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W Knowledge transfer

New professionals entering the field
@ Global collaboration

Andre van Tongeren - VCCN

Koos Agricola- VCCN
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~Kaj je cisti prostor in kako nastane?”

B i | Anze Golob, Novartis d.o.o.

Jan Mocnik, Novartis d.o.o.
> / Luka Selan, Lek d.d.
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Ali veste, da tableta, ki jo vzamete, ali injekcija, ki jo prejmete,
nastane v prostoru, kjer je zrak cistejsi kot v operacijski dvorani?

ZAKAJ SO CISTI PROSTORI POMEMBNI?
* ze mikroskopski delec prahu lahko povzroCi napako v procesu
* ena sama bakterija lahko ogrozi varnost izdelka
* Zmanjsujejo moznost kontaminacije
* zagotavljajo ponovljivo in nadzorovano kakovost proizvodnje

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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KJE SRECAMO CISTE PROSTORE?

* farmacija in biotehnologija
* mikroelektronika
* medicinski pripomocki

CISTI PROSTOR DELUJE KOT SCIT:

1. Sciti produkt pred zunanjo kontaminacijo

AAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA

2. Scitizaposlene pred izpostavljenostjo aktivnim substancam

3. Sciti okolje pred emisijami iz proizvodnega procesa

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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KAJ JE CISTI PROSTOR?

Cista prostor je tehnicno zasnovano in nadzorovano okolje, v katerem se
nlepreklnjeno upravljajo pogoji, ki lahko vplivajo na kontaminacijo izdelka
ali procesa

KONTROLIRANI PARAMETRI:

) Primer:
* koncentracija delcev v zraku
* mikrobioloska obremenitev ff’ obi¢ajen prostor:
* temperatura in relativna viaga ve& miljonov delcev na m?3

e tlacne razmere
* smer gibanja zraka
e Stevilo izmenjav zraka

|'£:F’ sterilni prostor razreda A:

le nekaj deset delcev na m3

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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RAZLIKA MED TIPI PROSTOROV

Obicajna soba:
* brez posebne filtracije
* brez nadzora tlaka

* primerna za splosno uporabo
Operacijska soba:

* Visok nivo ¢CistoCe

» zaSCita pacienta in osebja

* manj strog procesni nadzor kot v industriji
GMP cisti prostor:

* najvisSja stopnja nadzora

* merjenje, beleZenje in validacija parametrov

* zahteva za proizvodnjo zdravil in obcutljivih izdelkov

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
Anze Golob, Novartis d.o.o.
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DINAMIKA ZRAKA 'V CISTEM PROSTORU
Glavne karakteristike:
* Filtriran dovod zraka
* Usmerjeno gibanje zraka
* Odvajanje delcev stran od izdelka
* Preprecevanje turbulenc
V kriticnih obmogjih:

. v 7
* Uporaba laminarnega zrachega toka 2
» Zrak teCe enosmerno

* Kontaminenti se sproti odstranjujejo
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Zrak v ¢istem prostoru ne le krozi, ampak aktivno vzdrzuje CistoCo in stabilnost

procesa

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
Anze Golob, Novartis d.o.o.
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KONTAMINACIJA IN POMEN FIRST AIR

Najvecja groznja Cistemu prostoru ni zunaj, temvec znotraj prostora
Clovek kot glavni vir kontaminacije:

 tudiv mirovanju ¢lovek oddaja veliko Stevilo delcev

* prigibanju v prostoru se kolicina delcev mocno poveca

e koza, lasje in izdihan zrak predstavljajo stalen vir kontaminacije
First air

* prvi, neoviran tok filtriranega zraka do produkta ali kritichega obmocja
* mora ostati neprekinjen

* vsaka ovira poveca tveganje za kontaminacijo

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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ZAKLJUCEK - CISTI PROSTOR KOT SISTEM NADZORA

Filtracija zraka sama po sebi ni dovolj. Nepravilen tok zraka lahko povzrogi:
Kljuéno je tudi: e turbulence
* smergibanja zraka

. . * zastajanje delcev
* hitrostzrachega toka

. , . . * prenos kontaminacije na izdelek
* neprekinjenostin ustrezna distribucija

zraka

KONCNI CIL)J

Zagotavljanje varnosti, kakovosti in ponovljivostiizdelka, ki je varen
zZa pacienta

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?

and Industry of Slovenia
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Zivljenjski cikel éistega prostora:

Zasnova

Avtomatizacija

Validacija

Proizvodnja
Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
Luka Selan, Lek d.d.
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ZASNOVA IN PROJEKTIRANJE CISTEGA PROSTORA
* dolocCitev zahtev (GMP, ISO)

* nacrtovanje prostora

* dolocCitev tokov materiala in osebja

* analiza tveganja

v’ Dobra zasnova prostora lahko prihrani veliko dela kasneje in je
kljuéna pri uspehu projekta!

