BASKENT UNIVERSITESI
FEN BIiLIMLERI ENSTITUSU
KALITE MUHENDISLiGi ANABILIM DALI
KALITE MUHENDISLiIGi TEZLI YUKSEK LiSANS PROGRAMI

TIBBi CiIHAZ URETEN BiR FIRMADA RiSK TABANLI KALITE
YONETIM SISTEMININ OLUSTURULMASI

YUKSEK LiSANS TEZi

HAZIRLAYAN

SELIN SEZER

TEZ DANISMANI

Dr. Ogr. Uyesi PELIN TOKTAS

ANKARA - 2020



BASKENT UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

Kalite Miihendisligi Anabilim Dali Kalite Miihendisligi Tezli Yiiksek Lisans Programi
cercevesinde Selin SEZER tarafindan hazirlanan bu g¢alisma, asagidaki jiiri tarafindan
Yiiksek Lisans Tezi olarak kabul edilmistir.

Tez Savunma Tarihi: 31/01/2020

Tez Adi: Tibbi Cihaz Ureten Bir Firmada Risk Tabanli Kalite Yonetim Sisteminin
Olusturulmasi

Tez Jiiri Uyeleri (Unvam, Adi - Soyadi, Kurumu ) imza

Prof. Dr. Ergiin ERASLAN (Baskan) Yildirim Beyazit Universitesi ~ .......................
Dr. Ogr. Uyesi Pelin TOKTAS (Damisman), Baskent Universitesi ~ .......................

Dog. Dr. Giilin Feryal CAN, Baskent Universitesi ...,

ONAY

Prof. Dr. O. Faruk ELALDI
Fen Bilimleri Enstitiisti Mudira



BASKENT UNIVERSITESI
FEN BILIMLER ENSTITUSU
YUKSEK LISANS TEZ CALISMASI ORIJINALLIK RAPORU

Tarth: .../ ... /20...

Ogrencinin Adi, Soyadi: Selin SEZER

Ogrencinin Numarasi: 21810033

Anabilim Dali: Kalite Miihendisligi

Programi: Kalite Miihendisligi

Danigmanin Unvani/Adi, Soyadi: Dr. Ogr. Uyesi / Pelin TOKTAS

Tez Bashigi: Tibbi Cihaz Ureten Bir Firmada Risk Tabanl Kalite Yonetim Sisteminin
Olusturulmasi

Yukarida baglig belirtilen Yiiksek Lisans/Doktora tez calismamin; Giris, Ana Boliimler

ve Sonu¢ Boliimiinden olusan, toplam .......... sayfalik kismina iliskin, ..... / ..... / 20...
tarithinde sahsim/tez danismanim tarafindan ..................... adl1 intihal tespit
programindan asagida belirtilen filtrelemeler uygulanarak alinmis olan orijinallik
raporuna gore, tezimin benzerlik oran1 % .......... dir.

Uygulanan filtrelemeler:

1. Kaynakga harig

2. Alintilar harig

3. Bes (5) kelimeden daha az ortiisme igeren metin kisimlari harig

“Bagkent Universitesi Enstitiileri Tez Caligmasi Orijinallik Raporu Almmasi ve
Kullanilmas1 Usul ve Esaslarini” inceledim ve bu uygulama esaslarinda belirtilen azami
benzerlik oranlarina tez ¢alismamin herhangi bir intihal i¢ermedigini; aksinin tespit
edilecegi muhtemel durumda dogabilecek her tiirlii hukuki sorumlulugu kabul ettigimi
ve yukarida vermis oldugum bilgilerin dogru oldugunu beyan ederim.

Ogrenci Imzast: ...............

Onay
/120,
Ogrenci Danismam Unvan, Adi, Soyadh,

Dr. Ogr. Uyesi Pelin TOKTAS



Bu tezi hayattaki en biiyiik sansim olan canim aileme ve dostlarima ithaf ediyorum.

Selin SEZER
Ankara — 2020



TESEKKUR

Oncelikle sadece tez calismam boyunca degil tiim yiiksek lisans egitimim boyunca
desteklerini esirgemeyen, yanma her gittigimde beni giiler yiizii ve samimiyeti ile
karsilayan, her zaman yardimci ve yol gosterici olan degerli tez danismanim Dr. Ogr.
Uyesi Pelin TOKTAS’a,

Yiiksek lisansim boyunca ders aldigim, degerli bilgilerinden faydalandigim ve
tanimaktan onur duydugum saygi deger hocalarima,

Yiiksek lisans egitimim siiresince derslere katilimim ile ilgili bana her zaman
destek olan sayin Levent HAYYAOGLU’na ve verdigi fikirlerle mesleki gelisimime
katkida bulunan sayin Beytullah FIDAN’a,

Baskent Universitesi’nin bana kazandirdig1 ve kendilerinden ¢ok sey &grendigim
sevgili dostlarrm Ezgi GULER ve Mert OZTURK e bana desteklerinden dolayr sonsuz

tesekkiir ederim.



OZET

Selin SEZER

TIBBI CiHAZ URETEN BiR FIRMADA RiSK TABANLI KALITE YONETIM
SISTEMININ OLUSTURULMASI

Baskent Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii

Kalite Miihendisligi Anabilim Dah

2020

Tibbi cihaz {iretimi yapan firmalarda Kalite Yonetim Sisteminin kurulmasi, isletilmesi ve
tarihsel gelisimi izlendiginde zaman igerisinde yasal zorunluluklarin getirilmesi insan
saghigini korumak adina atilan 6nemli adimlardandir. Diinyada, tibbi cihaz iretim yeri
belgelendirme g¢alismalar1 her ne kadar bolgesel standartlara uyum gerektirse de hepsinin
temel amaci iiretimde kalite yonetim sistemi kurarak insan sagligini korumaktir. Mevzuata
uygunluk, bir kurulusun basarisinin anahtaridir. Ayni zamanda, farkli {lkelerin yetkili
otoriteleri tarafindan zorunlu kilinan mevzuatlara uyum saglanmasi iireticilerin satis
aglarm gelistirebilmesi i¢in kritik 6nem tasimaktadir.

Bu calismada, tibbi cihaz {iretimi yapan bir firmada ISO 13485:2016 Tibbi Cihazlar I¢in
Kalite Yonetim Sistemi Standardi ve 21 CFR Bolim 820 Kalite Sistemi Regililasyonu
karsilastirmast yapilarak sistemler birbirine entegre edilmistir. Entegrasyon incelemesi
sonucu, en onemli asamanm risk degerlendirme oldugu belirlenmistir. ilgili standartlar
kapsaminda, risk degerlendirme yontemleri incelenmistir. Risk degerlendirme yontemi
olarak Hata tiirli ve Etkileri Analizi — Failure Mode and Effect Analysis (FMEA) ile
Tehlike ve Isletilebilirlik Analizi — Hazard and Operability Analysis (HAZOP) yontemleri
birbirine entegre edilerek siire¢ bazli olarak sisteme uygulanmustir. Belirlenen tiim riskler
degerlendirilerek gerekli aksiyonlar alinmistir ve riskler kabul edilebilir seviyeye

distirilmistiir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Tibbi Cihaz, Risk Degerlendirme, Kalite Yonetim Sistemi,
ISO 13485, 21 CFR Boliim 820



ABSTRACT

Selin SEZER

CREATING RISK BASED QUALITY MANAGEMENT SYSTEM IN A COMPANY
PRODUCING MEDICAL DEVICES

Baskent University Institute of Science and Engineering

Department of Quality Engineering

2020

When the establishment, operation and historical development of the Quality Management
System in medical device manufacturing sites are monitored, legal obligations have been
imposed in time to protect public health. Although the certification of medical equipment
manufacturing facilities all over the world requires compliance with regional standards and
legislations, the main purpose of all of them is to protect human health by establishing a
quality management system in production. Compliance is a key to the success of an
organization. At the same time, compliance with the legislation mandated by the competent
authorities of different countries is critical for manufacturers to improve their sales
networks.

In this study, ISO 13485: 2016 Quality Management System Standard for Medical Devices
and 21 CFR Part 820 Quality System Regulation are compared and integrated to a medical
device manufacturing company. As a result, it is observed that the most important stage is
the risk assessment. Risk assessment methods are examined within the scope of related
standards. Failure Mode Effect Analysis (FMEA) and Hazard and Operability (HAZOP)
methods are integrated to each other and implemented to manufacturing processes. All
risks are determined and necessary actions are taken. At the end of the study, all risks are

reduced to acceptable levels.

Key Words: Medical device, Risk assessment, Quality Management System, 1SO 13485,
21CFR Part 820
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ONSOZ

Tibbi cihaz iiretim yerlerinde Kalite Yonetim Sisteminin kurulmasi, isletilmesi ve
tarihsel gelisimi izlendiginde, zaman igerisinde yasal zorunluluklarin getirilmesinin insan
sagligini korumak adina atilan 6nemli adimlar oldugu goriilmektedir. Diinyada tibbi cihaz
tiretim yeri belgelendirme calismalar1 her ne kadar bolgesel standartlara uyum gerektirse
de hepsinin temel amaci iretimde kalite yonetim sistemi kurarak insan sagligina fayda

saglamaktir.

Bu tez caligmasinda, tibbi cihaz sektoriinde kullanilan kalite yOnetim sistemi
standartlar1 incelenerek bir entegrasyon caligmasi gergeklestirilmis ve bu ¢alisma
sonucunda, tibbi cihaz tiretimi yapan bir firmada siiregler belirlenerek siire¢ temelli bir risk

degerlendirme calismasi yiiriitiilmustiir.
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1. GIRIS

Giliniimiizde, teknolojik gelismeler tip alanint yeniden sekillendirerek teshis, tedavi
ve rehabilitasyon amacli birgok cihaz gelistirilmesini saglamistir. Tarihte tedavi yontemleri
olarak ¢ok basit teknolojiler kullanilirken teknolojinin gelismesi ile birlikte daha kompleks
ve yiiksek teknolojili iirtinler iiretilmeye baslanmis ve cesitlilik artmistir. Bu gelismeler
dogrultusunda, zaman igerisinde kavramlar arast karmasa yasanmaya baglanmistir.
Bununla birlikte iilke bazinda veya bolgesel bazda yetkili otoriteler tarafindan kiigiik
farkliliklar icerecek sekilde genel tanimlamalar gelistirilerek yasal mevzuatlar
yaymlanmistir. Daha Onceleri bu mevzuatlara uyum her ne kadar vicdan esasina
dayandirilsa da zamanla bu uyum zorunlu hale getirilmistir ve iireticilerin bu
zorunluluklara uymasi saglanmastir.

Tibbi cihaz iiretim yerlerinde Kalite Yonetim Sisteminin kurulmasi, isletilmesi ve
tarihsel gelisimi izlendiginde, zaman igerisinde yasal zorunluluklarin getirilmesi insan
sagligini korumak adina atilan 6nemli adimlar arasindadir. Diinyada tibbi cihaz tiretim yeri
belgelendirme ¢aligmalar1 her ne kadar bolgesel standartlara uyum istese de hepsinin temel
amaci iretimde Kalite yonetim sistemi kurarak insan saghigina fayda saglamaktir.

Saglik sektoriinde her ne kadar insan saglhigina fayda amacglanmis olsa da ozellikle
tiretici firmalar i¢in kar elde ederek biiylimek ve satis aglarimi genisletmek de Onemli
amaclardan biridir. Bu caligma, Tiirkiye’de hali hazirda ISO 13485:2012 Tibbi Cihazlar
Icin Kalite Yonetim Sistemi belgesine sahip tibbi cihaz {iretimi yapan bir firmada
gerceklestirilmistir. Bu firmada, ISO 13485:2016 Tibbi Cihazlar I¢in Kalite Yonetim
Sistemi belgelendirme siireci gerceklestirilmistir. Ancak firmanin satis agini genisletmek
istemesi ile birlikte giincel Iyi Imalat Uygulamalari — current Good Manufacturing
Practices (cGMP) gereklilikleri de yerine getirilmistir. Bu dogrultuda, 1SO 13485:2016
standardi ve 21 Code of Federal Regulations (CFR) Bolim 820 yonetmeligi maddeleri
karsilastirilmistir. Bu karsilastirma ile her ikisinin ortak gereklilikleri ve aralarindaki
farklar belirlenmistir. Her madde ile ilgili olarak firmanin olusturmasi gereken prosediirler
listelenmistir. Boylece, entegre bir Kalite Yonetim Sistemi olusturulmustur.

Yapilan ¢alisma ve incelemeler sonucunda gerekli dokiimantasyon olusturulmus,
firma belgelendirme siireci tamamlanmistir. Entegrasyon incelemesi sonucu bulunan en

onemli asamanin risk degerlendirme oldugu goézlenmistir. Firma bilinyesinde
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gerceklestirilen iiretim adimlar ile siire¢ akis diyagrami olusturulmustur. ilgili standartlar
kapsaminda tiim siireclere Hata tiiri ve Etkileri Analizi — Failure Mode and Effect
Analysis (FMEA) ve Tehlike ve Isletilebilirlik Analizi — Hazard and Operability Analysis
(HAZOP) risk degerlendirme yontemleri uygulanmistir. Belirlenen risklere gore gerekli
aksiyonlar alinmistir. Calismanin sonunda, riskler kabul edilebilir seviyeye diisiirtilmiistiir.

Calismanin bundan sonrasi i¢in; ikinci boliimde, Kalite Yonetim Sistemi ve Tibbi
Cihazlarda Kalite Yonetim Sistemi konulari ile gergeklestirilen entegrasyon calismasi
anlatilmistir. Uciincii boliimde, literatiir ve yontemden bahsedilmistir. Dordiincii boliimde,
yapilan ¢alismalardan bahsedilmistir. Son olarak besinci boliimde ise sonug ve Oneriler ile

calisma sonlandirilmustir.



2. KALITE YONETIM SiSTEMIi

Uretim, miisteri ihtiyaglarm karsilayabilmek igin iiriin veya hizmet olusturmay1
saglayan siiregler biitiiniidiir. Siire¢ ise girdilerden ¢ikt1 olusturmak i¢in gergeklestirilen ve
birbiriyle etkilesimde olan faaliyetler dizisidir. Siire¢ girdileri ve ¢iktilar1 somut veya soyut
olabilir ve tiim organizasyonlar hedeflerine ulasabilmek igin siirecleri kullanirlar. Uretim
sonucunda, karlilik artirilarak belirlenen spesifikasyonlara uygun {iriin veya hizmet
tiretilebilmesi i¢in kalite anlayisinin benimsenmesi gerekmektedir [1, 2].

Kalitenin bilinen sozliik anlami miikemmellik derecesidir. Literatiirde bir¢ok uzman
tarafindan yapilan farkli kalite tanimlar1 bulunmaktadir;

- Crosby, spesifikasyon ve gereksinimlerin zaten gelistirildigini ve aranacak bir
sonraki seyin ise bu gereksinimlere uygunluk olmasi gerektigini gbz oOniinde
bulundurarak kaliteyi gereksinimlere uygunluk olarak [3],

- Juran, {rinid kullanacak miisterinin Onemini vurgulayarak kaliteyi kullanima
uygunluk olarak [3],

- Feigenbaum, miisteri i¢in ortak iyiye ulasilmasi gerektigini savunarak kaliteyi
misterinin soyledigi seylerdir seklinde [3],

- Deming, performans tutarliligi, uygunluk ve misteriyi g6z oniinde bulundurarak
“Iyi kalite, miisteriye uygun bir kalite standardi ile tahmin edilebilir bir tek
bi¢imlilik derecesi ve giivenilirlik anlamina gelir.” seklinde tanimlamistir [3].

Dolayisiyla yukaridaki tanimlardan yola ¢ikilarak kalite tanimi; kurulus ici stirekli
gelistirmeyi saglayarak, miisteri isteklerine, mevzuat ve yasal sartlara uygunluk seklinde
tanimlanabilir.

Kalite yonetim sistemi (KYS) ise kalite politikalar1 ve hedeflerine ulasmak igin
stirecleri, prosediirleri ve sorumluluklar1 belgeleyen resmi bir sistem olarak ifade edilebilir
[1]. KYS, bir kurumun misteri isteklerini ve yasal gereklilikleri karsilamak igin
faaliyetlerini koordine etmesine ve yoOnlendirmesine ayni zamanda etkinliini ve
verimliligini siirekli olarak arttirmasina yardimci olur.

KYS’nin uygulanmasi, bir kurumun performansini tim yonlerden etkilemektedir.
KYS temelde iki fayda saglar;

- Daha fazla miisteriye, daha fazla satis1 saglayan, kurulus icerisinde giiven

asilamaya yardimci olan miisteri gereksinimlerini karsilamak,



- Kurulusun biiylime ve kar saglamak icin firsat yaratmak amaciyla regiilasyonlara
uyum ve maliyet agisindan en uygun sekilde tiriin/hizmet elde etmesini saglayarak
gereksinimlerini karsilamaktir.

KYS siireglerin iyilestirilmesi, fire oranlarmmin ve uygun olmayan iirlin sayisinin
azaltilmasi, maliyetin azaltilmasi, daha kalifiye personel i¢in egitim firsatlarinin
saglanmasi gibi bir¢cok amaca hizmet etmektedir. KY'S’nin uygulanmasi i¢in gereken temel
adimlar sirasiyla; tasarlamak, yapilanmak, yerlestirmek/yaygimlastirmak, kontrol etmek,
6lgmek, gozden gecirmek ve iyilestirmektir [3].

Tasarim ve yapilanma adimlar1 KYS'in yapisini, siireclerini ve uygulama planlarini
gelistirmeye hizmet etmektedir. Ust ydnetim, kurulusun ihtiyaglarmin ve miisterilerinin
gereksinimlerinin sistem gelistirmenin arkasindaki itici gli¢ olmasimni saglamak i¢in bu
boliimii denetlemelidir. Her siire¢ alt siireclere ayrilarak ve personel dokiimantasyon,
egitim ve Olgim araglart  gibi  konularda egitilerek ve  bilinglendirilerek
yerlestirme/yayginlastirma adimi en iyi ve ayrintili bir sekilde gergeklestirilir. Rutin ve
sistematik denetimler ile biiyiik 6lglide gergeklestirilen bir KY'S kurmanin iki 6nemli adimi
ise kontrol ve dl¢limdiir. Kontrol ve 6lgiim 6zellikleri biiytikliik, potansiyel risk ve ¢evresel
etkiye bagli olarak organizasyondan organizasyona biiylik farkliliklar gostermektedir.
Gozden gecirme ve iyilestirme adimlarinda ise yapilan denetimler sonucu elde edilen
detaylar, bu dogrultuda hedeflerin olusturulmasi ve bu hedeflere yonelik verimlilik ve
etkinlik artirilarak gergeklestirilmesi gereken uygulamalar ele alinir [4].

KYS’ler sektorel olarak bircok alanda uygulanmaktadir. Bu ¢alisma, tibbi cihaz
tiretimi gerceklestiren bir firmada uygulandigi i¢in konu olarak tibbi cihazlarda KYS’ye

odaklanilmistir.

2.1. Tibbi Cihazlarda Kalite Yonetim Sistemi

Tibbi cihaz imalat sektorii, 6nemli kalite sistemlerinin ve iiriin gereksinimlerinin
karsilanmasi gereken, belirli yasal diizenlemelere uyulmasinin sart oldugu sektorlerden
biridir. Bu diizenleyici gerekliliklerin asil amaci; treticilerin siirekli olarak kullanim
amaglarina uygun ve giivenli olan tibbi cihazlar tasarlayabilmesini, iiretebilmesini ve

piyasaya siirebilmesini saglamaktir.



2.1.1. Tibbi cihaz tanim

Giiniimiizde teknolojik gelismeler tip alanini yeniden sekillendirerek teshis, tedavi ve
rehabilitasyon amagli birgok cihaz gelistirilmesini saglamistir. Tarihte tedavi yontemleri
olarak, ¢ok basit teknolojiler kullanilirken teknolojinin geligsmesi ile birlikte daha kompleks
ve yiiksek teknolojili {irtinler iiretilmeye baslanmis ve c¢esitlilik artmistir. Bu gelismeler
dogrultusunda zaman igerisinde kavramlar aras1 karmasa yasanmaya baslanmistir. Tibbi
iriin ve tibbi cihaz kavramlar1 arasindaki farkin net bir sekilde yapilamamasi durumu,
yetkili otoriteler tarafindan giderilmesi gereken bir eksilik olarak goriilmiistiir ve degisik
iilke otoritelerine gore kiiclik farkliliklar icerecek sekilde genel bir tanimlama
gelistirilmistir [5].

Avrupa Birligi’nin yayinlamis oldugu Tibbi Cihazlar Tiiziigii (AB) 2017/745e gore
tibbi cihaz tanimi “insan viicudu igerisinde veya iizerinde amaglanan asli fonksiyonunu farmakolojik,

immiinolojik veya metabolik etkiler ile saglamayan; fakat fonksiyonunu yerine getirirken bu etkiler
tarafindan desteklenebilen ve

- hastaligin; tanisi, 6nlenmesi, izlenmesi, tahmini, prognozu, tedavisi veya hafifletilmesi,

- yaralanma veya sakatlifin; tanisi, izlenmesi, tedavisi, hafifletilmesi veya kompanse edilmesi,

- anatomik bir yapinin veya islevin veya bir fizyolojik ya da patolojik siirecin veya durumun; arastirilmasi,
ikame edilmesi veya modifikasyonu,

- organ, kan ve doku bagislar1 dahil olmak iizere, insan viicudundan elde edilen 6rneklerin in vitro muayenesi
vasitasiyla bilgi saglanmasi,

Ozel tibbi amaglarindan biri veya daha fazlasi i¢in, imalat¢1 tarafindan, insan {izerinde tek basina veya birlikte

kullanilmak {izere tasarlanan alet, aparat, techizat, yazilim, implant, reaktif, materyal veya diger malzemedir”

seklinde yapilmistir [6].

2.1.2. Tibbi cihaz tarihcesi

Gegtigimiz 2000 y1l boyunca, hastaliklarin iyilestirilmesinde ve teshisinde bircok
cihaz gelistirilmis ve kullanilmistir. Ilkel ¢aglarda magaralarda bulunan ¢cakmak tasindan
yapilmis bicak bicimindeki cerrahi aletler ve trepane edilmis kafataslari, bize baz1 ilkel
tibbi miidahalelerin yapilmis olabilecegini diisiindiirmektedir. Ilkel kiiltiirlerde tendondan
iplikler ve kemikten igneler kullanarak kesikler dikilirken, yara dudaklari arasina dren
olarak ince agac kabuklari yerlestirilirdi. Kirik tedavisinde tahtadan askilar ve hayvan
derisinden al¢1 uygulanmaktaydi. Daha sonra 11. yiizyilda Ibn-i Sina ilk kez tip ve

cerrahiyi ayr1 sekilde ele alarak cerrahi operasyonlarda kullanilmak {izere cerrahi el



aletlerinin kullanilmasini 6nermistir. Baslarda bu cihazlar daha basit malzemelerden, daha
basit sekilde {iiretilirken zamanla daha kompleks ve ¢ok yonlii bir sekilde gelistirilmistir.
Bilimsel yontemin 17. yiizyilda resmilestirilmesiyle birlikte, bu cihazlarin kullanimi daha
yaygin hale gelmistir [5].

Zaman igerisinde mikroskop bulunarak idrar/digki analizleri yapilmaya baslanmis ve
bakteriyoloji onem kazanmistir. BOylece biyopsi saglik alanina girmistir. Anestezinin
bulunmasiyla birlikte, cerrahi uygulamalar ilerleyerek medikal alet ve cihazlarin
sanayilesmesine ve bu sanayiye yonelik teknolojinin de ilerlemesine yol agmistir. 1895
yilinda, tibbi cihazlarda goriintiileme sistemlerindeki en 6nemli gelisme olan X 1511 tiipti
bulunmustur. Sonrasinda, bulusun sahibi olan Einthoven’e Nobel Odiilii kazandiran, kalbin
elektriksel aktivitesini 6lgmek amaciyla Elektrokardiyografi cihazi gelistirilmistir. Ikinci
diinya savasi sirasinda, tibbi cihaz diinyast hizla geliserek daha biiylik teknolojik
gelismelerin temelleri bu yillarda atilmistir. Yillar icerisinde, ilk diyaliz makinesi ardindan,
ilk kalp pilinin gelistirilmesiyle medikal cihazlar multidisipliner sekilde kullanilmaya
baglanmis ve elektronik sensdrler, robotik teknoloji, yapay organlar, nanoteknoloji tirtinleri
gibi daha bir¢ok teknolojik gelismenin saglanmasiyla ve kullanilmasiyla her gecen giin
daha da ilerlemektedir [7].

Sekil 2.1. ve 2.2.°de verilen gorsellerle tibbi cihazin teknolojik ve bilimsel

gelismelerle nasil degisime ugradig: goriilmektedir.

Sekil 2.1. Greko Roman Cerrahi Aletleri — Nester Cesitleri [8]



Sekil 2.2. CMR Versius Robotik Cerrahi Sistemi [9]

2.1.3. Tiirkiye’de tibbi cihaz sektorii

Saglik sektoriiniin tiim diinyada hizli bir sekilde gelismesinin yani sira Tiirkiye’de de
saglik sektorii ayni sekilde ilerlemekte ve Tiirkiye eckonomisini Onemli oranda
etkilemektedir.

Saglik sektoriinde genis kapsamli raporlar sunan Espicom sirketinin 2017 verilerine
gore, Tiirkiye’de Saglik Bakanlig1 veri tabanina kayitli olan tibbi cihaz iiretici firma sayisi
1509, ithalat¢1 firma sayist 2300, hem iiretici hem ithalatgr firma sayist 700 olarak
belirlenmistir [7].

Sekil 2.3.’te Espicom 2016 verilerine gore, Tiirkiye’de tibbi cihaz alt gruplarina gére
pazar dagilimi goriilmektedir. Tibbi cihazlar; tanisal goriintiilleme, dis hekimligi {iriinleri,
protez ve ortez, hastaya yardimci cihazlar, sarf malzemeler ve bunlarin digindaki tibbi
cithazlar (diger) olmak flizere alti kategoriye ayrilmistir. Diger kategorisi tekerlekli
sandalyeleri, tibbi amagli mobilyalari, oftalmik cihaz ve gerecgleri ve geriye kalan tiim
tirlinleri kapsamaktadir ve pazarin en biiyiik kismini olugturmaktadir. Bunlar en biiyiik
ikinci grup sarf malzemeleridir. EKG, Ultrason, MR, sintigrafi, X, alfa, beta veya gama
151inl1 cihazlar, X 11l tiipler, jeneratorler ve tani i¢in kullanilan diger yardimer cihazlar
aksesuarlar ile birlikte tanisal goriintiileme cihazlar1 olarak {igiincii sirada yer almaktadir.
Dordiincii sirada, hastaya yardimer iriinler, besinci sirada dis hekimligi tirtinleri yer

almaktadir, en son olarak ise ortopedik iiriinler ve protezler gelmektedir [7].



B Tibbi Sarflar B Tanisal Gorlintlleme B Ortopedik Ortez ve Protez

Dis Hekimligi Uriinleri m Hastaya Yardimci Uriinler m Diger Tibbi Cihazlar

Sekil 2.3. Tibbi cihazlarin alt siniflarina gore pazar dagilimi 2016 [7]

Sektorde genelde orta ve diisiik teknolojiye sahip cihazlar tiretilmekte olup, yiiksek
teknolojili cihazlar c¢ogunlukla yurtdisindan ithal edilmektedir. Tiirkiye’deki {iretici
firmalar yurtdis1 firmalar ile rekabet edebilecek giicte degildir. Pazar gereksiniminin biiyiik
cogunlugunun ithalat yoluyla karsilandigt g6z Oniinde bulundurulursa, tibbi cihaz
tiretiminin halen istenilen seviyede olmadig1 goriilmektedir.

Tiirkiye’nin tibbi cihaz tretimi konusunda kendini gelistirmesi gerekmektedir.
Sektoriin kendini gelistirebilmesi i¢in en dnemli nokta saglik otoriteleri, 6zel sektor ve
kamu sektdrlerinin birbirleri ile ortak paydada bulusmasidir. Ulke ekonomisinin ve
sektoriin kalkinmasi adina birlikte c¢esitli ¢aligmalar siirdiiriilmeli, ortak strateji ve
politikalar iiretilmelidir. ihracat oranmin artirilmasi igin yerli {iretim desteklenmeli ve
tiretimde disa bagimlilik azaltilmalidir.

Tibbi cihaz sektoriinde ihracat yapabilmek iirlinle ve tiretim yerleri ile ilgili uyulmasi
gereken bir takim yasal zorunluluklart da beraberinde getirmektedir. Bu yasal
zorunluluklar hem {reticiyi hem de tiiketiciyi karsilikli olarak koruyarak miisteri

ithtiyaglarini glivenli bir sekilde saglamaktadir.



2.2. Tibbi Cihaz Uretim Yerlerinde Uygulanmasi Gereken Standartlar ve
Belgelendirme

T1bbi cihaz olarak iiretilen her iirliniin insan sagligini etkiledigi diisiiniiliirse, {iriin ve
hasta giivenligi en iist seviyede tutulmalidir. Uriin ve hasta giivenliginin saglanmasi, belirli
otoriteler/komiteler tarafindan yayinlanan uluslararasi standartlar veya mevzuatlar
tarafindan yonetilmektedir. Uretici firmalarin uymas1 gereken uluslararasi standartlar veya
mevzuatlar ililkeden llkeye farklilik gostermektedir. Mevzuata uygunluk, bir kurulusun
basarisinin anahtaridir ve mevzuatin gozetimi giderek artmaktadir. Tibbi cihazlar
Avrupa’da oldugu gibi Tiirkiye’de de pazara sunulmadan once Conformité Européene -
European Conformity - Avrupa Uygunluk (CE) belgesi almak zorundadir. Tiirkiye’de
firmalar kendileri, bayileri ve iiriinleri Saglik Bakanlig: tarafindan takip edilen Uriin Takip
Sisteminde (UTS) kayit altina alindiktan sonra pazara girebilmektedir.

Amerika Birlesik Devletlerinde Amerikan Gida ve Ilag Dairesi — Food and Drug
Administration (FDA), tibbi cihazlar i¢in ayrica bir kalite sistemi gerektirir ve bu kalite
sistemi cGMP olarak adlandirilir. 21 sayili Federal Yo6netmeligin 820. Bolimiinde (21
CFR Bolim 820) tanimlanan resmi Kalite Sistemi YoOnetmeligi ise cGMP’dir. Tiirkiye’de
ise tibbi cihazlarin {iretiminde heniiz c¢GMP kurallari1 uygulama zorunlulugu
bulunmamaktadir. Avrupa kokenli olmak iizere, diinyanin dort bir yaninda ¢ogu {iilkenin
kullandig: standart ISO 13485 standardidir. CE belgelendirme siireci ISO 13485 standardi
ve Avrupa Birligi tarafindan yayinlanan Tibbi Cihaz Yonetmeligi ile birlikte
yiiriitiilmektedir.

Calismanin bundan sonraki bdliimiinde ISO 13485 — Tibbi Cihazlar i¢in Kalite
Yonetim Sistemi ve Giincel Iyi Imalat Uygulamalari (¢cGMP) daha detayli sekilde

anlatilacaktir.

2.2.1. 1SO 13485 — Tibbi cihazlar i¢in kalite yonetim sistemi

Uluslararas1 Standardizasyon Organizasyonu olarak bilinen 1SO, diinyanin en biiyiik
goniillii Uluslararas1 Standart gelistiricisidir. 1946 yilinda Londra'da, 25 iilkeden 65
delegenin Uluslararasi Standardizasyonun gelecegini goriigmek {izere bir araya gelmesi ile
1947'de resmen kurulmustur. 1949 yilinda ise merkezi Isvicre’ye tasmnmis olup halen

Cenevre’de bulunmaktadir. O zamandan beri, teknoloji ve ticaretin neredeyse tiim



yonlerini kapsayan 22753 adet Uluslararasi Standart yayinlamistir. 1987 yilinda, ilk kalite
yonetim standardini yayinlamigtir. Zamanla 1SO 9000 ailesindeki standartlar en iyi bilinen
ve en ¢ok satan standartlardan bazilart haline gelmistir [10] .

ISO 13485 tibbi cihazlar i¢in ISO tarafindan yaymlanmis bir standarttir. Bu standart,
bir tibbi cihazin yasam dongiisiiniin bir ya da daha fazla asamasinda yer almis bir firma
tarafindan kullanilabilmesi i¢in olusturulmustur. Tibbi cihazlarin tasarimi ve gelistirilmesi,
tiretimi, depolanmasi ve dagitimi, kurulumu, bakimi, nihai olarak devreden ¢ikarilmasi ve
bertarafi ile ilgili faaliyetlerin tasarimi, gelistirilmesi veya temini i¢in kullanilabilecek bir
KYS’nin gerekliliklerini belirtmek i¢in bu standart rehber olarak kullanilmaktadir. Ayrica
belirtilen faaliyetleri gerceklestiren firmalara {irin veya hizmet saglayan tedarikgiler
tarafindan da kullanilabilmektedir [11].

Sekil 2.4’te goriildiigii lizere, ISO 13485:2016 standart modeli miisteri
memnuniyetini saglamak amaciyla yOnetimin sorumlulugunda kaynak yonetimi, iirlin
gerceklestirme, Olglim, analiz ve siirekli iyilestirme dongiisiinde girdileri ¢iktilara

doniistiirmek i¢in gereken adimlart belirtmektedir.

Kalite Yonetim Sisteminin
Siirekli iyilestirilmesi

Yonetimin
Sorumlulugu

N\

Ijilegtirme Yénetimi

Uriin
Gergeklestirme

N e Y
Misteri [l
Memnuniyeti

Sekil 2.4. 1SO 13485:2016 Standart Modeli

Misteri
F istekleri
ﬁ/
AN

\\
/>
;ﬂ"l }/"

ISO 13485 uluslararas1 kabul gormiis ISO 9000 kalite yonetim standard: serisinden
tiiretilmis bagimsiz bir KYS standardidir. ISO 13485, ISO 9001 standardinin siire¢ tabanl
modelini tibbi cihaz iiretim ortamimi diizenlemek i¢in uyarlamaktadir. ISO 13485, ISO
9001 standardmnin Planla, Uygula, Kontrol Et, Onlem Al (PUKO) olarak bilinen siireg
modeli kavramlarini temel alarak, mevzuat uyumu igin tasarlanmistir. Bu nedenle, dogast
geregi ISO 9001 standardina goére daha acgiklayicidir ve daha ayrimtili bir sekilde
belgelendirilmis bir KYS gerektirir [12].
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ISO 13485 standardi, tibbi cihaz iireticilerini, siireclerinin etkinligini saglamak ve
korumak adma diizgiin isleyen bir KYS tasariminda desteklemek iizere yazilmistir. Avrupa
Direktifleri altindaki CE isaretli tibbi cihazlarin temeli olarak kabul edilen bir KYS
standard1 olup tibbi cihaz iireticilerinin gerekli yasa ve yonetmeliklere uygunluklarinin
gosterilmesine yardimci olmaktadir.

ISO 13485 standardi ayn1 zamanda Yetkili Otorite ve Onaylanmis Kuruluslarin, tibbi
cihaz ireticilerinin denetlenmesi asamasinda Kullandiklar1 rehber bir standarttir. Sekil
2.4°te belirtilen standart modeline gore gerekli adimlar izlenerek firmalarin faaliyet

kapsamlar1 dogrultusunda denetimleri ger¢eklestirilmektedir.

