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Ajanlas a klinikai kutatasban a Vizsgaldhelyen alkalmazott
méromuszerek és berendezések minositéséhez

Definicidk
I.  Mindsités
A mindsités vagy kvalifikacid egy folyamat vagy eljaras, amelynek sordn egy termék, szolgaltatas,

személy vagy intézmény megfelel6 volta és tulajdonsagai értékelésre keriilnek. A klinikai
kutatasban a mérémdszerek és berendezések esetén az aldbbi mindsitéseket alkalmazzuk:

A. Hitelesités
B. Kalibralds
C. Validalas
D. ld6szakos felllvizsgdlat

A. Hitelesités

A 127/1991. (X.9.) a mérésigyrdl sz6lé torvény végrehajtdsardl sz6l6 Korm. rendelet definialja,

hogy joghatdssal jaré™ mérést csak a mérési feladat elvégzésére alkalmas hiteles méréeszkdzzel
vagy haszndlati etalonnal ellenérzott mér6eszkozzel lehet végezni. Hasznalati etalonnal kell
rendszeresen ellendrizni azoknak a joghatdssal jar6 mérés elvégzésére hasznalt
mérdeszkozoknek a pontossdgat, amelyek hitelesitése nem kotelezd.

*Joghatdssal jar a mérés, ha annak eredménye az dllampolgdrok és/vagy jogi személyek jogdt vagy jogi érdekeit érinti, kiilénésen,
ha a mérési eredményt mennyiség és/vagy minbség tanusitdsdra - a szolgdltatds és ellenszolgdltatds mértékének
megdllapitdsdra - vagy hatdsdgi ellenGrzésre és bizonyitdsra haszndljagk fel; tovdbbd az élet- és egészségvédelem, a
kérnyezetvédelem és a vagyonvédelem teriiletén.

Hiteles az a mérbeszkdz, amelyet a mérésiigyi hatdsag hitelesitett, vagy amelynek kilfoldi
hitelesitését els6 belfoldi hitelesitésként elismerte. A (sikeres) hitelesitést torvényes tanusito jel
és/vagy hitelesitési bizonyitvany tanusitja. A hitelesitési bizonyitvany hatdsagi dokumentum és
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meghatarozott idGtartamig érvényes. A hitelesitést jogszabalyban elGirt id6kozonként meg kell
ismételni.

A 127/1991. (X. 9.) Korm. rendelet 2. szamu melléklete hatarozza meg a kotelezd hitelesités(i
mérdeszkozoket.

B. Kalibralas

Az 1S09001:2015 - 7.6. “A megfigyel5- és mér6berendezések kezelése” illetve az Eudralex Good

Manufacturing Practice  Chapter 3 - Premises and Equipment szekciéi elGirjak a

mér6berendezések meghatarozott id6kézonkénti kalibralasat.

A kalibralds azoknak a ml(iveleteknek az Osszessége, amelyekkel —meghatarozott referencia
feltételek mellett— megadllapithatd az Osszefliggés a mérbeszk6z vagy a mérbrendszer
értékmutatasa, illetve a mérendd mennyiségnek mértékkel vagy anyagminta altal megtestesitett,
illetve haszndlati etalonnal megvaldsitott konvencionalisan helyes értéke kozott.

Kalibralni barmely mérGeszkozt lehet barki altal, ha a visszavezetettségét igazolni lehetséges. A
kalibralas eredményeként kalibraldsi bizonyitvany késziil, amely nem hatdsagi dokumentum,
érvénytartamat a kiallité hatarozhatja meg.

A kalibralas megujitasardl és annak rendszerességérdl a tulajdonos sajat hataskorében és sajat
felelGsségére dont.

C. Validalas

A validaldsi folyamat egy dokumentalt bizonyiték, amely nagyfokd biztositékot nyujt a kivant
eredmény elérésére az el6ére meghatarozott megfelelGség mellett Az ICH Guideline-ok (ICH Q2,
Q7, Q8, Q10, Q11, Q14) tobb kilonbozé validalasi alterlletet hataroznak meg, melyek a
kovetkez6k:

e Analitikai mddszer validalasa (ICH Q2): Annak igazolasa, hogy egy adott analitikai
modszer alkalmas a céljara, azaz meghbizhaté és reprodukdlhaté eredményeket szolgaltat.

e Folyamat validalasa (ICH Q7, Q8, Q10, Q11): Annak igazoldsa, hogy egy adott gyartasi
folyamat konzisztensen el6allitja a kivant min&ségd terméket.
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e Tisztitasi validalas (ICH Q7): Annak igazolasa, hogy a berendezések tisztitasi eljarasa
hatékonyan eltavolitja a szennyez6déseket, és megakadalyozza a keresztszennyez6dést.

e Berendezésvalidalasa (ICH Q7): Annak igazoldsa, hogy egy adott berendezés megfelelGen
mukodik, és elfogadhatd, pontos eredményeket produkal.

e Egyéb validalasok (ICH Q7, Q14): Szamitdgépes rendszerek vagy analitikai eljarasok
életciklusanak validalasa.

