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Euroopan Komission antama ohjeisto laakevalmisteiden hyvisté tuotanto
tavoista, Good Manufacturing Practise

Korkean suodatusasteen suodatin pienille partikkelikokoluokille, High
Efficiency Air Filter

Erittain korkean suodatusasteen suodatin pienille partikkelikokoluokille,
Ultra Low Penetration Air Filter

Ilman suodattimien erotusasteen maarittamisessa kaytetty lapdisevin
partikkelikoko. Most Penetrating Particle Size

Y hteenvetodokumentti, joka linjaa validoinnin kulun ja siihen liittyvét
tydmenetelmét ja vastuulliset avainhenkil6t, Validation Master Plan

Kansainvalinen standardoimisjarjesto, International Organization for
Standardization
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Toiminnan validointi, Operational Qualification

Suorituskyvyn validointi, Performance Qualification

Pesakkeen muodostava yksikkd, colony forming unit

Tila missé rakennus on suoritettu valmiiksi, kaikki palvelut kytkettyina
ja toiminnassa, mutta on ilman tuotantolaitteita, materiaaleja tai lasné ole
vaa henkilostoa /1/

Tila missé asennus on suoritettu valmiiksi, laitteet asennettuina ja toimin
nassa asiakkaan ja toimittajan sopimalla tavalla, mutta ilman l&snd ole-

vaa henkildstoa /1/

Tila missé asennus toimii spesifioidulla tavalla, spesifioitu maaré henki-
16it4 1&snd ja tehden tyota sovitulla tavalla /1/

Vakioitu toimintaohje, Standard Operating Procedure



1 JOHDANTO

Korkean laadun odote on yksi tdmén hetken l&nsimaisen markkinatalouden ominais-
piirteistd. Kun ostamme uuden puhelimen tai tietokoneen, odotamme, ettd se toimii
luvatulla tavalla ja kun ostamme laé&kkeitd, odotamme ettd ne eivat ole vaaraksi ter-
veydellemme, vaan painvastoin edistavat sita. Usein ei tule ajatelleeksi, mita kaikkea
tuon laadun takaamiseksi joudutaan tekemdan. Osaavan henkilokunnan, laadukkaiden
raaka-aineiden ja hienostuneiden tuotantolaitteiden liséksi suuressa roolissa ovat myos
itse tilat, joissa tuotanto tapahtuu. Nykyisin korkeimmat vaatimukset tuotantotiloille
asettavat elektroniikkateollisuus ja ladkevalmistus, molemmat omine erikoispiirtei-
neen. Téllaisessa erityisen korkean laatuvaatimuksen valmistuksessa tuotantotilana
kaytetdan puhdastilaa. /1./

Puhdastilat ovat nimenséd mukaisesti puhtaita, eivat pelk&staan pintojen osalta, vaan
erityisesti puhdastilan huoneilman osalta. Erityistd huomiota kiinnitetd&dn huoneilman
partikkelipitoisuuteen, jota hallitaan ilmastointijarjestelmalla. limastointijarjestelmalla
voidaan tiloissa suoritettavista prosesseista riippuen yllapitaa partikkelipitoisuuden
lisaksi muitakin suureita, kuten l&mpdtilaa, suhteellista kosteutta ja huonepaine-eroja.
Tiukkojen olosuhdevaatimusten vuoksi puhdastilojen ilmanvaihdolle asetetaan korke-

at laatuvaatimukset. /1; 2./

Lopputuotteen kannalta merkittavintd roolia nayttelevat tuotantotilan olosuhteet tuo-
tantohetkelld. Tuotannonaikaisille olosuhteille luodaan edellytys tilan suunnittelun,
rakentamisen ja kéayttéonoton vaiheissa. Tavallisesta rakennusprojektista puhdastilan
rakentaminen eroaa siing, ettd koko projektiorganisaation ammattitaidolle asetetaan
poikkeuksellisen korkeat vaatimustasot. Pienikin virhe suunnittelu- tai rakennusvai-
heessa saattaa vaikuttaa merkittavasti lopputulokseen ja siten kaikkiin tilassa suoritet-
taviin toimiin. T&st4 johtuen asennustyon ollessa valmis suoritetaan puhdastilalle, sen
teknisille jarjestelmille, siin& toimivalle henkilostolle ja prosessille perusteellinen va-
lidointi. Validoinnilla voidaan osoittaa, ett4 puhdastila kokonaisuutena toimii suunni-

tellulla tavalla. /1./

Puhdastilojen suunnittelua, rakentamista ja k&ytt6a koskevia ohjeita ja maarayksia on
paljon. Suomessakin on vahvistettu viralliseksi kansalliseksi standardiksi EN 1SO

14644 puhdastila standardin osat 1-7. Euroopan komission antamia direktiiveja ja oh-
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jeita ladkevalmistusta koskien noudatetaan Suomessa terveydenhuoltoon liittyvén

lainsdadannon ja mm. ladkelaitoksen antamien maaraysten vuoksi. /1./

Tama opinnaytetyd kasittelee puhdastilojen ilmavaihtojérjestelmien validointia. Vali-
dointi on suunnitelmallista ja dokumentoitavaa laadunvarmistusta. Riittdvan perustan
luomiseksi aluksi késitellaan puhdastiloja yleisella tasolla ja tdmén jalkeen syvenny-
tadn validointiin, ilmanvaihtojarjestelmiin ja validoitavaan kohteeseen. Ty(dssa laadi-
taan ilmanvaihdon validointisuunnitelma Jyvaskyldn keskussairaalassa sijaitsevaan
sairaala-apteekin puhdastilaan. Lisdksi suunniteltu validointi toteutetaan soveltuvilta
osin. Validointisuunnitelman on tarkoitus olla rakenteeltaan sellainen, jota voidaan
kayttad hyodyksi tulevia validointeja varten. Lisaksi suoritettavasta validoinnista saa-
dut kokemukset suunnitelman kaytannoén toimivuudesta voidaan ottaa huomioon tule-

vaisuudessa.

2 PUHDASTILA

Puhdastila on nimens&d mukaisesti sellainen tila, jonka puhtaudelle asetetaan korkea
vaatimustaso. Erityisesti huomiota kiinnitetddn ilman puhtauteen, koska juuri ilman
epapuhtaudet aiheuttavat ladketeollisuudessa kontaminaatiovaaran ja elektroniikkate-
ollisuudessa laitevian riskin. Puhdastiloja kdytetddn mm. laéketeollisuudessa, elektro-
niikkateollisuudessa, tutkimuslaboratorioissa ja sairaala-apteekeissa. Puhdastila on
SFS-EN 1SO 14644-1/1/ standardin maé&ritelman mukaan: "huone, jossa ilman hiuk-
kaspitoisuutta valvotaan, ja joka on rakennettu siten, ja jota kéaytetaan sellaisella taval-
la, ettd hiukkasten paasy, keraantyminen ja sailyminen huoneen sisélla on minimoitu.
Liséksi muita asiaankuuluvia suureita, kuten ld&mpdtilaa, kosteutta ja painetta valvo-
taan tarpeen mukaan”. Kuvassa 1 on esitetty puhdastila siséltd. Puhdastilojen raken-
tamista ja kayttoa saddetdan erindisissa standardeissa riippuen tilan kayttotarkoitukses-
ta. EN I1SO 14644 standardien voidaan katsoa koskevan kaikkea puhdastilarakentamis-
ta. Ladkevalmistuksen osalta omat vaatimuksensa asettaa Euroopan Unionin GMP-
ohjeisto, jonka noudattamista Suomessa edellyttaa ja valvoo la&kelaitos Fimea. GMP-
ohjeisto viittaa useissa asioissa, kuten ilman puhtausluokituksen maarittdmisessa, 1SO
14644 -standardiin. /1; 3; 4./



Tuloilmapaatelaite 3

Huoneilman hiukkaspitoisuuden

mittaus

Tyotasot ruostumattomasta

teréksesta

KUVA 1. Laboratoriotila puhdastilassa

Ilmanvaihtojarjestelman lisaksi puhdastilan puhtauteen vaikuttavia tekijoita ovat puh-
dastilan rakenteet, tyontekijoiden toiminta puhdastilassa ja siivoaminen. Puhdastilan
rakenteilla on suuri vaikutus puhtauden yllapitoon. Rakenteet ovat erityisesti puhdasti-
larakentamiseen tarkoitettuja puhdastilaelementtejd, jotka ovat pinnoiltaan sellaisia,
ettd lian kertyminen on minimoitu ja puhdistettavuus erittdin hyva. Puhdistettavuuden
lisdksi rakenteiden tulee olla erityisen tiiviitd ilmavuotojen estamiseksi. Tiiviys on
tarked tekija, koska puhdastilarakenteiden yli luodaan tarkoituksellisesti paine-ero,
joka huonosti rakennetussa puhdastilassa aiheuttaa hallitsemattomia ja suodattamat-
tomia ilmavuotoja. Toiminnalle ja siivoamiselle puhdastilassa luodaan erilliset toimin-
taohjeet (standard operating procedure, SOP), jonka tarkoituksena on minimoida epa-
puhtauksien syntyminen puhdastilassa, seka varmistaa siivoustoimenpiteiden yhden-
mukaisuus ja riittdvyys. Ihmisten ollessa merkittdvin epdpuhtausldhde, on tiloissa
kayttaytymisellda suuri merkitys saavutettuun puhtauteen. Seisova ihminen tuottaa noin
100 000 partikkelia minuutissa ja rauhallisesti k&veleva ihminen 5 000 000 partikkelia
minuutissa partikkelikokoluokalla <0,5um. /1; 3; 4./



2.1 Puhdastilojen historia

Puhdastilojen historia alkaa leikkaussaleista. Operaatioiden aiheuttama suuri kuollei-
suus sai kirurgiaan ja leikkaustekniikkaan perehtyneet pohtimaan kuolleisuuden syité
ja mahdollisia parannuskeinoja. Kehitys alkoi leikkausvalineiden steriloinnista ja jat-

kui aina puhtaampaan leikkausymparistoon. /2./

Joseph Lister aloitti steriloimalla leikkausvélineitd, haavan ja kirurgin kédet. Hanen
havaintonsa siitd, ettd leikkaussalin tulisi olla vapaa bakteereista, oli ensimmainen
askel kohti puhdastilaa. Seuraava kehitysvaihe oli, ettd bakteerien paasy tilaan ja haa-
vaan estettéisiin sen sijaan, ettd olemassa olevia bakteereita yritettéisiin tappaa. Tama

johti uudenlaiseen steriiliin vaatetukseen ja tydmenetelmiin leikkausaleissa. /2./

IImanvaihdon vaikutus havaittiin ja ymmarrettiin, ja sen kayttd kontaminaation esta-
misessa aloitettiin vasta toisen maailmansodan aikana ja sen jalkeen. Havaittiin, etta
laitevikojen vahentamiseksi sotamateriaalin tuli olla huolellisesti valmistettu puhtaissa
olosuhteissa. Tuolloin kuitenkin puhtaudella ymmaérrettiin samankaltaista pintojen
puhtautta kuin vaikkapa kotikeittiossa. Fissioreaktion ja kemiallisen sodank&ynnin
tutkimuslaboratorioiden olosuhteiden vaatimuksista kehitettiin HEPA-suodatin henki-

I6ston suojaamiseksi vaarallisilta materiaaleilta. /2./

Turbulenttisen ilmanvaihdon perusperiaatteet hallituissa ymparistoissa olivat jo laajas-
ti tiedossa ja kaytossa 1960-luvun alussa. Ensimmainen laminaariseen ilmanjakota-
paan perustuva ratkaisu otettiin kayttoon leikkaussalissa Sir Charnleyn toimesta. Hén
rakensi “’kasvihuoneen”, joka oli pieni muovinen teltta leikkauspdydéan péaélla. Teltan
katosta tuotiin sisélle ilmaa ja pyrittiin aikaansaamaan mantévaikutus telttaan. Tama
ilmanvaihdon parannus sekd parannukset vaatetuksessa ja toimintatavoissa johtivat

merkittaviin parannuksiin potilaan selviytymisen kannalta. /2./

Vuonna 1961 Albuquerquessa, New Mexicossa Willis Whitfieldin johtama tutkimus-
ryhma Kkehitti ensimmaisen laminaariseen ilmanvaihtoon perustuvan puhdastilan, jossa
ilma tuodaan tilaan suuren suodatinseindman 1&pi ja poistetaan lattian kautta. Puhtau-
den aikaansaamiseksi tilalla oli suuri ilmanvaihtokerroin ja suuri palautusilman maa-

rdd. Times-lehden vuonna 1962 julkaiseman Mr. Clean- artikkelin mukaan tilassa
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saattoi jopa tupakoida, vaarantamatta tilan puhtautta, niin halutessaan. Tdmén uuden

tilan arvioitiin olevan vahintaan 1000 kertaa puhtaampi kuin Kilpailijansa. /2./

Laakevalmistustilojen puhtaudessa lahdettiin samoista olettamuksista kuin leikkaussa-
leissa. Tilojen piti olla bakteerittomia ja siten puhtaita. Téhan pyrittiin puhdistamalla
koko valmistushuone ja kaikki sen sisdlla valtavilla maarill4 puhdistusainetta, jolla
pyrittiin tappamaan mikro-organismit. Tama menetelmé ei kuitenkaan ottanut huomi-
oon epapuhtauksien syntya tilassa tai niiden kulkeutumista tilaan esim. ilmanvaihdon
mukana. HEPA-suodattimien kehityksen my6td puhtauden yllapitoon tilassa otettiin

avuksi ilmanvaihto ja ilman suodattaminen. /2./

2.2 Epéapuhtaudet

Puhdastilan ollessa ymparistodan puhtaampi alue pitd4 puhtauden yll&pitdmiseksi ti-
lassa tehda tyotd, eli puhdistaa ilmaa jatkuvasti. Puhdastilaan epépuhtauslahteen aihe-
uttavia tekijoitd ovat mm. ihmiset, prosessilaitteet, suodattamaton tuloilma henki-
I6sulkujen tai lapiantokaappien kautta tai prosessin raaka-aineet. Epapuhtauksilla tar-
koitetaan hiukkasmaisia epapuhtauksia. 1ISO 14644-1 /1/ standardin mukaan "Hiukka-
nen on kiinted tai nestemainen kohde, joka on ilman puhtauden luokituksessa 0,1...5
pum kokoalueeseen perustuvan kumulatiivisen kokojakauman sisépuolella.”"/1/. Kuvas-
sa 2 on esitetty havainnollisesti puhdastiloissa kontrolloitava hiukkaskokoluokka ver-

rattuna ihmisen paljaalla silméll& n&htavissa oleviin kokoluokkiin. /1; 2./



THICKNESS OF
HUMAN HAIR

100 mp

VISIBLE PARTICLE

50mp

0.5 mp PARTICLE

KUVA 2. Hiukkaskokojen havainnollistaminen /2/

2.3 Puhtauden vaatimus

Puhdastilalle asetettava puhtausluokitus tai luokituksen ulkopuolinen vaatimus puh-
taudesta riippuu tilassa tapahtuvasta toiminnasta ja sen turvaamiseksi edellytettévista
olosuhteista. Siind missd standardissa ISO 14644-1 annettu ilman puhtausluokka
(3.1.1) ISO 5 puhtausluokitus on riittava laakevalmistukselle, niin 1SO 1 luokitus ei

valttdmatta riitd elektroniikkateollisuuden vaatimuksiin. /1; 3./

Elektroniikkateollisuudessa valmistettavan tuotteen piirin viivanleveydelld on suora
yhteys tilalle asetettavaan puhtausvaatimukseen. 1SO 14644-4 /5/ standardin mukaan
puhtausluokitus valitaan kriittisen partikkelikoon mukaan, ja kriittisen partikkelikoon
puolestaan voidaan ajatella olevan yksi kymmenesosa pienimmaésté piirin viivan le-
veydestd. Mooren lain mukaan transistorien méar& mikropiireissa kaksinkertaistuu
noin kahden vuoden valein. Tdma tarkoittaa kaikkien saatavissa olevan elektroniikan
suorituskyvyn eksponentiaalista kasvua. Toisaalta Mooren laki myds tarkoittaa sitg,
ettd noin kahden vuoden valein tuotantotiloille asetettavat puhtausvaatimukset hiuk-
kaskoon suhteen kasvavat kaksinkertaisiksi. Tyon Kirjoittamisen hetkelld pienin
markkinoilla massoille saatavissa oleva mikrosiru on nimellistd kokoluokkaa 22 nm,

mika tarkoittaa k&ytdnndssé noin 44 nm piirin viivan leveyttd. Tamé asettaa kriittisek-
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si partikkelikooksi valmistustiloissa 0,0044 um tai 4,4 nm. Teknologiajétti Intel on
kéynnistanyt 14 nm kokoluokan mikrosirujen valmistusprosessia, ja alustavien tieto-
jen mukaan ndma ovat markkinoilla vuonna 2014. /1; 5; 6./

