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OZET

Hastalik teshis, tedavi ve dnlenmesinde kullanilan tibbi ekipmanlarin hasta ve calisan giivenliginin
saglanabilmesi i¢in ulusal ve uluslararasi standartlar1 karsilayacak sekilde sterilize edilmesi
gerekmektedir. Bu ¢aligma ile saglik sektdriinde kullanilan tibbi ekipmanlarin sterilizasyonunu
gerceklestiren yeni bir sistem tasarlanmis ve sistemin dogrulugu, etkinligi ve etkililiginin test
edilmesi hedeflenmistir. Gelistirilen sistem ile Soguk Atmosferik Plazma Korona Desarji yontemi
kullanilarak reaktor tasarimi gergeklestirilmis ve yeni tip bir oksijen molekiil allatropu (YOMA) elde
edilmistir. Halihazirda kullanilan, gaz ile sterilizasyon yapan sistemlere alternatif olarak gelistirilen
sistemin dogrulugunun test edilmesi ilk olarak Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi biinyesindeki
Farmasdotik Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuvarinda gergeklestirilmistir. Testleri gergeklestirilen
sistemin sonuglarinin giivenilirligini kanitlamak maksadiyla ISO/IEC 17025:2017 standardini
karsilayan, izlenebilirligi olan akredite bir laboratuvarda daha 6nce gerceklestirilen deney ile ayni
ortam sartlar1 ve silirelerde, ayn1 malzemeler ile yalnizca test isleminin gerceklestigi desikator
kapasitesi iki katina ¢ikarilarak deney tekrarlanmigtir. Test ger¢eklestirilmeden 6nce ayni ebatlarda
olan (2 cm?), 14 farkl 6zellikteki materyal, otoklavda 1 atm basing ve 120 °C sicaklikta, 20 dakika
boyunca sterilize edilmistir. Sonraki asamada, biyolojik indikatdr olarak kullanilan Geobacillus
stearothermophilus’un etiivde 37 °C’de kiiltiirii hazirlanmis ve materyallerin biitiin yiizeyleri
kontamine edilmistir. Test drnekleri steril petri kabinda desikatdr igerisine yerlestirilmis, ilk deneyde
15, 30, 45 ve 60 dakika siirelerinde, ikinci deneyde ise 30, 45 ve 60 dakika siirelerinde YOMA’ya
maruz birakilmistir. Ardindan etiivde 37 °C’de, test edilecek Grneklerin lizerinde liremenin olup
olmadigr 16-18 saatlik inkiibasyon sonunda kontrol edilmistir. Tasarlanan sistemin sporlu
bakterilerle test isleminin sonuglari gdz Oniine alinarak sterilize edilen tibbi ekipmanlarda varsa
bakteri iremesinin saptanmasi saglanmis ve mikroplari sterilize etme bagsariminin 30 dakika ve iistii
stirelerde %100 oldugu, 15 dakikalik siirede ve hacmin iki katina ¢iktig1 desikatordeki numunelerde
ise liremenin biiyiik 6lglide azaldig1 ve “kabul edilebilir sterilite giivence diizeyini” gerceklestirecek
seviyede sterilizasyon isleminin basariya ulastigi saptanmistir. Bu kapsamda s6z konusu c¢alismay1
etilen oksit vb. gazlar kullanilarak tibbi malzeme sterilizasyonu yapan diger sistemlerle
karsilastirdigimizda; ilave sarf malzeme kullanilmadan, personele, hastaya ve sterilizasyonu yapilan
ekipmanlara zarar vermeden ve lizerinde kalint1 birakmadan, daha az enerji tiiketen, doga dostu, daha
hizli, daha diisiik sicaklikta sterilizasyon iglemi yapilabilen bir sistem gelistirilmis ve sistemin
giivenilirligi, etkisi ve etkinligi test edilmis ve dogrulanmustir.
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ABSTRACT

Medical equipment used in the diagnosis, treatment and prevention of diseases must be sterilized to
meet national and international standards so as to guarantee patient and employee safety. This study
aims to design a new system that performs sterilization of medical equipment used in the health
sector and to test the accuracy, efficiency and effectiveness of the system. With the designed system,
a reactor design was realized to obtain a new type of oxygen molecule allatrope (YOMA) using the
Cold Atmospheric Plasma Corona Discharge method. The accuracy of the system developed as an
alternative to the currently used gas sterilization systems was first tested at Gazi University Faculty
of Pharmacy, Pharmaceutical Microbiology Research Laboratory. To test the reliability of the
outcomes of the tested system, the experiment was repeated in an accredited laboratory that meets
the ISO/IEC 17025:2017 standard and has traceability, under the same ambient conditions and times
as the former experiment, with the same materials, only by doubling the capacity of the desiccator
where the test process takes place. Before the test was performed, 14 different materials of the same
size (2 cm?) were sterilized in an autoclave at a pressure of 1 atm and a temperature of 120 °C for 20
minutes Subsequently, Geobacillus stearothermophilus, used as a biological indicator, was cultured
in an incubator at 37 °C and all surfaces of the materials were contaminated. The test samples were
placed in a sterile petri dish in a desiccator and exposed to YOMA for 15, 30, 45 and 60 minutes in
the first experiment and 30, 45 and 60 minutes in the second experiment. Afterwards, at 37 °C in an
incubator, the samples to be tested were checked for growth after 16-18 hours of incubation.
Considering the results of the test process of the designed system with spore bacteria, it was checked
if there was any bacterial growth on the sterilized medical equipment and it was determined that the
success of sterilizing microbes was 100% in 30 minutes and above, while the growth was greatly
reduced on the samples in 15 minutes and in the samples where the volume doubled and the
sterilization process was carried out to provide "acceptable sterility assurance level". In conclusion,
when compared with the other systems that sterilize medical equipment using gas, an
environmentally friendly, less energy-consuming, faster, can be used at lower temperatures YOMA
sterilization system has been developed without using additional consumables, without damaging the
personnel, the patient and the sterilized equipment and without leaving any residue on it, and the
effectiveness, effect and reliability of the system has been tested and verified.
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1. GIRIS

Saglik sektoriinde hastaligin teshisi ve tedavisi amaciyla kullanilan, hasta ile viicut i¢i veya
dis1 temasi bulunan tiim malzemelerin hasta ve ¢alisan sagliginin giivenligini saglamasi

maksadiyla steril olmast 6nem arz etmektedir.

Sterilizasyon ve dezenfeksiyon, hastane enfeksiyon kontrol faaliyetlerinin temel
bilesenleridir. Teshis ve tedavi islemleri sirasinda hastanin steril dokusu veya mukus zar1 ile

temas eden tibbi cihaz veya cerrahi alet, hastanin viicuduna patojenlerin girme riskini artirir

[1].

Hastanelerde siklikla kullanilan ve steril olmasi zorunlu olan kritik malzemelerin daha kisa
stirede, daha verimli sterilize edilmesi gerekmektedir. Sterilizasyon isleminin, gerek saglik
hizmeti saglayicilarinin kendi biinyesinde gerekse hizmet alimi yontemi ile ilgili
ekipmanlara minimum zarar vererek ve ekipmanlarda kalinti birakmayacak sekilde

gerceklestirilmesi saglanmalidir.

Gergeklestirilen sterilizasyonun giivenilirliginin test edilmesi siirecinde, prosediiriin gerekli
ozellikleri karsilayip karsilamadiginin dogrulanmasi amaciyla sterilizasyon isleminin ne
Olclide gerceklestigi sonucuna erisirken, sterilizasyon isleminin ulusal ve uluslararasi
mevzuatta belirtilen standart sartlarina uygun olarak yapildigindan emin olunmalidir.
Ulkemizde saglik kuruluslarinda sterilizasyon isleminin gerceklestirilmesi T.C. Saglik
Bakanligi’nin yayimladig1 kalite standardi olan, en son versiyonu 14.03.2020 tarihinde
giincellenen, “Saglikta Kalite (Siriim 6) Standartlar1 Hastane Seti”nde mevcut olan
“Temizlik, Dezenfeksiyon ve Sterilizasyon Hizmetleri” alt basligi kapsaminda yapilan

saglikta kalite degerlendirmeleri ile kontrol edilmektedir [2].

Ulkemizde sterilizasyon isleminin gergeklestirilmesi sirasinda giivenilirligin ve uluslararasi
izlenebilirligin saglanmasit maksadiyla sterilizasyonda kullanilan indikatorler, tibbi cihaz
tiretimindeki kalite standartlar1 ve laboratuvar kalite standartlari, Tiirk Standardlari
Enstitiisii’nlin (TSE) yayimladig: sterilizasyon gilivence diizeyi International Organization

for Standardization (ISO)’nun kalite standartlarina gore gerceklestirilmektedir.



Calisma kapsaminda yapilan tiim islemler Cizelge 1.1°de bulunan kalite standart sartlari

saglanacak sekilde gergeklestirilmistir [3].

Cizelge 1.1. Calisma kapsaminda yararlanilan TSE tarafindan yayimlanan kalite standartlar

S.N. | Standart Dokiiman Kabul Standart Baglik Adi
No Tarihi
1 TS EN ISO 9001 23.10.2015 | Kalite yonetim sistemleri — Sartlar
TS EN ISO/IEC Deney ve kalibrasyon laboratuvarlariin yetkinligi i¢in genel
2 18.12.2017 o
17025 gereklilikler

Tibbi cihazlar — Kalite yonetim sistemleri — Diizenleyici
amagclar i¢in gereklilikler

Saglik malzemelerinin sterilizasyonu - Bir steril edici
maddenin o6zelliklerinin belirlenmesi ve tibbi cihazlara
yonelik bir sterilizasyon siirecinin gelistirilmesi, gegerli
kilinmasi ve rutin kontrolii i¢in genel sartlar

Tibbi cihazlarin sterilizasyonu- “steril” olarak isaretlenecek
5 | TS EN 556-1 16.04.2009 | tibbi cihazlar i¢in 6zellikler - B6lim 1: Son olarak steril
edilen tibbi cihazlarin 6zellikleri

Tibbi amagh sterilizatorler - Etilen oksit sterilizatorleri -
Gerekler ve deney yontemleri

Saglhik bakim iriinlerinin sterilizasyonu - Biyolojik
indikatorler - B6lim 1: Genel gerekler

Saglik malzemelerinin sterilizasyonu - Etilen oksit - T1ibbi
8 | TSENISO 11135 15.12.2017 | cihazlarin sterilizasyon siirecinin gelistirilmesi, gecerli
kilinmasi ve rutin kontrolii i¢in gerekler

3 TS EN ISO 13485 18.04.2016

4 | TS ENISO 14937 22.11.2011

6 | TSEN 1422 30.10.2014

7 | TSENISO 11138-1 24.04.2017

Tez kapsaminda materyal ve metot boliimiinde sterilizasyonun tanimi, mevcutta kullanilan
sterilizasyon yontemleri ile reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve oksijenin formlar1 agiklanmas,
ROS kullanilarak yapilan sterilizasyon ¢aligmalarin1  kapsayan literatlir taramasi
sunulmustur. Tasarlanan sistem baglikli boliimde; sterilizasyon islemini gergeklestiren
sistemin tasarim agsamasi i¢in yontem ve malzemeler, deneysel calismalar bdliimiinde;
tasarlanan cihazin test edilmesi maksadiyla yapilan mikrobiyolojik deneyler hakkinda
bilgiler verilmistir. Son boliimde ise gergeklestirilen deneylerden elde edilen sonuglar analiz

edilmis, sistemin gelistirilmesine yonelik bilgiler verilmistir.

Bu teze konu olan ¢alisma ile; saglik sektoriinde kullanilan kritik alet ve malzemelerin
sterilizasyon iglemini gerceklestirmeye yarayan, ROS elde edilmesi yontemiyle ¢alisan yeni
bir sistem tasarlanmistir. Bu sayede sarf malzemeye gerek olmadan, kisa siirede, az enerji
tilkketerek, doga dostu, ¢evreye ve insana zarar vermeden, hiz, zaman ve insan giicii
kayiplarini en aza indirerek, cihaz gilivenligini ve etkinligini saglayarak sterilizasyon iglemi

gergeklestirilmistir.



2. MATERYAL VE METOD

2.1. Tibbi Cihaz

T.C. Saglhk Bakanlig1 Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan yayimlanan “T1bbi
Cihaz Yonetmeligine gore tibbi cihaz Ozetle; hastaligin tanisi, tahmini, Onlenmesi,
izlenmesi, iiretici marifetiyle insan {izerinde kullanilmak maksadiyla gelistirilen techizat,
alet, yazilim, implant ve malzemeleri dezenfekte veya sterilize etmek amaciyla gelistirilen
iiriinlerdir. Ayrica s6z konusu yonetmelige gore; tibbi cihazlarin sterilizasyonunun veya
dezenfeksiyonunun gerceklestirilmesini amaclayan cihazlar simif Ila olacak sekilde

simiflandirilmistir [4].

Bu tanima gore, sterilizasyon islemi gergeklestirilirken cihazin ve gevre faktorlerinin
etkinligi, etkililigi ve giivenligi saglanmalidir. Gelistirilen sistemde de bu hususlar goz

onilinde bulundurularak tibbi cihaz tasarimi gergeklestirilmistir.

2.2. Sterilizasyon, Dekontaminasyon ve Dezenfeksiyon

Sterilizasyon, tiim canli mikroorganizmalarin ve bunlarin sporlar, endosporlar ve yumurtalar
gibi ¢imlenme elemanlar1 dahil yok edilmesi i¢in kullanilan islem olarak tanimlanir [5].
Dekontaminasyon, yeniden kullanilabilir tibbi cihazlarin temizlik ve ardindan
dezenfeksiyon veya sterilizasyon yoluyla yeniden kullanim i¢in giivenli hale getirildigi
stirectir [6]. Dezenfeksiyon, cansiz nesneler lizerindeki bakteri sporlar1 diginda patojenik

mikroorganizmalarin ¢cogunu veya tamamini ortadan kaldiran bir islemi tanimlar [7].

Sterilizasyon ve dezenfeksiyon standartlara uygun olarak gerceklestirildiginde, invaziv veya
invaziv olmayan tibbi malzemelerin giivenli olarak kullanilmasim1 saglar. Mevcut
dezenfeksiyon ve sterilizasyon standartlarina tabii olmak, hasta enfeksiyonlarini ve
enfeksiydz ajanlara maruz kalmayi1 dnlemek i¢cin 6nem arz etmektedir. Boylece cihazdan
hastaya, hastadan hastaya ya da hastadan saglik personeline gegecek enfeksiyon riski

minimize edilmis olur.