Egy berendezés validaldsa egy dokumentalt eljaras, amely bizonyitja, hogy a berendezés
megfelel6en m(ikodik, és elfogadhato, pontos (el6re meghatarozott) eredményeket produkal. A
berendezés validadlasanak folyamata azon az elven alapul, hogy a berendezést ugy kell
megtervezni, megépiteni, karbantartani és adaptalni, hogy elvégezze a kivant mdveleteket. A
berendezések a gydgyszeripar alapvetd alkotdelemei, ezért a gydgyszeripari folyamatok
elvégzése el6tt elsGdleges fontossdgu a berendezések validalasa.

A berendezés validaldasanak folyamata nem egyetlen |épésbdl all, hanem kiilonb6z6 fazisokra
oszlik, amelyek tovabbi részekre vagy |épésekre bonthatok. Ezek a kdvetkezGbk:

e Tervezési mindsités (DQ): A berendezés tervezésének ellenGrzése, hogy az megfelel-e a
felhasznalasi célnak és a vonatkozé elSirdsoknak.

o Telepitési mindsités (1Q): Annak ellen6rzése, hogy a berendezést a specifikacidknak
megfelelGen telepitették-e.

e Miikodési mindsités (0Q): Annak ellenbrzése, hogy a berendezés a meghatarozott
paraméterek kozott miikodik-e.

e Teljesitmény mindsités (PQ): Annak ellenbrzése, hogy a berendezés a valds koriilmények

kozott is a kivant eredményeket produkalja-e.

e Folyamat mindsités: Annak ellenérzése, hogy a berendezéssel végrehajtott folyamat a
kivant eredményeket produkalja-e.

Amennyiben a Vizsgaldhelyeken a normal klinikai vizsgdlati gyakorlatban a berendezések
validacids folyamata szlikséges, Ugy azt jellemz6en a gyartd vagy telepité cég végzi.
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D. Id6szakos felllvizsgalat

A 4/2009. (lll. 17.) az orvostechnikai eszk6zokrél széld EUM rendelet meghatarozza, hogy az

Uzemeltet6 az orvostechnikai eszkd6zoket rendszeres id6szakos fellilvizsgalatnak koteles alavetni
annak érdekében, hogy megfelel6 informacid alljon rendelkezésre a haszndlat sordn bekovetkez6
allagromlasrdl, az eszk6z dokumentaciojaban megadott elGirdsok esetleges megvaltozasaral,
valamint a rendeltetésszer(i és biztonsagos teljesit6képesség fennallasardl.

Az els6 felllvizsgalat az GUzembe helyezést6l szdmitott —a rendelet 13. mellékletben el&irt
gyakorisagtdl fligg6en— egy, két vagy harom év elteltével esedékes. Haszndlt eszkdz esetén az
elsé felllvizsgalat az Uzembe helyezéskor, majd ezt kovetSen a rendelet 13. mellékletben elGirt
gyakorisaggal esedékes. A tovabbi felllvizsgalatok hatarideje az el6z6 felilvizsgalat id6pontjatadl
szdmitandd. Ha egy eszkdz tobb, a rendelet 13. mellékletben meghatdrozott kategoriakba tartozé
részegységeket tartalmaz, akkor azt a legszigorubb fellilvizsgalati id6 alapjan kell ellenérizni.

Az id6szakos felllvizsgalatot el kell végezni a meghibasodast kovets szerviz beavatkozas utdn is,
ha a beavatkozas a vizsgalando tulajdonsagra is kiterjedt.
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II. CE mindsités

Az Eurdpai Parlament és a Tanacs 765/2008/EK rendelete meghatarozza, hogy az Eurdpai Unidn

bellil forgalmazott bizonyos termékeket CE-minGsitéssel és -jeloléssel kell ellatni. A CE-jel6lés
igazolja, hogy a forgalmazott terméket a gyartd megvizsgalta, és az megfelel az unids szintd
biztonsagi, egészségligyi és kornyezetvédelmi elSirasoknak. Fliggetlenil attdl, hogy a vilag mely
részén allitottak eld, a szabdlyozas hatdlya ald tartozé termékeket csak CE-jeldléssel lehet az EU
bels6 piacan forgalomba hozni. A CE jelolés egy igazolds arra, hogy a termékgydrtds az
elGirasoknak megfelelGen tortént; mindsitést (kalibraciot, hitelesitést, felllvizsgalatot) azonban

nem hordoz magdban!

