimsiz bir birim kont-
rol etsin. Bu bir firmanin kendi iginde de olabilir, ama o
yapandan farkl bir b6lim veya kisi validasyonu yap -
malidir.

Yazil kanit gcok énemlidir. GMP’nin en zor kismidir ar -
kadaslar; GMP’de her sey yazili olacaktir. Neden?
Cunku sizin ilacinizdan dolayi -yurtdisindan bahsedi -
yorum tabii Turkiye’den degil- herhangi bir sekilde biri
sizi dava ederse mahkemede bu konuda suglu olmadi-
ginizi ispatlamak zorundasiniz.

Bakin, zarar goren, sizden zarar gérdiginu ispatlamak
zorunda degildir, firma bu insana zarar vermedigini is -
patlamak zorundadir. Bunu da neyle yapacak? Normal
mahkeme, juri, hakim éniinde ancak kanitlarla ispatla -
yacaktir. O nedenle GMP'’de validasyon dediginizza -
man 10 gun validasyon iglemine harciyorsaniz, ner -
deyse 10 giin de dokiimante etmeye harciyorsunuz; o
cok blylk bir zaman.

Arkadaglar, validasyonda sunlar bizim icin cok 6nem -
li.

Kullanici istek dokiimani (URS): Eger bu dokiiman
yoksa kimse validasyona baglayamiyor. Yani kullani -
cinin neyi valide ediyorsa, onunla ilgili kullanici istek
doklmani olacak, her seyi yazacak. Ondan sonra bu -
nun fonksiyonlarini, Fikret Beyin sdyledigi gibi motoru
nasil olacak, kanali nasil olacak, kayisi nasil olacak
gibi bir ¢ok seyi yaziyor bu spesifikasyonuna. Bu bilgi -
lerin gogunu da sizden alarak yaziyor. Sadece neye
dikkat ediyor? Bir de GMP go6zliglinden gegiriyor siz -
den aldig! bilgileri.

Dizayn kalifikasyonu: Kalifikasyon, yeterlilik demek ar -
kadaslar, ama bitln yayinlarda kalifikasyon diye ge¢ -
tigi icin ben de dyle yazdim. Dizaynin yeterliligi. Hava -
landirmayi dizayn ediyorsunuz degil mi? Klima santra -

li fanlar kawviclar mantarlar aihi her tiirlit «evi kaviivor -
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li bagimsizlik ilkesi? Uretim miidiiriyle kontrol miduiri
birbirinden bagimsiz olmak zorundadir, neden? Clink{
siz akrabaysaniz birbirinizi korursunuz, kayirirsiniz, ha-
talarini kapatirsiniz. Bagimsiz olacak ki dogru karar ve-
rilsin.

O nedenle validasyonda da eger "ben yaptim, ben
kontrol ettim" derseniz, o kisinin ahlakina gére yapilan
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lir montaj sirasinda da ne tir hatalar oluyor? Ben de si-
zin tarafinizdan kontamine oldugum igin, sizde de me -
sela montaj sirasinda malzeme artiriimasi ¢ok Gnludur
"A, bu malzeme artti, fazlaydi zaten" gibi o nedenle
montajin yeterliliginin 6nemi vardir. Bakin, daha vali -
dasyona baslamadik, daha son nokta testlerine bas -
lamadik, montaji kontrol ediyoruz.

Ondan sonra bu sistemin belli fonksiyonlari var. En ba-
sitinden "start digmesine bastim ¢alisti mi, stop dig -
mesine bastim durdu mu? Kapi agikken alarm g¢aldi
mi, su basincin ustiine ¢ikinca alarm c¢aldi mi1?" gibi
birtakim fonksiyonlarini kontrol etmek gerekir. Bu fonk-
siyonlari kim veriyor? Tedarikgi veriyor, sizler veriyorsu
nuz ilaggilara. Bu fonksiyonlarin tek tek kontroliini ya -
piyor, ondan sonra geliyoruz performans yeterliligine.
Yani havalandirmadan konusuyorduk. Evet, bu klima
santrali bana klas 10 000 ya da klas 100 niteliginde ha
vayi veriyor mu? Daha burada geldik bakin. Baginda
bir siiri dokiiman, bir surl kayit var.