Aseptisessa ladkevalmistuksessa riittdva puhtausluokka ISO 14644-4 standardin mu-
kaan on 1SO 5 luokka. L&akevalmistukselle ultrapienid hiukkasia tarkeampaa potilaan
terveyden suojelemisen kannalta on bakteerien padsyn estaminen valmisteeseen. L&a-
kevalmistukseen tarkoitetuissa puhdastiloissa asetetaankin ilman hiukkaspitoisuuden
lisdksi raja-arvot suurimmille sallituille maérille pesakkeen muodostavia yksikoita
operational-olotilassa, joka kuvastaa tilassa vallitsevaa bakteeripitoisuutta. Ihmiset
ovat suurin ja usein ainoa bakteerien eli mikrobiologisen kontaminaation I&hde puh-
dastiloissa. /1; 4; 5./

2.4 Monitorointijarjestelma

Monitorointijarjestelmélla valvotaan puhdastilalle asetettujen olosuhdevaatimusten
jatkuvaa tayttymistd. Monitorointijarjestelma mittaa ja tallentaa trendiseurantana
kaikki riskianalyysissa kriittisiksi todetut ja siksi mittaroidut suuret. Té&llaisia suureita
ovat esim. lampétila, suhteellinen kosteus, partikkelipitoisuus ja huonepaine. Monito-
rointijarjestelmé antaa halytykset sekd puhdastilaan sisalle etta kiinteistévalvonnalle,
kun tarkkailtavan suureen mittausarvo poikkeaa sallitun toleranssin verran sen ase-
tusarvosta. Jatkuvan tilaseurannan vuoksi monitorointijarjestelmé on osa puhdastilan
jatkuvaa validointia, jolla osoitetaan tuotannonaikaisten olosuhteiden vaatimustenmu-
kaisuus. Tarvittaessa monitorointijarjestelman avulla voidaan jalkikateen selvittaa
tietylla hetkella vallinneita olosuhteita ja arvioida niiden vaikutusta mahdolliseen

valmistusvirheeseen. /2; 6./

3 STANDARDIT JA OHJEET

Puhdastiloja, niiden kayttoa ja rakentamista sdddetédan tdhan tarkoitukseen laadituissa
puhdastilastandardeissa. Ensimmainen tiedossa oleva puhdastilastandardi oli Yhdys-
valtain ilmavoimien 1961 julkaisema toimintaohje liittyen puhdastilojen suunnitte-
luun, rakentamiseen, kayttoon ja ilman puhtausluokituksiin. Ensimmaisestd standar-

dista on tultu pitkd matka ja tall& hetkelld Euroopan Unionin alueella voimassaoleva
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puhdastilastandardi on 1SO 14644, joka koostuu osista 1-7 ja joka on Suomessa vah-
vistettu kansalliseksi standardiksi. Lisdksi sellaisia puhdastiloja, joissa suoritetaan
la&dkevalmistusta, koskevat Euroopan Komission laatimat ohjeet ladkevalmisteiden

hyvisté tuotantotavoista (Good Manufacturing Practise, GMP) /1; 3./

3.1 1SO 14644

EN 1SO 14644 standardi on vahvistettu viralliseksi standardiksi Suomessa. Se kulkee
nimella Puhdastilat ja puhtaat alueet. Standardi koostuu seitseméastd osasta, jotka on
eritelty taulukkoon 1. /1; 3./

TAULUKKO 1. Standardin 1SO 14644 osat 1-7 /1/

ISO
14644 Standardin osan otsikko

Osal llman puhtausluokitus

Osa 2 Spesifikaatioita testauksille ja

monitoroinnille ISO 14644-1:n
jatkuvalle toteutumiselle

Osa 3 Metrologia ja testimenetel-
mat

Osa 4 Suunnittelu, rakentaminen ja
kdynnistys

Osa 5 Kayttd

Osa b Termit ja maaritelmat

Osa7 Puhtaat laitteet

3.1.1 Puhtausluokitus, 1SO 14644-1

Puhtausluokitus on puhdastilalle asetettavista vaatimuksista ja mitattavista suureista
se, jolle asetetaan suurin painoarvo. 1SO 14644-1 antaa yhdeksén puhtausluokitusta
ISO 1- ISO 9, joista ISO 1 on puhtain. Puhtausluokitus asettaa eri hiukkaskokoluokille
suurimmat sallitut pitoisuudet kuutiometrissa ilmaa, 1SO- luokat ja niiden suurimmat
sallitut hiukkaspitoisuudet on esitetty taulukossa 2. Kunkin puhtausluokan ja hiukkas-

koon suurin sallittu pitoisuus kuutiometrissa ilmaa voidaan laskea kaavasta 1. /3./



C, = 10N « (%)2'08 (1)

jossa:

Cn = Suurin sallittu hiukkaspitoisuus kuutiometrissd ilmaa tarkasteltavalla hiukkas-
koolla tai sitd suuremmilla hiukkasilla.

N = ISO-luokitusnumero.
D = Tarkasteltava hiukkaskokoluokka mikrometreina.

TAULUKKO 2. ISO- luokituksen mukaiset suurimmat sallitut hiukkaspitoisuu-
det kuutiometrissa ilmaa hiukkaskokoluokittain esitettyna /3/

ISO luokitus | Suurin sallittu hiukkasméaara (hiukkasia/m? ilmaa) hiukkasille, jotka ovat yhta
numero (N) |suuria tai suurempia kuin alla esitetyt tarkasteltavat koot.

0,1 um 0,2 um 0,3 um 0,5 um 1um 5um
ISO luokka 1 10 2
ISO luokka 2 100 24 10 4
ISO luokka 3 1000 237 102 35 8
ISO luokka 4 10 000 2370 1020 352 83
ISO luokka 5 100 000 23 700 10200 3520 832 29
ISO luokka 6 1000000| 237000 102000 35200 8320 293
ISO luokka 7 352 000 83 200 2930
ISO luokka 8 3520000 832 000 29 300
ISO luokka 9 35200 000 8320000| 293000

3.2 Laakevalmisteiden hyvien tuotantotapojen ohjeet

Euroopan Unionin komissio on asettanut direktiiveilld 91/356/EEC, 2003/94/EC ja
91/412/EEC vaatimuksen Euroopan Unionin talousalueella tuotettavien ihmis- ja
eldinkayttoon tarkoitettujen ladkevalmisteiden hyvien tuotantotapojen noudattamises-
ta. /11/ Ladkevalmisteiden hyvien tuotantotapojen ohje (GMP) antaa ohjeistusta direk-
tilvien asettamien vaatimusten saavuttamiseksi. Suomessa laékelaitos Fimea on maa-
raykselld 5/2012 asettanut vaatimuksen EU:n hyvien tuotantotapojen noudattamisesta
laékevalmistuksessa ja siihen liittyvissa toiminnoissa. GMP puolestaan viittaa useissa

kohdissa esim. puhtausluokituksen maarittdmisessa ISO 14644 standardiin. /7./
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GMP antaa nelja puhtausluokitusta A, B, C ja D, ilman partikkelipitoisuuden ja mik-
robiologisen kontaminaation perusteella, néistd A on puhtain ja D epéapuhtain. Korkein
puhtausluokitus, A, vastaa ISO 4.8 puhtausluokkaa. B-luokitus vastaa I1SO 5 luokkaa,
C-luokitus vastaa ISO 7 luokkaa ja D-luokitus vastaa 1SO 8 luokkaa. GMP:n mukaiset
valmistustilojen puhtausluokitukset ja niille asetetut ilman puhtausluokitukset partik-
kelikokoluokittain ja tilan olotilan mukaan on esitetty taulukossa 3. Partikkelipitoi-
suuden lisdksi GMP- luokitelluille tiloille on operational-olotilassa asetettu suurimmat
sallitut pitoisuudet pesdkkeen muodostavia yksikdita (colony forming unit, cfu), jotka
on esitetty taulukossa 4. Taulukossa on esitetty suurimpia sallittuja raja-arvoja erilai-

sille naytteenottotavoille. /4./

A-luokan puhtausluokituksen tilat ovat paikallisia erittdin puhtaita alueita, jotka on
varattu prosessin Kkriittisille vaiheille ja jotka sijaitsevat B-luokan tiloissa. A-
luokituksen tiloissa on ldhes poikkeuksetta laminaarinen ilmanjakotapa. Luokat C ja D
ovat puhtaita alueita prosessin vahemman kriittisille vaiheille. /4./

TAULUKKO 3. Suurimmat sallitut maarat hiukkasia kuutiometrissa ilmaa
hiukkaskokoluokittain, GMP- puhtausluokittain At rest ja In operation olotilois-
sa /4/

Suurin sallittu hiukkasmaara kuutiometrissa ilmaa
ilmoitetulla tai sitd suuremmalla partikkelikoolla.
Luokka
A 3520 20 3520 20
B 3520 29 352000 2900
C 352000 | 2900 3520000 29000
D 3520000 | 29000 | Ei maaritelty | Ei maaritelty

TAULUKKO 4. Operational tilassa suositellut mikrobiologisen kontaminaation
tasot puhtausluokittain, ilmoitettuna pesdkkeen muodostavien yksikoiden luku-
maarana /4/

Suositellut raja-arvot mikrobiologiselle kontaminaatiolle
Hansikkaan jalki,
[lma nayte | Laskeutumismalja | Kontaktimalja 5 sormea

Luokka cfu/m? cfu/4 tuntia cfu/malja cfu/hansikas
A <1 <1 <1 <1
B 10 5 5 5
C 100 50 25 -
D 200 100 50 -
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4 ILMANVAIHTO PUHDASTILOISSA

Puhdastiloissa tilan kayttotarkoituksen kannalta valttamattomia olosuhteita, kuten il-
man partikkelipitoisuutta, suhteellista kosteutta, lampdtilaa ja painesuhteita yllapide-
taan ilmanvaihtojarjestelméan avulla. Tiloissa suoritettava toiminta maérittelee valvot-
tavien suureiden raja-arvot. Raja-arvot perustuvat joko henkiléston viihtyvyyteen tai
prosessin onnistumiseksi vaadittaviin olosuhteisiin. Tama johtaa usein suuriin ilmavir-
toihin ja asettaa ilmanvaihtojérjestelmén suunnittelulle, rakentamiselle ja validoinnil-
le korkean vaatimustason. llmanvaihtokerroin puhdastilassa vaihtelee valilla 5-600 1/h
puhtausluokituksesta riippuen. Aina sen ollessa mahdollista k&ytetadn palautusilmaa,
jotta jo kertaalleen kasitelty ilma voidaan kayttdd uudelleen ja néin sééstaé energiaa.

Raitisilman osuus puhdastiloissa saattaa olla vain 10 % kokonaisilmavirrasta. /1./

Puhdastilan huoneiden vélisié paine-eroja yllapidetadn ilmanvaihtojarjestelmén avulla.
Kéytdnnossé tdma tehd&én poisto- tai tuloilmakanaviin asennettavien IMS- peltien
avulla. Eri puhtausluokkituksen tilojen valilla tulee vallita paine-ero, jotta matalam-
man puhtausluokituksen tila ei aiheuta kontaminaatiota korkeamman puhtausluokan
tilassa esimerkiksi ilmavuodoista johtuen. 1ISO 14644-4 standardin mukaan paine-eron
tulee olla valilla 5-20 Pa, kun taas GMP Annex 1:n mukaan sen tulee olla vélill& 10-
15 Pa. llman tulee virrata puhtaammasta tilasta likaisempaan, ja ndin edesauttaa puh-
tausluokituksen yllapitoa. Poikkeustapauksissa voidaan henkilosuojelun lahtékohdista
asettaa tilalle negatiivinen paine-ero ymparoiviin tiloihin. Paine-ero mitataan puhdas-
tilan ulkopuolisen referenssitilan ja huonetilan valilla. Ohjeistettu paine-ero tulee val-
lita luokittelemattoman tilan ja puhdastilan valilla seka eri puhtausluokiteltujen tilojen

valilla sisalla puhdastilassa. /1; 4; 5./

4.1 llman jako

Puhdastilan tuloilman ilmanjakotavalla on suuri merkitys saavutettuun puhtausluok-
kaan. Prosessista ja puhtausluokituksesta riippuen puhdastiloissa kaytetdan joko se-
koittavaa tai laminaarista ilmanjakotapaa tai nédiden yhdistelmaa. Paatelaitteiden ja
kalusteiden oikealla sijoittelulla huonetilassa voidaan vaikuttaa merkittavasti saavutet-

tuun puhtausluokitukseen. /2./
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4.1.1 Sekoittava ilmanjako

Sekoittavan ilmanjaon periaatteena on sekoittaa tehokkaasti koko tilan ilmatilavuutta
ja laimentaa tilassa olevat ja sinne epapuhtauslahteistd syntyvat epapuhtaudet puhtaus-
luokituksen sallimiin raja-arvoihin. Tuloilma tuodaan tilaan katossa olevista péatelait-
teista, jotka jakavat ilman tilaan suurella nopeudella indusoiden huoneilmaa. Poistoil-
man péatelaitteet sijoitetaan lattiatasoon, jolloin likainen ilma siirtyy tilan lattiatasoa
kohti, eikd puhdas ilma paédse virtaamaan oikosulkuvirtauksena suoraan pois tilasta.
Sekoittavan ilmanjaon toiminnan kannalta on erittdin tarkeaa, ettd tuloilmavirta on
riittdvé sekoittamaan koko huoneen ilmatilavuutta. llmavirran sekoittuvuus on huomi-
oitava myos kalusteiden sijoittelussa siten, ettd huoneessa ei saa olla sellaisia paikko-
ja, joihin ilman huonon liikkuvuuden johdosta syntyy epédpuhtauksien keradntymisen

mahdollistava alue. Sekoittavan ilmanjakotavan periaate on esitetty kuvassa 3. /2./