Tibbi cihazlarin ve saglik teknolojilerinin giivenligini, etkinligini, giivenli kullanimimi ve

yonetimini artirmayl amaclayan standartlara yonelik belgeleri gelistiren Association for



Advancement of Medical Instrumentation (AAMI) adli kurumun sterilizasyon taniminda
“kabul edilebilir sterilite giivence diizeyini gerceklestirecek olgiide” ifadesi bulunmaktadir
[8]. Sterilizasyon etkinligi veya sterilite, Sterilite Glivence Diizeyi (SGD) cinsinden 6lgiiliir.
Sterilizasyon prosediirleri i¢in genellikle 107%lik bir SGD limiti kabul edilir ve sterilize
edilmis bir milyon materyalde birden fazla canli mikroorganizma bulunmama olasiligi
olarak tanimlanir. Bu tanim, cihazin veya {iriiniin, sterilizasyondan emin olmak ig¢in
hastalarla temas etmeden Once, sterilize edilmis bir milyon 68e basina birden fazla canli

mikroorganizma igeremeyecegi anlamina gelir [9,10].

2.3. Dekontaminasyon ve Sterilizasyon Kontrolii

Yasayan organizmalarin etkisizlestirilmesi veya yok edilmesi, onlar1 6liimciil kosullara
maruz birakarak (6rnegin oksidasyon, zehirlenme) veya yasam igin gerekli hiicre yapilarini
(6rnegin DNA veya protein yapilar1) yok ederek yapilabilir.

Sterilizasyon dogrudan olglilemediginden, tibbi cihazlarin gercekten sterilize edildigini
kanitlamak i¢in farkli teknikler uygulanmalidir. Sterilizasyon prosediiriine gore, kimyasal ve
biyolojik indikatdrlerle veya fiziksel olarak dogrulama yapilabilir [5,11].

2.4. Sterilizasyon Islemine Yonelik Kalite Kontrol Calismalari

SGD sartlar1 ¢ergevesinde, sterilizasyon islemini gerceklestirme siirecinde yer alan tiim
adimlarin denetlenmesi gerekir. Kontrol islemi; biyolojik, fiziksel ve kimyasal yontemlerden
biriyle gergeklestirilebilir.

2.4.1. Fiziksel kontrol yontemleri

Basing, nem, sicaklik, gaz konsantrasyonu vb. degiskenleri kapsayan program dongiisiine

ait kayitlar ve cihazin bakim ve kalibrasyonuna ait verileri kapsar.

Vakum kacak testi

Buhar sterilizatoriiyle gerceklesen sterilizasyon isleminde vakum kacagi en fazla 1.3

milibar/dakika olmalidir. Rutin olarak haftada bir kez, eger sinir degere yakin degerde 6l¢iim



yapilirsa daha sik da gergeklestirilebilir. Sonuglarin kaydedilmesi ve sterilizatoriin

ciktilarinin saklanmasi gerekmektedir [12].

Bowie&dick testi

Bu test ile; doymus buharin vakumlu buhar sterilizatorlerde steril edilmesiyle hedeflenen
malzemeye hizli ve diizgiin olarak girip girmedigi test edilmektedir. Testin bitmesinin
ardindan test yapragi kontrol edilerek iizerinde bulunan biitiin ¢izgilerin homojen goriiniime

sahip, referans olan renge donmesi beklenir [12].

FElektronik test sistemleri

Buhar penetrasyonu, hava kalintisini, vakum kagagini, sicakligi, basinci ve zaman
degiskenlerini test etme yetenegine sahip olan elektronik test sistemlerini ve sterilizasyon

dongiisli esnasindaki parametreleri kaydedebilen bir 6zellige sahiptir [12].

2.4.2. Kimyasal kontrol yontemleri

Kimyasal indikatorler sterilizasyonun etkinliginin degerlendirilmesi i¢in kullanilir.
Standard: belirlenmis olan sicaklik ve zaman araliginda ¢alismalar1 i¢in {iretilmislerdir.

Belirlenen araliklar haricinde diizgiin ¢aligmadiklar1 degerlendirilir.

Kimyasal indikatorler ile gerceklestirilen sterilizasyon isleminde elde edilen bilginin
dogrulugu indikatoriin sterilizator i¢inde yerlestirildigi yere, sinifina ve sayisina baglidir. Bu
indikatorler validasyon islemi sirasinda belirlenen ve sterilizatoriin tamamini test edebilecek

yerlere yerlestirilmelidir [12].

Kimyvasal indikatorlerin ISO-11140 standartlarina gore siniflandirilmasi

Smif I (Islem Indikatorleri): Sterilizasyon islemine giren ve girmeyen malzemeleri
belirlemek amaciyla kullanilir. Sterilizasyon isleminin etkinligi konusunda bilgi

vermemektedir.
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Smif 11 (Ozel Testlerde Kullanilan Indikatdrler): Bowie&Dick testi i¢in uygulanan &zel

testleri tarif eder. Sterilizasyonun etkinligi konusunda bilgilendirmez.

Smif III (Tek parametreli indikatorler): Sterilizasyon islemi gergeklestirilirken siireg
boyunca sadece parametrelerden birini (zaman, sicaklik vb.) izlemek i¢in kullanilan

indikatorlerdir.

Smif IV (Cok parametreli indikatorler): Sterilizasyon igslemi gergeklestirilirken birden fazla
parametrenin (sicaklik/siire, siire/buhar kalitesi/sicaklik, siire/buhar kalitesi vb.) izlenmesi

icin kullanilan indikatorlerdir.

Siif V (Entegratorler): Cok degiskenli indikatorlerle kiyaslandiginda daha siirli aralikta

izlenebilen indikatdrlerdir. ilerlemeli ya da renk degiskenli serit olarak kullanilabilir.

Siif VI (Emiilatorler): Bu indikatorler yalmizca gerceklesen ¢evrime ozgiidiir. Her bir
sterilizasyon c¢evriminde, ilgili ¢evrime uyumlu olacak sekilde iiretilmis emiilatorlerle

gercgeklestirilmelidir [12].

2.4.3. Biyolojik kontrol yontemleri

Biyolojik indikatdrlerden sterilizasyon islemine karsi en dayanikli oldugu tespit edilen
bakteri sporlar ile gergeklestirilir. S6z konusu indikatorler farkl: bir bohga veya paket igcine
yerlestirilerek, sterilizatoriin kosesi, vakum ¢ikislari ve kapagi gibi sterilize edilmesinin daha

zor oldugu degerlendirilen yerlere konulur.

Gergeklestirilen biitlin ¢evrimlerin sonunda, biyolojik indikator tiipii kirilir ve inkiibatore
yerlestirilir. Ardindan 6nceden belirlenen sicaklikta inkiibe edilir. Inkiibasyon isleminin
bitiminde tireme varlig1 degerlendirilerek sterilizasyon isleminin biyolojik 6liimii saglayip

saglamadig1 hakkinda bilgi edinilir [12].



2.5. Sterilizasyonu Gerg¢eklestirilen EKipmanlarin Enfeksiyon Riskine Gore
Siniflandirilmasi

Spaulding, hasta bakim malzemelerinin ve ekipmanlarinin dezenfeksiyonu ve
sterilizasyonunu i¢in akilc1 bir yaklagim gelistirmistir. Dezenfeksiyonun, hasta bakimi igin
kullanilan aletler ve esyalarin kullanimiyla ilgili enfeksiyon riskinin derecesine gore 3
kategoriye ayrilmasi durumunda daha kolay anlasilabilecegini tespit etmistir. Dezenfeksiyon
veya sterilizasyon seviyesine gore tanimladigi 3 kategori, nesnenin kullanim amacina bagh
olarak; kritik malzemelere sterilizasyon, yar1 krittk malzemelere yiiksek diizey
dezenfeksiyon ve kritik olmayan malzemelere ise diisiik diizey dezenfeksiyon

uygulanmasin gerekli kilar [8,13].

Kritik 6geler, mikroorganizma ile kontamine olmasi durumunda yiiksek enfeksiyon riski
tasimas1 sebebiyle bu sekilde isimlendirilmistir. Herhangi bir mikrobiyal kontaminasyon
hastalik bulagmasina neden olabileceginden, steril dokuya veya vaskiiler sisteme giren
nesnelerin steril olmasi ¢ok onemlidir. Bu kategorideki 1siya duyarli malzemeler, etilen
oksit, hidrojen peroksit gaz plazmasi, buharlastirilmis hidrojen peroksit, hidrojen peroksit

buhari, ozon veya sivi kimyasal sterilanlarla islenebilir.

Yar kritik maddeler, bozulmamis mukoza zarlar1 veya bozulmamis deriyle temast olan

maddelerdir.

Kritik olmayan ogeler, bozulmamis ciltle temasi olan ancak mukoza zarlariyla temas
etmeyen 6gelerdir. Bozulmamus cilt, cogu mikroorganizmaya kars1 etkili bir bariyer gorevi
goriir; bu nedenle, bozulmamus cilt ile temas eden 6gelerin sterilligi kritik degildir. Kritik ve
baz1 yar1 kritik G68elerin aksine, kritik olmayan yeniden kullanilabilir 6gelerin ¢ogu
kullanildiklar1 yerde dekontamine edilebilir ve merkezi bir isleme alanina nakledilmeleri

gerekmemektedir [14].

Ulusal (Dezenfeksiyon Antisepsi Sterilizasyon Dernegi (DAS)) ve uluslararast kuruluslarin
(FDA, MHRA vb.) belirledigi siniflandirmada literatiirle paralel olacak sekilde saglik
alaninda kullanilan malzemelerin kullanim alanina, enfeksiyon gelisme riskine, viicutla

temasina ve kullanilacak yontemlere gore ayrim yapilmistir. Cizelge 2.1°de bu kuruluglarin



belirledigi siniflandirmalar dogrultusunda enfeksiyon riskine gore ayrilmig tibbi malzemeler

bulunmaktadir.

Cizelge 2.1. Enfeksiyon riskine gore ayrilmig tibbi malzemeler [14,15]

Spaulding Enfeksiyon i . - . M‘m“?“m
L Yontem Cihaz Ornekleri Doku Temast Dekontaminasyon
Siifi Riski L
Gereksinimi
Kritik Yiiksek Sterilizasyon Cerrahi alet, implant, Steril doku/ Sterilizasyon
kardiyak/iiriner kateter, damar sistemi
Buhar dren,
sterilizasyonu/ enjektor/ akupunktur
distik ignesi,
sicaklikta biyopsi/transfer
gerceklestirilr forsepsi,
sterilizasyon laparoskop,
yontemleri bronkoskop, sistoskop,
artroskop.
Yar1 Kritik | Orta/Yiiksek | Yiiksek diizey Anestezik ekipman, Mukoza zarlari Kimyasal
dezenfeksiyon bazi endoskoplar, veya dezenfektanlar
laringoskop, bozulmamus cilt kullanilarak iist
Islem sirasinda transdzefagial EKO, diizey
yiiksek yemek borusu Bozulmamisg dezenfeksiyon
diizeyde manometri, vaginal- mukoza zarlari,
kullanilan rektal, yani
dezenfektanin ultrasonografi probu, gastrointestinal
tiiriine baglh endotrakeal tiip, sistem, genel
olarak nazal kantiller, olarak yaygin
temas etme nemlendiriciler, bakteri
stiresi nebiilizer kabi, sporlarmin
5 ila 20 dakika ventilator baglanti neden oldugu
arasindadir. hortumu, beslenme/ enfeksiyona
aspirasyon sondast, karst direnglidir
laringoskop bicagi,
larengeal
tiipii, fiberoptik
bronkoskop, amalgam
kondansorii,
kulak kaniilii
Kritik Diisiik/Orta Diistik/orta Koltuk degnegi, carsaf, | Bozulmamis cilt, | Temizleme/diisiik
Olmayan diizey hasta mobilyasi ve ancak mukoza seviyeli
dezenfeksiyon zeminler, zarlart degil. dezenfeksiyon.
tansiyon aleti
10 dakikadan az mansonu, kiivoz Bozulmamus cilt Merkezi
temas pulse oksimetre, kulak cogu dekontaminasyon
spekulumu tespit mikroorganizma | alanina nakliyeye
malzemesi, hasta i¢in etkili bir ihtiyag duymaz
yatag ortiisti, EKG/ bariyerdir
BIS elektrotlari,
steteskop,
yemek kabi, siirgii vb.

Saglik tesislerinde sterilizasyon isleminin gerceklesmis olmasi, tek kullanimlik olmayan
tibbi malzemelerin enfeksiyona sebep olma riskini minimize ederek tekrar kullanilmasin
saglar. Sterilizasyonun islem siireci, kullanim asamasinda kontamine olmus tibbi

malzemelerin kullanildig1 yerden tasinmasi, ilk olarak yikanmasi, sonrasinda paketlenmesi,



ardindan steril edilmesi ve son olarak tekrar kullanilana kadar sterilliginin korunarak
muhafaza edilmesi basamaklarinin tiimiinii kapsar. Sterilizasyon isleminin giivenilirligi, s6z
konusu basamaklarin hepsinde gergeklestirilen uygulamalarin Onceden belirlenen
prosediirlere uygun, kontrollerinin diizenli yapilmasi ve bu islemlerin kayitlarinin tutulmasi

ve saklanmasi ile gergeklestirilebilir [16].

2.6. Sterilizasyon Yontemleri

Sterilizasyon yontemleri iki temel kisma ayrilir. Bunlar fiziksel ve kimyasal yontemlerdir.
Fiziksel yontemler; termal, filtreleme ve radyasyon olmak iizere lige ayrilir. Kimyasal
yontemler ise sivi ve gaz olmak iizere ikiye ayrilir. Cizelge 2.2°de sterilizasyon

yontemlerinin siniflandirilmasi bulunmaktadir.

Cizelge 2.2. Sterilizasyon yontemlerinin kiyaslanmasi

Sterilizasyon & Dezenfeksiyon YOntemleri

Fiziksel Kimyasal
Termal Filtreleme Radyasyon | Sivi Gaz
Kuru sicak Membran filtre | UV 1511 NaOCl Ozon
Kaynatma HEPA filtre X 15101 H>O» Etilen oksit
Alevden gegirme Gama 1511 | Fenol Formaldehit
Pastorizasyon Alkol
Tindalizasyon Perasetik asit

2.6.1. Fiziksel yontemler

Kuru 1s1 sterilizasyon yontemi

Kuru 1s1yla sterilizasyon, 2 saat boyunca yaklasik 160 °C sicaklikta bir firin kullanilarak

gergeklestirilen basit bir sterilizasyon teknigidir [9].

Buhar sterilizasyonundan farkli olarak, kuru 1s1 sterilizasyonunda sicaklik ve siire arasinda
dogrudan bir iligki vardir. 60 dakika i¢in 170 °C, 120 dakika i¢in 160 °C ve 150 dakika i¢in
150 °C ornek verilebilir. Bunun nedeni, kuru 1sinin mikroorganizmay: 6ldiirmek icin
penetrasyonda nemli buhar 1s1sindan daha az etkili olmasidir. Genellikle ¢ok uzun bir dongii

stiresi (10-11 saat) ve ayrica ¢ok yiiksek sicaklik gerektirir. Dezavantajlar1 arasinda uzun
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stirede gergeklesmesi, dolayisiyla buhar ile sterilizasyondan daha yavas sterilizasyon
dongiisii, sinirli malzemeler icin etkili olmast ve daha az giivenli olmasi hususlari
bulunmaktadir. Sterilizasyon islemin uzun zaman almasi, sterilizasyon kontroliinii saglayan
parametrelerin giivenilir olmamasi, kabin igerisinde 1s1 dagilimimnin homojen olarak
saglanamamasi ve yiiksek 1sinin, sterilizasyonu gergeklesen tibbi malzemeleri tekrar eden
maruziyet sonucu asindirmasi gibi nedenlerle kullanimi azalmis bir sterilizasyon teknigidir
[16]. Bununla birlikte, bu yontemin avantajlari; buhar sterilizasyonuna kiyasla daha az

karmasik olmasi, basing gerektirmemesi ve daha az ek gereksinime sahip olmasidir [17].

