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Antalya

Enerji fazlahgi disariya fsima

(emitting)\seklinde verilir. 3
gesitasima‘olabilir:

- a-1gima: Cekirdekten 2

proton, 2 nétron (He)
atiimasidir.

- P-1sima: Pozitron (B*) veya

negatron (f-) atilmasidir.

- y-isima: Dalga tabiatinda

olup, cekirdek kaynakl
Isimadir.

casmic
radiation

=»1.0 mSv/year

radionuclides
insicle the hady

cosmogenic
[created in space]
radionuclices

=» 0.28 mSv/year
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seven-hour aeroplane flight =» 005 m5:

cosmic radiation exposure
of domestic airline pilot =» 2 mSy/year
2

chest x-ray 3
=+ 0.04 mSv | X
| |

inhalad
radionuclides
=*0.01 mSvivear

0.26 mSv /year

Radyasyon

| Tabiatta bulunan bazi
elementlerin dogal 6zelligi
olup, cekirdekteki
proton/nétron dengesizligi
(z>1)dir. Bu olaya
“radyasyon”, boyle
elementlere “radyoaktif”
ad verilir. Bu tip elementler

| termodinamik acidan eneriji

dengesizligine sahiptir.

Isima Ozellikleri ve Korunma
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Radyoaktivitenin Bariscil
Amaglarla Kullanimi

(Silah olarak )
Saglik alaninda
* Radyoloji

* Nukleer Tip

* Sterilizasyon
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Tarimda

Enerji Giretiminde
Diger kullanim alanlari




Saghk Alaninda Radyoaktivite

Radyoaktivitenin Barisqil
Uygulamalan

Amaclarla Kullanimi (devem)

Niikleer Eczacilik

Barisgil amaclarla radyasyonun /saglik - Nlikleer Tip ——
(Radyofarmasi)

alaninda kullanimi 2 saglik meslegini
yakindan ilgilendirmektedir: Teshis
-T|p (Diagnosis) Radyofarmasaétikler

Tedavi

-Eczacilik
(Therapy)

- Sterilizasyon / Dekontaminasyon

Elektromagnetik Spektrum Hastanelerde Kullanilan Sterilizasyon

Yoéntemlerinin‘Karsilastiriimasi

i T

Neler Gama Radyasyonuyla M. Organizmalarin Igsinlamaya Kargi Olan
Sterilize Edilebilir? Duyarlik-Derecelerini Degistiren Etkenler

A (=¥ . . 1- Isinlamadan Onceki Etkenler ~ /2- lginlama Sirasindaki
Tibbi Cihazlar\(Medigal Device) Etkenler
Farmasotik quaj Sekilleri ve - M. Organizmalarin degisik AN gormEE
Hammaddeleri durumlari ve yogunlugu

Kozmetrik Uriinler ve Hammaddeleri (vjetatif, sporlu, sporsuz) - Isinlarin tabiati
- Isinlama 6ncesi kultir - Isinlama dozu

Dis Hekimliginde (Peridontolojide) sicakligi, - Oksijenin etkisi
Kullanilan Membranlar, Urtnler, - Germlerin depolama sicakligi - pH'nin etkisi
Cihazlar _{ Oksijen efkisi - Iyonik siddet

. . ) . - Su miktari
Ambalaj malzemeleri - Kltiir ortaminin 6n isinlamasi s

- Isinlama ortami




M. Organizmalarin Isinlamaya Karsi
Olan Duyarlik Derecelerini Degistiren
Etkenler (devam)

3-/lsinlama Sonrasi Etkenler:

pH'nin etkisi
Sicakligin etkisi
Fotoaktivasyon
Ortamin bilegimi

Tibbi Cihazlarin Sterilizasyonu

150 9000-3:1991, Qality managenignt and quslty gastFince standarts Part3: Guidalfes fo the appication of 150 9001
development, supply and maintance of softwas

1S0 9002:1994, Quality systems-Model forquality assurance in producrion, installation and servicing.