1 1
{ L

/\c /\

C .77
/ e / \ / 1 = Tuloilma

\Of

Cl/ 2 = Poistoilma
2 — ? \ —2 1—{] I l

KUVA 3. Sekoittavan ilmanjakotavan periaate /5/

4.1.2 Laminaarinen ilmanjako

Laminaarinen ilmanjako tuottaa méntdmaisen ilman virtauksen joko huoneen tai méé-
ratyn alueen 1&pi poistaen tehokkaasti kaikki ep&puhtaudet. Ilmavirta voi koko huo-
neen sovelluksissa kulkea joko katosta lattiaan tai seindstd seindan. Laminaari-
ilmavirtasovelluksissa tuloilma tuodaan katto-, lattia-, tai seindtasosta suodatinseiné-
mén l&pi koko tason pinta-alan laajuudelta ja poistoilma taas poistetaan vastakkaisen
tason, seindn tai lattian, laajuudelta. Laminaari-ilmavirtaa voidaan k&yttdd myos osa-
na sekoittavaa ilmanjakoa esim. huuhtelemaan tiettya kriittista tyOpistetta tai laminaa-
rikaapeissa. Laminaarisen ilmavirran nopeus tulee péaéasééantoisesti olla yli 0,2 m/s,
GMP suosittelee, ettd ilman nopeus laminaarisessa ilmavirtauksessa olisi vélilla 0,36
m/s - 0,54 m/s. /2; 4./
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Suunniteltaessa laminaarista ilmanjakoa puhtaaseen tilaan tai alueeseen tulee ilmavir-
ran suunta valita tarkoituksenmukaisesti siten, ettd joko kasiteltdva tuote suojataan
laitteista tai ihmisista aiheutuvalta kontaminaatiovaaralta tai siten, etta tydskenteleva
ihminen suojataan kasiteltdvan materiaalin terveydelle vaarallisilta ominaisuuksilta.
Yleens& kuitenkin siten, ettd ilma virtaa puhtaammasta alueesta likaisempaan ja etta
mahdolliset epdpuhtauslahteet sijaitsevat ilmavirtauksessa vasta epapuhtauksilta suo-
jeltavan tuotteen jalkeen. Lisaksi on huomioitava virtaukseen sijoitettavien esineiden
vaikutukset virtauskenttdén ja ndiden virtauskentan muutosten vaikutus tilan puhtaus-
luokitukseen. Fyysisten virtausesteiden lisdksi lammonléhteiden aikaansaamat termi-
set virtaukset huoneessa voivat hairitd laminaarista ilmavirtaa. Laminaarisen ilmanja-
on periaate on kuvattu kuvassa 4. Laminaariseen ilmavirtaan aiheutuvia hairioita ja

niiden syitd on kuvattu kuvassa 5. /1; 2; 5./

GMP- luokitelluissa tiloissa ei hygieniasyista voida kéayttdd koko huoneen poikkipin-
ta-alan kattavia laminaarivirtauksia, jotka vaativat rei'itettyja lattioita ja kattoja. Tal-
16in korkeimman puhtausluokituksen laminaarivirtauksen vaativat tilat ovat kéytan-
ndssa prosessilaitteita tai laminaarikaappeja, joiden sisalla luodaan laminaarinen vir-

taus suojelemaan prosessituotetta epapuhtauksilta. /4./

—— — 1 = Tuloilma

2 = Poistoilma

KUVA 4. Laminaarisen ilmanjakotavan periaate /5/
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Flow obstacles causing
a flow disturbance

Yy REEE NN

1 = Lammodnléhde

KUVA 5. Laminaarisen ilmanjaon virtausesteita ja niiden aiheuttamia virtaus-
hairioita /5/

4.1.3 Yhdistetty laminaarinen ja sekoittava ilmanjako

Laminaarisen ilmanjaon kuluttaessa paljon energiaa ja suodatinpinta-alaa, mahdolli-
sesti vain pienen Kriittisen alueen suojeluun epépuhtauksilta, saattaa energiataloudelli-
sista syisté olla kannattavaa kayttaa prosessin sen salliessa seka laminaarista ettd se-
koittavaa ilmanjakotapaa. Kaytannossa téllainen yhdistetyn ilmanjakotavan toteutus
tehdaan siten, ettd laminaarista ilmanjakotapaa kaytetaan ainoastaan prosessin Kriitti-
silld alueilla, ja muiden, vahemman Kkriittisten alueiden, ilmanvaihto jarjestetddn se-
koittavalla ilmanjakotavalla. Té&llaisen yhdistetyn ilmanjakotavan kaytté on hyvin
yleista GMP- luokitelluissa puhdastiloissa. Laminaarisen ja sekoittavan ilmanjakota-

van yhdistetty toteutus on esitetty kuvassa 6. /2; 6./

) () ) 1 = Tuloilma

\ 2 = Poistoilma

L}

2N 1*],
2

KUVA 6. Yhdistetyn turbulenttisen ja laminaarisen ilmanjakotavan periaate /5/

2 -
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4.2 llman Kkasittely

Puhdastilalle asetettujen olosuhdevaatimusten yllapitamiseksi kaytettavat ilmaméaarat
ovat suuria. Tilan yllapitdmisen energiatehokkuuden kannalta on viisasta kayttaa
mahdollisimman paljon palautusilmaa, joka on jo kasitelty asetetut laatuvaatimukset
tayttavaksi. Palautusilman osuus saattaa olla jopa 70 % - 90 % kokonaisilmamaarésta.
Vaihtelevien ulkoilman olosuhteiden ja tarkkojen olosuhdevaatimusten johdosta il-
manvaihtokoneet puhdastiloissa ovat moniosaisia ja kooltaan suuria. Kuvassa 7 esite-
tdan esimerkki mahdollisesta puhdastilan ilmanvaihtokoneen konstruktiosta ilman-

vaihdon prosessilaitteiden osalta. /1; 6./

EUY EU9

HEEHHOERHOE® ‘ ‘5 = F

SO1 |cEo2  JPOS.1 JP0O5.2 LPO7  Kvog  HKO9
LP04  PALAUTUS— TFO1 508
LMA

S = Suodatin
LGE/LGP = L&mmaontalteenotto
LP = Lammityspatteri

| GPOO? JP = Jadhdytyspatteri

RO = Rakennosa palautusilman

&) ‘

kayttoa varten
N TF/PF = Puhaltimet
P/ﬁ\L/_\UTUSpFOW AV19.1 AV = Adnenvaimennin

ILMA HK = Héyrykostutin

KUVA 7. Puhdastilan ilmanvaihtojarjestelman ilmanvaihtokoneen mahdollinen
rakenne

Lampotilan s&atda varten ilmanvaihtokoneessa on kaksi lammityspatteria ja kaksi
jadhdytyspatteria. Jaahdytyspattereilla jaédhdytetddn ja kuivatetaan ilmaa. Sisdisten
lampo- ja kosteuskuormien vuoksi jdédhdytyspatteri tarvitaan myés palautusilmayhteen
jalkeen. Lammityspattereilla huolehditaan siitd, ettd puhdastilojen tuloilma on halutun
lampoisté kuivatuksesta huolimatta. llmaa kuivattaessa lampotila saattaa laskea halu-
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tun sisaanpuhalluslampdétilan alapuolelle, jolloin tarvitaan jalkilammitystd. llmanvaih-
tokoneeseen asennettujen lammitys- ja jadhdytyspatterien liséksi tilakohtaisten vaati-
musten poiketessa toisistaan saatetaan kanaviin asentaa tarpeellisiin paikkoihin lisaksi
jalkilammitys ja -jaahdytyspattereita. Energian sadstdmiseksi kaytetadn myods lam-
montalteenottoa. Lammontalteenottolaite voi olla kdytdnndssa mika tahansa markki-
noilla olevista ratkaisuista. Kasiteltdessa sellaista ilmaa, joka on ihmisen terveydelle
haitallista, tulee kayttda ainoastaan nestekiertoista lammdontalteenottoa, joka estai il-

mavuodot jateilmasta raitisilmaan.

Puhdastilan suhteellista kosteutta hallitaan kuivattamalla ja kostuttamalla tuloilmaa
tarpeen mukaan. Kuivatus tapahtuu ilmanvaihtokoneessa jadhdytyspattereilla tai erilli-
silla ilmankuivausjarjestelmilla. Kostutus puolestaan tapahtuu héyrykostuttimella il-
manvaihtokoneessa tai kanavassa. Haihdutuskostuttimia ei voida kayttdd puhdastilois-

sa hygieniasyisté.

Puhdastilan kaikkein kriittisinta suuretta eli ilman puhtautta hallitaan suodatuksella.
Esisuodatus tehdaan ilmanvaihtokoneella yleensa kahdella hienosuodattimella. Lopul-
linen suodatus tehddan paéasiassa tuloilmapéatelaitteilla vaadittavasta puhtausluokasta
riippuen joko HEPA- tai ULPA- suodattimilla. HEPA- ja ULPA- luokan suodattimien
erotusasteet lapaisevimmalla partikkelikoolla (Most Penetrating Paricle Size, MPPS)

on esitetty taulukossa 5.

TAULUKKO 5. HEPA- ja ULPA- suodattimien erotus- ja lapaisyasteet suoda-
tusluokittain standardin 1SO 1822 mukaan/1/

Suodatusluokka | Erotusaste | Lapaisy
% %

H13 99,95 0,05

H14 99,995 0,005

u15s 99,9995 | 0,0005

uie 99,99995 | 0,00005

U1z 99,999995 | 0,000005
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4.3 Kierratysilmatekniikka

Puhdastilan ilmanvaihto voidaan toteuttaa perinteisen palautusilmaa kayttavan ilman-
vaihtokoneratkaisun lisaksi ns. filter fan yksikoilla. Kierratysilma ratkaisulla aikaan-
saadaan laminaarinen ilmavirta kriittisille alueille. Tilan yla- ja alapuolella on kammi-
ot, jotka on kanavoinnilla liitetty toisiinsa. Tilan katossa sijaitsevat kierréatysilmayksi-
kot koostuvat puhaltimesta ja suodattimesta. Jokaisen suodattimen yhteydessa oleva
erillinen puhallin aikaansaa ilman kierron huoneen l&pi lattian alla sijaitsevaan pois-
toilmakammioon ja kanavia pitkin takaisin tuloilmakammioon huoneen paélle. Tilaan
tuotava raitisilma ja sieltd poistettava jateilma kanavoidaan erillisilla ilmanvaihtoko-
neilla tuloilmakammiosta. Kierratysilman suhteellinen osuus koko ilmanvaihdosta on
suurin. 70 % - 90 %. /6./

5 VALIDOINTI

Validointi on sellaista suunnitelmallista prosessin tai jarjestelman testaamista, mittaa-
mista ja kokeilemista, jonka tarkoituksena on osoittaa prosessin tai jarjestelman kyky
tuottaa jatkuvasti sille asetetut laatuvaatimukset tayttavaa lopputuotetta hyvin suurella
todennakdisyydella. Validoinnilla tarkoitetaan prosessin testaamista, kun taas kvalifi-
oinnilla tarkoitetaan laitteen tai jarjestelman testaamista. Seka validointi ettd kvalifi-
ointi ovat suunniteltuja testauksia, joiden suoritustapa ja hyvaksymiskriteerit on méa-
ritelty ennen tarkastuksia. Tassa opinnédytetyossa tullaan selkeyden vuoksi kayttamaén

validointi-sanaa myos kvalifiointi-sanan tilalla. /1; 6; 8./

Normaalisti prosessin validointi tulee suorittaa ennen tuotteen jakelua tai myyntié
(prospective validation). Poikkeuksellisissa olosuhteissa validointi voidaan kuitenkin
suorittaa vasta rutiinitoiminnan aikana (concurrent validation). Myos kéytossa olevat

prosessit tulee validoida s&&nndllisin méaravélein (retrospective validation). /8./

Validointi suoritetaan koko laajuudessaan uusille puhdastiloille ennen niiden kayt-
toonottoa. Prosessin lopputuotteen laadun varmistamiseksi tytyy prosessi validoida
saannollisin maaravalein myos tilan kayttoonoton jélkeen. Teknisié jarjestelmia valvo-
taan usein reaaliaikaisesti tiloihin asennettavan rakennusautomaation ja monitorointi-

jarjestelmien avulla, taten voidaan varmistua esim. jatkuvasta puhtausluokituksen tayt-
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tymisestd. Liséksi kaikki sellaiset muutokset prosessiin tai teknisiin jarjestelmiin, jot-

ka voivat vaikuttaa lopputuotteen laatuun, taytyy validoida. /8./

Validoinnin vaatimukset asetetaan puhdastilaa ja prosessia koskevissa standardeissa ja
maéaarayksissa seka tilaajan toimesta. Validoinnin perusteena on prosessiin liittyvien
riskien minimointi ja niiden hallinta seka validointiprosessiin osallistuvien henkil6i-
den asiantuntemukseen ja kokemukseen perustuva tieto siitd, missa ongelmia saattaa
syntyd. Validointiohjelma padpiirteineen tulee olla maaritelty yhteenvetodokumentis-
sa (validation master plan, VMP) tai vastaavassa dokumentissa. VMP on yhteenveto-
dokumentti, jossa on listattu otsikkotasolla suoritettavat validoinnit, ennen kayttoonot-
toa laadittavat toimintaohjeet (standard operating procedure, SOP) ja vastuuhenkilot.
Euroopan Komission antamien laakevalmisteiden hyvien tuotantotapojen ohjeiden
(good manuacturing practise, GMP) mukaan VMP:n tulisi sisaltda ainakin seuraavat
tiedot: /8./

- validointikaytannot

- validointitoimintojen organisaatiorakenne

- yhteenveto validoitavista tiloista, jarjestelmistd, laitteista ja prosesseista
- dokumentointimuoto

- suunnittelu ja aikataulutus

- muutoksen hallinta

- viittaukset olemassa oleviin asiakirjoihin.