Buharli sterilizasyon

Tibbi ekipman sterilize etmenin bilinen en eski ve en giivenli yontemidir. Sterilizasyonu
gerceklestirmek igin 1s1 ve nemi yiiksek basingla birlestiren bir otoklav kullanir. Bu yontemle
yaklasik 121 °C buhar ve 15 PSI basing altinda enzimlerin ve yapisal proteinlerin geri
doniisiimsliz pihtilasmas1 ve denatiirasyonu yoluyla mikroorganizmalar yok edilir.
Otoklavlama déngiisiiniin kritik parametreleri, hedeflenecek mikroorganizmanin tiiriine ve
basinca bagli olan sicaklik ve siiredir. Sterilizasyonun ardindan buhar salinir ve sterilize

edilen nesneler ¢ikarilir. Tiim dongii yaklasik 20—-60 dakika siirer [9].

Genellikle bir dongiiniin siiresi, ekipmanin boyutuna ve sicaklik derecesine baglidir. Otoklav
dongiilerinin; sert maddeler, sarili maddeler, havalandirmali kaplardaki sivilar, atik ve cam
esyalar gibi benzer malzeme Ozelliklerine sahip her tibbi ekipman grubu igin

ozellestirilebilecegi anlamina gelir [17].

Bu yontemle c¢ogunlukla cerrahi aletlerin sterilizasyon islemi gergeklestirilir. Buharl
otoklavin avantajlari; ¢ok ¢esitli medikal malzemelerin sterilizasyonuna olanak saglamasi,
diger yontemlere gore daha gilivenli olmasi ve ¢esitli medikal malzemelerin uyumlulugu igin
seceneklere sahip olmasidir. Buhar sterilizasyonu toksik degildir, ucuzdur, hizli mikrop ve

spor dldiiriiciidiir ve kumaslara hizla niifuz eder.

Discilik el aletlerini asindirmasi, laringoskoplarin 15181 iletme yetenegini azaltmasi gibi
malzemeler lizerinde bazi zararli etkileri dezavantajlar1 arasindadir [14]. Ayrica islem
sirasinda elektrik, soguk su ve buhar kullanim1 gerektirir. Yontemin diger dezavantajlari,

1stya duyarlt aletler i¢in zararli olmasi, tekrarlanan maruz kalmanin mikrocerrahi aletlere
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zarar verebilmesi, aletlerin sterilizasyondan sonra nemli kalabilmesi, paslanma olasilig1 ve

yanik potansiyeli olmasidir [17].

Alevden gecirme

Tiip erlenmayer vb. cam malzemeler, igerisinde besiyeri mevcut olan petri kaplar1 ve
mikroskobik preparatlar, kullanilmadan 6nce ve kullanildiktan sonra alevden gegirilmek

suretiyle sterilizasyon islemleri tamamlanir [18].

Flas sterilizasyon

Flag buhar sterilizasyonu ilk olarak Underwood ve Perkins tarafindan, ambalajsiz bir
nesnenin 27 ila 28 PSI degerinde uygulanan basingta 3 dakika boyunca 132 °C'de
sterilizasyonunun gerceklesmesi olarak tanimlanmustir. Sterilize edilecek malzemeyi uygun
prosediirle sterilize etmek icin yeterli zaman olmadiginda (6rne8in diisen aletler)

sterilizasyon islemini ger¢eklestirmek icin tasarlanmastir [14].

Flas sterilizasyon, hizli sterilizasyon gerceklestirmek icin flaglanmis 6genin agik bir tepsiye
veya Ozel olarak tasarlanmis, kapali, sert bir kaba yerlestirildigi geleneksel buhar
sterilizasyonunun (yercekimi, 6n vakum veya buharla yikama basingli darbe) bir

modifikasyonudur [19].

Flas sterilizasyon, enstriimantasyona acilen ihtiya¢ duyuldugunda ve zamanin rutin
islemlere izin vermedigi durumlarda hemen kullanim icin tasarlanmistir. Islem;
termometreler, kalorimetrik kimyasal bantlar, Brownes tiipii ve Bacillus stearothermophilus

NCTC 10007 sporlar1 gibi biyolojik gostergeler tarafindan izlenir [15].

Radvasvon sterilizasyonu

Bu yontem radyasyon kaynagina bagli olarak iki tipte olabilir. Bunlar; gama 1sin1
sterilizasyonu ve elektron 1s1m1 sterilizasyonudur. Gama 1511 sterilizasyonu yaygin
kullanilan bir metottur, ancak bu metot bir radyasyon cihazi gerektirir ve sadece belirli
materyallerle birlikte kullanilabilir [20]. Gama radyasyonunda penetrasyon giicline sahip

olan yiiksek enerjili gama 1sinlar1 kullanilir. Gama 1sm1 1sinlamasi, bir sterilizasyon
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isleminde tiim mikroorganizmalar1 ve sporlarini yok etmek icin kullanilan, kisa dalga boyu,
yiiksek gii¢ yogunlugu 6zelliklerine sahip bir iyonlastirici radyasyon seklidir. Gama 1sinlari,
temel olarak genetik materyal olarak kabul edilen DNA ve RNA iizerinde hiicre 6liimii ve
ardindan organizma 6liimii ile sonuglanan dogrudan veya dolayli olarak hasara neden olan
mikroplarin genetik olusumlarinda yer alan atom pargaciklari iizerinde degisikliklere neden
olur ve onlar1 yok eder. Bu yontem, buharli otoklavin asir1 1sisma veya kuru isiya

dayanamayan ekipmani sterilize etmek i¢in kullanilir [9].

Elektron 1s1n1 sterilizasyonunda ise sabit yiiksek enerjili elektron akisi kullanilir. Radyasyon
sterilizasyonu, hizl bir islem olup 15-45 kGy arasinda yalnizca elektron akis1 gerektirir, bu
nedenle uygulama kolaylig1 saglar. 25 kGy, mikrobiyal yiikii yok etmek i¢in yaygin olarak
kullanilan tipik bir dozdur. Radyasyon etkili bir sterilizasyon teknigi olmasina ragmen, bir
radyasyon tesisi kurmak i¢in ilk yatirim maliyeti ¢ok yliksektir. Radyasyon, bakteri
DNA'sim1 parcalayarak bakterileri Oldiiriir bdylece bakteri bolinmesini inhibe eder.

Radyasyon ayrica serbest radikaller olusturarak bakterileri 6ldiirebilir [9].

Avantajlari; yiiksek penetrasyon giiciine sahip olmasi, kuru, nemli ve hatta donmus tirlinler
gibi her tirli malzeme i¢in uygun olmasidir. Dezavantajlar1 ise sterilizasyon yapilan
malzemeye zarar verebilmesi, iirliniin renginde, ¢oziiniirliigiinde ve dokusunda istenmeyen
degisikliklere neden olabilmesi, radyasyona maruz kalma riskinin c¢alisanlar i¢in zararl
olabilmesi, pahali olmasi ve kullanilan tipik radyasyon dozunun yiiksek (25 kGy) olmasidir.
Ayrica elektron 151n1 hizlandiricisi/gama 1simlayicisy, Uiriin isleme, proses kontrolii ve izleme
sistemi, odanin ve tiim binanin korunmasini gerektirir (Gida ve Ilag Idaresi (FDA) tarafindan

zorunlu tutulmustur) [17].

Ultravivole 1sik (UV) sterilizasyonu

UV 151k sterilizasyonunda mikroorganizmalar1 6ldiirmek icin dalga boyu 328-210 nm
arasinda degisen UV 1sinlar1 kullanilir. Maksimum bakterisidal etki 240—-280 nm arasinda
elde edilir. Civa lambalar yaygin olarak kullanilan 1s1ik kaynagidir. UV 1181, diger
radyasyon bazli sterilizasyon tekniklerine kiyasla ¢ok diisiik penetrasyon giicline sahiptir.
Bu nedenle, bu teknik su ve yiizeylerin aritilmasi ile siirlidir. Implante edilebilir cihazlarm

sterilizasyonunda kullanimi i¢in UV sterilizasyonu arastirilmaktadir [21].
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Sterilizasyon i¢in lazer 1ginlama kullanmanin avantajlar1 arasinda yiiksek verimlilik, kisa
stire gereksinimleri, yiikksek is hacmi, minimum ekipman kontaminasyonu, fiziksel temas
olmadan uzun mesafeli dekontaminasyon, kimyasal veya reaktif gereksinimi olmamasi ve

minimum ikincil atik olusumu hususlar1 sayilabilir [22].

Filtreleme

Filtrasyonun ana uygulamasi sterilizasyon, dezenfeksiyon ve hava kalitesi kontroliidiir.
Kritik uygulamalar; diyaliz i¢in su iiretimi, iiretim kaplarini durulamak i¢in steril su ve

enjeksiyon i¢in sudur. Asilarin, antibiyotiklerin ve farmasétik iirtinlerin steril olusumu gibi

kontaminasyon tehdidini en aza indirmek i¢in ¢esitli hassas sicaklik malzemeleri filtrelenir

[5].

2.6.2. Kimyasal yontemler

Hidrojen peroksit (H,O») sterilizasyonu

Tibbi ekipmanlar, H>O>'nin mikrop o6ldiirlicii etkisi sayesinde buharlastirilmis hidrojen
peroksit ve hidrojen peroksit plazma yontemleri kullanilarak sterilize edilir. H>O», niikleik
asitler, enzimler, hiicre duvar1 proteinleri ve lipitler dahil olmak iizere ¢oklu molekiiler
hedeflere saldiran ROS’lar1 kullanarak oksidatif stres olusturur, bu da mikroorganizmalarin
oldiiriilmesini saglar. Cogunlukla implante edilebilir cihazlar igin bir ylizey sterilizasyon

teknigi olarak kullanilir [9].

Gaz plazmalari, maddenin doérdiincii hali olarak anilir. Gaz molekiillerini uyarmak ve ¢cogu
serbest radikal formunda olan yiiklii pargaciklar iiretmek i¢in radyo frekansi veya
mikrodalga enerjisi kullanilarak derin vakum altinda kapali bir odada iiretilir. Serbest
radikal, eslesmemis elektrona sahip bir atomdur ve oldukc¢a reaktif bir tiirdiir. Bu cihazin
onerilen etki mekanizmasi, temel hiicre bilesenleriyle (6rnegin enzimler, niikleik asitler)
etkilesime girebilen ve bdylece mikroorganizmalarin metabolizmasini bozabilen bir plazma

alan1 i¢inde serbest radikallerin iiretilmesidir [12].

H>0O» gaz plazmasi, neme ve muhtelif 1s1ya duyarl tibbi cihazla uyumlu, diisiik sicaklikta

gergeklesen bir sterilizasyon yontemidir. Gaz plazmasi1 yonteminde, etilen oksit
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sterilizasyonu gibi mesleki, ¢evresel ve hasta giivenligi endisesi bulunmamaktadir. Ayrica
onemli Ol¢iide daha kisa dongili siireleri bulunur ve daha ucuzdur. Bir vakum odasi
cozeltisindeki hidrojen peroksit plazma bulutu mikroorganizmalarla reaksiyona giren reaktif
tiirler tiretir. Gaz plazma, seliilloz ve kagit tirtinleri gibi olduk¢a gozenekli emiciler ile
uyumlu degildir ve sivilari islemek i¢in kullanilamaz. Sicaklik araligi 40-55 °C ve toplam

dongti stiresi 28-75 dakika arasinda degisir [15].

Ftilen oksit (ETO) sterilizasyonu

Istya duyarli tibbi cihazlar ve diger malzemeler i¢in ETO, en sik kullanilan sterilizasyon
yontemlerden birisidir. Sterilizasyon islemi i¢in saf gaz veya bir gaz tasiyici ile karigtirilmig

olarak kullanilir [5]. 760 mm civada kaynama noktas1 10,4 °C olan renksiz bir gazdir [7].

Tibbi cihazlarin temizligi i¢in 50-60 °C gibi diisiik bir sicaklik kullanan en popiiler gaz ile
sterilizasyon veya kimyasal sterilizasyon yontemidir. ETO; canlilarin hiicresel proteinleri,
niikleik asitler, mikroorganizmalar ve sporlar i¢in zehirli olan bir gazdir. Gaz

sterilizasyonunun hacmi ve zaman dongiisii genellikle 14 saat i¢in 10 litredir [17].

ETO sterilizasyonu i¢in temel parametreler; gaz konsantrasyonu, bagil nem, sicaklik, basing
ve maruz kalma siiresidir. Hastane ortaminda rutin olarak sterilize edilen iirlinlerin
konfigiirasyonu, yogunlugu, tasarimi ve gecirgenligindeki biiyiik farkliliklar nedeniyle cogu

duruma uyum saglamak icin standart dongii parametreleri olusturulmustur [15,23,24].

Pek ¢ok implante edilebilir tibbi cihaz, 6zellikle ilag/polimer kapli implantlar, kuru 1s1
sterilizasyonu sirasinda kullanilan yiiksek sicakliga dayanamaz ve buhar sterilizasyonunda
kullanilan neme kars1 hassastir. ETO gazi kullanilarak yapilan sterilizasyon isleminin
yiiksek oranda malzemeye niifuz etmesi ve tibbi iriinlerdeki tikali yerleri sterilize
edebilmesi sayesinde tibbi cihazlar ile 1siya veya neme duyarli tibbi ekipmanlar diisiik
sicakliklarda tizerlerinde zararl etkiler olmaksizin sterilize edilebilir. ETO yiiksek penetre

kabiliyetine sahip ve ¢ogu malzemeyle yiiksek uyumludur [5,9,14,15,23,25,26].

Direngli sporlar1 6ldiirmek icin etkili ve verimli olan diisiik sicaklikta kullanilir. Plastik,
metal ve kauguk malzemeleri asindirmaz ve tibbi cihazlar i¢in ¢ok biiylik bir hacim/hazne

kapasitesine sahiptir [17].



15

ETO ile sterilizasyonun dezavantajlarindan biri; ¢ok yiiksek konsantrasyonda, saf gaz
halindeki ETO’nun kararli bir durumda bulunabilmesi, ugucu ve yanici yapisi nedeniyle ¢ok
tehlikeli olmasidir. ETO konsantrasyonunda gaza maruz kalma tehlikesini en aza indirmek

i¢cin uygun bir havalandirma ve dikkatli diizenleme gereklidir [5].