Simdi ben dizayn 1Q ve OQ’dan biraz hizli gegmek is -
tiyorum, elinizdeki dokiimanlarda var. Ben asil size per
formans testlerimizi, yani son nokta kontrollerimizi an -
latmak istiyorum.

Performans testi: Bilfiil yapilan validasyon ve genelde
bizim grup olarak yaptigimiz PQ’'dur arkadaslar. Gin -
kit DQ’dan baslarsaniz yapmaya, en azindan 1,5se -
ne siriiyor. Bu bedeli 6deyen firma var 6demeyen fir -
ma var ama genelde fiili olarak bizim yaptigimiz testler
PQ testleridir, performans testleridir. Performans testle-
rini biz ikiye ayiriyoruz: Fiziksel ve mikrobiyolojik. Bizim
yaptigimiz sadece fizikseldir. Cinku mikrobiyolojik
testleri yapabilmeniz i¢in mikrobiyolog olmaniz lazim
ve mikrobiyoloji laboratuarina sahip olmaniz lazim.

Ben size o nedenle fiziksel testleri anlatacagim. ilk
yaptigimiz test eger klas 100, 1 000 ya da 10 000 ile
calisiyorsaniz HEPA filtrelerinizin sizdirmazlik testidir.
Klas 100 000’de HEPA filtre zorunlulugu yok. Hava hiz
larinin élgclimesi, odadaki hava dedisim sayisinin he -
saplanmasi ilk yapilan test oluyor. Clinkd bunlarin her
sinifa gore limitleri vardir. Basing, sicaklik ve rutubetin
olcilmesi, basing farklari, oda siniflandiriimasinin ya -
pilmasi -anlattidimiz aibi ISO 5. 6. 7. 8 seklinde han -

My MLy Uy ity Tnni it g v s ey gy ey e
sunuz. Bu yapilan dizayn yeterli mi? Daha validasyon

orada basliyor.

Montaji yeterli mi? Cok glzel dizayn yapabilirsiniz. Bir

surl usta geliyor, biri onu takiyor, biri bunu takiyor, biri
onu sikistiriyor. Tabii nasil ameliyatlarda birgok mal -
zeme insanin i¢ginde unutuluyor fark etmiyorlar. Kim bi -
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altinda yapilan testler ve dogru akisi sagliyor muyuz
diye hava akis yonlerinin bir dumanla izlenmesi.

Kisaca bu testlerden bahsedecegdim ve ondan sonra
benim anlatacaklarim son bulacaktir.

HEPA filtre sizinti testi su: HEPA filtreler monte edildik-
ten sonra galistinyoruz. Ne yapiyoruz? Bir aerosol je -
neratérimuz var. Bu belki duymussunuzdur Laskin no-
zul diyorlar buna. Bunu basing altinda atmosfer gaziyla
sagliyorsunuz. Koydugunuz solisyonu (poly alfa olefin
turevi bir soliisyon) dispers ediyor ve size belli partikil
boyutunda duman olusturuyor. Mutlaka bu jeneratéru -
nuzun olmasi lazim. Bu jeneratérde kullandigimiz poli
alfa olefin turevi yerine eskiden DOP kullaniliyordu, son
ra DOP gazinin kanserojen 6zelliginden dolayi artik ya
vas yavas hi¢ kimse kullanmiyor, onun yerine Emery
3004, omdina oil gibi poly alfa olefin tirevi solisyonlar
kullaniliyor.

Bir fotometreniz olmasi lazim, bir de bu jeneratorii ¢a -
listirabilmeniz icin azot gazinin olmasi lazim.