Validointi suoritetaan validointisuunnitelman mukaisesti. Suunnitelmassa esitetdan
selkedsti se, miten validointi tullaan suorittamaan ja milla kriteereilld suoritettu vali-
dointi voidaan hyvéksyé. Suunnitelmaa laadittaessa tulee pitdd mielessd dokumentin
kayttokelpoisuus. Puhdastilojen tekniikkatilojen ollessa tdynna tekniikkaa tulee erityi-
sesti asennustarkastusten olla tarkasti etukateen suunniteltuja. Validointiasiakirjat ovat
erittain tarkeitd dokumentteja, joihin dokumentoidaan validoinnin tulokset. Periaattee-
na validointeja suoritettaessa voidaan pitaa ettd mitd ei ole dokumentoitu ei ole vali-
doitu. Validoinnin onnistuneen suorittamisen jalkeen tulee laatia loppuraportti, jossa
kerrotaan tiivistetysti saadut tulokset ja niiden perusteelta tehdyt johtopé&étokset seka
tarvittaessa parannusehdotukset. Loppuraportissa tulee viitata validointidokumenttei-

hin, joiden perusteella validointi on suoritettu. /8./
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Validointi on jaettu neljdén vaiheeseen, jotka tulee suorittaa ja hyvaksya alla luetellus-

sa jarjestyksessa. Validoinnin kulku on esitetty graafisesti kuvassa 9. /8; 1./

)
o DQ
~— @ @
A\ 4
IQ DQ = Suunnitelmien validointi
IQ = Asennusten validointi
T OQ = Toiminnan validointi
Muutoksen OQ ) o
hallinta PQ = Suorituskyvyn validointi
~— @ @

A

Jatkuva

validointi

KUVA 9. Validoinnin kulku aikajarjestyksessa /1/

Validointi kokonaisuutena alkaa uuden puhdastilan rakentamisesta ja kayttdonotosta.
Uusi tila, sen prosessit, ja tekniset jarjestelmat tulee validoida. Kun uusi tila on vali-
doitu, sen jatkuva validointi kestda aina puhdastilan kaytosta poistamiseen asti. Vali-
dointi on siis pitka ja monialainen laadunvarmistus. Validoinnin elinkaaren, merkityk-
sen ja laajuuden ymmartamiseksi on ymmarrettava validointisanan laaja merkitys ko-
ko validointiprosessissa ja sen osissa. Validoinnin kulku ja vaiheet on esitetty ajallisi-
en riippuvuuksien kautta kuvassa 10. Kuvan 10 lyhenteiden merkitykset on selitetty
kuvan 9 yhteydessa. Validointi sanalla voidaan siis tarkoittaa sitd kokonaisuutta, jonka
prosessin validointi sisdltdd koko puhdastilan elinkaaren aikana, tai ainoastaan yhta
pientd osa-aluetta teknisten jarjestelmien validoinnissa, esimerkiksi ilmanvaihtojarjes-

telman validointi.
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KUVA 10. Rakennuksen toteutuksen ja kayttnaikaiset validoinnit osana koko
tuotantoprosessin validointia/l/

5.1 Suunnitelmien tarkastus, DQ

Suunnitelmien validoinnilla (Design Qualification) varmistetaan ja osoitetaan, etta
tilan teknisista ja prosessilaitteista laaditut suunnitelmat luovat prosessille kokonaisuu-
tena edellytyksen toimia tilaajan haluamalla tavalla ja ovat soveltuvilta osin yhden-
mukaisia standardien, ohjeiden ja viranomaismaaraysten kanssa. Tarkastettavia asioita
voivat olla esim. valitun suodatusluokan erotusasteen kyky tuottaa halutun puhtaus-
luokan tuloilmaa, suunniteltujen tuloilmamaérien riittdvyys puhtausluokan yllapitami-
seksi spesifioiduilla k&yttdajan kuormilla tai valittujen puhtausluokkien riittavyys tilan

suunnitellulle toiminnalle. /3./

5.2 Asennusten tarkastus, 1Q

Asennustarkastukset (Installation Qualification) suoritetaan rakennuksen aikana, As
Built tilassa tai At Rest tilassa siten, ettd tarkastettavat asennukset on tehty. Asennus-
tarkastuksessa tarkistetaan, etta kaikki suunnitellut asennukset on tehty DQ vaiheessa
validoitujen suunnitelmien sek& asennettaviksi suunniteltujen osien valmistajien an-
tamien asennusohjeiden mukaan. Asennustarkastuksia voidaan suorittaa hyvaksytyn

suunnitelmien tarkastuksen suorittamisen jalkeen. /3./
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5.3 Toiminnantarkastus, OQ

Toiminnallisen tarkastuksen (Operational Qualification) vaiheen tarkastukset voidaan
aloittaa vasta, kun asennustarkastusvaihe on hyvaksytysti suoritettu. Toiminnantarkas-

tusvaiheessa tarkastetaan jérjestelmén tai laitteen oikeaa toimintaa. /3./

Toiminnallisen vaiheen validoinnin tarkoitus on osoittaa, etta asennetut laitteet ja jar-
jestelmét toimivat halutulla tavalla ja suunnitelman mukaisesti. Toiminta tulee testata
normaalikaytdssa ja suunnitelluissa aariolosuhteissa. Lisdksi tarvittavilta osilta tulee
suorittaa my0s poikkeustilanteen toiminnan testauksia, jotta henkil6turvallisuus ja
prosessin jatkuvuus voidaan taata kaikissa tapauksissa. /3./

5.4 Suorituskyvyn testaus, PQ

Puhdastiloissa suurimman haasteen asettaa lahtokohtaisesti tilan partikkelipitoisuuden
hallinta tilan kéyton aikana. Suorituskyvyn validoinnissa (Performance Qualification)
tilaa kaytetadn normaalilla kayttdajan kuormalla, ja todetaan teknisten jéarjestelmien
kyky yllapitdd prosessin kannalta tarkeitd olosuhteita seka itse prosessilaitteiden ky-
kya tuottaa halutunlaatuista lopputuotetta. Suorituskyvyn testauksen tarkoituksena on
osoittaa prosessin kyky toimia halutulla tavalla niissa spesifioiduissa olosuhteissa,

joissa tila on kayttajan antamien vaatimusten perusteella suunniteltu toimimaan./3./

6 VALIDOITAVA KOHDE

6.1 Yleista

Opinnadytetytssa suoritettavan ilmanvaihtojarjestelmén validoinnin kohteena on Kes-
ki-Suomen Keskussairaalan (KSSHP) solunsalpaajayksikon puhdastila 1F-
rakennuksessa. Puhdastila on pinta-alaltaan n. 210 m? ja 2,6 m korkea. Puhdastila ra-
kennetaan sairaala-apteekin kayttoon ladkevalmistusta varten. Rakennusty6t on suori-
tettu loppuun tammikuussa 2014. Laboratoriossa tullaan valmistamaan sydpéhoidoissa
kéytettavid solunsalpaajalédékkeitd. Jokainen valmiste-erd valmistetaan tilauksesta tie-
tylle potilaalle. Tilassa suoritettavan aseptisen ladkevalmistuksen vuoksi sille on ase-

tettu kriittisimpien toimintojen osalta korkein GMP-puhtausluokka, A. Kéytdnndssa
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ndma korkeimman puhtausluokituksen tilat ovat laminaarikaappeja, jotka sijaitsevat
B- luokan laboratoriotiloissa. Varsinainen ladkevalmistus ja annosten tekeminen tul-
laan suorittamaan laboratorioissa sijaitsevissa laminaarikaapeissa. Kuvassa 13 esite-
tyssa puhdastilan pohjakuvasta nahdaén, ettda muutamissa laminaarikaapeissa suoritet-
tavaa tyOta varten tarvitaan suuri maara tiloja, joissa tapahtuu varsinaista laékevalmis-
tusta tukevia toimia. Taulukossa 6 on esitetty kaikki puhdastilan tilat niiden puhtaus-
luokitukset, paine-erot referenssitilaan ja kayttotarkoitukset. Taulokossa esitetyt tilat
on merkitty kuvaan 13 niiden huonetunnuksessa olevan juoksevan numeroinnin mu-
kaan./6./

Taulukko 6. Puhdastilan huonetilat niiden puhtausluokitukset, paine-erot refe-
renssitilaan ja kayttotarkoitusket

Tila Puhtaus- Paine-ero refe- | Tilan kayttétarkoitus
luokka renssitilaan,
Pa
F2.-1.PT.01 Sulku E E 0 Ensimmainen henki-
siséan I6sulku kuljettaessa sisél-
le puhdastiloihin. Vaat-
teiden vaihto
F2.-1.PT.02 Sulku E E 0 Viimeinen poistumissul-
ulos ku kuljettaessa ulos puh-
dastiloista
F2.-1.PT.03 Sulku D D +12 Henkildsulku, josta kul-
sisaan jetaan valmistelutilaan.
Puhdastilapukeutuminen
F2.-1.PT.04 Sulku D D +12 Poistumissulku ulos
ulos valmistelutilasta. Puh-
dastilapukeutumisen
riisuminen.
F2.-1.PT.05 Materiaa- E 0 Valmistusmateriaalin
lisulku E tuonti puhdastilaan
F2-1.PT.07 Hissi - - Valmiin ladkkeen kulje-
tus ylempiin kerroksiin
F2.-1.PT.09 Jatesulku D +12 Jatteiden kulkureitti ulos
puhdastilasta
F2.-1.PT.10 Pakkaamo D +14 Valmiiden annosten ja
jatteiden pakkaaminen
F2.-1.PT.11 Valmistelu- D +14 Laakevalmistusta tuke-
tila vaa valmisteluty6ta
F2.-1.PT.12 Varasto D +14 Valmistusmateriaalien
séilytys tila
F2-1.PT.13 Kylmavaras- D - Kylméséilytystila mate-
to riaaleille
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F2.-1.PT.14 Sulku +28 Ensimmainen henki-

C/sisdan I6sulku kuljettaessa val-
mistelutilasta laborato-
riotilaan 2

F2.-1.PT.15 Sulku +28 Ensimmainen henki-

C/sisaan I6sulku kuljettaessa val-
mistelutilasta laborato-
riotilaan 1

F2.-1.PT.16 Sulku +28 Toinen poistumissulku

Clulos laboratoriotiloista, yhtei-
nen sulku molemmille
laboratorioille, paasy
valmistelutilaan

F2.-1.PT.17 Sulku +42 Toinen henkildsulku

B/sisdan kuljettaessa laboratorioti-
laan 1

F2.-1. PT.18 Sulku +42 Toinen henkilosulku

B/sisdan kuljettaessa laboratorioti-
laan 2

F2.-1.PT.19 Sulku +42 Ensimmainen poistumis-

B/ulos sulku laboratoriotilasta 2
kohti valmistelutilaa

F2.-1.PT.20 Sulku +42 Ensimmainen poistumis-

B/ulos sulku laboratoriotilasta 1
kohti valmistelutilaa

F2.-1.PT.21 Solunsal- -13 Laboratoriotila 1, jossa

paajalaboratorio 1 kolme laminaarikaappia

F2.-1.PT.22 Solunsal- -13 Laboratoriotila 2, jossa

paajalaboratorio 2 kaksi laminaarikaappia

F2-1.PT.23 Siivousko- - Sailytystila siivousvéli-

mero neille

Lapiantokaappi F2.- +12

1.PT.06 (sis&an) Materi-

aalisulusta Varastoon

Lapiantokaappi F2.- +12

1.PT.08 (ulos) Pakkaa-

mosta Kéytavalle

Lapiantokaappi (sisaan) +28

Valmistelutilasta Solun-
salpaaja lab.1:seen
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Lapiantokaappi (ulos) B +28
Solunsalpaaja lab.1:st&
Valmistelutilaan

Lapiantokaappi (sisaan) B +28
Valmistelutilasta Solun-
salpaaja lab.2:seen

Lapiantokaappi (ulos) B +28
Solunsalpaaja lab.2:sté&
Valmistelutilaan

6.2 llmanvaihdon toteutus

Tyossa validoinnin kohteena olevassa Jyvaskylan keskussairaalassa solunsalpaajien
laimennostilassa on toteutettu ilmanvaihto kayttden sekoittavaa ilmanjakotapaa. B-
luokan laboratorioissa sijaitsevat laminaarikaapit ovat tilakokonaisuuden korkeimmas-
sa puhtausluokassa, GMP A- luokassa. Laminaarikaappien sijainnit puhdastilassa on
esitetty kuvassa 13. Laminaarikaapit ovat keltaisella korostetut alueet vihreélla viival-

la ympéroidyissa laboratoriotiloissa, kaappeja on yhteensa viisi kappaletta.

Puhdastilan ilmanvaihto on toteutettu laminaarikaappeja lukuun ottamatta sekoittaval-
la ilmanjakotavalla. HEPA- suodattimilla varustetut tuloilman pééatelaitteet on sijoitet-
tu kattopintaan ja poistoilman paatelaitteet puolestaan lattianrajaan. Tilojen ilman-
vaihdon periaate on esitetty kuvassa 12. Tuloilmavirta puhdastiloihin on asetettu vaki-
oksi ja séadetty asetusarvoonsa sadtopeltien avulla. Poistoilman tilavuusvirta maaray-
tyy paine-eron mukaan. Poistoilmakanavissa sijaitsevat IMS- pellit sdatelevat pois-
toilmavirtaa siten, ettd haluttu paine-ero referenssitilaan pysyy asetusarvossaan. Labo-
ratoriotilat poikkeavat muista tiloista siing, ettd tilat ovat alipaineisia suhteessa kaik-
kiin ymparoiviin tiloihin. Tdm& johtuu ladkevalmistuksessa kéytettavisté terveydelle
vaarallisista aineista. Tastd syysta kaikki laboratoriotiloista poistettava ilma suodate-
taan HEPA-suodattimilla ja laminaarikaappien poistoilmavirta puhalletaan erillispu-
haltimilla suoraan jateilmana ulos. Laboratoriotilan 2 tuloilmavirta on 580 I/s ja la-
minaarikaappien poistoilmavirta kaappia kohden on 150 I/s. Tuloilmavirran ollessa
vakio muuttuu yleispoiston poistoilmavirta laminaarikaappien poistoilmavirran mu-

kaan paine-eron sdilyttamiseksi.
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IImanvaihtokertoimet eri puhtausluokitelluissa tiloissa on esitetty taulukossa 7. Koh-
derakennuksen puhdastilan pohjakuva, jossa on esitetty tilojen sijainnit on kuvassa 13.
Kanavointi on tehty puhdastilan ylapuolisessa huoltotilassa, joka on esitetty kuvissa
14 ja 15. Puhdastilan ylapuolinen huoltotila on noin kaksi metri& korkea tila suoraan
puhdastilan ylapuolella. Sinne on tehty V-, sprinkler-, sahko-, automaatio- ja kaytto-
vesiasennuksia. Puhdastilan ylim&&rdisen saastumisen estdmiseksi mm. valaisinvaih-

dot suoritetaan huoltotilan kautta.

Puhdastilaa palveleva ilmanvaihtokonehuone on sijoitettu puhdastilan viereiseen ti-
laan. llmanvaihtokoneet on jatkuvuuden takaamiseksi ja huollon helpottamiseksi kah-
dennettu. Kohteeseen rakennettujen ilmanvaihtokoneiden rakenne on esitetty kuvassa
11. Kuvissa 11 ja 12 kéytetyt lyhenteet on selitetty taulukossa 8. Kahdesta tuloilma-
koneesta ja kahdesta poistoilmakoneesta vain toinen pari on kerrallaan k&ytossa. Vika-
tilanteen sattuessa tai huollon aikana toimintaa voidaan jatkaa varalla olevalla ilman-
vaihtokoneparilla. IImanvaihtokoneet kayttavat samaa kanavistoa ilman jakamiseen.
Normaalitilanteessa kayntivuorossa olevaa ilmanvaihtokonetta vaihdetaan erillisen

aikataulun mukaan siten, etté koneet kayvat vuorotellen.