10 9004-1: 1934, Quality managerfient and quality systems elements-Part 1: Guidelines

1SO 11134:1994, Sterilization of health care products- Requirements for validation and routine control-ndustrial mojt

1SO 11135: Medi€al devices; validation and routine control of athylene oxide sterilization.
10 11135 Technical corrigendum 1: Medical devices; validation and routing control of ethylene oxide sterilization
1SO 11737-4" Sterilization Medfical Devices- microbial methods- Part 1: Estimation of population of microorganisms on

1s0 mI 38 Steiizaton of healthcare products Bologlcal incicators: Bt 2 Biolgalindicators for sthylefs xide
storilizat
et of Wadical Devices- Requirements for medical dgices to be labelled “sterile”
EN 53] Swllcnion ofMedioe Devices. Vaitaicand routine corgl f serlzaton by,jrradiation
EN 550: Sterilization of Medical Devices- Validation and routine cotrol of ethylene oxide Sterilization
EN 554: Sterilization of Medical Devices- Validation and routine céntrol of sterilization by maist heat
EN 724" Guidance on the application of EN 29001 and EN 46001 and EN 29002 and EN 46002 for non-active medical

EN 29000: Quality management and quality assurance standaits- Guidelines for selection and u
EN 29001: 1957 Qualiy systome. Mool for qualty acsarance in design/development, production astalaton and

rvicing

EN 29002: 1987 Quality systems- Model for quality assurafice in production and installation

EN 29004: Quality management and Quality assurance systems-Guidelines

EN 46001: 1993 Particular requirments for the application of EN 29001 for medical devices

EN 46002: 1993 Particular requirments for the application of EN 29002 for medical devices

EN 866-2" Biological systems for testing sterilizers

EN 1174-1" Sterilization of medical devices- Estimation of flic population of micro-organisms on product

EN 30993-7* Biological evaluation of medical devices- Part 7: Ethylene Oxide residuals

EN 61272" Guidance on the application of ISO 9001/EN 46001 and of ISO 9002/EN 46002 for active (including active
implantable) medical device indust

EN 1422 Sterilizer for medical purposes- Ethylene oxide sterilizers- Specification

(CENITC 102/WGS)

AAMI RS-3/84 Process Control Guidelines for Gamma Radiation Sterilization of edical Device,

AAMI, Arlington(Vir.), 1984 ISBN 0-910275-38-6)

ANSI AAMI ST 31-199.

AAMI; Arlington (Vir.), 1990 (ISBN 0-910275:52-1)

ANSI | AAMI $1'32-1991. Guidelines for Gamma Radiation Sterilization. AAMI. Arlington (Vir.)

1991 American National Standarde (ISBN 0-910275-69-6)

Tibbi Malzeme ihrag Edilen Ulkeler

Almanya, Azerbaycan, Fransa,
re, Italya, KKTC,

3 i

KTC, Romanya, Tirkmenistan,

Bahamalar, Cezayir, Su uud
Yu

Gama Radyasyonun
Mikroorgarizmalar Uzerine Etkisi
Gama isinfama iki sekilde etkili olur.
Direkt Etki:

Radyasyon enerjisinin molektile direkt aktarilarak
iyonize olmasidir. Molekul uyarimakta veya bag
kiriimalari yoluyla yapisini degistirmektedir.

indirekt Etki

Diger bir molekiilden nsfer edilen enerji ile
olugsmaktadir.

Sulu sistemlerde:
H,O — H,0*+e

H,0 + H,0 H;*O + OH- (kuvvetli oksidan

OH + OH ———HOttoksik)—

USP 27 Gama Radyasyonla Sterilizasyon

Tibbi Malzeme ithal Eden Ulkeler

yland, Belgika, Malezya,

A, n ilter
marka, G. Kore, Japonya,
ayland, Tayvan

veg, ABD,

¢
iltere, isvicre, ita
Zelanda, Polonya,

Hollanda,

spanya, Cin,
a, (. Kor

Ukrayna, Hong Kong




Tibbi Cihazlarin Siniflandiriimasi

Gama radyasyonuyla sterilize edilebilen tibbi cihazlar/asagidaki
sekilde siniflandirilirlar:

Tibbi bakimda kullanilan malzemeler:

Hava filtreleri, yiiz maskeleri, galoslar, fircalar, as: tasiyicilar, petri
plaklari, idrar analiz tiipleri, test tipleri gibi.

- Cerrahi islemlerde kullanilan ya da hastayla direkt temasta olan

malzemeler:

Yapilan bantlar, hava tiplefi, eldivenler, drenler, enjektorler, petler,
spektrumlar, cerrahi setler, sitiir materyalleri, klipler, hemodiyaliz
setleri

Gegcici veya kalici implant veya cihazlar:

Arterio-vendz santlar, peritoneal diyaliz setleri, kalp kapakgiklari,
periferal vaskiiler protezler, dental implantlar yapay g6z kapagi,
eklem protezleri gibi.

