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Effektiver steriler Pulvertransfer fur parenterale Arzneimittel

Einfiihrung

Die personalisierte Medizin ist ein Bereich, der sich standig
weiterentwickelt — sie bietet gezielte Losungen, die Patienten
zugutekommen, indem sie Nebenwirkungen minimieren

und die Wirksamkeit erhdhen. Dies fuhrt zu einem Bedarf

an speziellen Abflll- und Endverarbeitungsgeraten, die

das Produkt effizient und aseptisch in die Endverpackung
beférdern kdnnen.

Parenterale Medikamente werden haufig in einer von zwei
Formen verpackt: als wassrige Losung oder als trockenes
Pulver, das vor der Verabreichung in einem Losungsmittel
aufgeldst wird. Obwohl beide Formen ihre besonderen
Herausforderungen mit sich bringen, sind Pulverprodukte in
einer aseptischen Umgebung besonders schwer abzuflllen.

Eine der wichtigsten Anforderungen fur eine Umgebung
der Klasse A (ISO 5) ist eine geringe Partikelkonzentration.
Die Handhabung eines pulverformigen Produkts, bei der
zwangslaufig Partikel entstehen, erfordert eine préazise
Kontrolle.

Diese Fallstudie untersucht, wie Evonik, ein weltweit fUhrendes
Auftragsentwicklungs- und Fertigungsunternehmen (Contract
Development and Manufacturing Organization, CDMO), seinen
Pulvertransferprozess fUr parenterale Arzneimittel verbessert
hat, ohne dabei Kompromisse bei Effizienz oder Sicherheit
einzugehen.

Abfiillen von Pulverprodukten in einer
aseptischen Umgebung

Evonik ist auf komplexe parenterale Arzneimittel spezialisiert.
In seinem Werk in Birmingham im Bundesstaat Alabama
werden Abflll- und Endfertigungslinien eingesetzt, die fur die
Verarbeitung einer beliebigen Anzahl von Produkten mit jeweils
eigenen spezifischen Anforderungen ausgelegt sind.

Die zuletzt qualifizierte Linie im Werk von Evonik ist das
VarioSys® Produktionssystem. Die VarioSys® Abfllllinie bietet
hohe Leistung und Flexibilitat mit Optionen zum Abfullen
sowohl von Pulver- als auch von Flussigprodukten in einer
aseptischen Umgebung. VarioSys® ist fir kontinuierliches
Beflllen und Effizienz optimiert und ermdglicht es dem
Produkt, in kirzester Zeit durch die Abflllanlage zu gelangen.

Aufrechterhaltung von Qualitat und Sicherheit

Die optimierte Produktabflllung ist ideal fur die Fertigung mit
hohem Durchsatz und erfordert ein Verfahren, bei dem das
Produkt kontinuierlich in die Abflllmaschine zugefihrt wird,
ohne den Linienbetrieb zu unterbrechen. Bei der Arbeit mit
einer Vielzahl von Kunden ist es schwierig, ein Produkt aus
einem Behalter in die Abflllanlage zu Uberflihren, ohne es
einer nicht-aseptischen Umgebung auszusetzen.

Die Vermeidung von Produktexposition ist nicht nur fGr

die Sterilitdt des Produkts und damit flr den Patienten

von entscheidender Bedeutung, sondern auch fur das
Bedienpersonal, das direkt mit den Produktbehéltern umgeht
und die Verbindungen herstellt. Pulverprodukte bilden

beim Freisetzen Staubwolken und kénnen insbesondere

bei Produkten mit niedrigen Arbeitsplatzgrenzwerten das
Bedienpersonal gefahrden.

Angesichts der Flexibilitat, die auch in der Gbrigen VarioSys®-
Abfulllinie vorhanden ist, bendtigte Evonik eine ebenso flexible
Lésung, um den Isolator kontinuierlich mit Pulverprodukten
zu versorgen, ohne dabei die Sterilitat oder die Sicherheit des
Bedienpersonals zu beeintrachtigen.

Die STERIS VHP™ 1000ED Biodekontaminationsgerét dekontaminiert das
ChargePoint AseptiSafe Bio Valve®

ChargePoint AseptiSafe Bio Valve®, in den Isolatorprozess von Evonik integriert
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Auswahl eines Anbieters

Nach der Prifung mehrerer Losungen entschied sich Evonik
aufgrund seiner Fahigkeit zur Biodekontamination mit
verdampftem Wasserstoffperoxid (VHP™) von STERIS flir das
ChargePoint AseptiSafe® Bio Valve. Dadurch konnte Evonik
ein Hochstmal an Produktschutz erreichen, indem innerhalb
des sterilen FlieBwegs eine Umgebung der Stufe A (ISO 5)
aufrechterhalten wurde.

