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Минск
Евразийский совет по стандартизации, метрологии и сертификации
202_
Предисловие
Евразийский совет по стандартизации, метрологии и сертификации (ЕАСС) представляет собой региональное объединение национальных органов по стандартизации государств, входящих в Содружество Независимых Государств. В дальнейшем возможно вступление в ЕАСС национальных органов по стандартизации других государств.
Цели, основные принципы и общие правила проведения работ по межгосударственной стандартизации установлены ГОСТ 1.0 «Межгосударственная система стандартизации. Основные положения» и ГОСТ 1.2 «Межгосударственная система стандартизации. Стандарты межгосударственные, правила и рекомендации по межгосударственной стандартизации. Правила разработки, принятия, обновления и отмены»
Сведения о стандарте
1 ПОДГОТОВЛЕН Обществом с ограниченной ответственностью «Мегатехника» (ООО «Мегатехника») на основе собственного перевода на русский язык англоязычной версии стандарта, указанного в пункте 5.
2 ВНЕСЕН Федеральным агентством по техническому регулированию и метрологии Российской Федерации
3 ПРИНЯТ Евразийским советом по стандартизации, метрологии и сертификации по результатам голосования в АИС МГС (протокол от __________ 202_ г. № ____) 
За принятие проголосовали:
	Краткое наименование страны по МК (ИСО 3166) 004–97
	Код страны по МК (ИСО 3166) 004–97
	Сокращенное наименование национального органа по стандартизации

	Армения
	AM
	Минэкономики Республики Армения

	Беларусь
	BY
	Госстандарт Республики Беларусь

	Киргизия
	KG
	Кыргызстандарт

	Россия
	RU
	Росстандарт


4 Настоящий стандарт идентичен международному стандарту ISO 11140-1:2014 «Sterilization of health care products -- Chemical indicators -- Part 1: General requirements», IDT (Стерилизация медицинской продукции. Химические индикаторы. Часть 1. Общие требования).
Термин «тип» используется с уточнением «тип (класс)» для увязки с термином, принятым в существующем комплексе межгосударственных стандартов и для учета потребностей национальных экономик, указанных выше государств.
Дополнительное примечание, выделенное курсивом, приведено для пояснения текста оригинала
5 ВЗАМЕН ГОСТ ISO 11140-1-2011


Информация о введении в действие (прекращении действия) настоящего стандарта и изменений к нему на территории указанных выше государств публикуется в указателях национальных (государственных) стандартов, издаваемых в этих государствах, а также в сети Интернет на сайтах соответствующих национальных (государственных) органов по стандартизации.
В случае пересмотра, изменения или отмены настоящего стандарта соответствующая информация также будет опубликована в сети Интернет на сайте Межгосударственного совета по стандартизации, метрологии и сертификации в каталоге «Межгосударственные стандарты»
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Москва
Российский институт стандартизации
202_

Предисловие
Цели, основные принципы и общие правила проведения работ по межгосударственной стандартизации установлены ГОСТ 1.0 «Межгосударственная система стандартизации. Основные положения» и ГОСТ 1.2 «Межгосударственная система стандартизации. Стандарты межгосударственные, правила и рекомендации по межгосударственной стандартизации. Правила разработки, принятия, обновления и отмены».
Сведения о стандарте
1 ПОДГОТОВЛЕН Обществом с ограниченной ответственностью «Мегатехника» (ООО «Мегатехника») на основе собственного перевода на русский язык англоязычной версии стандарта, указанного в пункте 5
2 ВНЕСЕН Федеральным агентством по техническому регулированию и метрологии
3 ПРИНЯТ Межгосударственным советом по стандартизации, метрологии и сертификации (протокол от __________ 202_ г. № ____) 
За принятие проголосовали:
	Краткое наименование страны по МК (ИСО 3166) 004–97
	Код страны по МК (ИСО 3166) 004–97
	Сокращенное наименование национального органа по стандартизации

	Армения
	AM
	Минэкономики Республики Армения

	Беларусь
	BY
	Госстандарт Республики Беларусь

	Киргизия
	KG
	Кыргызстандарт

	Россия
	RU
	Росстандарт


4 Приказом Федерального агентства по техническому регулированию и метрологии от __________ 202__ г. № _____ межгосударственный стандарт ГОСТ 32609–202_ введен в действие в качестве национального стандарта Российской Федерации с __________ 202__г.
5 Настоящий стандарт идентичен международному стандарту ISO 11140-1:2014 "Стерилизация медицинской продукции. Химические индикаторы. Часть 1. Общие требования» («Sterilization of health care products -- Chemical indicators -- Part 1: General requirements», IDT»).
Термин «тип» используется с уточнением «тип (класс)» для увязки с термином, принятым в существующем комплексе межгосударственных стандартов и для учета потребностей национальных экономик, указанных выше государств.
Дополнительное примечание, выделенное курсивом, приведено для пояснения текста оригинала
6 ВЗАМЕН ГОСТ ISO 11140-1—2011