Katglit Sterilizasyonu

Kollajen yapidadir
Hayvan tendonu, barsak serozasi

Sterilizasyon 6ncesi %5-15 su igeren alkolde
ambalajlidir. (kagit, Al folyo vs.)

25 kGy ile gesitli m.organizmalar imha edilir.
Clostridium Hystoliticum 35 kGy ile imha
edilir.

108-107 B. Subtilis ile kontamine kagit

(25 kGy imha)

ipek Siitiirlerin
Radyasyosterilizasyonu

Yapisi proteik (Fibroin ve/Serizin filamentleri)
Uretimde serizin\uzaklastirilir.

Virgin Silk (Serizin tagir), oftalmolojide
kullanihr.

Fibroin, gama isinlamaya ¢ok dayaiklidir.
Siyah ipek: Cesitli fenolik gruplar ve Krom
tuzlari dayanikl.

25 kGy tum ipek sutirlerde uygun doz.

Cerrahiiptikler (Siitiirler)

2 Resorbe Olmayan
Resorbe Olan Siiturler
Siiturler .
% Ipek
Katgt Keten
Poliamid 6

Poliamid 6/6

Krome katgiit

Kollajen iplikler (sigir
ten.)

(PGA-PGlaktin 910)
(Sentetik ip.) PVA

Metal (P. Gelik, Ag, Al,
Tantal)

Poliii

Florokarbonlar

PolyesterPolipropilen

Kollajenin Radyosterilizasyonu

Materyalin kokeni (hayyan‘tiri)
Kimyasal iglemler
Is1 uygulamasi olup/olmadigi

Pamuk, ipek sutirler daha gok
Keten ve kenevir suturler nadiren kullanilir.

25 kGy bu sitirlerin radyosterilizasyonu
icin yeterlidir.

Metal Sutuirlerin
Radyosterilizasyonu

4 Gama enerjisi homojen dagilir.
- Ozellikleri degismeden isinlanabilir.




Poliamitlerin Radyosterilizasyonu:

Petiolefinlerin
Radyosterilizasyonu - Ozellikle Naylon gama i1sinlamadan yok
PE Sutiirler:

- Isinlamada en az zarar goriir:
-/ Gapraz baglama ve dehidrojenasyon Polyesterin Radyosterilizasyonu:

denecek kadar az etkilenir.
- 25 kGy uygun dozdur.

nedeniyle zarar azdir. )
- 25 kGy doz uygundur. -Ozellikle etilen glikol teraftalat
PP Siitiirler: - Doku direnci fazladit.
- Isinlamaya en hassas siitirlerdir.

- 25 kGy dozda, direncin %20’sini kaybeder. -Yapidaki aromatik halka nedeniyle 1sinlamaya ¢ok

dayaniklidirlar.
- 25 kGy uygundur:

L3 DENEY MALZEMELER]ICIN KULLANILAN KISALTMALAR

Florekarbonlarin
Radyosterilizasyonu:

-/ Ozellikle politetrafloroetilen siitlrler ok P —
hassast". KONTROLLER Clal, ClAz : l.IIlI.III'.' cica .' I.III .l.il ifei=]

- 10 kGy doz bile zarar verir.




Kimyasal

Dozimetrik

Cizelge 3.9: Cerr

Ricrde
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Sekil 3.3: Etilen Glikol Kalibrasyon Egrisi

Anabilim Dalimizda Yapilan Gama
Isinlama Galismalari

Tezler:

n}

Lippzomlar , Karakteristikleri\Radyonilklitlerle isaretienmesi ve Kiinik Uygulama Alanlari
(Master Thesis), Ankara : 1994 (Yzb. Murat Yalgin Pharm)

Radyopak Madde igeren Lipozom ve Niozgmlar Uzerinde Galismalar (Master Thesis),
Ankara : 1996 (Suna Erdogan Pharm).

DTPA (Dietilen Triamin Penta Asetik/ Asit) igeren Lipozom, ve Niozom Tasyict
Sistemleri ve Tc-99m-DTPA Kitlerinin Goriintilemede Kullanimlan ve Kalite Kontrolleri
zerinde Calismalar (Master Thesis), Afnkara : 1996 ( Meliha Korkmaz MD).

Kemik, Bobrek, Karaciger ve Kalp G tilemede Kullanilan Radyofarmasotik Kitler
Uzerinde Yapilan Kalite Kontrolleri, (Master Thesis), Ankara : 1998 (Erkan Unlenen Chem.
Eng).