Ill. Karbantartas

Karbantartason azt a fenntartasi tevékenységet kell érteni, amely mindazon teend6ket magaba
foglalja, melyeket sziikséges elvégezni az eszkdzok és berendezések Uzemképessége és
rendeltetésszerl hasznalata érdekében. Ez magdban foglalja az ellendrzéseket, javitasokat,
alkatrész cseréket és tisztitdst. A rendszeres karbantartds segit megel6zni a varatlan
meghibdsodasokat, meghosszabbitja a berendezések élettartamat, és biztositja a hatékony és
biztonsagos mikodést.

IV. Analitikai mérlegek napi ellendrzése

Az USP (United States Pharmacopeia - az Egyesiilt Allamok Gyodgyszerkonyve)(1251) Weighing on

an_Analytical Balance fejezetében meghatdroztak az analitikai mérlegek minGségbiztositahoz

szikséges mérleg egyensulyi eltolddasanak ellendrzését. Hosszabb id6n keresztiil az egyensulyi
eltolodast és az egyéb napi véltozdsokat egy rogzitett ellendrz6 suly rendszeres mérésével lehet
ellendrizni; ezt az ellen6érzést a mérleg kornyezeti hémérsékleten torténd kalibralasa utan kell
elvégezni. Az ellendrzést az aznapi elsé mérlegelés el6tt vagy minden olyan esemény utdn kell
elvégezni, amely megzavarhatja a mérleg kalibralasat (aramkimaradas, a mérleg Uj helyre
koltoztetése stb.). Az ellen6rzé (etalon) suly olyan suly, amelynek témege allandé marad, és nem
haladja meg a mérleg terhelési hatarat. Minden mérleget ellen6rzd sullyal kell ellatni, amelyet a
mérleg kozelében |évé megfelel§ véddétokban kell tarolni. Amennyiben a mért tomegérték az
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ellenérz6 sulyok helyes értékétél (tomeg korrekcioval korrigdlt névleges érték) nagymértékben
eltér, az ellen6rz6 sulyt tisztitani vagy a mérleget szervizeltetni szlikséges.
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Az MKVT Mindségiigyi munkacsoportjanak ajanlasa a miiszerek
mindsitésével kapcsolatban

1. Hitelesités vagy kalibracio kérdéskérben

Hitelesités soran a m(iszer vagy méréberendezés méréstechnikai adatainak ellenérzése mellett
szerkezeti és szemrevételezési vizsgdlat is torténik, ezaltal egy szélesebb korl ellenGrzés torténik
a kalibraciéhoz képest. Azon mUszerek és mérGberendezések esetén, amelyek hitelesitésre
kotelezettek, a klinikai kutatdsi vizsgalatokban a hitelesités bizonyitvany mellé kalibraciés
bizonyitvdny megléte nem sziikséges.

Amennyiben egy mUszernek a hitelesitése nem, de a kalibracidja elvart, Ugy szlikséges feltlintetni
a kalibralasi mérési jegyz6kdnyv mellett a mlszer minGsitését (“alkalmas”, “elutasitott”, stb.) is.
A minGsités eredményét a klinikai kutatasi Vizsgaldhely is dokumentalhatja amennyiben
Szabvanymdveleti elGirdsban meghatdrozta a minGsités folyamatat és a minGsitést végz6
aldirdsdval igazolta, hogy a mindsitést a Szabvanymoliveleti el6irdsban leirtak szerint végezte.

Egy mUszer vagy berendezés kalibraldsat a klinikai Vizsgdldhely maga is elvégezheti, a folyamatot
belsé Szabvanymdiveleti el6irdasban szikséges rogziteni. A kalibralé személynek ismernie kell a
Szabvanymdveleti elGirdsban leirtakat és alairadsaval igazolni a tudomasulvételét (megfelel6
tréning dokumentacio).