Kuvassa 12 on esitetty periaatekaaviolla ilmanvaihdon huonepéan toteutus. Toinen
kuvattu tila on laboratorio, jossa on kaksi laminaarikaappia ja toinen tila kuvaa ylei-
sesti muiden tilojen ilmanvaihdon toteutusta. Tuloilma tuodaan katosta HEPA -
suodattimien 18pi hajottajista huonetilaan. Poistoilma poistetaan seindan sijoitetuista
poistoilmanpaatelaitteista lattian rajasta. Laboratorioiden poistoilma suodatetaan
HEPA -suodattimilla.

Taulukko 7. Sairaala-apteekin ilmanvaihdon suunnittelussa kaytetyt ilmanvaih-
tokertoimet puhtausluokittain/6/

Puhtausluokka, GMP | llmanvaihtokerroin

B 50 1/h

C 251/h

D 151/h




Taulukko 8. Kuvien 11 ja 12 merkinttjen selitykset

Lyhenne Selite

FG Moottoripelti

RO Rakenneosa

Fl [Imaviran mittausosa
PF Poistoilmapuhallin
AV Aanenvaimennin

S Suodatin

LGE Lammontalteenotto
LP Lammitypatteri

JP Jaéhdytyspatteri

TF Tuloilmapuhallin

SP Saatopelti

PDIE Paine-eromittaus
PDIA Painendyttd huonetilassa
PM Partikkelimittaus
LIV Laminaari-

ilmavirtakaappi

uLos

FGO1S01 LGED2 LPO4JP0S.1 RO2.4JP05.2 LPO7 TFO1  AV08 S08 FGO

POISTOILMAKAMMIO
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Av19

A FG1pT . .
R020.2 RO20.1 mitoit

us (—-3320 dm3/s)

RO20.4 - varous (-40Q0 dm3/s)

AV19.1 FG19.1

RO20.2 r0OZ0.1

mitoitus (4
varaus (+4

TULOILMAKAMMIO

3480 dm3/s)
000 dm3/s)

;FF:

KUVA 11. limanvaihtokoneiden periaatekaavio
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ERILLISPOQISTO POISTOILMA

TULOILMA

HEPA-SUQDAY

1EPA-SUODATIN L 4y
sP ﬁ}
B
MOOTNPRIPELTI

MOOTTORIPELTI I\\ ]

@/‘ PARY] e
o

IMS-PELTI

painEndyti painiendyts
SOLUNSALPAAJALABORATORIO MUUT TILAT
150 dm3fs -150 dmals
’
+I-580 dmiis
L Ly B

KUVA 12. limanvaihdon periaatekaavio huonepaa
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KUVA 13. Puhdastilan pohjakuva, jossa on esitetty kunkin tilan GMP puhtaus-
luokitus sek& henkil6- ja materiaalivirtoja tiloissa

Kuvassa 13 on esitetty rakennetun ja validoitavan puhdastilan pohjakuva. Pohjakuvas-

sa on esitetty kaikkien tilojen nimet niiden kayttdtarkoitusten mukaan sekd kunkin

tilan GMP:n mukainen puhtausluokitus. Pohjakuvaan on merkitty varikkaill4 nuolilla

henkil6- ja materiaalivirtoja puhdastilassa. Vihreét nuolet kuvaavat henkildliikennetté
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sisalle puhdastilaan ja aina laboratorioon asti. Paéstdkseen laboratoriotiloihin tulee
henkilokunnan kulkea yhteensé neljan henkildsulun lapi ja vaihtaa vaatetusta kahdesti.
HenkilGvirtaa pois laboratoriotiloista ja puhdastiloista on kuvattu punaisilla nuolilla.
Siniset nuolet kuvaavat materiaalivirtaa puhdastilaan ja laboratoriotilaan. Violetit nuo-
let kuvaavat valmiin tuotteen reittid pois puhdastiloista. Valmiita ladkevalmisteita ei
séilytetd varastossa, vaan ne valmistetaan aina suoraan kayttoon. Seka materiaali- ett&
henkil6virrat puhdastiloissa kulkevat aina epdpuhtaammasta tilasta kohti puhtaampaa
tilaa. Henkil6iden ja materiaalien litkkumisen suunnitteluun tulee Kiinnittaa erityisté
huomiota, jotta tarpeeton liikkuminen sisalla puhdastilassa voidaan valttaa. Varsinai-

nen ladkevalmistus tapahtuu vihredlla viivalla ympéroidyissa laboratoriotiloissa.

Oranssilla viivalla ympar0idyt tilat ovat henkildsulkuja ja poistumissulkuja.

Kanava-asenteinen ,.‘ ¥ e \

¢ 1

jalkijaahdytyspatteri i

P,

S Vakioilmavirtapelti

N \“/ ’ e

KUVA 14. Puhdastilan ylapuolinen huoltotila. Nakyvissa mm. 1V-, sahko-, ja
sprinkleriasennuksia
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KUVA 15. Puhdastilan ylapuolinen huoltotila. Nakyvissa mm. 1V-, sahko-,
sprinkler-, ja kdyttovesiasennuksia

§
| .

6.3 Laminaarikaapit

Laminaarikaapit tuottavat erittdin puhtaan ympariston ladkevalmistusta varten. Puh-
dastilaan on asennettu yhteensa viisi laminaarikaapia. N&iden kaappien sijainnit on
esitetty keltaisella varill4 kuvassa 13. Laminaarikaappien toimittaja oli Kojair. Tilois-
sa tapahtuva ladkevalmistus tullaan tekeméaan ndissa laminaarikaapeissa. Kustakin
kaapista poistetaan 150 I/s ilmaa niiden ollessa kaytdssa. Laminaarikaappi tuottaa
tyoskentelyalueelle vertikaalisen yhdensuuntaisen ilmavirran. Ilmavirta tulee kaappiin
sen yldosassa olevan suodatinseindman l&pi ja poistetaan tyotason etu- ja takaosasta.
Tyo6tason ylapuolelta jatkuvasti tuotava puhdas ilmavirta varmistaa sen, ettd kaapin
siséll& syntyvéat epdpuhtaudet eivét paédse vahingoittamaan laékevalmistetta, vaan ajau-
tuvat ilmaviran mukana valittomasti pois kaapista. GMP:n vaatimuksen mukaan A-
puhtausluokan paikallisilla korkean riskin toimintojen alueilla laminaarisen ilmavirran
nopeus tulee olla vélilla 0,36 - 0,54 m/s. /4./
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7 VALIDOINTI KOKONAISUUTENA

Tassé kappaleessa kerrotaan validoinnista Jyvaskyldn keskussairaalassa kokonaisuu-
tena, jotta lukijalle syntyy kokonaiskuva siitd, mitéd validointi on ja missa osassa vali-

doinnin kokonaisuutta ilmanvaihtojarjestelma ja sen validointi ovat.

7.1 Asennustarkastukset

Kaikki Jyvéskylan keskussairaalassa suoritetut asennustarkastusvaiheen validoinnit on

esitetty otsikko tasolla taulukossa 9. Taulukon testeja ja tarkastuksia avataan seuraa-
vissa kappaleissa yksityiskohtaisemmin. Jo pelkk& otsikoiden mé&aré kuitenkin antaa

hyvan kuvan kaikesta siitd mité validointiin kuuluu.

Taulukko 9. Asennustarkastusvaiheen validointi

Kohde Tarkastus Tapa Liitteet
IQ 01 | Puhdastilarakenteet | Asennustarkastus. Puh- | Visuaali-
dastilarakenteiden tulee [nen
olla asennettu piirustus-
ten mukaisesti.
IQ 02 | Puhdastilan yli- Tarkastetaan urakoitsi- | Poytékirjan | Mittauspoyta-
painekoe jan suorittama painekoe | tarkistus Kirja
puhdastilalle.
IQ 03 | llmanvaihtoon liit- | Varmistaa ilmanvaihto- | Visuaali-
tyvien laitteiden ja | jarjestelmdn asennusten |[nen asen-
komponenttien tar- |ja komponenttien suun- | nustarkis-
kastus nitelmanmukaisuus. tus
IQ 04 | Putkistokalusteiden | Asennustarkastuspoyta- |Poytékirjan | Asennustarkas-
ja laitteiden tarkas- |kirja tarkistus tuspoytakirja
tus
IQ 05 | Puhdastilan sahkd- | AsennustarkastuspOyta- |Poytakirjan [ Asennustarkas-
asennusten tarkastus | Kirja tarkistus tuspoytakirja
IQ 06 | Puhdastilan auto- Rakennusautomaation Poytékirjan | Toimintakoe-
maatiojarjestelman [toimintakoepoytakirja | tarkistus poytékirja
tarkastus
IQ 07 [HEPA - Varmistua suodattimien |Suodatti- | \Vuototestaus-
suodattimien vuoto- |oikeasta asennuksesta ja [ mien vuo- |pOytékirja
testaus ja asennus- | tiiveydesta totestaus
ten tarkastus
IQ 08 | Monitorointijarjes- | Varmistua antureiden Visuaali-
telman asennustar- | oikeasta asennuksesta ja [nen
kastus. tiiviydesta.
IQ 09 | Hissin asennustar- | Asennustarkastus Visuaali-
kastus nen
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Puhdastilarakenteet ovat merkittavé tekija puhtauden yllapidon kannalta puhdastilassa.
Rakenteiden tulee olla pinnoiltaan siistejd, helposti puhdistettavissa ja tiiviita. Tarkas-
tuksissa kiinnitetd&n erityishuomiota asennettujen rakenteiden pintojen sileyteen ja
rakenteiden rajapintojen tiiviyteen esim. lattian ja seinén rajapinnan asennuksen tiivi-
ys. Tarkastukset suoritetaan jokaisessa huonetilassa silmédmaaraisesti ja epékohdat

kirjataan ylos.

Ylipainekokeella testataan puhdastilan rakenteiden tiiviys. Kokeen suorittaa puhdasti-
laurakoitsija, joka toimittaa mittauksesta poytékirjan validointidokumentaatiota var-
ten. Painekokeet tehddén 25 Pa, 50 Pa, 75 Pa sekd 200 Pa koepaineilla. Painekokeen
aikana mitataan tilan vuotailmavirta. Vuotoilmavirran raja-arvo on ilmoitettu 25 Pa

ylipaineella. Puhdastilan rakenteiden paineenkestévyys testataan 200 Pa paineella.

Putkistokalusteiden tarkastukset suoritetaan ainoastaan sisalla puhdastilassa. Tarkas-
tuksissa varmistetaan, ettd asennetut kalusteet vastaavat suunnitelmia sekd asennuksen
asianmukaisuus silmamaaréisesti. Vesikalusteiden lisaksi tarkastetaan putkistomer-

kinnat, joilla tulee osoittaa putkessa virtaavan nesteen laatu ja virtaussuunta.

Sahkoasennuksista tarkastetaan tehtyjen asennusten tiiviys puhdastilarakenteeseen
seka erityisesti valaisimien huollettavuus puhdastilan ylapuolisesta huoltotilasta. Tar-

kastukset suoritetaan silmamaaraisesti.

Automaatiojarjestelman tarkastuksessa tarkastetaan automaatiojarjestelmaan kuuluvi-
en asennusten suunnitelmanmukaisuus ja toiminta. Toiminnan tarkastus validoinnin
tdssd vaiheessa suoritetaan tarkastamalla rakennusautomaatiojarjestelman toiminta-
koepoytékirja. Toimintakoe tehdaan kaikille uutena asennetuille jarjestelmille urakoit-

sijan toimesta.

HEPA-suodattimista tarkastetaan silmamaaréisesti se, ettd suodattimet on asennettu ja
ettd suodatin on oikeaa suodatusluokkaa. Suodattimen asennuksesta tarkastetaan suo-
datinkehyksen tiivis asennus paéatelaitteeseen siten, ettd puhdastilaan ei paase ilmavir-
tauksia suodattimen ohi. Silmé&maéraisen tarkistuksen lisaksi HEPA-suodattimille suo-

ritetaan vuototestaus ulkopuolisen urakoitsijan toimesta.
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Monitorointijarjestelmén asennustarkastuksessa tarkastetaan tiloihin asennettaviksi

suunniteltujen anturien asennukset ja asennusten tiiviydet. Anturien tulee sijaita suun-

nitelluilla paikoilla.

Hissin asennuksesta tarkastetaan hissin puhtaanapidon mahdollistava asennus seké

asennuspaikan suunnitelmanmukaisuus ja asennuksen tiiviys.

7.2 Toiminnan tarkastukset

Kaikki validoinnin toiminnallisen testauksen vaiheeseen Jyvaskylan keskussairaalassa

kuuluvat validoinnin osat on esitetty otsikkotasolla taulukossa 10. Yksittéisten testien

ominaispiirteita tullaan kdymaan lapi seuraavissa kappaleissa.