ETO sterilizasyonu ile ilgili diger dezavantajlar ise; uzun dongii siiresi, maliyetli olmasi,
hastalar, personel ve ¢evre lizerindeki potansiyel tehlikeleri ve toksisitesinin yani sira yanici
ve patlayici bir gaz olmasidir. Karmagikligi, tehlikeli ve toksik potansiyeli nedeniyle, uygun
sekilde tasarlanmis bir alan, geligsmis teknoloji ve ekipman, uygulanabilir ve devam eden
miihendislik kontrolleri, giivenli ¢aligma uygulamalar1 ve egitimli personel gerektirir.
Ozellikle bu gazin 430 ppm seviyesine kadar renksiz ve kokusuz olmasi nedeniyle ETO’ya
maruz kalinip kalinmadigr anlasilamadigindan calisanlarin korunmasi gerekmektedir.
Ayrica, ETO ile sterilize edilmis tibbi cihazlarin tekrar kullanilmadan once dikkatli bir
sekilde havalandirilmasi gerekir. Uzun olan havalandirma siiresinin bitiminden &nce
sterilizatorii acarken operatorlerin giivenligi konusunda da endiseler bulunmaktadir. Cerrahi
aletlerde toksik kalintilar olabilir. Ayrica, yliksek miktarda yillik bakim, servis ve sarf
malzemesi, 6zel oda ve giivenlik gerektirir. Cevrim siiresi genellikle 14 saatten fazladir

[14,17,27,28].

EPA tarafindan Grup B1 (muhtemel insan kanserojeni) olarak siniflandirildigindan, ETO'ya
kontrollii mesleki maruz kalmayla ilgili son epidemiyolojik ¢aligmalar, calisanlarda
potansiyel kanser riskini gostermistir. Bu nedenle ETO kullanimina ¢ok dikkat edilmelidir.
ETO'ya akut maruz kalma tahrise (6rnegin ciltte, gozlerde veya gastrointestinal veya
solunum yollarinda) ve merkezi sinir sistemi depresyonuna neden olabilir. Saglik
tesislerinde mesleki maruziyet, hematolojik degisikliklerle ve spontan diisiikler ve cesitli
kanserler i¢in artan riskle iligskilendirilmistir. ETO, bilinen bir insan kanserojeni olarak kabul
edilmektedir [13]. ETO ile sterilizasyon yonteminin etkinligi inorganik tuzlar ve organik
maddeler, liimen c¢ap1 ve uzunlugu ile degistirilebilir. Birka¢ ¢alisma ETO'nun endoskop
kanallar1 veya liimen test {initelerinde kontamine edici sporlar1 etkisizlestirmede basarisiz
oldugunu gdstermistir. Standart gaz giderme siiresinden sonra bile ortalama 66,2 ppm olan
artik ETO seviyeleri bulunmustur. Dental piyasemenler Streptococcus mutans ile kontamine

oldugunda ve ETO'ya maruz kaldiginda da ETO'nun basarisizlig1 gozlemlenmistir [14].
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ETO i¢in mutlak koku algilama seviyesini bir aragtirmact 260 ppm, bagka bir arastirmaci ise
700 ppm olarak bildirmistir. Koku tanima seviyesi ise 500 ppm'dir. Insanlarda ETO buhari
gozleri, solunum yolunu, merkezi ve periferik sinir sistemlerini, gastrointestinal sistemi,
hematopoietik sistemi, iireme sistemini ve fetiisii etkiler. Koku algilama seviyesinde (>260
ppm) etilen okside akut maruz kalma, goz ve iist solunum yollarinda tahrise neden olur ve
merkezi ve periferik sinir sistemleri lizerinde etkisi vardir. EPA, ETO’yu olas1 bir kansere

neden olan madde olarak kabul etmektedir [29].
ETO ile sterilizasyon yapilmadan 6nce ’National Institute for Occupational Safety and
Health”in (NIOSH) belirledigi koruyucu onlemler alinmalidir. Yalnizca yetkilendirilmis

kisiler ETO ile sterilizasyon islemini gerceklestirmelidir [24].

Ozon (O3) sterilizasyonu

Diisiik sicaklikta sterilizasyon iglemlerinde ozon kullanimina dayanan ¢ok sayida sistem
onerilmis ve Uretilmistir. O3, oksijen veya su varlifinda olusturulabilir, genis spektrumlu
antimikrobiyal etkinligini gosterir ve ¢evrede tehlikesiz kalintilara (su ve oksijen) ayrilir.
Diisiik konsantrasyonda O; vejetatif bakterilere karsi aktifken, sporisidal aktivite i¢in

dayanikli konsantrasyon gereklidir [5].

03, ¢ok sayida kimyasal kirletici ve patojeni kimyasal olarak degistirebilen ve etkisiz hale
getirebilen giiclii bir oksidatif gazdir. Os, bir elektrik alaninda oksijene (O2) enerji
verildiginde tretilir. O iki tek atomlu molekiile ayrilir. Tek atomlu oksijen molekiilii daha

sonra bir Oz molekiilii ile carpisarak O3’ii olusturur.

Sterilizasyon dongiisii yaklasik 4,5 saat siirer. Ilk adimda, vakum olusturmay1, ardindan
cihazlarin nemlendirilmesini ve O3 {iretimini igerir. Siral1 bir monitor, iiretilen ozon gazini
olcer. iki O3 dongiisiine maruz kaldiktan sonra, O3’ii hazneden ¢ikarmak igin havalandirma
gerceklestirilir. Sterilize edilecek tibbi cihazlar, ozonun yiiksek oksitleyici 6zelliginden
dolay1 oksidasyona kars1 dayanikli olmalidir. Bazi polimerler ozonla reaksiyona girebilir ve
dolayistyla bu teknikle sterilize edilemez. Ancak ETO sterilizasyonunda goriildiigii gibi {iriin
izerinde toksik kalinti birakmaz. Oz, H2O:'ye kiyasla daha yiiksek penetrasyon giiciine
sahiptir ancak ETO gazina kiyasla daha az penetrasyon giicline sahiptir [15]. Cizelge 2.3de

sterilizasyon yontemlerinin kiyaslanmasi goriilmektedir.
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Cizelge 2.3. Sik kullanilan sterilizasyon yontemleri, endikasyonlari, mekanizmalar1 ve
parametrelerinin kiyaslanmasi [15]

Yontem Endikasyonlar | Kontrendikasyonlar | Mekanizma | Parametreler Avantajlar | Dezavantajlar
Buhar (6n | Istya dayanikli | Istya  ve  neme | Hiicresel On vakum: Uygun Yalnizca
vakum cihazlar duyarl: dirtinler protein 132 °C 4 | maliyetli sinirlt
veya pihtilagmast | dakika maruz | ve hizlidir | malzemeler.
yercekimi ve kalma; 30 Aletle
deplasmani denatiirasyo | dakika dogrudan
ve flag) nu kuruma stiresi temas
Yergekimi gerektirir
deplasman:
121 °C 30
dakika maruz
kalma
45 dakika
kuruma siiresi
Etilen oksit | Isiya ve neme | Gozenekli iiriinler ETO, Bagil nem: Diisiik ve | Kanserojen,
duyarli  tibbi niikleik %50 —75 basing mutajenik,
cihazlar asitleri Sicakliklar: sicaklik yanici, pahali,
(elektrikli dogrudan 3060 °C modu yaygin olarak
ekipmanlar, tek baglar  ve | Maruz Kalma bulunmaz,
kullanimlik, alkile eder. Siiresi: saglik
vakumlu yaklagik 2 saat calisanlari i¢in
paketleme Havalandirma risk
oncesi stireleri/sicakli
kullanilan klar:
rtinler, lensler, 8 saat 60
kauguk, plastik, °C’de, 12 saat
dikisler) 30 °C’de
Hidrojen Istya ve neme | Aktivasyon Plazma Sicakliklar Algak ve | Malzemelerle
peroksit duyarli  tibbi | gerekmez bulutu, 40-55 °C basinglt uyumluluk
gaz cihazlar Imha sorunu hiicresel Toplam dongii | sicaklik (piring, ¢inko,
plazmast yoktur proteinlerin | siiresi: modalitesi | bakir ve
Koku veya tahris | ve niikleik | 28 - 75 | Ucuz, nikel/giimiis
sorunu asitlerin dakika. nispeten kaplama) ve
yoktur oksidasyonu toksik hem kozmetik
Kani pihtilagtirmaz | ile  reaktif olmayan hem de
veya dokulart | oksijen islevsel
yiizeylere tiirleri hasarla ilgili
sabitlemez olusturur. endiseler
Temas halinde
ciddi g0z
hasar1
S1vi Daldirilabilen Daldirilamayan Hiicresel Toplam Ucuz, Tam
kimyasal 1stya  duyarh | 6geler bilesenlerle | daldirma. hizli  ve | zamaninda
sterilizasyo | cihazlar reaksiyon Dezenfeksiyo | yaygin kullanim. raf
n (perasetik | (endoskoplar yoluyla n igin: olarak omril yok.
asit veya | vb.) hiicresel Oda bulunabile | Bakim
glutaraldeh protein sicakliginda n calisanlari i¢in
it) denatiirasyo | 12 Dakika. saglik  riski
nu Sterilizasyon mevcut Belirli
igin: malzemelerle
Perasetik asit: uyumluluga
12 dakika 50 ve hem

°C

ila 30 °C.
Gluteraldehit:
10 saat

kozmetik hem
de islevsel
hasara iligkin
endigeler
mevcut
Sinirli  klinik
kullanim
GOz ve cilt
hasari
potansiyeli
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Cizelge 2.3. (devam) Sik kullanilan sterilizasyon yontemleri, endikasyonlari, mekanizmalar1
ve parametrelerinin kiyaslanmasi [15]

Kuru sicak | Susuz iriinler | Istya duyarl iiriinler | Hiicresel Sicaklik Nemden Sicaklik  ve
(baz1 yeniden proteinlerin | araligi: zarar maruz kalma
kullanilabilir oksidasyonu | 30 dakika 180 | gorebilece | siirelerinde
igneler ve beyin ve °Cila k keskin | bilyiik
cerrahisi pihtilagmast | 6 saat 121°F aletlerle degiskenlik
capaklari) ile distan ic kullanilabi | gésteren uzun

yiizeylere lir sterilizasyon
iletim stireci

Ozon Istya ve neme | Liimen Hiicresel Sicaklik Ucuz, Diisiik
duyarli  tibbi | kisitlamalari. Esnek | proteinlerin | araligt 30-35 | toksik kullanilabilirli
cihazlar endoskoplar, cam | oksidasyonu | °C, 4,5 saat olmayan k ve 0ge

veya plastik ve ¢evre | kisitlamasi
ampuller, stvilar dostu.

veya implantlar i¢in

onaylanmamugtir

uv Fiziksel temas | Implante edilebilir | Maksimum | 328-210 nm | Minimum | Diisiik

Sterilizasy | olmadan uzun | cihazlarm UV | bakterisidal | arasinda ikincil atik | penetrasyon

on mesafeli sterilizasyonu etki  240- | degisen UV | olusumu giicii
dekontaminasy | arastirilmaktadir 280 nm 1sinlarini su ve
on yiizeylerin

aritilmasi  ile
sinirlama

Gama Kuru, nemli | Tim DNA ve | 1545  kGy | Yiiksek Sterilizasyon
iriinler gibi her | mikroorganizmalar1 | RNA arasinda penetrasy | yapilan
tirlii malzeme | ve sporlarm1 yok | iizerinde elektron akig1 | on giicline | malzemeye
i¢in uygun etmek icin | hiicre 6limii | gerektirir sahip zarar verebilir

kullanilan, kisa | ve ardindan olmasidir iriiniin rengi,
dalga boyu, yiiksek | organizma ¢Ozlinlirligii
giic yogunlugu | 6liimii ve dokusu gibi
ozelliklerine  sahip istenmeyen
bir iyonlastiric degisikliklere
radyasyon elektron 15101
hizlandiricisy/
gama
1s1nlayicisi,
iriin  igleme,
proses
kontrolii  ve
izleme
sistemi,
odanin ve tiim
binanin
korunmasini
gerektirir
2.7. Ozon (03)

03, organik molekiillerle reaksiyona giren giiclii bir oksitleyicidir ve bu nedenle bakteri,
virlis ve mantar Oldiirlicii etkilere sahiptir. Ancak dogru miktarlarda kullanilmadiginda
saglik ve giivenlik iizerinde olumsuz etkileri olan toksik bir maddedir. Insanlar igin
bulunulan ortamda ozonun koku algilama esigi 0,04 mg/m>'tiir bu da yaklasik ~ 0,02 ppm'ye

esittir, bu esik insan sagligi tizerinde etkisi olmadigi tespit edilen konsantrasyonlardir [30].
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Hayvan ve insan verileri temelinde, ¢evre yonergeleri ve hava kalitesi standartlari, 0,063
ppm'den fazla ozon maruziyetini giinliik konsantrasyon icin bir esik olarak onermektedir

[31].

Uluslararas1 kuruluglarin belirledigi i¢ ve dig ortam ozon maruziyeti degerlerine
bakildiginda; FDA, i¢ mekan tibbi cihazlarinin ozon ¢iktisinin 0,05 ppm'den fazla
olmamasini sart kosmaktadir. EPA, Ulusal Ortam Hava Kalitesi Standardina gore ozon i¢in,
maksimum 8 saatlik maruziyet ortalamasinin 0,08 ppm dis ortam konsantrasyonunu

gegmemesi gerektigini belirtmistir [32].

Ulkemizde ise T.C. Saglik Bakanligi’nin yayrmladigi “Ozon ile Yapilacak Dezenfeksiyon
Sistemlerinin Ruhsatlandirilma Prosediirii’nde O3’iin; Diinya Saghk Orgiiti (DSO)
tarafindan insanlarda olumsuz saglik etkilerine neden olabilecek giiglii bir oksitleyici gaz
oldugu i¢in, ortam havasinda O3 konsantrasyonunun 8 saatlik ortalamasmin 0,05 ppm
degerini gecmemesi gerektiginin belirtildigi ifade edilmistir. insan ve g¢evre sagliginin
korunmasi agisindan ana {iriin ya da yan iiriin olarak O3 iireten cihaz/sistemlerin kullanilmasi
halinde, genel halkin bulundugu kapali ortamlarda olusabilecek Os’iin kabul edilebilir iist
sinir degerinin 0,05 ppm olmasi gerektigi, ortamda canli varken 0,05 ppm iizerinde ozon

saliniminin uygun bulunmadig: bildirilmistir.

Bahsedilen zararlarindan dolayr ve O3 maruziyetinin insan saglig1 acisindan sonuglarmin
heniiz kesin olmamas1 ve daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmasi sebepleriyle O3 tabanh

sistemlerin sterilizasyon amaciyla kullanilmasi tavsiye edilmemektedir [33].