Jeneratdri ayarladiktan sonra fotometrenin probuyla
da HEPA filtrenin kabininde, ¢evresinde ve ylizeyinde
tarayarak sizinti olup olmadigini kontrol ediyorsunuz.
Bunun limiti nedir? HEPA’nin cinsine gore gayet tabii
bu limit degisiyor. Eger kullandiginiz HEPA 99.99'luk -
sa 0.01, gecmeyecek 99.97’likse yuzde 0.03’U gecme-
yecek, 95’likse de ylzde 5’'i gegmeyecektir. Zaten bun-
dan sonra da sizinti testi yapilmiyor, bundan sonrasi
HEPA'lara girmiyor artik. Yani pre filtrelerde -bazen ara
yan arkadaslarimiz oluyor, "pre filtrede test yapiyor
musunuz?" diye-. kesinlikle sizinti testi yok arkadas -
lar. Sadece firma Ureticisinin yapmis oldugu ve sertifi -
kalandirdigi test vardir, kullanicinin testi yoktur pre filt -
relerde, HEPA’larda vardir sadece.

Ayrica, mikrobiyolojik kontroller var, en sonunda tablo -
sunu verecegim arkadaslar size. Boylelikle siz HEPA
filtre sizinti testinde neyi 6lglyorsunuz? Filtre ylizeyin -
de, filtre kabininde ve gergevesinde -contasi dahil ol -
mak Uzere- bir sizinti yoktur. Hava HEPA filtrenin ylize-
yinden geciyor ve filtre Ureticisinin dedigi oranlarda. Bu
nu ispat ediyorsunuz.



gisine uyuyor diye- yeniden temizleme zamani diye bir
testimiz var. Bu daha ¢ok 10 000’ler ve klas 100’ler igin
yapilan bir test. Kritik alan egrileri var, steril alanda laf
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yor. Onun bir garantisi yok; slikonladiniz, kurudu, testi-
ni yaptiniz, uygun buldunuz, ne zaman bir daha ayni
yerden patlak bulacaksiniz bilmiyorsunuz.

O nedenle ilagta mimkuin oldugu kadar sizinti varsa,
HEPA filtre s6klllyor ve yerine yenisi konuluyor. Eger
slikonlanirsa da GMP’nin birtakim kriterleri var. Yanhs
hatirlamiyorsam HEPA'nin ylzeyinin yluzde 5’ini ge¢ -
meyecek 5 santimden yiksek olmayacak gibi birtakim
kriterleri var. Sizi bu konuda da "sizinti buldun slikon -
la" diye serbest birakmiyor. Clnku dyle yapsa ben si -
ze olacak olaylari séyleyeyim, HEPA’nin bitin yuzeyi -
ni slikonlarlar hava ge¢gmez artik.

Boylece sizinti testini yaptik. Eminiz ki, bu odaya hava
kesinlikle HEPA filtreden gegiyor, bdylelikle 0,3 mikrona
kadar partikiller HEPA'nin ylizdesine gore 99.99 veya
99.999 oraninda tutuldu ve bunu ispat ettiniz.

Simdi hava hizlarini élgliyorsunuz. Hava hizlarini 61 -
cerken de, mesela laminar air flow’larda nokta dlgiimi
yapmak zorundasiniz kiiguik alanlar oldugu i¢in. Ama
tavan HEPA filtrelerde yine nokta dlciimi yapabilirsiniz
veya da iste balometre dedigimiz hood’lar1 kullanarak
yapabilirsiniz. Eger HEPA filtre yoksa menfezlerden ha
vay! 6lgebilmeniz igin yine bu hood -dokimanlarda net
olarak ¢cikmig arkadaslar- kullaniliyor. Mesela bu gor -
diginuz hood’u bize sag olsun Taner hoca yaptirmis -
ti. Menfezlerden hava hizlarini mutlaka bir hood’la 6lg -
mek zorundasiniz. Aksi takdirde dogru élgim yapa -
mazsiniz.