Das ChargePoint AseptiSafe® Bio-Ventil ist kompatibel mit
dem VHP™ 1000ED Biodekontaminationsgerét von STERIS,
einem vielseitigen und mobilen VHP™-Geréat, das flexibel fur
die Dekontamination verschiedener Raumtypen eingesetzt
und an die Anforderungen des Fertigungsprozesses
angepasst werden kann.

Mobile Geréte sind ideal fur ReinrAume mit beengten
Platzverhaltnissen, da sie bei Nichtgebrauch vollstandig aus
dem Raum entfernt werden kdnnen. So kann der Platz fUr
prozessspezifische Gerate genutzt werden und das VHP™-
Gerét steht fUr die Dekontamination anderer Raume zur
Verfigung.

STERIS bietet auch integrierte VHP™-Produkte an, die
auBerhalb des Reinraums installiert und tber Rohrleitungen
mit dem zu dekontaminierenden Bereich verbunden werden
koénnen. Diese Ldsung eignet sich ideal fur Anwendungen, bei
denen VHP™ speziell fUr einen Biodekontaminationsprozess
oder -raum bendtigt wird.

Prozessverbesserung

Bei langeren Abflllvorgangen ist es Ublich, Produktbehalter
auszutauschen, wenn einer leer ist. Das ChargePoint
AseptiSafe® Bio-Ventil und das VHP™ 1000ED
Biodekontaminationsgerat von STERIS ermdglichen dies
unter aseptischen Bedingungen und in weniger als einer
Stunde, was fur die Aufrechterhaltung des Linienbetriebs von
entscheidender Bedeutung ist.

Die Doppelabsperrklappe ChargePoint AseptiSafe®

schlieBt die Verbindung zum Produktbehélter und zum
Isolator vollstédndig ab, wodurch die Sterilitat wahrend

des gesamten Prozesses gewahrleistet ist. Dort wird der
neue Behéalter angeschlossen, und das VHP™ 1000ED
Biodekontaminationsgerat von STERIS fUhrt einen
Dekontaminationszyklus durch, der etwa 45 Minuten

dauert. Nach dem Zyklus wird die Abfullanlage mit neuem
Produkt beladen und die Abfullung wird ohne Unterbrechung
fortgesetzt.
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FUr einen einzelnen Kunden ist die Fahigkeit, den
Produktbehalter umgehend aseptisch anzuschlieBen

und zu trennen, fur die Leistung seines pulverférmigen
pharmazeutischen Wirkstoffs (API) von entscheidender
Bedeutung. Der Produktbehélter neigt stark zur Uberleitung
und neigt bei Stillstand zum Verklumpen. Dies wird
problematisch, wenn das ChargePoint AseptiSafe® Bio-
Ventil geschlossen ist, wahrend sich das Produkt im
Behalter befindet. Um dem entgegenzuwirken, wird der
Produktbehalter abgetrennt und regelmalig umgedreht,
um das Produkt sanft zu bellften und die FlieBfahigkeit zu
verbessern.

Zusammenfassung

Als Auftragsentwicklungs- und Fertigungsunternehmen,

das sich auf die Bereitstellung von Losungen hdchster
Qualitét konzentriert, ermdglichen Systeme wie die
Pulverlbertragungstechnologie von ChargePoint und STERIS
VHP™ Evonik hochwertige, dauerhafte Partnerschaften, die zu
einem effektiven Service fUhren.

,Mit dem Biodekontaminationsgerat STERIS VHP™ 1000ED
konnte Evonik die Durchlaufzeiten bei groBvolumigen
Pulverabflllprojekten, die mehrere Produktbehalter

erfordern, drastisch verkirzen®, so Caroline Hand,
Produktionsingenieurin bei Evonik. ,Die Kombination aus
dem ChargePoint AseptiSafe® Bio-Ventil und dem VHP™
1000ED Biodekontaminationsgerat ermdglicht uns die
Aufrechterhaltung hochster Integritatsstandards bei der
aseptischen Produktibertragung geman EU GMP Anhang 1.*
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