2.8. Reaktif Oksijen Tiirleri (ROS)

ROS, ortam hava kirliligi ile iliskili olumsuz saglik etkilerinin ortadan kaldirilmasinda
onemli bir rol oynamaktadir. Havada oksijeni tutmak, havay1 dezenfekte etmek, havanin i¢
ve dis kirleticilere karsi korunmasini saglamak gorevleri arasindadir. ROS, doymamis
hidrokarbonlarin Os ile reaksiyonu yoluyla olusturulabilir. Atmosferik ROS ya dogrudan
organik materyallerin yanmasindan yayilir ya da giin i¢inde ugucu organik bilesikler ile O3
ve hidroksil radikali (OH) gibi oksidanlar arasindaki fotokimyasal reaksiyonlar yoluyla
olusur. Giines 15181 olmadan, ucgucu organik bilesiklerin nitrat (NO3) (ve kalan titre

edilmemis O3) ile reaksiyonlari, ROS olusumunda etkilidir. ROS hem gaz hem de partikiil
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fazlarda mevcut olabilir ve fazlar arasindaki nispi dagilim oksidasyon durumuna, buhar

basincina ve partikiil konsantrasyonuna baglidir [34].

Insan sagligin1 korumak ve toksisiteye kars1 dnlemler alabilmek i¢in metal ve metal oksit
nanoparcaciklarinin neden oldugu ROS olusumuyla ilgili bant araligi, korozyon, kinetik,
biyomolekiil etkilesimleri, radikal tiirlerin olugmasi ve reaksiyon mekanizmalarinin etkisi

hakkinda 6nemli 6l¢iide daha fazla bilginin ortaya ¢ikarilmasi1 gerekmektedir [35].

ROS, fiziksel-kimyasal 6zellikleri hem termodinamik hem de kinetik agidan iyi bilinen
radikal veya molekiiler tiirlerdir. 1-elektron indirgemenin birbirini izleyen 4 adimi sirasinda
molekiiler oksijenden {iretilirler. ROS olusumunun kimyasal temeli; birincil radikal ve
molekiiler tiirler, molekiiler oksijenin eksik indirgenmesiyle {iretilir ve ayrica substrattan
tiiretilen ROS olusturmak i¢in organik bir substrat ile reaksiyona girdigi bildirilmistir. Sekil

2.1°de formiilasyonu, Sekil 2.2°de olusumu goriilmektedir [36].

- +e (+2_HY) _ - - - +e (+2_H*
208 B0 =55 HO® (4 HO ) oo )

Sekil 2.1. ROS formiilasyonu [36]
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Oksijen molekiilleri, glines 1sinlariin etkisiyle siddetli plazmik UV radyasyonuna (254 nm
dalga boyunda) maruz kalarak enerjilendirilmis olurlar. 254 nm UV-15181, emici olmayan
ortamin varliginda organik kirleticiler tarafindan dogrudan emilir ve kabuk direncinin
cikarilmasina veya yiizey iyilestirmeye yol acar. Bu enerji ile kendi aralarinda gegici baglar

olusturan oksijen molekiilleri bahse konu enerjiyi bu sayede gecici baglarinda depolar [37].

UV'nin bakteri hiicreleri iizerindeki etkileri arasinda DNA zincirlerindeki timin bazlarinin
dimerizasyonu yer alir. Bu, bakterilerin diizgiin bir sekilde ¢ogalma yetenegini engeller.
220-280 nm araligindaki dalga boylarinin ve birka¢ milliwatts per square centimeter

(mW/cm?)'lik dozlarin optimum etkiye sahip oldugu bilinmektedir [38].

Radyoaktif reaksiyonlar sonucunda olusan plazmadan giines 1sinlar1 yayilmaktadir. Plazma
radyasyon ortamu ile ilgili olarak pozitif yiiklii oksijen iyonlarindan (O") ve giines aktivitesi

ve irtifa ile degisen serbest elektronlardan olusur [39].

ROS’un, Os’e gore daha aktif ve zararsiz oldugu ortaya konulmustur [40,41]. Bu nedenle
calismada mevcutta en sik kullanilan en etkili sterilizasyon yontemi olan ETO yerine ROS

ile sterilizasyonun etkinlik arastirilmasi yapilmistir.

2.9. Tetraoksijen (O4)

Lewis tarafindan 1924'te 6ne siirlilen ve teorik olarak tahmin edilen bozulmamis O4'lin
varlig1, nétralizasyon-re-iyonizasyon kiitle spektrometresi ile elde edilen, ayrismast 10 kcal
mol™! mertebesinde bir bariyerin asilmasini gerektiren 1 ps'den daha uzun dmiirlii bir gaz
faz1 tiirii olarak ispatlanmistir. Kiitle spektrometresi ile DC desarj1 tarafindan uyarilan Oz'nin
fotoiyonizasyonunu iceren c¢alismada, yar1 kararli O4 i¢in gliclii kanitlar elde edildigi
bildirilmistir. Ayrica, deneysel calismanin sonuglarinin, teorik olarak tahmin edilen
molekiillere ek olarak {igiincli bir yar1 kararli Oy tiiriiniin, yani temel durumdaki bir Oz
molekiilii ile diger bir O2 molekiilii arasinda nispeten uzun Omiirlii bir kompleksin varlig

olarak yorumlandig: bildirilmistir [42].

O atomu dogal olan serbest atomik pargacik, iki atomlu O», O3 ve O4 dahil olmak {izere dort
temel formda bulunur. Og4 tipik olarak kararsiz, nadir bulunan, manyetik olmayan soluk mavi

bir gazdir. Spektroskopik yontem kullanilarak molekiiler oksijenin ilk deneysel ¢aligmasi,
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Arnold ve arkadaslarinin aragtirmalar ile gergeklestirilmistir. O4 molekiiliiniin varligini van
der Waals kompleksi olarak tanimlamiglardir. Ayrica Helm ve Walter tarafindan O4"’ya
elektron transfer edildiginde O4 molekiiliiniin olusumu gozlenmistir. Kinetik enerji salinimi1
ve ayrismanin dogasi, elektronik uyarilmis durum kullanilarak incelenmistir. Ogs
molekiiliiniin yar1 kararli yapist Cacace ve arkadaslari tarafindan kiitle spektroskopisi
deneylerinde gozlemlenmistir. Bevsek ve arkadaglari, bir de desarjinda iiretilen enerjik yari
kararli bir Os tirlinlin 1:1 (veya 1+1) rezonant fotoiyonizasyon spektrumunu
tanimlamislardir. Baska bir ¢calismada ise Adamantides ve arkadaslar1 uzun siiredir tahmin

edilen kovalent formlar1, dongiisel veya firildak yapilar olarak tanimlamistir [43].

Tiim sicakliklarda kizil6tesi ve goriiniir spektrumlar, ¢arpisma kaynakli absorpsiyon olarak
atanabilen genis bir bant gosterir. Bununla birlikte, diisiik sicakliklarda, gaz yogunlugunun
karesine bagli olarak entegre yogunluklarla kiiciik ama ayrik 6zellikler ortaya cikar. Bu

ozellikler, (O2); tipindeki bagli durumdaki van der Waals molekiillerine atanir [44].

Molekiiler momentlerin antiferromanyetik bir tarzda hizalandigi O4 birimleri olarak bilinen
dinamik olarak birlesmis molekiillerin olusumu gozlemlenmistir. Yasam siiresine dayali bir
analiz O4 birimlerinin ¢ogu durumda ¢arpigmalar sirasinda gecici konfigiirasyonlar olarak
ortaya ¢iktigini ortaya koymustur. Bununla birlikte, nispeten uzun siireler boyunca hayatta

kalan kiigiik bir O4 birimi fraksiyonu da gozlenmistir [45].

2.10. Literatiir Arastirmasi

ROS’larn sterilizasyon islemlerinde kullanilmasina dair gegmis ¢aligmalar ele alindiginda,
ROS’un iiretilmesi maksadiyla UV 15101 ti¢ farkli dalga boyunda kullanilmistir. Bahse konu
caligmadaki suyun, UV 1s1n haznesinden gecerek temizlendigi ve sistem icin tasarlanan
cihazdan gecerek c¢ikis noktasina ulastiginda ROS’larin etkisiyle sterilizasyon islemini
tamamen gergeklestirdigi gdzlemlenmistir. Yeni sterilizasyon sisteminin etkinligi,
sterilizasyon testinin sonuglari, alglerin ayrigsmasi ve boyanin renginin giderilmesi ile

kanitlanmastir [46]. Sekil 2.3 de sistemin temel yapisinin gorseli goriilmektedir.
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Sekil 2.3. Yeni sterilizasyon sisteminin temel yapisi [46]

Mikroorganizmanin sterilize edilmesinde etkili bir ara¢ olarak kullanilan radikal buhar
reaktorii (RVR) ile iiretilen ROS, elektron spin rezonansi (ESR) kullanilarak Sl¢iilmiis ve
singlet oksijen ve hidroksil radikalleri iiretebilen ve agiga c¢ikarilabilen sistemin etkili bir

sterilizasyon yontemi oldugu goriilmiistiir [47]. Reaksiyon sisteminin gorseli Sekil 2.4°de

goriilmektedir.
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Sekil 2.4. Reaksiyon sisteminin sematik gorseli [47]

Diger bir calismada aragtirmacilar Dielektrik Bariyer desarj1 (DBD) kullanilarak Streptokok
piyojenlerinin dezenfeksiyonunda Oz ve CO; gazlarinin etkisini aragtirmiglardir. O2 gazinin
dielektrik bariyer desarjina etkin oldugunu ortaya ¢ikarmiglardir [48]. Sekil 2.5°de deney

diizenegi goriilmektedir.

Gaz Girisi
b
>
Yiiksek Voltaj
Krvicr Elektrot Steril Bilme
Kwviea Elektrot
Plazma
Ismas1
40 mm
Dielektrik
Ornek
3 mm

Sekil 2.5. Deney diizeneginin sematik diyagrami [48]
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ROS tiirlerinden biri olan singlet oksijenin az miktarda uygulanmasinin, yaygin olarak
kullanilan dezenfektanlara kars1 direng gosterdigi ve sonrasinda bakterinin sterilize edildigi

gbzlemlenmistir [49].

Tibbi cihazlarin {iretiminde kullanilan malzemelerin radyasyon ve oksidasyonun etkisi
sonucundaki davraniginin 6nemine dikkat ¢ekilerek ilgili islem siire¢lerinin implantlarin
yiizeylerine olan etkileri arastirilmig, radyasyon araciligiyla yapilan islemin ylizey
deformasyonu ile birlikte 1s1 artisina da sebep oldugu, ancak oksidasyonla gergeklestirilen
islemin biiyiik 6l¢iide olumsuzluga neden olacak etkileri olmadigi belirlenmistir [50]. Sekil

2.6’da calismanin 6zet grafigi goriilmektedir.

Sekil 2.6. Calismanin 6zet grafigi [50]

Diger bir calismada sterilizasyonun temel unsurlarinin O» radikalleri oldugu ortaya
konulmustur. Besinlerin oksidatif metabolizmasiyla ROS’larin {iretilebilecegi agiklanmus,
jet konfigiirasyonu ile {iretilen ROS’larin patojenlere karst savunma mekanizmasi
olusturdugu bdylece tibbi cihazlardaki mikroorganizmalarin sterilize edilmesinde etkin
olarak kullanilabilecegi gosterilmistir [51]. Resim 2.1°de kontrol hiicreleri ve plazma

isleminden sonraki hiicrelerin mikroskobik goriintiisii yer almaktadir.



26

Resim 2.1. Kontrol hiicreleri (a) ve 75 W'de 2 dakikalik plazma isleminden sonraki
hiicreler (b) [51]

Antibiyotiklere karsi direncli bakterilerin sterilizasyonu ve yaralarin daha kisa siirede
iyilesmesi siirecinde ROS tiirlerinden yararlanilmistir. Gergeklestirilen in vivo testler
sonucunda %0,5 HD’nin gram pozitif ile birlikte gram negatif bakteriye karsi da etkili
olmasinin yani sira bakterileri 6ldiirdiigli ve yaralarin iyilesme siirecini hizlandirdigi
goriilmiistiir. Bunlara ek olarak organlar {izerinde toksisitenin tespit edilmedigi ortaya

konulmustur [52]. Resim 2.2’de yapilan islem sonrasi yiizey morfolojileri goriillmektedir.

0.5% HD

Hydrogel TiO, HD

S. aureus

E. coli

Resim 2.2. Yapilan islem sonrasi yiizey morfolojileri [52]

Calisma ile ETO’nun; kadinlarda dogurganlik oranii azaltma, sterilizasyon haznesinden
temizlenme isleminin uzun siirmesi ve toksisite gibi dezavantajlari degerlendirilmis ve
singlet oksijen gibi aktif oksijen tiirlerinin yiliksek oksidasyonu sayesinde sterilizasyon
islemlerinde kullanimi agiklanmistir [53]. Sekil 2.7°de Sterilizasyon sistemi ve deney

aparatinin sematik diyagrami goriilmektedir.
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Sekil 2.7. Sterilizasyon sistemi ve deney aparatinin sematik diyagrami [53]

Farkli sterilizasyon tekniklerinin (¢oziicli temizleme, Oz plazma, UV 1s1masi, otoklav ve
H>02, N) ultrananokristal elmasin yiizey kimyasi, hiicre tepkisi, biyoaktivitesi ve
elektrokimyasal Ozellikleri iizerindeki etkileri incelenmistir. Sterilizasyon tekniklerinin,
grafit tane smirlarmin  kismen asindirilmast ve karbon oksit islevselliklerinin
olusturulmasiyla elmas yilizeyini degistirdigi, hidrojen peroksit gazi sterilizasyonunun
fibroblast hiicreleri i¢in optimum yontem oldugu tespit edilmistir [54]. Bir cam lamel
referansiyla karsilastirildiginda sterilize edilmis ve sterilize edilmemis elmas numunelerinde
kortikal ndron hiicresi biiyiimesi, 48 saatlik kiiltiirden sonra hiicre yogunlugu, ortalama norit
uzunlugu ve otoklav ile sterilize edilmis elmasa bagli bir ndron hiicresinin Scanning electron

microscope (SEM) goriintiileri Resim 2.3’de gosterilmistir.
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Resim 2.3. Sterilize edilmis ve sterilize edilmemis elmas numunelerinde kortikal néron
hiicresi biiylimesi (a-b), Otoklav ile sterilize edilmis elmasa bagli bir néron
hiicresinin SEM goriintiileri (c-d) [54]

Diger bir calismada, Escherichia coli'nin sterilizasyonu ve Escherichia coli'den tiiretilen
lipopolisakarit’in eliminasyonu, atmosferik basingta kendi tasarladiklar1 mikrodalga
kaynakl1 plazma sistemi kullanilarak incelenmistir [55]. Resim 2.4’de islenmemis kontrol
ve atmosferik basin¢ta mikrodalga kaynakli argon plazmasina maruz birakilan sporlarin

SEM fotograflari bulunmaktadir.