2.2.2. ¢cGMP - Giincel Iyi imalat Uygulamalar

FDA, ABD federal hiikiimetindeki en eski, kapsamli tiiketici koruma ajansidir.
FDA'nin tibbi cihazlarin diizenlenmesinde iki ana doniim noktasi bulunmaktadir.
Bunlardan birincisi, tibbi cihazlar ilk kez 1938'de federal diizenleyici denetimi altina
alindiginda ve ikincisi de tibbi cihazlar ilk kez 1976'da pazar oncesi incelemeye tabi
tutulduklarinda meydana gelmistir. Her iki durumda da FDA, halki tibbi cihazlarin
degistirilmesinden ve yanlis markalandirilmasindan koruma ihtiyacin1 dengelemek igin
yenilik¢i, hayat kurtarici tibbi cihazlarin gelistirilmesini tesvik etmek istemistir [13].

Ilerleyen yillar ile birlikte Amerikan Gida ve Ilag Idaresi tiiketicilerin daha sik1 bir
sekilde korunmasi ve halk sagliginin daha etkili bir sekilde desteklenmesi amaciyla mevcut
yasal zorunluluklar1 daha da katilastirarak ABD’ye {iriin satan yabanci tilkelerin gézetimini
de zorunlu kilan hiikiimler i¢eren yasal mevzuatlar1 giincellemistir.

FDA tarafindan diizenlenmis {riinler (gida, ilag, biyolojik {iriinler, tibbi cihazlar vb.)
icin kalite sistemleri cGMP olarak bilinmektedir. Bolim 820'deki tibbi cihazlara yonelik
cGMP gereklilikleri (21 CFR béliim 820), dncelikle Federal Gida, Ilag ve Kozmetik
Yasasi'nin boliim 520(f) tarafindan yetkilendirilmistir. Yasanin 520 (f) bolimiinde, FDA,
21 Temmuz 1978 tarihli Federal Sicil Dairesinde (43 FR 31 508) nihai bir kural
yayinlayarak, tibbi cihazlara yonelik cGMP gerekliliklerini 6ngérmiistiir. Bu diizenleme 18
Aralik 1978'de yiiriirliige girerek boliim 820 kapsaminda kodlanmustir [14].

Kalite Sistemi diizenlemesi, cGMP regiilasyonuna pek cok farkli tiirde tibbi cihaza

uygulanmasi gerektiginden dolayr “semsiye” yaklasimini benimsemektedir. Bu nedenle,
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yonetmelik ireticinin belirli bir cihaz1 nasil iiretmesi gerektigini ayrintili olarak tarif
etmemektedir. Aksine, yonetmelik, iireticilerin prosediirleri gelistirmelerini, prosediirleri
takip etmelerini ve belirli bir cihaza yonelik en yeni liretime gore verilen bir cihaza uygun
detaylar1 doldurmalarin1 isteyerek tiim iireticilerin izlemesi gereken g¢ergeveyi
saglamaktadir. Bu dogrultuda iireticiler kendi cihazlarinin tiretimi i¢in bir kalite sistemi
kurarken kendi siireglerine uygun olan boliimlerin gereklerini yerine getirmelidir [14].
GMP, tibbi cihazlarin en yiiksek kalitede uygulamalar kullanilarak tasarlanmasini
saglamak i¢in tasarim kontrol gereksinimlerini igerir. Dolayisi ile, Sekil 2.5’te verilen
selale yaklasimina gore, tasarim islemi, bir sonraki etkinlik veya faz baglamadan 6nce her
bir faaliyet veya fazin kabul edilebilir bir sekilde tamamlandig1 giivencesini saglamalidir.
Selale yaklagimi, basitce bir selalenin dokiilmesine benzer sekilde tasarim siirecinin
gerceklestirilmesinde kullanilan ve silire¢ adimlarinin aralarindaki geg¢isi modelleyen bir

yaklagimdir.

/ Gdzden Gegirme
\

Tasarim Ciktisi \
Gegerli Kilma Tibbi Cihaz

Sekil 2.5. FDA Selale Yaklasimi [15]

L

Kullanici Thtiyaglari

2.3. 1SO 13485 ve GMP Entegrasyonu

ISO 13485:2016 standardi, 1 Mart 2016 tarihinde revize edilmistir ve Tirkiye’de
2018 yili itibari ile medikal cihaz iretici firmalar1 igin ISO 13485:2016’ya gecis siireci
hizlanarak zorunlu hale gelmistir.

ISO 13485:2016 revizyonunu ISO 13485:2012°den ayiran en dnemli ve en temel
degisiklik ISO 13485:2016min KYS’nin tiim siireglerinde bir risk yonetimi yaklagimi

kullanmasidir.
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Bunun yani sira yapilan diger biiyiik degisiklikler asagida agiklanmistir:

- KYS’de kullanilan yazilimlarin gegerli kilinmasi; iiriin gerceklestirme siirecinde
kullanilan yazilim igeren tiim ekipmanlarin veya sistemlerin veri gilivenligi ve
blitlinliigii saglamasi amaciyla yazilimlarinin gegerli kilinmasi gerekmektedir.

- Tibbi cihazlar i¢in teknik dosya ve tasarim / gelistirme dosyalari i¢in standardin
hiikiimlerine goére yapilandirilmis teknik doklimantasyonun olusturulmasi
gerekmektedir.

- Sikayetleri ele alma siiregleri i¢in yeni gereklilikler yerine getirilmelidir. Sadece
miisteriden gelen sikayetler degil tiim sikayetler incelenmelidir. Tiim sikayetler
belirli yasal gereklilikler dogrultusunda ele alinmalidir.

- Steril tibbi cihazlarin sterilizasyon siireci i¢in bulagma kontrolii ve ilgili
slireglerinin gegerli kilinmasi gerekmektedir.

- Kalite yonetimine dahil olan personelin yeterliliginin tanimi; egitim Onlemlerinin
etkinliginin belgelenmesi ve dogrulanmasi gerekmektedir.

ISO 13485: 2016 standardinda “risk” terimi, gbézden gegirilerek; bu terimin 15
kereden fazla kullanildig1 gozlenmistir. Bu say1 risk teriminin yalnizca iki kez kullanildigt
ISO 13485:2012 ile karsilastirildiginda olduk¢a fazladir. Su an mevcut olan Tibbi Cihaz
Yonetmeligi’nde ise risk terimi kullanimi, bundan 50 kat daha fazladir [11, 16].

Risk Yonetimi, Tibbi Cihaz diizenlemelerinde i¢sel bir kavramdir. ISO 13485: 2012
temel olarak tibbi cihazlarin tasarim ve gelistirilmesine odaklanan iiriin gerceklestirme ile
ilgili faaliyetler icin risk yonetimi uygularken, gézden gecirilmis ISO 13485:2016 satin
alma ve egitim gibi siire¢leri de igerecek sekilde risk yonetimini genisletir. 1SO
13485:2016 standardi, “Kurulug KYS i¢in gerekli uygun islemlerin kontroliine risk temelli
bir yaklagim uygulamalidir” ciimlesi ile kalite sistemini etkileyen her seye risk
perspektifinden bakilmasi gerektigi vurgular.

Tibbi cihaz iiretimi gergeklestiren firma, kendi alaninda yiiksek oranda ihracat
yapmaktadir ve Avrupa’nin yam1 sira ABD’ye de satis yapabilmek i¢in hem ISO
13485:2016 revizyonu kapsaminda belgesini yenileyecek hem de cGMP kalite sistem
gerekliliklerini kendi sistemine entegre edecektir.

Bu entegrasyon ¢alismasi1 kapsaminda, 1SO 13485:2016 standardi ile cGMP (21 CFR
Bolim  820) gerekliliklerini net bir sekilde belirleyebilmek amaciyla ilgili

standart/yonetmelik maddeleri baz alinarak karsilagtirilmistir.
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Bu tez g¢alismasi, tibbi cihaz {iretmek isteyen firmalara KYS kurulumunu agiklayan
faydalanabilecekleri bir rehber niteligindedir.

EK-1’de verilen tabloda, ISO 13485:2016 ve 21 CFR Bolim 820 maddelerinin
birbirlerine denkligi incelenmistir. Maddeler sirasiyla karsilastirilarak ortak gereklilikler ve
aralarindaki farklar ortaya c¢ikarilmistir. Bdylelikle, her iki yonetmelik/standart
gerekliliklerini icerecek sekilde entegre edilmistir. Bu dogrultuda, firma biinyesinde
olusturulmasi gereken dokiiman listesi de yine ekteki tabloda verilmistir. (Bkz. EK-1)

Karsilastirma ¢alismasinin daha net anlasilabilmesi i¢in Tablo 2.1°de EK-1
calismasindan bir kesit goriilmektedir. Gorildiigii tizere, 21 CFR Boliim 820 maddesi ISO
13485:2016 standardinda hangi maddeye/lere karsilik geliyorsa yazilmis olup; bu
maddelerin ortak gereklilikleri bir silitunda biitiinlestirilmistir. Diger siitunda ise
karsilastirilan bu iki yonetmelik/standart maddeleri arasindaki farklar belirtilmistir. Bir
diger siitunda ise bu maddeler dogrultusunda olusturulmasi gereken dokiimanlar

belirtilmistir.

Tablo 2.1. 1ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 karsilastirmasi (EK-1’den kesit)

ISO
21 CFR 1SO 1SO 13485:2016 ve 21 CFR 13485:2016 ve Olusturulmasi Gereken
Bolim 13485:2016 Boliim 820 Temel/ Ortak 21 CFR Boéliim Dokiimanlar
820 ’ Gereklilikleri 820 Arasindaki | (Prosediir/Talimat/Form)
Farklar
Alt
Bolim A
—  Genel
Hiikiimler
Tim dreticiler, tasarlanan
4 Kalite ;eg:z(l ;;etllfnin belirli ) tlbb;
820.5 Yonetim u ulanabilirg uyes as\;I Aralarinda Kalite El Kitabi, Siireg
Kalite Sistemi, Yg . y belirgin bir fark | Tanimlar1 ve Etkilesimleri
. . diizenlemelerin R,
Sistemi 4.1  Genel .. .. .| yoktur. Prosediirii, Stire¢ Kartlari
. gereksinimlerini karsilayan bir
Gereklilikler . . .
kalite sistemi olusturmali ve
stirekliligini saglamalidur.

Bu karsilastirma calismasi sonucunda, 1SO 13485:2016 Standardinin ve 21 CFR
Boliim 820’nin sadece liriin agisindan degil, ayn1 zamanda KYS’leri agisindan da risk bazl

yaklasimi benimsedigi gézlenmektedir. Baska bir deyisle, bu iki yonetmelik genel olarak
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sadece iirlin tasarimindan veya gelistirilmesinden daha ¢ok oOzellikle KYS'nin tim
sathalarinda risk temelli yaklagimin uygulanmasini beklemektedir.

Risk temelli bir yaklasim, etkili bir KYS elde etmek icin etkili bir kavramdir ve
kurulusun siireclerinin veya faaliyetlerinin planlanan sonuglardan sapmasina neden
olabilecek faktorleri belirlemesini saglar. Boylece, kaliteyi olumsuz yonde etkileyecek
riskler g6z oniinde bulundurularak sistem planlamasi gergeklestirilir. Ancak, siire¢ ve KYS
Ogelerini analiz edecek riskleri ele almak ve kontrol etmek i¢in Onlemlerin alinmasini
saglayan veya baglatan bir yontem uygulanmalidir [17].

21 CFR Bolim 820 ve ISO 13485:2016 dogrultusunda risk temelli yaklasim
planlanirken ve uygulanirken siireclerin veya iriinlerin tim yasam dongiisii goz oniinde
bulundurulmalidir. Mevcut siiregler icin, risklerin, yonetmeliklerin gereklilikleri
cergevesinde ele alindigi, sonuglarin (riskleri ele almak i¢in gerekli eylemler) uygulandigi
ve siireglerin kontrol edildigi ispatlanmalidir. Siireclerdeki degisikliklerin planlanmasi
veya yeni siireglerin planlanmasi gibi durumlar s6z konusu oldugunda ise risklerin nasil
analiz edildigi gosterilmelidir [11, 18].

Her iki yonetmelik de risk temelli yaklasimi uygulamak i¢in resmi olarak belirli bir
metodolojiyi dnermemektedir. Kuruluslar, yonetmeliklerin gereklerini saglayacak sekilde,
KYS i¢in gerekli olan uygun islemlerin kontroliinii saglayabilmek adina daha kapsamli bir
risk yonetimi metodolojisinin olup olmadigina ve nasil gelistirilecegine kendisi karar
verebilir.

Her ne kadar iki standart/yonetmelik birbirlerine gore daha spesifik zorunluluklar
gerektirse de en kritik gerekliligin siire¢ bazli bir risk yaklasgimmin olmasi gerektigi
saptanmistir. Dolayis1 ile tez calismasinda firma kalite sistemine risk bazli bir siireg

yaklasimi uygulanmasi planlanmustir.
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3. LITERATUR VE YONTEM

3.1. Tibbi Cihazlarda Risk Bazh KYS i¢in Literatiir Arastirmasi

Tibbi cihaz sektoriinde tlim ¢aligmalar standartlar 1s181inda gerceklestirilmektedir. Bu
calismanin temeli olan KYS standartlar1 tibbi cihaz treticileri i¢in FDA tarafindan
yaymnlanan 21 CFR Bolim 820 ve ISO tarafindan yayimnlanan ISO 13485:2016
standardidir. Literatiirde elde edilen ¢alismalar ise bu standartlarin uygulanmasi agisindan
firmalara yardimci olmaktadir.

Literatilir arastirmasi i¢in belirlenen konu, tibbi cihaz iiretimi iizerine yogunlastigi
icin literatiir daha sektorel anlamda incelenmistir. Bu tez c¢alismasi kapsaminda, tibbi
cihazlarda KYS iizerine belirlenmis standardizasyon kavramlari incelenmistir. Ardindan
boliim 2.3°te gergeklestirilen entegrasyon ¢alismasi sonucunda elde edilen bulgulara gore
yiiriitiilecek ¢aligma dogrultusunda bir literatiir aragtirmasi gergeklestirilmistir. Bu literatiir
arastirmasi i¢in oncelikli olarak tibbi cihazlarda KYS konusuna odaklanilmistir.

Cok genis kapsamli bir sekilde ISO 13485:2016 standardini ele alan Abuhav [17] ve
yine FDA regiilasyonu konusuna odaklanan Amato and Ezzell [19] tibbi cihazlarda tasarim
ve tibbi cihazlarin ticarilestirilmesi konulari igin risk degerlendirme gerekliliklerine
odaklanmistir. Buna ek olarak Campillo-Artero [20], Amerika Birlesik Devletleri ve
Avrupa'daki tibbi cihazlarin eksik onay siireci ve satis sonrasi gézetiminin yani sira, hasta
giivenligini ciddi olarak risk altinda birakan ¢ok ciddi basarisizliklarinin nedenlerini ve
etkilerini kritik olarak gbézden gec¢irmistir. Avrupa Birligi'nde yeni diizenlemelerin
gelistirilmesi i¢in acil ihtiyaglarin giderilmesine yonelik ¢oziimler de ortaya koymustur.
Boylece, genel olarak tibbi cihazlarda KYS’nin risk temelli yaklagim gerekliligi
goriilmektedir.

Tibbi cihaz sektoriinde riskleri degerlendirmek, analiz etmek ve azaltmak igin bir¢ok
teknik sunan veya Oneren ISO 14971 Risk Yonetimi standardi uzun yillardir
kullanilmaktadir [21]. Dolayisiyla, literatiir aragtirmasinin ikinci adim tibbi cihazlarda risk
bazli KYS c¢alismalart ve ISO 14971 standardi gerekliliklerini igerecek sekilde risk
yonetim ¢aligmalarina odaklanilarak gergeklestirilmistir. Tibbi cihaz sektoriiniin ¢ok genis
kapsamli bir alan olmasindan dolayi elde edilen ¢alismalarin spesifik cihazlar ve sistemler

tizerine oldugu gozlenmistir.
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Rice [22], klinik miihendislik boliimlerinde 25 yildan fazla bir siiredir kullanilan
Tibbi Ekipman Yonetim Programlari - Medical Equipment Management Programs
(MEMP) iizerinde ¢alisarak uyarlanabilir bir risk ve gilivenilirlik merkezli bir MEMP
olusturmayr amaglamistir. Kritik basarisizliga neden olan potansiyel durumlarin
belirlenmesini, riskleri azaltmak i¢in gereken kaynaklarin belirlenmesini  ve
onceliklendirilmesini, siirekli inceleme ve risk azaltma yontemlerinin iyilestirilmesi icin
kullanilabilecek analiz ve sonuglarin belgelendirilmesini amaglayarak Hata Agaci Analizi
— Fault Tree Analysis (FTA) yontemi kullanmistir. FTA’nin etkili bir MEMP i¢in temel
analiz araci olarak kullanilabilecegi sonucuna varmustir.

Simpson-Edin et al [23], ISO 14644 standardi dogrultusunda kurulan temiz oda
kosullarinda yapay kornea iiretimi i¢in ISO 13485 uyumlu bir kalite yonetim sistemi
gelistirme {izerinde calismistir. Hiicresel bir terapi ortaminin korunmasini saglamak igin
egitim, ekipman, hammadde muayenesi, tedarik¢i kalifikasyonu ve ¢evresel kontroller gibi
ortak sorumluluklar igin politika ve siiregler tasarlamistir.

Malins et al [15], ISO 15288 ve ISO 14971 standartlarini entegre ederek kalici bir
giivenlik elde etmek amaciyla, giivenligi analiz etme ve sistem yasam dongiisiiniin gelisim
boliimiiniin her adiminda risk kontrolii iceren siirecleri ele almak icin Model Tabanl
Sistem Miihendisligi — Model Based System Engineering (MBSE) yontemlerini
incelemistir. Bu ¢alisma ile risk yonetiminin sistem gelisimi sirasinda sistem yasam
dongiisiine nasil entegre edildigini gdstermek i¢in biyomedikal saglik MBSE miicadelesi
ekibi tarafindan gelistirilen aktivite modeline genel bir bakis sunulmaktadir.

Hedge [24], iizerinde g¢alistigi iriinlin FDA onayi igin, ISO 14971 standardinda
belirtilen risk yonetimi faaliyeti igin gerekli adimlari incelemis ve Obstriiktif Uyku
Apnesinin- Obstructive Sleep Apnea (OSA) tedavisinde kullanilan Siirekli Pozitif
Havayolu Basinc1 — Continuous Positive Airway Pressure (CPAP) tibbi cihazi igin bir risk
yonetimi programi 6rnegi tanimlamigtir.

McCaffery et al [25] ¢alismasinda tibbi cihaz yazilimi gelistirme projesine katilarak
diizenleyici Tibbi Cihaz Risk Yonetimi gerekliliklerini Yetenek Olgunluk Modeli
Entegrasyonunun (CMMI) hedefleri ve uygulamalar ile biitlinlestiren bir yazilim siire¢
tyilestirme Risk Yonetimi modeli gelistirerek nasil sagladigini agiklamistir.

Mollah [26], farmasétik endiistrisinde siireg validasyonu gerekliligi igin risk
degerlendirmesi iizerine bir ¢alisma yapmistir. Hangi kritik siireclerin gecerli kilinmasi
gerektigini belirlemek igin risk analiz araglarindan biri olan FMEA uygulamasi

gerceklestirmistir.
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Liu et al [27], tibbi cihazlarin kullanimina iliskin riskleri etkin bir sekilde analiz
etmek ve kontrol etmek igin FMEA metodunu kullanmistir. Calismasinda tibbi cihazlar
icin kullanilan risk analizini daha iyi yapmak amaciyla Bulanik Mantik ve Gri iliskisel
Teoriye dayanan gelistirilmis bir FMEA 6nermistir. Bu ¢alismay1 C-kolu X-1sin1 makinesi
tizerinde uygulayarak onerilen FMEA yonteminin kullanimini agiklamstir.

Xiuxu and Xiaoli [28], tibbi cihaz i¢in risk tanimlama ve degerlendirme kabiliyetini
arttirmak amaciyla, FMEA yOntemini irliniin risk yonetimine uygulamistir. FMEA
siirecinde, nicel analizi desteklemek igin potansiyel hatalarin Risk Onceliklendirme
Numarasini— Risk Priority Number (RPN) elde etmistir. Boylelikle, bu yontemle sadece
yiiksek seviyeli risk tiiriinii tam ve hizli bir sekilde bulmakla kalmayip, ayni zamanda
gereksiz zararlar1 da dnleyerek tiriiniin glivenilirligini arttirmistir.

Tibbi cihazlarda risk yonetimi literatiirde incelendiginde uygulamalarin yontemsel
olarak kisith kaldig1 gozlenmistir. Diger risk yontemlerinin uygulama orneklerini ve diger
sektorlerde kullanimini incelemek igin literatiir arastirmasinin {iglincli asamasi risk
degerlendirme yontemleri lizerine gergeklestirilmistir.

Tixier et al [29], endiistriyel bir tesis i¢in tiim riskleri goz 6niinde bulundurmanin
zorluklarin1 vurgulamaktadir ve endiistriyel risk sorunlariyla basa ¢ikmanin genel bir
yontemi olmadigint 6ne siirmektedir. 62 metodolojinin gézden gegirilmesine dayanan bu
calisma, bir sanayi bolgesi i¢in tiim riskleri goz oOniinde bulundurmanin zorlugunu
vurgulamaktadir. Calismasinda farkli girdi verilerini, yontemleri, ¢ikt1 verilerini ve
bunlarin baglantilarin1 vurgulayarak bir risk analizi metodolojisinin basit bir sekilde
yalnizca tehlikelerin tanimlanmasina veya kombine bir risk analizi metodolojisine
odaklanabilecegini belirtmistir. Kombine bir risk analizi metodolojisi, 6rnegin bir risk
seviyesi endeksi elde etmek icin bir tanimlama, tahmin etme ve hiyerarsiklestirme
asamalarina sahip birkag basit risk analiz metodolojisinden olusabilmektedir.

Leeuwen et al [30], calismalarinda teknik riskler ve insan kaynakl riskler de dahil
olmak iizere, ilaglarin orijinalligini taramak i¢in kullanilan Yakin Kizil6tesi - Near-Infrared
(NIR) analitik prosediiriinii FMEA’ya uygulamustir.

Dagsuyu ve ark. [31], bir sterilizasyon iinitesi i¢in Onceki yaptiklar1 ¢aligmalarda
tartisilan tehlikeleri ve bu calismada kesfedilen yeni tehlikeleri degerlendirmek ve
tanimlamak icin FMEA’ ’nin 5x5'lik bir matris ve hem klasik hem de bulanik yaklagimlarini
gelistirmislerdir.

Akman, [32], kimya sektoriinde potansiyel tehlikeleri tanimlamak ve siireg

giivenliginin saglanmasi icin HAZOP yontemini kullanmustir.
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Literatiir aragtirmasi1 kapsaminda tibbi cihazlarda KYSS, tibbi cihazlarda risk yonetimi
ve risk degerlendirme yontemleri konulart ile ilgili elde edilen ve bu ¢alismanin yontem
kisminda faydalanilacak olan kitaplar da incelenmistir. Abuhav [17], Modjarrad and
Ebnesajjad [5] ve Amato and Ezzell [19], kitaplarinda tibbi cihazlarda KYS konusu ile
baglantil1 olarak tibbi cihazlarin risk bazli siniflandirma ¢alismalar1 i¢in kritik yorumlarda
bulunarak bircok faydali bilgi saglamaktadir. Ayrica tibbi cihazlarda etkin bir KYS
kurulumu i¢in genel bir risk yaklagiminin nasil olmasi gerektigini agiklamiglardir.

Kanada kokenli uluslararasi bir firma olan ve daha ¢ok yazilim konularina odaklanan
Dyadem Engineering Corporation [33, 34], risk yonetimi ve tibbi cihazlarda risk yonetimi
konular ile ilgili birgok kilavuz yaymlamistir. Tibbi cihazlarda risk yonetimine FMEA
tizerinden yaklassa da diger sektorlerle ilgili olarak cesitli risk degerlendirme yontemlerine
odaklanmustir.

ISO tarafindan yayinlanan ISO 14971 Tibbi Cihazlarda Risk Yonetimi, TS EN IEC
60812 FMEA uygulama kilavuzu, TS EN 61882 HAZOP uygulama kilavuzu ile birlikte,
McDermott [35] FMEA yonteminin, Crawley and Tyler [36], ise HAZOP yonteminin
uygulama adimlarin1 detayli bir sekilde agiklayarak bu c¢aligmada rehber niteliginde
kullanilmigtir. Ayrica, Nolan [37] siire¢ giivenligi veya giivenlik yOnetim sistemi igin
koruyucu gerekliliklerin hazirlanmasi icin HAZOP, On Tehlike Analizi - Preliminary
Hazard Analysis (PHA), Olursa Ne Olur - What If, Giivenlik A¢ig1 Analizi - Security
Vulnerability Analysis (SVA) yontemlerini incelemistir.

Incelenen kaynaklar sonucunda gerceklestirilen ¢alismalar oncelikli olarak sektorel
anlamda kisith olup; tibbi cihaz alaninda risk temelli yaklasimin ise daha ¢ok tasarimsal
acidan gercgeklestirilmis olmasi dikkat ¢ekmektedir. Yayimnlanan standartlar, kilavuzlar ve
kilavuz niteligi tasiyan kitaplar ise uygulama agisindan Ornek teskil etmede yeterli
olmamaktadir.

Bu calismada ise bir tibbi cihaz iiretim yeri i¢in siire¢ tabanli bir risk degerlendirme
uygulamasi yapilmasina karar verilmistir. Bu dogrultuda oncelikle risk degerlendirme
yontemleri incelenmistir ve uygulamanin yapildigi firmaya uygun bir risk degerlendirme

yontemi se¢ilmistir.

19



3.2. Risk Degerlendirme Yontemleri

Risk yOnetimi, tibbi cihaz, tibbi yazilim, saglik bakimi, enfeksiyon kontrolii gibi
bircok alanda yaygin olarak kullanilmaktadir. Risk yonetimi, siire¢ stratejisinin
belirlenmesi, tanimlanmasi, analiz edilerek kontrol edilmesi ve izlenmesi i¢in yOnetim
prosediirlerinin sistematik bir uygulamasi olup; iyi Kkalitenin saglanmasi ve {iriin
arizalarinin azaltilmasi i¢in tireticilere 6nemli bir glivence saglamaktadir.

Genel olarak risk, zararin meydana gelme ihtimali ile bu zararin siddetinin birlesimi
olarak tanimlanir. Zarar; halkin sagliginin olumsuz etkilenmesi, fiziksel yaralanma,
miilkiyetin veya ¢evrenin hasar gérmesi seklinde tanimlanirken, tehlike ise potansiyel zarar
kaynagi olarak tanimlanmaktadir [38].

Tiim dreticiler trettikleri trlinle ilgili olarak tehlikeleri tanimlamak, beraberindeki
riskleri tahmin etmek ve degerlendirmek, bu riskleri kontrol etmek ve kontrollerin
etkinligini izlemek i¢in iirliniin kullanim 6mrii boyunca devam eden bir siireci olugturmali
ve siirdiirmelidir. FDA’nin tehlike analizi terimi yerine risk analizi terimini kullanmaya
baglamasiyla ISO’nun 210 numarali Teknik Komitesine (ISO/TC 210) dahil olmast
durumu “risk analizi” nin daha kapsamli ve uygun bir terim oldugunu acik¢a ortaya
koymaktadir. Risk yonetimi ilkeleri, is giivenligi, sigorta, finans, tibbi cihaz,
farmakovijilans ve bu endiistrileri diizenleyen kurumlar da dahil olmak {iizere birgok
isletme ve kamu alaninda etkin bir sekilde kullanilmaktadir. Gliniimiizde tibbi cihaz
endistrisinde kalite risk yonetiminin kullanimina dair Ornekler olmasma ragmen, bu
ornekler sinirlidir ve risk yonetiminin sagladig: tiim katkilar1 temsil etmemektedir. Risk
yonetimi, etkili bir KYS’nin 6nemli bir bilesenidir. Risk yonetiminde amag; risk
kaynaklariin bulunmasi, risklerin degerlendirilmesi, alinacak dnlemlerin belirlenmesi ve
onlemlerin gerceklestirilmesini saglayarak riskleri en aza indirmektir.

Risk degerlendirmesi, herhangi bir islemde tehlikelerin tanimlanmasi, bu tehlikelere
maruz kalindiginda kars1 karsiya kalinan risklerin analizini ve degerlendirilmesini kapsar.
Risk degerlendirme, problem veya riskin 1yl tanimlanmasi ile baglar. Riskin
tanimlanmasinda “ne yanlis olabilir?” sorusuna ve olasi sonuglarina odaklanilir.

Risk degerlendirmenin baslica adimlari Sekil 3.1.’de goriildiigii lizere asagida
verilmistir [38, 39]:

- Oncelikli risklerin belirlenmesi,
- Risk degerlendirme ile ilgili olarak potansiyel tehlike hakkinda arka plandaki bilgi

ve verilerin toplanarak kok nedenlerin bulunmasi,
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- Bu bilgilerin ve degerlendirme sonuglarinin karar verecek kisilerce nasil
kullanilacaginin tanimlanmasi,

- Risk kontrolii ile ilgili olarak risklerin ortadan kaldirilmasi veya kabul edilir
seviyeye indirilmesi i¢in gereken eylemlerin belirlenmesi,

- Belirlenen eylemler i¢in kaynak ayrilmasi ve eylemlerin gerceklestirilmest,

- Eylemlerin ve sonuglarinin izlenmesi ve risk iizerindeki etkilerinin
degerlendirilmesi,

- Periyodik olarak risklerin gdzden gecirilmesidir.

[ Kalite Risk Yonetim Prosesinin Baslatiimas: ]

Risk Degerlendirme

RiskTanimlama

v

- Risk Analizi
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Risk Azaltma
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Risk Kabulu
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Sekil 3.1. Tipik Bir Kalite Risk Yonetim Siirecinin Akis1 [39]

Tibbi cihazlarin bir hastaligin tanisi, onlenmesi, tedavisi veya hafifletilmesi gibi
temelde insan saglig1 acisindan giivenli bir sekilde kullaniminin saglanmasi amaglanarak
tiretilmesi goz oniinde bulundurulursa, iiretim asamasinda da tiim siireclerde gilivenligin
saglanmasi esastir. Risk yOnetimi, Uriiniin yasam dongiisii boyunca yani {riiniin ilk
gelistirilmesinden pazarlanmasina ve iriiniin artik {iretilmemesine kadar, iirliniin
yasamindaki tiim sathalarda, iiretimi ile ilgili tiim siireclerde risklerin degerlendirilmesi,
kontrol edilmesi ve gézden gecirilmesi i¢in kullanilacak sistematik bir siiregtir.

Tehlikelerin tespit edilmesi, detayli bir sekilde analiz edilerek risklerin

degerlendirilebilmesi i¢in deneyimli bir ekip risk yonetiminin en 6énemli pargasidir. Bir
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risk analizi yaparken, ireticilerin hem normal hem de hata kosullarinda tasarimla ilgili
olasi tehlikeleri belirlemeleri beklenir. Kullanici hatasindan kaynaklanan riskler de dahil
olmak iizere tehlikelerle ilgili riskler daha sonra hem normal hem de ariza kosullarinda
hesaplanmalidir [40]. Bu gibi durumlarda tehlikelerin ve risklerin Ongoriilebilmesi igin
cihazin tasarimi, liretimi, piyasaya siiriilmesi ve kullanimi asamalar1 gibi cihaz yasam
dongiisii ile baglantili olan uzman kisiler belirlenerek risk yonetim siirecine dahil olmasi
saglanmalidir.

Risk analizinde herhangi bir riskin kabul edilemez oldugu degerlendirilirse, uygun
araclarla, 6rnegin yeniden tasarlanmasi veya uyarilmasiyla kabul edilebilir seviyelere
indirilmesi gerekir. Risk analizinin énemli bir kismi, tehlikeleri ortadan kaldirmak veya
azaltmak icin yapilan degisikliklerin yeni tehlikeler yaratmamasini saglamaktir [40].
Ongoriilen tehlikelerin ortadan kaldirilmast igin potansiyel tehlike hakkinda arka plandaki
bilgi ve verilerin toplanarak kok nedenlerin bulunmasi gerekmektedir. Kok neden analizi
yapilirken en iyi sonuca ulagmak icin, konu ile ilgili uzmanlarin olusturdugu bir ekip
tarafindan arastirma yiiriitmelidir.

Iyi bir kdk neden analizi icin beyin firtinasi, balik kilgig1 (Ishikawa) diyagrami, bes
neden analizi gibi ¢esitli yontemler Onerilmektedir. Calismanin bundan sonrasinda bu
analiz yontemleri detayl1 bir sekilde incelenmistir:

- Beyin Firtinasi: Miimkiin oldugu kadar kisa siirede tiim olas1 nedenleri belirlemek
ve hem bireysel hem de grup yaraticihigimi ortaya ¢ikarmak i¢in kullanilan bir
interaktif grup siirecidir [41]. Egzersizler yapilanmig veya yapilanmamis olabilir.
Bu siireg elestiri ve yargilama olmadan yiiriitiiliir, bu da diisiinmeyi1 tesvik eder ve
birgok gelismis fikrin dogmasini saglar.

o Yapilandirilmig Beyin Firtinasi: Gruptaki herkes rotasyon hakkinda bir fikir
verir veya pas diyerek bir sonraki tura kadar tekrar diistintir.

o Yapilandirilmamis Beyin Firtinasi: Gruptaki herkes akla geldiginde fikir
verir [41]. Bu yontemin dezavantaji; fikrini sdylemek isteyen ama ¢ekingen
olan kisilerin geri planda kalmasina neden olmasidir.

Sekil 3.2°te yapilandirilmis beyin firtinast uygulama teknigi adimlar1 gérsel olarak
aciklanmistir. Goriildiigii lizere bu yontem, 3 asamadan olusur. Birinci asama olan hazirlik
asamasinda bir yonlendirici ve konu belirlenir ardindan katilimcilar 1-5 dk arasinda
hazirhik yaparlar. Ikinci asama olan uygulama asamasinda ise katilmcilar goriislerini
belirtirken yonlendirici notlar alir. Bu esnada, diger katilimcilar ifade edilen gorisleri

dinlerler ve yorum yapmazlar. Eger goriis bildirmeyen bir katilimci varsa geginiz diyerek
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bir sonraki katilimer dinlenir. Tiim katilimcilarin goriis bildirmesi talep edilerek herkesin
beyin firtinasinda aktif bir sekilde rol almas1 saglanir. Ugiincii asama olan goriis olusturma
asamasinda ise oylama yapilarak goriis olusturulur. Katilimcilar birden fazla konuya oy

verebilir. Bir veya birden fazla oylama yapilabilir.

) Beyin fiinas yonlendiricisi belirlenir

Beyin fitinas! konusu helinenir

Hazirik —~
: * _Belinenen konuyla ilgili 1 ila 5 dakika kathimcilar YAZILI hazidik yapar

) ‘Yanlendirici sirayla katihmel gdruglerini alr ve kaydeder

[ Katimeilar goniglerini agiklama
| yapmadan, kisa ve aik olarak ifade eder

::,-" ffade edilen gériislerie ilgii difer katiimeilar YORUM
| yapmaz, sadece dinler

= - | Btin arigler toplandiktan sonra gerekirse
Beyin Firtinasi ]— Uygulama [T anlagimayan gorislerle llgil yonlendiricl agiklama
I

s talep eder
Uygulama Teknigi ——
L 4 '\ Gbrigl olmayan katimeilar sirasin

|'_gelince GECINIZ der

:'. ‘Yanlendirici tim katlimeilann gdris
\ hildirmesini talep eder

Qylama ile goris olugturulur

Tek veya birden fazla oylama yapilabilir

I — o 1 Katibmeilann birden fazla

| Garts Olugtuma —L konuya oy verilebili
Qylama teknidi konuya gdre yonlendirici
\_tarafindan belidenir

Sekil 3.2. Yapilandirilmis Beyin Firtinas1 Uygulama Teknigi [42]

- Balik Kil¢1g1 Diyagrami: Sebep ve sonuglara bakmak i¢in gorsel bir yoldur. Sorun
veya sonu¢ baligin basinda veya agzinda goriintiilenir. Muhtemel katkida bulunan
nedenler, g¢esitli neden kategorileri altindaki daha kiigiikk “kemikler” de
listelenmistir. Balik kil¢ig1 diyagrami, ekibi kategorilere bakmaya ve alternatif
nedenleri diisiinmeye yonlendirerek bagska tiirlii géz ardi1 edilemeyecek bir sorunun
olasi nedenlerini belirlemede yardimci olabilir [43].