Bobrek Goriintileme Ajanlarinin Radyofarmasétik Kit Haline Getiriimesi ve ilag Tasiyici
Sistemle Formiilasyonu Uzerinde Cahsmalar, (Master Thesis ), Ankara : 1998 (Girhan
Abuhan Pharm)

Sillfonamid Grubu ilaglann Gama Radyasyonu ile Sterilizasyonu ve Diger Yontemlerle

Karsilastiriimasi, (Master Thesis), Ankara 2000 (H. Giildem Olguner Pharm).




Derin Ven Trombuslannin Teshisi ve_Sintigrafik Gérintilenmesi Amaciyla Gelistirilen ilag
Tagiyict Sistemler Uzerinde In VitroVe In Vivo Galismalar ( Ph.D. Thesis ), Ankara, 2001 (
Suna Erdogan Pharm),

Tek Kullanumlik Tibbi Malzemelerin Gama Radyasyonu ile Sterilizasyonu ye Diger
Yontemlerle Karsilastinimasi, (Master Thesis), Ankara: 2002 (Fatma Berk MD).

Kozmetikler ve Kozmetik \ Hammaddelerinin /Gamma Radyasyonla Sterilizasyon/
Dekontaminasyonu Uzerinde Galismalar, (Mastef Thesis)i, Ankara: 2003 (Neslihan Naki
Pharm).

Tirkiye'’ de Mevcut Radyofarmasi Labilarinin Kalite Yéntem Sistemleri ve iyi
Raadyofarmasi Uygulamalari’ na (GRP) Uyum Cahsmalari, (Master Thesis),
Ankara 2004 (Ethem Atak, Pharm.).

Radyofarmasétikler ve Radyofarmasétik Formiilasyonlarinda Adsorpsiyon ve
Adsorpsiyona Etkili Faktorler Uzerinde Galismalar, (Master Thesis), Ankara 2004
(Dilek Keskintepe, Chem),

Nikleer Goriintiileme Tekniklerini de Kullanarak Romatoid Artrit Tedavisinde
Diklofenak Sodyum Igeren llag Taiyict Sistemlerin , Konvansiyonel Dozaj
Sekilleriyle Etkinliklerinin - Karsilastinimasi, (Master Thesis), Ankara, 2004
(Selcan Turker, Pharm.

Projeler:
National

O FEBRUARY 1994 Studies on Radiopaque Liposomes and Niosomes. H.U.- Résearch
FoundationProject No : 94-02-013-020. Hacettepe\,Univ, Fac Pharm, Dep Radiopharm,
Ankara-Turkey

NOVEMBER 1995 : Studies on DTPA Liposomes and Niosomes and Quality Control of
DTPA Kits. H.U-Research Foundation Project No : 95-02:013-006. Hacettepe Univ, Fac
Pharm, Dep Radiopharm, Ankara-Turkey.

OCTOBER 1997: Studies on Radiopharmaceutical Kit Formulation of Kidney Imaging
Agents. TUBITAK, Project No: SBAG-1767, Hacettepe Univ, Fac Pharm, Dep
Radiopharm, Ankara-Turkey.

JANUARY 2000: Derin Ven Trombuslarinin Teshisi ve Sintigrafik Gérintilenmesi Amaciyla
Gelistirilen ilag Tasiyici Sistemler Uzerinde in vitro ve in vivo Cahsmalar. H.U. Research
Foundation Project no: 99.02.301-001. Hacettepe Univ, Fac Pharm, Dep Radiopharm,
Ankara-Turkey

NOVEMBER 2000: In Vitro and In Vivo Studies on Drug Carrier Systems Used for the
nosis and Scintigraphic Imaging of Deep Vein Trombosis. Tubitak, Project No: 100 S
055, SBAG 2303, Hacettepe Univ, Fac Pharm, Dep Radiopharm, Ankara-Turkey.