006408 20KV Ak 1. 28un

006400 20KV X2

Resim 2.4. Islenmemis kontrol ve atmosferik basingta mikrodalga kaynakli argon
plazmasina maruz birakilan sporlarin SEM fotograflari [55]
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Plazma yontemiyle yapilan bir bagka calismada, elektron siklotron rezonanst (ECR)
plazmanin darbeli tahriki ile kii¢iik sisenin i¢ine yerlestirilmis sonrasinda ise manyetik
konfigiirasyon kullanilarak kumasla kapatilmis sisenin diisiik sicaklikta sterilizasyon islemi
gergeklestirilmistir. ECR plazma ile kiigiik bir sisenin sterilizasyonu arastirilmis ve sisedeki
ECR noktast disindaki konumlarda sterilizasyon dogrulanmistir [56]. Sekil 2.8’de deney

diizeneginin sematik gorseli bulunmaktadir.
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Sekil 2.8. Deney diizeneginin sematik diyagrami [56]

Farkli desarj modlarinda ¢alisma i¢in plazma olusumundaki farkliliklar incelenmis ve
spesifik olarak, plazmanin farkli siiriis voltajlar1 ve gaz akis hizlar i¢in desarj 6zellikleri
incelenmistir. Gelistirilen cihazin gaz-sivi karisabilir desarj modunda daha iyi performans
gosterdigi ve bakteri zar1 potansiyeli Olgiilerek hiicrelerin depolarizasyona ugradig,
bakterilerin 6liimiine yol agtig1 gosterilmistir. Desarjin yiiksek seviyelerde H.O2> ve NO»
icerdigi ve aktiflestirilmis suyun mikroorganizmalarla kontamine olmus numuneleri sterilize
etmede etkili oldugu kanitlanmistir [57]. Sekil 2.9’da sistemin sematik gorseli

goriilmektedir.
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Sekil 2.9. Sistemin sematik gorseli [57]

ROS’un dis hekimligi alaninda dis beyazlatma ve kompozit re¢ine polimerizasyonu gibi dis
tedavilerinde kullanildig1, ayrica kok kanalinin periodontal tedavisi ve sterilizasyonu i¢in

uygulandigr bildirilmistir [58].

Kat1 yiizeyler {lizerindeki yapigmis organik kirlilik ve yiizey islevsellestirme icin yesil
temizleme islemlerini gergeklestirmek amaciyla, bir radikal buhar reaktorii (RVR)
kullanilarak ROS iiretebilen bir sistem gelistirilmistir. Bir organik polimer ve bir protein
tarafindan kirlenmis kati1 yiizeylerin herhangi bir kimyasal madde olmaksizin RVR
kullanilarak basariyla temizleme islemi gerceklestirildigi goriilmiistiir [59]. Sekil 2.10°da

sistemin sematik gorseli goriilmektedir.
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Sekil 2.10. Sistemin sematik gorseli [59]
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Tez calismasi kapsaminda yapilan literatiir arastirmasinda, ROS’larimn sterilizasyon iglemi
gerceklestirmek icin kullanildig: fakat tibbi cihazlarin sterilizasyon islemlerinde daha 6nce

kullanilmadig tespit edilmistir.
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3. TASARLANAN SISTEM

Son yillarda atmosferik basingli dielektrik bariyer desarjli plazma jetleri (DBD) biyoloji,
biyomedikal, kimyasal sentez, polimer uygulamalari ve dis hekimliginde kullanilmaktadir.
Halihazirdaki kullanim1 ve onkoloji alaninda gerceklestirilecek olasi uygulamalar1 sebebiyle
ilgi ¢ekici bir konu haline gelmistir. Plazma iiretmek ve siirdiirmek i¢in termal, elektrik veya

151k enerjisi kullanilabilir [60-61].

Os olusumu, O4in D2d singlet temel durumunun sicaklik dinamik siireci Born-
Oppenheimer molekiiler dinamik simiilasyonlar1 ile kalibre edilmis bir Discrete Fourier
transform (DFT) tabanli elektronik yap1 kullanilarak oda sicakliginda gerceklestirilmistir
[62].

O4’lin bir takim coklu konfigiirasyonel karaktere sahip bir molekiil oldugu spektroskopik
bilgilerle gdsterilmistir. Kimyasal hesaplamadan 6nce, Kohn-Sham determinantina dayanan
bir DFT yonteminin Oy i¢in aninda elektronik yap1 hesaplamalari yapmak icin giivenilir bir
sekilde kullanilip kullanilamayacagi tespit edilmistir. Hem optimize edilmis geometriler
hem de bir dizi temsili degisim-korelasyon fonksiyoneli ile elde edilen statik titresim

spektrumlari iizerinde kapsamli ve ayrintili bir ¢calisma gergeklestirilmistir [63-64].

Atmosferik basingli DBD, tek kutuplu pozitif darbeli giic kaynagi kullanilarak plazma
iiretmek i¢in tasarlanmistir. Uygulanan voltaj ve gaz akis hizinin fonksiyonu olarak {iretilen

plazmanin 6zelliklerini aragtirmak i¢in hem optik hem de elektrik teknikleri kullanilmistir.

Spektrofotometre ¢ikisi sayisal hale getirilerek bilgisayar ortamina aktarilmistir. DBD’nin
3,5kV'da, 26,5 °C’de Oz ile dlgiilen tipik desarj voltaji ve akim dalga formlar: 3 litre/dakika
akis hizi ile tiirlerin tanimlanan ana pikleri ile birlikte kaydedilen emisyon spektrumu Sekil

3.1'de gosterilmistir.

Reaktif tiirleri belirlemek i¢in, 100-500 nm arasindaki genis bir dalga boyu araliginda optik
emisyon spektroskopisi 6l¢timleri yapilmistir. Optik emisyon spektrumunda, OH ve N igeren

tirler, Oz atomlari, yar1 kararli Oz molekiilleri goriilmektedir.
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Sekil 3.1. Kaydedilen emisyon spektrumu

Korona desarjlari, atmosfer basincinda veya yakininda meydana gelen orta derecede diisiik
giiclii elektrik desarjlaridir. Korona bir elektrot iizerindeki kiigiik ¢apli teller, igneler veya

keskin kenarlarla iligkili giiclii elektrik alanlari tarafindan tiretilir [65].

Tasarlanan sistemde, korona desarj1 olusturmak i¢cin DBD plazma reaktorii gelistirilmistir.
Gelistirilen reaktor, silindirik yapidadir ve aliiminyumdan imal edilmistir. Silindirin
uclarinda Oz gazinin giris-¢ikis yapabilmesi i¢in baglanti nipelleri bulunur ve bahse konu
nipellerden saf O, gazi uygulanmistir. Reaktor, 8 bar basinca dayanabilecek giice sahip
olacak sekilde tasarlanmistir. Reaktoriin igerisine, i¢ duvarina yapisik olacak sekilde
silindirik sintilator dielektrik materyal yerlestirilme islemi gergeklestirilmistir. Materyalin i¢
ylizeyine ise krom elektrot malzeme gerilmesi saglanmistir. Boylece dielektrik materyalin

her iki ylizeyi de iletken elektrotlar ile ¢evrelenmistir.

Iki iletken arasinda yer alan yalitkan malzeme yapisina sahip olmasi nedeniyle reaktor
sistemi kondansator gorevi gormektedir. Kapasitoriin i¢inde bulunan dielektrik materyalin
ylizeyinde bulunan nanotiipler plazma yontemi ile delinmistir. Ayrica materyalin tiim
yiizeyleri 6zel bir nano polikristal yari-iletken malzeme ile kaplanmistir. Elektron
gecirgenligi dielektrik materyal ile saglanmaktadir. Materyal lizerindeki nanotiiplerin sayist,

elektron gecirgenliginin ne kadar olacagini ve sistemin c¢alisacagi potansiyeli belirlemistir.
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Elektrotlarin elektron aktivitesi, yiiksek potansiyel ile indiiklenmesiyle olusturulmustur. Bu
da materyalin yiizeyinde 240-254 nm dalga boylarinda plazmik UV 1s1n1 olusumuna sebep
olur.

Iyon degistirmeli kiitle spektrometresinde 6l¢iim yapilirken test kalibrasyonu sirasinda 254,4

nm dalga boyunun Oy elde etmekte ideal dalga boyu oldugu tespit edilmistir.

Reaktoriin indiiklenmesi asamasinda reaktor iizerindeki sok dalgalar1 elektromanyetik
sikistirma etkisi teorisi ile olusturulmustur. Reaktor alternatif akim ile indiiklenenmistir. Sok
dalgalar1 siniizoidal indiikleme potansiyelinin negatif bdlgesinindeki en ug¢ (ekstremum)
noktasima uygulanmistir. Boylelikle kullanilan UV, oksijenin dig 2 orbitalinden son dis
orbitaline kadar elektronlar1 toplamak ve elektron ¢ikarilmasini kolaylastirmak dolayisiyla

Oj4 elde etmek i¢in kullanilmustir.

Reaktorden gecirilen oksijen gazi, notr oksijen molekiilinden farkli &zellikler
gostermektedir. Bu gaz spektrofotometri cihazinda test edildiginde, 240 nm — 254 nm dalga
boyu araligindaki 15181 absorbe etmektedir. Bu dalga boyunda plazmik UV 15181 ile uyarilan
02 molekiiliinden elektromanyetik sikistirma etkili sok dalgalar ile elektron koparilmis ve

bu sayede yeni tip bir oksijen allotrop molekiilii olugturulmustur.

Reaktor ile radyoaktif olmayan plazma tiretilmis ve bu islem i¢in havadan elde edilen saf
oksijen kullanilarak enerjilendirilirme islemi gerceklestirilmistir. Boylelikle manyetik
sirtinme minimum seviyede tutularak islem sirasinda yiliksek 1sinin agiga cikmasi
engellenmistir. Elektrik enerjisi az miktarda kullanilarak havadan elde edilen saf oksijen

enerjilendirilmistir. Bunun disinda higbir kimyasal veya sarf giderine ihtiya¢ duyulmamustir.

Enerjilendirilmis oksijen reaktdriiniin kapasitans degerine uygun endiiktansh yiiksek gerilim
trafosu secilmistir. Buna gore L ve C degerlerinden yola ¢ikarak devrenin rezonans frekansi
hesaplanmistir. Tasarlanan devre bu frekansa uygun topolojide ¢alistirildiginda
enerjilendirilmis oksijen reaktoriiniin iletken plakalar1 arasinda meydana gelen elektrik

arklar1 plazmik 15181 olugturmaktadir.

Ana mikro denetleyiciyi besleyen gii¢ kaynagi 12 V ve 12 W, transformator icin elektronik
stirlicti ise 24 V ve 150 W degerlerine sahiptir. Mikrodenetleyici olarak 8-bit Midray Class
PIC18F4550 I/P 8-Bit 48 MHz kullanilmistir [66-68]. Mikrodenetleyici, sterilizasyonu
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gerceklesecek tibbi ekipmanlarin YOMA'ya maruz kalma siiresini ayarlamak igin
kullanilmistir. Tasarlanan sistemde sifir gerilim anahtarlamali push flyback siiriicii
kullanilmigstir. Yiiksek gerilim trafosunun birincil bobin sargist 2x15'tir; sekonderde 3000
bobin sarimi1 vardir. Transformatoriin ¢ikisinda 50.000 V’luk bir potansiyel elde edilmistir

ve reaktoriin ¢ektigi akim miktar1 yaklasik 1 mA'dir.

Devre topolojisi su sekilde tasarlanmistir: LC rezonans devresi 20 kHz, kapasitans 12,68 pF
ve indiiktans 500 MHz'dir. Reaktor tasariminda Soguk Atmosferik Plazma Korona Desarj
yontemi kullanilmigtir. Kapasitorde kullanilan reaktoriin kapasitans degeri, reaktorde
kullanilan dielektrik malzemenin tasarimina baglhdir. Dielektrik malzeme tizerinde 1 nm'den
daha kiiciik tasarlanmis nanotiipler vardir. Ayrica, nano-materyal 6zel bir nanoatomik
polikristaller ile kaplanmistir; bdylece, nanomalzeme lizerindeki elektron ge¢isi, kapasitoriin
indiiksiyon voltaji1 ile degismektedir. Elektron gecisine bagl olarak kapasitoriin degeri de
degismektedir. Yeni nesil Soguk Atmosfer Plazma Reaktorii, malzemenin 6zelliklerinden

yararlanilarak tasarlanmistir.

3.1. Onerilen Sistem Donanim

Tasarlanan sistemin blok diyagrami Sekil 3.2°de, Sekil 3.3’de ise tasarlanan sistemin

sematik diyagrami bulunmaktadir.

Surlcl

e d  Bilgisayar

Devre

Sekil 3.2. Donanimin blok diyagrama.
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Sekil 3.3. Tasarlanan sistemin sematik gorseli
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Deneyin test edilmesi sirasinda kullanilan desikatoriin kapaginda gaz girisi ve ¢ikisi igin iki

adet delik bulunmaktadir.

Tasarlanan cihazdan gelen yeni tip oksijen molekiilii allatrop hortum yardimiyla desikatore
verilirken, ¢ikis hortumu ile desikator igindeki gazin atilmasi laboratuvar disina verilmesi

saglanmaktadir.

Tasarlanan sisteme ait Resim 3.1’de bobin goriintiisii, Resim 3.2°de sogutucu devre, Resim

3.3°de plazma ile delinmis cam, Resim 3.4’de tasarlanan sistemdeki dielektrik malzeme

gorselleri goriilmektedir.

Resim 3.1. Tasarlanan devredeki bobin goriintiisii

Resim 3.2. Tasarlanan sistemdeki sogutucu devre
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Resim 3.4. Tasarlanan sistemdeki dielektrik malzeme

Tasarlanan reaktor 6 ana boliimden olusmaktadir;

e Dielektrik Materyal: Dig ¢ap 30 mm, et kalinlig1 1,4 mm ve uzunlugu 1500 mm olan
medikal quartz cam tiip plazma cnc ile delinmistir. Delinen tiip plazma piiskiirtme
yontemi kullanilarak semikondiiktor (Polikristal = Sintilatdr) nanomateryal ile
kaplanmistir. Once medikal quartz boru temin edilip, daha sonra plazma cnc islemi
uygulanmis, son olarak da plazma piiskiirtme yapilmistir.

o Aliiminyum Reaktor: 7075 serisi aliminyum kullanilarak iglenmistir.
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e Krom Elektrot: Saf krom malzemeden 25 mesh orgii sinifinda yapilmis materyal i¢
elektrot olarak kullanilmigtir. Materyal quartz cam boru icine silindirik sekilde
gerilmistir. Cam malzemenin her iki u¢ kismindan 0,5 cm bosluk birakilmistir. Elektrota
I mm capinda kaplamasiz bakir tel lehimlenmis, bu tel dirsek rakor {izerinde agilacak
delikten gecirilmis ve bu delik lehim ile kapatilmistir. Telin ucu ise lehim yapilabilecek
bir uzunlukta kesilmistir.

e Reaktor Ayagi: Poliamid 6 materyalden imal edilmistir.

e Reaktor Kapagi: Poliamid 6 materyalden imal edilmistir.

e Gaz Giris Cikis Baglantilari: Gaz giris ¢ikis baglantilarinda bir tarafi 3/8 konik vida dis,
diger tarafi 8x6 teflon hortuma gére somun sikmali bir tarafi diiz ve diger tarafi dirsek

rakor kullanilmistir.

Tasarlanan sistemdeki reaktor ve reaktoriin ayaklar iizerine konulmus hali Resim 3.5’de

goriilmektedir.

