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ircok meslek ve calisma alaninda oldugu gibi saglik alaninda da calisan kisi-

lerin maruz kaldig: tehlike veya aldig: risklerin boyutu cogu zaman aci dene-
yimler sonucu ortaya ¢ikmigtir. Iyi kayit ve raporlama sistemine sahip Amerika
Birlesik Devletleri'nde bu tiir deneyimler sonucunda 6zellikle laboratuvar kaza-
lar1 ve uygulamalarinin ne kadar ciddi ve hayati risklere sahip oldugu anlasilmis-
tir. 11k kez 1941 yilinda Meyer ve Edie laboratuvar kaynakli 74 bruselloz vakasi
yayinlamiglardir. Sulkin ve Pike 1949 yilinda 21’i 6limle sonuc¢lanan 222 viral in-
feksiyon bildirmislerdir. 1976 yilinda Pike tarafindan yayinlanan stirveyansa da-
yali bir baska calismada ise biiylik cogunlugu bakteriyel (%42.5) ve viral (%26.7)
olmak tizere 3921 infeksiyon bildirilmis ve toplam %4.2 6lim orani rapor edilmig-
tir. Bunlarin yaklasik %20’sinin sebebi bilinen bir laboratuvar kazasina, geri ka-
lan kisminin ise biiyiik olasilikla aerosol kaynakl kontrolsiiz laboratuvar uygula-
malarina bagli olabilecegi diistintilmuistiir.

Bu koti ancak 6gretici deneyimler, 6ncelikle laboratuvarlarda ¢alisan persone-
lin calisma kosullarina ve uygulamalara bagl riskleri azaltmanin daha iyisi tama-
men ortadan kaldirmanin 6nemini ortaya koymus ve girisimlere zemin hazirla-
mistir. Bu anlamdaki girisimler genel anlamiyla “Laboratuvar Gtivenligi” daha
spesifik olarak ise “Biyoglivenlik” baglig1 altinda irdelenmektedir.

Biyogiivenlik kavrami, kriterleri, standartlar1 ve uygulamalari, zaman igeri-
sinde degisim/gelisim gostermekle birlikte, glinimiizde 6zellikle mikrobiyoloji,
biyokimya ve patoloji gibi potansiyel risk tasiyan materyal ile ¢alisilan laboratu-
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varlarda personel ve ¢evrenin korunmasi amaciyla alinmasi gerekli 6nlemler ye-
terince standardize edilmis durumdadir. Tim saglik kurum ve kuruluslarinda
glincel biyogtivenlik kriterlerine uygun alt yapi, teknik, uygulama ve sistemlerin
kurulmasi saglik personelinin hastalanma risklerini énemli 6l¢tide azaltabilir.

Bugiin biyogiivenlik, “6zellikle insanlar i¢cin potansiyel patojenik tehlike ice-
ren materyal, infeksiy6z mikroorganizmalar veya onlarin genetik ya da toksik
komponentleri ile yapilan calismalarin, insan ve cevre icin giivenli sekilde yapil-
masini saglamak amaciyla laboratuvar alt yapi, tasarim, ekipman, teknik ve uy-
gulamalarinin en uygun kombinasyonu” olarak tanimlanabilir.

Biyogtivenligin amaci calisanlari, diger insanlari ve cevreyi potansiyel tehlike-
li mikrobiyolojik ajanlardan korumaktir. Korunma, kavramsal ifadeyle tecrit
(containment) amaca uygun kullanimlarda temel olarak iki teknik savunma hat-
tin1 kapsamaktadir. Iyi laboratuvar uygulamalari, biyogiivenlik ekipmanlarinin
kullanimi ve gerektiginde risk altindaki ¢alisanin asilanmasi birincil korunma,
laboratuvar disinda kalan cevrenin de korunmasi kaygisiyla alinmasi gerekli di-
ger onlemlerin tamami ise ikincil korunma olarak ifade edilir. Bu nedenle maksi-
mum korunma/koruma amaciyla birbirleriyle i¢ ice gecmis;

a. Laboratuvar uygulamalar: ve teknikler,
b. Biyogiivenlik ekipmanlari,

c. Laboratuvar tasarim/dizaynlar1 ve alt yapi, olmak {izere biyogiivenligin {i¢
onemli elemani vardir.

Korunmanin en énemli eleman1 standart ve/veya 6zel mikrobiyolojik pratikle-
re ve tekniklere ¢ok siki bir sekilde uymaktir. Her bir laboratuvar, calistig: alan-
lardaki tehlikelere ve maruz kalabilecegi potansiyel risklere uygun biyogiivenlik
pratiklerini belirlemesi ve uygulamaya gecirmesi, bu baglamda her laboratuvarin
risk degerlendirmesi yapmasi ve buna en uygun biyogiivenlik elementlerini bir
araya toplamasi cok énemlidir.

Bir laboratuvar, temel yaklasimlarla degerlendirildiginde potansiyel mikrobi-
yolojik tehlike ve risklere sahiptir. Bu kapsamda Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
mikroorganizmalar1 dort risk grubuna ayirmigtir (Tablo 1). Gruplandirma yapilir-
ken mikroorganizmanin konake1 varligi/ézellikleri, patojenitesi, infeksiyoz dozu,
bulas yolu, toplum sagligina etkileri, ne tiir korunma ve tedavisinin bulundugu
(va da bulunmadig) gibi kriterler goz 6ntine alinmistir. Risk grup 1’de bireysel ve
toplumsal riski olmayan ya da bu riskin 6nemli 6l¢lide az oldugu mikroorganiz-
malar yer almaktadir. Insanda infeksiyona neden olmadigi kesinlikle bilinen mik-
roorganizmalar (Bacillus subtilis gibi) bu grupta yer alir. Klinik mikrobiyolojide
cogu kez karsimiza cikan ve insanlarda hastalik nedeni oldugu bilinen bircok
mikroorganizma risk grup 2’de tanimlanmigtir. Genel olarak grup 2’deki mikroor-
ganizmalarin neden oldugu hastaliklarin etkili tedavi/korunma yollar: vardir ve
toplum saglig1 acisindan olusturdugu risk sinirlidir. Toplumsal risk diisiik ancak
bireysel risk ytiksek olmakla birlikte etkili tedavi ve korunma yollarinin bulundu-
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Tablo 1. infektif mikroorganizmalarin risk gruplarina gére siniflandirilmasi.

Risk grup 1 bireysel ve toplumsal risk yok veya oldukca az
Insan ve hayvanlarda hastalik yapma riski olmayan mikroorganizmalar.
Risk grup 2 limh bireysel risk, disik toplumsal risk

Insanlarda ve hayvanlarda hastalik olusturabilen ancak c¢evre, laboartuvar calisanlari, eveil
hayvanlar ve halk sagligina ciddi sekilde tehdit olusturmayan mikroorganizmalar. Laboratu-
var caligmalari ciddi infeksiyonlara neden olabilir ancak etkili tedavi ve korunma yontemleri
bulunmaktadir. Ayrica yayilma riski sinirlidir.

Risk grup 3 yiiksek bireysel risk, diisiik toplumsal risk

Insan ve hayvanlarda ciddi hastalik etkeni olmakla birlikte genel olarak infekte bir kisiden di-
gerine bulas olmaz. Etkili tedavi ve korunma mimkindiir.

Risk grup 4 yiiksek bireysel risk ve toplumsal risk

Insan ve hayvanlarda 6énemli hastalik etkeni olup aynm1 zamanda infaktif kisiden bir digerine
dogrudan veya dolayl olarak kolaylikla bulasabilen yani halk sagligini tehdit eden buna karsi-
lik etkili tedavi ve korunma yolu genellikle bulunmayan mikroorganizmalar bu grupta yer alir.

gu mikroorganizmalar risk grup 3’te hem toplumsal hem de bireysel riskin ytiksek
buna karsilik etkili korunma ve tedavi yontemlerinin genellikle bulunmadigi mik-
roorganizmalar ise risk grup 4’te yer almiglardir. Bu risk gruplarinin yalnizca la-
boratuvar ¢alismalar: icin kullanilmas: 6nerilmektedir.