Burada 6zellikle bir kere eger tavan HEPA veya menfe-
zini 6lguyorsaniz, hava hizlarinin, hava degisim orani -
nin bir limiti vardir, ona gére ayarliyorsunuz. Ama eger
laminar air flow’lardaki HEPA’larda bir 6lgim yapiyor -
saniz GMP’de bunun limiti var; bu su: Laftaki boyutu -
na gore farkl noktalarda élgim yaptiniz ya, mesela
60x60 bir hepada 5 noktadan yaptiniz. Ortalama hava
hizinin:0.45 m/saniye arti-eksi ytiizde 20 olmasi lazim.

Aramizda laf veya HEPA (Ureticisi var mi? Yok. Sadece
ithalatcisi var. Mesela, Ureticilerde bizim en blylk
problemimiz sudur: Bir laminar air flow kabini var, gi -
zel, sizinti testini de tutturuyorsunuz, hava hizlarini bir
Olgliyorsunuz, bir nokta baska, obur nokta bagska,

onun da limiti var bakin. Her élgiim noktasinin da orta -
lama hava hizinin arti-eksi yiizde 20’sine esit olmasi
lazim.

Sizinti varsa, ¢ok kiguk sizintilari slikonla gidermeye
calisiyoruz, ama bunu kesinlikle tavsiye etmiyoruz,
¢linkli sonugta slikon belli bir stire sonra kendini biraki-
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Mesela, sdyle bir 6lgiim yaptiniz: Ortalama 0.46. Ney -
di limitiniz 0.45 arti-eksi yuzde 20 uygun. Her 6lgiim
noktasi da 0.46’nin arti-eksi ytiizde 20’si icinde mi ona
bakiyoruz: Bu uygun, ama bakin bu uygun degil. Cun -
ki ortalamanin arti-eksi ytuzde 20’si 0.55’tir maksimum.
Halbuki bu nokta 0.75 &lglyor. Laminar akis demek
zaten HEPA ylizeyinden hep homojen bir akis olmasi -
dir. Neden 0.45 derseniz de, bunun bir agiklamasini
sOyle yaziyorlar: Hava iplikgileri insan viicuduna do -
kundugu zaman ancak 0.45 m/saniye hava Uflenirse
kopmadan insan vicudunun seklini alarak yere kadar
uzaniyor diyorlar. Hic denemedim, ama dogru oldugu -
nu sOylliyorlar. O nedenle 0.45 ilagta cok 6énemli ve laf-
larda 6zelliklerde hava hizi gok 6nemli. Mesela, ben
deminde soyledim: LAF’ ta bir noktay! él¢liyorsunuz si-
fir diger noktalar farkh bir deger dlgtyor. Yani bu tama-
men bir mihendislik. Bu havay! bir fandan HEPA'nin
her noktasina esit olarak dagitmak; o da sizin iginiz.
Bizim isimiz sadece kontrol edip uygun veya degil de -
mektir. Bu hiz 0.36 ila 0.54m/s arasinda degisiyor.

Ondan sonra hava degisim sayisini hesapliyorsunuz,
bunun nasil oldugunu anlatayim.

Toplam hava debisini dlgliyorsunuz x 3 600 saatteki ha
va debisini buluyorsunuz. Bu degeri odanin hacmine
bodlerseniz, saatteki hava degisim sayisini bulursunuz.

Tek tek 6lcim yaparsaniz hava hizi olarak toplam o
HEPA’dan Ufleyen debiyi bulmak zorundasiniz; o da
hava hizi x HEPA'nin yuzeyidir.

Ondan sonra basing farklarini élgecegiz.