Lt EARAN AN

RENEE

Resim 3.5. Tasarlanan sistemdeki reaktor ve reaktoriin ayaklar tizerine konulmus hali

Tasarlanan sistemin kutulanmis son hali ise Resim 3.6’da gosterilmektedir.
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Resim 3.6. Tasarlanan sistemin kutulanmig son hali
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4. DENEYSEL CALISMALAR

Yeni tasarlanan sistemin sterilizasyon etkinliginin test edilme siirecinde; hazirlanan biitiin
test oOrneklerinin Geobacillus stearothermophilus ile kontaminasyonu saglanmistir.
Sonrasinda mikroorganizma varliginin sterilizasyon giivence diizeyinde olup olmadig1 Gazi
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi biinyesindeki Farmasotik Mikrobiyoloji Arastirma

Laboratuvarinda ve Diizen Norwest Cevre Laboratuvarinda gozlemlenmistir.

Tasarlanan sistemin test edilmesi asamasinda Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi’nde
bulunan Farmas6tik Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuvarinda gerceklestirilen ilk deneyde
sterilizasyon analizi, test edilecek Orneklerin otoklavlama islemi, Geobacillus
stearothermophilus ile kontaminasyonu ve sonrasinda dl¢iilen sterilizasyon etkinligini tespit

etme islemi yapilmistir.

Bahse konu sistemin sterilizasyon gerceklestirme etkisinin dogrulama calismalari, Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi biinyesindeki Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali’ndan tedarik
edilen, sterilizasyon dongiilerinin periyodik kontroliinde kullanilan Geobacillus
stearothermophilus (3M Attest 1264) ETO biyolojik indikatdrii ile gergeklestirilmistir. Sekil

4.1’de biyolojik indikatoriin gorseli goriilmektedir.

M At
o
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Sekil 4.1. Deneylerde kullanilan etilen oksit biyolojik indikatdrii [69].

AlE

I

Geobacillus stearothermophilus sporu, aerobik mikroorganizmalarin 1siya en dayanikli
sporlarindan biridir. Literatiir incelemesi yapildiginda 1stya en direngli bakteri oldugu tespit
edilmistir [70]. Bu mikroorganizmanin sporlari, sahip olduklar1 1s1 direnci nedeniyle

sterilizasyon islemlerinin etkinligini degerlendirmek icin biyolojik bir gdsterge olarak
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kullanilir. Bu nedenle deneyler gerceklestirilirken Geobacillus stearothermophilus sporu

tercih edilmistir [71-73].

Sistemin giivenilirliginin arttirilmas1 maksadiyla ayn1 boyutlarda (2 cm?), on dort adet farkli
malzemenin, farkli zaman araliklarindaki test sonuglarinin gézlemlenebilmesi i¢in dorder

adet ayn1 6rnekten temin edilmistir.

On dort farkli malzeme ise; ti¢ tahta tiirti (piirtizli, tirtikli ve diiz), kagit havlu, karton, cerrahi
maske, kumas, plastik su sisesi kapagi, plastik sise pargasi, madeni para, ¢gengel igne, plastik
oyuncak pargasi, cam, aliiminyum folyo olarak secilmistir. Resim 4.1°de test edilen

malzemelerin petri kabina yerlestirilmis hali goriilmektedir.

Resim 4.1. Test 6rnekleri (piirlizlii ylizeyli tahta, tirtikli ylizeyli tahta, diiz ylizeyli tahta, kagit
havlu, karton, cerrahi maske, kumas, plastik su sisesi kapagi, plastik sise parcast,
madeni para, ¢engel igne, plastik oyuncak parcasi, cam, aliminyum folyo: 2
2
cm®)

Memmert marka IN75 model inkiibatdr ile, 107 cfu/ml nutrient broth medium (NBM;
Difco)’da, 37 °C’de hazirlanan Geobacillus stearothermophilus taze kiiltiir siispansiyonu
kullanilmigtir. Test Orneklerinin yiizeylerinin tamaminin bahse konu siispansiyon ile
kontamine edilmesi saglanmistir. Resim 4.2°de Geobacillus stearothermophilus biyolojik
indikatoriiniin etiivde 37 °C’de hazirlanan kultiirii, Resim 4.3’de ise indikator ile

kontaminasyon iglemi goriilmektedir.
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Resim 4.2. Geobacillus stearothermophilus biyolojik indikatoriiniin hazirlanan kiiltiirti

Resim 4.3. Biyolojik indikator ile materyallerin biitiin yiizeylerinin kontaminasyonu

Laboratuvardaki ortam kosullarinin ISO/IEC 17025:2017 standardina (bagil nem degeri
%45+10, sicaklik degeri 23+2 °C) uygun olacak sekilde hazirlandig tespit edilmistir.
Deneyin gergeklestirildigi sirada ortam bagil nem %45,1 ortam sicakligi 23,2 °C olarak
Olctilmiistiir. Niive marka OT 4060 model otoklavda 20 dakikada, 120 °C sicaklik ve 1 atm
basing altinda test edilecek tiim Orneklerin islem Oncesi steril olmasi saglanmistir. Resim
4.4°da islemlerin gerceklestirildigi otoklav, Resim 4.5’de test orneklerinin desikator

icerisine yerlestirilmesi goriilmektedir.

Sterilizatoriin ve inkiibatoriin kalibrasyonu sirasinda hesaplanan dl¢iimler, kilavuz “DKD-R

5-7 iklim Odalarmin Kalibrasyonu ve Sicaklik ve/veya Nem Kontrollii Muhafazalarin
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Kalibrasyonuna iliskin Kilavuz” ilkelerinde belirtilen kalibrasyon prosediiriine uygun olarak

gergeklestirilmistir.

Resim 4.4. Test orneklerinin islem dncesi sterilizasyonunun saglandigi Niive marka OT
4060 model otoklav

Steril petri kabindaki on dort farkli malzemenin dorder adet test 6rnekleri desikator igerisine
yerlestirilmis ve belirlenen siirelerde (15, 30, 45 ve 60 dakika) test edilmesi islemine

baslanmasi i¢in hazirlik asamalar1 tamamlanmustir.

Resim 4.5. Test 6rneklerinin desikator icerisine yerlestirilmesi

Tasarlanan sistemin Oxytime 7F-5 oksijen konsantratorii ile 3 litre/dakika siirekli akis saf
oksijene maruz birakilmasi sonucu elde edilen YOMA nin belirlenen siirelerde (15, 30, 45

ve 60 dakika) test orneklerine niifuz etmesi saglanmistir.
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Resim 4.6’da Oxytime 7F-5 oksijen konsantratorii, Resim 4.7’°de ise testin gerceklesmesi

strasinda test orneklerinin YOMA ’ya maruz birakildigi sistem goriilmektedir.

Resim 4.7. Test 6rneklerinin YOMA ’ya maruz birakilmasi

Biitlin 6rnek malzemelerin kat1 besiyerine yerlestirilmesinin ardindan 37 °C’de Memmert
marka IN75 model inkiibator ile inkiibasyonu (16-18 saat) sonrasinda bakteri iiremesi olup
olmadiginin tespit edilmesi maksadiyla ilgili 6rneklerin makroskobik (gozle) olarak kontrol
edilmesi saglanmistir [74]. Resim 4.8’de YOMA’ya maruz birakilan test 6rneklerinin 16-18
saat siirecek inkiibasyonu Oncesinde 37 °C’ye ayarlanmis etiive yerlestirilmis hali, Resim

4.9°da test sonuglarinin gdzlemlenmesi goriilmektedir.
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Resim 4.8. Test 6rneklerinin 16-18 saat inkiibasyon igin yerlestirilmesi

Resim 4.9. Test sonuglariin gézlemlenmesi

Silindir seklinde, hacmi 18,24 (~20) dm?® olan desikator igerisinde; piiriizlii yiizeyli tahta,
tirtikl1 yiizeyli tahta, diiz ylizeyli tahta, kagit havlu, karton, cerrahi maske, kumas, plastik su
sisesi kapagi, plastik sise parcasi, madeni para, ¢engel igne, plastik oyuncak pargasi, cam,
aliiminyum folyo (2cm?) olmak iizere toplam on dort farkli 6rnegin (14x4); Geobacillus
stearothermophilus (107 cfu/ml) taze kiiltiir siispansiyonu ile kontamine edilmesi sonrasinda
15, 30, 45 ve 60 dakika siiresince YOMA gazina maruz birakilmasiyla besiyerinde lireme
olup olmamasinin (37 °C Etiiv; 16 saat) makroskopik gbézlem sonuclari Cizelge 4.1°de

aciklanmustir.
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Cizelge 4.1. Test 6rneklerinin YOMA ’ya farkli siirelerde maruz kalmasi sonucu goriilen test
sonugclari

YOMA Gazina Maruziyet Stireleri
15 dakika | 30 dakika | 45 dakika | 60 dakika

%
z

Ornekler Maktoskopik Sterilizasyon Sonuglart

—

Kagit Havlu

Karton
Cerrahi Maske

Kumas

Plastik Su Sisesi Kapagi

Plastik Sise Parcasi

Piirtizsuz Tahta

Tirtikl1 Yiizeyli Tahta

A S e I Bl Il Bl
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14. Cam
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Ureme var: + Ureme yok: -

Testlerden elde edilen sonuglar ele alindiginda, sterilizasyonu tamamlanan tibbi cihazlarda
bakteri tiremesi durumunun kontrolii saglanmis ve tasarlanan sistemin sporlu bakterilerle
test edilmesi sonucu mikroplar1 yok etme basariminin optimum 30 dakikada %100
saglandig1, 6rneklerin iizerinde liremeye rastlanilmadigi tespit edilmistir. Ancak 15 dakikada

YOMA nin istenilen etkiyi gosteremedigi tespit edilmistir.

Sterilize etme basariminin optimum 30 dakikada %100 oldugunun tespitinin ardindan
yapilan c¢aligmanin giivenilirliginin arttirilmasi maksadiyla; yeni tasarlanan sistemin
sterilizasyon etkinliginin Deney ve Kalibrasyon Laboratuvarimin Yeterliligi icin Genel
Sartlar (TS EN ISO/IEC 17025) uluslararas: standardinin gerekliliklerini saglayarak hizmet
veren Diizen Norwest Cevre laboratuvarinda tekrar test edilmesi saglanmistir. Standartta

uygun olan ortam kosullar1 Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi biinyesindeki Farmasotik
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Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuvarinda yapilan deney ile ayni olacak sekilde (bagil nem
%45,1, sicaklik 23,2 °C) gerceklestirilmistir. Ayrica segilen ayni test 6rneklerinde (tahta,
havlu kagit, madeni para, aliiminyum folyo, kumas: 2 cm?), ayn1 biyolojik indikatér, ayni
reaktdr giicli ile ayni siirede yalnizca test isleminin gerceklestigi desikator kapasitesi
yaklasik iki katina ¢ikarilarak 40,69 (~40) dm® deney tekrarlanmistir. Resim 4.10°da akredite

laboratuvarda test edilen ornekler goriilmektedir.

Resim 4.10. Akredite laboratuvarda denenen test 0rnekleri

Oncelikle 20 dakikada boyunca, 120 °C sicaklik ve 1 atm basingta biitiin malzemelerin

otoklavda sterilize edilmesi saglanmistir.

Ornekleri inkiibe etmek i¢in kullanilan Geobacillus Stearothermophilus bakteri susu yine bir
onceki deneyle aymi olacak sekilde Gazi Universitesi Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvarindan temin edilen Geobacillus stearothermophilus (3M Attest 1264) ETO
biyolojik indikatoriinden elde edilmistir. Tasarlanan sistemin Oxytime 7F-5 oksijen
konsantratdrii ile 3 litre/dakika siirekli akis saf oksijene maruz birakilmasi sonucu elde edilen
YOMA’nin belirlenen stirelerde (30, 45 ve 60 dakika) test drneklerine niifuz etmesi
saglanmistir. Uygulamalar sonucunda herhangi bir ilireme olup olmadigi tekrar test
edilmistir. Resim 4.11°de Akredite laboratuvarda test edilecek malzemelerin 40 dm?*’liik

sterilizasyon kabinine yerlestirilmesi goriilmektedir.
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Resim 4.11. Test drneklerinin sterilizasyon kabinine yerlestirilmesi

Laboratuvardan alinan sonug¢ raporuna gore; paralel olarak ekim yapilan plaklarda iireme
goriilmemis olup, 6rnekleme inokiile etmek i¢in kullanilan Geobacillus Stearothermophilus

susu 3M Attest 1264 biyoindikatdriinden elde edilmistir.

Ornekler dncelikle otoklavlanarak sterilize edilmistir. Inokiile edilecek bakteri kiiltiiriiniin
hazirlanmasinda Geobacillus Stearothermophilus eklenen besiyeri, spor olusumunu
saglamak i¢in 40 °C derecede 3 giin inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonrasinda Gram boyama
ile spor olusumu gozlenmistir. Spor olusumu gozlenen bakteri kiiltiiriinii yogunlugu 0,5
McFarland’a ayarlanmis ve steril 6rneklerin tizerlerine 0,1 mL olacak sekilde uygulanmustir.
Uygulama sonras1 her bir 6rnek, 100 ml Fizyolojik tuzlu su (FTS) i¢eren kaplara alinarak 5
dakika siireyle ultrasonik su banyosunda bekletildikten sonra vortekslenmis, daha sonra
buradan seri diliisyonlar hazirlanarak ekimleri yapilmistir. Resim 4.12°de ultrasonik su

banyosunda bekleyen test 6rnekleri goriilmektedir.

Resim 4.12. Ultrasonik su banyosunda bekleyen test 6rnekleri
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YOMA’ya maruz birakilan test ornekleri 37 °C’ye ayarlanmig etiive yerlestirilmis ve

belirlenen inkiibasyon (16-18 saat) siiresince beklenilmistir. Kati besiyeri iizerine

yerlestirilmis malzemeler Resim 4.13°de goriilmektedir.

Resim 4.13. Kat1 besiyeri lizerine yerlestirilmis malzemeler

3 litre/dakika siirekli akis saf oksijene maruz birakilmasi sonucu olusan YOMA nin test
orneklerine niifuz etmesi saglanmistir. Resim 4.14’de testin gerceklesmesi icin kurulan

sistem goriilmektedir.

Resim 4.14. Testin gerceklesmesi i¢in kurulan sistem
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Test isleminin gerceklesmesinin ardindan akredite laboratuvardan alinan nihai sonug raporu
Resim 4.15 ve Resim 4.16°da, rapordan elde edilen verilerle ¢izilen analiz grafigi Sekil

4.2.°de goriilmektedir.
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% ANALIZ SOMUCLAR]
GRNEX Wi Uygulama 30 Dakikahk 45 Dakikahk 60 Dakikahk
Yapilmayan Kentrel | Uygulama Sonrasi Uygulama Sonras ygulama Sonras
B kob/mL T.8x 108 < 1,0x 1080 < 1,0 108t 5,0 x 10°
Hamt Halu
Logaritmik Azalma =39 =39 4,2
leabf il 8.6 ¥ 100 <1, 0% 1P « 1,0 1047 5,0 % 107
Kurmnaz
Logaritmik Azalrma = 3,9 =3,9 3.2
leab il 8,0 x 10% 2,1 x 108 21 x 100 1,9 x 106
Madeni Para - -
Logaritmik Azalma 0,6 0.6 0,6
o/ il 6,7 % 10% 1,0 % 107 1,5x 104 L5x 100
Tahta
Logaritmik Azalma 1.8 1,6 3,4
- kob/ml 2,05 107 4.0 x 107 3.0x 10¢ 1,6 x 10°
Alliminmyum Folyo :
Logaritmik Azalma 3,7 | 1,B 1,9

vapalmigtir.