- Diisiinme kapsamini tek bir nedenin 6tesine genisleten bir tekniktir. Ayn1 zamanda
olayin hikayesine veya kisisel diisiincelere odaklanmay1 degil, konunun merkezine
odaklanmay1 saglar. Balik kil¢ig1 diyagrami, problemin ¢oziilmesi ile ugrasan
kisilerin, kok nedenin olas1 kaynaklari olan Sekil 3.3.’te de goriildiigii iizere bes
temel 0gesini (metot/ydontem, malzeme/materyal, makine/ekipman, insan giicli ve

tesis/cevre) dikkate almasini saglar.
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\ / \ * Problem

Sekil 3.3. Balik kil¢ig1 (Ishikawa) diyagrami

- Bes Neden Analizi: Kok nedene hizli bir sekilde ulasabilmek igin bes kez “neden?”
sorusunun soruldugu, 6grenmesi ve uygulamasi kolay olan bir yontemdir. Bu da
diisiinme tarzim ilk diisiinceden ya da izlenimden daha derine genisletir. Oncelikli
olarak takim i¢inde uygulamayr kolaylastirmak ve gelen cevaplart toparlamak
amactyla bir kisi belirlenir. Bu kisi, ana sorunun neden kaynaklandigini sorarak ve
cevaplari ‘en yeni cevap diizeltilmis olsaydi, sorunun tekrar etmesi muhtemel mi?’
seklinde diizenleyerek uygulamayi ilerletir ve bdylelikle kok nedene ulasilir. Bazi
durumlarda besten fazla “neden?” sorusunun sorulmasi gerekebilir, kok nedene

ulasildigr takim tarafindan onaylanirsa arastirma sonlandirilir [44].

Yukarda tanimlanan yontemler kullanilarak kok neden analizi yapildiktan sonra elde
edilen bilgilerin degerlendirilmesi, risk degerlendirme yontemleri ile gergeklestirilir. ilgili
regiilasyonlar, yonetmelikler, standartlar ve kilavuzlar dogrultusunda tibbi cihaz, ilag veya
biyoteknolojik iirlinler iireten firmalar tarafindan kullanilmasi i¢in Onerilen gesitli risk
degerlendirme yontemleri mevcuttur. Bu yontemler; Hata Tiirleri ve Etkileri Analizi-
Failure Mode and Effect Analysis (FMEA), Tehlike ve Isletilebilirlik Analizi — Hazard and
Operability Analysis (HAZOP), Hata Agac1 Analizi — Fault Tree Analysis (FTA), Tehlike
Analizleri ve Kritik Kontrol Noktalari — Hazard Analysis and Critical Control Point
(HACCP), On Tehlike Analizi — Preliminary Hazard Analysis (PHA), Kontrol Listesi —
Checklist yontemleridir.
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3.2.1. Hata tiirleri ve etkileri analizi — Failure mode and effect analysis (FMEA)

Hata tiirleri ve etkileri analizi (FMEA) yontemi, uluslararasi standartlar tarafindan

onerilen risk degerlendirme metotlarindan biridir. Amaglanan islevi yerine getirmek i¢in

olast basarisizliklart belirlemek, olasi ariza nedenlerini belirlemek ve boylece sebepleri

ortadan kaldirmak i¢in basarisizliklar1 etkilemek ve etkileri azaltmak i¢in sistematik bir

stirectir. FMEA siirecinin {i¢ ana odagi bulunmaktadir;

Potansiyel hatalarin ve etkilerinin tanimlanmasi ve degerlendirilmesi,

Potansiyel  hatalar1  ortadan  kaldirabilecek  eylemlerin  belirlenmesi  ve
onceliklendirilmesiyle, meydana gelme sanslarini azaltmak veya risklerini azaltmak;
Tanimlama, degerlendirme ve diizeltici faaliyetlerin dokiimante edilmesi, boylece iiriin

kalitesinin zamanla iyilestirilmesi [21, 33, 45].

FMEA yonteminin avantajlari;
Uriinler ve siirecler icin gelistirilmis olan tasarimlara {ist seviye giivenilirlik ve iyi
kalite saglayarak katkida bulunur,
Potansiyel arizalarin ve sistem lizerindeki etkilerinin tespit edilmesini ve
degerlendirilmesini saglar. Boylece hatalarin belirlenmesine ve diizeltici eylemlerin
tanimlanmasina yardimci olur,
Uriiniin gelistirme siiresini ve yeniden tasarim maliyetlerini diisiiriir,
Kontrol planlari, test gereksinimleri, optimum bakim planlari, giivenilirlik biiylime

analizi ve ilgili faaliyetlerin gelistirilmesine katkida bulunur [33, 46]

seklinde siralanabilir.

FMEA yonteminin dezavantajlari ise asagidaki gibi listelenebilir;
Gerekli dokiiman ihtiyaci ¢ok fazla olabilir,
Basarili bir sekilde tamamlanmasi, uzmanlik, deneyim ve iyi takim becerileri
gerektirir,
Insan hatalar1 ve gevresel etkiler gibi, iiriinii veya siireci etkileyen tiim olas1 faktdrlerin
dahil edilmesi, analizi uzatabilir. Sistemin farkli bilesenlerinin ozellikleri ve

performansi hakkinda ayrintili bilgi gerektirir.

Genel olarak kullanilan 4 ¢esit FMEA yontemi mevcuttur;
Sistem FMEA: Sistem ve alt sistemlerin analiz edilmesinde kullanilan bir yontemdir.

Sistem eksikliklerinden kaynaklanan sistem fonksiyonlar1 arasindaki potansiyel hata
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tiirlerini belirlemeye odaklanir ve sistemler arasi iliskileri ve sistemin elemanlarini da
kapsar. Bu yontemin asil hedefi ise sistem kalitesini ve giivenilirligini artirmaktir [33].

e Tasarim FMEA: Uriinlerin iiretim kararlari verilmeden once tasarim asamasinda
kullanilan bir yontemdir. Tasarim asamasinda gerceklestirilen analiz sonucuna gore
iiretime gecilmeden Once gozlenen hatalarin ortadan kaldirilmasini amaglar. Tiim
miithendislik degisikliklerinin yaklasik yiizde 76's1 kotii tasarimlarin diizeltilmesinden
kaynaklanmaktadir. Kalan1 ise diger iyilestirmelerin sonucudur. Bu yilizden iiriin
yasam dongiisii i¢in tasarim FMEA 6nemli bir yontemdir [35].

e Siirec FMEA: Uretim ve montaj siireclerini analiz etmek icin kullanilan bir yontemdir.
Siire¢ yetersizliklerinden kaynaklanan hata tiirlerinin analiz edilmesine odaklanir.
Siireg kalitesini, giivenilirligini ve korunabilirligini arttirmayr amaglamaktadir [33],
[35].

e Servis FMEA: Servis FMEA, servis kolayligi, yedek parca bulunabilirligi ve servis
insan gilicii kullanilabilirligi gibi satis sonrast saha servisine odaklanmaktadir.
Organizasyondaki yetersizliklerin analiz edilmesini saglamaya yardimci olur. Bu
nedenle, Servis FMEA'nin odagi, hizmet iizerindeki basarisizlik etkilerini en aza

indirmek ve miisteri memnuniyetini en iist seviyeye ¢ikarmaktir [35].

Sekil 3.6°da goriilen FMEA planina gore, oncelikli olarak tehlikeler belirlenir,
ardindan daha once belirtilen kok neden analizi yontemlerinden biri segilerek hatanin kok
nedeni tanimlanir.

FMEA yontemi igin hata onceliklerini belirlemede kullanilan ve Risk Oncelik
Sayisinin- Risk Priority Number (ROS-RPN) hesaplanmasi icin olasilik - occurance (P),
siddet - severity (S) ve fark edilebilirlik seviyesi - detection (D) olmak iizere 3 yardimci
bilesen vardir [45]. Olasilik; belirlenen riskin meydana gelme ihtimalini, siddet; meydana
gelen riskin olusturacag: etkinin derecesini, fark edilebilirlik seviyesi ise bir risk olustugu
zaman ne seviyede fark edilip edilemeyeceginin belirtir. Bu bilesenler Tablo 3.2., 3.3,

3.4.’te tanimlanmustir.
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Tablo

3.1. Olasilik Skalasi

Say1 Olasihik Goriilme olasihigi
1 1/1000000 Muhtemel Olmayan
2 1/100000 Az
3 1/10000 Bazen
4 1/1000 Muhtemel
5 1/100 Sik
Tablo 3.2. Siddet Skalasi
Say1 Siddet Seviyesi Aciklama
1 Etki yok Herhangi bir siirece etkisi yoktur.
2 Minér Alt siiregler etkilenebilir.
3 Orta Siirec akis yoniiniin bozulmasina neden olabilir.
Onemli bir kesintiye veya finansal etkiye neden
4 Major N
olabilir.
5 Kritik Personel yaralanmasina veya kazaya neden olabilir.
Tablo 3.3. Fark Edilebilirlik Skalas1
Fark Edilebilirlik
Say1 o Aciklama
Seviyesi
] Kontroller neredeyse bir kusurun varligini tespit
1 Farkedilemez ]
etmeyecektir.
2 Diisiik Tespit i¢in diisiik etkinlige sahiptir.
3 Orta Tespit icin orta seviyede etkinlige sahiptir.
4 Yiiksek Tespit i¢in yiiksek etkinlige sahiptir.
) Kontroller neredeyse kesinlikle kusurun varligim
5 Kesin

tespit edecektir.

Olasilik, siddet ve fark edilebilirlik seviyesi sifirdan farkli bir say1 olmak tizere RPN

hesaplanmasi bu 3 bilesenin ¢arpilmasiyla Esitlik (3.1)’deki gibi hesaplanir.
RPN=PxSxD (3.1)

RPN degerine gore Onceliklendirme yapilarak hangi diizeltici ve Onleyici

faaliyetlerin gergeklestirilmesi gerektigine karar verilir [33, 35].
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Ardindan, gerekli aksiyonlarin alinmasi saglanarak yeni RPN degerleri belirlenir.
Eger risk kabul edilebilirlik seviyesi icerisine ¢ekilemezse ek aksiyon alinir. Tiim kayitlar
dokiimante edilir.

Tablo 3.5.te, 6rnek bir FMEA plan1 goriilmektedir ve somutlastirmak igin basit bir
ornekle FMEA plani agiklanmistir. Goriildiigii {izere malzemenin etiketlenmesi adimi goz
oniinde bulundurularak malzeme {izerinden etiketin diismesi riski degerlendirilmistir. Kok
neden olarak, etiket kalitesinin uygun olmamasi belirlenmistir. Olasilik, siddet ve fark
edilebilirlik seviyesi belirlenerek RPN hesaplanmustir. Etiket kalitesinin artirilmasi igin

gerekli testlerin yapilmasi saglanarak RPN diisiiriilmiistiir.

Tablo 3.4. Ornek FMEA Plani

Aksiyon Sonrasi
&)
~— " —
‘D 3
S 2
.; >
> oy
o Hatanin 2N . z
No |Hata Tiirii ) S Aksiyon = =
Sebepleri = | & ~ = 3 =
= o = @)
5 |Z X S =z X
—~ - = [<3) -
o l& =18 X n | L= S X
& y¥ | © = O =~ | x E s o
= = w (o =] = 0
% 2 | X |x Z % 5 | x 2 Z
S| S| 5|2 & S |8S |52 g
z|O |f |&g & # |0 | T8 &
Etiket Etiket kalitesinin
Malzeme o
) ) kalitesinin artirilmas,
1 iizerinden  etiket 2 |25 20 ) 2 3 6
) uygun Alinan etiketlerin
diismesi ) )
olmamasi test edilmesi

3.2.2. Tehlike ve isletilebilirlik analizi — Hazard and operability analysis
(HAZOP)

HAZOP yontemi ilk olarak kimyasal tesislerde risk tanimlamasinda kullanilmak
tizere Imperial Chemical Industries (ICI Ltd) firmasi tarafindan gelistirilmistir [47]. Daha
sonra, siirekli olarak kimya endiistrisinde iiretim siireclerinin degerlendirilmesi amaci ile
kullanilmaya devam etmistir. Zamanla, yontemin etkinliginin ispatlanmasi ile birlikte farkli
sektorlerde de kullanilmaya baglanmistir.

Bu yontem, ayrintili tasarim bilgisinin mevcut oldugu bir sistemin, siirecin veya
islemin yapilandirilmis bir analizi olup; olduk¢a organize bir siiregtir. Planlanmis veya
mevcut 1yl tamimlanmis bir slire¢ veya operasyonun ayrintili bir sekilde incelenmesini

sistematik olarak saglar. Belirli anahtar kelimeler ve siire¢ parametreleri kullanilarak

28




multidisipliner bir ekip tarafindan yiiriitiilen sistematik bir beyin firtinasi ¢alismasidir [32,

36).

Proses veya Operasyon Admunm
Seqilmest

Proses veva Operasyon
Parametrelerinin Belirlenmesi 1

Anahtar Kelimelerin Kullanim

Anahtar Kelimeler ve Slireq I

Parametrelermin Eslestirilmest

| Tehiikelerin Belitlenmesi |

| Kk Neden Arastrmast |

Tehlikenin Onlenmesi Igin Gerekli
Aksivonlarm Alnmast

Alkesivon Sonrasi Degerlendirme

Sekil 3.4. HAZOP Akis Diyagrami [32]

Sekil 3.4.°de HAZOP yonteminin akis1 gosterilmektedir. Bu adimlarin detaylari
asagida aciklanmustir.

HAZOP c¢alismasi, ¢ok disiplinli bir ekip tarafindan yiiriitiilen, ayrmtili tasarim
bilgisinin mevcut oldugu bir sistemin, siirecin veya iglemin yapilandirilmis bir analizidir.
Ekip, siire¢ veya operasyon ig¢in firmanin tasarimini adim adim inceler. HAZOP
calismasinin basarili olup olmamasi, ekibin teknik becerileri, sezgileri ve deneyimi ile
dogru orantilidir.

Her ne kadar HAZOP yontemi sistematik ve titiz olarak tanimlansa da, analiz ayni
zamanda agik ve yaratici olmay1 hedeflemektedir. Bu, tasarim amacindan anlamli sapmalar
bulmak i¢in sistem/siire¢ parametreleriyle birlikte bir dizi anahtar kelime kullanarak

yapilmaktadir.
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Anahtar kelimeler (hig, az, fazla vb.) normal kullanimdan sapmalari tanimlamaya
yardimci olmaktadir. Anahtar kelimeler, farkli endiistrilerde kullanilarak farkli sekillerde

yorumlanabilir. HAZOP yontemi i¢in kullanilan anahtar kelimeler Tablo 3.5.’te verilmistir.

Tablo 3.5. Anahtar Kelimelerin Tanimi

Anahtar Kelimeler Anlamlari

Hig¢ (None) Mevcut degil

Fazla (More) Kantitatif Artma

Az (Less) Kantitatif Azalma

Geri (Back) Onggoriilen Y6niin Aksine

...Dan Bagka (Other Than) Tamamen Farkli

Kismen (Part of) Istenilen Durumun Tam Gergeklesmemesi
... Kadar Iyi (As Well As) Ayni Derecede

Tekrarlayan (Repeated) Birden Fazla Kez Tekrarlanma

Olusturulan ekip ile siireg parametreleri belirlenir. Bu anahtar kelimeler belirlenen
siire¢ parametreleri ile eslestirilerek anlamli sapmalar belirlenir. Tespit edilen her bir
tehlike icin daha Once belirtilen kok neden analizi yontemleri kullanilarak kok nedenler
belirlenir. lgili tehlikelerin 6nlenmedigi durumlarda neden olacag sonuglar belirlenir. Bu
tehlikelerin 6nlenmesi igin diizeltici ve Onleyici faaliyetler tanimlanir. Bu tehlikeler
degerlendirilirken ve alinmasi gereken Onlemler belirlenirken kimlerin sorumlulugunda
olmasi gerektigi belirlenmelidir [32, 38].

HAZOP ¢alismasi son asamada tablo haline getirilerek dokiimante edilmelidir. Tablo
3.7°de ise O6rnek bir HAZOP plani verilmis olup bu uygulamay1 gergeklestirmek isteyen
kisilere nasil bir plan olusturmasi gerektigi gosterilmistir. Goriildiigii lizere genel bir liretim
slireci goz oniinde bulundurularak siireg parametresine iliskin ortam sicakligi belirlenmis
olup; anahtar kelime ile siire¢ parametresi eslestirildiginde iiretim yerindeki ortam
sicakliginin yiiksek olmasi tehlikesi belirlenmistir. Bu sapmanin kék nedeninin klima
sistemlerinin ¢alismamasi veya kontrollerin yapilmamasi olabilecegi belirlenmis, bu
sapmanin sonucu olarak ise firtinlerin yiiksek sicaklik nedeniyle bozulmasi tanimi
yapilmigtir. Sapmay1 6nlemek i¢in klimalarin periyodik olarak bakimlarinin yapilmasinin
ve ortam kontroliiniin diizenli olarak gerceklestirilmesi gerektigi kararina varilmistir. Bu

islem i¢in teknik hizmetler boliimii sorumlu olarak atanmustir.
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Tablo 3.6. Ornek HAZOP Plani

Anahtar Siirec Tehlikeli .
No ) ) Nedenler Sonuglar Onlemler Sorumlu
kelime Parametresi sapma
Klima
kontrollerinin
Klimalarin .
Ortam Urliniin diizenli olarak
calismamasi, .
Ortam sicakligin sicakliktan yapilmasi Teknik
1 Fazla ortam . .
sicaklig1 yiiksek . etkilenerek saglanmall, Hizmetler
kontrollerinin
olmasi bozulmast kontroller
yapilmamasi
diizenli olarak
yapilmali

HAZOP yontemi, alternatif risk degerlendirme yontemleri ile kiyaslandiginda
birgogundan daha fazla zaman almaktadir. Ancak daha kapsamli bir sonu¢ verme
avantajina sahiptir. Anahtar kelimelerin kullanimi tiim ekibin kullanabilmesi i¢in etkilidir
ve uygulama agisindan kolaylik saglar. Ayrica risk analizi ekibi tarafindan sapmalar
belirlendikten sonra elde edilmeyen bir senaryo i¢in herhangi bir ¢alisma gerceklestirilmez.
HAZOP, biiyiik alanlari, detayli siirecleri belirli bir sekilde incelemek i¢in kanitlanmis
miikemmel bir yontemdir.

Tehlikelerin tanimlanmasina ek olarak, ekibin olas1 igletme problemlerini aragtirmasi
da yaygin bir uygulamadir. Bunlar giivenlik, insan faktorleri, kalite, finansal kayip veya
tasarim hatalartyla ilgili olabilir [36].

HAZOP yonteminin de FMEA yontemi gibi dokiiman ihtiyact fazladir ve tam bir

ekip calismasi1 gerektirmektedir. Yontemin basarisi, ekibin gosterdigi performansa gore

bagli olarak degisebilir [48].

3.2.3. Tehlike analizi ve kritik kontrol noktalar1 metodu - Hazard analysis and

critical control point (HACCP)

HACCP yontemi, tehlikelerin tanimlanmasi, degerlendirilmesi ve kontrol edilmesi
ile ilgili olarak gerceklestirilen sistematik bir yaklagimdir. Fiziksel, kimyasal ve biyolojik
tehlikelerle iliskili riskleri tanimlamak ve yonetmek i¢in kullanilabilir [38, 39].

HACCP, fiiriin ve siire¢ anlayis1 yeterince kapsamli oldugunda, kritik kontrol
noktalarmin tanimlanmasini desteklemek igin faydali bir yontemdir. Etkili bir HACCP
yonteminin asil odag: tehlikelerin siirekli kontrolii ve izlenmesidir.

HACCP yontemi 7 temel adima dayanmaktadir;
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e Tehlike analizinin yiiriitiilmesi ve onleyici tedbirlerin tanimlanmasi,
e Kritik kontrol noktalariin belirlenmesi,

e Kiritik smirlarin olusturulmasi,

e Her bir kritik kontrol noktasinin izlenmesi,

e Diizeltici faaliyetlerin gerceklestirilmesi,

e Dogrulama ile ilgili prosediirlerin olusturulmasi,

e Tiim kayitlarin dokiimante edilmesi [38, 39].

Sekil 3.9.’da 6rnek bir HACCP plant verilmis olup, yontemi kullanacak kisilerin
nasil uygulama yapacagi gosterilmistir. Gortildigii tizere, bir kimyasal iiretim siirecinde
¢Ozeltinin hazirlanmasit adimi se¢ilmis olup; hammaddelerin tam olarak karismamasi
tehlikesi degerlendirilmistir. Kritik kontrol noktasi olarak, karistirma adimi belirtilmistir.
Bu kontrol noktasi i¢in olusturulan izleme ve kontrol yonteminin karistirma sicakliginin
izlenmesi ve bu konuda alinan aksiyonun ise bu siire¢ adiminin ve kontrol yonteminin seri

tiretim kayitlarinda takip edilmesi kararia varilmistir.

Tablo 3.7. Ornek HACCP Plani

Sira Kritik Kontrol | Izleme ve kontrol )
Siire¢ adim Tehlikenin tanimi Aksiyon
No Noktas1 yontemi
) Karistirma Seri iiretim
Cozeltinin Hammaddelerin  tam
1 Karigtima sicakliginin kaydinda takip
hazirlanmasi karigmamasi ) ) ] )
izlenmesi edilmesi

3.2.4. Hata agaci analizi — Fault tree analysis (FTA)

FTA yontemi tanimlanmis bir iist olayin olusumuna neden olan veya potansiyel
olarak neden olabilecek veya katkida bulunabilecek kosullarin ve faktorlerin belirlenmesi
ve analiz edilmesi ile ilgilidir. Bu yontem, islem siirecini gorsel olarak sergilemek
amaciyla grafiksel bir model kullanan analitik bir risk degerlendirme yontemidir [49].

Baska tekniklerle tespit edilen tehlikeleri oncelikli analiz etmeye yarar. Kabul
edilmis istenmeyen bir sonugtan baslar, geriye dogru diisiinme teknigi kullanarak bu
istenmeyen sonucun nedenlerini arastirir.

FTA {i¢ temel adimda uygulanir. Once sistem analiz edilir. Daha sonra hata agaci

olusturulur. Son agamada ise hata agaci1 degerlendirilir.
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FTA, her tehlikenin varliginda uygulanmaz, yalnizca asagida belirtildigi tizere Kritik

olan giivenlik tehlikeleri i¢in yapilir;

- Misteri tarafindan istenildiginde,

- Uriin yiiksek risk igerdiginde,

- Kaza, anormal olay arastirmasi yapilmak istendiginde,

- Kiritik giivenlik sistemi i¢in glivenlik durum detay1 degerlendirilmek istendiginde,

- Diizeltici hareketleri degerlendirmek veya secenekleri tasarlamak igin,

- Giivenlik bariyerlerinin etkilerini degerlendirmek i¢in, olayin kok sebeplerini bilme

gerekliligi oldugunda,

- Kiritiklik, 6nemlilik, olasilik ve risk degerlendirilmek istendiginde,

- Giivenlik aygitlari i¢in en iyi yerlesim arastirildiginda kullanilir [50].

Hata agaclarinda kullanilan temel kavramlar, olaylar ve mantiksal kapilardir. Sekil
3.5’te ornek bir FTA ¢izelgesi verilmistir. Bu sekilde, sadece ve/veya kapilar1 kullanilarak
ara olaylardan st olay olusumuna gidilmistir. Burada, “ve kapis1” tiim ara olaylarin olmasi
sonucu st olayr vermeyi, “veya kapisi1” ise en az bir veya daha fazla ara olayin olugmasi

halinde iist olayin olusacagini gostermektedir.

VE kapisi

Ara olay Ara olay

OO
[ ]

VEYA kapisi

Ara olay

Sekil 3.5. Ornek Hata Agaci

FTA yo6nteminde bir olay ya olusuyordur ya da olusmuyordur. Daha sonra, olay
“dogru” veya “yanlis” olarak belirtilebilmektedir. Bu mantiksal degerlendirme hem
giiclilik hem de zayifliktir. Karmagik sistemlerdeki hatalarin basit bir sekilde
tanimlanabilmesi yaklasimin avantaji iken; gergek hayatta olusabilecek ¢ok sayida

farkliligin analiz tarafindan hesaba katilamamasi bir zayifliktir. FTA yontemi ayrintili bir
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plan hazirlanmasi gerektiginden dolayr zaman alicidir ve konu ile ilgili 6zel bir uzmanlik

gerektirir.

3.2.5. On tehlike analizi — Preliminary hazard analysis (PHA)

On Tehlike Analizi (PHA), tehlikeleri, tehlikeli durumlari, zarar verebilecek olaylari
ve belirli bir faaliyet, tesis, sistem i¢in zarara neden olabilen olaylar1 tanimlama amacl bir
risk degerlendirme yontemidir. Genel olarak, plan veya projenin gelistirilmesi sirasinda
heniiz tasarim asamasinda iken yani tasarim ayrintilar1 veya isletme prosediirleri hakkinda
bilgiler yeterli degilken kullanilmaktadir [38, 39].

PHA, daha kapsamli bir degerlendirme gerceklestirilmeden 6nce mevcut sistemler
analiz edilirken kullanilabilir. Gerekli dokiiman ihtiyaci orta seviyede olup tehlikelerin
analizi sadece bir kisi/analist tarafindan gerceklestirilebilir.

Bu yontem, kazanin veya tehlikeli durumun meydana gelme ihtimallerinin
belirlenmesi ve hasarin boyutunun nitel bir sekilde degerlendirmesinin yapilmasi, bu
dogrultuda iyilestirici onlemlerin alinmasi gibi adimlar izlenerek yapilmaktadir. Cesitli

varyasyonlarda grafikler, ¢izelgeler veya agaclar kullanilarak sunulabilmektedir [38].

3.2.6. Kontrol listesi (checklist) metodu

Kontrol Listesi (Checklist) yontemi, tehlikelerin tanimlanmasinda kullanilan en basit
yontemdir. Kontrol listeleri araciligiyla tehlikelerin kontrol edilmesi ve izlenmesi
Mantigina dayanir ve sayisal bir sonug¢ vermez.

Bir kontrol listesi, ¢esitli gerekliliklerin yerine getirildigini ve higbir seyin ihmal
edilmedigini veya gz ardi edilmedigini dogrulamak i¢in tesis organizasyonu, isletme,
bakim ve diger ilgi alanlar1 hakkinda sorularin bir listesidir. Calisma kosullarinin siddeti ve
bu kosullar nedeniyle olusabilecek tehlikeleri tespit edememektedir [41].

Kontrol listesinin etkinligi sorulari hazirlayan kisilerin deneyimine baglidir. Kontrol
listesinin olusturulmas1 deneyimli bir ekip gerektirirken, kullanim1 herkes tarafindan
kolaylikla uygulanabilir. Kontrol listelerindeki sorularin cevaplart “evet”, “hayir”,
“uygulama yok” seklinde olmalidir. Ayrica, detayl bir risk degerlendirme c¢aligmasinin

gerekmedigi durumlarda karar verme eylemine yardimci olmay1 amaglar.
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Yukarida belirtilen dezavantajlar1 nedeniyle, bu teknik detayli risk analizi i¢in
Onerilmez. Ancak kontrolii yapilmasi gereken konularin gdzden kagirilmasini engelledigi

icin kullanilmaya devam edilen bir yontemdir.

3.3. Onerilen Biitiinlesik Risk Degerlendirme Yontemi

Bu c¢alismada HAZOP ve FMEA yontemleri entegre edilerek biitiinlesik bir risk

degerlendirme yontemi olusturulmustur. Bu yontemin adimlari agagida tanimlanmistir.

Adim 1: Karar vericileri ve risk degerlendirmesi uygulanacak stirecleri belirle.
Risk degerlendirme c¢alismasinin Yyiiriitiilmesi i¢in sektdrel regiilasyonlarin ve
standartlarin gerekliliklerini saglayacak sekilde karar verici ekip tanimlanir. Bu ekiple

birlikte risk degerlendirme ¢aligmasinin hangi siire¢(ler) icin uygulanacagi karari verilir.

Adim 2: Siire¢ parametrelerini belirle.
Risk degerlendirme c¢alismasi igin olusturulan karar verici ekip tarafindan

belirlenen siiregler igin siire¢ parametreleri belirlenir.

Adim 3: Anahtar kelimeleri, siire¢ parametreleri ile eslestir ve tehlikeleri tanimla.
Bolim 3.2.2°de tanimlanan HAZOP yontemine 6zgli olan anahtar kelimeler ve
Adim 2’de belirlenen silire¢ parametreleri eslestirilir. Anahtar kelimelerle eslestirilen siireg

parametreleri anlamli hale getirilerek tehlikeler tanimlanir.

Adim 4: Mevcut riskleri belirle ve RPN hesapla.

Karar verici ekip tarafindan Adim 3’te belirlenen her bir tehlike igin riskler
belirlenir. RPN hesaplanmasi i¢in kullanilacak olan ve Bolim 3.2.1°de Tablo 3.2., 3.3.,
3.4.’te verilen FMEA yontemine 6zgii olan olasilik, siddet ve fark edilebilirlik seviyeleri
belirlenir. Esitlik (3.1) ‘de gosterilen denkleme gore her bir tehlike i¢cin RPN hesaplamasi
yapilmistir.

Adim 5: Her tehlikeli durum igin risk tahmini yap.
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Olasilik, siddet ve fark edilebilirlik seviyelerinin kullanimi1 ile RPN hesaplamasinin

ardindan risklerin nasil degerlendirilecegi belirlenir.

Adim 6: Risk kontrol tedbirlerini uygula.
Her bir tehlike icin elde edilen risklerin diisiiriilmesi i¢in gerekli dnlemler alinir ve

riskler kabul edilebilir limitler igerisine diisliriilmeye ¢aligilir.

Adim 7: Toplam riskleri degerlendir.
Risk analizi sonucu elde edilen riskler tanimlanan limitler igerisine yerlestirilir ve

risk seviyeleri belirlenir.
Adim 8: Artik riskleri degerlendir.

Risklerin kabul edilebilir limitler igerisine diisiiriilmesi i¢in gerekli aksiyonlarin

alinmasi ile geriye kalan artik risklerin kabul edilebilirligi degerlendirilir.
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4. RiISK BAZLI 1SO 13485:2016 VE cGMP ENTEGRE YONETIM
SISTEMININ FiIRMADA UYGULANMASI

4.1. Firmada Tibbi Cihaz Uretimi

Calismanin yiriitildigi firma, tibbi cihaz tasarlayan, lireten ve bu iriinlerin
yurtici/yurtdist satisin1 gergeklestiren bir firmadir. Firma bilinyesinde iiretilen tirlinler ¢esitli
amaglarla kullanilan kimyasal soliisyonlar ve jellerden olugmaktadir. Bu firiinler iiroloji,
gastroenteroloji ve jinekoloji alanlarinda kullanilmaktadir. Uretilen iiriinler CE belgesine
sahip trtinlerdir ve yillik olarak gdzetim denetimleri gergeklestirilmektedir.

Soliisyon ve jel ¢esitlerinin tiretim siireci géz oniinde bulunduruldugunda sadece
hammaddeleri farkli olup; diger siire¢ adimlart genel olarak birbiri ile aynidir. Sekil 4.1.’de
goriildiigli tizere hammadde farklar1 gozetilmeksizin tiim siire¢ adimlar1 genellestirilerek
bir sivi/jel {iretim akis diyagrami olusturulmustur. Boylece, bu ¢alismada gerceklestirilen
risk degerlendirme faaliyetinin firma biinyesinde iiretilen tiim iriinlere uygulanabilirligi
gosterilmis olacaktir. Ayrica, Bolim 2.3’te gergeklestirilen ISO 13485:2016 ve GMP
entegrasyon c¢alisma tablosundaki gereklilikleri icerecek sekilde bu lretim akis
diyagraminda belirtilen siire¢ adimlart ile ilgili prosediirler ve talimatlar olusturulmus olup
KYS’ye dahil edilmistir.

Sekil 4.1.°de goriilen sivi/jel iiretim akis diyagraminda hammadde girdi asamasindan
bitmig TUriin sevkiyat asamasina kadar tim siire¢ adimlar1 gosterilmistir. Bu akis
diyagraminda, siyah oklar olumlu sonucu temsil ederken, kirmizi oklar olumsuz sonucu
temsil etmektedir. Ayn1 sekilde, sar1 kutular siire¢ i¢i kalite kontrolii temsil ederken mavi
kutu girdi kalite kontrolii temsil etmektedir. Firmaya gelen hammaddeler depoda yerini
almadan once girdi kalite kontrol islemleri gerceklestirilmektedir. Eger olumlu sonuglar
alinirsa tiretime alinmak tizere depoya yerlestirilirler. Olumsuz sonug¢ alinmasi durumunda
hammaddelerin iade islemleri gergeklestirilir. Ardindan iiretim tarafindan talep edilen
miktarlarda hammaddeler {iretim alanina alinir. Alinan driinlerin siire¢ ici kalite kontrol
testleri gergeklestirilir. Olumsuz sonu¢ durumunda, hammaddeler uygunsuz {iriin olarak
ayrilirlar ve olumlu sonu¢ durumunda bir sonraki adima yani soliisyonun hazirlanmasi
asamasina gecilir. Ardindan, karistirma makineleri kullanilarak soliisyon hazirlanir.
Soliisyon hazirlanmasi1 asamasinda, siire¢ i¢i kalite kontrol sorumlusu gereken numuneyi

alarak testleri gercgeklestirir. Eger sonug olumlu ise bir sonraki asama olan soliisyonun
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siselere doldurulmasi gergeklestirilir. Uretilen iiriinler siselenerek agizlar1 kapatilir. Yine,
stireg i¢i kalite kontrol testleri gerceklestirilerek olumlu sonuglarin alinmasi ile bir sonraki
adima gegilir. Sonrasinda, doldurulan siseler paketlenirler ve yine siireg i¢i kalite kontrol
testleri yapilarak onaylar alindiktan sonra sterilizasyon islemi i¢in hazir hale getirilirler.
Sterilizasyon islemi sonrasi gerekli kontroller yapilarak {irliniin steril oldugunun ispati
yapildiktan sonra tiriinler kutulanirlar ve sevkiyata hazir hale getirilirler. Son olarak, bitmis

tirtin kontrolleri gerceklestirilerek iiriinler sevkiyat i¢in depodaki yerlerine yerlestirilirler.

Sareg g Kalite Kontrol s | Hayir

Q Girdi Kalite Kontrol o | Evat

[ —O

l Sterlizasyon Futulama B?‘;Eﬂz:iu" 7
Hammaddelerin Depoya
Yerlegtiriimesi | ._
Bitmig Uriin
Dieposuy
Hammaddelerin ve T
Sarflanin Uretime Alinmaz:
Doldurulmug Zigslerin

Paketlenmesi
Uygunsuz Orin ~ [+— T

T

Solisyonun Solisyonun Sigelers
Hzazidanmasi Daldurulmas:
| !
T i unsuz Uriin
URETIM SURECI

Sekil 4.1. Stvi/Jel Uretimi Siireg Akis Diyagrami

4.2. Siire¢c Bazh Risk Degerlendirme Calismasi

Firma, hali hazirda ISO 13485:2012 sertifikasina sahip olup, ISO 13485:2016’ya
gecis slirecindedir. Ayn1 zamanda, CGMP gerekliliklerini de yerine getirerek yurtdisi satig
agini genisletmek istemektedir.

