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Ziel der Reinigungsvalidierung gcpharftﬂér

Erfillung der Grundlegenden Anforderungen nach Medizinprodukterichtlinie

Ziel :
Frei von Fertigungsriickstanden

Risiken durch Schadstoffe und
Ruickstidnde sind so weit wie moglich zu
verringern (Anhang )

Pravention geht vor Aufbereitung /
Reinigung (Anhang I)
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- s Schrack
Riickstande und Schadstoffe 2 Partner

Erflllung der Grundlegenden Anforderungen nach Medizinprodukterichtlinie

Rickstande und Rickstande und
Schadstoffe Schadstoffe

auf der Designebene auf der Prozessebene

Diese konnen sein: Diese konnen sein:
= Verbotsstoffe ®  Hilfs- und Betriebsstoffe
= Verunreinigungen aus - Ole/ Fette

Recyclingmaterialien - Desinfektionsmittel

® Falsche Rezeptur

- Labpaste
®  Unzureichende Reinheit von - Schleifmittel
Ausgangsmaterialien = Abrieb

= Verunreinigungen

=  Reaktionsprodukte
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Einstieg Uber Anforderungsprofil des Produktes Schrack
Ermittlung der Worst-Case-Produkte &Partner

Die Anforderungen an den Reinigungsprozess leiten sich aus den Anforderungen an das
Produkt ab. Das Produkt wiederum wird gepragt durch seine bestimmungsgemalie
Zweckbestimmung (Indikations- und Anwendungsbereich).

= 7.B. Gefal3-Stent: im Korper / im BlutgefaR verbleibend

= Somit Anforderungsprofil:

— ruckstandsfrei
— pyrogenfrei / endotoxinfrei
— steril
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Verschiedene Produktgruppen (Stahl, Titan,

Kunststoff) reinigen / passivieren

Schrack
&Partner

Entsprechend der Materialien der Produkte und des Anforderungsprofils kommen

verschiedene Prozessfiihrungen zum Einsatz:

Beispiele

Reinigungsprozessfiihrungen

Passi-
Spiilen Reiniger Spiilen vieren, Spiilen Spiilen

Stadt- + Prozess- 2.B. Stadt- Prozess-

wasser us wasser Zitronen- wasser wasser
saure

P01 Zwischenreinigung / Endreinigung Instrumente unsteril
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Verschiedene Produktgruppen (Stahl, Titan,

Kunststoff) reinigen / passivieren

Schrack
&Partner

Entsprechend der Materialien der Produkte und des Anforderungsprofils kommen

verschiedene Prozessfiihrungen zum Einsatz:

Beispiele

Reinigungsprozessfiihrungen

Passi-
Spiilen Reiniger Spilen vieren, Spulen Spiilen

Stadt- + Prozess- 2.B. Stadt- Prozess-

wasser us wasser Zitronen- wasser wasser
saure

Spilen
Prozess-
wasser

Spilen

Prozess-

wasser

Trocknen
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Verschiedene Produktgruppen (Stahl, Titan, Schrack
Kunststoff) reinigen / passivieren &Partner

Entsprechend der Materialien der Produkte und des Anforderungsprofils kommen
verschiedene Prozessfiihrungen zum Einsatz:

Beispiele

Reinigungsprozessfiihrungen
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. Passi-
Spiilen Reiniger Spiilen vieren, Spulen Spilen Spiilen Spiilen Trocknen
Stadt- + Prozess- 2.B. Stadt- Prozess- Prozess- Prozess-
wasser us wasser Zitronen- wasser wasser wasser wasser
saure
I I s I N I
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Verschiedene Produktgruppen (Stahl, Titan,

Kunststoff) reinigen / passivieren

Schrack
&Partner

Entsprechend der Materialien der Produkte und des Anforderungsprofils kommen
verschiedene Prozessfiihrungen zum Einsatz:

111

Spiilen Reiniger Spiilen
Stadt- + Prozess-
wasser us wasser

/
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Passi-
vieren,
z.B.