(*) Paralel olarak eldm yapilan plaklarda Greme giiriilmemis olup, Mllisyon Faktérinden gelen Metod Dedeksivon Limitidir.

tmeklere inokille etmek icin kulianion B. atrophasus sugu, milsteri tarafindan temin edilen, 3M Attest 1264 biyoindikatérinden
elde edilmistir. Msteri tarafindan analizde kullanimak icie temin edilen cesithi Srnekler otoklevianarak sterilize edilmistir,
Inakiile edilecek bakteri kiiltdirdnim hazirfenmasinda, B. atrophaeus eklenen besiyeri, epar olugumuny sadiamak icin 40°C'de 7 glin
inkilbe edilmistir. Inkibasyon sonrasinda Gram boyamna ile spor olusumu gozienmistir. Spor olusumu gazlenen bokteri kiltUringn
yogunlugu 0,5 McFarland'a ayartanmig ve sterll dreklerin dzerlerfne 0,1 ml olacak sekiide uygulanmstr.

Uzerine ekim yopilan Srekler cihazda 3 farklr sirede uygulamaya tabi tetulmustur. Uyeulemaya tabi tutulmeyan bir seri Srnek jse
“Uyguloma Fapilmayan Kontral® slarak kutlanimstir, Uygulama sonrast her bir drnek, 100 mL FTS feeren kaplare alinarak 5 dakika
stireyle witrasenik su banyosunda bekietildikten sonra vortekslenmis, daha sonra buradan seri diliisyonior hazirlanarek ekimieri

Bu rapor woplam I sayfada

Resim 4.15. Akredite laboratuvar test sonuglari
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AMALIZ)

Kullamlan Metodlar:

ANALIZ RAPORU

RAPOR NO: DC-36974

BRNEK: YUZEYLER UZERINE 04 GAZI UYGULAMA SONRASI UREME KONTROLU™ (MIKROBIYOLOJIK

3. Bu analiz raporunun Mebdr ballimil tek bagna veya ayn ayn kullamlamaz.
4. Imzasz ve kasesiz deney raporlan gegersizdir.

Parametre Metod Referans
04 Etkinlik Analizi Bakter inckile edilen materyallerin, 0, gam lreten cihazda -
isleme tabi tutulmasmin ardindan ekimi
1. Analliz sonuclan laboratuvara teslim edilen, tanimiamasi yukarida yapilan aumUne icin geceslidir,
NG 2. Bu rapor, laboratuvarlann izni almadan kismi olarak gofaltilamaz, kullamlamaz.

Analizin Yapildd Yer:

Adres: Dilzen Morwest Laboratuvan, Buyiikesat Mah. Kapt-ar.l;a;a Sk, Mo:2 Gazicsmanpaga / ANKARA

e-mall: duzennonsest@duzen_com,tr

[ Ta;u;-u_n. Labnratw;_r: Bar testler icin taseron laboratuvar kullamlmarmstar.

Bu rapor toplam I sayfadan olusmustur.

KT TAD-1
e

Resim 4.16. Akredite laboratuvar test sonuglari
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Farkh Materyallerin YOMA Gazina Maruz Kalmasinin Analiz Sonuclari

Test Materyalleri
—a— Alliminyum Folyo
— m - Kagit Havlu
- -4 - Kumasg
—a& - Madeni Para
— - - Tahta

20

—
w

Bakteri Konsantrasyonu (106 CFU/ml)
wn 2

0 30 45 60
Zaman (dakika)

Sekil 4.2. Test sonuglarinin analiz grafigi

Testlerden elde edilen sonuclara gore sterilize edilen tibbi ekipman iizerinde bakteri iiremesi
kontrol edilmis ve test islemi gergeklestirilen sistemin mikroplarin sterilizasyonunda
mikroplar1 yok etme konusunda basarili oldugu goriilmiistiir. Bununla birlikte paralel olarak
ekim yapilan plaklarda belirgin iireme goriilmemistir. Ayrica, kiiltiirlenmis plaklarda da
bakteri iiremesi gdzlenmemistir. Uremenin 30 dakika YOMA gazina maruz birakildiginda

kii¢iik koloniler seklinde oldugu plaklar Resim 4.17°de goriilmektedir.
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Resim 4.17. Uremenin kiigiik koloniler seklinde oldugu plaklar

Mevcut bir sterilizasyon teknigini optimize ettikten veya yeni bir teknik gelistirdikten sonra,
metot validasyon c¢aligsmalari yapilmalidir. Validasyon ¢alismalari, iirlinlin Onerilen
yontemle sterilizasyon sonrasi gerekli SGD elde edebildigini belgelemelidir. Endiistriyel
kurulumda, sterilizasyon dogrulamasi genellikle su sekilde degerlendirilir: (i) {irlin
imalatindan sonra niteliksel ve niceliksel biyolojik yiikiin belirlenmesi; (ii) fraksiyonel
islemli sterilizasyon kullanilarak ldiirme oraninin belirlenmesi ve (iii) 10 SGD elde etmek
icin gereken siirenin belirlenmesidir. Kismi agamali sterilizasyonda, {iriin sabit bir sterilant
dozuna maruz birakilir, ardindan direngli mikroorganizmalarin sayis1 yari logaritmik bir
diizlem iizerinde grafiksel olarak rapor edilir ve ekstrapolasyon yoluyla 10 SAL elde etmek

icin gereken doz ve siire tahmin edilir [75].



55

5. SONUC VE TARTISMA

Tez c¢aligmasi kapsaminda mevcut tibbi ekipmanlarin sterilizasyonunda kullanilan
sistemlere gore daha hizli, daha diisiik sicaklikta sterilizasyon islemi gergeklestiren, ¢cevreye
ve sterilizasyonu gergeklestiren personele zarar vermeyen, sterilizasyon yapilan ekipmanlara
minimum zarar vererek ve ekipmanlarda kalinti birakmadan sterilizasyon islemi
gerceklestirilmesini saglayan ve yurt disindan satin alinan sistemlerden ¢ok daha diisiik

maliyetli yerli bir sterilizasyon cihazi gelistirilmistir.

Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi biinyesindeki Farmasétik Mikrobiyoloji Arastirma
Laboratuvarinda 20 dm>’liik desikatdrde gerceklestirilen ilk test isleminden elde edilen
sonuclar degerlendirilmis; sterilizasyonu tamamlanan tibbi cihazlarda bakteri liremesi
durumunun kontrolii saglanmis ve tasarlanan sistemin sporlu bakterilerle test edilmesi
sonucu mikroplar1 yok etme basariminin %100 saglandigi, orneklerin {izerinde liremeye

rastlanilmadig1 makroskopik (gozle) kontrol yontemiyle tespit edilmistir.

Ikinci test islemi, tasarlanan sistem ile gerceklestirilen ilk test sonuglarinin giivenilirliginin
artirtlmast  maksadiyla uluslararasi izlenebilirligi olan Deney ve Kalibrasyon
Laboratuvarinin Yeterliligi i¢in Genel Sartlar (TS EN ISO/IEC 17025) uluslararasi
standardinin gereklerini saglayarak hizmet veren Diizen Norwest Laboratuvarinda
gergeklestirilmistir. Yalnizca deney sartlarindan biri (bir onceki deneyde sterilizasyon
isleminin gerceklestirildigi desikatdriin hacmi iki kat1 (40 dm?) olan sterilizasyon kabininde)
degistirilerek gerceklestirilen ikinci test isleminin sonuclar1 degerlendirildiginde steril edilen

tibbi cihazlardaki bakteri tiremesi durumu tekrar kontrol edilmistir.

Tasarlanan sistemin sporlu bakterilerle test edilmesi sonucu mikroplar1 yok etme
basariminin SGD’deki standartlar1 karsiladigi, malzemelerin iizerinde iiremenin minimum
oldugu, reaktdr giicii iki katina ¢ikarildiginda ilk deneydeki gibi sistemin mikroplar1 yok
etme basariminin %100 olacag: diisiiniilmektedir. Boylelikle tasarlanan sistemin dinamik
sartlar1 olan kararlilik, dogrusallik, dogruluk ve kesinlik hususlarinin gézlemlenmesi

saglanmistir.
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Tasarladigimiz  sistem saatte 4 kW elektrik enerjisi tiiketmekte olup sistemin
sterilizasyonunu tamamlama siiresi 30 dakikaya optimize edilmistir. Bu durumda bir
sterilizasyon dongiislinde toplam elektrik enerjisi tiikketimi 2 kW'dir. Sistemimize en yakin
caligma prensibi olan sterilizasyon islemini gerceklestiren etilen oksit sterilizator ise saatte
3 kW elektrik enerjisi tiiketmekte ve tek dongiide sterilizasyon islemini gergeklestirme siiresi
ISO 14937:2009 standardina uygun iiretim yapan iiretici firma kataloglar1 ve literatiire gore
6-8 saat civarindadir [76-79]. ETO tabanli sistemin sterilizasyon islemini tamamlandiginda
18 kW elektrik enerjisi tiikketilmektedir. Ayrica sterilizasyon islemi sirasinda kullanilan ETO
maliyeti de tliketilen elektrik enerjisine maliyetine eklenecektir. Bu minvalde tasarladigimiz

sistemin etilen oksit sterilizatoriine gore daha ekonomik oldugu saptanmuistir.

Tasarlanan sistemin sterilizasyon islemi gerceklestirilen tibbi cihazlarda kalint1 birakmamasi
sayesinde sterilizasyon islemi biter bitmez sterilizasyonu yapilan tibbi cihazlar teshis ve
tedavi amaciyla saglik personeli tarafindan kullanima hazir olacak, sterilizasyonu
gerceklestiren cihaz ise yeni sterilizasyon dongiisii i¢in vakit kaybetmeksizin
kullanilabilecektir. Boylece hem zamandan tasarruf edilecek hem de ayni siirede ¢cok daha
fazla cihazin steril edilmesi saglanacaktir. Ayrica tasarlanan sistemin sterilizasyon
isleminden sonra ETO yOnteminin aksine zararli gazin ortamdan uzaklagsmasini bekleme
thtiyacimt  ortadan kaldirmasi  sayesinde maliyet agisindan da etkin oldugu

degerlendirilmistir.

En Onemlisi tasarlanan sistemin halihazirda tibbi ekipman sterilizasyonunda siklikla
kullanilan ETO sterilizasyon sistemlerinin bulundugu kabinlere de kolayca entegre edilerek

minimum maliyetle kullanim1 yayginlastirilabilecektir.

Gergeklestirilen testlerin ardindan elde edilen sonuglar dogrultusunda, tasarlanan sistemin
calisma mekanizmasi, kendisine en ¢ok benzeyen ETO kullanilarak uygulanan sistemle

karsilastirilmis, tasarlanan sistemin daha etkin ve etkili oldugu saptanmastir.

ETO’nun kanserojen, toksik, yanici ve patlayici olmasi, ETO ile sterilizasyon uygulamasi
sonucunda sterilizasyonu tamamlanan tibbi cihazlarin ve ETO kabininin yaklasik 17 saat
boyunca havalandirilmasinin zorunlu olmasi, islem siiresince dogaya zarar vermesi ve
hastalarla birlikte ¢alisanlarin glivenligini tehlikeye atabilecek olmasindan dolayr ETO ile

sterilizasyon yonteminin etkin olmadig tespit edilmistir [80,81].
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Tasarladigimiz sistemin, c¢alisma mekanizmasi olarak kendisine en ¢ok benzeyen ETO

sterilizasyonu ile kiyaslanmasi Cizelge 5.1°de gosterilmistir.

Cizelge 5.1. ETO ve YOMA ile sterilizasyonun karsilastirilmast

YOMA ile Sterilizasyon Y ontemini ETO ile YOMA ile

S.N. | Ustiin Kilan Kriterler Sterilizasyon Sterilizasyon

1 Istya neme dayanikli malzemelerde Evet Evet
kullanim

2 Cerrahi aletlerde kullanim Evet Evet

3 Sterilizasyonu yapilan aletlere az zarar Az Daha az
vermesi

4 Biitliin mikroorganizmalara (sporlar Evet Evet
dahil) kars1 etkili olmast

5 Plastik ve liimenli aletlerin Evet Evet
sterilizasyonunda kullanilmasi

6 Uzun havalandirma ve sterilizasyon Evet Hayir
stiresi

7 Saglik calisani, hasta ve ¢evre giivenligi | Hayir Evet

8 Patlayici ve yanici ve bir gaz olmasi Evet Hayir

9 Toksik artik birakma olasilig1 Evet Hayir

10 Kanserojen olmasi Evet Hayir

11 Pahal1 olmasi Evet Hayir

12 Sarf malzemeye ihtiya¢ duyulmasi Evet Hayir

Tez kapsaminda yapilan akademik caligmalar ise, SCI’de taranan “Rewiew of Scientific

Insturuments” dergisinde yayimlanan “Designing And Application Of A New Medical

Instrument Sterilization System Using Reactive Oxygen Species” isimli makale, IEEE’de

taranan TIPTEKNO 2022 kongresinde sunulan “T1ibbi Ekipman Sterilizasyonunda Yeni Bir

Yontem” isimli bildiri ve yine SCI’de taranan “Journal of Pharmaceutical Innovation”

dergisinde yayimlanan “Using of Oxygen Species in the Sterilization of Medical Equipment

and Assessment of the Test Results™ baslikli makaledir [82-84].
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Tasarlanan sistemin yakin zamanda atlattigimiz ve hala etkisi devam eden COVID-19
pandemisi gibi olas1 viriitik veya bakteriyel salginlarda yalnizca tibbi malzeme

sterilizasyonu degil ortam sterilizasyonu i¢in de 6nem kazanacagi diisliniilmektedir.

Bundan sonraki caligmada tasarlanan sistemin yalnizca tibbi ekipman sterilizasyonuyla
siirlt kalmayip reaktor sayis1 ve giicii artirilarak, hastanelerde kullanilan hepa filtrelere
alternatif olarak kullanilmasi ve hastane ortaminin dezenfeksiyonunun saglanmasi i¢in genis
alan; merkezi sterilizasyon tlinitesi, ameliyathane, yogun bakim, tibbi laboratuvarlar, hastane
ortami, hasta odalar1 vb. sterilizasyonunun gerceklestirilmesi ve yapay zeka teknikleri ile
sterilizasyon siire¢ takibi, YOMA miktariin optimizasyonu, enerji optimizasyonu, ¢evre

optimizasyonu ve kullanim amacina uygunlugunun artirilmas1 amaglanmaktadir.
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