Taulukko 10. Validoinnin toiminnallisen vaiheen testit

Kohde Tarkastus Tapa Liitteet

OQ 01 [Ovien itseluki- |Varmistetaan ovien | Itselukituksen
tuksen toimin- |itselukituksen toi- |testaus
nan tarkastus mivuus

0Q 02 [Valaistustehon | Varmistetaan riitta- |Valaisutehon
tarkastus vé valaistusteho mittaus

0OQ 03 |Puhdastilan Mitataan lampétila | L&m- Mittareiden kalib-
olosuhdemitta- |ja kosteus po6/kosteusmittari | rointitodistukset
ukset

OQ 04 [Huonetilan pai- | Varmistaa suunnit- [ Paine-erojen mit- [ Mittarin kalib-
ne-erojen maa- |teluarvojen mukai- |taus rointitodistus
ritys mittauksin | set paine-erot refe-

renssitilaan ndhden

0OQ 05 | Tilamonitoroin- | Osoitetaan tila- Hélytyksen tes- | Partikkeli-, paine-
ti- monitorointi- taus l&mp0o- ja koste-
hélytysjarjes- | halytysjarjestelmén ushélytysraportti
telman tarkas- | toimivuus
tus

0OQ 06 |Illmanvaihtoko- |Varmistaa ilman- Fyysinen testaus
neen toiminta- | vaihtokoneen kom-
koe ponenttien oikea

toiminta
0Q 07 |LVIS-laitteiden | Varmistaa ilman- Aénitasomittaus | Mittauspoytakirja

aanitasomitta-
ukset

vaihtojérjestelman
huonetilaan aiheut-
taman &anitason
maéaaraystenmukai-
suus

taustadanimitta-
uksille.
Mittauspisteet
aanimittauksille,
pohjakuva.
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tikkelimittauk-
set

sien maaritys As-
built. Selvitetdén
tilojen luokitus ra-
kentamisen jalkeen.

kistus

OQ 08 [Tulo- ja pois- |Varmistaa suunnit- |Poytakirjan tar- | Mittauspoytékirja
toilmavirtojen |teluarvojen mukai- [ kistus
maaritys set tulo/ poistoilma-
virrat
0Q 09 |As-Built par- Partikkelipitoisuuk- |Poytakirjan tar- | Hiukkasmittaus-

poytakirja

kelimittaukset

sien madritys At rest

kistus

0OQ 10 |Savukokeet Selvittd4 huoneiden | Visuaalinen tes-
virtauskuviot ja il- |taus
man liikkeet savun
avulla.
OQ 11 |Atrest partik- | Partikkelipitoisuuk- [Poytakirjan tar- [ Hiukkasmittaus-

poytakirja

0Q 12

Valaisimien
ohjauksen toi-
minta

Varmistetaan valais-
tusalueiden toiminta
puhdastiloissa

Fyysinen testaus

Sahkopiirustus;
Valaisualuekaa-
vio

neiden vaihtoti-
lanne

ja huonepaineiden
pysyminen suunni-
telluissa arvoissa
ilmanvaihtokoneen
vaihtotilanteessa

0Q 13 |Hataseiskytki- |Varmistaa hatéseis- |Fyysinen testaus |Paine-
men toiminta | kytkimien oikea . eromittauksen
toiminta Seurantamittaus | yrendiseurannan
poytakirja
0OQ 14 |llmanvaihtoko- | Varmistaa kanava- | Seurantamittaus

vaikutus huo-
nepaine-eroon

ton vaikutus huone-
paine-eroon ja ilman
virtaussuuntaan

siirtoilmasaleikossa

0Q 15 |Paivalyo kayttd | Varmistaa huoneti- | Seurantamittaus
lojen paine-erojen
pysyvyys ilmavirto-
jen muuttuessa

0OQ 16 |Hissin kayton | Tarkista hissin kay- | Visuaalinen tes-

taus
Seurantamittaus

0Q 17

Hissin toimin-
nan tarkastus

Varmistetaan hissin
toimivuus

Fyysinen testaus

0Q 18

Sisépuhelimien
toiminnan tes-
taus ja matka-
puhelimien
kuuluvuus

Varmistetaan sisé-
puhelimien toimi-
vuus ja matkapuhe-
limien kuuluvuus
puhdastilassa

Soiton testaus

Séhkopiirustus;
Pikapuhelinjar-
jestelméa

0Q 19

At rest mikro-
bimittaukset

Mikrobipitoisuuksi-
en maadritys At rest

Poytékirjan tar-
Kistus

Eri puhtausluokituksen tilojen vélilla kulkeminen tai tavaroiden liikuttaminen lapian-

tokaappien kautta aiheuttaa kontaminaatioriskin epdpuhtaamman ilman péaastessa puh-

taampaan tilaan. Tatd on pyritty estdmadn ovien itselukituksella, jonka tarkoitus on
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estdd useamman kuin yhden oven aukeaminen tilasta kerrallaan. Ovien itselukitusta
testataan avaamalla yksi ovi ja oven ollessa avoinna yrittdméall4 avata toinen ovi sa-

manaikaisesti. Jos toista ovea ei voida avata, testi on hyvéksytty.

Valaistustehon tarkastus tehddin huonekohtaisesti valaistusvoimakkuus mittarilla.
Kullekin tyopisteelle ja huonetilalle on huoneen kéayttotarkoituksen mukaisesti asetettu
minimi valaistusvoimakkuus, jota suoritettava ty0 edellyttada. Esimerkiksi laboratorio-

tilojen laminaarikaappien tyotasojen valaistustehon tulisi olla yli 800 luxia.

Puhdastilan olosuhdemittauksilla todetaan, ettd lampétilan ja kosteuden sdatd puhdas-
tilassa toimii halutulla tavalla. Mittaukset suoritetaan monitorointijarjestelman avulla
seka kannettavalla mittalaitteella niissa tiloissa, joissa monitorointijarjestelmén antu-
reita ei ole. Mittaukset tulee suorittaa sekd kesé- ettd talvikaudella. Téten voidaan

varmistua jarjestelmén toimivuudesta kummassakin mitoitustilanteessa.

Paine-eromittaukset tehdd&n monitorointijarjestelman avulla. Paine-eromittauksen
tarkoitus on osoittaa ilmanvaihtojarjestelman kyky yllapitaa haluttuja paine-eroja puh-
dastilassa olevien tilojen vélilla. Erityishuomiota on Kiinnitettavé eri puhtausluokkien

valilla vallitseviin paine-eroihin.

Tilamonitoroinnin halytysjarjestelman testauksessa aiheutetaan mitta-antureille sellai-
sia hairioita, jotka aiheuttava halytyksen ja havainnoidaan tuon halytyksen tapahtumi-
nen. Paine-erohdlytys aiheutetaan pitaméll& ovea auki, jolloin paine-ero pyrkii tasaan-
tumaan. Partikkelihalytys tarkastetaan aiheuttamalla hiukkaspaasté mitta-anturin valit-
tomaéssa laheisyydessa esim. repédisemalla talouspaperia. Kosteus ja lampdotilahélytys-
ten toiminta testataan muuttamalla hélytyksille asetettavia raja-arvoja. Mittasuureiden
ylittdessa raja-arvot tulee monitorointijarjestelmén antaa hélytys valmistelutilassa si-

jaitsevalle nayttopaatteelle.

LVIS-laitteiden &&nitasomittaukset suunniteltiin suoritettavaksi SFS 5517 standardin
kuvaamalla tavalla. Standardin mukaan uuden laitoksen &&nitasomittaukset tulisi suo-
rittaa kolmesta pisteestd kussakin huonetilassa ja siten laskea huoneen A-
taajuuspainotettu keski&énitaso, ja verrata tdt4d arvoa SRMK osassa D2 annettuihin

ohjearvoihin. Aanitasomittaukset suoritti ilmanvaihtourakoitsija suunnitellusta poik-
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keavalla menetelmélld, mutta taten saatuja mittatuloksia péatettiin hyodyntéé vali-

doinnissa.

Tulo- ja poistoilmavirrat Kirjattiin validointidokumentteihin urakoitsijan suorittamien
mittausten perusteella. Validointidokumentaation liitteeksi laitetaan liséksi urakoitsi-

jan tekemé& mittauspoytékirja.

Partikkelimittaukset suoritti ulkopuolinen urakoitsija, jonka tuottamaa mittauspoyta-
kirjaa kaytettiin hyvaksi validointidokumentaatiossa. Partikkelimittauksissa puhtaus-

luokkien suurimmat sallitut pitoisuudet on maaratty GMP liitteessé 1 (Annex 1).

Savukokeet tehdaan tuottamalla vesihOyrystd koostuvaa savua tahan tarkoitukseen
valmistetulla savukoneella. Savukokeet videoidaan mittatulosten kiistattoman doku-
mentoinnin varmistamiseksi. Savukokeiden tarkoitus on osoittaa ilmanjakotavan toi-
mivuus ja ilmanvaihdon riittdvyys. Kokeessa kéytettdvan savun tulee laimentua huo-
neen ilmatilavuuteen tehokkaasti ja ilman ettd huoneeseen jaa sellaisia paikkoja joihin
savu jaa paikalleen pitkiksi ajoiksi. Sellaiset paikat, joissa savu ei liiku, ovat riskialttii-

ta myo6s epépuhtauksien kerdéntymiselle.

Partikkelimittaukset suoritti ulkopuolinen urakoitsija, jonka tuottamaa mittauspdyta-
kirjaa kaytettiin hyvaksi validointidokumentaatiossa. Partikkelimittauksissa puhtaus-

luokkien suurimmat sallitut pitoisuudet on maaratty GMP liitteessé 1 (Annex 1).

Valaisimien ohjauksen toiminta tarkastetaan liikkumalla valon sytyttavén liiketunnis-
timen alueella ja havainnoimalla, syttyyko tilan valaistus. Testi voidaan hyvéksya, jos

tilaan syttyy valot sinne astuttaessa.

Hissin toiminnan tarkastuksessa hissilla ajetaan kaikki sille suunnitellut kerrosvélit ja

tarkastellaan, ettd merkkivalot toimivat ja etta hissi toimii muutenkin moitteettomasti.

Puhelinten testauksessa sisdpuhelimella soitetaan pistokoemaisesti johonkin toiseen
sisdpuhelimeen puhdastilan sis&puolella ja sen ulkopuolella. Testi on hyvéksytty, jos
puhelinyhteys haluttuun puhelimeen saadaan. Liséksi testataan matkapuhelimien kuu-

luvuus kaikissa puhdastilan huonetiloissa.
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Mikrobimittaukset tehddén asettamalla laskeutumismaljoja kaikkien puhtausluokkien
tiloihin ja antamalla niiden olla paikallaan GMP liitteessa 1 méaaratyn ajan. Taman
jalkeen maljoja tarkkaillaan ja lasketaan muodostuvien pesakkeiden lukumaara. Hy-

vaksymisrajoina kaytetddn GMP:n In operation- rajoja.

8 ILMANVAIHTOJARJESTELMAN VALIDOINTI

IImanvaihdon validointi suoritetaan osana koko tilan ja prosessin validointia. llman-
vaihdon testauksia tehd&én kaikissa validoinnin vaiheissa DQ, 1Q, OQ ja PQ. Té&ssa
tyossa suoritettava validointi koskee 1Q ja OQ vaiheita. Validointi suoritetaan etuka-
teen laadittujen suunnitelmien perusteella. Nama suunnitelmat laaditaan puhdastiloja
koskevien standardien ja kéayttdjan asettamien vaatimusten perusteella. Suunnitelmissa
esitetddn yksityiskohtaisesti kaikki testattavat ja tarkastettavat asiat sekd testien hy-
vaksymiskriteerit. /1, 3, 8./

8.1 Validoinnin suunnittelu

Validoinnin suunnittelu alkaa riskien arvioinnista ja VMP- dokumentin laatimisesta.
Riskien analysointi ja VMP:n laatiminen tehdaan tiiviissa yhteistyossa tilaajan kanssa.
Vasta kun VMP on laadittu ja hyvaksytty tilaajan toimesta, voidaan ryhtyé laatimaan
yksityiskohtaisempaa validointidokumentaatiota kullekin validoitavalle osakokonai-
suudelle. /6./

8.1.1 1Q, Asennusten tarkastus
IQ-vaiheen suunnitelmaan listataan ilmanvaihdosta kaikki muu paitsi kanavaosat. Ku-

vassa 16 on ote validointisuunnitelman 1Q-osiosta. Tarkastettavia komponentteja ja

niista tarkastettavia asioita on esitetty taulukossa 11.
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Taulukko 11. Tarkatettavia komponentteja ja tarkastuskohteita

Palopellit Asennus, asennuksen tiiviys

Saatopellit Asennus ja sijainti

Aanenvaimentajat Asennus ja sijainti

Paatelaitteet Malli ja sijainti. Tuloilmapaéatelaitteista suodatti-

men asennus sen tiiveys ja suodatusluokka

Suodattimet Asennus ja suodatusluokka

Lammitys- ja jd&hdytyspatterit | Lamellien kunto, vastavirtakytkentd, kondenssi-

viemardinti, ilmanpoisto, putkiston eristys

Moottoriventtiilit Asennus, virtaussuunta

Anturit Asennus, sijainti

Pumput Asennus, moottorin sijainti pumppuun néhden
Puhaltimet Asennus, térindn vaimennus

Kytkimet Asennus, sijainti, merkinnat

Asennustarkastusvaiheen suunnitelmat laaditaan DQ vaiheessa hyvaksyttyjen ilman-
vaihtosuunnitelmien perusteella. DQ vaiheessa on todettu, ettd suunnitellulla asennuk-
sella paastdan asetettuihin tavoitteisiin ja 1Q vaiheessa tarkastetaan ettd suunnitelma
on toteutettu kuten pitdd. Suunnitelmista keratddn kaikki tarkastettavat komponentit
listamuotoon validointisuunnitelmaan. Komponentit listataan suunnitelmaan loogises-
sa jarjestyksessa joko huonekohtaisten kytkentdkanavien mukaan tai runkokanavien
osalta siind jarjestyksessa kun ne tulevat tarkastusta tehtéessé vastaan. Valmiin doku-
mentin ollessa monikymmensivuinen on kaytettavyyteen kiinnitettava huomiot laadin-

tavaiheessa.

Suunnitelmaan listattiin kunkin komponentin, validoinnin kannalta, merkittavat eri-
tyispiirteet ja hyvéksymiskriteerit. Jos komponenteille on annettu suunnitteluvaiheessa
laitetunnus, joka helpottaa oikean komponentin loytymistd puhdastilassa, Kirjataan
suunnitelmaan tuo tunnus. Kunkin validoinnissa tarkastettavan komponentin asennuk-
sen oikeellisuutta verrataan suunnitteluspesifikaatioihin sek& valmistajan tuottamiin
asennusohjeisiin. Kaikista komponenteista tarkastettiin ensisijaisesti, ettd ne oli asen-
nettu jarjestelmaén. Tamén jalkeen tarkastettiin, ettd asennuspaikka suhteessa jarjes-
telman muihin osiin oli oikea ja vasta sitten mahdollisia komponenttikohtaisia asen-

nukseen liittyvia erityispiirteitd. Tallaisia erityispiirteitd olivat mm. lammitys- ja jaah-
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dytyspatterien lamellien kunto ja j&&hdytyspatterin kondenssiviemérdinti. Kunkin

komponentin asennusta tulee verrata sen valmistajan antamiin asennusohjeisiin.

11
TESTI IQ 03; ILMANVAIHTOKONE JA ILMANVAIHTOON LIITTYVIEN LAITTEIDEN JA KOMPONENTTIEN TARKASTUS
Tarkoitus Asennustarkastus. Varmistutaan koneen oikeasta asennuksesta ja ettd se tayttaa suunnittelun mukaiset vaatimukset.
IV -laitteet tarkistetaan visuaalisesti. Asennukset tulee olla tehtyna asianmukaisesti. Koko asennus tarkastetaan. Yksittdisten kom-
Tarkastustapa ponenttien asennuksen hyvaksymisen vaatimukset on esitetty komponenttikohtaisesti.
Laitteiden tulee olla suunnitteludokumenttien mukaisia tai vastaavia. Erityishuomitota vaativat laitekohtaiset kriteerit on esitetty Tar-

Hyviksymiskriteerit kastettavaa sarakkeessa.
Tarkastaja / pvm. 204
Gt e Kunnossa | Tarkastettavaa Huom.
1F2 TK307
1F2 TK307 FG 01 Moottoripelti Kylla / Ei Asennon osoitus
1F2 TK307 5 01 Suodatin Kylla / Ei luokka EU7
1F2 TK307 LGE 02 LTO (vesiglykoli) esildmmitys Lamellien kunto

Nestevirran suunta (vastavirta/ristivirtakytkentd)

Kylla / Ei Varusteet:

- putkisto ja sen eristykset

- ilmanpoista
1F2 TK307 PU 02 LTO Pumppu Ohjausyksikkdd ei saa asentaa liitosputken yla- tai ala-

puolelle.