Информация о введении в действие (прекращении действия) настоящего стандарта и изменений к нему на территории указанных выше государств публикуется в указателях национальных стандартов, издаваемых в этих государствах, а также в сети Интернет на сайтах соответствующих национальных органов по стандартизации.
В случае пересмотра, изменения или отмены настоящего стандарта соответствующая информация будет опубликована на официальном интернет-сайте Межгосударственного совета по стандартизации, метрологии и сертификации в каталоге «Межгосударственные стандарты»
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	В Российской Федерации настоящий стандарт не может быть полностью или частично воспроизведен, тиражирован и распространен в качестве официального издания без разрешения Федерального агентства по техническому регулированию и метрологии
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Введение
Настоящий стандарт устанавливает требования к рабочим характеристикам и/или методам испытаний для химических индикаторов, предназначенных для использования в процессах стерилизации, использующих пар, сухой горячий воздух, оксид этилена, или излучение, пароформальдегид или пары перекиси водорода.
Дополнительные требования к индикаторам, предназначенным для использования с другими методами стерилизации (например, другие формы паровой стерилизации) в настоящем стандарте не рассматриваются; тем не менее на них распространяются общие требования стандарта.
Требования к специфическим испытательным индикаторам (например, индика-торы и индикаторные системы для Бови-Дик тестов) освещены в других частях ИСО 11140.
Стандарты на стерилизаторы, валидацию и контроль процесса стерилизации устанавливают, соответственно критерии оценки функционирования для стерилизаторов и методы валидации, текущего контроля.
Настоящий стандарт предназначен для изготовителей химических индикаторов и определяет общие требования к химическим индикаторам. Структуру категоризации химических индикаторов используют исключительно для обозначения характеристик и предполагаемого использования каждого типа (класса) индикаторов при применении согласно инструкции изготовителя. Данная категоризация не является иерархической. Химические индикаторы, описанные в настоящем стандарте, подразделяются на шесть типов (классов). Химические индикаторы в пределах каждой из этих категорий подразделяются в зависимости от процесса стерилизации, для которого они предназначены. В настоящем стандарте определены требования к типу (классу) 1 и к типам (классам) 3 – 6. В последующих частях серии стандартов ИСО 11140 требования к индикаторам типа (класса) 2 разделены по их предполагаемому использованию. Использование индикаторов и индикаторных систем, определенных в настоящем стандарте описано, например, в ИСО 11135, ИСО 17665, ИСО 15882, ЕН 285 и ЕН 13060.
Резистометры применяются для определения рабочих характеристик химиче-ских индикаторов, описанных в настоящем стандарте, за исключением индикаторов типа (класса) 2. Требования к резистометрам определены в ИСО 18472. Резистометры отличаются от стерилизаторов. т.к. стерилизаторы не могут повторять условия резистометров, они не должны использоваться для испытания рабочих характеристик химических индикаторов. Стерилизаторы различных изготовителей и различных годов выпуска имеют существенные различия профилей цикла; например, удлиненные фазы предварительного создания условий. Резистометры позволяют точно контролировать специальные параметры испытательного цикла для изучения влияния параметров процесса на рабочие характеристики индикатора при контролируемых воспроизводимых условиях. Руководство по выбору, использованию и интерпретации результатов для химических индикаторов приведено в ИСО 15882. Ожидается, что пользователи химических индикаторов будут ссылаться на настоящий стандарт.
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МЕЖГОСУДАРСТВЕННЫЙ СТАНДАРТ
_______________________________________________________________________________
Стерилизация медицинской продукции
ХИМИЧЕСКИЕ ИНДИКАТОРЫ
Часть 1. Общие требования

Sterilization of health care products. Chemical indicators. Part 1. General requirements ________________________________________________________________________________
Дата введения —202_ __ __

[bookmark: _Toc327890568]
ВНИМАНИЕ — при использовании настоящего стандарта могут применяться опасные материалы, процессы и оборудование. Настоящий стандарт не ставит целью рассмотрение всех проблем безопасности, связанных с его применением. Пользователь настоящего стандарта полностью ответственен за определение применимости национальных или региональных нормативных требований и принятие соответствующих правил по технике безопасности и охране труда до использования любых опасных материалов, процессов и/или оборудования.

1 Область применения
Настоящий стандарт определяет общие требования и методы испытаний для индикаторов, которые путем физического и/или химического изменения веществ показывают воздействие процессов стерилизации. Индикаторы применяются для контроля достижения одной или более параметров процесса, установленных для процесса стерилизации. Принцип действия индикаторов не зависит от наличия или отсутствия живых микроорганизмов.

Примечание 1 — Биологические испытательные системы рассматриваются как испытательные системы, интерпретация которых зависит от демонстрации жизнеспособности микроорганизмов. Испытательные системы данного типа рассмотрены в серии стандартов ИСО 11138 для биологических индикаторов (БИ).