Sicaklik ve rutubet konusuna geliyoruz arkadaslar.
Eger steril bir alaniniz varsa, sicaklik genellikle maksi -
mum yuzde 22 derecedir ve rutubet de yilizde 55'in al -
tindadir. Clinkl bunlarin tzerine gikarsaniz mikroorga-
nizma i¢in uygun bir ortam yaratmis olursunuz. Ama
normal ortamlarda ilac steril olmayan temiz alanlarda
19 ila 25°C arasinda galisabilirsiniz. Rutubetin de yiiz -
de 60’1 gegmemis olmasi lazimdir. Glnkl %60’dan
sonra, bu steril alanlar %50'dir. Cok rutubetli bir ortam
yaratirsaniz 10 000’de mikrobiyolojik limitleri tuttura -
mazsiniz. Non sterillerde maksimum yuizde 60’tir.

Mesela, higroskopik bir Grtiniiniz var, o kabinin rutube-
tini ylizde 30’a kadar dusuriyorsunuz. Clnki bu Uri -
ne spesifiktir. Hatta 20°dir ve o tamamen Urliniin hassa
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siyetine gore degisiyor.

Arkadaslar, burada yazili basing farklari minimumdur.
Genelde en kritik alanimiz igin 40-45 Paskal bile ayarla
nabiliyor, ¢clinkd pozitif basinci ne kadar fazla tutarsaniz,
o alanin kontaminasyon riskini o kadar azaltiyorsunuz,
ama ¢ok basit, 30 paskal bir dolum odasi ve bu dolum
odasiyla yine steril koridor arasi en azindan 5-10 paskal,
siniflar arasi 10-15 paskal su anda 6nerilen, en genis
sinifimiz klas 100 000 ve bu 100 000’in de kontrolsiiz
alana gore minimum 5 paskal, ama minimumdur bu.

Oda siniflandirmasini partikul sayimi ile yapiyoruz.
Bunun igin eger daha ilk dizayn edildiyse oda bogken
yapabilirsiniz veya her tirli ekipman donanim yerinde,
ama makine calismiyorken yapabilirsiniz, bir de
GMP’nin bir sarti var klas 10 000’lere kadar ¢alisma
sirasinda da yapmak zorundasiniz.

Burada elde ettiginiz limitler arkadaslar, size gosterdim
0.5 mikronda ve 5 mikronda EUDRALEX ve ISO limit -
lerine uygun olacaksiniz.

Bu partikiil sayiminda da kag tane noktada partikul sa -
yimi yapacagim. Bana kalsa tek nokta yaparim, "uy -
gun cikti, ne glizel, bu koskoca alan uygun" demek
dogru degildir. ISO su anda diyor ki, odanin metreka -
resinin karekoku kadar nokta alacaksin.

Yine GMP su zorunlulugu getiriyor -ISO da getiriyor
bunu- aldiginiz batin élgiim sonuglarini yiizde 95 (st
glivenilir limite gére hesap edeceksiniz diyor. Yani bu -
rada karsiniza ne problem ne ¢ikiyor? Standart sap -
manin buyukligu. Mesela, bir élcim yapiyorsunuz, al -
diginiz bitiin élgtimler limit icinde fakat standart sapma
cok yukek yuzde 95 Ust guvenilir limit sizi limit disi bi -
rakiyor. Bu da ISO tarafindan béyle kabul ediliyor. ista-
tistikligin bize kazandirdigi bir sey. Yani ylizde 95 (st
guvenilir limite gére son sonucunuzu kontrol edip ora -
da ¢ikan sonucu tabloda bakiyorsunuz kabul mu degil
mi diye.

Zaten artik bu partikil sayim cihazlarinda ¢ok ileri tek-
noloji var. Raporu aliyorsunuz, rapora gore bitin sa -
yim sonuglarini yuzde 95 ust guvenilir limite gére he -

85

az tek sayim yapabilirsiniz. Ama biz genellikle her nok-
tada UG¢ sayim yapiyoruz gibi...

Arkadaslar, tabii ben bunlari bu kadar kolay anlatiyo -
rum, ama burada séyledigim her testin 15 sayfalik bir
prosedurt vardir. GMP’de mecbursunuz, kullandiginiz
ekipmanin 6zelliginden yaptiginiz yerin isaretlemesi -
ne kadar her seyi dokiimante etmek zorundasiniz.