Liitos ja sen tiiveys

Kannakointi pumpun molemmin puolin

Sulkuventtiilit pumpun molemmin puolin

Yksisuntaventtiili asennettu
1F2 TK307 TV 02 Moottoriventtiili Kylla / Ei Virtaussuunnat ovat oikein

Psiviys:03.10.2013 KSSHP, Sytostaattien laimennocstila ! *% Granlund
Wersio: A Agennusten tarkastus i“ﬁ

WViimaisin muutos: w0 Installation Qualification {1Q)

KUVA 16. Ote 1Q- dokumentista

8.1.2 OQ, Toiminnan tarkastus

OQ-vaiheen suunnitelmaan Kirjataan testeja, joilla osoitetaan ilmanvaihtojarjestelmén
oikea toiminta. OQ-vaiheen testeihin kuuluvat mm. olosuhdemittaukset, partikkelimit-
taukset, ilmavirtamittaukset, paine-eromittaukset, aanitasomittaukset seka ilmanvaih-
tokoneen simulointitestaukset. Suunnitelmaan kuvataan sellaisia testeja ilmanvaihto-
jarjestelmalle, jotka mittaavat sen kykyéa suoriutua sille asetettujen vaatimusten tayt-
tdmisestd normaalitilanteissa ja poikkeavissa olosuhteissa. Testauksen tason seka sille
asetettavat vaatimukset perustuvat tilaajan vaatimuksiin ja suunnitelmien mukaisuu-
teen. Osa testeistd saattaa olla hyvinkin yksinkertaisia, kuten esimerkiksi testataan
laboratoriotiloihin asennettujen 1V-hataseiskytkimien toiminta. IImanvaihtojarjestel-
man kyky aikaansaada halutunkaltaiset termiset olosuhteet puhdastilassa molemmissa
mitoitusolosuhteissa kesalla ja talvella tulee varmistaa ensimmaisen kayttovuoden
aikana olosuhteiden sen salliessa. Normaalitilanteesta poikkeava testi on esim. ilman-

vaihtojarjestelman kyky selviytyd héiridtilanteesta ja palata normaaliin toimintaan,
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esim. toisen ilmanvaihtokoneen puhaltimen sammuttua. Kuvassa 17 on esitetty otteita

OQ-vaiheen suunnitelmasta.

IImanvaihtokoneen toiminnallisessa testauksen (OQ) tarkoitus on osoittaa, ettd 1Q-
vaiheessa asennetuiksi todetut laitteet toimivat oikealla tavalla. Toiminnalliset testa-
ukset koostuvat ilmanvaihtojarjestelman simulointitestauksista ja yksittaisten kompo-
nenttien toiminnan testaamisesta. Yksittéisia testattavia komponentteja suunnitelmassa

ovat seuraavat:

- pumput

- puhaltimet

- taajuusmuuttajat

- moottoripellit

- moottoriventtiilit
- hatéseiskytkimet

- palopellit

- hdyrykostuttimet.

Pumpuille suoritettavassa testauksessa tarkastellaan jokaista pumppua yksitellen kiin-
teistbautomaation valvomopaatteeltd. Pumpun oikea toiminta varmistetaan havain-
noimalla, ettd pumpun py6riminen aiheuttaa paineen nousun verkoston menopuolella.
Suoritettavalla testilld voidaan osoittaa, ettd pumpun asennus on tehty oikein ja etta
pumppu on toimiva. Puhaltimille suoritettava testaus on luonteeltaan taysin samanlai-
nen. Puhaltimien tapauksessa tarkastellaan paineen nousua tai laskua kanavistossa ja
puhaltimen kaymisen aiheuttamaa ilmanvirtaa. IImavirtamittausten voidaan katsoa
my06s olevan osa puhaltimien toimintakoetta, ja osoittavan puhaltimen oikean asen-

nuksen ja toiminnan.

Moottoripeltien ja moottoriventtiilien toiminta testataan kiinteistbautomaation valvo-
mopaatteeltd. Moottoripeltien tapauksessa annetaan pellille kasky avautua tai sulkeu-
tua ja tarkastetaan, ettd komennon mukainen tilatieto pellin asennosta saapuu valvo-
moon pellin saatélaitteen toimittua. Moottoriventtiilien toiminta voidaan testata tar-
kastelemalla valvomopdaatteeltd, ettd muutettaessa saadon asetusarvoja venttiilin asen-

to muuttuu.
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Hétéseiskytkimien toiminnan testauksessa validointia suorittava henkilé menee sisélle
puhdastilaan ja painaa hataseiskytkimestd. Oikea toiminta osoitetaan havainnoimalla
ja dokumentoimalla hataseiskytkimen kayton vaikutuksia puhdastilaan ja ilmanvaihto-
jarjestelmaan. Ensisijaisen tarkeaa on, etta ilmanvaihtojarjestelma sammuu kytkimesta
painettaessa. Taman lisaksi tulee puhdastilan monitorointijarjestelmén avulla seurata
laboratoriotilojen huonepaineen muutoksia. Hataseiskytkimesta painettaessa on labo-
ratoriotiloissa todennakadisesti sattunut sellainen onnettomuus, joka aiheuttaa vaaran
terveydelle, ja olisi suotavaa, ettd laboratoriotilat pysyisivat alipaineisena muihin ti-

loihin ndhden mahdollisimman pitkaan.

Palopeltien toiminta testataan palopeltien ohjausyksikosta sulkemalla kaikki palopellit
ja havainnoimalla palopeltien tilatietoja palopeltien kommunikointiyksikdistd. Onnis-
tuneessa testauksessa kaikki palopellit sulkeutuvat ja avautuvat komentoja annettaes-

Sa.

Hoyrykostuttimien toiminta testataan havainnoimalla, ettd kostutustarpeen vallitessa
hoyrykostuttimet tuottavat kanavistoon riittdvissd maarin hoyryd. Hoyrykostuttimien
testaus olisi suotavaa tehda talvella kovien pakkasten aikaan, jolloin ilmankosteus on

alhaisimmillaan ja kostutustarve suurimmillaan.

Osa OQ vaiheen tarkastuksista on sellaisia, jotka voidaan suorittaa joko tarkastettavan
laitteen luona tai valvomopaétteeltd tilatietoja tarkkailemalla. Esim. pumppujen, moot-
toripeltien ja moottoriventtiilien toiminnan testauksessa kaikkein varmin tapa suorittaa
testaus on menna laitteen vierelle ja itse havainnoida oikea toiminta esim. se ettd
moottoripelti sulkeutuu ja avautuu kokonaan. Useiden komponenttien kohdalla kui-
tenkin tarkastus on helpompi kaytdnnon syista suorittaa valvomopéatteella. Taméa joh-
tuu laitteiden asennuspaikoista, joissa tarkastuksen tekeminen on usein hankalaa tai

jopa mahdotonta.
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TESTI OQ 13; HATASEIS KYTKIMEN TOIMINTA

Tarkoitus

Tarkastaa haté-seiskytkimen oikea toiminta, seké osoittaa sen kéytén valitén vaikutus koko ilmanvaihtojérjestelmaan.

Tarkastustapa

Puhdastilan ilmanvaihto sammutetaan hété-seis kytkimestd. Muutokset jarjestelmésséa havainnoidaan ja kirjataan pdytakirjaan. Huonepaine-
eroja tarkastellaan monitorointijérjestelman avulla.

limanvaihdon hatdpysaytyksen aikana tehd&an huonepaine-erojen seurantamitiaus. Mitlaus aloitetaan normaalin kdyton tilassa, ja lopete-
taan kun huonepaine-erot ovat palanneet suunnitelmien mukaisille taseille imanvaihdon uudelleenkéynnistdmisen jalkeen. limanvaihdon
pysayttamisen ja uudelleenkaynnistdmisen valiss4 tulee olla 5 min kestavé ajanjakso, jolloin iimanvaihto on pysaytetty.

Hyvéksymiskritee-
rit

Kaytettdessa iimanvaihtojarjestelman hataseis toimintoa kéytossa oleva yleisiimanvaihtokoneen kaikki puhaltimet pysahtyvat, seka erillis-
poistopuhaltimet PF 02, PF 03 ja PF 04 pyséhtyvét yhdenaikaisesti Yleisilmanvaihtokoneen puhaltimien TF 01, PF 01 ja TF 01.1 kanssa.

Molemmat asennetut hatdseiskytkimet HS 16.011 ja HS 16.031 testataan erikseen, seka valvomopaatteelta tehtava hatapysaytys. Labora-
toriotiloissa olevia kytkimia testattaessa todetaan myds, efta kun kytkin palautetaan alkuperdiseen asentoonsa, iimanvaihtojarjestelma palaa
normaaliin toimintaan ohjelman mukaisesti. imanvaihtokoneiden puhaltimien pysahtyminen vammistetaan valvomopaatteelta.

Tarkastus pvm. Tarkistajan allekirjoitus. . 2014
Huonetila T osatai (T y Y iteeri Hyviaksyttéva (Huomautuksial
asia
F2.-1.PT.21 Solunsal- |TK 307 HS 16.031 Puhaltimet TFO1, PFO1, PFO2, PFO3 ja PFO4 pysdh-
paajalaboratorio 1 I tyvat hataseiskytkimesta painettaessa, Kylla | Ei
Hataselskytiin Edelldmainitut puhaltimet kdynnistyvit ja palaavat
normaaliin toimintaan kun kytkin vapautetaan.
F2.-1.PT.22 Solunsal- |TK 307 H5 16.011 Puhaltimet TFO1, PFO1, PFOZ, PFO3 ja PFO4 pysih-
paajalaboratorio 2 o tyvat hataseiskytkimesta painettaessa, Kylia / Ei
Hataseiskytkin Edellamainitut puhaltimet kdynnistyvit ja palaavat
normaaliin toimintaan kun kytkin vapautetaan
Valvomo Valvomopédtteelts tehtd- |Puhaltimet TFO1, PFO1, PFOZ, PFO3 ja PFO4 pysah-
va hatdpysdytys tyvat kaytettaessa valvomopaatteen ilmanvaihdon | Kyl / Ei
hatdpysaytystd ja kdynnistywat saatuaan kdyntilu-
van valvomosta.

Paivays:03.10.2013
Versio: A
Viimeisin mutitos: %X

KSSHP, Sytostaattien laimenncstila

Teiminnan testaus
Operational Qualification (0Q)

KUVA 17. Ote OQ- dokumentista

8.2 Validointi

8.2.1 1Q, Asennusten tarkastus
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Y $ Granlund

Tassa kappaleessa esitellaan yksityiskohtaisesti ilmanvaihdon validointiin liittyvia

asennustarkastuksia. Taulukossa 12 on esitetty lukumaaréllisesti suoritettujen tarkas-

tusten maara laitetyyppikohtaisesti.
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Taulukko 12. Tarkastettavat komponentit ja niiden maara

Komponentti Maara
Palopellit 13 kpl
Saatopellit 47 kpl
Aanenvaimentajat 55 kpl

Tuloilman paatelaitteet 34 kpl

Poistoilman paatelaitteet | 40 kpl

Suodatinlaatikot 11 kpl
Anturit 154 kpl
Puhaltimet 8 kpl
Hétaseiskytkimet 2 kpl
Hoyrykostuttimet 2 kpl

Tarkastettavat palopellit oli asennettu puhdastilan ja ilmanvaihtokonehuoneen véli-
seen seindan tehtyjen palo-osaston rikkovien kanavalépivientien yhteyteen. Tarkastuk-
set suoritettiin ilmanvaihtokonehuoneen puolelta silmamaéaaraisella tarkastuksella, jos-
sa todettiin, ettd pelti on asennettu ja asennus nayttaa tiiviiltd. Kaikki palopellit eivat
olleet muista asennuksista johtuen endé nahtavilla. Talloin pellin asennus tarkastettiin

valvomopéatteeltd toteamalla, etté pellista tuli tilatieto jarjestelmaan.

IImanvaihtojarjestelmadn oli suunniteltu asennettavaksi saatdpeltejd. Saatdpelteina
kaytettiin Flakt Woodsin valmistamia Iris-saatopelteja. Saatdpelteja oli asennettu seka
tulo- ettd poistoilmakanavistoon. S&atopeltien asennus tarkastettiin silmaméaéraisesti
suunnitelmien perusteella, jokainen pelti erikseen. Saatdpellin ollessa sellainen laite,
jolle ei normaalisti anneta suunnitteluvaiheessa laitetunnusta, jouduttiin tarkastettavien
sdatopeltien tarkastuksessa kayttdmaan suurta tarkkaavaisuutta. Kéytannossé tarkas-
tukset suoritettiin kulkemalla kutakin kanavaosuutta pitkin ja tarkistamalla visuaali-
sesti, ettd suunnitellut sdatopellit oli asennettu niille suunniteltuihin paikkoihin suh-

teessa muihin ilmanvaihtojarjestelman komponentteihin.

Kéayttajaystavéllisten aanitasojen aikaansaamiseksi ilmanvaihtojarjestelmaén oli suun-
niteltu asennettavaksi dédnenvaimentajia seka ilmanvaihtokoneelle ettd kanavistoon.
Aéanenvaimentajat ovat sellaisia komponentteja, joille ei suunnitteluvaiheessa anneta
laitetunnusta. Tastd syystd tarkastukset on suoritettava suunnitelmaan tukeutuen ja

suurta huolellisuutta noudattaen. Jokainen &&anenvaimennin tarkastettiin yksitellen.
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Puhdastilan ilmanvaihtojarjestelméan péatelaitteet on sijoitettu puhdastilaan sisalle.
IImanvaihdon pé&éatelaitteiden asennustarkastukset suoritettiin tasta johtuen sisélla
puhdastilassa. Tarkastuksia suoritettaessa tuli kayttaa kevennettyd puhdastilapukeu-
tumista, kengan suojuksia, haalaria ja hiussuojaa. Asennustarkastukset suoritettiin
silmamaaraiselld tarkastuksella. Poistoilman péatelaitteista tarkastettiin asennettujen
paatelaitteiden lukumaaré ja paéatelaitteiden sijainti kussakin tilassa sek& asennetun
paatelaitteen tyyppi. Tuloilman pééatelaitteista tarkastettiin samat asiat kuin poistoil-
man péaételaitteistakin, vain silla lisdyksella ettd tuloilmanpéatelaitteista tarkastettiin
lisaksi suodattimen asennus. Tuloilman pééatelaitteisiin oli suunniteltu asennettavaksi
HEPA suodattimet hienosuodatusta varten. Suodattimien asennuksesta tarkastettiin,
ettd suodatin oli asennettu ja ettd asennus oli silmédmaaraisessa asennustarkastuksessa

tiivis suodattimen ja suodatinkehyksen valilla.