Laboratuvar alt yapilar: risk gruplarina paralel uygulama ve korunma kriterle-
ri acisindan dort farkli seviyede tasarimlanmistir. Biyogtivenlik seviye 1 (BSL-1) ve
seviye 2 (BSL-2) “Temel Laboratuvarlar”dir. Biyogiivenlik seviye 3 (BSL-3) “Tec-
rit Laboratuvar1”, Biyogiivenlik seviye 4 (BSL-4) laboratuvari ise “Maksimum
Tecrit Laboratuvar1” olarak adlandirilir. Bir mikroorganizmanin hangi risk gru-
bunda yer alacagi ve calismanin hangi seviyede ytrtitilecegi dort 6nemli faktore
baghdir. Bunlar asagida kisaca 6zetlenmistir;

1. Organizmanin patojenitesi,

2. Bulas yolu ve konake¢1 durumu (konakei varligl, sayisi, tiirti vb.’nin bolgesel
yayilimi),

3. Lokal olarak etkili korunma yollarinin varligi,
4. Lokal olarak etkili tedavi yollarinin varligi.

Hastane ve tip merkezleri biinyelerinde yer alan mikrobiyoloji, biyokimya la-
boratuvarlari ile cogu halk saglig1 laboratuvarlarinda calisilan potansiyel infek-
tif materyallerin igerisinde bulunabilecek mikroorganizmalarin biiyiik cogunlugu
genel olarak risk grup 2’de yer almaktadir. Bu nedenle bu tiir laboratuvarlar alt
yap1 ve mikrobiyal teknikler acisindan minimum olarak BSL-2 olmalidir. Ayrica
calisma ve uygulamalar degerlendirilerek ilave 6énlem ve esaslar belirlenmelidir.
Esas itibariyle belli risk grubu icerisinde tanimlanan bir mikroorganizma i¢in ge-
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rekli calisma kosullar: o risk grubu i¢in tanimlanan seviye icin gecerlidir (Tablo
2). Ancak bu durum her zaman dogru olmayabilir. Ornegin; risk grup 2 icerisinde
tanimlanmis bir mikroorganizmanin kiiltiire edilmis veya yogun mikrobiyal calis-
malari, dolayisiyla yiiksek konsantrasyonda aerosol riski olan durumlarda BSL-3
uygulamalar: ve alt yapisi gerektirebilir.

Her tilke, bolge veya laboratuvar, calisacagl mikroorganizmanin bulundugu
risk grubu yaninda yapacag: calismalardaki tehlikeleri ve potansiyel riskleri ¢cok
iyi hesap etmelidir. Calismalarin hangi diizeyde yapilmasi gerektigi her risk gru-
bu i¢cin az-¢cok bilinmesine ragmen bir laboratuvarin calisacag: diizey ve ayrintili
calisma sistematigi profesyonel risk analizi yapilmadan kolaylikla séylenemez.
Biyogtivenlik seviyeleri icin gerekli alt yap1 ve tasarim Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Tablo 2. Risk gruplarima karsilik biyogiivenlik seviyeleri.

Risk Biyogiivenlik Laboratuvar Laboratuvar Giivenlik

grubu seviyesi tipi uygulamalar: ekipmanlar:

1 Temel e Temel 6gretim o Iyi laboratuvar Gerekmez (a¢ik banko
Biyogiivenlik laboratuvari uygulamalar: (ILU) calismas: yeterlidir)
seviye 1 (BSL-1) e Arastirma

laboratuvar:

2 Temel e Halk saglig1 ILU ile birlikte Acik banko yaninda
Biyogitivenlik laboratuvar: ¢ Biyolojik tehlike potansiyel aerosol icin
seviye 2 (BSL-2) ¢ Klinik isareti biyogtivenlik kabinleri

mikrobiyoloji ¢ Koruyucu giysi (BGK)
laboratuvari giyilmesi

e Aragtirma
laboratuvari

3 Tecrit e Ozel tan1 BSL-2’ye ilave BGK ve/veya tim
Biyogiivenlik laboratuvari olarak aktiviteler icin diger
seviye 3 (BSL-3) e Arastirma o Ozel koruyucu birincil korunma

laboratuvar: giysi ekipmanlar:

e Kontrolli
giris-cikis
e Tek yonli hava

akimi/negatif
basing
4 Maksimum tecrit ¢ Cok tehlikeli BSL-3’e ilave olarak Simif III/BGK veya
Biyogiivenlik patojen calisma e Hava kilitli giris Simif II/BGK ile
seviye 4 (BSL-4) laboratuvar: e Duslu cikig birlikte pozitif basin¢h

o Ozel atik sistemi ozel koruyucu giysi
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Tablo 3. Biyogiivenlik seviyeleri alt yap1 ve tasarim gerekleri.

Biyogiivenlik seviyesi

1 2 3 4

Laboratuvarin izolasyonu® Hayir Hayir Evet Evet
Odanin (buhar ile) dekontaminasyon i¢in Hayir Hayir Evet Evet
tamamen kapatilabilmesi
Havalandirma

e Iceriye dogru hava akimi Hayir Istege bagh Evet Evet

e Kontrollii hava akimi saglanmasi Hayir Istege bagh Evet Evet

e Dis ortama atilan havanin HEPA Hayir Hayir Evet/Hayu‘]O Evet

filtreden atilmasi

Cift kap1 giris-cikis Hayir Hayir Evet Evet
Hava kilidi (airlock) Hayir Hayir Hayir Evet
Duslu hava kilidi Hayir Hayir Hayir Evet
Giris alan1 (anteroom) Hayir Hayir Evet -
Duslu giris alani Hayir Hayir Evet/Hayir® Hayir
Sivi atiklarin islenmesi/ézel atik Hayir Hayir Evet/Hayir® Evet
isleme sistemi
Otoklav

e Yaninda (ayn1 katta veya ulasilabilir Hayir Istege bagh Evet Evet

durumda)

e Laboratuvar icinde Hayir Hayir Istege baghh  Evet

e Cift yonlu Hayir Hayir Istege bagli  Evet
Biyogiivenlik kabini Hayir Istege bagh Evet Evet
Personel izlem-gozlem Hayir Hayir Istege baghd Evet

@ Genel insan trafiginden, fonksiyonel ve ¢evresel izolasyon.
b Cikisin bulundugu yere bagl.
¢ Laboratuvarda kullanilan mikroorganizmaya bagl.

d Ornegin; pencere, kapali devre monitérize izleme, cift yonli iletisim vb.

MIKROBIYAL RiSK DEGERLENDIRME

Biyogiivenligin omurgas1 mikrobiyal risk degerlendirmesidir. Her bir laboratu-
var calisacagl mikroorganizmanin 6zel karakteristikleri, bulas yolu, hayvan model-
leri, tedavi ve korunma yollar: (asisinin olup-olmamasi/temini) ile birlikte yapila-
cak calismanin yontem ve prosediirleri gibi 6zellikleri dikkate alarak mikrobiyal
risk degerlendirmesi yapmalidir. Buna gore olusturulacak alt yap: kurulmali ve bi-
rincil korunma ekipmanlari secilerek kullanimi saglanmalidir. Zaman igerisinde
kazanilan deneyim ve yeni bilgiler 1s181nda sistem diizenli sekilde gézden gecirilme-
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li ve gerekiyorsa revizyonlar yapilmalidir. Risk degerlendirme sirasinda calisilacak
mikroorganizmanin hangi risk grubunda oldugu g6z 6niine alinacak 6nemli bir kri-
ter olmakla birlikte tek kriter degildir. Bu faktorler kisaca soyle 6zetlenebilir:

1. Mikroorganizmanin patojenitesi ve infeksiy6z dozu,
2. Potansiyel maruziyet ve dogal bulas yolu,

3. Diger infeksiyon yollar: (laboratuvar calismasi sirasinda olusabilecek kaza-
lar sonucu parenteral, yutma veya hava yolu ile bulas olup olmamas1 gibi),

4. Mikroorganizmanin cevreye dayanikliligi,

5. Calismalarda kullanilacak mikroorganizma veya iceriginin hacimsel biiytik-
ligu ve konsantrasyonu,

6. Uygun konakeillarin varlig: ve cesitliligi,

7. Konakeilar konusunda yapilan calismalar, klinik raporlar, deneyimler ve li-
teratiir bilgisi,

8. Laboratuvar aktivite planlar1 ve yapilacak calismalardaki teknikler (soni-
kasyon, pipetaj, sanrifiigasyon vb.),

9. Tedavi ve korunma yolunun bulunup-bulunmamas1 yaninda bunlara ulas-
madaki kolaylik/zorluk.

Bilinen bir mikroorganizma icin risk degerlendirmesi yapmak ve buna uygun
alt yapi, birincil ya da Kisisel Koruyucu Ekipman (KKE) kullanimini saglamak
goreceli olarak kolay olabilir. Ancak tan1 amaciyla laboratuvarda islenmesi gerek-
li bir¢ok klinik materyalde oldugu gibi, nedeni bilinmeyen salgin ya da hastalik
arastirmasinda veya epidemiyolojik arastirma amacli sahadan toplanan érnekler-
de risk degerlendirmesi yapacak yeterli bilgi cogu zaman yoktur. Bilinmeyen bir
materyalin laboratuvar calismalarinda bazi ek bilgiler risk degerlendirmesinde
yararli olabilir.

1. Hastanin medikal kayitlar: (hikayesi, laboratuvar ve klinik bulgular vb.),

2. Epidemiyolojik veriler (mortalite, morbidite, hastaligin bilinen gecis yo-
lu(lar1) ve diger salgin bilgileri),

3. Materyalin temin edildigi kaynak ve elde edildigi cografik bilgiler.

Bu tiir 6rneklerin ¢alisilmasi durumda;

1. Standart biyogiivenlik 6nlemleri alinmali (yiz koruyucu, maske, eldiven,
onlik gibi),

2. Minimum BSL-2 alt yap1 ve uygulamalari tercih edilmeli,

3. Materyal, ulusal veya uluslararasi kurallara gore tasinmalidir.

TEMEL LABORATUVARLAR

Biyogiivenlik Seviye 1 (BSL-1) ve Seviye 2 (BSL-2)

Risk grup 1 i¢inde yer alan mikroorganizmalarla calismalar olduke¢a giivenli
kabul edilmesi dolayisiyla alinmasi zorunlu olmayan bircok énlem g6z ardi edile-
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bilir. Ancak yinede bu grup i¢in gerekli BSL-1 laboratuvarlarinda iyi mikrobiyal
uygulamalar (6rnegin; giivenli) tercih edilmelidir. Klinik tani (mikrobiyal, biyo-
kimyasal ve patoloji gibi) laboratuvarlari minimum BSL-2 olmali, énlem ve uygu-
lamalar: risk degerlendirmesi sonucunda amaca uygun sekilde dikkatle secmeli-
dir. Temel laboratuvarlarda kesici-delici arag, gerec ve aletler 6zel 6nem tasimak-
ta atik sistemi ve 6nlemler genel olarak bunlarin doguracag: tehlikelere yonelik
olmalidir.