Calismada, 12 aylik siiregte (Mart 2018 — Mart 2019) 1SO 13485:2016 ve cGMP
entegrasyon ¢alismasi dogrultusunda ilgili prosediirler olusturularak X soliisyonu tiretimi

ve firma bilinyesindeki ¢alisma sekli bu kosullar altinda gerceklestirilmeye baslanmistir.
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Bolim 2.2 ve 2.3’te elde edilen sonuglara gore, siire¢ bazli risk degerlendirme
zorunlulugunu yerine getirmek amaciyla siire¢ adimlar1 goz {iniinde bulundurularak bir risk
degerlendirme calismasi gergeklestirilmistir.

FMEA yontemi genel olarak tibbi cihaz tireticileri tarafindan en ¢ok tercih edilen risk
degerlendirme yontemidir. Calismanin yiritiildiigi firmada, daha 6nceleri tibbi cihazlarin
tasarimlar1 ile ilgili risk calismalar1 yapilirken yine FMEA yonteminin kullanildigi
goriilmiistiir. Ancak siiregleri etkileyen tiim olas1 tehlikelerin degerlendirilmemesi veya
gozden kacirilmast bu yontemin gelistirilerek uygulanmasi gerektigi sonucunu
dogurmustur. Boliim 3.2°de verilen risk degerlendirme yontemleri ve literatiir arastirmasi
sonucu elde edilen kaynaklar incelenerek firmaya uygun olan risk degerlendirme
yonteminin bulunmasi i¢in gerekli aragtirmalar yapilmistir. Yapilan aragtirma sonucunda
HAZOP yonteminin ilk olarak kimyasal tesislerde kullanilmasi igin gelistirildigi g6z
oniinde bulundurularak; bu yontem iizerine odaklamilmistir. Caligmanin yiriitildigi
firmada, risklerin degerlendirilmesi konusunda eksiklerin olmasi ve HAZOP yonteminin
sistematikligi diisiintildiiglinde bu yontemin uygulanmasimin ideal olacagi kanaatine
varimistir. Ancak, FMEA yonteminin risklerin Onceliklendirilmesi, meydana gelme
olasiliklarin1 azaltmak konusunda 6n plana ¢ikmasi ise bu yontemin goz ardi edilmemesi
gerektigini gostermektedir. Dolayisiyla, FMEA ve HAZOP yontemlerinin entegre edilerek
tiretimin tiim siire¢lerine uygulanmasi uygun goriilmistiir. Boylece, HAZOP ydnteminin
sistematikligi ile FMEA yonteminin risk onceliklendirme avantaj1 birlestirilmis olacaktir.

FMEA ve HAZOP entegre risk degerlendirme caligmasinin adimlari1 ve uygulamalari
asagida verilmistir;

Adim 1: Karar vericilerin ve Risk Degerlendirmesi Uygulanacak Siire¢lerin Tanimlanmasi

Risk degerlendirme calismasinin yiritilmesi ve firma biinyesinde gerekli
prosediirlerin olusturulmasi i¢in ISO 13485:2016, cGMP ve risk degerlendirme yontemleri
konusunda gerekli egitimlere ve sertifikalara sahip olan Kalite Operasyonlar1 Midiirii
liderliginde galismaya baslanmistir. Dort kisi olan kalite glivence boliimii ¢alisanlari, kalite
kontrol miidiirii, tiretim miidiiri, ar-ge miidiird, satin alma miidiirii, satis pazarlama miidiirii
ve teknik hizmet bolim miidiirli olmak tizere toplamda 11 kisilik bir ekip olusturulmustur.
Ekipte yer alan tiim kisilerin tibbi cihaz sektoriinde en az 2 yillik deneyimleri
bulunmaktadir. Calismaya baslanmadan 6nce Kalite Operasyonlar1 Miidiirii tarafindan tiim
ekibe KYS ve risk degerlendirme ¢alismalari ile ilgili egitim verilmistir.

Olusturulan karar verici ekip ile birlikte biitiinlesik risk degerlendirme yonteminin

Sekil 4.1 Sivi/Jel Uretimi Siirec Akis Diyagraminda goriiliigii {izere; Planlama, Tartim,
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Soliisyon Hazirlama, Siire¢ I¢i Kalite Kontrol, Dolum, Paketleme, Sterilizasyon,

Kutulama, Depolama ve Sevkiyat siireglerine uygulanmasi gerektigine karar verilmistir.

Adim 2: Siire¢ Parametrelerinin Belirlenmesi
Risk degerlendirme caligsmasi i¢in olusturulan ekip tarafindan tiim stiregler ve siireg
adimlar1 g6z onilinde bulundurularak siire¢ parametreleri belirlenmistir. Siire¢ parametreleri

Tablo 4.1°de goriildigii tizere siireg adimlarina gore gruplandirilmistir.

Tablo 4.1. Siire¢ Parametreleri

Siire¢ Adimlari Siire¢c Parametreleri
Planlama Uretim Miktari
Tartim Tartim Miktari
Hammadde Miktar1
Hammadde Sayisi
Soliisyon Miktar1

Soliisyon Hazirlama Soliisyonun pH Degeri

Soliisyonun Viskozite Degeri
Soliisyonun Berraklig1
Gergeklestirilen Test Siklig
Gergeklestirilen Testlerde Kullanilan Numune Miktar1
Ekipman Basinci

Uriin Miktar

Ekipman Sicaklig

Paket Yapigma Eni

Paket Yapigma Kuvveti
Paket Etiket Bilgileri
Ekipman Sicaklig1

Ekipman Basinci
Sterilizasyon Y 6ntemi

Siirec I¢i Kalite Kontrol

Dolum

Paketleme

Sterilizasyon

Operator Yetkinligi
Kutulama Kutu Etiket Bilgileri
Depo Sicakligi
Depolama Depo Nem Orani
. Sevkiyat Miktar1
Sevkiyat Sevkiyat Adresi
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Adim 3: Anahtar Kelimelerin Kullanimi ve Tehlikelerin Tanimlanmasi

Bu asamada, Boliim 3.2.2°de tanimlanan anahtar kelimeler kullanilmistir. Bu anahtar
kelimeler ile Adimm 2’de belirlenen siire¢ parametreleri eslestirilerek tehlikelerin
belirlenmesi i¢in yardimci olacak diizenli bir tablo olusturulmustur. Tablo 4.2°de
gorildiigl iizere hangi anahtar kelimenin hangi siire¢ parametresi ile kullaniminin uygun
oldugu belirlenmistir. EK-2’de verilen risk analizi calismasinda tehlikeler sirayla

tanimlanmistir ve degerlendirilmistir.

Tablo 4.2. Siire¢ Parametreleri ve Anahtar Kelimelerin Eslestirilmesi

Parametreler ile kullanilan anahtar kelimeler
.. Siire¢
Sifigey Parametreleri | Hi¢c | Fazla | Az | Geri -DEl Kismen Kgd.ar Tekrarlayan
Bagka Iyi
Planlama Uretim Miktar1 X N N X X X X X
Tartim Tartim Miktar1 X N N X X X X X
B X \ \ X X X X X
Miktari
Bl X X \ X \/ X X \
Sayis1
SOtk X \ \ X X X X X
.. Miktari
Soliisyon Solii H
Hazirlama orusyonun p X \/ \ X X X X X
Degeri
Soliisyonun
Viskozite X \/ \ X X X X X
Degeri
Soliisyon
Berraklig \ X X X X X X X
Gergeklestirilen
Test Siklig v v v X X X X X
Siireg I¢i | Gergeklestirilen
Kalite Testlerde
Kontrol Kullanilan X \ N X X X X X
Numune
Miktari
Ekipman
Dolum Basinci v v v X X X X X
Uriin Miktar: X v \ X X X X X
Ekipman
Sicakhi X V \ X X X X X
WPosi Weppgns | \ \ X X X X X
Paketleme Eni
Paket Yapisma N N
. X X X X X X
Kuvveti
Paket Etiket
e X X N X N X X X
Bilgileri
Ekipman
Sicakli X \ \ X X X X X
. SR X \ \ X X X X X
Sterilizasyon | Basinci
STl X X X X \ X X \
Yontemi
Operator \ X X X X X X X
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Parametreler ile kullanilan anahtar kelimeler
.. Siire¢
Siireg Parametreleri | Hi¢ | Fazla | Az | Geri -Dan Kismen Kgd.ar Tekrarlayan
Bagka Iyi

Yetkinligi

Kutulama | KUt Etiket | X X X \ X X X
Bilgileri
Depo Sicakligi X \ \ X X X X X

Depolama | Depo Nem x N N « « « x x
Orani
Sevkiyat

Sevkiyat Miktar1 X v v X X X X X
Sevkiyat Adresi X X X X X X X

Adim 4: Mevcut Risklerin Belirlenmesi ve RPN Hesaplanmasi

Risk ekibi tarafindan Adim 3’te belirlenen her bir tehlike i¢in riskler belirlenmistir.
RPN hesaplanmasi i¢in kullanilacak olan ve B6liim 3.2.1°de Tablo 3.2., 3.3., 3.4.’te verilen
olasilik, siddet ve fark edilebilirlik seviyeleri belirlenmistir. Esitlik (3.1) ‘de gdsterilen
denkleme gore her bir tehlike i¢in RPN hesaplamasi yapilmustir.
Adim 5: Her Tehlikeli Durum i¢in Risk Tahmininin Yapilmasi

RPN hesaplanmasinin ardindan Tablo 4.3.’te de gosterildigi {izere, risklerin nasil
degerlendirilecegi belirlenmistir. Bu puanlama tablosu karar verici ekip ile odak grup
goriismesi sonucu olusturulmustur.

Eger RPN 1-15 arasinda ise sonug “Diisiik Riskli” olarak kabul edilir ve herhangi bir
onlem almaya gerek yoktur. 16-59 arasinda ise sonug “Orta Riskli”” olarak kabul edilir ve
risk kabul edilebilir bir seviyeye ¢ekilmelidir. 60’tan biiylik ise sonu¢ “Yiiksek Riskli”

olarak kabul edilir ve acil 6nlem alinmalidir.

Tablo 4.3. RPN Hesaplanmasi ve Risk Degerlendirme Tablosu
RPN Sonug Karar
1-15 Diistik Riskli Risk Kabul Edilebilir - Onlem Almaya Gerek Yok
16-59 Orta Riskli Risk Kabul Edilebilir Seviyeye Indirilmeli
> 60 Yiiksek Riskli | Acil Onlem Alinmali
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Adim 6: Risk Kontrol Tedbirlerinin Uygulanmasi

FMEA ve HAZOP yontemleri birbirine entegre edilerek yukarda anlatilan adimlar

dogrultusunda biitiinlesik bir risk degerlendirme plani olusturulmustur. Gergeklestirilen

calisma ile olusturulan Risk Degerlendirme Plan1 EK-2’de verilmistir. EK-2’den bir kesit

aliarak Tablo 4.4’te sterilizasyon siire¢ adim1 drnegi goriilmektedir. Ornekte goriildiigii

tizere tehlikelerin neden olacagi sorunlar belirlenmistir ve sonuglar siitununa kayit

edilmistir. Risklerin degerlendirilmesinin ardindan RPN sonucuna gore gerekli dnlemler

alimmistir. Ardindan, tekrar RPN hesaplamasi yapilarak riskler kabul edilebilir limitler

igerisine diisiliriilmeye ¢alisilmistir.

Tablo 4.4. FMEA/HAZOP Entegre Risk Degerlendirme Plani

.. Anahtar .. . Tehlikeli sapma/

No Siire¢ Velfe Siire¢c parametresi uygunsuzluk Olasi nedenler
- Sterilizasyon
ekipmaninin
kalibre
olmamasi
- Personel bilgi

- Ekipman Ekipman sicakliginin | eksikliginden

32 Sterilizasyon Sicaklig Az diisiik olmasi dolayz iirtinlerin
yanlig sicaklikta
steril edilmesi
- Kontrol
mekanizmasinin
eksik olmasi

Tablo 4.4. FMEA/HAZOP Entegre Risk Degerlendirme Plani (Devam)
. Indirgenmis
S 1 Basl RiskKi .. =
S R Onlemler Sorumlu Zl_zli ?1(11:2 Risk
P|S|D|RPN P|S|D|RPN
- Uriinlerin steril I Uriinlerin .
sterilizasyon sonrast | Uretim
olmamasindan R PP
indikatorlerle Bolimii
kaynakl :
nsuz firiin kontrolleri
uygunsuz u yapilmaktadir. Teknik
uretimi e . .
- Bitmis driinlerin | Hizmet
- Hastada . I
- sterilite testleri | Bolumii
enfeksiyon apilarak trlin
gelismesi 4054 b o | Kl 01.02.2019 | 2 |5 | 1 | 10
- Olumsuz sterilite _ sonuglari alite
miisteri eeri kontrol edilmektedir. | Kontrol
usierl 8 - Etiketleme | Béliimii
doniisii -
. . Prosediirii
- Uriinlerin geri 9 .
dogrultusunda Kalite
toplatilmasindan Lo - .
. iiriinlerin sterilite | Giivence
dolay1 maliyet - T
durumunu  belirten | Bolimii
kaybi .
etiketler
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Sonuclar

Baslangi¢ Riski

P|S|D| RPN

Onlemler

Sorumlu

Hedef
Zaman

Indirgenmis

Risk

S

D

RPN

kullanilmaktadir.

- Egitim Prosediirii
dogrultusunda 1ilgili
personele gerekli
egitimler
verilmektedir.

- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon
Prosediirii
dogrultusunda
ekipmanlarin  bakim
ve  kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir.

Adim 7: Toplam Risk Degerlendirilmesi

Gergeklestirilen Risk Analizi ¢alismasi sonucunda riskler Tablo 4.5 {izerine kayit

edilmistir. Yiiksek risk ve orta risk seviyesindeki riskler i¢in Tablo 4.3’e gore hareket

edilmistir. Bu risk analizi, belirlenen periyodlar dogrultusunda gozden gegirilerek her risk

yeniden degerlendirilmelidir.

Gergeklestirilen ¢alisma dogrultusunda higbir aksiyon alinmamasi durumunda, 30

adet orta seviyede risk, 16 adet yiiksek seviyede risk tanimlanmistir.
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5. SONUC VE ONERILER

ISO 13485 Standard: ve 21 CFR Bolim 820 Yonetmeligi bir tibbi cihazin tasarimi,
tiretimi, depolanmasi, dagitimi, servisi, kurulumu gibi cihazin yasam dongiisiiniin bir veya
birden fazla asamasi i¢in kuruluslarin KYS kurmasi agisindan olusturulmustur.

Tirkiye’de tibbi cihazlar Avrupa Birligi gerekliliklerine uyum saglayarak
tiretilmektedir. Tim kuruluslar bu gerekliliklere uyum saglamak zorundadir. Kuruluslar
kendi kurallar ile siirli kaldiklarinda satig, pazarlama ve insan sagligina katki saglama
konusunda yeterli verimi elde edemez.

Bu calismada, entegrasyonu gerceklestirilen ISO 13485:2016 standardi ve 21 CFR
Boliim 820 yonetmeligi kuruluslara ¢esitli faydalar saglamaktadir. Kurulus, bu kilavuzlar
1s1ginda iyi bir KYS kurarak siirekli iyilestirmeye, egitime ve gelisime agik hale gelir.
Boylece, tiretimi gerceklestirilen tibbi cihazlarin kalitesi ayn1 oranda artar ve bu cihazlara
giiven de artar.

Bu kilavuzlar uluslararas1 gegerlilige sahip oldugu i¢in kurulusun diinya ¢apinda
uyumlu hale gelmesi saglanmis olur. Boylece, Avrupa Birligi ve diger diinya {ilkelerine
ihracat yapabilme kapasitesi artmis olur.

Bu c¢alismada oncelikli olarak gergeklestirilen ISO 13485:2016 standardinin ve 21
CFR Bolim 820 yonetmeliginin entegrasyonu karsilagtirma tablosu ile siire¢ bazli risk
analizi ¢aligmalarmin gerekliligi gosterilmistir. Ayrica firma biinyesinde olusturulmasi
gereken dokiimanlar belirlenmis ve bu dokiimanlarin igeriklerinde nelerin olmasi gerektigi
ve nasil hazirlanmasi gerektigi agiklanmustir.

Daha sonra, firma biinyesinde {iretilen soliisyon iiretim akis diyagramina gore
belirlenen siireclerin tiimiine FMEA ve HAZOP yontemleri entegrasyonu olan biitiinlesik
bir risk degerlendirme calismast uygulanmistir. Tim riskler degerlendirilerek gerekli
aksiyonlar alinmistir ve riskler kabul edilebilir limitler igerisine diisliriilmiistir. FMEA
yontemi ile risklerin Onceliklendirilmesi sayisal olarak gergeklestirilirken; HAZOP
yonteminde belirlenen siire¢ parametreleri ve anahtar kelimeler ile FMEA’da gozden
kacirilabilecek olan riskler de g6z 6niinde bulundurulmustur.

Bu risk degerlendirme sonucuna gore toplamda 46 adet artik risk elde dilmistir. Bu

artik riskler 1-15 puan arasindadir ve kabul edilebilir limitler igerisindedir.
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Yetkili otoriteler / kurum / kuruluslar tarafindan yayinlanan standartlar / kilavuzlar /
yonetmelikler, tibbi cihaz iireticileri i¢in uymalar1 zorunlu olan degerli yol gostericilerdir.
Bir kurulus kurumsallasma ve piyasadaki imajini giiglendirme adina bu kilavuzlara uyum
saglamalidir.

Yeni gelismeler ve giincellemeler sonucunda goriilmektedir ki; risk degerlendirme
calismalarinin tiim siireglere dahil olmasi bir zorunluluk haline gelmistir. Risk analizi ve
kalite yonetim sistemleri birbiri ile i¢ ige olan ve birbirini dogrudan etkileyen konulardir.

Gelecekte yapilacak c¢alismalarda yeni/farkli/biitiinlesik risk  degerlendirme

yontemleri liretim siireglerine uygulanabilir.
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EK-1: ISO 13485:2016 ve cGMP ENTEGRASYON CALISMASI

21 CFR Béliim

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/

I1SO 13485:2016 ve 21 CFR

Olusturulmasi Gereken

1SO 13485:2016 - - Boliim 820 Arasindaki Dokiimanlar
S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
Alt Bolim A —
Genel Hiikiimler
1 Kapsam Hazirlanan tim
820.1 Kapsam -2ap Cok fazla tanimlama oldugu i¢in bu maddeler | Aralarinda belirgin bir fark | dokiimanlarda kullanilan 6zel
3.Terimler ve . . et ..
820.3 Tanumlar tabloda verilmemistir. bulunmamaktadir. tammmlar  ilgili  dokiiman
Tanimlar .
icinde agiklanir.
Tim ireticiler, tasarlanan veya iiretilen belirli
. 4.Kalite Yonetim tibbi cihaz(lar) i¢in uygun ve uygulanabilir yasal T Kalite El Kitab1, Siireg
gizsq[fm}i(a“te Sistemi, 4.1 Genel | diizenlemelerin gereksinimlerini karsilayan bir Aorﬁﬁf_mda belirgin bir fark Tanmimlannt ve Etkilesimleri
Gereklilikler kalite sistemi olusturmali ve siirekliligini y ' Prosediirii, Siire¢ Kartlar
saglamalidir.
Alt Bolim B —
Kalite Sistem
GereKlilikleri

Yiriitme sorumluluguna sahip yonetim, kalite

. . politikasint  ve hedeflerini ve taahhiidiinii . .
820.20 (a) Kalite | -5 Kalite Politkast | poijemelidir.  Yinriitme  sorumluluguna ~sahip | 10 13483: 2016 6zel olarak | oo gy iapy, Kalite
o 5.4.1 Kalite . . o kalite hedeflerinin Slgiilebilir o . .
Politikas1 . yonetim, kalite politikasinin  kurulusun her . Politikas1, Kalite Hedefleri
Hedefleri o olmasim gerektirir.
seviyesinde anlagilmasini, uygulanmasini ve
stirdiiriilmesini saglamalidir.
Tiim treticiler, cihazlarin bu boliimiin gereklerine
820.20 (b) 5.5.1 Yetki ve uygun olarak tasarlanip iiretilmesini saglamak | Aralarinda belirgin bir fark | Kalite El Kitabi,
Organizasyon Sorumluluk igin yeterli bir organizasyon yapist olusturmali ve | yoktur. Organizasyon Semasi

surdiirmelidir.




21 CFR Béliim
820

1SO 13485:2016

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/
Ortak Gereklilikleri

ISO 13485:2016 ve 21 CFR
Boliim 820 Arasimmdaki
Farklar

Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar
(Prosediir/Talimat/Form)

820.20(b)(1)
Sorumluluk ve

Tim {reticiler, kaliteyi etkileyen isleri yoneten,
gerceklestiren ve dogrulayan tiim personelin

Personel Isleri Prosediiri,

Yetki glosrll}nzﬁillj:(ve karsilikli iligkilerini dokiimante etmeli ve bu A(;E,:ﬁrrmda belirgin bir fark Organizasyon Semasi, Gorev
gorevlerin yerine getirilmesi icin gerekli olan y ' Tanimlar
bagimsizlik ve yetkiyi glivence altina almalidir.
Tim iireticiler, uygulanabilir yasal
diizenlemelerin gerekliliklerini yerine getirmek,
6. Kaynak kalite yonetim sistemini uygulamak ve etkinligini
820.20(b)(2) Y Onetimi saglamak i¢in egitimli personelin yOnetimi, is | Aralarinda belirgin bir fark | Egitim Prosediirii, Kayitlarin
Y g g y
Kaynaklar 6.1 Kaynaklarin performansi, i¢ kalite denetimleri dahil | yoktur. Saklanmasi Prosediirii
Saglanmasi degerlendirme faaliyetleri icin gdrevlendirmeyi
de icerecek  sekilde yeterli  kaynaklan
saglamalidir.
Yonetim, diger sorumluluklardan bagimsiz ISO. 1.348.5:2016’ yonetim
b . . . temsilcisinin, uygulanabilir
olarak, asagidakiler icin yetki ve sorumluluk 1 diizenlevici
almis olan bir yonetim temsilcisi atamalidir: yZ::inlikler ve uze kLTI‘}:JI?n
820.20(b)(3) N - Kalite sistem gereksinimlerinin etkin bir sekilde gerex . .« .| Yonetim Temsilcisi Atama
e 5.5.2 Yonetim o . genelinde kalite yOnetim
Yonetim o olusturulmasini ve etkin bir sekilde korunmasini | <. . oo - | Yazist,
I Temsilcisi - sistemi gereklilikleri | ..
Temsilcisi saglamak, . N Gorev Tanimlari
- Kalite  sisteminin  gdzden  gecirme kongsundakl farkindaligin
N . tesvik edilmesini saglama
sorumluluguyla yonetime performansinin 9 .
raporlanmast. sorumlulugu ve yetkisine

sahip oldugunu belirtir.




21 CFR Béliim

1SO 13485:2016

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/

ISO 13485:2016 ve 21 CFR
Boliim 820 Arasimmdaki

Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar

S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
Yiriitme sorumluluguna sahip yoOnetim, kalite
5.6 Yonetimin yonetim  sisteminin  kalite politikasim  ve | ISO  13485: 2016  o6zel
Gozden Gecgirmesi | hedeflerini yerine getirmesini saglamak icin | olarak: iyilestirme firsatlarmi | Y&netimin Gozden
820.20(c) 5.6.1 Genel belirlenmis  prosediirlere  gore  belirlenen | ve KYS'de degisiklik yapma | Gegirmesi Prosediirii, Kalite
Yonetimin Gozden | 5.6.2 Gozden araliklarla ve yeterli siklikta kalite yOnetim | ihtiyacin1 degerlendirmek ve | Hedefleri, Verilerin Analizi
Gecirmesi Gecirme Girdisi sisteminin uygunlugunu ve etkinligini gdzden | yonetimin gbézden gecirme | Prosediiri, Kayitlarin
5.6.3 Gozden gecirmelidir. girdi ve ciktilart i¢in 6zel | Saklanmasi Prosediirii
Gegirme Ciktisi Yonetimin Gozden Gegirme kayitlari dokiimante | gereklilikler igermektedir.
edilmelidir.
ISO  13485:2016'da st
. Tiim iireticiler, tasarlanan ve fliretilen cihazlarla | yonetim;  kalite Onetim e .. .
820.20(d) Kalite 5'?"2 Ka“t? .. |ilgili kalite uygulamalarini, kaynaklarmi ve Zistemindeki degigiklikler Yonetl?nfl Go;den Geg:1rm§
Planlama Yonetim Sisteminin etkinliklerini  tanimlayan bir kalite plam | planlanip uygulandiginda Pr0§edum, Kalite Hedefleri,
Planlanmasi . N . . .| Kalite Plam
olusturmalidir. kalite yoOnetim sisteminin
biitiinliigiinii korur.
4.2 21 CFR bolim 820, kalite
Dokiimantasyon Tim {ireticiler kalite sistem prosediirlerini ve | sisteminde kullanilan | Kalite El Kitab,

820.20(e) Kalite gereklilikleri talimatlarin1  olusturmalidir. Uygun oldugunda | dokiimantasyon  yapismin | Dokiimantasyon  Yonetimi
Sistem Prosediirleri | 4.2.1 Genel kalite sisteminde kullanilan dokiimantasyon | ana hatlarini belirtirken, ISO | Prosediirii, Kalite Kayaitlari
4.2.2 Kalite El yapisinin bir taslagi olusturulacaktir. 13485: 2016 Kalite EIl | Listesi

Kitabi Kitabin1 belirtir.




21 CFR Béliim

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/

I1SO 13485:2016 ve 21 CFR

Olusturulmasi Gereken

1SO 13485:2016 - . Boliim 820 Arasindaki Dokiimanlar
S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
21 CFR Bolim 820,
belgelendirilecek denetimin
Tiim iireticiler, kalite denetimleri igin prosediirler | tarihini belirtir ve denetim
olusturmal1 ve kalite sisteminin belirlenen kalite | raporlari, denetlenen
sistemi gerekliliklerine uygun olmasini saglamak | hususlardan sorumlu olan
ve kalite sisteminin etkinligini belirlemek i¢in bu | yonetim tarafindan gdzden
tir denetimleri  gerceklestirmelidir.  Kalite | gecirilmelidir.
denetimleri, denetlenen konularda dogrudan | 1SO13485:2016,
820 22 Kalite ' sorumlulugu  bulunmayan kisiler tarafindan | diizeltmelerin ve diizeltici | I¢ Tetkik Prosediirt,
) 8.2.4 I¢ Tetkik yapilmalidir.  Gerektiginde eksik konularin | islemlerin gereginden fazla | Diizeltici ve Onleyici

Tetkiki

yeniden degerlendirilmesi de dahil olmak tizere
diizeltici oOnlemler alinmalidir. Her bir kalite
denetim sonucunun ve alindig1 yerde yapilan
sonuglarin bir raporu hazirlanmali ve bu raporlar
denetlenen konulardan sorumlu olan ydnetim
tarafindan  gozden  gecirilmelidir.  Kalite
denetimlerinin tarih ve sonuglar1 belgelenmelidir.

gecikmeden yapilmasini
saglamak igin denetlenen
alandan sorumlu ydnetimin
gerekliliklerini belirler;

ISO 13485:2016 ayni
zamanda yapilan islemlerin
dogrulamasini ve dogrulama
sonuglarinin raporlarin1 da
belirtir.

Faaliyet Prosediirii
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Tiim reticiler, kalite yoOnetim sistemini .
uygulamak, yasal gerekliliklere uymak, miisteri ;Sgn:l‘lmgg'ir%gli;edagi tE?nZilz
gereksinimlerini saglamak ve gerekli tiim aisine esitim. dene girn Ve
faaliyetlerin dogru bir sekilde c cgitim, . yim ;
i gens . . . | beceriyi kapsayan ‘yeterlilik
gerceklestirildiginden emin olmak igin gerekli kavramint  ele alirken. 21
820.25 (a) 6.1 Kaynaklarin egitim, Ozgecmis ve deneyime sahip yeterli CFR Bélim 820 do“rl;lama
Personel, Genel Saglanmasi personele sahip olmalidir. ve woecerli kilma t%aali eti | Egitim Prosediirii
820.25(b) 6.2 Insan Egitim ihtiyaclarin1 belirlemek i¢in prosediirler or egque tiren ersonZlin £
Personel, Egitim Kaynaklar1 olusturmali  ve  tim  personelin  kendi ﬁ gunsui p
sorumluluklarin1 ~ yerine  getirecek  sekilde Y9
e P > - e performanslarindan  dolay1
egitilmesini saglamalidir. Urilin giivenligi ve e
cesitli sorunlarla

performansim etkileyecek durumlar igin {irlini
kullanacak kisilerin egitim gerekliligi de dikkate
alimmalidir. Egitimler belgelendirilmelidir.

karsilasabileceginin farkinda
olmasini belirtir.

ABIE T (O = 7.3 Tasarim ve
Tasarim Gelistirme
Kontrolleri 2
Tim ireticiler belirtilen tasarim sartlarinin
saglandigindan emin olmak igin tasarim ve | 21 CFR Bolim 820 daha
gelistirme ile ilgili gerekli dokiimantasyonu | detayli olarak tibbi cihazlar
olugturmalidir. Tasarimin degistirilmesinin hala | risk siniflandirmasi yaparak Tasanm  ve  Gelistirme
820.30(a) Genel 7.3.1 Genel kolay oldugu tasarim siirecinde daha 6nce kabul | tasarim kayitlarinin g ¥
. . . . X Prosediirii
edilemez riskleri belirlemek amaciyla risk | olusturulmasinm tasarim kayit
yOnetimi tasarim siirecine entegre edilmelidir. Bu | gereksinimlerinin harig

risk yonetim faaliyetlerinin ¢iktilari, tasarim ve
gelistirmeye girdi olarak gorev yapacaktir.

tutmalarin belirtir.
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21 CFR Bolim 820
Tiim iireticiler, tasarim ve gelistirme faaliyetlerini | dokiimante edilmis tasarim
tanimlayan veya referans veren planlar1 | planlari isterken,
uygulamali, stirdlirmeli ve uygulama | ISO 13485: 2016 dokiimante
820.30(b) Tasarim | 7.3.2 Tasarim ve sorumlulugunu tanimlamalidir. Planlar, tasarim | edilmis tasarim ve gelistirme .
A o . . T . Tasarim  ve Gelistirme
ve Gelistirme Gelistirme ve gelistirme silirecine girdi saglayan ya da | plam  gerektirmez, ancak .
X , L Prosediirii
Planlanmast Planlanmast sonuclanan farkli grup ya da faaliyetlere sahip | tasarim ve gelistirme
arayiizleri tamimlamali ve tamimlamalidir. | planlamas1 sirasinda 7.3.2
Tasarim ve gelistirme gelistikce planlar gézden | maddesinde belirtilen
gecirilmeli, giincellenmeli ve onaylanmalidir. bilgilerin dokiimante

edilmesi gerektigini belirtir.
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820.30(c) Tasarim
Girdileri

7.3.3 Tasarim ve
Gelistirme Girdileri

Tim ireticiler, bir cihazla ilgili tasarim
gereksinimlerinin uygun olmasini saglamak igin
prosediirler olusturmali, surdirmeli ve
kullanicinin ve hastanin ihtiyaclari dahil olmak
tizere cihazin  kullanim amacma  yonelik
olmalidir. Prosediirler eksik, belirsiz veya celisen
gereksinimleri ele almak i¢in bir mekanizma
igermelidir. Uretici, {iriin ve kullanic1 giivenligini
saglamak igin risklerini kontrol etmeli ve bu risk
kontrollerini tasarim ve gelistirmeye girdi olarak
sunmak icin bir yontem geligtirmelidir. Tasarim
girdileri en az asagidakileri igermelidir;

a) kullanim amacma gore islev, performans,
kullanilabilirlik ve emniyet gereklilikleri,

b) uygulanabilir yasal gereklilikleri  ve
standartlar,

¢) risk yonetiminin uygulanabilir ¢iktisi/ciktilari,
d) uygun oldugunda, dnceki benzer tasarimlardan
elde edilen bilgileri,

e) lirlin ve proseslerin tasarim ve gelistirmesi i¢in
zorunlu olan diger gereklilikleri.

Tasarim girdi sartlari dokiimante edilmeli ve
belirlenmis kisi(ler) tarafindan gézden gecirilmeli
ve onaylanmalidir. Sartlar1 onaylayan kisilerin
tarih ve 1imzasi dahil olmak iizere onay
dokiimante edilmelidir.

21 CFR Boliim 820 tasarim
girdilerini onaylayan
kisi(ler)in  imzalarim1  ve
tarihi istemektedir.

ISO 13485:2016 tasarim
girdilerini uygulanabilir risk
yonetim ¢iktilari da dahil
olmak tiizere spesifik olarak
belirtmektedir.

Tasarim ve
Prosediiri

Gelistirme
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820.30(d) Tasarim
Ciktilari

7.3.4 Tasarim ve
Gelistirme Ciktilar

Tiim {reticiler, tasarim girdilerinin tasarima
uygunlugunun uygun bir sekilde
degerlendirilmesine olanak saglayacak sekilde
tasarim ¢iktilarinin tanimlanmasi ve belgelenmesi
icin prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.
Tasarim c¢ikti prosediirleri kabul kriterlerini
icermeli veya referans gostermeli ve cihazin
diizgiin calismasit i¢in gerekli olan tasarim
ciktilarimin belirlenmesinin yaninda satin alma,
tretim ve hizmet sunumu ile ilgili uygun bilgi
saglamalidir. Tasarim ¢iktisi, yaymlanmadan
once belgelendirilmeli, gozden gecirilmeli ve
onaylanmalidir. Ciktiy1 onaylayan kisilerin tarih
ve imzalarini i¢eren onay belgelenmelidir.

ISO 13485:2016 ek olarak
tasarim ¢iktisinin satin alma,
tiretim ve hizmet sunumu ile
ilgili uygun bilgi saglamasi
gerekliligini de
vurgulamaktadir.

Tasarim  ve Gelistirme
Prosediirii
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Tilim ireticiler, tasarim sonug¢larinin resmi olarak
belgelendirilmis incelemelerinin, cihazin tasarim
gelistirmesinin uygun asamalarinda planlanip
yliriitiilmesini saglayacak prosediirleri
olusturmali ve siirdiirmelidir. Tasarim ve
gelistirmenin karmasikligina, iriin -
gereksinimlerine ve iligkili risklerin derecesine iznlceclgnlieﬁcr)ilrlll(rig 820, tasarim
uygun olmasi igin gdzden gegirmenin derecesi ve mincelenmekte olan tasarim
formalitesi, ilgili faaliyetlere gore belirlenmelidir. asamasi  icin  dodrudan
820.30 (e) Tasarim | 7.3.5 Tasarim ve Tasarimin gozden gecirilmesi gerekli faaliyetlerin Sgruml lug ¢ bul n%n avan | Tasarim e Gelistirme
Gozden Gelistirmenin tanmimlanmasi ve Onerilmesi i¢in periyodik olarak | ;. . uust winmay ho Y ¥
.. . - . . i L i kisi(ler)i de kapsar. Prosediirii
Gegirilmesi Gozden Gegirilmesi | gergeklestirilmelidir. Prosediirler, her tasarim ..
8 . . ISO 13485:2016, gobzden
degerlendirmesinde yer alan katilimcilarin, ccirmelerin "oerekli
incelenen tasarim asamasi ile ilgili tim £ee . gerex
eylemleri belirleyip

fonksiyonlarin temsilcilerini ve incelenen tasarim
asamasi i¢in dogrudan sorumlulugu olmayan bir
kisi(ler) ile ihtiya¢ duyulan uzmanlari igermesini
saglayacaktir. Tasarimin tanimlanmasi, tarih ve
incelemeyi yapan kisilerin(lerin) dahil olmak
ilizere bir tasarim incelemesinin sonuglari, tasarim
geemisi dosyasinda dokiimante edilecektir.