OCTOBER 2001: Bazi Kozmetik Uriinlerin ve Kozmetik Uriin Hammaddelerinin Gama
Radyasyonla_Sterilizasyonu / Dekontaminasyonu Uzerinde Gahsmalar. H.U.Research

Gama Raé i tkisi-Uzerinde Foundation-Prejeet-ne—64-643-01-006—Haeetiepe—Univ,—Fae—Pharm,—Dep—Radiopharm;

Sterd BaseS " |
Calismalar-(Master Thesis), (Vahide Liman;-Pharm.), (finished). Ankara-Turkey

January 2003: Niikleer Teknolojinin Eczacilik/ Saglik Alaninda Uygulamalar: ve Radyoaktif Patentler:
Isaretli Radyoaktif Sistem Hazirlamada Kulianlacak ~Radyofarmasi ~Laboratuvan h ) ) -
Gelistirilmesi. H.U.Research Foundation Project no: 02G-075. Hacettepe Univ, Fac Pharm, - Abuhanoglu G., Ozer A Y.DMSA Lipozom ve Niozomlari/Kitleri,
Dep Radiopharm, AnkarasTtrkey

Tirk Patenti TR 1999-02218B (A61K 9/127), 10.9.1999, Turkey.

SEPTEMBER*2003:Gamma Radyasyonla llaglaryve ilag Hammaddeleri, Kozmétikler ve
Kozmetik Hammaddeleri \jle Tibbi Malzemelerinin, /Sterilizasyonunda Kullanuni ve Bu
Malzemelerin Kalite Konfrollerinin Yapilabilmesi jgin Uygun Laboratuarin/ Kuruimas: rdogan’lS, Ozer AY. Comparitive Biodistribution aft CT Imé
Calismalan. . H.U.Research Foundation Project noi03G017. Hacettepe Univ, Fac Pharm, somés and NISV

Dep Radiopharm, Ankara-Tutkey ERlocromide|(B:ooped e NBo o8

stem/'V. Hirota S, Okada S, Kimura R, Nozawa/¥, Oku'N (Eds): 1996, Biomedical Rescarc

Japan, pp: 67-7
FEBRUARY 2004 :Yeni ve Ofisinal Radyofarmasbtikler Uzerinde Arastrma Gelistirme peml
Cahismalannin Yapilacagi GMP' ve GRP Kurallarina Uygun Laboratuvann Kurulmas: $ LY
Calsmalari, Proje Yiriitiiciisti A. Yekta Ozer (Prof. Dr.), HU Bilimsel Arastirmalar Birimi, rfa cl 0 Non-Pho:
Proje No: 04A 301 002 (Devam ediyor). Hary Si

International

OCTOBER 1998: The Use of Radiation Processing for Sterilization or Decontamination of . . - N
Pharmaceuticals and Pharmaceutical Raw Materials, IAEA (International Atomic Energy Ozer / ama Rady : Gama Ra onla Sterilizasyon, 3. Sterilizasyon ve Dezenf
Agency) Project No: 10357/RO, Hacettepe Univ, Fac Pharm, Dep Radiopharm, Ankara- <
sy Applications of Light and E ¢ Microscopic Techniques in Liiposome Research
10).In: Nanomaterials and Nanosy r Biomedical Applications. (Ed: M. Reza
fozafari), Springer (In press)
AY. Alternative Applications for D livery: Nasal and Pulmonary Routes (Chapter: 12),
: Nanomaterials and Nanosystems for Biomedical Applications, (Ed: M. Reza Mozafari), Springer

DECEMBER 2002; Radiation Sterilization of Pharmaceuticals and Secondary Effects. IAEA
: ALG/8/010. Hacettepe Univ, Fac Pharm, Dep. Radiopharm, Ankara-Turkey .

1994-1999 yillari arasinda Gama Radyasyonu 3
ile Steriizasyon Pazar payi %25 artisla : Son ug:
%44’ten %46)ya cikmistiry Zira:

1990 yilinda, U.S. Environmental Protection Agency

tarafindan hazirlanan “Temiz Hava Kanunu” nun kabullyle {
1995'ten itibaren CFC’nun seyreltici olarak kullanimi Gama radyasyonuyla sterllzasyon

yasaklanmistir. ¢agdas, artik birakmayan ve hastane
pratiginde blydk ©onem tasiyan bir
sterilizasyon yontemidir.

1997’de son hali yayinlanan “Temiz Hava Kanunu” na gére
listelenen 189 hava kirleticisi icinde EO’ Uin ilk siralarda yer
almasi,

National Institute for Occupational Safety and Health 6rgu
tarafindan EO’Gin muhtemel bir kanserojen/mutajen olara

rapor edilmesi rol oynamistir.
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Slaytlarin hazirlanmasini gergeklestiren
Ars.Gor.Ecz. Mine Silindir'e

ve
'. sizlere '.

tesekklrlerimi sunarim.