Giris-Cikis
1. BSL-2 icin kap1 girisine uluslararasi biyogiivenlik uyar1 amblemi (biyolojik
tehlike isareti) konulmali ve laboratuvar seviyesi yazilmalidir. Ayrica laboratuvar

biyogtivenlik sorumlusunun ad1 ve acil durumlarda ulasilmasi i¢in is ve ig-dis1 te-
lefonlar: belirtilmelidir (Sekil 1).

2. Calisma alanlarina yalnizca gorevli ve/veya sorumlu kisiler girebilmelidir.
3. Laboratuvar kapilari calisma sirasinda kapali tutulmalidir.
4. Cocuklarin girisine izin verilmemelidir.

5. Laboratuvara calisma amaci belirlenmemis hichir hayvan tiri sokulmama-
hdir.

\y/

BIYOLOJIK TEHLIKE

GOREVLI HARICI GIRMEK YASAKTIR

Biyogiivenlik Sorumlusu: ...........ccocoiiiiiiiiii e
Acil Durum SorumlUuSU: .. ......cooiiiiiiiii e
TS MLt .ottt ettt ettt

Sekil 1. Biyolojik tehlike isareti.
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Personel Koruma/Korunma
1. Laboratuvar calismalarinda koruyucu giysi-onlik giyilmelidir.

2. Stipheli kan, viicut sivisi veya potansiyel infeksiyoz materyal/hayvan ile
dogrudan ya da kazara temastan kacinmak amaciyla 6énlem olarak uygun eldiven
giyilmelidir. Kullanim sonucu eldiven aseptik olarak uzaklagtirilmali ve eller uy-
gun antiseptik madde ile temizlenmelidir.

3. Personel infeksiydz materyal/hayvan ile temastan sonra ve laboratuvardan
ayrilmadan once ellerini yikamalidir.

4. Gerekli oldugu durumlarda (6zellikle kan, viicut sivisi ve potansiyel infektif
materyalin sicrama/dokilme ya da UV maruziyeti gibi) géz ve mukozalarin ko-
runmasl amactyla giivenlik gozligl/yiiz koruyucu veya diger korunma ekipman-
lar1 giyilmelidir.

5. Laboratuvar calismalarinda giyilen 6nlik/gozlik gibi giysiler kantin, ofis ve
kittiphane gibi sosyal alanlarda giyilmemelidir.
6. Acik sandalet tiirti terlik giyilmemelidir.

7. Laboratuvarda alanlarinda yemek yemek, sigara ve icecek icmek kesinlikle
yasaklanmalidir.

8. Calisma alanlarindaki dolap veya buzdolaplarinda yiyecek ve icecek bulun-
durulmamalidir.

9. Calisma onligu ile dis/ev kiyafetleri ayni dolaba konulmamalidir.

Prosediirler

1. Dogrudan agiz ile kullanilan tiim cihazlar (pipet gibi) yasaklanmalidir. La-
boratuvar i¢indeki hicbir malzeme (6rnegin; kalem, silgi) veya materyal (6rnegin;
etiket gibi) agiza alinmamalidir.

2. Laboratuvarda kullanilan tiim teknikler/yontemler aerosol ve sicrama ola-
siliklarini minimize edecek sekilde diizenlenmelidir.

3. Laboratuvarda igneli enjektor kullanimi sinirlanmalidir.

4. Her turlt kaza ya da potansiyel infektif materyal maruziyeti veya benzeri
dokiilme/sicrama sorumlu kisiye rapor edilmelidir.

5. Dokiilme ve sigcrama sirasinda/sonrasinda alinacak onlemler, uyulacak ku-
rallar ile dezenfeksiyon ve temizleme prosediirleri yazili olarak bulundurmali, uy-
gulanmasi saglanmalidir.

6. Kontamine siv1 atiklar, atik (lavabo) sistemine bosaltilmadan 6nce kimyasal
veya fiziksel olarak dekontamine edilmelidir. Risk degerlendirmesi sonucu atik ig-
leme sistemine gerek var ise bu kurulmalidir.

7. Yazili prosedirler, talimatlar, diger dokiimanlar veya dosyalar laboratuvar
disinda da kullanilabilecegi i¢in laboratuvar icerisinde kontaminasyonlardan ko-
runmalidir.
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Tablo 4. Biyogiivenlik seviye 2 icin temel alt yap1 ve uygulamalar.

1.
2.

10.
11.
12.
13.
14.

15.

Giris ve ¢ikis minimize edilmeli/limitasyon uygulanmalidir.

Giris kapisinda biyogtivenlik isareti (biyolojik tehlike amblemi) bulundurulmalidir. Ayrica
laboratuvar seviyesi, calisilan mikroorganizma/lar ve sorumlu personel ismi yer almalidir.

Biyolojik materyal ve stipheli 6rnekler gerekli 6nlemler alindiktan sonra (6rnegin; eldiven,
maske veya yuiz koruyucu giyilerek) ele alinmali ve calisilmalidir. Bu islemler sonrasinda
mutlaka eller yikanmalidir.

Laboratuvar icerisinde yemek yenmez, sigara ve sivi icecekler icilmez.

Agizla kullanilan pipetler kullanilmaz. Mekanik pipetler veya tek kullanimlik pipetler ter-
cih edilmelidir.

Pipet kullanimi sirasinda hava cekilmesi, pipetaj yapilmasi, olusan kabarciklarin patlatil-
masl, karistirilmasi vb. islemler 6nemli aerosol risk tasir. Bu gibi uygulamalardan miimkiin
mertebe kacinmali ya da biyogtivenlik kabini icerisinde dikkatli, titiz ve minimum aerosol
olusturacak sekilde yapilmalidir.

Kesici ve delici aletler minimize edilmeli bagka bir alternatifin bulunmadigi durumlarda en
uygun malzeme maksimum dikkat sarf edilerek kullanmilmalidir. Enjektér ancak zorunlu
durumlarda kullanilir (kan alma ve hayvan enjeksiyonu gibi). Bu durumda yer kilitli (luer-
lock) enjektor tercih edilmelidir. Enjektorler pipetaj amaciyla kullanilmamali ve uygun sis-
tem icinde atilmalidir.

Sicrama, dokiilme ve aerosol olusturan islem ve teknikler yillik olarak bakimi yapilmis/ser-
tifiye edilmis biyogiivenlik kabinleri i¢erisinde yapilmalidir.

Caligsma sirasinda laboratuvar 6nligi giyilmelidir. Ayrica sigrama riskine kars1 goz ve yiiz
koruyucu ekipman giyilmelidir (g6z ve ylz koruyucu gozlik/vb.)

Calisma ytizeyleri her ¢calisma sonunda dezenfekte edilmeli, yerler her giin temizlenmelidir.
Atiklar dekontamine veya sterilize edilmelidir.

Laboratuvar giysileri ile dig/ev giysileri ayr1 tutulmalidir.

Stipheli materyal uygun tasima kaplar: icerisinde taginmalidir.

Calisan personel normal calisma prosediirleri riskli ve acil durumlar i¢in egitim almalidir.
Egitim almamis hi¢cbir personel calisma alanlarina sokulmamalidir.

Kazalar, yaralanmalar ve hastalilik durumlar: rapor edilmelidir.

Laboratuvar Calisma Alanlar:

1. Laboratuvar her zaman diizenli, temiz ve ¢calismaya uygun sekilde tutulmali, 1ii-

zumsuz ya da lizumundan fazla cihaz, ekipman ve materyal bulundurulmamalidir.

2. Calisma bankolar: her calisma sonunda ve potansiyel infektif materyal do-

kiilmesi sonrasinda dekontamine edilmelidir.

3. Tim kontamine materyaller, 6rnekler ve kiiltiirler (kiiltiir tiipleri veya cam

malzemeleri) tekrar kullanim amaciyla temizlenmeden veya atilmadan 6nce de-
kontamine ya da sterilize edilmelidir.
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4. Infeksiy6z madde ya da kiiltiirlerin tasima ve kargo islemleri ulusal veya
uluslararasi talimatlara gore yapilmalidir.

5. Pencereler acilabilir durumda ise sinek, bocek veya diger hasaratin girme-
si/gecisini 6nleyecek sekilde tasarimlanmalidir.

Biyogiivenlik Yonetimi

1. Laboratuvar sorumlusu biyogiivenlik yonetim plani olusturma ve prose-
diir/talimatlar el kitabi hazirlanmasini saglamalidir.