Onerecegini" belirtir.
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Gergeklestirilmesi ~ gereken  risk  yOnetim
stirecinde elde edilen riskleri, dogrulama planina
girdi olarak hizmet verecek ve risklerin
azaltilmasini saglamak i¢in dogrulama faaliyetleri
planlanmalidir. Uretici tarafindan tanimlanmis
risk kontrol Onlemlerinin nihai tasarimda
uygulanmasini saglamak icin bir dogrulama veya
bu risklerin ger¢ekten azaltildigindan emin olmak
icin bir dogrulama ve yeniden tasarlamanin | 1oy 43485 9016 diger tibbi
gerekmedigine dair bir dogrulama cihazlarla baslanti veva ara
gerceklestirilmelidir.  Tum  freticiler, cihaz Slerin do‘g;u lanm\;s}l/ cin
tasarimini dogrulamak  i¢in  prosediirler yuzietl g . ¢
820.30 (f) 7.3.6 Tasarim ve e o gerekli olanlari belirler. .
L . olusturmal1 ve stirdiirmelidir. Tasarim et Tasarim  ve Gelistirme
Tasarimin Gelistirmenin 5 ...|21 CFR Bolim 820, o
y < dogrulamasi, tasarim c¢iktisinin tasarim  girisi g . - Prosediirii
Dogrulanmasi Dogrulanmasi e 9 dogrulama islemini yapan
gerekliliklerini  karsiladigini  onaylamalhidir. | ;.S . . .
. - oo . | kisilerin/faaliyetlerin
Cihazin kullanim amaci, tibbi cihazin diger tibbi dokiimante edilecesini
cihazla/cihazlarla baglanmasim veya bir ara yiiz belirtir &

gerektiriyorsa dogrulama, tasarim ¢iktilarinin bu
sekilde  baglandiginda veya ara yiiz
kullanildiginda tasarim girdilerini karsiladigini
teyit etmelidir.

Tasarimin dogrulanmasi, tasarimin tanimlanmasi,
yontem(ler), tarih ve dogrulamay1 yapan kisi(ler)
de dahil olmak iizere tasarim dogrulama sonuglari
tasarim  gecmisi dosyasinda  dokiimante
edilecektir.
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Tiim iireticiler, cihaz tasarimini onaylamak igin
prosediirler  olusturmali  ve  siirdiirmelidir.
Onaylamay1 destekleyecek ilgili unsurlara atifta
bulunarak tibbi cihazin onaylanmasini ) .
gerceklestirmede  belgelenmis bir  yaklagim, ggf 1322121 dgoii?,‘ergetizrl:ﬂ
strateji ve metodoloji sunmak i¢in validasyon 'hafllell ra ba“lamrkgn 4 da
plan olusturulmalidir. Uretici tasarim ]:l cihaz%arla a};a iy
validasyonu i¢in bir yontem belirlemelidir. Bu halindevken cihayzlfn
yontemler cihazla dogrudan temas eden herhangi dogrula}lllmas1 icin
bir kullanicinin veya kisilerin faaliyetlerine, ereksinimleri belirler
eylemlerine, islevlerine ve islevlerine atifta ?SO 13485: 2016 “Kurulu
bulunmalidir. Tasarim validasyonu, baslangictaki Lo . 3
o . . i tibbi cihazin gecerli yasal
uretim birimleri, lotlar veya partiler veya gerekliliklere uygun olarak
820.30(9) 7.3.7 Tasarim ve esdegerleri iizerinde belirlenmis ¢alisma kosullari Klinik  deserlendirmelerini | T Gelisti
Tasarimin Gegerli | Gelistirmenin altinda gergeklestirilecektir. Ureticinin | ot CECTICNAIrME eIl | fasarim Ve elistirme
: ; . | veya performans | Prosediirii
Kilinmasi Gegerli Kilmmasi olusturmas1  gereken validasyon protokolii, degerlendirmelerini
validasyon yonteminin (protokol tarafindan

kullanilan) 6l¢mek ve kontrol etmenin tam olarak
ne oldugunu agiklamalidir. Tasarim validasyonu,
cihazlarin tanimlanmig kullanici ihtiyaglarina ve
kullanim amaglarina uygun olmasini saglamali ve
gercek veya taklit kullanim kosullart altinda
iiretim birimlerinin testini igermelidir

Tasarim validasyonu, uygun oldugunda yazilim
validasyonu ve risk analizini igermelidir.
Tasarmmin  tespiti, yontem(ler), tarih ve
dogrulamay1 yapan kisi(ler) de dahil olmak fizere,
tasarim onayimnin sonuglar1 tasarim ge¢misi
dosyasinda dokiimante edilmelidir.

yapmalidir” diyor ancak

21 CFR Bolim 820’de bu
acikea goriilmemektedir.

21 CFR Boliim 820, tarihin
dokiimantasyonu (DHF
dahilinde) ve dogrulama
islemini yapan kisiler gibi ek
dokiimantasyon sartlarini
belirtir.
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Tim reticiler, cihaz tasarimmin dretim | ISO 13485: 2016, tasarim ve
Ozelliklerine dogru bir sekilde ¢evrilmesini | gelistirme ¢iktilarinin nihai
73 8 Tasarim ve saglamak icin tasarim ve gelistirme ¢iktilarinin | liretim spesifikasyonlari
820.30(h) Tasarim Geiistirme nihai iiretim oOzellikleri haline gelmeden oOnce | haline  gelmeden  Once | Tasarim  ve  Gelistirme
Transferi . tiretime uygun olarak dogrulandigimi ve iiretim | liretime uygun oldugunu ve | Prosediirii
Transferi ol e T Lo
yeterliginin iiriin gerekliliklerini | iiretim kapasitesinin  {irlin
karsilayabildigini gosteren prosediirler | gereksinimlerini karsilamasi
olusturmali ve siirdiirmelidir. gerektigini belirtmektedir.
Tiim Treticiler, uygulamadan Once tasarim
degisikliklerinin = tanimlanmasi, belgelenmesi,
dogrulanmasi, gézden gegirilmesi ve onaylanmasi
7.3.9 Tasarim ve igin prosediirler olusturmali ve siirdirmelidir. Bu | ISO 13485:2016, 21 CFR
820.30(i) Tasarim | Gelistirme prosediirler degisikliklerin, {iriinii olusturan | Bolim 820’ye gore daha | Tasarim  ve Gelistirme
Degisiklikleri Degisikliklerinin pargalar ile proses igerisindeki veya halihazirda | fazla ek gereklilikler | Prosediirii
Kontrolii teslim edilmis olan iiriinler lizerindeki etkisinin | istemektedir.
degerlendirilmesini, risk yOnetimi ve (iriin
gerceklestirme siirecinin  girdi ve ¢iktilarim
icerecek sekilde hazirlanmalidir.
Tiim {reticiler her cihaz tipi i¢in tasarim ve
. 7310 Tasarim ve gelisti_rme dosyast olusturmali ve muhafaza o o
820.30(j) Tasarim Geiistirme etmelidir. Bu dosya tasarimin onaylanan tasarim | Aralarinda belirgin bir fark | Tasarnm  ve  Gelistirme
Gegmisi Dosyas1 Dosyalart planina ve regiilasyon gereksinimlerine uygun | bulunmamaktadir. Prosediirii

olarak gelistirildigini gostermek icin gerekli
kayitlar icermeli veya referans gostermelidir.
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Alt Bolim D —
Dokiiman
Kontrolleri
Tiim {ireticiler, bu boliim i¢in gerekli olan tiim ISO 13485:20].'6’ lfurul.us
) .S . tarafindan kalite yonetim
belgeleri  kontrol etmek igin  prosediirler ‘steminin  blanlanmas:
olusturmali  ve  siirdlirmelidir.  Prosediirler SISte 1 planiahmast ve
9 o . ) igletilmesi i¢in gerekli olan
asagidakileri icerecek sekilde hazirlanmalidir; & kavnakli  beleelerin
- Olusturulan tiim belgeler dagitimdan Once 3 yn &
e . - tanimlanmasint ve
yeterlilik  acisindan  incelenmelidir  ve <
onaylanmalidir. da.gltlml.ar-gun . kon.t rpl
820.40 Dokiiman - Olusturulan dokiimanlar kullanildig1 veya bagka g?lhtrlelii: ln saglamafoselg‘l‘r:r
Kontrolleri . tirlit gerekli oldugu tiim yerlerde giincel bir usmwrwan - - p u
4.2.4 Dokiimanlarin . o N gerekliliklerini belirtir. " -
820.40 (a) Kontrolii sekilde bulundurulmal1 ve eski tiim dokiimanlar 51 CFR  Bélim 820 Dokiimantasyon Prosediiri,
Dokiiman Onay1 ve 4.5 Kavitlarn tiim kullanim noktalarindan kaldirilmalidir. onavlanan dosi ikliklerir; Kayitlarin Saklanmasi
Dagitimi K‘oﬁtrol"y - Dokiimanlardaki  degisiklikler ~ve giincel N ﬁn ersonel eg sbelirtilen Prosediirii
820.40 (b) u revizyon durumlari tanimlanmali ve kurulustaki Y9 P

Dokiiman Degisimi

kisi(ler) tarafindan incelenmeli ve
onaylanmalidir. Onaylanan degisiklikler ilgili
kisilere bildirilmelidir.

- Degisiklik yapilmis dokiimanin eski kayitlari
korunmalidir.

- Degisiklik yapilirken, her zaman KYShin
biitiinligiiniin korunmamasi1 veya etkilenmesi
riskine kars1 degerlendirilmelidir.

zamanda iletildigini belirtir.

“Degisiklik kayitlari,
degisikliklerin tanimuni,
etkilenen belgelerin
tanimlanmasini, onaylayan
kisi/lerin ~ imzasini, onay

tarihini ve degisikligin ne
zaman ylriirliige girecegini”
belirtir.
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ISO 13485 dokiimanlarin
igeriklerine daha cok
odaklanirken 21 CFR Bolim
820 olusturulan
dokiimanlarin kim tarafindan
olusturuldugu, incelendigi ve
onaylandigina odaklanir.

Alt Bolim E —
Satin Alma
Kontrolleri

820.50 Satin Alma
Kontrolleri

820.50 (a)
Tedarikgilerin,
Yiiklenicilerin ve
Danigmanlarin
Degerlendirilmesi

4.1.5 KYS Genel
Gereklilikler
7.4.1 Satin Alma
Siireci

Tim ireticiler, satin alinan veya alinan tiim
tiriinlerin ve hizmetlerin belirtilen sartlara uygun
olmasini saglamak igin prosediirler olusturmali ve
siirdiirmelidir. Tibbi cihaza iliskin risklerle
orantili olarak tedarik¢i listeleri olugturulmali,
kritik tedarikgiler belirlenmelidir.

Tedarikgiler tarafindan karsilanmas1 gereken
kalite gereklilikleri dahil olmak {izere tiim
gereklilikler  olusturmali  ve kayit altina
almmalidir.

Tedarik¢iler ~ degerlendirilmelidir  ve  bu
degerlendirme ile ilgili kayitlar
belgelendirilmelidir.

Degerlendirme sonuclarina dayanarak,
tedarikgiler iizerinde uygulanacak kontroller

belirlenmelidir.

ISO 13485:2016, satin alma
kriterlerini  tibbi  cihazla
iligkili riskle orantili olarak
belirtirken 21 CFR Boliim
820'de acgikca
belirtilmemistir.
ISO 13485:2016,
tedarikgilerin yeniden
degerlendirilmesine  iliskin
gereksinimleri belirlerken 21
CFR Bolim 820'de acikga
belirtilmemistir.

Satin Alma Prosediirii,
Tedarikei Degerlendirme
Prosediirii
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Tiim {ireticiler, satin alinan veya baska bir sekilde
alinan iiriin ve hizmetler i¢in kalite gereklilikleri
de dahil olmak iizere belirtilen gereksinimleri
acikca tanimlayan veya referans veren verileri | ISO 13485: 2016 kurulusun
820.50 (b) olusturmal1 ve izlenebilirlik i¢in gereken oSlcilide | tedarikgiyle iletisim Satin Alma Prosediirii
Satlln Alma 7.4.2 Satin Alma ilgili satin alma bilgilerini belgelemeli ve | kurmadan &nce belirtilen Tedarikei De‘erlén dirme
Verileri Bilgisi kayitlar1 saklamalidir. Satin alma belgeleri, | satin alma gereksinimlerinin Prose dug;u &
miimkiin oldugunda, tedarik¢ilerin {iriin veya | yeterliligini saglamasi
hizmetteki degisiklikleri Tireticiye bildirmeyi | gerektigini vurgular.
kabul ettigi ve lreticilerin degisikliklerin bitmis
bir cihazin kalitesini etkileyip etkilemeyecegini
belirleyebilecekleri bir anlagmay1 da igermelidir.
Alt Bolim F —
Tanimlama ve
Izlenebilirlik
Tiim treticiler, karigikliklarin Gnlenmesi igin
iretim, dagitim ve kurulumun her asamasinda .
irlin tanimlama prosediirlerini olusturmali ve ISe?i 13468')1’?32635211’1 kurg&?
stirdirmelidir. Tanimlama ayn1 zamanda farkli & & _ -
kokenlerden gelen veya farkli statiilere sahip ?11‘1‘azlar1n tammlanmavs Ve Umn Tanlmlama'Prosed.u‘ru,.
820.60 Tanimlama | 7.5.8 Tanimlama iriinlerin,  parcalarin  veya  malzemelerin lilrillllne uyulmasm;osseetigﬁgr ?ﬁ E;(:?e diirii [zlenebilirlik
karigtirllma riskini de ortadan kaldirmalidir. § P . . urs,
Uygun olmayan veya iade edilen iriinlerden belgelenmesini 1<;ere'n.daha} lade Prosedilri
kaynaklanabilecek riskleri tanimlamak igin risk ?)gilll’lt?rh gercksinimleri

yonetimi analizinden gelen girdileri icerecek
sekilde bir yontem belirlenmelidir.
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Tim ireticiler, izlenebilirlik i¢in prosediirleri
dokiimante etmelidir. Bu prosediirler, | ISO  13485:2016, vasal
uygulanabilir yasal gerekliliklere uyumlu bigimde | gerekliliklere dayali
. S izlenebilirliginin 6l¢iisiinii ve muhafaza edilecek | izlenebilirlik i¢in prosediirler | - .. -
?zzlgﬁa?)ilirlik ;ég Ilzggﬁglﬂ“hk kayitlan tanmlamalidir. Uriin ile ilgili tespit | gerektirmektedir. 21 CFR Eﬁﬁ ?;:;gj‘h“;ilf ;,Orsoes‘l‘é?;ﬁ
o edilen risklerin gerekli kontrolleri, gecerlilik | Bolim 820, izlenebilirlik
tarihleri veya diriiniin nasil kullanilabilecegini | gerektiren cihaz  tiirlerini
gosteren  etiketleme ~ gibi  tamimlayicilar | belirtir.
kullanilmalidir.
Alt Bolim G —
Uretim ve Proses
Kontroller
Uretim Prosediirleri, Siireg
Ici Kalite Kontrol
Prosediirleri,
Uretim ve hizmet sunma, iiriiniin belirlenen | Bu maddede ISO Eﬁiﬁﬁ:l iiliﬁigzr ]§a 211(1::
820.70 (a) Uretim | 7.5.1 Uretim ve ozelliklerine/sartnameye uygun oldugunu 13485':2016 21 CFR Bé’)lﬁm Onarm Pr’ose diirii
ve Sﬁreg I—iiimet Sunumunun giivence altma  almak igin  planlanmali, | 820’nin  820.70  maddesi Kalibrasyon Prose diirij,
. . gerceklestirilmeli,  izlenmeli  ve  kontrol | dogrultusunda diger . e ’
Kontrolleri, Genel | Kontrolii . . S Etiketleme Prosediirii, Satis
edilmelidir. boliimlere karsilik gelecek .
sekilde detaylandirilmustir. ve Pazarlama Pros..edum’
Satis Sonrast Gozetim

Prosediirii, Sapma Prqsedﬁrﬁ,
Diizeltici ve Onleyici
Faaliyet Prosediirii
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AL OIRE (B LB Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
Tiim fireticiler sartname, yoOntem, islem veya
prosediirde yapilan degisiklikler i¢in prosediirler o i
820.70 (b) Uretim . olusturmali ve siirdiirmelidir. Bu tiir degisiklikler, T Deglsﬂ.(.h.l.{ Kontrol
N 4.1.4 Kalite . N Aralarinda belirgin bir fark | Prosediirii, Onaylanmisg
ve Siirec e s . uygulamadan 6nce dogrulanmali ve uygun olan oo .
o i Yonetim Sistemi . .. bulunmamaktadir. Kurulusa Bildirilmesi
Degisiklikleri yerlerde proses validasyonu gerceklestirilerek Gerekenler Prosediirii
dogrulanmali ve bu faaliyetler
belgelendirilmelidir.
Cevresel kosullarin {irlin  kalitesini olumsuz
yonde etkilemesi beklendiginde, {iretici {irlin
gerekliliklerini  korumak adina bu c¢evresel . . .. :
820.70 (¢) kosullart uygun sekilde kontrol etmek igin o MlkrOb..ly..Olojlk Cevre Izleme
6.4.1 Calisma N 1 o . | Aralarinda belirgin bir fark | Prosediiri,
Cevresel prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir. Gerekli o Lo
Ortami . . . ] . | bulunmamaktadir. Temizlik Prosediirleri,
Kontroller donanimlar da dahil olmak tizere sistemin yeterli

ve diizglin calistigini dogrulamak icin cevresel
kontrol sistemleri periyodik olarak
denetlenmelidir ve izlenmelidir.

Calisma Kurallari/Talimatlari

820.70 (d) Personel

6.4.1 Calisma
Ortami

Tim {reticiler, personel ile iiriin veya c¢evre
arasindaki temasin {iriin kalitesini olumsuz yonde
etkilemesi beklendigi durumda, iirlin ve siiregler
acisindan riskler g6z oniinde bulundurularak
personelin  kiyafetleri i¢in  gerekli sartlar
belirlemelidir ve siirdiirmelidir. Uretici, ozel
cevre kosullarinda gegici olarak c¢aligmasi
gereken bakim ve diger personelin, risk
durumuna gore alacagi egitimleri belirleyerek
egitimli bir kisi tarafindan uygun sekilde
egitilmesini veya denetlenmesini saglamalidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Caligma
Kurallari/Talimatlari,
Personel Giyinme Kurallari
Prosediirii
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ISO 13485 steril tibbi
cihazlar disinda  kalan
cihazlar icin 0.2 béliimiinde
aciklanan “uygun
durumlarda” tabiri
Tim {reticiler, calisma ortaminin, personelin | kullanmistir. Uretim Prosediirleri,
veya diriinlerin kirlenmesini 6nlemek amaciyla | Aym1 zamanda steril tibbi | Mikrobiyolojik Cevre izleme
kirlenmis veya kirlenmesi muhtemel {iriiniin | cihazlar icin “kurulus | Prosediiri,
820.70 e L kontrolii i¢in  prosediirler olusturmali  ve | mikroorganizmalar veya | Temizlik Prosediirleri,
. 6.4.2 Kirlilik e S o w .
Kontaminasyon Kontrolii siirdiirmelidir. Uriinlerin risk siniflar1 goz 6niinde | pargacikli madde ile | Calisma
Kontrol bulundurulmalidir. Hammadde girdi asamasindan | gergeklesen kirlenmenin | Kurallari/Talimatlari,
baslanarak tim siire¢ler ve siire¢ riskleri goz | kontrolii ic¢in gereklilikleri | Temizlik Validasyonu
oniinde bulundurularak temizlik saglanmalidir ve | dokiimante etmeli ve montaj | Prosediirii, Validasyon Ana
kontroller kayit altina alinmalidir. veya ambalajlama sirasinda | Plani
gerekli temizligi
sirdirmelidir”  der. Bu
bolim 21 CFR Bolim
820’de  spesifik  olarak
belirtilmemistir.
Tiim fdreticiler, tiriin gerekliliklerine uygunluga
ulasmak icin ihtiyag duyulan altyapiya iliskin Ekipman Listesi, Bakim
gereklilikleri dokiimante etmeli, binalar uygun Aralarmda belirein bir fark Onarim Prosediiri,
820.70 f Binalar 6.3 Altyap1 tasartma sahip olmali ve gerekli islemleri bulunmamakta dl% Kalibrasyon Prosediirti,
gerceklestirmek, karisikliklar1 6nlemek ve diizenli ) Kayaitlarin Saklanmasi
kullanimi saglamak i¢in yeterli alana sahip Prosediirii

olmalidir.




21 CFR Béliim
820

1SO 13485:2016

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/
Ortak Gereklilikleri

ISO 13485:2016 ve 21 CFR
Boliim 820 Arasimmdaki
Farklar

Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar
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820.70 g Ekipman

6.3 Altyapt

7.5.1 Uriin ve
hizmet sunumunun
kontroli

Tum treticiler, iiretim stirecinde kullanilan tiim
ekipmanlarin  bakim faaliyetleri veya bu
faaliyetlerin eksikligi {iriin kalitesini etkiliyorsa,
hangi siklikta yapilacaklari dahil olmak iizere
bakim  faaliyetlerine iliskin  gereklilikleri
dokiimante etmelidir. Uygulanabilir oldugu
Olciide gereklilikler; iiretimde, galigma ortaminin
kontroliinde, olgiim ve izlemede kullanilan
donanima uygulanmalidir. Bu gibi bakimlarin
kayitlart muhafaza edilmelidir.

21 CFR Bolim 820, bakim
programlari, ekipman bakim

programlarina uyumu
saglamak icin  periyodik
denetimler ve igsel
sinirlamalarin ~ veya  izin
verilen toleranslarin
kaydedilmesi ile ilgili

spesifik faaliyetleri belirtir.
21 CFR Bolim 820 ayrica
belirli faaliyetlerde bulunan
tarih ve kisilerin
belgelendirilmesini de
gerektirir.

Ekipman Listesi, Kalibrasyon
Prosediirii, Bakim Onarim
Prosediird,
Kayaitlarin
Prosediirii

Saklanmasi
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820.70 h Uretim
Materyali

7.5.2 Uriiniin
Temizligi

Bir imalat malzemesinin, iiriin kalitesi lizerinde
olumsuz bir etkiye neden olmas1 beklenebilecegi
durumlarda, imalat¢inin, bu imalat malzemesinin
kullannmi  ve ¢ikarilmasi i¢in  prosediirler
olusturmali ve siirdiirmelidir. Bu prosediirler
asagidaki maddelerden hangisine uyuyorsa ilgili
proses dokiimante edilmelidir;

a) Uriin kurulus tarafindan sterilizasyondan veya
kullanimdan 6nce temizleniyorsa,

b) iriin steril olmayan sekilde tedarik ediliyorsa
ve sterilizasyondan veya kullanimdan Once
temizleme siirecine tabi tutulmasi gerekiyorsa,

¢) iirlin sterilizasyondan veya kullanimdan 6nce
temizlenemiyorsa ve temizligi kullanim agisindan
onemliyse,

d) iiriin steril olmayan sekilde kullanilmak {izere
tedarik ediliyorsa ve temizligi kullanim agisindan
onemliyse,

e) imalat sirasinda proseste kullanilan etkin
maddeler {iriinden uzaklastiriliyorsa.

ISO 13485:2016,
sartlarmin

belgelendirilmesini
gerektiren kosullar1 belirtir.

temizlik

Uriin Temizlik Prosediirii
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820.70 i Otomatik
prosesler

4.1.6 Kalite
Yonetim Sistemi
Genel GerekKlilikler
7.5.6 Uretim ve
hizmet sunumu i¢in
proseslerin gecerli
kilinmasi

7.6 Izleme ve
Ol¢lim donaniminin
kontrolii

Yazilim uygulamasinin  kullammmyla  ilgili
risklerin dikkate alimmasimi ve ele alinmasim
saglamak ve hastalar ve kullanicilar i¢in riskleri
azaltmak veya kaldirmak; basarisizlik oranlarinin
azaltilmasi, hatirlama ve diizeltici faaliyetler; ve
tibbi cihazin sorumlulugunun arttirilmasi i¢in;
bilgisayarlar veya otomatik veri igleme sistemleri,
tiretimin veya kalite sisteminin bir parcasi olarak
kullanildiginda, iiretici, belirlenen bir protokole

gore kullannm amacina yonelik bilgisayar
yazilimint  dogrulamalhidir.  Tim  yazilim
degisiklikleri yayinlanmadan once
onaylanmalidir. Yazilimi gecerli kilma ve

yeniden gecerli kilma ile ilgili belirli yaklasim ve
faaliyetler, lrliniin sartnamelere uygunlugunun
yetenegine iligskin etkisi dahil olmak {iizere
yazilimm  kullanimiyla ilgili riskle orantili
olmalidir.

Gegerli kilmanin sonug ve ¢ikarimlari ile bundan
kaynaklanan  gerekli  faaliyetlerin  kayitlar
muhafaza edilmelidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Proses Validasyonu
Prosediirii, Validasyon Ana
Plani, Bilgisayarli Sistemler
Validasyonu Prosediirii,

(Varsa) Yazilim Validasyonu

Prosediirii, Kayitlarin
Saklanmasi Prosediirt,
Kalibrasyon Prosediirti,
Ekipman Dogrulama

Prosediirii, Yedekleme ve
Geri Yiikleme Prosediirii
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820.72 (a)
Denetim, Olcme ve
Test Cihazlarinin
Kontroli

7.6 Izleme ve
Ol¢iim donaniminin
kontrolii

Tiim freticiler, iiriiniin tayin edilen gerekliliklere
uygunluguna iliskin kanit saglamak {izere
gerceklestirecegi izleme ve Ol¢lim ile bunun i¢in
gereken donanimi tayin etmelidir.

Izleme ve 6lgiimlerin yapilabilmesini ve bunlarm
izleme ve Ol¢iim gereklilikleri ile tutarli olmasini
giivence altina almak iizere prosediirler
dokiimante edilmelidir. Mekanik, otomatik veya
elektronik muayene ve test ekipmani dahil tiim
muayene, dl¢lim ve test ekipmanlarinin risklerini
tanimlayarak, istenen amaglara uygun olmasini ve
gecerli sonuglar tiretebilmesini saglamalidir. Tiim
iireticiler, ekipmanin rutin olarak kalibre
edilmesini, denetlenmesini, kontrol edilmesini ve
bakimiin yapilmasim saglamak i¢in prosediirler
olusturmalt ve  siirdiirmelidir.  Prosediirler,
ekipmanin kullanimi, korunmas: ve depolanmasi
icin hiikiimler igermeli, boylece dogrulugu ve
kullanim uygunlugu korunmalidir. Bu faaliyetler
belgelendirilmelidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Ekipman Listesi,

Kalibrasyon Prosediirti,
Ekipman Dogrulama
Prosediirii
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Kalibrasyon prosediirleri dogruluk ve hassasiyet
icin 0Ozel talimatlar ve limitler igermelidir.
Dogruluk ve hassasiyet sinirlart
karsilanmadiginda, simirlari yeniden belirlemek
ve cihazin kalitesi tizerinde olumsuz bir etkisinin
olup olmadigmi degerlendirmek icin diizeltici
eylem i¢in hiikiimler yer almalidir. Bu faaliyetler
belgelendirilmelidir. Kalibrasyonlar1
gerceklestirilecek ekipmanlarin kullanim amacma | 21 CFR  Bolim 820,
yonelik riskleri degerlendirilmeli ve kontrolleri | "Ekipman tanimlamast,
icin bu riskler g6z 6niinde bulundurulmalidir. kalibrasyon tarihleri, her . S
. oy o . O . . Ekipman Listesi,
7.6 Izleme ve Muayene, 6lglim ve test ekipmani ic¢in kullanilan | kalibrasyonu gergeklestiren . -
820.72 b e : - . . | Kalibrasyon Prosediiri,
. Ol¢tim donanimminin | kalibrasyon standartlari ulusal veya uluslararasi | kisi ~ ve  bir  sonraki . 9
Kalibrasyon . . . .o : .. w .. | Ekipman Dogrulama
kontrolii standartlara gore izlenebilmelidir. Ulusal veya | Kalibrasyon tarihi gibi g
. o . x Prosediirii
uluslararasi standartlar pratik veya uygun degilse, | tanimlari igeren ozel
iretici bagimsiz bir tekrarlanabilir standart | dokiimantasyon
kullanmalidir. ~ Uygulanabilir ~ bir  standart | gereksinimlerini belirtir.

bulunmuyorsa, iiretici firma igi kendi standardini
olusturmali ve stirdiirmelidir.

Olgiim donanimi kalibrasyon durumunu tayin
etmeye imkan verecek sekilde tanimlanmis
olmalidir. Bu kayitlar her bir ekipman pargasi
iizerinde veya yakininda gosterilmeli veya bu
ekipmani kullanan personele ve ekipmani kalibre
etmekten sorumlu kisilere hazir olmalidir.
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7.5.6 Uretim ve
hizmet sunumu igin

Bir siirecin sonuglarinin daha sonraki inceleme ve
testlerle tam olarak dogrulanamadigi durumlarda,
islem yiiksek bir giivence derecesi ile valide
edilmeli ve belirlenen prosediirlere gore
onaylanmalidir. Olusturulan dokiimanlar
proseslerin gozden gecirilmesi ve onaylanmasi
icin tanimlanmis kriterleri, belirli yontemleri,

Validasyon Ana Plani, Proses

proseslerin gegerli | prosediirleri ve kabul kriterlerini, kayitlara iligkin Validasyonu Prosediirii,
kilinmas1 gereklilikleri, yeniden gegerli kilma | 21 CFR Béliim 820, Gegerli | (Varsa) Bilgisayarh
820.75 a Proses 7.5.7 Sterilizasyon | gerekliliklerini, proseslerde yapilan | kilmay1r onaylayan Kkisilerin | Sistemler Validasyonu
Validasyonu ve steril bariyer degisikliklerin onaylanmasini icermelidir. | tarih ve imzalarmin | Prosediiri, (Varsa) Yazilim
sistemleri i¢in Validasyon,  eksikliklerin ~ ancak  iriiniin | belgelenmesini vurgular. Validasyonu Prosediirt,
proseslerin gecerli | kullanimindan sonra veya servis teslim edildikten Kayaitlarin Saklanmasi
kilmmasma iliskin | sonra ortaya c¢iktig1 siiregleri ve siireclerin Prosediirii
0zel gereklilikler planlanan sonuglar1 tutarli bir sekilde elde etme
becerisini saglamalidir. Dogrulama faaliyetleri ve
sonuclari, gecerli kilmay1 onaylayan kisi/kisilerin
imzasin1 ve onaylandigi ve uygun olan hallerde
ana ekipmanin onay tarihini ve belgesini igeren
dokiimanlari muhafaza etmelidir.
ISO 13485: 2016 maddesi
Tim  ireticiler, kalite yOnetim  sistemi 825 ’ sur-eg:lerln 1Zlenme§1 ve
e . . . . Olglilmesine iligkin
proseslerinin  izlenmesi ve gerekli sekilde beklentileri  belirtirk ..
. Olciilmesi igin uygun yontemleri uygulamalidir exlentileri ~belirtir en, 21 Sur§9 . Tanlmlarl ve
8.2.5 Proseslerin . .. . " | CFR Bolim 820, izleme, | Etkilesimleri Prosediirt,
820.75 b Proses . . Bu yontemler, siireclerin planlanmig sonuglara N . SR
: izlenmesi ve 2 ) kontrol yontemleri ve | Degisiklik Kontrol
Validasyonu 1 o . ulagsma yetenegini gostermelidir. oo . o . e
Olciilmesi N verilerinin, gerceklestirilen | Prosediiri, = Diizeltici  ve
Planlanmis sonuglara ulasilamadiginda, o . X - . . -
.. . 1es . . tarihin ve islemi veya ana | Onleyici Faaliyet Prosediirii
diizeltmeler ve diizeltici faaliyetler uygun sekilde . .
erceklestirilmelidir ekipmani gergeklestiren
gereeries ' kisi/kigilerin  belgelenmesi

gerekliligini belirtir.
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AL OIRE (B LB Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
4.1.4 K¥S Genel l?ri)gsljcllli(ilrlill'{ Sapma Proljgélig?il
Gereklilikler Degisiklikler ~veya siireglerde  karsilasilan osecurt, Sap = 2
_— oy R Diizeltici ve Onleyici
7.5.6 Uretim ve sapmalar meydana geldiginde, Tretici siireci . i
hizmet sunumu i¢in | gbézden gegirmeli, degerlendirmeli ve uygun olan Faaliyet Prosedirt,
820.75 ¢ Proses . . i . Aralarinda belirgin bir fark | Onaylanmig Kurulusa
; proseslerin gegerli | yerlerde yeniden gecerli kilma S :
Validasyonu . 7 . bulunmamaktadir. Bildirilmesi Gerekenler
kilinmasi gergeklestirmelidir. Bu faaliyetler s .
. - L Prosediirii, Validasyon Ana
8.2.5 Proseslerin belgelendirilmelidir ve kayitlar1  muhafaza .
; . . . Plani, Proses Validasyon
Izlenmesi ve edilmelidir. e e
Olciilmesi Prosediirii, Siire¢ Tanimlari
ve Etkilesimleri Prosediirii
Alt Bolim H —
Kabul Faaliyetleri
) Uretim  Prosediirleri, Kalite
7.1 Uriin Tiim ireticiler, kabul faaliyetleri i¢in prosediirler Kontrol Prosediirleri, Uretim
820.80 a Kabul, in- | Gergeklestirmenin | olusturmali ve siirdiirmelidir. Kabul aktiviteleri Talimatlari, Kalite Kontrol
proses ve bitmis Planlanmasi denetimleri, testleri veya diger dogrulama | Aralarinda belirgin bir fark | Talimatlari, Uriin
Uriin Kabulii, 8.2.6 Urliniin aktivitelerini igerir. Kabul kriterlerine | bulunmamaktadir. Izlenebilirlik Prosediirii, Risk
Genel Izlenmesi ve uygunlugun  kanitlarin1  igeren  dokiimanlar Yonetim Prosediirti,
Olgiilmesi muhafaza edilmelidir. Kayitlarin Saklanmasi

Prosediiri
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Tiim Treticiler, gelen {irliniin kabuli ig¢in
prosediirleri olugturmali ve siirdiirmelidir. Satin
alman  riinin, belirlenen satin alma
gerekliliklerini karsiladigini giivence altina almak Satin Alma  Prosediiri,
7 4.3 Satin Alinan icin muayene veya diger gerekli faaliyetleri Depolama Prosediirt,
820.80 b Alma Urunun olusturmalt ve uygulamalidir. Dogrulama | Aralarinda belirgin bir fark | Etiketleme Prosediirii, Girdi
Kabul Aktiviteleri Dogrulanmast faaliyetlerinin Olgiisti, tedarik¢i degerlendirme | bulunmamaktadir. Kalite Kontrol Prosediiri,
& sonuglarin1 esas almali ve satin alinan {irline Tedarikei Degerlendirme
iligkin risk ile orantili olmalidir. Gelen ({iriin Prosediirii

belirtilen sartlara uygun olarak kontrol edilmeli,
test edilmeli veya baska sekilde dogrulanmalidir.
Kabul veya reddedilme belgelendirilmelidir.