Yeniden temizleme zamani da su arkadaslar: Odada
bir duman jeneratéri veya gubuguyla partikul tretiyor -
sunuz, atiyorum bu oda 10 000 ise, partikil sayisini
100 000’e gikartiyorsunuz, 10 000’e kag dakikada
dustl, ona bakiyorsunuz. Onlarin da bir limiti vardir
¢linkli veya oda 100 ise 10 000’e kadar partikdl dreti -
yorsunuz, 100’e kadar ka¢ dakikada dustl ona baki -
yorsunuz.

Hava akis yonleri arkadaslar, yine duman uretip bu
dumanin nereye gittigini izliyorsunuz. Eskiden ¢izin di-
yorlardi, simdi kabul etmiyorlar, duman urettikten son -
rak sakliyorsunuz. Ters bir akis var mi, turbulans var
mi diye bakiyorsunuz. Sterilde mutlaka videoya ¢ek -
mek zorundasiniz. Ne olacak turbullans yok, 6li nokta
yok, ters bir akis yok, hava akisi en hassas noktadan
diger az hassas noktalara gore olacak. Bunlari ispat
ediyorsunuz.

Ondan sonra da siz iginizi bitirip ¢ikiyorsunuz, mikro -
biyologlar giriyor. Hala bakin alani siniflandiramadiniz,
sertifika veremediniz alana. Ginki neden? GMP’de
mikrobiyolojik limitler de var, onlar SWAP’la PETRI'yle,
volumetrik hava cihaziyla -onlarin da kendilerine ait
Ozel cihazlari var- tim testleri yapiyorlar. Bakin, her si-
nif igin limitler belli. Bu limitin altindaysaniz, onlar da
uygun derse odaya "evet bu oda klas 100 standardini
karsilar, 10 000 standardini karsilar, 100 000'i kars1 -
lar diyorsunuz. Mikrobiyolojik sonu¢ olmadan yapami -
yorsunuz. Elektronikgilerde ¢ok rahat, mikrop problemi
yok onlarda.

Evet, arkadaslar ¢ok hizli olarak size mimkun oldugu
kullanici agisindan birtakim bilgiler vermeye calistim,
umarim faydali olmustur, ¢ok sikici olmamigtir. $im -
di sorulariniz varsa, séylemek istediginiz bir sey varsa

sap ediyor, size gecti veya kaldi diye sonug veriyor. buyurun.

2’'den az yaparsaniz zaten istatistiksel hesap yapmiyor.
O nedenle minimum iki nokta olacak, iki noktada da en
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SALONDAN- Klas 100 000’e HEPA filtre nasil uygula -
niyor?
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DILEK SUNAR- Klas 100 000’de HEPA filtre normalde
yok yalniz, eger toz Uriin ¢alisiyorsaniz Urtin kontami -
nasyonunu engellemek igin koyuyorsunuz tflemelere
hepa filtre koyuyorsunuz veya taze hava ile besliyordu-
nuz bu durumda HEPA filtre sizinti testi yapmak zorun-
lulugunuz vardir.

Sikligi genelde steril Uriin Gretmediginiz zaman yilda
bir, sterilde daha sik olacaktir.

SALONDAN- Oyle bir FDA standardi var mi?

DILEK SUNAR- FDA sunu diyor: "Hassas (riin Ureti -
minde alti ay veya daha sik" hassas olmayanlar i¢in bir
limit koymamig, ama genelde hep yilda birdir gegerli -
lik.

Buyurun.

SALONDAN- Klas 100 000’de HEPA filtre kullanmaya
gerek yok dediniz degil mi?