2. Diizenli biyogtuivenlik egitim programlari verilmelidir. Bu egitimler;

a. Laboratuvarda kullanilan alet, ekipman ve yontemlerin olas1 aerosol ve so-
lunum riskleri,

b. Yutma riskleri,
c. Kesici ve delici aletlerin riskleri,
d. Hayvan 1sirma ve tirmalama riskleri,

e. Materyalin tasima ve calisma sirasindaki kirilma, dékiilme ve sigrama risk-
leri ve alinmas1 gerekli 6nlemler ile,

f. Dekontamisyon/sterilizasyon, atik ve kesici-delici alet atik yonetimi bilgile-
rini icermelidir.

3. Calisan personel laboratuvar tehlikeleri konusunda bilgilendirilmeli ve bi-
lin¢lendirilmedir. Ayrica standart uygulamalar ile birlikte 6zel talimatlara ve ku-
rallara uymasi1 konusunda uyarilmalidir. Biyoguivenlik el kitabi, talimat, uyari ve
diger dokiimanlar personelin kolaylikla ulasabilecegi sekilde laboratuvarda bu-
lundurulmalidir.

4. Hasarat kontrol programi uygulanmalidir.

5. Personele saghk kayit sistemi getirilmelidir. Calismaya baslamadan o6nce
saghk taramasindan gecirilmeli ve kan serumu saklanmalidir. Gerekiyor ve varsa
astlanmalidir. Diizenli saghk taramasi ve kayitlar: tutulmalidir.

Laboratuvar Tasarim ve Alt Yapisi

Temel alt yap1 ve tasarim oncesinde laboratuvar biyogiivenlik acisindan énem-
li olabilecek ve dikkatle degerlendirilmesi gerekli durumlar vardir. Bunlardan ba-
z1lar1 su sekilde 6zetlenebilir.

1. Laboratuvar calismalarinda aerosol olusmasi,
2. Yogun mikrobiyal veya hacimsel olarak fazla miktar materyal ile ¢alisilmasz,

3. Laboratuvar icerisinde fazla sayida ya da karmasikliga sebep olacak cihaz
ve ekipman bulunmasi/bulundurulmasi,

4. Hagerat saldiris1 (sinek, bocek, fare gibi),
5. Yetkisiz giris ve ¢ikislar,

6. Calisma diizeni, is akis sistemi.
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BSL-1/BSL-2 laboratuvarlar: minimal asagidaki gibi diizenlenmelidir:

1. Laboratuvar icinde gtivenli sekilde calisma, temizlik, dezenfeksiyon ve ba-
kim/onarim icin yeterli alan bulunmalidir.

2. Duvar, yer ve tavanlar diiz, sivi/su gecirimsiz, kolay temizlenebilir, kimya-
sallara (asit, alkali ve diger asindiricilara) dayanikli olmalidir. Yerler ayrica kay-
may1 onleyici sekilde yapilandirilmalidir.

3. Calisma bankolar: asit, alkali, organik coziiciilerle, dezenfektanlara ve orta
derece hararete dayanikli olmalidir.

4. Isiklandirma uygun olmali, parlama, ¢ok fazla ve az aydinlatmadan kacinil-
malidir.

5. Laboratuvar mobilyalar: dayanikli olmali, bankolar ve mobilyalar arasi/al-
t1 temizlemeye ve dezenfeksiyona uygun olmalidir.

6. Laboratuvarda kullanilan sarf ve kimyasallarin kullanimi ve depolanmasi
amaca uygun sekilde sistematize edilmelidir. Laboratuvar ici, calisma alanlar: ve
bankolarda diizensiz ekipman ve sarf maddeleri bulundurulmamalidir. Fazla mik-
tarlar laboratuvar disinda depolanmalidir.

7. Tehlikeli veya zararli kimyasallar (radyoaktif materyaller ve sikistirilmig/s1-
vilastirilmis gazlar) uygun ve giivenli sekilde saklanmalidir.

8. Yemek yemek, dinlenmek ve benzeri sahsi ihtiyaclar i¢in gereken alanlar la-
boratuvar disinda konuslandirilmalidir.

9. Her bir calisma alaninda lavabo ve atik su sistemi bulunmali ve bu mim-
kiinse ¢ikis kapis1 yaninda olmalidir.

10. Kapilar da bir gézlem penceresi bulunmali ve tercihan kendiliginden kapa-
nan tipte yapilmalidir.

11. BSL-2 i¢in, ulagilabilecek durumda otoklav ya da uygun dekontaminasyon
sistemi bulunmalidir.

12. Guvenlik sistemi; elektrik, yangin, acil ¢ikis, acil dus gibi sistemlerden
olusturulmalidir.

13. Acil yardim odasi ve Kkiti saglanmalidir.

14. Yap1 yeniden yapiliyor ise uygun mekanik havalandirma sistemi kurulabi-
lir. Bu sistem laboratuvar dis1 alanlardan havanin resirkiile etmesini 6nleyecek se-
kilde olmali, laboratuvar icine dogru (laboratuvar icinden tek yonli gecis olacak
sekilde) mekanik ventilasyon ve havalandirma saglamalidir. Eger bu mimkiin de-
gilse pencereler agilabilir ancak hasarat girisine engel olacak sekilde tasarimlan-
malidir.

15. Temiz su devamlilig1 saglanacak sekilde yedek depo sistemi ile desteklen-
melidir. Atik sularin, genel atik sistemi icerisinde geri doniistimsiiz bigimde atimi
saglanmalidir.
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16. Acil durumlarda alinmasi gerekli 6nlemler (giivenli cikis gibi) icin hemen
devreye girecek jeneratér bulunmalidir.

17. Her turli giivenlik amaciyla (yangin, hirsizlik, deprem vb. gibi) bina, kapi
ve penceleri saglam ve giivenli sekilde tasarimlanmalidir.

Laboratuvar Ekipmanlar:

Bir laboratuvarda kullanilacak ekipman ve cihazlarda biyogiivenlik kaygilari
ve amaca uygunluk gozetilmelidir. Laboratuvar biyogiivenlik sorumlusu ve varsa
biyogiivenlik komitesi onerileri dogrultusunda secim yapilmalidir. Genel olarak
secimi yapilacak ekipmanlarda su 6zelliklere dikkat edilmelidir.

1. Kullaniciy1 potansiyel/infektif materyalden korumali veya aralarinda mak-
simum bariyer olusturacak sekilde tasarlanmis olmalidir (6rnegin; aerosol koru-
mal1 santrifiijler).

2. Cihaz i¢i, su ve akigkan diger maddelerden korumak amaciyla gegirimsiz ve
asindirict maddelere kars: dayanikli olmalidir.

3. Kullanicinin dogrudan ulasabildigi ekipman ytizeyleri diizgiin, koseler kes-
kin olmayan sekilde yumusatilmis olmali, hareket eden parcalar korunmalidir.

4. Cihaz kullanimi, tamiri, temizlenmesi, bakimi, dezenfeksiyon ve kalibrasyon
testleri kolaylikla yapilabilecek sekilde tasarlanmis olmasi gereklidir.

Gerekli Biyogiivenlik Ekipmanlari
1. Mekanik pipetler: Ag1z ile kullanilan pipetler yerine kullanilmalidir.
2. Biyogtivenlik kabin/leri (BSC): Aerosol riski tasiyan islemler icin gereklidir.

3. Oze: Miimkiinse plastik tek kullanimlik olmalidir. Miimkiin degilse kullanimi s1-
rasinda biyogtivenlik 6nlemleri arttirilmis alternatif yontemler tercih edilmelidir.

4. Burgu kapakl tiip ve siseler.

5. Otoklav ya da infeksiy6z materyali dekontamine edecek uygun diger yontem
veya cihazlar.

6. Plastik tek kullanimlik pastor pipetleri tercih edilmelidir.

7. Biyogiivenlik ekipmanlar: (otoklav ve BSC/leri gibi) kullanilmadan ¢nce
mutlaka ve ayrica kullanim sirasinda diizenli olarak test ve sertifiye edilmelidir.

TECRIT LABORATUVARI (BiYOGUVENLIK SEVIYE-III/BSL-3)

Esas itibariyle aerosol yol ile bulasan infektif mikroorganizmalar i¢in alt yapa,
uygulamalar ve prensipleri icerir. Tecrit laboratuvari/BSL-3 risk grup 3’te yer
alan mikroorganizmalar ile yogun, yiiksek konsantrasyon ve hacimsel olarak faz-
la miktarlarda calisilan risk grup 2 mikroorganizmalarin caligilacagi laboratuvar-
lar i¢in olugturulmalidir.

Tecrit laboratuvari, éncelikle BSL-2 kosullarinin tamamini gézden gecirilme-
si, amaca uygun sekilde yerine getirilmesinden sonra ilave alt yapi ile birlikte,
giiclendirilmis ve gelistirilmis teknik, uygulama ve 6énlemleri icerir.
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1. Laboratuvar kapi girisine biyogtivenlik tehlike isareti yaninda giris limitas-
yonundan sorumlu laboratuvar biyogiivenlik sorumlusu ve 6zel giris kosullar1 be-
lirtilmelidir.