820.80 ¢ In proses
Kabul Aktiviteleri

7.5.10 Miisteri
Miilkiyeti
8.2.6 Uriiniin
Izlenmesi ve
Olgiilmesi

Tim {reticiler, miisteriye saglanan mali,
iireticinin ~ kontrolindeyken  veya  {iretici
tarafindan kullanilryorken tanimlamali,
dogrulamali, korumali ve giivenligini
saglamahidir. Uriin igin belirlenmis sartlarin
yerine  getirilmesini  saglamak i¢in uygun
oldugunda kabul prosediirlerini olusturmali ve
siirdiirmelidir. ~ Uretici  fdiriiniin ~ miisteriye
ulastirilmasi asamasi ile ilgili gerekli talimatlarin
korunmasint ve tibbi cihazin teslimat sirasinda
zarar gormemesini veya risk altinda olmamasini
saglamalidir. Bu tiir prosediirler, gerekli denetim
ve testler veya diger dogrulama faaliyetleri
tamamlanana veya gerekli onaylar alinana ve
belgelenene kadar islem i¢i firiiniin kontrol
edilmesini saglamalidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Uriin Tanimlama Prosediirti,
Uriin {zlenebilirlik Prosediirii
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820.80 d Son kabul
aktiviteleri

7.5.10 Miisteri
Miilkiyeti
8.2.6 Uriiniin
Izlenmesi ve
Olgiilmesi

Tim ireticiler, miisteriye saglanan mali,
treticinin ~ kontrolindeyken = veya  {retici
tarafindan kullaniliyorken tanimlamali,
dogrulamali, korumal1 ve giivenligini

saglamalidir. Miilkiyetin depolanirken, islenirken
veya kullanilirken maruz kalabilecegi riskleri
belirlenmeli ve uygun kontrolleri planlanmalidir.
Bitmis iriinlerin her partinin veya boliimiiniin
kabul kriterlerini kargiladigindan emin olmak igin
bitmis iriin kabul prosediirleri olusturmali ve
stirdirmelidir.  Bitmig f{rlinler karantinaya
alinmali veya serbest birakilincaya kadar uygun
sekilde kontrol edilmelidir. Bitmis cihazlar
asagidaki  durumlar gerceklesinceye  kadar
dagitim i¢in serbest birakilmamalidir:

(1) Uriin ana dosyasinda gereken faaliyetlerin
tamamlanmasi,

(2) ilgili veri ve belgelerin gézden gegirilmesi,

(3) serbest birakmanin, yetkilendirilmis kisi(ler)in
imzas1 ile onaylanmasi ve yetkilendirmenin
tarihlendirilmesi.

Hangi cevresel kosullarin iiriin veya ekipmanin
kalitesini ve  biitiinliiglinii  etkileyebilecegi
incelenmeli ve uygun kontrolleri gelistirmek ve
uygulamak i¢in  mdisteriye ait  {irlinlerin
depolanmas1 risk yonetimi faaliyetlerine dahil
edilmelidir.

21 CFR Boliim 820, “Bitmis
irinler karantina altinda
tutulmali ya da serbest
birakilincaya kadar uygun
sekilde kontrol edilmelidir”
der.

Uriin Tanimlama Prosediirii,
Uriin izlenebilirlik Prosediirii
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Tim dreticiler, bu bolim i¢in gerekli kabul

4.2.5 Kayitlarin faaliyetlerini kayit altina almalidir ve kayitlar Kayitlarin Saklanmas1
Kontrolii muhafaza etmelidir. Bu kayitlar: Her iki standart da kavitlarin Prosediirii, Yedekleme ve
7.1 Uriin (1) Yapilan kabul faaliyetleri, belgelendirilmesini is’gese de Geri Yiikleme Prosediird,
820.80 e Kabul gerceklestirmenin (2) kabul faaliyetlerinin gerceklestirildigi tarihler, 71 CFR Bélim 820 kavit Uretim Prosediirleri, Uretim
Kayitlari planlanmasi (3) sonuglar, ereksinimlerini da}r;a Talimatlar, _Risk  Yonetimi
8.2.6 Urliniin (4) lleten kisinin / kisilerin imzas1 kabul geret A . Prosediirii, Uriin Tanimlama
) . . . spesifik sekilde istemektedir. o B
izlenmesi ve faaliyetleri, Prosediiri, Uriin
oOlgiilmesi (5) uygun olan yerlerde kullanilan ekipman, [zlenebilirlik Prosediirii
Uriin ana dosyasina eklenmelidir.
Tim dreticiler, Uriiniin  kabul kriterlerine
uygunlugunu veya uygunsuzlugunu belirtmek
icin iiriin gergeklestirme siireci boyunca, izleme
ve Oleme gereklilikleri bakimindan {irlin
statiisiini uygun sekilde tanimlamalidir ve
dokiimante etmelidir. Kabul durumunun tespiti, Uriin Tanimlama Prosediirti,
820.86 Kabul 7 5.8 Tanimlama yalnizca istenen kabul faaliyetlerini gegen iiriiniin | Aralarinda belirgin bir fark | Uriin izlenebilirlik
Durumlart e dagitilmasini, kullanilmasimi veya kurulmasimi | bulunmamaktadir. Prosediirii, Etiketleme

saglamak igin Urliniin {retimi, paketlenmesi,
etiketlenmesi, kurulumu ve servisi sirasinda
muhafaza edilmelidir. Tanimlama ayn1 zamanda
farkl1 kokenlerden gelen veya farkli statiilere
sahip {irilinlerin, pargalarin veya malzemelerin
karigtirilma riskini de ortadan kaldirmalidir.

Prosediirii, fade Prosediirii
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Alt Bolim I —
Uygunsuz Uriin

820.90 a Uygunsuz
Uriin Kontrolii
820.90 b
Uygunsuzluklarin
Gozden
Gegirilmesi ve
Yerine Getirilmesi

8.3 Uygunsuz Uriin
Kontrolii

8.3.1 Genel

8.3.2 Teslimattan
once tespit edilmis
uygun olmayan
iirline yonelik
olarak
gergeklestirilecek
Faaliyetler
8.3.3Teslimattan
sonra tespit edilmis
uygun olmayan
iirline yonelik
olarak
gerceklestirilecek
Faaliyetler

8.3.4 Yeniden
Isleme

Tiim tireticiler, belirtilen sartlara uymayan {riinii
kontrol etmek icin prosediirler olusturmali ve

sirdirmelidir. ~ Prosediirler uygun olmayan
tirliniin tanimlanmasi, belgelendirilmesi,
degerlendirilmesi, ayrilmasi ve elden

cikarilmasina yonelik olmalidir. Uygunsuzlugun
degerlendirilmesi, uygunsuzluktan sorumlu kisi
veya kuruluglarin sorusturma ve bildirimde
bulunma ihtiyacinin belirlenmesini de
icermelidir. Degerlendirme ve herhangi bir
sorusturma belgelendirilmelidir. Tim {reticiler,
gozden gegirme sorumlulugunu ve uygun
olmayan {riiniin imhasi igin yetkiyi tanimlayan
prosediirleri  olusturmali  ve  siirdirmelidir.
Prosediirler inceleme ve tasfiye siirecini ortaya
koymalidir. Uygun olmayan {riiniin elden
¢ikarilmasi belgelendirilmelidir. Dokiimantasyon,
uygun olmayan drliniin  kullanimina iligkin
gerekceyi ve kullanimi onaylayan kisilerin /
kisilerin imzasini igermelidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Uygunsuz Uriin Prosediirii,
Sapma Prosediirii, Diizeltici
ve Onleyici Faaliyet
Prosediirii, Teyakkuz ve Geri
Cagirma Prosediirii, Yeniden
Isleme Prosediirii, Tavsiye
Niteliginde Bildirim
Prosediirii
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Tim dreticiler, iriiniin gegerli onaylanmis
sartlarint1  karsiladigindan emin olmak igin,
yeniden isleme sonrasi uygun olmayan {iriiniin

tekrar test edilmesini ve yeniden
degerlendirilmesini icerecek sekilde yeniden
isleme prosediirlerini olusturmali ve

siirdiirmelidir.  Yeniden  isleme  siirecine
baglamadan Once yeniden islemenin {irlin
tizerindeki olumsuz etkisinin degerlendirilmesi
icin risk degerlendirme c¢alismasi yapilmalidir.
Uriin  iizerinde yapilan yeniden isleme
etkilerinden herhangi  bir olumsuz etkinin
belirlenmesini igeren yeniden igsleme ve yeniden
degerlendirme  calismalart  Cihaz  ge¢misi
kayitlarinda dokiimante edilmelidir.

Uygun olmayan frlinlerin piyasadan geri
cagirilmasi asamasi {irlinlin hastaya verdigi risk
seviyesine gore gerceklestirilir. Uretici geri
cagirma ile ilgili siiregleri tanimlamali ve
uygulamalidir. Piyasadan toplatilan iiriinleri
kurulusa nasil iade edilecegi ile ilgili eylemler
tanimlanmali ve planlanmalidir. Kurulus hangi
iirlinlin iadesini izleyecegini tanimlamalidir. Bu
islemler ilgili riskler g6z 6ntinde bulundurularak
stirecler ve gilivenlik 6nlemleri planlanmalidir.
Kullanim i¢in teslim edilen ve kurulusun
zamaninda kontroliinde olmayan uygun olmayan
tibbi cihazlarla iliskili riskleri azaltmak ve en aza
indirmek amaciyla {iretici tavsiye niteliginde
bildirim yayinlamalidir.
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Alt Bolim J —
Diizeltici ve
Onleyici Faaliyet
Tim dreticiler, kalite politikasini, kalite
hedeflerini, tetkik sonuglarini, pazarlama sonrasi
gozetimi, verilerin analizini, diizeltici ve dnleyici
faaliyetleri ve yoOnetimin gozden gecirmesini
kullanmak suretiyle kalite yonetim sisteminin | 21 CFR Bolim 820, Kalite
yani sira tibbi cihaz giivenlik ve performansinin | sorunlarina  veya  uygun
siirekli uygunlugunu, yeterligini ve etkinligini | olmayan iiriinlere iliskin
giivence altina almak ve siirekliligini saglamak | bilgilerin, bu iirtiniin
icin gerekli olan her tirlii degisiklikleri | kalitesini veya bu tiir
8.4 Verilerin tanimlamali ve uygulamalidir. sorunlarin onlenmesini
Analizi Elde edilen verilerin degerlendirilmesi tiim | saglamaktan dogrudan
8.5 lyilestirme stireglerde uygulanan risk yonetim ¢iktilarini | sorumlu olanlara | Veri  Analizi  Prosediird,
820.100 &, b . .1 A . . . . 9 N » ot
Diizeltici ve 8.5.1 Genell . icermelidir. D.uz.elt1c1 ve Onleyici faaliyetlerin dagltllmasml- saglamak” | Degisiklik .K.ontrol
Onleyici Faaliyet 8.5.2_ Diizeltici uygulanmasi i¢in prosediirler olusturmali ve | anlamina gelir. Prosediirii,  Diizeltici  ve
Faaliyet sirdirmelidir.  Prosediirler {riin  glivenligini | ISO 13485: 2016, “diizeltici | Onleyici Faaliyet Prosediirii
8.5.3 Onleyici etkileyecek faaliyetlerin risk ve sonuglarinin | faaliyet” ve “Onleyici
Faaliyet degerlendirilmesi icin asagidakileri icermelidir: faaliyet” ile ilgili ozel

(1) Uygun olmayan iiriiniin mevcut ve potansiyel
nedenlerini veya diger kalite problemlerini
belirlemek icin siiregleri, is operasyonlarini,
imtiyazlari, kalite denetim raporlarini, kalite
kayitlarii, servis kayitlarini, sikayetleri, iade
edilen driinleri ve diger kalite veri kaynaklarini
analiz etmelidir. Yinelenen kalite problemlerini
saptamak i¢in gerektiginde uygun istatistiksel
yontemler kullanilmalidir,

hiikiimler icermektedir.

ISO 13485: 2016, “gereksiz
gecikme olmadan” diizeltici
islem yapilmasini
gerektiriyor.
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(2) Uriin, siiregler ve Kkalite sistemiyle ilgili
uygunsuzluklarin gbézden gegirilerek nedenini
arastirmalidir;

(3) Uygun olmayan iiriiniin ve diger kalite
sorunlarinin  tekrarlanmasimi  diizeltmek  ve
onlemek icin gereken eylemleri belirlemelidir,

(4) Bu tiir bir faaliyetin etkili olmasini ve bitmis
triinli olumsuz yonde etkilememesini saglamak
icin diizeltici ve Onleyici faaliyeti dogrulamak
veya onaylamak ve faaliyete olan ihtiyaci
degerlendirmelidir,

(5) Tanimlanan kalite problemlerini diizeltmek ve
onlemek icin gereken yontem ve prosediirlerdeki
degisiklikleri uygulamali ve kaydetmelidir,

(6) Kalite sorunlart veya uygun olmayan
irtinlerle ilgili bilgilerin, bu iirliniin kalitesini
veya bu tiir sorunlarin dnlenmesini saglamaktan
dogrudan  sorumlu olanlara  dagitilmasim
saglamalidir,

(7) Yonetimin gézden gegirmesi igin belirlenmis
kalite sorunlarn ile ilgili bilgilerin yani sira
diizeltici ve onleyici faaliyetleri sunmalidir.

Tiim faaliyetler ve sonucglar1 dokiimante edilerek
muhafaza edilmelidir.

Alt Bolim K —
Etiketleme ve
Paketleme Kontrol
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820.120 Cihaz
Etiketleme

7.5.1 Uriin ve
Hizmet Sunumunun
Kontroli

Tim {reticiler, etiketleme faaliyetlerini kontrol
etmek i¢in  prosediirler  olusturmali  ve
sirdiirmelidir. Bu prosediirler etiketleme ve
ambalajlama ile ilgili tanimlanan islemleri
icermelidir.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Etiketleme Prosediirii, Kalite
Kontrol Prosediirleri, Uretim
Prosediirleri, Uretim
Talimatlar;, Kalite Kontrol
Talimatlar1

820.120 a Etiket
Biitlinliigi

7.5.1 Uriin ve
Hizmet Sunumunun
Kontrolu

7.5.11 Uriiniin
Muhafazasi

Etiketler, alisilagelmis isleme, depolama, tasima,
dagittim ve uygun kullanim kosullar1 sirasinda
okunakli ve yapistirilmig sekilde basilmali ve
uygulanmalidir.

ISO 13485:2016, iiretim
kontrollerinin “etiketleme ve
ambalajlama igin
tanimlanmig islemlerin
uygulanmasini”  icerecegini
belirtmekten baska
etiketleme igin Gzel sartlar
ongdrmemektedir.

21 CFR Bolim 820, etiket

biitiinligiine gore spesifik
detaylar saglar. Bununla
birlikte, 1SO 13485:2016,
Uriiniin  Uretim, paketleme,
dagitim ve depolama
kanallar1  boyunca etiket

biitiinligiiniin onaylanmasini
icerecek sekilde tasarimin
dogrulanmas1 ve tasarimin
dogrulanmasmin yan1 sira
iirlinlin korunmasini
gerektirir.

Etiketleme Prosediirii, “Kalite
Kontrol Prosediirleri, Uretim

Prosediirleri, Uretim
Talimatlari, Kalite Kontrol
Talimatlari, Depolama
Prosediirii
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ISO 13485:2016, firetim
kontrollerinin “etiketleme ve
ambalajlama i¢in tanimlanan
Etiketleme, belirlenmis kisi(ler) tarafindan; tekil | islemlerin  uygulanmasini”
7.4.3 Satin Alimnan | cihaz tamimlayict1 (UDI) evrensel iriin kodu | ifade etmekten bagka
Uriiniin (UPC), son kullanma tarihi, kontrol numarasi, | etiketleme igin &zel sartlar | Satin~ Alma  Prosediiri,
Dogrulanmasi depolama talimatlari, kullanim talimatlar1 ve | dngbérmez ve spesifik olarak | Etiketleme Prosediirii, Kalite
820.120 b 7.5.1 Uriin ve herhangi ek bir proses talimati kontrol edilip | etiketlerin kontroliinii ele | Kontrol Prosediirleri, Uretim
Etiketleme Hizmet Sunumunun | uygun goriilene kadar depolama ve kullanim igin | almaz. Ancak, 8.2.6 Uriiniin | Prosediirleri, Uretim
Denetimi Kontrolii serbest  birakilmamalidir.  Kontrolii  yapan | izlenmesi ve Ol¢iilmesi ve | Talimatlari, Kalite Kontrol
8.2.6 Uriiniin kisinin/kisilerin imzasimi ve tarihi igerecek | 7.4.3 Satin alinan iriinlerin | Talimatlari, Depolama
Izlenmesi ve sekilde serbest birakma, cihaz tarihgesi | dogrulanmasi, maddeleri ile | Prosediirii
Olgiilmesi kayitlarinda  dokiimante edilerek muhafaza | 21 CFR Bolim 820.120 (b)
edilmelidir. 'de  belirtilen  ifadelerle
ortiismektedir ve bu
maddeler degerlendirilirken
hesaba katilmalidir.
ISO 13485: 2016, iiretim
kontrollerinin " etiketleme ve
ambalajlama i¢in tanimlanan
6.4.1 Calisma islemlerin  uygulanmasin1”
820.120 c ortami Etiketleme bilgileri karigikliklar1 onleyecek ve | igerecegini belirtmekten . -
. . N . . C Etiketleme Prosediirii,
Etiketleme 7.5.1 Urlin ve uygun tanimlamay1 saglayacak sekilde | bagka etiketleme igin Ozel Temizlik Prosediirii
Depolanmasti Hizmet Sunumunun | depolanmalidir. sartlar ongormez ve 21 CFR

Kontrolu

Bolim  820'de  belirtilen
etiketleme depolama
gereksinimlerini 6zel olarak

ele almaz.
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ISO 13485: 2016, belirli bir
4.2.3 T1ibbi Cihaz Tim ireticiler, etiketlerin karigmasim1 Onlemek | dosya / kayittaki her tiretim
820.120d Dosyasi igin etiketleme ve paketleme iglemlerini kontrol | birimi, seri veya parti icin | Tibbi Cihaz Dosyast
Etiketleme 7.5.1 Uriin ve etmelidir. Her iiretim birimi, seri veya parti i¢in | kullanilan  etiketlerin = ve | Hazirlama Prosediiri,
Islemleri Hizmet Sunumunun | kullanilan etiket ve etiketleme iglem bilgiler cihaz | etiketlerin dokiimantasyonu | Etiketleme Prosediirii
Kontrolii tarihgesi kayitlarinda dokiimante edilmelidir. i¢in ozel sartlar
gerektirmemektedir.
[zlenebilirligi saglamak amaci ile eger bir kontrol
numarasi (seri numarasi, barkod vb.) / tekil cihaz
tanimlayici kod belirtilmesi gerekiyorsa kontrol
numarasi cihaz iizerinde belirtilmeli veya dagitim
esnasinda cihaz ile birlikte sunulmalidir. implante
edilebilir cihazlar icin izlenebilirligin saglanmasi
amaci ile lirlin bilesenleri, malzemeler ve ¢alisma | ISO  13485:2016  kontrol
7.5.8 Tanimlama ortami kosullari, tibbi cihazin belirlenen emniyet | numaralar gerektirmez,

820.120 e Kontrol
Numarasi

7.5.9.2 Viicuda
yerlestirilebilir tibbi
cihazlar i¢in 6zel
gereklilikler

ve performans gerekliliklerini etkileyebilecek
durumlara neden olabilecekse, izlenebilirlik
kayitlar1 yukarda belirtilen durumlarin kayitlarini
da icermelidir.

Uretici, izlenebilirlige imkin tanimak igin,
dagitim hizmetleri tedarik¢ileri ve dagiticilarina
tibbi cihaz dagitim kayitlarimm  muhafaza
etmelerini ve bu kayitlart tetkik igin hazir
bulundurmalarin1 sart kosmalidir. Gonderilen
paketin alicisinin  isim ve adres kayitlar
muhafaza edilmelidir.

ancak tekil cihaz numarasi
(gerektiginde) ve implante
edilebilir tibbi cihazlar igin
izlenebilirlik  i¢in  sartlar
belirtmistir.

Uriin Tanimlama Prosediirii,
Uriin Izlenebilirlik Prosediirii
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1SO 13485:2016 . . Boliim 820 Arasindaki Dokiimanlar
sl Orlcserdiildsi Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
Proses Validasyonu
7 3 Tasarm ve Prosediirii, Uretim
T Tim {reticiler, cihazin paketlenmesi ve nakliye Prosediirleri, Kalite Kontrol
Gelistirme . . L P
) 75 1 Uriin ve konteynerlerinin, alisilmis isleme, depolama, Prosediirleri, Uretim
820.130 Uriin tasima ve dagitim kosullar1 sirasinda cihazin | Aralarinda belirgin bir fark | Talimatlari, Kalite Kontrol
Hizmet Sunumunun .. . N o . )
Paketleme Kontrolii degismemesi veya hasar gormemesi ic¢in tiim | bulunmamaktadir. Talimatlari, Etiketleme
P riskleri g6z Oniinde bulundurarak tasarlanip insa Prosediirti, Tasarim ve
7.5.11 Uriiniin . =0 .. o
edilmesini saglamalidir. Gelistirme Prosediirii,
muhafazasi I
Depolama Prosediirii,
Sevkiyat Prosediirii
Alt Bolum L —
Kullanim,
Depolama,
Dagitim ve
Kurulum
Tim ireticiler, kullanim sirasinda karisma, hasar, | 21 CFR Bolim 820 {iriin
7511 Uriiniin bozulma, kirlenme/bulasma veya iirlinde ortaya | karigikligini onlemeyi | Depolama Prosediirt,
820.140 Kullanim Ir;uilafaza51 cikabilecek tiim risklerin ortadan kaldirilmasini | garanti altina almak i¢in 6zel | Etiketleme Prosediirii,

saglayacak prosediirleri dokiimante etmeli ve
siirdiirmelidir.

hiikiimler
gerektigini belirtir.

igermesi

Sevkiyat Prosediirii
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Dokiimanlar
(Prosediir/Talimat/Form)

820.150 a, b
Depolama

7.5.11 Uriiniin
muhafazasi

a) Tim ireticiler, kullanom veya dagitimi
bekleyen iriinler icin karigimlari, hasari,
bozulmayi, kontaminasyonu veya diger olumsuz
etkileri Onlemek i¢in ve kullanilmayan,
reddedilen veya bozulmus iirlinlerin
kullanilmasin1 ve dagitimint engellemek igin
iirlinlin depolama alanlarmin ve stok odalarinin
kontrolii  saglayabilmek adma prosediirler
olusturmali ve siirdiirmelidir.

Uriiniin kalitesi zamanla bozuldugunda, uygun
stok  rotasyonunu  kolaylastiracak  sekilde
depolanmali  ve durumu uygun sekilde
degerlendirilmelidir. Uriinlerin son kullanma
tarihleri g6z Oniinde bulundurularak envanter
doniisleri ve stok rotasyonlar1 yonetilmelidir.

b) Tiim fireticiler, depo alanlarina ve depolara
gelen makbuzlarin onaylanmasi ve gonderilmesi
icin  yontemleri  tamimlayan  prosediirleri
olusturmali ve siirdiirmelidir.

Uriiniin korunmas1 icin faaliyetler planlanirken,
tiretici, Urlin yonetimi ile ilgili riskleri azaltmak
icin risk yoOnetimi faaliyetlerinin ¢iktilarim
gozden gecirmeli ve Onerilen kontrolleri ve
koruyucu oOnlemleri uygulamalidir. Risk kontrol
onlemleri olusturulan risk ydnetimi dosyasina
kaydedilmelidir.

ISO 13485:2016 stok
rotasyonu i¢in herhangi bir
hiikiim belirtmemektedir.

Prosediirt,
Etiketleme Prosediird,
Sevkiyat Prosediiri, Satin
Alma Prosediirii

Depolama
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Dokiimanlar
(Prosediir/Talimat/Form)

820.160 a, Dagitim

7.2.1 Uriine iligkin

gerekliliklerin
tayini

7.2.2 Uriine iliskin
gerekliliklerin

gbzden gecirilmesi
7.5.1 Uretim ve
hizmet sunumunun
kontroli

Tiim treticiler, yalnizca serbest birakilmasi igin
onaylanan cihazlarin dagitildigindan emin olmak
icin bitmis cihazlarin kontrolii ve dagitimi i¢in
prosediirler  olusturmali  ve  siirdiirmelidir.
Cihazlarin dagitim igin onaylanmasindan Once
belirsizliklerin ve hatalarin ¢6ziilmesini saglamak
adina satin alma siparislerinin gézden gegirilmesi
gerekmektedir. Bir cihazin kullanim veya kaliteye
uygunlugu zamanla bozulursa, hazirlanan
prosediirler kullanim stiresi dolmus cihazlarin
veya kullanim uygunlugunun &tesinde kotiilesen

21 CFR Boliim 820, siiresi
dolmus veya  bozulmus
cihazlarin dagitiminin veya
kullaniminin  engellenmesi
ile ilgili acik hikiimler
belirtmektedir.

Satis Pazarlama Prosediirti,
Sevkiyat Prosediirii, Bitmig
Uriin ~ Serbest  Birakma
Prosediirii

820.160 b, Dagitim

cihazlarim  dagitilmamasin1  garanti  altina
almalidir.
ISO 13485:2016, implante
edl}eblllr tibbi cihazlar i¢in Bitmis Uriin Serbest Birakma
Tim dreticiler ilk alicimin adi  ve adresi dagitim kayitlarinin Prosediirii, Satis Pazarlama
7.5.9.2 Viicuda > | korunmasina iliskin ’

yerlestirilebilir tibbi
cihazlar i¢in 6zel

gereklilikler

gonderilen cihazlarin tanimi ve miktari, gonderim
tarihi, kullanilan herhangi bir kontrol numarasini
iceren veya bunlara atifta bulunan dagitim
kayitlarini tutmalidir.

hiikiimleri belirtir.

21 CFR Bolim 820, tim
cihazlar icin dagitim
kayitlarimi belirtir ve dagitim
kayitlarina dahil edilecek
o0zel ek bilgileri belirtir.

Prosediirii, Uriin Tanimlama

Prosediirti, Uriin
[zlenebilirlik Prosediiri,
Kayitlarin Saklanmasi
Prosediirii
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S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
a) Kurulum gerektiren bir cihazin tiim treticileri,
uygun kurulum ve inceleme talimatlarmi ve
uygun olan yerlerde test prosediirlerini
olusturmali ve siirdiirmelidir. Talimatlar ve
prosediirler, cihazin kurulumdan sonra
amaglandigi gibi calisabilmesi icin dogru
kurulumun yapilmasimna yonelik talimatlar
820.170 4, b 7.5.3 Kurulum icermelidir. Uretici talimatlar1 ve prosediirleri | Aralarinda belirgin bir fark | Kurulum Faaliyetleri
Kurulum faaliyetleri cihazla birlikte dagitmali veya aksi halde cihazi | bulunmamaktadir. Prosediirii
kurtaran kisilere / kullanicilara sunmalidir.
b) Cihazi kuran kisi, kurulumun, muayenenin ve
gerekli  testlerin  {ireticinin  talimatlar1  ve
prosediirlerine  uygun  olarak  yapilmasini
saglamalidir. Ayrica uygun montaji gdstermek
igin muayeneyi ve test sonuclarini
belgelendirmelidir.
Alt Bolim M -
Kayaitlar
Tiim kayitlar imalat¢1 kurulusta veya imalat¢inin | 21  CFR  Bolim 820,
sorumlu yetkilileri ve incelemeleri | incelemeleri gerceklestirmek
gerceklestirmek {izere gorevlendirilmis FDA | lizere gorevlendirilen FDA
calisanlarinin makul sekilde erisebilecegi baska | c¢alisanlarinin incelemesi ve
bir yerde muhafaza edilmelidir. Denetlenen | kopyalanmasi  i¢in  hazir | Dokiimantasyon Prosediiri,
820.180 Genel 4.2.5 Kayitlarin tesiste saklanmayanlar da dahil olmak {izere bu | bulunan kayitlarin | Kayitlarin Saklanmas1
Gereklilikler kontrolii kayitlar FDA c¢alisan(lar)inin incelemesi ve | bulunmasini gerektirir. Prosediirii, Yedekleme ve
kopyalamasi i¢in hazir bulundurulacaktir. Bu tiir | 21 CFR  Bolim 820, | Geri Yiikleme Prosediirii
kayitlar okunakli olmali ve bozulmayr en aza | otomatik veri isleme
indirgemek ve kayb1 dnlemek i¢in saklanmalidir. | sistemlerinde depolanan
Otomatik veri igleme sistemlerinde saklanan bu | kayitlar yedeklenmesi
kayitlar yedeklenmelidir. gerektigini belirtir.
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ISO 13485:2016 ve 21 CFR
Boliim 820 Arasimmdaki

Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar

S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
21 CFR Bolim 820,
ureticinin ~ Bilgi ~ Edinme
Ozgiirliigi Yasast (FOIA)
hiikiimleri uyarinca kamuya
e S o aciklanabilecek bilgilerin
Tim iireticiler kendileri tarafindan gizli kabul . - .
; , s w1 | belirlenmesinde FDA'ya
edilen kayitlari, FDA’ya, bilgilerin bu bdliimiin -
TN S . o ... | yardim etmek i¢in kayitlarin
20. boliimiinde kamu bilgilendirme yonetmeligi | 7. " . . -
8 gizli tutulmasim saglayan | Dokiimantasyon Prosediirii,
altinda aciklanip aciklanmayacaginin . .
820.180 a 4.2.5 Kayitlarin . . e A gereksinimleri acikea | Kayitlarin Saklanmasi
PR . belirlenmesinde yardimci olabilir. Ureticiler, . . e
Gizlilik kontrolii uvaulanabilir vasal gerekliliklere uvaun olarak belirtmektedir. Prosediirii, Yedekleme ve
Y9 y g vyg .. .| ISO 13485: 2016, kurulusun, | Geri Yiikleme Prosediirii
kayitlarda yer alan mahrem saglik bilgisini N oy
7 N . kayitlarmm  giivenligi  ve
korumak ic¢in yoOntemleri tamimlamali ve AT
mahrem hasta bilgilerinin
uygulamalidir. C .
korunmasi  i¢in  gerekli
kontrolleri tanimlamak igin
gerekli dokiimantasyonu
yapmasinin gerekliligini
belirtmektedir.
Bu bdliim igin gerekli olan tiim kayitlar, cihazin
4.2.4 Dokiimanlarin | tasarimina ve beklenen Omriine esdeger bir siire Dokiimantasvon  Prosediirii
820.180 b Kay1t kontrolii boyunca saklanmalidir, ancak higbir durumda | Aralarinda belirgin bir fark Y ’
. o ) - o Kayaitlarin Saklanmas1
Tutma Siiresi 4.2.5 Kayitlarin tretici tarafindan piyasaya siiriilme tarihinden | bulunmamaktadir. .
. o . Prosediirii
kontrolii itibaren 2 yilldan az olmayacak sekilde

saklanmalidir.
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820.180 c Istisnalar

Bu boliim 820.20 (c¢), 820.22 tarafindan istenen
raporlar  ve  820.50 (a) tedarikgilerin,
yiiklenicilerin ve danismanlarin degerlendirilmesi
icin kullanilan tedarik¢i denetim raporlar1 igin
gecgerli degildir, ancak bu hiikiimler uyarinca
olusturulan prosediirlere uygulanir.

FDA'nin atanmis bir ¢alisaninin talebi lizerine,
icra sorumlulugu bulunan bir yonetim ¢aligani, bu
boélimde istenen yonetim incelemeleri ve kalite
denetimlerinin ve gegerli oldugu durumlarda
tedarikgi denetimlerinin  yapildigim ve
gerceklestirilen/gerekli olan herhangi bir diizeltici
islem yapildigini yazili olarak belgelendirir.

Bu maddenin karsihigi ISO
13485:2016 standardinda
bulunmamaktadir.
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820.181 Cihaz Ana
Kayitlart

4.2.3 Tibbi Cihaz
Dosyasi

Tim dreticiler, cihaz ana kayitlarmmi bu
kilavuz/standartlarin gereklilikleri dogrultusunda
onaylatarak saklamalidir. Her bir cihaz tipi igin
cihaz ana kayitlari, asagidaki bilgileri icermeli
veya yerini belirtmelidir:

(a) Uygun cizimler, kompozisyon, formiilasyon,
bilesen o6zellikleri ve yazilim 6zelliklerini i¢eren
cihaz ozellikleri,

(b) Uygun ekipman spesifikasyonlari, iiretim
metotlar, iiretim prosediirleri ve {iretim ortami
spesifikasyonlarint  igeren  {iretim  prosesi
spesifikasyonlari,

(c) Kabul kriterlerini ve kullanilacak Kkalite

giivence ekipmanini igeren kalite gilivence
prosediirleri ve sartnameleri,
(d) Kullanilan yontem ve siirecleri igeren

paketleme ve etiketleme spesifikasyonlari,
(¢) Kurulum, bakim ve servis prosediirleri ve
yontemleri.

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir.

Tibbi Cihaz
Hazirlama Prosediiri

Dosyasi
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820.184 Cihaz
Geemisi Kaydi

7.5.1 Uretim ve
hizmet sunumunun
kontroli

Tim ireticiler cihaz gegmisi  kayitlarim
saklamalidir. Tim {ireticiler, her parti, lot veya
birim i¢in cihaz ge¢misi kayitlarini cihazin ana
kayitlarma ve bu parganin gereksinimlerine
uygun olarak iretildigini gostermek iizere
siirdiiriilmesini saglayacak prosediirleri
olusturmalt ve siirdiirmelidir. Cihaz gec¢misi
kaydi iiretim tarihleri, iiretilen miktar, dagitim
icin serbest birakilan miktar, cihazi gosteren
kabul kayitlari, her iiretim birimi i¢in kullanilan
birincil tanimlama etiketi, herhangi bir tekil cihaz
tamimlayicis1 veya evrensel {riin kodu ve
kullanilan diger cihaz tanimlamalar1 ve kontrol
numaralarini i¢erecek sekilde hazirlanmalidir.

21 CFR Boélim 820, ISO
13485:2016 ya gore istedigi
bilgileri net olarak madde
madde belirtmektedir.

Proses Validasyonu
Prosediirii, Uretim
Prosediirleri, Kalite Kontrol
Prosediirleri, Uretim
Talimatlar;, Kalite Kontrol
Talimatlari, Etiketleme
Prosediirti, Tasarim  ve

Gelistirme Prosediirii, Uriin
Tanimlama Prosediirii, Uriin
Izlenebilirlik Prosediirii

820.186 Kalite
Sistem Kayd1

4.2.5 Kayitlarin
Kontrolii

Tiim ireticiler kalite sistem kaydini tutmalidir.
Bu standart/kilavuzlar dogrultusunda istenen
kayitlar1 iceren ancak bunlarla sinirli olmamak
tizere, belirli bir cihaza/cihazlara 6zgii olmayan
ve bu Dbolimiin gerektirdigi faaliyetlerin
dokiimantasyonunu ve prosediirlerini icermeli
veya bunlara atifta bulunmalidir.

ISO  13485:2016, kalite
sistemi igin bir gereklilik
belirtmese de, bu kalite
sistem regiilasyonu iginde
yer alan gesitli belgeler ve
prosediirler icin
gereksinimler vardir.