A kalibralaskor hasznalt mérési limit meghatdrozadskor az aldbbi szempontokat sziikséges
figyelembe venni (amennyiben a mérémdszernél vagy berendezésnél alkalmazhatd):

e Mérd6tartomany: A gyarto altal megadott also és felsé mérési hatar. A kalibraldsnak ezen
a tartomdnyon belll kell torténnie.

e Pontossag: A mérGeszkdz pontossdga meghatdrozza a mérési bizonytalansagot, ami
befolydsolja a kalibralasi limitet.

e A referencia etalon pontossaga: A kalibraldashoz hasznalt referencia etalon pontossaga
legaldbb olyan jd, vagy jobb kell legyen, mint a kalibradlandé eszk6z pontossaga.

e A mérési mddszer: A kalibrdlashoz hasznalt modszer befolyasolhatja a mérési
bizonytalansagot.
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e Kornyezeti feltételek: A hdémérséklet, paratartalom és egyéb kornyezeti tényezdék
befolydsolhatjdk a mérést, és figyelembe kell venni a kalibraldsi limit meghatdrozasakor.

e Mi a célja a kalibralasnak? A kalibralasi limitnek 6sszhangban kell lennie a kalibralds
céljaval. Példaul, ha a cél a mérGeszk6z pontossaganak ellendrzése, akkor a kalibralasi
limit szigorubb lehet.

A munkacsoport a klinikai kutatasi Vizsgdlohelyek részére a miszerek és berendezések
nyilvantartdsara, illetve a kalibracios folyamat leirdsahoz tablazatot és Szabvanym{veleti el8iras
mintat bocsajt rendelkezésre (lasd Fliggelékek).

2. Altalanos mérlegek mindsitésével kapcsolatban

A klinikai kutatasban leggyakrabban alkalmazott mérlegek nem automatikus miikddéstiek (MKEH
HE 5-2021 Hitelesitési ElGirasa alapjan), mivel a kezel6 beavatkozdsat teszi sziikségessé a

mérlegelés folyaman. llyen beavatkozas a mérendd tomeg felhelyezése a teherfelvevére vagy a
teher eltdvolitasa, de kiiléndsen a mérési eredmény elfogadasa (leolvasdsa, nyomtatdsi parancs
kiadasa). Ezaltal a klinikai kutatasi résztvevék testsuly mérésére, testsuly és magassag mérésére
vagy minta tomegek meghatdrozdsara alkalmazott mérlegeket nem sziikséges hitelesiteni, de a
mérési pontossag biztositasanak érdekében a Szponzor vagy a Vizsgaldhely bels6 szabalyzata
elGirhatja a kalibracid szikségességét és annak gyakorisagat.

3. Vizsgalati készitmény méréséhez, adagolasahoz hasznalt mérlegek
mindsitésével kapcsolatban

Azon nem automatikus m(ikodésd mérlegek, amelyek vizsgalati készitmények gydgyszertarban
torténd eldallitasdra, valamint az orvosi és gyogyszertari laboratériumokban végzett analizisek
soran alkalmaznak, hitelesiteni szlikséges. Az alkalmazott analitikai mérlegek
mindségbiztositasahoz a Munkacsoport javasolja a mérlegek napi egyensulyi eltolédas
ellen6rzését a mérleg mérési hatardhoz igazitott etalon sulyok hasznalataval. Az egyensulyi
eltolédas napi ellen6rzésének bevezetését illetve az ellenbrzési hibahatart a Vizsgaldhely sajat
felelGsségi korben donti el és amennyiben alkalmazza, rogziti azt egy belsé szabdlyzatban.
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4. A klinikai kutatasban hasznalt muszerek és mér6berendezések karbantartasaval
kapcsolatban

A klinikai kutatasokban alkalmazott méréml(iszerek és berendezések karbantartdsa javasolt,
amely kimerlilhet a berendezések kils6 tisztitdsban és a mozgd elemek ellen6rzésében évi
gyakorisaggal a berendezés mi(ikdodési folytonossaganak megdrzésének érdekében. A
karbantartas, tisztitds vagy ellen6rzés tényét a berendezés gépnapldjaban nyilvantartva
visszakereshetd, illetve egy ellen6rzés sordn bemutathaté.

Ah(iték, illetve fagyasztdk esetében az évi rendszerességli leolvasztas és tisztitds a tulfagyas vagy
jegesedés elkeriilését segiti el6 mellyel biztosithaté a vizsgdlati készitmény vagy a vizsgalati
mintdk fagyds miatti sériilése, megrongalddasa.

A karbantartasi folyamatok bevezetését és gyakorisdgat a Vizsgaldhely sajat felel6sségi kérben
donti el és amennyiben alkalmazza, rogziti azt egy bels6 szabalyzatban.
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Fliggelékek

1. ,Midszer / berendezés neve” kalibraciéjanak folyamata SzZME minta

2. Eszkozok listaja és azok mindsitésével kapcsolatos elvarasok
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