2. Potansiyel infeksiy6z materyallerin calisilmasinda Biyolojik Giivenlik Ka-
binleri ve/veya diger birincil korunma ekipmanlar: kullanilmalidir.

3. Laboratuvar icerisinde kullanmilacak ¢nliik, ayakkabi ve diger koruyucu giy-
siler laboratuvara 6zgii ve 6zel olmalidir. Onliikler 6n kismi dayanikli, arkadan
dugmeli, kollar1 lastikli olmali, ayakkabi acik sandalet tiirti olmamalidir. Amaca
uygun maske (N9-5, FFP-2 veya FFP-3), kep, eldiven sec¢ilmelidir. Laboratuvar
icinde kullanilan malzeme ve giyilen hicbir KKE veya giysi gerekli giivenlik 6n-
lemleri alinmadan disariya ¢ikarilmamalidir.

Laboratuvar Alt Yap1 ve Tasarimi

1. Laboratuvar miimkiinse ayr1 bir binada ya da insan trafiginden en uzak kor
koridor sonu gibi bir yere konuslandirilmalidir. Giris-¢ikis alanm (anteroom) giy-
silerin ayr1 sekilde tutuldugu bir alan olarak kullanilmalidir.

2. Giris-cikig alan1 kendiginden kapanan, tercihan kilitlenebilen iki kapili ol-
mali, her iki kap1 ayn1 anda ag¢ilmamali veya acilamamalidir. Ayrica acil ¢ikis bu-
lunmalidir.

3. Laboratuvar ve havalandirma sistemi buhar dezenfeksiyonuna uygun, kapa-
tilabilir ve izolasyon yapilabilir olmalidir.

4. Duvar, tavan ve yer yiizeyleri kolay temizlenebilir, suya ve dezenfeksiyona
dayanikli olmalidir. Yerler mimkiinse antistatik ve antibakteriyel malzemeden
(epoksi gibi) yapilmalidir.

5. Pencereler dayanikli ve kapali olmalidir.

6. Lavabo ayak, dirsek veya fotosel ile kontrol edilebilen tipte ve ¢ikisa yakin
bir yerde bulunmali, atik su sisteminin geri tepecek 6nlemleri alinmalidir.

7. Hava akimi mekanik olarak laboratuvar icine yonlendirilmeli, 6lctilebilir
diizeyde tutulmalidir.

8. Laboratuvar igerisine alinan ve disar1 atilan hava binanin diger alanlarinda
resirkiile etmemelidir. Giren ve/veya cikan hava ¢ikis bacasinin bulundugu yere
ve laboratuvarda calisilan mikroorganizmaya gore “High Efficiency Particulate
Air (HEPA)” filtreden gecirilip gecirilmeyecegine karar verilmelidir.

9. Tim HEPA filtreler kolay degistirilebilir, dl¢tilebilir (kontrol, etkinlik ve
performans testleri i¢in) ve dekontamine edilebilir olmalidir.

10. Biyogiivenlik kabinleri calisma sirasinda kabinin hava akimini bozacak
(ventilasyon sistemi, gecis trafigi ve giris-cikis kapisi gibi) dolayisi ile giivenli kul-
lanimina engel olacak faktorlerden uzak bir yere konuslandirilmalidir.

11. Biyogtiivenlik kabinlerinin dig ortam baglantisi laboratuvar ici basing degi-
simlerinden etkilenmeyecek sekilde monte edilmelidir.
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12. Laboratuvar icerisinde otoklav bulunmalidir. Tiim kat1 ve siv1 atiklar de-
kontamine veya strerilize edildiklen sonra atilmalidir. Infeksiyéz maddeler veya
atiklar dekontamine ya da sterilizasyon amaciyla baska bir alana tasinacak ise ta-
mamen Kkapatilmis, dayanikli, kirilmaz, sizdirmaz kaplar icerisinde giivenlik ve
biyogitivenlik 6nlemleri alinmis olarak transfer edilebilir.

13. Iyi bir dokiimantasyon sistemine sahip olmalidir. Laboratuvar planlari, uy-
gulamalar, teknikler, kazalar, personel medikal takip sistemi kayitlar: sistematize
edilmelidir.

MAKSIMUM TECRIT LABORATUVARI (BSL-4)

Bu laboratuvar son derece giiclendirilmis ve gelistirilmis biyogiivenlik alt ya-
p1, 6nlem ve uygulamalarina sahiptir. Hayati tehlikenin fazla oldugu risk grup 4
icerisinde yer alan viriisler bu laboratuvarlarda c¢alisilmalidir. Birincil korunma
amaciyla iki farkl: tipi vardir:

a. “Kabin” laboratuvari (Sinif III BSC Laboratuvari),
b. “Suit” laboratuvari.

1. Birincil korunma yontem ve ekipmanlar: giiclendirilmedir. Laboratuvarin
alt yapi, uygulamalar ve risk degerlendirmesine uygun BSC secilmelidir. Kabin
laboratuvarinda BSC Sinif IIT kabinler zorunludur, suit laboratuvarlarinda Sinif
I veya Sinif I kabinler kullanilabilir.

2. Giysiler 6zel tasarimlanmis ve laboratuvar tipine uygun (suit laboratuvarlar
icin pozitif basingli giysiler gibi) olmalidir.

3. Giris-cikislar son derece kontrolltidiir. Laboratuvarda en az iki kisinin
birlikte ¢alismasi zorunlu olup gorevli ve sorumlular disinda laboratuvara gi-
rig yapilamaz.

4. Maksimum kayit ve saglik slirveyansi zorunludur.

5. Havalandirma mekanik kontrollii kombine filtre sistemlerine sahiptir.

6. Uygulama ve teknikler maksimum kontrol esasina dayanir.

7. Dekontaminasyon, sterilizasyon ve atik sistemleri 6zel yapilandirilmistir.

8. Ilave ikincil korunma alt yapilarina sahiptir. Hava kilitli oda (air-lock), dus-
lu c¢ikis vb. onlemler giiclendirilmistir.

9. Acil enerji sistemi vazgec¢ilmez bir alt yap1 elemanidir.

Ozetle bu tiir laboratuvar yapimi ve icerisinde ¢alisilmasi oldukea profesyonel
bilgi, risk degerlendirme, kurulum ve isletim sistemlerine sahip olmalidir.

Biyogiivenlik Kabinleri

Biyogtivenlik kabinleri (BSC/leri) esas itibariyle ¢alisan personel ve ¢evreyi in-
feksiy6z aerosol ve sicramalardan korumaya yonelik tasarimlanan hava akimi dii-
zenlenmis cihazlardir. Bu cihazlarin en 6nemli iki 6zelliginden biri amaca yonelik
kontrollii hava akimi saglamasi digeri ise hava igcerisindeki mikroskobik partikiil-
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leri elimine etmesidir. Eliminasyon, BSC/ler icerisindeki ventilasyon ya da meka-
nik hava yolu lizerine yerlestirilmis HEPA adi verilen bir tiir filtre veya filtre sis-
temleri tarafindan saglanmaktadir. Ancak bu olusumun fonksiyonel olabilmesi
icin BSC/lerin;

1. Uretim asamasinda standardizyon ve kalite kontrolleri yapilarak sertifiye
edilmesi,

2. Kuruldugu alanlarda kullanim éncesi performans testlerinin yapilmasi,
3. Yillik kontrol, bakim veya sertifikasyon islemlerinin yapilmasi,
4. Kullamim kural ve sartlarina uygun sekilde kullanilmasi ile miimkiin olabilir.

Uygun iivetim ve kullanim testleri yapilmamis BSC/lerin kullanmilmasi cogu zaman yarar-
dan cok zarar verebilir.

HEPA, 0.3 pm’den daha biiyik mikroskobik parcaciklarin %99.97’sine karsi
gecirgen olmayan, hatta daha kii¢tik partikiilleri de tutabilme 6zelliginde olan bo-
rosilikat fiberden tiretilmig filtreler olarak bilinmektedir. Bu 6zellik bilinen tim
infeksiyoz ajanlarim etkili sekilde tutarak mikroptan arindirilmis hava saglama
anlamina gelmektedir. Bugiin HEPA filtreler kullanilarak imal edilmis ve laminar
hava akimi iceren BSC/lerden temel olarak farkli amagla tretilen bir diger kabin
turd; Temiz calisma kabinleri (Clean Bench/CB)'dir. CB’ler yalnizca Urlni koru-
maya yonelik tasarimlanmis temiz ¢calisma bankolar: olup ¢evre ve personel koru-
mas1 saglamadiklar: icin biyogiivenlik laboratuvarlarinda kullanilmasi mimkiin
degildir. Cogu zaman steril veya patojen mikroorganizma icermedigi diisiintilen
uriinlerin (6rnegin; bazi ilaclar), cevresel ve personel kaynakli kontaminasyonlar-
dan korunmasi amaciyla kullanilirlar. Ancak bu tiir kabinlerin temiz calisma
alanlarinda besiyeri vb. madde hazirlanmasinda tirtin korumaya yonelik olarak
kullanilmasinda mahsur olmayabilir. Bu durumda cihazin zaman igerisinde yan-
Iis kullanimini engelleyecek her tiirden 6nlemin alinmasi gereklidir.