Dokiimantasyon Prosediirii,
Kayitlarin Saklanmasi
Prosediirti
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820.198 a Sikayet
Dosyalari

8.2.2 Sikayetleri
Ele Alma

Tim {reticiler sikayet dosyalarini saklamalidir.
Tiim treticiler, resmi olarak belirlenmis bir birim
tarafindan  sikayetlerin =~ alinmasi,  gdzden
gecirilmesi ve degerlendirilmesi icin prosediirler
olusturmali ve siirdlirmelidir. Bu tiir prosediirler
asagidaki maddeleri saglamalidir;

(1) Tim sikayetler diizglin bir sekilde
tanimlanmali ve zamaninda islenmeli,

(2) Sozli  sikayetler  alindiktan  sonra
belgelenmeli,

(3) Sikayetler, sikayetin, FDA'ya bu boliimdeki
Tibbi Cihaz Raporlama, bdliim 803 kapsaminda

Aralarinda belirgin bir fark
bulunmamaktadir ancak ISO
13485: 2016’da “sikayet”
tanimi, 21 CFR Bolim 820’
de yer alan terimin tanimina

dahil edilmeyen
“kullanilabilirlik”  terimini
igermektedir.
1SO13485:2016'daki

“sikayet” tanimi, potansiyel
bir sikayet kaynagi olarak

Sikayet Prosediirii, Teyakkuz
ve Geri Cagirma Prosediiri,
Diizeltici  ve  Onleyici
Faaliyet Prosediirii

bildirilmesi gereken bir olayr temsil edip tibbi .c1hazlar1.n
e o S . b S performansini etkileyen bir

etmedigini belirlemek i¢in degerlendirilir. hizmetle ileili” endiselerini

Gelen tiim sikayetler degerlendirilerek risk dei ermekt§ dir 3

yonetim dosyasina kayit edilmelidir. ¢ '

Tim {reticiler, herhangi bir sorusturmanin ﬁelzrhanzli:R gflum sikiigi

ge rekli qlup Olmfldlglm belirlerpek -i(;in tm sorusturmast Sikayet Prosediirii, Teyakkuz
820.198 b Sikayet | 8.2.2 Sikayetleri filek?eyri[:lrfcrilirmeli di%rOZdISIrel:rhan igeg;lr‘meslém turn\;z yapilmadiginda, sorusturma | ve Geri Cagirma Prosediird,
Dosyalari Ele Alma & i & ’ kararindan  sorumlu olan | Diizeltici ve Onleyici

yapilmazsa, iiretici sorusturma yapilmamasinin
nedenini ve sorusturmama kararindan sorumlu
olan kiginin adini igeren bir kayit tutmalidir.

kisinin adinin belgelenmesi
ve  muhafaza  edilmesi
gerektigini belirtir.

Faaliyet Prosediirii

820.198 ¢ Sikayet
Dosyalari

8.2.2 Sikayetleri
Ele Alma

Bir cihazin, etiketinin veya ambalajinin teknik
ozelliklerinden herhangi birine uygun bir sekilde
arizalanmasini igeren herhangi bir sikayet, benzer
bir sikayet i¢in daha 6nce de bdyle bir sorugturma
yapilmadigi ve bagka bir sorusturma gerekmedigi
siirece  incelenmeli, degerlendirilmeli  ve
arastirilmalidir.

ISO 13485: 2016, benzer bir
sikayet i¢cin daha 6nce bdyle
bir sorusturma yapildiysa ve
bagska bir sorusturmanin
gerekli olmadigi durumlarda
sorusturmanin gerekli
olmadigin belirtmez.

Sikayet Prosediirii, Teyakkuz
ve Geri Cagirma Prosediiri,
Diizeltici ve Onleyici
Faaliyet Prosediirii
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Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar

i SlnEERlE et Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
21 CFR Boliim 820 uyarinca FDA'ya bildirilmesi
gereken ISO 13485:2016 uyarinca onaylanmis
kuruluslara ve iilkelerin saglik bakanliklarina
bildirilmesi gereken bir olayr temsil eden
herhangi bir sikayet, b"ehrlenen kls.ll.er(ler.) 1SO 13485: 2016, ) o .
tarafindan derhal gdzden gecirilmeli, | . L Diizenleyici Mercilere
N . ) . diizenleyici raporlama | ... . .
degerlendirilmeli ve sorusturulmali ve sikayet . . . | Bildirilmesi Gerekenler
, - e sartlarinin yerine getirilmesi s .
. 8.2.3 Diizenleyici dosyalarinin ayri bir boliimiinde tutulmali ya da e .S Prosediirii, Sikayet
820.198 d Sikayet mercilere rapor acikca belirtilmelidir. 820.198 (e) tarafindan gerektigini  belirtir, ancak Prosediirii, Teyakkuz ve Geri
Dosyalart P kg ’ ’ belgelendirilecek ve Uiy, feyaxkuz v

verme

istenen bilgilere ek olarak, bu fikra uyarinca
sorusturma kayitlar1 asagidakilerin belirlenmesini
de icermelidir;

(1) Cihazin 6zelliklere uygun olup olmadigi,

(2) Cihazin tedavi veya tam icin kullanilip
kullanilmadigi,

(3) Varsa, bildirilen olay veya olumsuz olay ile
cihazin iligkisi.

korunacak bilgilere gore 21
CFR Bolim 820'nin belirli
ayrintilarini icermez.

Cagirma Prosediirti, Diizeltici
ve Onleyici Faaliyet
Prosediirii

820.198 e Sikayet
Dosyalari

8.2.2 Sikayetleri ele
alma
7.2.3 lletisim

Bir sorusturma yapildiginda, resmi olarak
belirlenmis birim tarafindan sorusturmanin bir
kayd1 tutulmalidir. Sorusturma kaydi
asagidakileri icermelidir:

(1) Cihazin ads;

(2) Sikayetin alindig tarih;

(3) Herhangi bir tekil cihaz tanimlayicis1 veya
evrensel iiriin kodu ve kullanilan diger cihaz
tanimlar1 ve kontrol numaralari,

(4) Sikayet edenin adi, adresi ve telefon numarasi,
(5) Sikayetin niteligi ve detaylari,

(6) Sorusturma tarih ve sonuglari,

(7) Alinan diizeltici faaliyet,

(8) Sikayet edene herhangi bir cevap.

ISO 13485:2016'da sikayet

isleme kayitlarinin
tutulmasin1  gerektirmesine
ragmen, 21 CFR Bolim
820'de  belirtildigi  gibi
sikayet aragtirmalarinin

kayitlarina iligskin belirli bir
ayrinti sunmamaktadir.

Sikayet Prosediirii, Teyakkuz
ve Geri Cagirma Prosediiri,
Diizeltici  ve  Onleyici
Faaliyet Prosediirii, Miisteri
Miskileri Prosediirii
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i OIRE (B LB Farklar (Prosediir/Talimat/Form)

Ureticinin resmi olarak belirlenmis sikayet birimi, Bu ) magdenin - ISQ

N . . R 13485:2016 da belirli bir | .. . .
820.198 f tiretim tesisinden ayr1 bir alana yerlestirildiginde, karsihizr  bulunmamaktadir Diizenleyici Mercilere
Sike'l ot Dosvalart incelenen sikayet(ler) ve sorusturma kayitlari, ancsak gIS O 13485:2016’nim Bildirilmesi Gerekenler

Y Y iretim tesisine makul sekilde erisilebilir . ) .. | Prosediiri
olmalidir 4.2.5 maddesi bu durum igin

gereklilikleri belirtmektedir.

820.198 g Sikayet

Ureticinin resmi olarak belirlenmis bir sikayet
birimi ABD disindaysa, bu boliim igin gereken
kayitlara ABD’de makul bir sekilde erisilebilir
olmalidir:

Bu maddenin ISO
13485:2016 da belirli bir
karsilign ~ bulunmamaktadir

Dosyalar (1) Amerika Birlesik Devletlerinde iiretici | 2P 18O 13485:2016'nmn
.. . o . 4.2.5 maddesi bu durum i¢in
kayitlarinin diizenli olarak tutuldugu bir yer; veya e .
(2) ilk dagiticinm yeri. gereklilikleri belirtmektedir.
Alt Boliim N -

Hizmet




21 CFR Béliim
820

1SO 13485:2016

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/
Ortak Gereklilikleri

ISO 13485:2016 ve 21 CFR
Boliim 820 Arasimmdaki
Farklar

Olusturulmasi Gereken
Dokiimanlar
(Prosediir/Talimat/Form)

820.200 4, b, c, d
Hizmet

7.5.4 Servis
faaliyetleri

8.1 Olgiim, analiz
ve iyilestirme -
Genel

a) Servisin belirlenmis bir gereksinim oldugu
durumlarda, Tim ireticiler servisin belirtilen
gereksinimleri karsiladigini  gergeklestirmek ve
dogrulamak i¢in talimatlar ve prosediirler
olusturmal1 ve siirdiirmelidir.

b) Tim freticiler hizmet raporlarii uygun
istatistiksel yontemlerle analiz etmelidir.

c) Bu regilasyon kapsaminda FDA'ya
bildirilmesi gereken bir olay1 temsil eden bir
hizmet raporu alan Tim ireticiler raporu
otomatik olarak bir sikayet olarak degerlendirmeli
ve bu regiilasyon gereklerine uygun olarak
islemelidir.

d) Hizmet raporlar
asagidakileri icermelidir:
(1) Servis verilen cihazin ad,

(2) Herhangi bir tekil cihaz tanimlayicisi veya
evrensel iirlin kodu ve kullanilan diger cihaz
tanimlamalar1 ve kontrol numaralari,

(3) Hizmet tarihi,

(4) Cihaza hizmet veren kisi(ler),

(5) Yapilan servis,

(6) Test ve muayene verileri.

belgelendirilmeli  ve

ISO 13485: 2016, kurulus
veya tedarik¢isi tarafindan
yiirttiilen hizmet
faaliyetlerinin bir sikayeti
temsil edip  etmedigini
belirlemek icin analiz
gerektirir, ancak 21 CFR
Bolim 820, otomatik olarak
sikayet olarak kabul edilmesi
gereken belirli bir hizmet
etkinligi sunar.

21 CFR Bolim 820 hizmet
raporlarinin  igerikleri igin
gerekliliklerini daha spesifik
olarak belirtmektedir.

Teknik Servis Prosediirii,
Kalibrasyon Prosediiri,
Servis Faaliyetleri Prosediirii




21 CFR Béliim

ISO 13485:2016 ve 21 CFR Boliim 820 Temel/

I1SO 13485:2016 ve 21 CFR

Olusturulmasi Gereken

1SO 13485:2016 e Boliim 820 Arasindaki Dokiimanlar
S Ol EeEALLE Farklar (Prosediir/Talimat/Form)
Alt Bolim O —
Istatistiksel
Teknikler
21 CFR Boélim 820, gecerli
istatistiksel teknikleri
Uygun oldugunda, Tiim iireticiler, islem | belirlemek icin dokiimante | Validasyon Ana Plam, ¢
820.250 a 8.1 Olgiim, analiz ka‘piliye'ti' ve iriin ~ Ozelliklerinin ~ kabul | edilmesi y ge‘reken Tetkik Prosediiri, Yt')ne.:timir}
1sta‘£istiksel V'e iyilestir’me i edlleblhrhglql. saglamgk, kontrol. .etmf':k’ ve | prosediirleri istemektedir. Gozden Gggn‘mem
Teknikler Genel dogrulamak ic¢in gerekli olan gegerli istatistiksel | ISO 13485:_ 2_016, kurul_usuq Prosediiri,  Diizeltici  ve
teknikleri belirlemek i¢in prosediirler olusturmali | uygun istatistiksel teknikleri | Onleyici Faaliyet Prosediirii,
ve siirdlirmelidir. ve  kullamim  alanlarm | Veri Analizi Prosediirii
planlamasini ve belirlemesini
gerektirmektedir.
21 CFR Bolim 820,
ornekleme yontemlerinin
75 6 Uretim ve C')rnek-lem.e planl.ar.l, kullanildiginda, yazilmali ve amaglgnan kullanim  i¢in . '
hizinet sunumu icin gecerli bir 1.st.atlst1ksel gerekceye dayanmah.dl.r. yete.rl.l lea§1n1 saglamak ve Vallqasyon Ana Plam,. -I(;
820.250 b proseslerin gecerli Tim  ireticiler, ' 'érnekleme yontemlerinin | degisikliklerin gergeklestigi | Tetkik Prosediirii, Y(')njctlmn}
is ta‘éis tiksel talinmast kullanl.m. arpaglan icin uygun olmasini saglamak | zaman Orneklem p?a-nlarlr.nr.i Gozden G.eg.lrme51
Teknikler 8.1 Olciim, analiz ve deglslkhl.(l.er olc.lugunda 6rnek1e¥ne planlarimin | gézden N geglrllmesml ljrose(.h'i.rﬁ, .DﬁZGItICI ve
V'e iyilestir,me i gozden gecirilmesini saglgmak 1¢in prosqdﬁrler saglamak icin prosediirlerin Onl§ylcl Egahyet Prosediiri,
Genel olusturmali ve siirdiirmelidir. Tiim bu faaliyetler | olusturulmasi ve | Veri Analizi Prosediirii
dokiimante edilmelidir. siirdiiriilmesi dahil,

ornekleme planlan ile ilgili
Ozel detaylari belirtir.




EK-2: RISK DEGERLENDIRME CALISMASI

. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No a;‘:;f:n arilrl;:tcresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar e Onlemler Bsii?iriumrHIeLi) Z|_<'|:1 ?222 risk
P uygunsuzluk P[ S| D] RPN P[ S| D] RPN
- Firma biinyesindeki
- Miisteriye operasyonel .
isteginden daha faaliyetlerin ortak bir Uretim
. IS Planlama
- Uretim fazla mal dijital ag {izerinden e
.. . . N S Boliimii
. . Planlama gonderilmesi isletilmesi saglanarak
Is emrinde L - . .
o . personelinin - Gereginden bu sistemin
Uretim tiretilmesi hatali dokiiman | fazla iiriin kullanilmasi ile ilgili Satis
1 Planlama . Fazla gereken e 2|44 32 A Pazarlama 01.02.2019 | 1| 4|1 4
miktari . hazirlamasi tiretilecegi i¢in gerekli talimat .
miktarin fazla . Boliimii
azlmast -Kontrol maliyet kaybinin olusturulm_ustyr._ _
y mekanizmasmin | gerceklesmesi - Bu konu ile ilgili .
o . B Kalite
olmamast - Miisteriden Egitim Prosediirii .
. R Gilivence
olumsuz geri kapsaminda ilgili I
- . . Bolimii
doniis alinmasi birimlere gerekli
egitimler verilmistir.
- Uretimin - Firma biinyesindeki
aksamasindan operasyonel N
S . - . Uretim
) dolayi siparisin faaliyetlerin ortak bir Planlama
- Uretim yetistirilememesi dijital ag lizerinden e
. N . Boliimii
. . Planlama - Az tiretim isletilmesi saglanarak
Is emrinde L. e . .
. . personelinin gerceklestirildigi bu sistemin
Uretim retilmesi hatalt dokiiman | durumda yeniden kullantlmas ile ilgili | S2U$
2 Planlama . Az gereken T 2|44 32 S Pazarlama 01.02.2019 | 1| 4|1 4
miktar1 . hazirlamasi iretimin gerekli talimat e
miktarin  az . . Bolimii
azilmast - Kontrol gergekl?stlrllmem olustumlmpstyr._ _
¥ mekanizmasinin | ve termin - Bu konuile ilgili Kalite
olmamast stiresinin uzamasi. Egitim Prosediirii .
. i Giivence
- Miisteriden kapsaminda ilgili e
. L . Bolimi
olumsuz geri birimlere gerekli
doniis alinmast egitimler verilmistir.
- Tartim - Uygunsuz iiriin - 1gili tiim personele | Uretim
Tartim . .. Lo . e o e
Tartim miktarnin islemini iretilmesi Egitim Prosediirii Bolimi
3 Tartim . Fazla gergeklestiren - Yeniden 35 kapsaminda 01.01.2019 | 1|5| 2| 10
miktari fazla H T B o .
dlciilmesi personelin bilgi | diretimin terazilerin kullanim1 | Kalite
eksikligi gergeklestirilmesi ve kayitlarin Giivence




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE B g Ana.htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
-Kontrol gerekliliginden
mekanizmasinin | dolay: siparisin
eksik olmasi gecikmesi
- Tartim - Olumsuz
isleminin miisteri geri
yapildigi doniisiiniin olmasi
kaplarin
kontrollerinin
yapilmamasi
-Tartim
ekipmaninin
hatal1 tartim
yapmasl
- Tartim - Uygunsuz lirlin
islemini retilmesi
gergeklestiren - Yeniden
Tartim Tartim personelin bilgi | tiretimin
4 Tartim . Az miktarinin  az | eksikligi gerceklestirilmesi | 3| 5
miktari el . v
olgiilmesi - Kontrol gerekliliginden
mekanizmasinin | dolayi siparisin
eksik olmas1 gecikmesi
- Tartim - Olumsuz

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

tutulmast ile ilgili
egitimler verilmistir.
- Olusturulan kay1t
formlar iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.
-Tartim kaplarinin
temizlik ve kalinti
kontrolleri yapilarak
Etiketleme Prosediirii
dogrultusunda
gerekli etiketleme
islemi yapilmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.

Bolimil

- 1gili tiim personele
Egitim Prosediirii
kapsaminda
terazilerin kullanimi
ve kayitlarin
tutulmasi ile ilgili
egitimler verilmistir.
- Olusturulan kay1t
formlari iizerinde

Uretim
Bolimu

Kalite
Giivence
Boliimii

01.01.2019

10




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No as:::l‘f:n parzl:rf:tgresi Akr;?i?rt]zr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler BSii?izumrHLli) Z|_<'|:1 ?g::] risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
isleminin miisteri geri islemi yapanin onay1
yapildigi doniisiiniin olmasi disinda kontrol eden
kaplarin kisinin de onay1 da
kontrollerinin bulunmaktadir.
yapilmamasi -Tartim kaplariin
- Tartim temizlik ve kalinti
ekipmaninin kontrolleri yapilarak
hatali tartim Etiketleme Prosediirii
yapmasi dogrultusunda
gerekli etiketleme
islemi yapilmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.
- Uretim - Uygunsuz {iriin - Uretim kayit Uretim
personelinin iiretilmesi formlar1 kontrol eden | Boliimii
bilgi eksikligi - Maliyet kayb1 kisinin onayini da
- Kontrol - Yeniden igerecek sekilde Kalite
Hammaddeleri melfanizmasmm iretimin N . olusturularak'i'lgili Giivence
Soliisyon Hammadde N az miktarda eksik olmasi gerceklestirilecegi personele Egitim Bolimi
5 Hazirlama miktart Az iiretime - Tartim nden dolay1 3/5|3| 45 Prosediirii 01.02.2019 | 1|51 5
alinmast isleminin siparisin . kapsaminda egitimler
yapildigi gecikmesi verilmistir.
kaplarin - Olumsuz - Etiketleme
kontrollerinin miisteri geri Prosediirti
yapilmamasi dontiisiiniin olmasi dogrultusunda
- Tartim gerekli etiketleme




No

Siire¢
adimlanr

Siire¢
parametresi

Anahtar
kelime

Tehlikeli
sapma/
uygunsuzluk

Olas1 nedenler

Olasi Sonuclar

Baslangig riski

P

S

D

RPN

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

ekipmaninin
hatali tartim
yapmasl

islemleri
yapilmaktadir.

- Olusturulan kay1t
formlar iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.
-Tartim kaplarinin
temizlik ve kalinti
kontrolleri yapilarak
Etiketleme Prosediirii
dogrultusunda
gerekli etiketleme
islemi yapilmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.

Soliisyon
Hazirlama

Hammadde
miktari

Fazla

Hammaddeleri
n fazla
miktarda
tretime
alinmasi

- Uretim
personelinin
bilgi eksikligi

- Kontrol
mekanizmasinin
eksik olmasi

- Tartim
isleminin
yapildigi

- Uygunsuz lirlin
tiretilmesi

- Maliyet kaybi

- Yeniden
iiretimin
gerceklestirilecegi
nden dolay1
siparigin
gecikmesi

45

- Uretim kayit
formlar1 kontrol eden
kisinin onayini da
icerecek sekilde
olusturularak ilgili
personele Egitim
Prosediirti
kapsaminda egitimler
verilmistir.

Uretim
Bolimu

Kalite
Giivence
Boliimii

01.02.2019




No

Siire¢
adimlanr

Siire¢
parametresi

Anahtar
kelime

Tehlikeli
sapma/
uygunsuzluk

Olas1 nedenler

Olasi Sonuclar

Baslangig riski

P

S

D

RPN

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

kaplarin
kontrollerinin
yapilmamasi
- Tartim
ekipmaninin
hatal1 tarttim
yapmasl

- Olumsuz
miisteri geri
doniisiiniin olmasi

Soliisyon
Hazirlama

Hammadde
sayis1

Az

Soliisyon
igerisine
hammaddelerd
en birinin veya
birkaginin

- Uretim
personelinin
bilgi eksikligi

- Kontrol
mekanizmasinin

- Uygunsuz iirlin
tretilmesi

- Maliyet kayb1
- Yeniden
tretimin

- Etiketleme
Prosediirti
dogrultusunda
gerekli etiketleme
islemleri
yapilmaktadir.

- Olusturulan kay1t
formlari iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.
-Tartim kaplarinin
temizlik ve kalintt
kontrolleri yapilarak
Etiketleme Prosediirii
dogrultusunda
gerekli etiketleme
islemi yapilmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.

- Uretim kayit
formlar1 kontrol eden
kisinin onayini da
icerecek sekilde
olusturularak ilgili

Uretim
Bolumu

Kalite
Giivence

01.01.2019

10




Baslangig riski

D| RPN

Siirec Siirec Anahtar Vel
No . . sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
eklenmemesi eksik olmasi gergeklestirilecegi
nden dolay1
siparigin
gecikmesi
- Olumsuz
miisteri geri
doniisiiniin olmasi
- Uretim - Uygunsuz iiriin
personelinin iiretilmesi
bilgi eksikligi - Maliyet kayb1
- Kontrol - Yeniden
mekanizmasinin | {iretimin
Soliisyon eksik olmasi gergeklestirilecegi
igerisine nden dolay1
. erekli siparisin
g | Soliisyon | Hammadde -Dan Eammaddeler géocikmesi 415
Hazirlama sayi1st Baska
disinda - Olumsuz
malzeme miisteri geri
eklenmesi doniisliniin olmasi
Soliisyon - Uretim - Uygunsuz iiriin
icerisine personelinin iretilmesi
9 Soliisyon Hammadde | Tekrarla | eklenmis olan | bilgi eksikligi - Maliyet kayb1 304
Hazirlama say1st yan hammaddelerd | - Kontrol - Yeniden
en tekrardan | mekanizmasinin | iretimin

eklenmesi

eksik olmasi

gerceklestirilecegi

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

personele Egitim
Prosediirti
kapsaminda egitimler
verilmistir.

- Olusturulan kay1t
formlar iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.

Bolimil

- Uretim kayit
formlar1 kontrol eden
kisinin onayini da
igerecek sekilde
olusturularak ilgili
personele Egitim
Prosediirii
kapsaminda egitimler
verilmistir.

- Olusturulan kayit
formlari iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.

Uretim
Bolumi

Kalite
Giivence
Bolimi

01.01.2019

10

- Uretim kay1t
formlar1 kontrol eden
kisinin onayini da
icerecek sekilde
olusturularak ilgili
personele Egitim

Uretim
Bolimu

Kalite
Giivence
Boliimii

01.02.2019




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No a;‘::;le:n parzlrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
nden dolay1 Prosediirii
siparigin kapsaminda egitimler
gecikmesi verilmistir.
- Olumsuz - Olusturulan kayit
miisteri geri formlar iizerinde
doniisiiniin olmasi islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.
- Uretim - Uygunsuz {iriin - Uretim kayit Uretim
personelinin iiretilmesi formlar1 kontrol eden | Bolimii
bilgi eksikligi - Maliyet kaybi kisinin onayini da
- Kontrol - Yeniden icerecek sekilde Kalite
mekanizmasinin | {iretimin olusturularak ilgili Giivence
eksik olmasi gergeklestirilecegi personele Egitim Boliimii
- nden dolay1 Prosediirii
Hammaddelerin | siparisin kapsaminda egitimler
Soliisyon Soliisyon Soliisyon be_lirlenen gecikmesi verilmistir.
10 . Az miktarmin az | miktarda - Olumsuz 3133 27 - Olusturulan kayit 01.02.2019 | 1| 3|1 3
Hazirlama Miktart . . .
olmast eklenmemesi miisteri geri formlari iizerinde
- Hazirlanan doniisliniin olmasi islemi yapanin onay1
soliisyonun - Temiz odanin disinda kontrol eden
dokiilmesi yeniden kisinin de onay1 da
temizlenmesi bulunmaktadir.
gerekliligi - Temiz odalar
Temizlik Talimat:
dogrultusunda
temizlenmektedir.
- Uretim - Uygunsuz iiriin - Uretim kayit Uretim
Soliisyon Soliisyon Soliisyon personelinin tiretilmesi formlar1 kontrol eden | Bolimii
11 . Fazla miktariin bilgi eksikligi - Maliyet kayb1 3133 27 kisinin onayini da 01.02.2019 | 1| 3|1 3
Hazirlama Miktart . . .
fazla olmasi - Kontrol - Olumsuz icerecek sekilde Kalite
mekanizmasinin | miisteri geri olusturularak ilgili Giivence




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
eksik olmasi doniisliniin olmas1 personele Egitim Bolimii
- Fazla iiretimin Prosediirii
gerceklestirilme kapsaminda egitimler
Si verilmistir.
- Olusturulan kay1t
formlar iizerinde
islemi yapanin onay1
disinda kontrol eden
kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.
- Uretim adimlarinin
belirlenmesi igin
proses validasyonu
gergeklestirilmis olup
tiretimler belirlenen
miktara gore
yapilmaktadir.
- Uretim veya - Uygunsuz iiriin - Uretim kayit Uretim
stireg i¢i kontrol | iiretilmesi formlar1 kontrol eden | Bolimii
personelinin - Maliyet kayb1 kiginin onayini da
bilgi eksikligi - Olumsuz icerecek sekilde Kalite
- Kontrol miisteri geri olusturularak ilgili Gtivence
mekanizmasinin | doniisiiniin olmasi personele Egitim Boliimii
eksik olmasi Prosediirii
. .. Soliisyon pH | - Uretim kapsaminda egitimler
12 Soliisyon SoluS}:on’pH Fazla degerg]nin P sirasinda pH 414|3| 48 Veﬁlmistir. y 01.02.2019 | 1| 4|1 4
Hazirlama Degeri . .
yiiksek olmasi | kontroliiniin - Olusturulan kayit
yapilmamasi formlar1 tizerinde
- Uretim islemi yapanin onay1
sirasinda pH disinda kontrol eden
ayarinin kisinin de onay1 da
yapilmamasi bulunmaktadir.
- Uretimde - Proses validasyonu
kullanilan pH gerceklestirilmis olup




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrlr:‘:tcr = Akr(]a?il’r]rt]{:r sapma/l 5 Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 ?222 risk
uygunsuzlu P| S| D] RPN P| S| D| RPN
metrenin kalibre tiretim adimlari
olmamast belirlenmistir.
- Kayit formlart
tizerinde kontrol
eden onay1 alinarak
stireg i¢i kalite
kontrol testlerinin
belirlenen
periyotlarda
yapilmasi
saglanmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.
- Uretim veya - Uretim kayit
siire¢ i¢i kontrol formlar1 kontrol eden
personelinin kiginin onayin1 da
L R kel | Gran
. .. Soliisyon pH | mekanizmasimin ﬁretilmesi perionele Egitiﬁl Boliima
13 | Solisyon | SollisyonpH |, | 4o5 dhin eksik olmas: | - Maliyetkaybt o1 )} o | ag b cediiri . 01022019 [ 1] 4| 1| 4
Hazirlama Degeri diisiik olmasi - Uretim i Qlum.suz . kapsaminda egitimler Kéhte
sirasinda pH rr{us't‘etl gerl verilmistir. Guve nee
kontroliiniin doniisiinén olmas: - Olusturulan kay1t Boliima
yapilmamasi formlar iizerinde
- Uretim islemi yapanin onay1
sirasinda pH disinda kontrol eden




No

Siire¢
adimlanr

Siire¢
parametresi

Anahtar
kelime

Tehlikeli
sapma/
uygunsuzluk

Olas1 nedenler

Olasi Sonuclar

Baslangig riski

P

S

D

RPN

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

ayarmin
yapilmamasi

- Uretimde
kullanilan pH
metrenin kalibre
olmamasi

kisinin de onay1 da
bulunmaktadir.

- Proses validasyonu
gerceklestirilmis olup
iretim adimlari
belirlenmistir.

- Kayit formlari
iizerinde kontrol
eden onay1 alinarak
siireg i¢i kalite
kontrol testlerinin
belirlenen
periyotlarda
yapilmasi
saglanmaktadir.

- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.

14

Soliisyon
Hazirlama

Soliisyon
Viskozite
Degeri

Fazla

Soliisyon
viskozite
degerinin
yiiksek olmasi

- Uretim veya
siirec ici kontrol
personelinin
bilgi eksikligi

- Kontrol
mekanizmasinin
eksik olmasi

- Uretim

- Uygunsuz lirlin
uretilmesi

- Maliyet kaybi

- Olumsuz
miisteri geri
doniisiiniin olmast

36

- Uretim kayit
formlar1 kontrol eden
kisinin onayini da
icerecek sekilde
olusturularak ilgili
personele Egitim
Prosediirti
kapsaminda egitimler

Uretim
Bolimu

Kalite
Giivence
Boliimii

01.02.2019




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
sirasinda verilmistir.
viskozite - Olusturulan kay1t
kontroliiniin formlari tizerinde
yapilmamasi islemi yapanin onay1
- Uriine disinda kontrol eden
viskozlugu kisinin de onay1 da
kazandiran bulunmaktadir.
hammaddenin - Proses validasyonu
fazla miktarda gergeklestirilmis olup
eklenmesi iretim adimlart
- Uretimde belirlenmistir.
kullanilan - Kayit formlart
viskozite 6l¢lim tizerinde kontrol
cihazinin kalibre eden onay1 alinarak
olmamast siire¢ i¢i kalite
kontrol testlerinin
belirlenen
periyotlarda
yapilmasi
saglanmaktadir.
- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.
. Soliisyon - Uretim veya - Uygunsuz iiriin - Uretim kayit Uretim
Soliisyon S(_)lusy(_)n viskozite stire¢ i¢i kontrol | iiretilmesi formlar1 kontrol eden | Boliimii
15 Viskozite Az . o . 314|3| 36 L 01.02.2019 | 1| 4|1 4
Hazirlama Degeri degerinin personelinin - Maliyet kayb1 kisinin onayini da _
diisiik olmas1 | bilgi eksikligi - Olumsuz icerecek sekilde Kalite




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Kontrol miisteri geri olusturularak ilgili Gtivence
mekanizmasinin | doniisiiniin olmasi personele Egitim Boliimii
eksik olmasi Prosediirii
- Uretim kapsaminda egitimler
sirasinda verilmistir.
viskozite - Olusturulan kayit
kontroliiniin formlari tizerinde
yapilmamasi islemi yapanin onay1
- Uriine disinda kontrol eden
viskozlugu kisinin de onay1 da
kazandiran bulunmaktadir.
hammaddenin - Proses validasyonu
az miktarda gerceklestirilmis olup
eklenmesi iretim adimlari
- Uretimde belirlenmistir.
kullanilan - Kayit formlart

viskozite 6l¢iim
cihazinmin kalibre
olmamasi

tizerinde kontrol
eden onay1 alinarak
siireg i¢i kalite
kontrol testlerinin
belirlenen
periyotlarda
yapilmasi
saglanmaktadir.

- Kalibrasyon
Prosediirii
kapsaminda
kalibrasyonlar
periyodik olarak
yapilmaktadir ve
etiketleme yapilarak
kalibrasyonlarin
giincelligi takip
edilmektedir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Temiz odalarda Uretim
calisma kurallarinin Boliimii
anlatildig1 dokiiman
olusturulmustur ve Kalite
i Egitim Prosediirii Giivence
Hammaddelerin kapsaminda il{g@l% Bolimi
tedarik edildigi personellere cgitim
ambalaj verilerek iiretim
malzemelerinin alaninda galisma
hatalt kesilmesi kurallarina uyulmasi
) saglanmustir.
Hammaddelerin | - Uygunsuz iiriin ;/l;ﬁrél;:y(())(:‘alarm
tedarik edildigi | tretilmesi Prosediirii
firmalardan - Yeniden K 4
kaynaklanan iretimin ap_sam{E al K
. kirlilik gergeklestirilmesi perl yodik olara
Soliisyon Soliisyon Soliisyonun - Uretim alam nden dolay1 validasyonlar
16 y Hig berrak o N 3/5|3| 45 gerceklestirilerek 01.02.2019 | 1|51 5
Hazirlama Berraklig kaynakli kirlilik | siparigin o
olmamasi . . . . ortamin partikiil
- Tedarik edilen | gecikmesi Kontrolii
hammaddelerin | - Olumsuz \maktad
girdi kalite miisteri geri y?_I'n ma da d 1|r' .
kontrol doniisliniin olmasi ;1 ammaddeterin
testlerinin eksik cpoya Elry
lmas1 51r_as%nda f)lusturulan
?lz'll}:miz oda Girdi Kalite Kontrol
kurallarina Prosediri .
uyulmamasida kapsal_nmda gerekli
n dolay! testleri
personel yapilmaktadir. _
kaynakl kirlilik - Hammaddelerin
tedarik edildigi
tedarikgilerin
Tedarikgi Segme ve
Degerlendirme

Prosediirii




No

Siire¢
adimlanr

Siire¢
parametresi

Anahtar
kelime

Tehlikeli
sapma/
uygunsuzluk

Olas1 nedenler

Olasi Sonuclar

Baslangig riski

P

S

D

RPN

Onlemler

Sorumlu
Boliim(ler)

Hedef
Zaman

Indirgenmis

risk

P

S

D

RPN

17

Siireg I¢i
Kalite
Kontrol

Gergeklestiri
len Test
Siklig1

Hig

Uretim
esnasinda
kalite kontrol
testlerinin
yapilmamasi

- Altyap1
kaynakli
ekipman
eksikligi

- 1gili
birimlerin bilgi
eksikligi
-Testlerin
gerceklestirildig
i ekipmanlarin
arizalt olmasi

- Uygunsuz lirlin
retilmesi

- Olumsuz
miisteri geri
doniislerinin
olmasi

kapsaminda
denetimleri
gerceklestirilmektedi
r.

- Uretim sirasinda
kalite kontrol
testlerinin
gerceklestirilmesi
icin gerekli
ekipmanlar satin
almmustir.

- Bu ekipmanlarin
kullanimu ile ilgili
egitimler Egitim
Prosediirii
kapsaminda
verilmistir.

- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon
Prosediirii
dogrultusunda
ekipmanlarin bakim
onarim ve
kalibrasyonlar1
periyodik olarak
gergeklestirilmektedi
r.

- Etiketleme
yapilarak ve gerekli
formlar doldurularak
dokiimanlar kayit
altina alinmaktadir.