Zitronen-

saure

Beispiele Reinigungsprozessfiihrungen
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Spiilen Spiilen Spiilen Spiilen Trocknen
Stadt- Prozess- Prozess- Prozess-
wasser wasser wasser wasser

I I I
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. . Schrack
Hilfs- und Betriebsstoffe 2 Partner

Zu betrachtende Hilfs- und Betriebsstoffe:

= Schmierstoffe ,

= Schleif- und Bindemittel -

= Handhabungseinrichtungen

= Reinigungslésungen S
= Desinfektionsmittel (auch Handedesinfektion)
®= Handcreme

®  Verpackungsmaterialien

Weitere Aspekte der Betrachtung:

illg] :ns:i'!‘
" Endbearbeitete Oberflachen Sty EXTF
® Einwirkdauer und Anhaftungsverhalten w
=  Reaktionsprodukte e

" Prozessfiihrung (z.B. Einbrennen)
®" |nnenliegende Lumen
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Geometrie

Das Reinigungsverfahren wird auch von der Bauteilgeometrie beeinflusst:

Dinne Innenlumen,
ggf. nur mit aktiver
Spulung zu reinigen

Hinterschneidungen

Anliegende Flachen Nicht durchstromte Lumen
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Trays

" Lagedefinitionen fur die Reinigungstrays

= ggof. aktive Splilanschlusse
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Reinigungsanlage (Bider / Bestiickung / Riume) g

Fertigungsbereich

Reinigungsarbeitsplatz flr
Zwischenreinigungsschritte

Spilen Reiniger Spiilen
Stadt- + Prozess-
wasser us wasser

| Arbeitsplatz |
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Reinigungsanlage (Bider / Bestiickung / Riume) g

Fertigungsbereich / Kontrollierter Bereich

Reinigungsarbeitsplatz fir
Endreinigungsschritte
Spilen Reiniger Spilen unsteriler Produkte

Stadt- + Prozess-

wasser U wasser

S
|unrein| Arbeitsplatz | rein |
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Reinigungsanlage (Bader / Bestiickung / Riume) Schrack

&Partner

Fertigungsbereich Kontrollierter Bereich Reinraum / Laminar Air Flow

PPPPP

| | Reinigungsanlage | Verpacken |

Aufgabe Reinigungsanlage fur Endreinigungsschritte steriler Produkte
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Schrack
Prozess FMEA B Dariar

1. Durchfiihrung Uber alle Prozessschritte der Produktherstellung

2. Durchfuhrung tber alle Operationen der Reinigungsanlage inkl.:
— Umgebungsbedingungen
— Versorgung
— Programmabliufe (Aufgabe / Ablauf / Entnahme)
— Software
— Dosieren
— Maesstechnik
— Prozessdokumentation
— Kennzeichnung / Riickverfolgbarkeit

IST-Zustand Massnahmen zur verbesserter Zustand
Rev: 01 Risikominimierung /
Qualifizierung

MaBnahme [
Aktivitat
zur Mindcrung des
Risikos

Referenz
Subprozess- . Aktuclle MaBnahme zur
hri z!chllon?c Fehler Fehlerfolge Fehlerursache Mindcrung Risikos
Arbcitsanwcisung

RPZ 1 RPZ Il

Auftrittswahr-
scheinlichkeit
Bedeutung
{ SchadensausmaB
Entdeckungs-
wahrscheinlichkeit
¥erifizierungs- { Test-
Nummer
Auftrittswahr-
scheinlichkeit
Bedeutung
{ SchadensausmaB
Entdeckungs-
wahrscheinlichkeit

@ O W
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Messtechnik / Analytik

Schrack

&Partner
Prozessiiberwachung / Prozessparameter
Badiiberwachung — Programmwahl
- Temperatur — Prozessdokumentation
- Leitwert
- Ph-Wert

Keimbestimmung
Konzentration / Titration
US-Leistung

Zeit

Umgebungsbedingungen
- Temperatur

- Absaugung
- Abrieb / Partikel

Versorgungsbedingungen
- Wasserqualitaten

- Funktionalitat Dosiereinrichtungen

Fullstandskontrolle

© 2014 Schrack & Partner

i.d.R. Externe Priifungen
— Bioburdenbestimmung

— Partikelkontrolle

— Oberflachenuntersuchungen

Optisch

XPS

REM
Fluoreszens
u.a.m.



Wasseraufbereitung

® Definition des Prozesswassers

= Stadtwasser (Trinkwasser)

- Geeignet zum Vorsplilen

- Nachspiilen nach Vorreinigung

- Nachspilen nach Passivierung

- Nachteil, gibt ggf. Kalkspuren, Schlieren auf dem Produkt

" Prozesswasser aus Wasseraufbereitungsanlage

Qualitat ist zu definieren, z. B
- endotoxinfrei
- ggf. Definition nach EU-Pharmakopoe

- geeignet flr Endreinigung / Sterilprodukte
vor Sterilisationsverpackung

© 2014 Schrack & Partner
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oo o e geo .o ° Schrack
Qualifizierung- / Validierung Gesamtiibersicht 2 Partner