Tuloilman paatelaitteiden suodattimien lisdksi puhdastilan ilmanvaihtojérjestelmaan
oli suunniteltu asennettavaksi suodattimia seké ilmavaihtokoneeseen ettd puhdastilan
ylapuoliseen huoltotilaan. llmanvaihtokoneeseen oli suunniteltu asennettavaksi hie-
nosuodattimet suodatusluokiltaan F7 ja F9 esisuodattimiksi. Puhdastilan ylapuoliseen
huoltotilaan oli suunniteltu asennettavaksi yhteensé 11 kappaletta suodatinlaatikoita,
joihin asennetaan HEPA suodattimet. Nama suodatinlaatikot palvelivat laminaari-
kaappien jateilmaa, laboratorioiden poistoilmaa ja lapiantokaappien tuloilmakanavia.
Jate- ja poistoilmakanaviin asennetut suodattimet on asennettu henkildsuojelun vuok-
si. Laboratorioissa késiteltavien terveydelle vaarallisien ladkeaineiden ei haluta kul-
keutuvan ilmanvaihtojarjestelmaa pitkin ulos tai pahimmassa tapauksessa palautusil-
man mukana puhdastilan muihin tiloihin. Naiden suodattimien asennukset ja suodatus-
luokat tarkastettiin avaamalla jokainen koneosa ja suodatinlaatikko, johon suodatin oli

suunniteltu asennettavaksi ja havainnoimalla asennus.

Lammitys- ja jadhdytyspatterit oli suunniteltu asennettavaksi ilmanvaihtojarjestelmaan
sekd itse ilmanvaihtokoneeseen ettd kanaviin puhdastilan yl&puoliseen huoltotilaa.
Lammitys ja jadhdytyspatterien tarkastukset suoritettiin asennusten sijainneista johtu-
en ilmanvaihdon konehuoneessa ja puhdastilan ylapuolisessa huoltotilassa. Lammitys-
ja jadhdytyspattereista tarkastettiin sille suunniteltujen varusteiden asennus, kuten
vesilukko, viemarikytkentd, moottoriventtiili ja ilmanpoisto patterilta. Tarkeana tar-

kastuksena katsottiin myos patterien lamellien kunnot. IImanvaihdon konehuoneessa
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patterien tarkastukset tehtiin kytkemélld ilmavaihtokone pois péélta ja avaamalla il-
manvaihtokoneen tarkastusluukut visuaalista lamellien kunnon tarkastusta varten. II-
mavaihtokoneeseen asennetun lammityspatterin lamellien kunto on esitetty kuvassa
18. Kanava-asenteisten patterien lamellien kunnot tarkastettiin pistokoemaisesti
avaamalla muutamien patterien viereiset tarkastusluukut ja toteamalla visuaalisesti
patterien lamellien kunto. Lamellien kuntoa tarkastettaessa on tarkastajan hyva ym-
maértaa, ettd lamelleihin syntyy erittain helposti vaurioita ké&sittelysta tydomaalla, eika

yhtékaan patteria saada asennettua taysin ilman virheita.

KUVA 18. lImanvaihtokoneessa sijaitseva lammityspatteri, jonka lamellien kun-
to tarkastettiin

Puhdastilan ilmanvaihtojarjestelmaan oli suunniteltu asennettavaksi erilaisia antureita,
joilla valvotaan ja ohjataan ilmanvaihtojarjestelman toimintaa. Anturien asennustar-
kastukset tehtiin sekd visuaalisella tarkastuksella ettd valvomopdaatteelld tehtavalla
tarkastuksella. Antureita on asennettu puhdastilaan, sen yl&puoliseen huoltotilaan ja
ilmanvaihdon konehuoneeseen. Antureita on huoneantureina ja kanava-antureina.
Tarkastuksen periaatteena oli tarkistaa, ettd kaikki suunnitellut anturit oli asennettu.
Suurin osa anturien tarkastuksista tehtiin visuaalisesti havainnoimalla anturi joko huo-
netilassa tai kanavassa. Muutamien hankalasti sijoitettujen anturien asennusten osalta
tarkastus suoritettiin toteamalla puhdastilan ilmanvaihtojarjestelman valvomopéatteel-

ta, ettd kyseisell laitetunnuksella varustetulta anturilta tuli mittaustulos. Tarkastuksia
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tehtiin yhtaaikaisesti muiden ilmanvaihdon tarkastusten kanssa. Kun useampia tarkas-
tuksia yhdistetédan, niin valtytaan turhalta uudelleen kiertdmiselté ja tyotd saadaan te-
hostettua.

Pumppuja oli puhdastilan ilmanvaihtojarjestelmaan liittyvissa asennuksissa asennettu
ainoastaan puhdastilan ilmanvaihdon konehuoneeseen. Pumppujen tarkastukset suori-
tettiin visuaalisesti havainnoimalla, ettd pumppu oli asennettu. Pelk&n pumpun asen-
nuksen liséksi asennustavasta tarkastettiin lisaksi, ettd pumpun moottoria ei oltu asen-

nettu asennusohjeen vastaiseksi pumpun alapuolelle.

Puhdastilan ilmanvaihto on toteutettu kaikkiaan kahdeksalla puhaltimella. Kolmella
erillispoistopuhaltimella, joista kaksi palvelivat laminaari-ilmavirtakaappeja, ja yksi
likaisia erillispoistoja puhdastilasta, lisaksi ilmanvaihtojarjestelmasséa oli erillinen rai-
tisilmapuhallin ja kaksi tuloilmapuhallinta, yksi molemmissa tuloilmakoneissa. Pois-
toilmapuolella oli kaksi puhallinta yksi kussakin ilmanvaihtokoneessa. Puhaltimien
asennuksista tarkastettiin ensisijaisesti puhaltimien tarindnvaimennus, jotta turha me-
lun kulkeutuminen ilmanvaihtokanavaa pitkin huoneisiin voitiin estdd. Tarkastukset
suoritettiin ainoastaan kahdelle tuloilmapuhaltimelle ja kahdelle poistoilmapuhaltimel-
le ilmanvaihdon konehuoneessa. Erillispoistojen puhaltimet ja raitisilmapuhaltimet
jatettiin visuaalisesti tarkistamatta niiden hankalan sijainnin suoksi. Puhaltimien ole-
massaolo varmistettiin tarkistamalla valvomopéétteeltd puhaltimien tilatieto ja ilma-

virta.

Turvallisuussyista puhdastilaan oli asennettu kaksi hataseiskytkintd, yksi molempiin
laboratoriotiloihin. Lis&ksi ilmanvaihdon konehuoneeseen oli asennettu kaksi huolto-
kytkinta, yksi poistoilmakoneille ja yksi tuloilmakoneille. Kytkimist4 tarkistettiin nii-

den sijainnit suunnitelmaan nahden ja niiden olemassaolo.

8.2.2 Toiminnan tarkastus

Toiminnan tarkastus vaiheen (OQ) validoinneista ilmanvaihtojarjestelmén osalta suo-
ritettiin savukokeet, ilmavirtamittaukset, aanitasomittaukset, paine-eromittaukset ja
olosuhdemittaukset. Muita ilmanvaihdon OQ osioon kuuluvia validointeja ei oltu vield

suoritettu.
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Savukokeet tehtiin jokaisessa puhdastilan tilassa. Kokeen tarkoituksena oli osoittaa
sekoittavan ilmanvaihtojarjestelmén kyky laimentaa epapuhtauslahteiden aiheuttamat
epépuhtaudet huoneen ilmatilavuuteen ja se, ettd huoneessa ei ollut sellaisia pintoja tai
paikkoja, joihin savu jdisi paikalleen tai pyorteilemaan pitkéksi aikaa. llmavirtamitta-
ukset suoritti ilmanvaihdon séététyon suorittanut urakoitsija, jonka mittauspdytakirjaa
kaytettiin hyvéksi laadittaessa validointidokumenttia. Aénitasomittausten tulokset
saatiin myo6s ilmanvaihtourakoitsijalta. Paine-eromittaukset ja tilojen olosuhdemitta-
ukset voitiin suurimmaksi osaksi suorittaa kirjaamalla ylos tiedot puhdastilan monito-
rointijarjestelmésta. Monitorointijarjestelman kayttd mittauksissa on perusteltua, kos-
ka se on jarjestelméatoimittajan validoima. Muutamien tilojen osalta lampétila ja kos-
teusmittaukset suoritettiin kannettavalla mittalaitteella, koska kaikkia huoneita ei oltu

kytketty tilamonitoroinnin piiriin.

9 TULOKSET

Validoinnin kohteena olleessa sairaala-apteekin puhdastilassa suoritettiin asennustar-
kastus vaiheen (1Q) validointi yhteenséd kolmena tarkastuspaivana. Tarkastukset suori-
tettiin visuaalisesti paikanpéélla etsimalla jokainen validoitavaksi suunniteltu kompo-
nentti ja vertaamalla sen asennustapaa suunnitelmassa annettuihin kriteereihin. Tar-
kastuksia tehtiin puhdastilan ylapuolisessa huoltotilassa, ilmanvaihdon konehuoneessa
ja siséll& puhdastilassa. Validoinnin tuloksena voidaan todeta, ettd puhdastilan ilman-
vaihtojarjestelmén asennusty6t on tehty suunnitellulla tavalla, kaikki suunnitellut lait-
teet oli asennettu ja noudattaen seka valmistajien ohjeita, ettd yleista hyvéaa asennusta-
paa. Muutamia puutteitakin havaittiin. Osa poistoilmapééatelaitteista oli asennettu eri
tyyppisend kuin suunniteltu, mika johtui asennusteknisisté syista ja oli tilaajan hyvék-
symé menettely. Muutamien laitteiden tunnuskilpi oli vaara. Hoyrykostuttimen lauh-
deputkea ei oltu asennettu asennusohjeen vaatimalle kiepille. L&&kevalmistuksen puh-
dastilassa estdvia puutteita ei havaittu ja ilmanvaihdon validoinnin 1Q-vaiheen osalta

voidaan todeta, ettd validointi on hyvaksytysti suoritettu.

Suunnitteluvaiheessa valmistelutilan poistoilmakanavaan oli virheellisesti suunniteltu
vakioilmavirtapelti ilmamaaraséatoisten peltien lisdksi. Vakioilmavirtapelti oli myds
asennettu suunnitellusti. Saatotyota suoritettaessa virhe ja sen aiheuttama paine-erojen

huojunta huomattiin ja virheellisesti suunniteltu pelti poistettiin asennuksesta.
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Tyolle asetettiin tavoitteeksi laatia sairaala-apteekin puhdastilan validointia varten
sellainen validointisuunnitelma, jota voidaan kayttdd hyodyksi suoritettaessa tulevia
validointeja sekéd suorittaa suunniteltu validointi Keski-Suomen Sairaanhoito Piirin
keskussairaalan sairaala-apteekin puhdastilassa. Validointisuunnitelmalle asetettiin
tavoitteeksi koko ilmanvaihtojarjestelman kattava validointi. Ty0lle asetetut tavoitteet
saavutettiin. Validointisuunnitelma oli opinnéytetyon teettdjan nakokulmasta halutun

kaltainen ja validoinnin 1Q-vaihe suoritettiin onnistuneesti osana opinndytetyota.

9.1 Kehitettavaa

Validointidokumenttien laatimisen helpottamiseksi olisi hyodyllistd yksiloida laite-
tunnuksin suunnitteluvaiheessa kaikki sellaiset komponentit, jotka tullaan validoinnis-
sa tarkastamaan. Té&ll6in validointisuunnitelma on helppo ja nopea laatia, kun laatijan
ei tarvitse etsia suunnitelmista kaikkia tarkastettavia osia. Lisdksi mahdollisten virhei-
den yksil6inti on helpompaa, kun kaikilla validoitavilla komponenteilla on oma yksi-
I6llinen tunnuksensa, joten ei synny vaarinkasityksia tarkastus- tai raportointivaihees-

Sa.

Ennen validointisuunnitelman laatimista tulee tietdd, mita kaikkea halutaan ja on tar-
peellista validoida. Vaatimukset validoinnin laajuudesta syntyvat tilaajan ja viran-
omaisten vaatimuksista. Tilaajan kanssa tulee keskustella perusteellisesti niisté testeis-
t4, jotka tilaaja haluaa suoritettavan ja erityisesti siitd laajuudesta, jolla testeja suorite-
taan. Ndin voidaan varmistua siitd, etta tehty testi vastaa sille asetettuun kysymykseen
tai vaatimukseen. Testien tarpeeton ylimitoitus aiheuttaa ylimaaraista resurssien kayt-

t64 tai validointidokumentaation, joka ei vastaa sille asetettuja vaatimuksia.

Kaytannon sujuvuuden kannalta validointi tulee aloittaa jo rakennusvaiheessa. Tama
tarkoittaa sitd, ettd heti kun lopulliset toteutuspiirustukset ovat valmiita, voidaan aloit-
taa validointisuunnitelmien laatiminen ja DQ- vaiheen validointi. Hyvissa ajoin laadit-
tu dokumentaatio mahdollistaa asennustarkastusten suorittamisen rakennustyon olles-
sa kaynnissd. Esimerkiksi suodattimien ja jalkilammitys- ja jadhdytyspatterien asen-
nustarkastusten sujuvuuden kannalta olisi suotavaa, etté tarkastus tapahtuisi sellaisessa

asennuksen vaiheessa, jossa asennus on tehty, mutta silmamaaréinen tarkastus voidaan
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tehda ilman, ettd valmista asennusta joudutaan purkamaan tarkastuksen suorittamisek-

Si.

10 LOPPUPAATELMAT

Validointidokumentaatiota laadittaessa on hyva muistaa, etta itse suunnitelma j&& var-
sinaiseksi validointidokumentaatioksi, jolla osoitetaan tilan méaardysten mukaisuus
esim. viranomaisille. Toinen huomioon otettava seikka on, ett4 validoinnista vastaava
tilaajan edustaja tai ladkelaitoksen viranomainen eivét valttaméattd koulutuksensa puo-
lesta ymmarrd monimutkaista teknisté kieltd. Dokumentoinnin tulee olla sellainen, etta

sen sisaltd on ymmarrettavissa ilman teknista koulutusta.

GMP:n asettamien validoinnin edeltdvyysehtojen toteutumiseksi tulisi validointia
suunniteltaessa laatia realistinen aikataulu. Validoinnin toiminnalliset osiot tulee eh-
dottomasti suorittaa vasta sen jalkeen, kun asennus on taysin valmis, oikein sdadetty ja
luovutettu tilaajalle hyvakysytysti. Sellainen toiminnallinen validointi, joka suorite-
taan keskenerdiselle asennukselle, ei osoita valmiin asennuksen kykyé toimia ja on siis
validoinnin ndkokulmasta hyddyton. Asennustarkastusten ja toiminnallisten tarkastus-
ten perustavaa laatua oleva ero tulee huomata validoinnin suorittamisen ajankohdan
valinnassa. Vaikka toiminnalliset testaukset on ehdottomasti tehtdva vasta valmiille

asennukselle, on asennustarkastusten suorittaminen aloitettava rakentamisen alettua.

Loppuyhteenvetona voidaan siis sanoa, ettd onnistunut suunnittelu on avain onnistu-
neeseen validointiin. Validoinnin suunnitellulla tarkoitetaan kokonaisuuden hallintaa
siten, ettd prosessi kokonaisuutena on aikataulutettu ja ettd myds sen pienemmat osa-
alueet, kuten ilmanvaihdon validointi on tarkasti suunniteltu ajatellen tavoiteltua paa-

ma&éarad, tehokasta ja luotettavaa laadunvarmistusta.
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