Smiflandirma

BSC/ler zaman icerisinde az ya da ¢ok baz1 degisiklere ugramis olmasina rag-
men bugilin son siniflandirmaya gore ti¢ sinif biyogiivenlik kabini vardir. Sinif 1T
kabinler A ve B tipi olmak {izere iki tipi, her bir tipin ise A1/A2 ve B1/B2 olmak
uzere ikiser alt tipleri mevcuttur. Aralarinda esas itibariyle 6n acikliktan kabin
icine alinan hava akim miktari/hizlari, sirkiilasyon oranlari ve egzoz sistemleri
yoninden farklar bulunmaktadir (Tablo 5).

1. Smif I biyogiivenlik kabinleri (BSC-I): Sinif I BSC’ler calisan kisiyi ve cevre-
yi mikrobiyal infeksiyon riskinden korumaya yonelik tasarlanmis calisma kabinle-
ridir. Oda havas1 6n agikliktan iceri, oradan da HEPA filtrelerden gecerek disariya
atilir Calisma ytizeyine dogrudan oda havasinin girmesi dolayisiyla tirtin koruma
ozellikleri yoktur. Ancak potansiyel olarak kirli/kirlenen havanin HEPA filtreden
atilmasi personelin ve ¢evrenin korunmasini saglar. Ayrica dogrudan dis ortam bag-
lantis1 yapildiginda ugucu radyoaktif/kimyasal maddeler ile daha giivenli caligma
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Tablo 5. Smmif I, IT ve III BSC/leri aralarindaki farklar (WHO, Laboratory Biosafety Manual, grd
ed, 2004).

On hava Hava akimi (%)
BSC akimi (m/s) Resirkiilasyon Egzoz Egzoz sistemi
Sinif 12 0.36 0 100 Dogrudan
Sinif ITA1 0.38/0.51 70 30 Oda i¢i veya “thimble” baglanti
Sinif ITA2 disar1 0.51 70 30 Oda ici veya “thimble” baglanti
ventilasyon?®
Siif I1B12 0.51 30 70 Dogrudan
Sinif I1B22 0.51 0 100 Dogrudan
Simf 112 Y 0 100 Dogrudan

Y: Uygulanmaz.
@ Negatif basin¢h ortam ve/veya havalandirma kanallarinda uygulanmalidir.

Sinif I biyogtivenlik kabini HEPA

()

Lr

Oda havas:
D Potansiyel kirli hava

D HEPA filtreden ¢ikan hava

DSO 02.135

Yandan gorinis

Sekil 2. Siif I biyogiivenlik kabini (BSC-I).

saglarlar. Basit tasarimlar: dolayisiyla diinyada halen yaygin olarak kullanilmakta-
dir. Hava akis hizi TS EN 12469 standardina gore 0.7 m/saniye ile 1.0 m/saniye ara-
sinda olmalidir. Daha fazla olmasi istenmeyen tlrbiilans olusumuna neden olur.
Risk degerlendirmesi sonucunda “thimble” tip (dikis yukstgi/Sekil 4), dogrudan
dis ortam baglantili (hard duck) veya baglantisiz sekilde kullanilabilir.
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DSO 02.137

Onden goriniis Yandan goriintis

/] Oda havas:
[[] Potansiyel kirli hava
[[] HEPA filtreden ¢ikan hava

A: On panel aciklik, calisma araligi
B: Fan motoru

Sekil 3. Simif IIA1 biyogiivenlik kabini.

2. Smf IT biyogiivenlik kabinleri (BSC-II): Bu tiir kabinler daha kompleks ya-
piya sahiptirler. Personel ve ¢cevre korunmasi yaninda iirtin korumaya yonelik ola-
rak da tasarlanmis olmalar: dolayisiyla daha yaygin olarak kullanilmaktadir. Ca-
lisma ylizeyindeki 6n panel ac¢iklik altinda bir 1zgara sistemi bulunur. Buradan dis
ortam oda havasi dogrudan HEPA filtre/lere yonlendirerek ¢énce temizlenir. Daha
sonra ise temiz havanin 6n panel acikliktan giren hava ile “gtivenli hava duvar1”
olusturacak sekilde ¢alisma ylizeyine laminar akim halinde basilmasi saglanir. Bir
kisim hava disariya atilir. Boylece hem calisma ylizeyi temiz kalir hem de perso-
nel ve cevre korunmus olur. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin son bir siniflandir-
mas! ile hava akim hizlar: ve resirkiilasyon oranlarina gore iki farkl tipin (A ve
B), dort alt tipi (A1, A2, B1 ve B2) tarif edilmistir (daha 6nce CDC kaynaklarinda
BSC Sinif/IIB3 olarak tanimlanan alt tip burada A2 olarak ifade edilmektedir).
Risk grup 2-3 mikroorganizmalar ile calisilirken kullanilmasi 6nerilmektedir. Ay-
rica pozitif basinchi laboratuvar giysileri kullanilan BSL.-4 “suit” laboratuvarlar:
icerisinde de kullanilabilecekleri belirtilmektedir.

3. Smf-IIA1 BSC: On acikliktan ice dogru hava akis hizi en az 0.38 m/saniye
olmalidir. Oda ortamindan alinan hava HEPA filtreden gecirilerek calisma ytize-
yine temiz laminar hava akimi olarak gonderilir. Laminar hava akimi tiirbiilans:
dustrirek potansiyel capraz kontaminasyon oranini minimize eder. Calisma ala-
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A: Ekstraksiyon fani
B: Geri tepme damperi
C: “Thimble” baglant1
D: Biyogtivenlik kabini

K

Sekil 4. “Thimble” baglanti tipi.

n1 icerisinde olusan aerosol, akim icerisinde tutularak bertaraf edilir. Hava akim
resirkiilasyon orani %70 olup, HEPA filtre yoluyla oda icerisine veya disariya ati-
lan hava %30’dur. BSC-IIA1 dis ortama dogrudan veya “thimble” baglant1 yapi-
larak kullanilabilir. Ucucu kimyasal veya toksik maddelerle kullanildiginda dis
baglantisinin yapilmasi gereklidir. Bu durumda oda ici basin¢ degisimlerine bag-
1 olarak geri tepme ve tiirbtilans 6nlemleri alinarak bina havalandirmasina veya
mekanik fan sistemi icerisine baglanmalidir.

4. Smif ITIA2, B1 ve B2 BSC: Bu kabin tiirleri esas itibariyle negatif basin¢h
alanlarda ve/veya negatif havalandirma sistemlerine sahip bina egzozlarinda kul-
lanilir. Aralarindaki en 6nemli fark icerisinde resirkiile eden hava oranlaridir
(Tablo 5).

a. Suf ITA2: Resirkiile hava orani Sinif ITA1’de oldugu gibi %70’tir. Ancak sis-
tem dis baglantisi (dogrudan veya “thimble” tipte) yapilmis olmalhdir. CDC kay-
naklarinda BSC Sinif IIB3 olarak ele alinmaktadir. Kabin icerisindeki tiim kon-
tamine pozitif hava akimi cevresinde olusturulmus negatif basing sistemleri saye-
sinde cevreye ve personele zarar vermeyecek sekilde elimine edilmesi saglanir.

b. Sumif IIB1: Baz1 biyomedikal arastirma laboratuvarlarinda zararli kimyasal
(6rnegin, kanserojen) veya toksik maddelerle calismalar yapilmasi gerekmektedir.
B tipi kabinler bu amacla Amerikan Ulusal Kanser Enstitiisti tarafindan tasarlan-
mistir. Resirkiile hava orani %30 olup dogrudan dis baglantisinin yapilmasi zo-
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runludur. Ayrica acil enerji kaynag: yaninda sistematik hava akim ve basin¢ kont-
rol sistemleri kurulmalidir. Tehlikeli olabilecek en kii¢iik degisimler sesli uyari
vermelidir.

c. Smif IIB2: Kabin icerisinde hava resirkiilasyonu yoktur. %100 temiz hava
presibine gore tasarlanmistir. Kabin icerisine giren havanin tamami HEPA filtre-
den dogrudan disar: atilir. Bu kabinler genel olarak kimyasal ve toksik maddeler-
den korunma amaciyla kullanilmakta olusu dolayisiyla cogu zaman filtreler zarar
gormekte ve tehlikeli durumlarin ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir. Bu ne-
denle hava akim sistemlerindeki degisimleri 6nleyecek mekanizma ve alarm sis-
temleri mevcuttur.

5. Sinif III BSC: Esas itibariyle BSL-4 laboratuvarlarinda risk grup 4 mikro-
organizmalarla calismaya yonelik tamamen kapali bir sistem kabini olarak tiretil-
mislerdir. I¢ hava resirkiilasyonu yoktur ve tam izolasyon saglanmis durumdadir.
Dogrudan dis ortam baglantisi yapilir. Materyal akis1 pas-box ve otoklav yoluyla
yapildig1 ve atik yolu dogrudan otoklav baglantili oldugu i¢in giivenlik maksi-
mumdur. Calisma yiizeyine kabin ile kombine tasarlanmis oldukca dayanikli (he-
avy-duty) lastik eldivenler yoluyla ulagilir.