Ust Yonetim

Kalite
Kontrol
Bolimi

Kalite
Gilivence
Bolimi

01.01.2019

10




Baslangig riski

D| RPN

Siire Siire Anahtar Vel
No § ¢ . sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
Sitreg igi kalite | © L&l - Uygunsuz firiin
¢1¢ personelin bilgi | .~ eunsuz uru
. i . kontrol O iiretilmesi
Siirec I¢i Gergeklestiri testlerinin az eksikligi - Olumsuz
18 Kalite len Test Az -Testlerin R 415
- sayida : miisteri geri
Kontrol Siklig1 .. periyotlarinin o e o
gerceklestirilm hatalt doniislerinin
et belirlenmesi olmast
Siirec ici kalite | - Ilgili
kontrol personelin bilgi | - Fazla test
Siireg Ici Gergeklestiri testlerinin eksikligi gergeklestirilmesi
19 Kalite len Test Fazla gerekenden -Testlerin nden kaynaklanan | 3| 2| 3| 18
Kontrol Sikligt fazla sayida periyotlarinin maliyet ve zaman
gergeklestirilm | hatali kaybi
esi belirlenmesi

Indirgenmis

Onlemler BSii?iriumTlLLi) Z|_<'|:1 (;(11:2 risk
P| S| D| RPN

- Siireg i¢i kalite

kontrol testlerinin

gerceklestirilmesi

olusturulan formlarla

yapilmaktadir ve bu | Ust Yonetim

formlarin nasil

doldurulacagi ve Kalite

testlerin ne siklikla Kontrol

gergeklestirilmesi | Bolimi 01.01.2019 | 1|5[ 2| 10

gerekliligi ile ilgili

egitimler Egitim Kalite

Prosediirii Giivence

kapsaminda Bolimi

verilmistir.

- Proses validasyonu

gerceklestirilmis olup

tiretim adimlari

belirlenmistir.

- Siireg i¢i kalite

kontrol testlerinin

gerceklestirilmesi

olusturulan formlarla | Ust Yonetim

yapilmaktadir ve bu

formlarin nasil Kalite

doldurulacag ve Kontrol

testlerin ne '51k11k'1a Boliimii 01022019 | 1] 2| 1 2

gerceklestirilmesi

gerekliligi ile ilgili Kalite

egitimler Egitim Gilivence

Prosediirii Bolimi

kapsaminda

verilmistir.

- Proses validasyonu

gerceklestirilmis olup




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No a;‘::;le:n ari‘g:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
P uygunsuzluk P[ S| D] RPN P[ S| D] RPN
iiretim adimlar1
belirlenmektedir.
- Siireg i¢i kalite
kontrol testlerinin
gerceklestirilmesi
olusturulan formlarla
yapilmaktadir ve bu
e formlarla ilgili
_ksr:ltiiﬁ }[glsﬁgi:ﬁn egitimler Egitim Ust Yonetim
Siirec ici kalite < . . Prosediirii
dogru bir sekilde .
. kontrol . kapsaminda Kalite
Gergeklestiri . gerceklestirileme .
. i testlerinde I . verilmistir. Kontrol
Siireg Iei | len Testlerde kullanilacak - llgili mest - Proses validasyonu | Bolimii
20 Kalite Kullanilan Az nuMmune personelin bilgi | - Uygunsuz iiriin 3133 27 ercekle tirilmiyolu 01.02.2019 | 1|31 8
Kontrol Numune . eksikligi tiretilmesi gergeries 3 olup :
Miktar mlktar.mln - Olumsuz ureFlm adimlari Kalite
yetersiz miisteri gori belirlenmistir. Giivence
olmast dé')nsﬁ le ﬁnin - Testlerin yapim Bolimi
olmazl adimlart Stireg I¢i
Kalite Kontrol
Prosediiriinde
belirtilmektedir ve bu
prosediiriin egitimi
ilgili personele
verilmektedir.
- Proses Ve.ll!das.yonu Ust Yonetim
Siirec ici kalite gerg‘eklestlrllmls olup
Gergeklestiri kontrol - Fazla test E;Titﬁgnan(ilerll(ltlggir Kalite
Siireg I¢i len Testlerde testlerinde - Tlgili gerceklestirilmesi ~ Testlerin va 1rr; Kontrol
21 Kalite Kullanilan Fazla kullanilacak | personelin bilgi | nden kaynaklanan | 3| 3| 2| 18 adimlart S"};ep fei Boliimii 01.02.2019 | 1| 3|1 3
Kontrol Numune numune eksikligi maliyet ve zaman Kalite Kor:%[rocl; ¢
Miktari miktarinin kayb1 Prosediiriinde Kalite
fazla olmasi o . Gilivence
belirtilmektedir ve bu Bolimii
prosediiriin egitimi




. . Tehlikeli _ Indirgenmi
No a;‘::;le:n ari‘g:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L r;gsk '
P uygunsuzluk P[ S| D[ RPN P[ S| D] RPN
ilgili personele
verilmektedir.
- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon Teknik
Prosediirii Hizmet
- Dolumun dogrultusunda dolum Béliimi
- Dolum gerceklestirileme makinesinin ve umu
Ekipman Makinenin makinesinin mesinden dolay1 yardimci Uretim
22 Dolum Ban)ln(n Hig dolum bakiminin veya | iretimin aksamast | 3| 3| 2| 18 | ekipmanlarin bakim B liimii 01.02.2019 | 1| 3|1 3
yapmamasi kalibrasyonlarin | - Olumsuz ve kalibrasyonlar1
n yaptlmamas: | miisteri geri periyodik olarak .
e Kalite
doniisii yapilmaktadir. ..
. Giivence
- Gerekli kayitlar ve Béliimii
formlar dokiimante
edilerek kayit altina
alimmaktadir.
- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon
- Dolumun yeterli gé?ii‘li;gn da dolum Teknik
performansla gruttusu Hizmet
o makinesinin ve P
gerceklestirileme Bolimii
- Dolum mesinden dolay1 yardimer
Ekipman Ekipman makinesinin Giretimin aksan}llam ekipmanlarin bakim Uretim
23 Dolum Ban)mm Az basincinin bakiminin veya | Uveunsuz iiriin 3133 27 ve kalibrasyonlar1 Béliimii 01.02.2019 | 1| 3|1 3
diisiik olmasi kalibrasyonlarin iiretyifn ; periyodik olarak
1n yapilmamasi yapilmaktadir. .
- Olumsuz ) Kalite
. - Gerekli kayitlar ve ..
miisteri geri . Gtivence
doniisii formlar dokiimante Béliimii
edilerek kayit altina
almmaktadir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl ari‘:;‘:::resi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
P uygunsuzluk P[ S| D[ RPN P[ S| D[ RPN
- Bakim Onarim Teknik
Prosediirii ve Hizmet
Kalibrasyon Bolimi
Prosediirii )
- Hatal1 dolum dogrultusunda dolum | Uretim
- Dolum yapilmasi makinesinin ve Bolimi
Ekipman Ekipman makinesinin - Uygunsuz {iriin yardimci
24 Dolum P Fazla basincinin bakiminin veya | iretimi 3133 27 ekipmanlarin bakim Kalite 01.02.2019 | 1| 3|1 3
Basinci .. . . ..
yiiksek olmasi | kalibrasyonlarin | - Olumsuz ve kalibrasyonlar1 Giivence
mn yaptlmamasi | miisteri geri periyodik olarak Bolimit
doniisii yapilmaktadir.
- Gerekli kayitlar ve
formlar dokiimante
edilerek kayit altina
alinmaktadir.
- Siparisler firma Satis
biinyesinde kurulan Pazarlama
ortak bir ag Boliimii
tizerinden
iletilmektedir. Uretim
- Personel i
- Kayitlarin Boliimii
kaynakli hata <
nedeniyle tutuldugu formlarda _
sivarisin vanlt - Fazla iiretim kontrol eden onay1 Kalite
Uriin Fazla miktarda ilgtilniesiyve ; 3 gerceklestirilecegi alinmaktadir. Giivence
Dolum . Fazla dolum . 3 icin maliyet 23|14 24 - Egitim Prosediiri Boliimii 01.02.2019 | 1| 3|1 3
Miktar1 emrinin yanlis b o
yapilmasi verilmesi acisindan zarar dogrultusunda ilgili
olusmas1 kisilere sistemin nasil
- Kontrol
. kullanilmasi
mekanizmasinin VP
. gerektigi ile ilgili
yetersiz olmasi o
egitimler
verilmektedir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No a;‘::f:n paril:rfgtcresi Akr;?i?rtzr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler BSii?iriumTlLLi) Z|_<'|:1 ?222 risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Siparigler firma Satis
biinyesinde kurulan Pazarlama
ortak bir ag Bolimi
tizerinden
- Az sayida iiriin iletilmektedir. Uretim
- Personel o T - Kayitlarin Bolimi
kaynakli hata ur?tﬂegegl e - tutuldugu formlarda
nedeniyle MUSLert SIparisinin kontrol eden onay1 Kalite
L7 karsilanamamasi ..
siparisin .yanllls - Yeniden iiretim allnr}lgktadlr. Giivence
iletilmesi ve is gergeklestirilecegi - Egitim Prosediirii Bolimii
Uriin Az mikarda emrinin yanlig icin siparisin dogrultusunda ilgili
25 Dolum Miktart Az dolum verilmesi gecikmesi ve 314|3| 36 kisilere sistemin nasil 01.02.2019 | 1| 4| 2 8
yapilmasi - Kontrol firma icin zaman kullanilmas1
mekanizmasinin ve maliyet gerektigi ile ilgili
yetersiz olmasi kaybinim olusmas: egitimler
- Soliisyonun i Oylumsuz verilmektedir.
yeterli miktarda miisteri geri - Soliisyonun tretimi
tretilmemesi dénﬁsﬁn%i 1 olmas icin gerekli proses
validasyon ¢alismasi
gerceklestirildigi i¢in
miktar orantili bir
sekilde
ayarlanabilmektedir.
- Personel bilgi - Bakim Onarim Uretim
eksikliginden - Uriin Prosediirii ve Bolimii
dolay1 makine paketlerinin tam Kalibrasyon _
Paketleme ayarlarinin yapismamasindan Prosediirii Kalite
Ekipman makinesinin yanl}s yapimast dolay1 uygunsuz dogr_ultu_s u_nda dolum | Kontrol
26 | Paketleme N Az . - Ekipman o P T2 415 makinesinin ve Boliimii 01.01.2019 [ 1|5| 2| 10
Sicakligt sicakliginin kalibrasvonunun | Grdn uretimi d
diisiik olmasi a Y - Olumsuz yardimel .
yapilmamis isteri oeri ekipmanlarin bakim Kalite
olmasi veya g{us"e{l getl | ve kalibrasyonlari Glivence
bakiminin onusunun ofmast periyodik olarak Bolimi
gerceklestirilme yapilmaktadir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
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P uygunsuzluk P[S[ D] RPN P[ S| D[ RPN
mis olmasi -Makinenin kullanim
- Kontrol talimat1 olusturulmus
mekanizmasinin olup gerekli egitimler
yetersiz olmasi ilgili personele
verilmektedir.
- Gerekli kayitlar ve
formlar dokiimante
edilerek kayit altina
alinmaktadir.
- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon
R Prosediirii
- Personel bilgi 9
SR - dogrultusunda dolum
eksikliginden - Uriin N
. - makinesinin ve
dolay1 makine paketlerinin kolay —_—
yardimci Uretim
ayarlarinin acilamamasindan . PR
ekipmanlarin bakim | Bolimi
yanlis yapilmast | veya yirtilarak .
. ve kalibrasyonlari
- Ekipman acilmasindan S .
Paketleme kalib ol periyodik olarak Kalite
Ekipman makinesinin atibrasyonunun | co'ay1 uygunsuz yapilmaktadir Kontrol
27 | Paketleme N Fazla 9 yapilmamis iirtin diretimi 414|3| 48 Lo s 01.02.2019 | 1| 4| 2 8
Sicakligi sicakligiin -Makinenin kullanim | Bolimit
N olmasi veya - Paketleme .
yiiksek olmast N . talimat1 olusturulmus
bakiminin kagidinin islem R .
. olup gerekli egitimler | Kalite
gerceklestirilme | sirasinda yanmasi S .
. ilgili personele Gtivence
mis olmasi - Olumsuz . . e
o verilmektedir. Boliimii
- Kontrol miisteri geri )
. e o - Gerekli kayitlar ve
mekanizmasinin | doniisiiniin olmasi >
etersiz olmasi formlar dokiimante
Y edilerek kayit altina
alinmaktadir.
Paket Paket yapisma | - Makine - Uygunsuz {iriin - Siireg i¢i kalite Uretim
28 | Paketleme Yapisma Az kuvvetinin az | sicaklik iretimi 415]|3 kontrol ile paket Bolimi 01.01.2019 | 1| 5| 2| 10
Kuvveti olmasi ayarlarinin - Uriinlerin performansi kontrol




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
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uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
yanlis yapilmasi | paketlerinin edilmektedir. Kalite
- Kontrol kendiliginden - Bakim Onarim Kontrol
mekanizmasinin | agilmasi Prosediirii ve Boliimii
yetersiz olmas1 | durumunda Kalibrasyon
tirlinlerde Prosediirii Kalite
olusacak sterilite dogrultusunda dolum | Giivence
kayb1 makinesinin ve Boliimii
- Olumsuz yardimct
miisteri geri ekipmanlarin bakim
doniisliniin olmasi ve kalibrasyonlar1
periyodik olarak
yapilmaktadir.
-Makinenin kullanim
talimat1 olusturulmus
olup gerekli egitimler
ilgili personele
verilmektedir.
- Gerekli kayitlar ve
formlar dokiimante
edilerek kayzt altina
alinmaktadir.
- Uygunsuz {iriin - Siireg ici kalite Uretim
iretimi kontrol ile paket Bolumii
- Makine - Urﬁnle_rip pefformans_l kontrol _
sicaklik paketlerinin zor edilmektedir. Kalite
veya yirtilarak - Bakim Onarim Kontrol
Paket Paket yapisma | ayarlarinin - O
29 | Paketleme Yapisma Fazla kuvvetinin yanlig yapilmasi agilmast 414|3| 48 Pro§eduru Ve Boliima 01.02.2019 | 1| 4| 2 8
Kuvveti fazla olmasi - Kontrol qu.ljumunda Ka“bra..sxon :
mekanizmasinim iriinlerde Prosediirii Kéllte
. kullanim dogrultusunda dolum | Giivence
yetersiz olmasi S e
performansinin makinesinin ve Bolimi
diismesi yardimet
- Olumsuz ekipmanlarin bakim




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No as:::::n parzlrl;:fresi Akr;?i?rt]zr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler BSii?iEumTlLLi) Z|_<'|:1 ?g::] risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
miisteri geri ve kalibrasyonlar1
doniisiiniin olmasi periyodik olarak
yapilmaktadir.
-Makinenin kullanim
talimat1 olusturulmus
olup gerekli egitimler
ilgili personele
verilmektedir.
- Gerekli kayitlar ve
formlar dokiimante
edilerek kayit altina
alinmaktadir.
- Olusturulan Uretim
formlarda hazirlayan | Bolimi
- Makine ve onaylayan
ayarlarinin bolimleri Kalite
yanlig yapilmasi bulunmaktadir ve her | Kontrol
- Etiket tirlii bilgi bu sekilde | Bolimii
. bilgilerinden bir | - Uygunsuz iiriin kontrol edilmektedir.
Paket  etiket o Lo L .
Paket Etiket bilgilerinin kisminin silik tiretiminden - Siireg ici ka_hte K?IIte
30 | Paketleme N Az . ¢ikmast dolay1 olumsuz 415 kontrol ile etiket Giivence 01.01.2019 | 1| 5| 2| 10
Bilgileri eksik . AP N e
basilmasi - _Etl_ket_ _ rr{u%@l geri bll_gllerl kOﬂtrOI Bolumii
bilgilerinin do6niisliniin olmasi edilmektedir.
yanlis verilmesi -Ekipmanlarin
- Kontrol bakimlari Bakim
mekanizmasinin Onarim Prosediirii
yetersiz olmasi dogrultusunda
periyodik olarak
yapilmaktadir.
Paket etiket | - Etiket - Uygunsuz iiriin - Olusturulan Uretim
31 | Paketleme Pak_et !Etilfet -Dan bilgilerinin . bilgilerinirl . iretiminden 4l 5 formlarda hazirlayan | Bolimii 01012019 | 115/ 21 10
Bilgileri Bagka | baska bir | yanlis verilmesi | dolay1 olumsuz ve onaylayan
iiriine ait | - Kontrol miisteri geri boliimleri Kalite




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
olmast  veya | mekanizmasinin | doniisiiniin olmasi
hatali olmasi yetersiz olmasi
- Uriinlerin steril
- Sterilizasyon olmamasindan
. kaynakli
ekipmaninin e
kalibre Lyeunsuz trai
olmamasi ﬁjg;l; da
. - Personel bilgi .
. Ekipman e enfeksiyon
- Ekipman N eksikliginden ) .
32 [Sterilizasyon - Az sicakliginin e gelismesi 415
Sicaklig1 g dolay tirtinlerin
diisiik olmasi - Olumsuz
yanlis sicaklikta miisteri eeri
steril edilmesi dénsii i &
- Kontrol - Url'isnlerin eri
mekanizmasinin &
toplatilmasindan

eksik olmasi

dolay1 maliyet
kayb1

. Sorumlu Hedef Indlrgenmls

Onlemler Bolim(ler) | Zaman I S
P| S| D| RPN

bulunmaktadir ve her | Kontrol

tiirld bilgi bu sekilde | Boliimii

kontrol edilmektedir.

- Siireg i¢i kalite Kalite

kontrol ile etiket Giivence

bilgileri kontrol Bolimi

edilmektedir.

- Uriinlerin Uretim

sterilizasyon sonras1 | Boliimil

indikatorlerle

kontrolleri Teknik

yapilmaktadir. Hizmet

- Bitmis tirtinlerin Bolimii

sterilite testleri

yapilarak iriin Kalite

sterilite sonuglari Kontrol

kontrol edilmektedir. | Bolimi

- Etiketleme

Prosediirii Kalite

dogrultusunda Gtivence

uriinlerin sterilite Bolimi 01.01.2019 | 2|5|1 10

durumunu belirten

etiketler

kullanilmaktadir.

- Egitim Prosediirii

dogrultusunda ilgili

personele gerekli

egitimler

verilmektedir.

- Bakim Onarim

Prosediirii ve

Kalibrasyon

Prosediirii

dogrultusunda




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
- Uriinlerin
paketlerinin
- Sterilizasyon deforme
ekipmaninin olmasindan dolay1
kalibre uygunsuz triin
olmamasi tretimi
_ Ekipman - Pgrsc.)vn.el bilgi | - Hasta}da
33 [Sterilizasyon Eklpm:in Fazla sicakliginin ekmkhg.lr'l'den . enfekSIyqn 35
Sicaklig1 iksek olmast dolay1 tirtinlerin | gelismesi
yu yanlis sicaklikta | - Olumsuz
steril edilmesi miisteri geri
- Kontrol doniisii
mekanizmasmin | - Uriinlerin geri
eksik olmasi toplatilmasindan

dolay1 maliyet
kaybi

Onlemler Sorumlu Hedef Indl:iekn s
Béliim(ler) Zaman PTSI Dl RPN

ekipmanlarin bakim
ve kalibrasyonlari
periyodik olarak
yapilmaktadir.
- Uriinlerin
sterilizasyon sonrasi
indikatorlerle
kontrolleri
yapilmaktadir.
- Bitmis tirtinlerin
sterilite testleri
yap Flgrak urun Uretim
sterilite sonuglari B liimii
kontrol edilmektedir.
- Etiketleme Teknik
Prosediirii :

< Hizmet
dogrultusunda e
o . o Bolimii
triinlerin sterilite
durumunu belirten Kalite 01.01.2019 | 1| 5| 2| 10
etiketler Kontrol
kullanilmaktadir. Bélimii
- Egitim Prosediirii
dogrultusunda ilgili Kalite
personele gerekli Giivence
egitimler e

Bolimii

verilmektedir.

- Bakim Onarim
Prosediirii ve
Kalibrasyon
Prosediirti
dogrultusunda
ekipmanlarin bakim
ve kalibrasyonlari




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
- Uriinlerin
- paketlerinde hasar
- Sterilizasyon
. meydana
ekipmaninin .
kalibre gelmesinden
dolay1 uygunsuz
olmamast oo T 0
. urun uretimi
- Personel bilgi
. o - Hastada
Ekipman Ekipman eksikliginden enfeksivon
34 |Sterilizasyon P Az basincinin dolay tiriinlerin SRSy 3|5
Basinct . gelismesi
diisiik olmast yanlig basing
. . - Olumsuz
degerinde steril .
: . muster1 geri
edilmesi e e
doniisi
- Kontrol SR .
. - Uriinlerin geri
mekanizmasinin
. toplatilmasindan
eksik olmasi .
dolay1 maliyet
kaybi

. Sorumlu Hedef Indlrgenmls
Onlemler Bolim(ler) | Zaman risk
P| S| D| RPN
periyodik olarak
yapilmaktadir.
- Uriinlerin
sterilizasyon sonrasi
indikatorlerle
kontrolleri
yapilmaktadir.
- Bitmis tirtinlerin
sterilite testleri
yapilarak iiriin
sterilite sonuclar1
kontrol edilmektedir. | Uretim
- Etiketleme Bolimil
Prosediirii
dogrultusunda Teknik
riinlerin sterilite Hizmet
durumunu belirten Boliimii
etiketler
kullanilmaktadir. Kalite 01012019 | 115} 2|10
- Egitim Prosediiri Kontrol
dogrultusunda ilgili Bolimit
personele gerekli
egitimler Kalite
verilmektedir. Giivence
- Bakim Onarim Bolimii

Prosediirii ve
Kalibrasyon
Prosediirii
dogrultusunda
ekipmanlarin bakim
ve kalibrasyonlar1
periyodik olarak
yapilmaktadir.




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
- Uriinlerin
paketlerinde hasar
meydana
gelmesinden
dolay1 uygunsuz
- Sterilizasyon iiriin tiretimi
ekipmaninin - Hastada
kalibre enfeksiyon
olmamasi gelismesi
- Personel bilgi | - Olumsuz
. Ekipman eksikliginden miisteri geri
- Ekipman e 1 e e
35 [Sterilizasyon Fazla basincinin dolay1 tirtinlerin | doniisii 3|5
Basinci .. . . .
yliksek olmasit | yanlig basing - Uriinlerin geri
degerinde steril | toplatilmasindan
edilmesi dolay1r maliyet
- Kontrol kayb1
mekanizmasinin | - Sterilizasyon
eksik olmasi ekipmaninin
patlamast

dolayisiyla tiretim
alaninda olusacak
hasar ve personel
yaralanmasi

.. Sorumlu Hedef Indlrgenmls
Onlemler Bolim(ler) | Zaman I S
P| S| D| RPN
- Uriinlerin
sterilizasyon sonrasi
indikatorlerle
kontrolleri
yapilmaktadir.
- Bitmis {irlinlerin
sterilite testleri
yapilarak iiriin
sterilite sonuclari
kontrol edilmektedir.
i Etlkeq e.r.ne Uretim
Prosediirii Bélimii
dogrultusunda
uriinlerin sterl.hte Teknik
durumunu belirten ;
. Hizmet
etiketler B liimii
kullanilmaktadir. umu
- Egitim Prosediirii . 01.01.2019 | 1| 5| 2| 10
5 o Kalite
dogrultusunda ilgili
; Kontrol
personele gerekli IS
o Bolimi
egitimler
verilmektedir. .
Kalite
- Bakim Onarim o
- Gilivence
Prosediirii ve N
. Bolumi
Kalibrasyon
Prosediirii
dogrultusunda

ekipmanlarin bakim
ve kalibrasyonlar1
periyodik olarak
yapilmaktadir.

- Acil durumlarda Is
Saglig1 ve Glivenligi
Prosediirti
dogrultusunda




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
- Uygunsuz lirlin
retimi
- Hastada
Uriinlerin - Personel bilgi erfsﬁle)gn
- Sterilizasyon -Dan farkll bir ek.-Sﬂfhgl . - Olumsuz
36 [Sterilizasyon N . N .. | - Urlinlerin . 35
Yontemi baska yontemle steril yanlis miisteri geri
edilmesi etiketlenmesi don usu .
- Uriinlerin geri
toplatilmasindan
dolay1 maliyet
kaybi
- Uygunsuz iiriin
iretimi
- Hastada
Uriinlerin - Personel bilgi ;2{;';51'63;?”
- Sterilizasyon | Tekrarla | birden fazla ek?llfhgl . - Olumsuz
37 |Sterilizasyon ) . - - Uriinlerin . 3|5
Y ontemi yan kere steril yanhs miisteri geri
edilmesi etiketlenmesi don st .
- Uriinlerin geri
toplatilmasindan

dolay1 maliyet
kayb1

. Sorumlu Hedef Indlrgenmls
LI Béliim(ler) | Zaman ilsls
P| S| D| RPN
hareket edilmektedir.
- Etiketleme Uretim
Prosediirii Bolimi
dogrultusunda
urlinlerin sterilite Teknik
durumunu belirten Hizmet
etiketler Bolimii
kullanilmaktadir.
- Egitim Prosediiri Kalite
dogrultusunda ilgili | Kontrol 01.01.2019 | 1| 5[ 2] 10
personele gerekli Boliumii
egitimler
verilmektedir. Kalite
- Bitmis {irlinlerin Gilivence
sterilite testleri Bolimii
yapilarak iiriin
sterilite sonuglari
kontrol edilmektedir.
- Etiketleme Uretim
Prosediirii Bolimi
dogrultusunda
uriinlerin sterilite
durumunu belirten Kalite
etiketler Kontrol
kullanilmaktadir. Bolimi
- Egitim Prosediirii 01.01.2019 | 1| 5| 2| 10
dogrultusunda ilgili Kalite
personele gerekli Giivence
egitimler Bolimi
verilmektedir.
- Bitmis {irlinlerin
sterilite testleri
yapilarak iiriin




Tehlikeli

Baslangig riski

D| RPN

No BiE et . Ana_htar sapma/ Olasi nedenler | Olas1 Sonuclar
adimlar1 | parametresi | kelime
uygunsuzluk P|S
- Uygunsuz lirlin
retimi
- Ise alimlarda - Hastada
islemi yiiriiten kal!flye pergonel enfgkswgn
g secilmemesi gelismesi
- Operator operatorun | _ Ise alman - Olumsuz
38 |Sterilizasyon peraror Hig konu ile ilgili . 35
Yetkinligi o personele miisteri geri
yetkinliginin - e
gerekli doniisti
bulunmamast oo . S .
egitimlerin - Uriinlerin geri
verilmemesi toplatilmasindan
dolay1 maliyet
kaybi
- Uriinlerin
lfutu.larl . - Personel bilgi T.Uygu.nsuz urun
iizerindeki eksikligi iretimi
39 | Kutulama | Kutuetiket | -Dan bilgilerin | “yono) - Olumsuiz 35|3| 45
bilgileri Bagka farkli bir . misteri geri
- .. | mekanizmasinin e
urline ait . doniisii
yetersiz olmasi
olmast  veya

hatal1 olmasi

. Sorumlu Hedef Indlrgenmls
Onlemler Bélim(ler) | Zaman [Sre rg‘k 25N
sterilite sonuglar1

kontrol edilmektedir.

- Gorev tanimlari

olusturulmus olup ise

alimlar ve personel

vekaletleri gibi Uretim

tanimlamalar Bolimii

yapilmstir. Ise

alimlar bu

gereklilikler Kalite

dogrultusunda Kontrol 01.01.2019
gerceklestirilmektedi | Boliimil

r.

- Egitim Prosediirii Kalite

dogrultusunda ilgili Giivence

personele gerekli Boliimii

egitimler

verilmektedir.

- Kutulamanin

gerceklestirildigi

formlarin kayitlari Uretim

tutulmaktadir ve Bolimii

kutulamaya

baslanmadan once Kalite

onay alinmaktadir. Kontrol

- Egitim Prosediirii Boliimii 01022019 | 11511 o
dogrultusunda ilgili

personele gerekli Kalite

egitimler Gilivence

verilmektedir. Bolimi

- Bitmis {iriin kalite

kontrol testleri




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No a;‘::;le:n ari‘g:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
P uygunsuzluk P[S[ D] RPN P[ S| D[ RPN
gerceklestirilmektedi
I
- Uriin saklama
kosullar1 etiket
bilgilerinde
belirtilmektedir.
- Uriinlerin uygun - Depo sicaklik ve
- Personel bilgi | olmayan nem kontrolleri Uretim
eksikligi kosullarda diizenli bir sekilde Béliimii
-Depo depolanmasindan yapilmaktadir ve
sicakliklarinin dolay1 {irtinlerin kayit altina Kalite
Deno -Depo takibinin bozulmasi ve alinmaktadir. Kontrol
40 | Depolama P g Az sicakliginin yapildig1 uygunsuz liriin 3|53 45 - Depo e 01.02.2019 | 2| 5| 1| 10
Sicaklig e : Lo Bolimii
diisiik olmasi ekipmanlarda tiretimi sicakliklarinin
ariza olmasi - Hasta 6l¢limlerini yapan .
- : Kalite
- Kontrol enfeksiyonu ekipmanlarinin N
. Gtivence
mekanizmasinin | - Olumsuz Bakim Onarim ve e
. N . Bolimi
yetersiz olmasi misteri geri Kalibrasyon
doniisi Prosediirleri ile
periyodik olarak
bakim ve
kalibrasyonlari
yapilmaktadir.
- Personel bilgi | - Uriinlerin uygun - Uriin saklama R
e . Uretim
eksikligi olmayan kosullar1 etiket Béliimii
-Depo kosullarda bilgilerinde
sicakliklarinin depolanmasindan belirtilmektedir. .
o o Kalite
Depo - Depo takibinin dolay tiriinlerin - Depo swakllk_ ve Kontrol
41 | Depolama o Fazla sicakliginin yapildigt bozulmast ve 3|53 45 | nem kontrolleri T 01.02.2019 | 2| 5| 1| 10
Sicaklig1 . : o N A . Boliimii
yiiksek olmasi | ekipmanlarda uygunsuz {irin diizenli bir sekilde
ar1za olmasi iretimi yapilmaktadir ve Kalite
- Kontrol - Hasta kayit altina .
. . Glivence
mekanizmasinin | enfeksiyonu alinmaktadir. vt
. Boliimii
yetersiz olmast | - Olumsuz - Depo




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl ari‘:;‘:::resi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
P uygunsuzluk P[ S| D[ RPN P[ S| D[ RPN
miisteri geri sicakliklariin
doniisii 6l¢limlerini yapan
ekipmanlarinin
Bakim Onarim ve
Kalibrasyon
Prosediirleri ile
periyodik olarak
bakim ve
kalibrasyonlari
yapilmaktadir.
- Uriin saklama
kosullar1 etiket
bilgilerinde
belirtilmektedir.
- Depo sicaklik ve
- Uriinlerin N nem kontrolleri
Olm: i uygu diizenli bir sekilde
- Personel bilgi Y yapilmaktadir ve Uretim
SR kosullarda e
eksikligi kayit altina Bolimi
depolanmasindan
-Depo nem I almmaktadir.
o dolayi {irlinlerin .
orani takibinin - Depo Kalite
Depo Nem - Depo nem apildigi bozulmas: ve sicakliklarinin Kontrol
42 | Depolama P Az oraninin diisiik | YoPN 'S uygunsuz iriin 3|5|3| 45 |>carixan b 01.02.2019 | 2| 5| 1| 10
Orani ekipmanlarda oo 6lglimlerini yapan Bolimi
olmast iretimi :
ariza olmasi - Hasta ekipmanlarinin
- Kontrol . Bakim Onarim ve Kalite
. enfeksiyonu : .
mekanizmasinin Kalibrasyon Giivence
. - Olumsuz . e
yetersiz olmasi . Prosediirleri ile Boliimii
muster1 geri . .
e periyodik olarak
doniisii
bakim ve
kalibrasyonlar1
yapilmaktadir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Uriin saklama Uretim
kosullar1 etiket Boliimii
bilgilerinde
) belirtilmektedir. Kalite
- Uriinlerin uygun - Depo sicaklik ve Kontrol
- Personel bilgi olmayan nem kqntroller! Bolimi
SRS kosullarda diizenli bir sekilde
eksikligi .
_Depo nem depolanmasindan yapilmaktadir ve Kalite
o dolay1 {irtinlerin kayit altina Gilivence
oran1 takibinin e
Depo Nem - Depo nem yapildi bozulmasi ve almmaktadir. Bolimii
43 | Depolama Orant Fazla oraniin ekiomanlarda uygunsuz {irlin 3|/5/3| 45 | -Depo 01.02.2019 | 2| 5| 1| 10
yliksek olmast arlzpa olmas iretimi sicakliklarinin
- Hasta 6l¢limlerini yapan
- Kontrol . :
. enfeksiyonu ekipmanlarinin
mekanizmasinin
. - Olumsuz Bakim Onarim ve
yetersiz olmasi R .
miisteri geri Kalibrasyon
doniisi Prosediirleri ile

periyodik olarak
bakim ve
kalibrasyonlari
yapilmaktadir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Etiketleme Satis
Prosediirii Pazarlama
dogrultusunda Boliimii
gerekli etiketleme
islemleri Kalite
T Qlum_suz ) yapilmaktadir. Kontrol
Sriinleri 'E?Eﬁﬂel bilgi gl_.usfeﬁl gen - Egitim Prosediirii Boliimii
44| Sevkiyat | Stvkivat | -Dan okl Gere | - Yanhs Oriin geri 3| 3| 3| g7 |doEuimsunda : 01022019 | 1] 3| 1| 3
Adresi Baska sevkedilmesi etiketleme ekmeden dola gerckli egitimler Ké"te o
GeKI yi ilgili personele Giivence
yapllma51 mahyet kaybl verilmektedir. Bolimii
olugmasi - Sevkiyat onay ilgili
boliimlerden alinarak
tirlinler serbest
birakilmaktadir.
- Etiketleme Satig
Prosediirii Pazarlama
dogrultusunda Boliimii
. gerekli etiketleme
ég;ﬁ:glhlz talt islemleri Kalite
verilmesinden - Olumsuz. yaplllrpaktadlr. Kontrol
dolay1 yanlis gﬁis}eﬁl geri ;1Evg1t11m Progediirii Boliimii
. Sevkiyat Se_vkiyatln az | miktarda liretim | _ (S)fflelilsil(lien iretim gg;gerllclliu;sglilgn?ler Kalite
45 | Sevkiyat . Az miktarda yapilmasi 31213] 18 |30 . 01.02.2019 (1| 2|1 2
Miktar1 S yapilmasindan ilgili personele Giivence
yapilmast _ierli(l)r]el bilg dolay1 zaman ve verilmektedir. Bolimii
?ngn t;%i maliyet kaybinin - Is emirleri iiretime
mekanizmast olusmasi baslanmadan 6nce
eksiklii onayla_nmaktadlr.
- Sevkiyat
yapilmadan 6nce
sevkiyat listesi
kontrol edilmektedir.




. . Tehlikeli _ Indirgenmis
No asll:l:le:rl parilrl;:fresi Akr(]e?il’r]rt]{ielr sapma/ Olasi nedenler | Olasi Sonuglar LTl (T8 Onlemler Bsii?iriumraleli) Z|_<'|:1 erg:L risk
uygunsuzluk P| S| D] RPN P| S| D| RPN
- Etiketleme
Prosediirti
dogrultusunda
- Uretim is gerekli gtiketleme L
emrinin hatals islemleri Uretim
verilmesinden - Olumsuz. yapl}rpaktadlr. Bolimil
dolay1 yanlis g{iis.t.eﬁl geri ;1Ef<§1t11m Pro;edﬁrii i
. Sevkiyat Sevkiye}tm miktarda dretim | _ ([?;lrlilisrilgeri ¢cekme gZ;gerllilliu;Sglilgrr?ler KgnIE?OI
46 | Sevkiyat . Fazla fazla miktarda | yapilmasi . 3123 18 S e 01.02.2019 | 1| 2|1 2
Miktar1 I talebi ilgili personele Boliumii
yapilmast _ierli(l)rlel bilg dogrultusunda verilmektedir.
?Kf)ln tl{%: olu§abi|ecek - Is emirleri iiretime Kalite
mekanizmast maliyet kaybi baslanmadan once Giivence
eksikligi onayla_nmaktadlr. Bolimi
- Sevkiyat

yapilmadan 6nce
sevkiyat listesi

kontrol edilmektedir.