Primer podjetja: IMP Promont

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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IZGRADNJA CISTIH PROSTOROV

* Postavitev okvirov in sten prostora

* Povezava na centralni HVAC sistem

* Vgradnja HEPA filtracije za zagotovitev Cistosti v prostoru

v HVAC =“pljuca cistega prostora”
v’ Ustrezna gradnja prepreci vnos kontaminacije iz zunanjosti

Primer podjetja: Bossplast, Naya

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?



Gospodarska

4 ;
C g sowen CLEANROOMS TODAY AND TOMORROW: D7 s | Soemie

eeeeeeeee

Cleanroom Society INNOVATION, SUSTAINABILITY, EXCELLENCE AND REGULATORY COMPLIANCE =~ cuavecn or swact usivess ano taaoe s sty o Svein

BARRIERNI SISTEMI / IZOLATORJI (OPREMA V CISTIH PROSTORIH)
* V Cistih prostorih potrebujemo specializirano opremo
* |zolatorji in RABS (ang. Restricted access barrier system) resitve

e \/ oo

kontaminacije

v’ Manj kot je ¢lovek neposredno v stiku z izdelkom, manjse je tveganje
za kontaminacijo.

Primer podjetja: Iskra PIO

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?



| 4 Gospodarska
. borni
(" S C Slovenian CLEANROOMS TODAY AND TOMORROW: PT/ = Slovenije

Cleanroom Society INNOVATION, SUSTAINABILITY, EXCELLENCE AND REGULATORY COMPLIANCE  cuusasnorsumssosness oo

AAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA

AVTOMATIZACIJA IN NADZOR CISTIH PROSTOROV

* Oddaljen nadzor nad delovanjem sistemov (HVAC)

* Konstanten nadzor nad kritichimi parametri (T, rH, tlak)

* Avtomatizacija omogoca odziv sistema na spremembe okolice

v' Avtomatizacija nam omogoca konstanten digitalin nadzor in
samostojno regulacijo sistemov

Primer podjetja: Metronik

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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VALIDACUJA CISTIH PROSTOROV

* lzvajanje meritev v Cistih prostorih (integriteta filtrov, vizualizacija
zracnih ’gokov, meritve koliCin zraka, meritve koncentracije delcev v
zraku,...

* Potrjevanje ustreznost zasnove novih Cistih prostorov glede na projekt
In zahteve uporabnika

e Stalno testiranje delovanja obstojecih Cistih prostorov

v Ne zaupamo obéutku - merimo.
Primer podjetja: Klimer

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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UPORABA CISTIH PROSTOROV

* Proizvodnja izdelkov, ki zahtevajo Ciste prostore (zdravila,
polprevodniki, Cipi)

* Nadzor proizvodnje in zagotavljanje ustreznosti Cistih prostorov
* Preverjanje skladnosti z regulativo

v Kljué je zagotavljanje pravilnega delovanja in s tem ustreznosti
izdelka za pacienta oz. uporabnika

Primer podjetja: Lek d.d.

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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ZAKLJUCEK - Kaj to pomeni za prihodnost?

Za pravilno nacrtovanje, obratovanje in uporabo Cistih prostorov je nujno tesno sodelovanje vec strokovnih podroc¢ij, med drugim
avtomatike, racunalnistva, elektronike, strojnistva, gradbenistva, mikrobiologije ter dobro poznavanje veljavnih standardov in zahtev:

« Cisti prostori so visokotehnolo$ki sistemi

* Temeljijo na sodelovanju inzenirjev, mikrobiologov, strokovnjakov za zagotavljanje
kakovostiin programerjev

* Jo je industrija prihodnosti

KONCNA MISEL:

Vsaka varna in sterilna ampula je rezultat usklajenega delovanja
celotnega zivljenjskega cikla Cistega prostora!

Kaj je Cisti prostor in kako nastane?
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