DILEK SUNAR- HEPA’nin zorunlulugu yok. Ama bakin,
artin kontaminasyonundan bahsetmiyorum. Eger orada
tozlu bir ortamsa ve havay: sirkile ediyorsunuz klas
100 000’de de HEPA filtre kullanmak zorundasiniz.
Cunku orada da sirkllasyondan gelen tozun HEPA filt -
re tarafindan tutulup tutulmadigini ispatlamak zorun -
dasiniz.

Klas 100 000’de gok glizel sonug bulursunuz. Yani za -
rari yoktur. Gayet tabii, kimse niye koydun demez?
Orada sizinti testi yapmak zorunlulugunuz da yoktur
eger tozlu calismiyorsaniz.

SALONDAN- Peki, duvarlarin vesairelere filan birkag
sene once epoksi kaplatmistik her yeri. Su an duvar -
lar yine epoksi dolgu duvar mi, standart bir boyu olur
mu olmaz mi?

DILEK SUNAR- Limit su: Kesinlikle malzeme ismi geg-
miyor. "Partikil birakmayan, kesinlikle pirizsiz, de -
zenfektanlarla silinebilir, partikil tretmeyecek malze -
me" diyor.

SALONDAN- Bir de bizim lavabomuz var orada. Siz su

olmasin dediniz, onu kaldirmamiz mi gerekiyor ora -
dan?
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da ¢ok ariyorlar, hep diyorlar "Partikil sayimi yapiyor
musun?" Clnku su anda vururlikte olan nedir bilivor

DILEK SUNAR- O sizin prosesinize bagl. o prosese
dikkat etmek lazim. Eger mikrobiyolojik limitiniz oda
icerisinde dlstlikse, lavabo bir riskitir.

SALONDAN- Biz air lock’la yapiyoruz hava gegis oda -
lari i¢in ara bir bélme yapiyoruz, ama oraya bir hava
akis1 saglamiyor, sadece oraya saglamamiz gerekiyor
mu?

DILEK SUNAR- Temiz odaya agilan her tiirlii air lock -
‘un o temiz odanin sinifinda olmasi lazim; ¢linkii ona
acihyor direkt olarak.

SALONDAN- Bir de HEPA filtre igin gérustugumuz filt -
reciler var. Onlar "biz testi yapiyoruz, odanin validasyo-
nunu yapiyoruz" diyorlar. Onlarin yaptigi testler ne de -
rece saglikh, sizinkiyle uyumlu mu degil mi bilmiyorum.

DILEK SUNAR- Ben bagimsizligi o nedenle anlattim
arkadaslar. Ben bir malzemeyi satip testini de ben ya -
piyorsam, benim ahlakima kalmistir; dogru veya yan -
lis demek. Ama bagimsiz bir firmaya yaptirirsaniz so -
nug iyi veya kétl sounucu alirsiniz.

SALONDAN- Alacagimiz kalite belgemizi verecek ku -
rulugun ona inanmasi lazim. Onlarin verecegi evrakin
ne derece uluslararasi gegerli; ona bakmak lazim.

DILEK SUNAR- Peki, siz inaniyor musunuz?

SALONDAN- Bizim verecegimiz belgenin uluslararasi
gecerliligi oldugunu iddia ediyorlar, dyle séyluyorlar.

DILEK SUNAR- Satan firma mi?

SALONDAN- Satan firma. Benim i¢in énemli olan yurt -
disindan gelecek ve bizi denetleyecek firmanin yazil
olarak "firmadan aldim, firma tamam glizel dedi" deme-
sine inanmayacak, onun verecegi belgeye...

DILEK SUNAR- O filtrenin sertifikasi degil degil mi? Ta
kildiktan sonra yapilan testtir.

SALONDAN- Hatta "takildiktan sonra gelip test yapiyo-
ruz. Birkag noktadan numune aliyoruz, bunu da belge -
lendiriyoruz" dediler. Ne dereceye kadar dogru bilmiyo-
rum yani.