Produktubersicht / Worst Case Produkte Risikoanalyse uber Prozess
Pflichtenheft Reinigungsanlage Traceability Matrix

Qualifizierungs-Validierungsplan
) IQ-Plan =88 Rohdaten [ooy Q- Bericht [

vV
8 00 Pan b Rohdaten N 0Q- Bericht

g‘ PQ-Plan = Rohdaten &3 PQ-Bericht

Validierungsbericht

L,
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Kalibrierung / Wartung-Instandhaltung g

= Kalibrierung

- aller prozessfihrenden und tberwachenden Messmitteln
- ruckfihrbar auf nationale Standards Kalibrierscheine
- inkl. Dokumentation

- Achtung: Gilt auch fur Prifmittel zu den Untersuchungen

Ziel: Nachweis der Richtigkeit der Messergebnisse

=  Wartung- und Instandhaltung

- Ausfuhrung aller definierten Wartungsarbeiten vor den Validierungslaufen

Ziel: Sicherstellen des technisch einwandfreien Zustands Wartungsauf-

zeichnungen

© 2014 Schrack & Partner 20



DQ/1Q/ 0Q/ Risikomanagement / DMR Schrack

&Partner

= Design-Qualifizierung DQ L astenheft /
- Abhangig von Worst-Case-Produkten Pflichtenheft
- Durchsatz

"  Risikomanagement
- Erstellen der Prozess FMEA

= Erstellen der Traceability-Matrix
- Uberfiihren der Anforderungen in Priifchecklisten fiir IQ / 0Q / PQ

" |nstallations-Qualifizierung 1Q Qualifizierungs-

- Korrekte Installation / ggf. FAT (Factory Acceptance Test) plane /
Qualifizierungs-
®  Funktions-Qualifizierung OQ berichte
- Korrekte Funktion / ggf. SAT (Site Acceptance Test)
- Parameterfindung
- Vorversuch
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DMR / Schulung Schrack

&Partner

Danach Erstellung der zur Reinigung erforderlichen Dokumente:

"  Prozessbeschreibung Dokumente des
= Arbeitsanweisungen

®"  Programm und Parameterdefinitionen
=  Hygieneanweisungen

= Wartungsanweisungen

= Kalibrieranweisungen

Schulung des Reinigungsverfahrens

= Grundlagen

" Programme Schulungsnach-
" Anweisungen weise
= Hygiene

"  inkl. Nachweisdokumentation
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Schrack
PQ &Partner

Leistungs-Qualifizierung Planung

= Bericksichtigung der statistischen Methoden
"  Prifungen nach validierten Methoden (z.B. Konzentrationsbestimmung)
=  Probenahmeplanung

®=  Probenlaufplane

= Akzeptanzkriterien

Leistungs-Qualifizierung: Durchflihrung

= Ausflihrung der Validierungslaufe gemaR Validierungsplanung Validierungs-
= Unter Serienbedingungen plane /
" Mit Linienpersonal Va"di?rungs'
= Ohne Einflussnahme berichte
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PQ

Leistungs-Qualifizierung: Auswertung
= Beurteilung der Ergebnisse nach vordefinierten Akzeptanzkriterien
= Abschlielende Mallnahmen

= Berichtserstellung

© 2014 Schrack & Partner
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Schrack

Revalidierungskriterien 2 Partner

= Festlegung der Kriterien zur Revalidierung (beispielhaft)

Neue Worst-Case-Produkte

Umbau der Reinigungsanlage

- Neue Reinigungsprogramme

- Badumstellung (z. B. von Salpetersaure auf Zitronensaure zur Passivierung)
- Prozessumstellung

- Neue Hilfs- und Betriebsstoffe

- Anderungen in der Wasseraufbereitung

- etc.

© 2014 Schrack & Partner
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. Schrack
Aufnahme weiterer Produkte 2 Partner

" Neue Produkte werden, wenn moglich, den Bestandsproduktgruppen zugeordnet.

= Gelingt dies nicht, wird ggf. eine Prozessanderung und somit eine Revalidierung
erforderlich.

=  Worst-Case-Gruppen kdnnen sein: Reinheits-
anforderungen

Geometrie

Oberflachen-
struktur

Traybeladung
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Schrack & Partner

Ingenieure, Naturwissenschaftler
Michael Schrack
Gerhard-Kindler-Stral3e 6

72770 Reutlingen

Tel.: +497121510680

Fax: 449712151068 99
Info@schrack-partner.eu

www.schrack-partner.eu
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Schrack
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Vielen Dank fliir lhre Aufmerksamkeit

© 2014 Schrack & Partner

28