Biyogiivenlik Kabinlerinin Secimi

BSC seciminde dikkat edilecek en 6nemli nokta risk degerlendirmesidir. Cali-
silacak mikroorganizma, test ve yontemlerin potansiyel riskleri ve hangi amaca
yonelik oldugu (personel, cevre ve/veya iirtin koruma) hesap edilerek BSC secil-
melidir. Ugucu kimyasal, toksik ve radyoaktif maddeler ile caligilacak ise oda ici
resirkiilasyon yapan BSC’ler kullanilmamalidir. Tablo 6 koruma tipine gore seci-
lebilecek BSC’leri gostermektedir.

Bugiin tlkemizde mikrobiyoloji laboratuvarlarinda hem tirtin koruma hem de
personel ve cevre koruma amaciyla en yaygin kullanilan biyogiivenlik kabini ge-
nel olarak Simif II Al tipidir. Ancak Tirkiye’de tiretim, kontrol ve sertifikasyon
heniiz tam olarak standardize edilemediginden, dolayisiyla ciddi bir bosluk dog-
maktadir. Ornegin; standartlar icerisinde iiretim yapilamadig1 gibi sertifikasyon
yapan bir kurulus da yoktur. Birka¢ 6n test ve degerlendirme yapabilen 6zel ve
kamu kurulusu vardir. Fakat biyogilivenlik kabinlerinin kontrol ve performans
testlerini tanimlayan ve diizenleyen TS EN 12469 nolu standardin tamamini yeri-
ne getirebilcek bir kurulus bulunmamaktadir. Ornegin; capraz kontaminasyon ve
personel koruma testleri standartlarda belirtildigi sekli ile yapilamamaktadir
(Tablo 7, 8). Ayrica uluslararas: standartlara uygun sekilde tiretilmis bile olsa ka-
binin nakliye islemlerinden sonra kuruldugu laboratuvarda ayrica kontrol ve per-
formans testlerinin tekrarlanmasi yaninda yillik sertifikasyon islemlerinin yapil-
mas1 zorunludur. Bu durum firma ve kullanicilarin bilgisizligi ile birlestiginde
tehlikeli ve risk dolu bir kabine sahip olma ve kullanma olasiligimi arttirmakta-
dir. Bunu 6nleme adina kullanici 6ncelikle kabin pazarlayan ve tiretim yapan fir-
malarin liretim asamasinda hangi sertifikasyon ve kontrol islemlerini yaptigini ve
kuruldugu yerde hangi performans testlerini yapilabilecegini sorusturmalidir.
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Tablo 6. Koruma tipine gore biyogiivenlik kabinlerinin secimi.

Koruma tipi

Secilebilecek BSC

Personel korunmasi, risk grup 1-3
mikroorganizmalar

Personel korunmasi, risk grup 4
mikroorganizmalar “kabin” laboratuvari

Personel korunmasi, risk grup 4
mikroorganizmalar “suit” laboratuvari

Uriin korumas

Ucucu radyoaktif/kimyasallardan korunma
(az miktarlar icin)

Ucucu radyoaktif/kimyasallardan korunma

Siif I, Simif II, Simif 111

Simf IIT

Sinaf I, Sinaf IT

Sinf II, Sinif IIT
Sinif IIB1, Sinif ITA2 (dis baglant1 yapilmis)

Siif I, Stmif 1IIB2, Sinif IIT

Tablo 7. Smif I ve II biyogiivenlik kabinleri icin minimum performans kriterleri (TS EN 12469’a

gore).

On aciklikta
Smif tutus®

Sizdirmazhik

Uriin Capraz
koruma kontaminasyon

I Operator testlerinde®
<10 cfu ve disttirbans
olmayan® testlerde
<5 cfud ya da

5
Apf >1x10

I Operatér testlerinde?
<10 cfu ve distiirbans
olmayan3 testlerde
<5 cfuyada

5
Ay21x10

Govde i¢in LI-C*  Uygulanmaz

Govde i¢in LI-C

Uygulanmaz

Testlerde <5 cfu  Testlerde < 2 cfu

2 Apf: Aralik koruma faktort,

b Operator-kullanic1 pozisyonunda,

¢ Kenar pozisyonlarda ve distiirbans olmayan testlerde saptanan én bosluktaki i¢ akis,

4 cfu: Koloni olusturan tinite,

€ LI-C: C simif1 sizdirmazlik indeksi: Tanimlanmis kosullar altinda test edilen hedef mikroorganizma sizin-

t1s1 ve ortaya cikarma siniri ya da deger altinda sizint.

Uretim asamasinda testlerin yapilmasi ve sertifiye edilmesi BSCnin maksimum
korumasi i¢in yeterli degildir. Son kullanilacagi yerde de BSC’lere performans
testleri (sertifikasyon testleri Tablo 8) yapilmalidir.

4. Ulusal Sterilizasyon Dezenfeksiyon Kongresi - 2005 627




Biyogiivenlik Laboratuvar Seviyeleri ve Biyogiivenlik Kabinlerinin...

Tablo 8. Biyogiivenlik kabinlerinin (BSC) kullanilmasina yonelik uygulanmasi gerekli bazi ser-
tifikasyon testleri.

Testin ad1 BSC

Birincil koruma Sumf I Suf IT Sumif III
Kabin bttiinlik Uygulanmaz A A

HEPA filtre sizdirmazlik Zorunlu Zorunlu Zorunlu
Kabin ic¢i hava akim profili Uygulanmaz Zorunlu Uygulanmaz
On hava akimi Zorunlu Zorunlu Uygulanmaz
Hava akimi duman testi Zorunlu Zorunlu B/C

A: Kabin yeri degistirildiginde, yeni kuruldugunda ya da yeni model veya yeni tiretim ise zorunludur.
B: Istege bagl.

C: Is akis1 temizden kirliye dogru planlandig: ve uygulandig: durumlarda.

Sertifikasyon

Kabin hem tiretim asamasinda hem ilk kuruldugu yerde hem de yillik olarak
diizenli sekilde sertifiye edilmelidir. Bir sertifikasyon isleminde; kabin biittinlik,
HEPA filtre sizdirmazlik, kabin i¢i hava akim profili, 6n hava akis, negatif ba-
sin¢/ventilasyon orani, hava akim duman testi ve uyari testleri yapilmasi gerekli-
dir. Ayrica gerekiyorsa elektrik kacak testi, vibrasyon ve ses diizey testleri de ya-
pilabilir. Tablo 8’de sertifikasyon islemleri sirasinda bazi zorunlu testler belirtil-
migtir.

BSC/lerin Laboratuvara Yerlestirilmesi

BSC/lerin 6nemli elemanlarindan biri uygun dizayn edilmis hava akim profi-
lidir. Mekanik olarak bir miktar hava iceriye alinip ya sirkiile edilir ve/ya da di-
sar1 atilir. Sinif II kabinlerde 6n aciklikta olusan hava duvari hem tirtin koruma
hem de personel korumaya yonelik olarak tasarlanmis en énemli koruma ve ko-
runma onlemidir. Bu nedenle kabin etrafinda hava akimini bozacak veya yonini
degistirecek hicbir dogal ya da mekanik sistem olmamalidir. Ayrica BSC/ler in-
sanlarin siklikla gectigi, gezindigi, gecit koridoru benzeri glizergahlara yakin
konmamalidir. Laboratuvar icerisinde miimkiin oldugu kadar kapi, pencere ve
mekanik havalandirma kaynaklarindan uzak noktalar se¢ilmelidir. Calisma sira-
sinda gecisler yasaklanmali veya minimize edilmelidir. Genel olarak bir giivenlik
kabini laboratuvar icerisinde konuslandirilirken su noktalara dikkat edilmelidir;

a. Gecis glizargahina en az 1000 mm uzaklikta,

b. Kabin sag veya sol yanininda bulunan duvar veya kolonlara en az 300 mm
uzaklikta,

c. Calisma sirasinda kapi kapali olmak kosulu ile; kapidan en az 1500 mm
uzaklik (bu uzaklik hava akimlari a¢isindan ayrica test edilmelidir),
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d. Eger laboratuvarda kabin karsisinda acik banko varsa ikisi arasindaki
uzaklik: Bankonun kabinin 6n acikligina en az 1500 mm,

e. Kabin karsisinda duvar var ise, kabin ¢nitindeki duvar kabin ¢alisma ytize-
yinden en az 2000 mm uzaklikta,

f. Kabinin sag veya sol pozisyonunda dik a¢1 yapacak sekilde ¢aligsma bankosu
(calisan kisi hava akimini bozar) olmamali,

g. Kabin yanlarindaki caligsma bankolari en az 1000 mm uzakta,

h. Iki kabin karsilikli konacak ise ¢alisma yiizeylerinin birbirlerine uzakligi en
az 3000 mm olmalidir.

Biyogiivenlik Kabinlerinin Kullanimi

Hemen hemen hicbir kabin yapisal olarak tek basina %100 koruyuculuga sa-
hip degildir. Ozellikle Sinif I ve Sinif II kabinlerde koruma ve korunmanin isteni-
len diizeye yiikseltilmesi uygun sekilde kullanilmasi ile miimkiin olabilir. Bu an-
lamda Sinif II kabinlerin kullanimi oldukca 6nem kazanmaktadir.