DILEK SUNAR- Timur Bey’e sdzii birakmadan énce
bir tek hususu sdyleyelim arkadaslar. Beni de bu konu-
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Yine bir kavram karaasasi olmasin dive sévlivorum.
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musunuz? Elinde partikil sayimi olan insanlar var, ge -  su dogrudur: Mesela HEPA filtre satin aliyorsunuz,
liyorlar. -bakin, ben size bir temiz odanin validasyonun- muhakkak sertifikall HEPA filtre almaniz lazim. Bu ure-
da hangi testlerin yapilmasi gerektigini sdyledim adim ticisinin verdigi sertifikadir, ama bu validasyon igin an -
adim- partikil sayimi yapayim, uygun mu bulayim, uy -  cak baslangi¢ sarttir, 6n sarttir.

gunsuz mu bulayim? Siz uygun bulalim diyorsaniz, ge-

liyor HEPA'nin mutlaka bir noktasinda sifiri bulursu - DILEK SUNAR- IQ igin bir belge.
nuz, patlak bir HEPA bile olsa. O noktada tutarsiniz 1
dakika sifiri bulursunuz, print alip verirsiniz. TIMUR KABADAY - Siz sonradan tutup onu yerinde va

lide etmek zorundasiniz. Sertifikali almak zorundasi -
Sizin gonliiniz kullanici olarak buna razi geliyorsa -de-  niz, validasyonunu takildiktan sonra yapmak zorunda -
netgi yakalar veya yakalayamaz, onu bilemem- bitiin siniz; 6nemli olan budur.
testler gegtikten sonra partikil sayimi bile en kéti ko -
sul olan noktalarda yapilir. Higbir zaman partikiil sayi - DILEK SUNAR- Son noktada kullanirken, calisirken
mi HEPA’nin altinda yapilmaz arkadaslar. HEPA'nin yapacaksin, sizin guvenliginizdir ¢tink( o.
en uzak noktasi, emise yakin noktada yapllir.
TIMUR KABADAY - ilag icin sdyle: Validasyonu illa di -
Timur Bey, buyurun. saridan birinin yapmasina gerek yok. Firma i¢in de va -
lidasyon grubu kurarsiniz. Firma icinde bagimsizol -
TIMUR KABADAY - Bu validasyon isi direkt olarak fir - mak zorunda; bu gok énemli. Direkt olarak {iretimden
manin sorumlugundadir, kullanicinin sorumlulugunda - bagdimsiz olmak zorundadir.
dir. Aklinizda olsun birincisi su: Valide edilmis bir sis -

temi Ureticisinden satin alamazsiniz. Ben yaziim vali - FIKRET BEY- Genel Midiir olmuyor, sadece kag kisi -
dasyonu yapiyorum, mesela soyle derler: "Bilmem ne lik yonetim kurulu varsa tamamindan sorumla olmak
yazilimi valide edilmigtir. Biz valide edilmis yazilim kaydiyla. Yani 7 kisinin 7’si de sorumlu; baskan ve ve -
aliyoruz, bakin yazilimin validasyon belgesi de var" kili olamiyor. Zaten kurumsal buyuklik olmak zorunda-
derler. Yoktur bdyle bir sey. Direkt olarak Ureticinin, dir. Tek kisi olmuyor, kurumsal, yani sirket olacak, tek
urdn Ureticisinin sorumlulugundadir o validasyonu yap-  sahipli yer olmuyor; kurumsal bir yapi olmasi lazim.
mak ve yerinde kurulduktan sonra yapmak. Zaten akreditasyon sartlarindan bir tanesi, validasyon

akreditasyonun bir bacagidir.
DILEK SUNAR- Kurulduktan sonra yapmak.

DILEK SUNAR- Arkadaslar, bu arada ok tesekkdir
TIMUR KABADAY - Kurulduktan sonra yapmak ve is - ediyoruz, iyi aksamlar diliyoruz. Umarim faydali ol -
letme sartlarinda yapmak. mustur. Sag olun.
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