Calisma sirasinda uyulacak kurallar:

a. Kabin calisma ytlizeyindeki hava delikleri kapatilmamali ve hava akimim
bozacak gereginden fazla malzeme kabin igerisine konulmamalidir.

b. Kabinde calisma yapilirken etrafta dolasilmamali, kap1 ve pencereler kapa-
I1 tutulmalidir.

c. Kabin icerisinde ¢alisma yaparken eller disari ¢ikarilmamali veya bu islem
minimize edilmelidir. Bu durumda caligsmaya tekrar baslamak ic¢in eller iceriye so-
kulduktan sonra 2-3 dakika beklenmelidir.

d. Kabin icerisinde bunzen beki kullanilmamalidir. Mikro-insinerator veya tek
kullanimlik 6ze tercih edilmelidir.

e. Kabin calismaz durumda ve giivenli hava akimi olusmadigi/olmadigi du-
rumlarda kullamilmamalidir.

f. Calisma baglamadan 6nce calismanin tim ayrintilar1 gézden gecirilmeli,
planlanmali ve gerekli malzemeler énceden hazirlanmali ve kabin igerisine kon-
masi gerekli olanlar belirlenerek kabin icerisine belli bir sistematik dahilinde yer-
lestirilmelidir (6rnegin; temizden kirliye dogru).

g. Calisma ylizeyine dezenfektan emdirilmis ped yerlestirilmelidir.

h. Kabin acildiktan sonra yaklasik 15 dakika beklenerek hava akiminin giiven-
li duruma gelmesi saglanmalidir.

i. Kabin 6n cam aciklig1 giivenli pozisyondan daha az veya daha ¢ok ac¢ilma-
malidir.

j. Kabin calisma bitiminden sonra kirliler dezenfeksiyon veya sterilizasyon
amaciyla uygun sekilde kabinden uzaklagtirilmalidir.

k. Kabin en az bes dakika daha calistirilmalidir.
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I. Daha sonra kabin ic¢i temizlenmeli ve dezenfekte (%70’lik alkol veya
%0.5-1’lik sodyum hipoklorid) edilmelidir. Sodyum hipoklorid asindirici oldugu
icin dezenfeksiyon sonrasinda caligma yiizeyinin su ile tekrar silinmesi gerekebilir.

BSC/lerin bakimi: Kabinlerin yillik sertifikasyon testleri yaninda gerekli du-
rumlarda ve ozellikle filtre degisimleri 6ncesinde dezenfekte edilmelidirler. De-
zenfekte edilmeden filtre degisimi ve bakim yapilamaz. Dezenfeksiyon islemi pro-
fesyonel olarak yapilmas1 gerekli teknik bir istir. Ticari olarak kullanilabilecek
formaldehid gaz dezenfeksiyon kitleri kullanilabilir. Ancak DSO alternatif olarak
su yontemi tarif etmistir:

a. Elektrikli bir 1s1tic1 tizerine icinde uygun miktarda paraformaldehid (ha-
vadaki final konsantrasyonu %0.8 olacak sekilde) veya Tablo 9’daki oranlar-
da formalin iceren kap konur. Elektrik ocagi kabin disindan kontrol edilebil-
melidir.

b. Bir diger benzer ocak lizerine ise paraformaldehidden %10 daha fazla
amonyum bikarbonat iceren kap konur.

c. Goreli nem orani %70’ten az oldugu durumlarda yine kabin icerisine nem
oranini yiikseltmek amaciyla kaynar su konabilir.

d. Kabin kapaginin ve tiim dis baglanti elemanlarinin (geri tepme damperi gi-
bi) iceriden disariya gaz sizintis1 olmayacak sekilde izolasyonu yapilir.

e. Gaz dezenfeksiyonu stiiresinde kabin tizerinde islem hakkinda uyaric: isaret-
ler bulundurulur ve odaya giris-cikis sinirlandirilir.

f. Kabin calismaz durumda iken formalin iceren kabin elektrik ocag: ¢alistiri-
Iir ve kap icerisindeki kimyasalin tamamen buharlasmasi saglanarak akim kesi-
lir. Bu sekilde en az alt1 saat veya bir gece beklenir.

g. Amonyum bikarbonat iceren kabin elektrik ocagi ¢alistirilir. Kimyasalin bu-
harlagmasi saglanir ve akim kesilir. Kabin iki saniye kadar kisa stire ile caligtiri-
lip tekrar kapatilir. Otuz dakika beklenir.

h. Kabin izolasyonu kaldirilir ve 15 dakika caligtirilir.

i. Kabin i¢ ylizeyi temizlenir.

Tablo 9. Smif II biyogiivenlik kabinlerinin gaz dezenfeksiyon amaciyla kullanilabilecek for-
malin/su oran ve miktarlari.

Kabin uzunlugu (mm) BP formalin (mL) Su (mL)
900 20 20
1200 25 25
1800 30 30
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Biyolojik Ajan Siniflandirmasi (baz1 6rnek ajanlar) (Listenin tamami i¢cin Bakiniz: Avrupa Bir-
ligi Direktif No: 2000/54/EC, AnnexIII).

Biyolojik ajan Sinif Biyolojik ajan Sinif
bakteriler (risk grup) Not Viriisler (risk grup) Not
Actinomyces spp. 2 Adenoviridae 2
Bacillus anthracis 3 Lassa virtlis 4
Bacteroides fragilis 2 Mopeia viris 2
Bordetella pertussis 2 A% Sabia virts 4
Borrelia spp. 2 Ebola virtis 4
Brucella abortus 3 Marburg viris 4
Brucella canis 3 Deng virtls 3
Burkholderia mallei 3 Hepatit C ve G virusleri 3 (%) D
(Pseudomonas mallei)
Burkholderia pseudomallei 3 Hepatit B ve D virtisleri 3 (%) V,D
(Pseudomonas pseudomallei)
Campylobacter spp. 2 Herpes viriis smiae (B virtis) 3
Chlamydia psittaci 3 Herpes viriis varisella-zoster 2
(avian kokeni)
Chlamydia psittaci 2 Influenza virtsleri
(diger kokenler) (Tip A, B ve C) 2 V(c)
Clostridium botulinum 2 T Kizamik virtist 2 v
Clostridium spp. 2 HIV virust 3(%) D
Clostridium tetani 2 T,V Kuduz virisu 3 (%) \
Coxiella burnetti 3 Bovin spongiform 3 (%) D (d)
encephalopathy (BSE)

Francisella tularensis 3 Parazitler
(Tip A)
Francisella tularensis 2 Ascaris lumbricoides 2 A
(Tip B)
Legionella spp. 2 Echinococcus granulosis 3(%)
Listeria monocytogenes 2 Fasciola hepatica 2
Mycobacterium tuberculosis 3 v Hymenolepis nana 2
Mycobacterium bovis 3 A% Leishmania donovani 3 (%)
(BCG harig)
Mycobacterium avium/ 2 Naegleria fowleri 3
intracellulare
Mycobacterium microti 3 (%) Plasmodium falciparum 3 (%)
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Biyolojik Ajan Siiflandirmasi (baz1 6rnek ajanlar) (Listenin tamami i¢cin Bakiniz: Avrupa Bir-
ligi Direktif No: 2000/54/EC, AnnexIII) (devami).

Biyolojik ajan Smf Biyolojik ajan Sinif
bakteriler (risk grup) Not Viriisler (visk grup) Not
Mycobacterium leprae 3 Plasmodium spp. 2
Mycobacterium ulcerans 3(%) Taenia saginata 2
Mycobacterium kansasi 2 Taenia solium 3(*%)
Mycobacterium fortuitum 2 Toxoplasma gondii 2
Mycobacterium paratuberculosis 2 Trypanosoma brucei 2

var. brucei
Nocardia asteroides 2 Trypanosoma brucei 3(*%)

var. rhodense
Proteus vulgaris 2 Mantarlar
Pseudomonas aeruginosa 2 Candida albicans 2
Rickettsia akari 3(%) Histoplasma capsulatum 3
Rickettsia typhi 3 Cryptococcus neoformans 2 A
Salmonella typhi 3(%) v Blastomyces dermatitidis 3
Salmonella spp. (digerleri) 2 Aspergillus fumigatus 2 A
Shigella dysenteriae (tip 1) 3(*) T Epidermophyton floccosum 2 A
Tip 1 disinda Shigella 2 Microsporum spp. 2
dysenteriae ve diger Penicillum marneffei 2
Shigella spp. Sporothriz schenckii 2
Treponema spp. 2 Trichophyton rubrum 2
Vibrio spp.
Yersinia pestis 3 \%

(*) Normal olarak aerosol yol ile bulagsmaz. Risk degerlendirmesine gore alinacak énlemler ve uygulamalar

belirlenmelidir.

V: Asis1 bulunmaktadir, T: Toksin tiretir, D: Maruziyet kayitlar: 10 yil stire ile saklanmalidir, V(c): Yalnizca A

ve B tipi icin, D(d): Yalnizca dogrudan maruziyet durumunda, A: Allerjik etki.
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