_______________________________________________________________________
Проект, RU, первая редакция


Требования и методы испытаний настоящего стандарта применяются ко всем индикаторам, определенным в последующих частях ИСО 11140, кроме требований, которые модифицированы или добавлены в последующих частях, для которых бу-дут применяться требования данных специальных частей.
Надлежащее испытательное оборудование описано в ИСО 18472.

Примечание 2 — Дополнительные требования к специальным испытательным индикаторам/индикаторным системам (индикаторам Типа (Класса) 2) приведены в ИСО 11140-3, ИСО 11140-4 и ИСО 11140-5.

2 Нормативные ссылки
[bookmark: Par75]В настоящем стандарте использованы ссылки на следующие международные стандарты:
ISO 8601:2004 Элементы данных и форматы для обмена информацией. Обмен информацией. Представление дат и времени
ISO 11135:2014 Стерилизация медицинской продукции. Этиленоксид. Требования к разработке, валидации и текущему контролю процесса стерилизации медицинских изделий
ISO 11137-1:2006 Стерилизация медицинской продукции. Радиационная стерилизация. Часть 1. Требования к разработке, валидации и текущему контролю процесса стерилизации медицинских изделий
ISO 11137-2:2013 Стерилизация медицинской продукции. Радиационная стерилизация. Часть 2. Установление стерилизующей дозы
ISO 11137-3:2006, Стерилизация медицинской продукции. Радиационная стерилизация. Часть 3. Руководство по вопросам дозиметрии
ISO 11138-1:2006 Стерилизация медицинской продукции. Биологические индикаторы. Часть 1. Общие требования
ISO 11138-2:2006 Стерилизация медицинской продукции. Биологические индикаторы. Часть 2. Биологические индикаторы для стерилизации оксидом этилена
ISO 11138-3:2006 Стерилизация медицинской продукции. Биологические индикаторы. Часть 3. Биологические индикаторы для стерилизации паром
ISO 11138-4:2006 Стерилизация медицинской продукции. Биологические индикаторы. Часть 4. Биологические индикаторы для методов стерилизации сухим жаром
ISO 11138-5:2006, Стерилизация медицинской продукции. Биологические индикаторы. Часть 5. Биологические индикаторы для методов низкотемпературной пароформальдегидной стерилизации
ISO 11140-3:2007 Стерилизация медицинской продукции. Химические индикаторы. Часть 3. Индикаторные системы класса 2 для испытания на паропроницаемость по методу Бови – Дика)
ISO 11140-4:2007 Стерилизация медицинской продукции. Химические индикаторы. Часть 4. Индикаторные системы класса 2 как альтернатива Бови-Дик тесту для определения проникания пара
ISO 11140-5:2007 Стерилизация медицинской продукции. Химические индикаторы. Часть 5. Индикаторы класса 2 для Бови-Дик тестов на эффективность удаления воздуха
ISO 17665-1:2006 Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Часть 1. Требования к разработке, валидации и текущему контролю процесса стерилизации медицинских изделий
ISO/TS 17665-2:2009 Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Часть 2. Руководство по применению ИСО 17665-1
ISO/TS 17665-3:2013 Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Часть 3. Руководство по определению медицинских изделий в семейства продуктов и категории обработки при стерилизации паром
ISO 18472:2006 Стерилизация медицинской продукции. Биологические и химические индикаторы. Испытательное оборудование

Примечание — При пользовании настоящим стандартом целесообразно проверить действие ссылочных стандартов и классификаторов на официальном интернет-сайте Межгосударственного совета по стандартизации, метрологии и сертификации (www.easc.by) или по указателям национальных стандартов, издаваемым в государствах, указанных в предисловии, или на официальных сайтах соответствующих национальных органов по стандартизации. Если на документ дана недатированная ссылка, то следует использовать документ, действующий на текущий момент, с учетом всех внесенных в него изменений. Если заменен ссылочный документ, на который дана датированная ссылка, то следует использовать указанную версию этого документа. Если после принятия настоящего стандарта в ссылочный документ, на который дана датированная ссылка, внесено изменение, затрагивающее положение, на которое дана ссылка, то это положение применяется без учета данного изменения. Если ссылочный документ отменен без замены, то положение, в котором дана ссылка на него, применяется в части, не затрагивающей эту ссылку

3 Термины и определения
В настоящем стандарте применены следующие термины с соответствующими определениями.
3.1 расплывание (bleed): непредусмотренная боковая миграция индикаторного агента за границы, в пределах которых он был нанесен.
3.2 критическая переменная процесса (critical variable process): переменные, установленные как основные для достижения стерилизации и контролируемые химическим индикатором.
3.3 Конечная точка (endpoint): точка наблюдаемого изменения, определенного изготовителем, возникающая после выдержки индикатора при контрольных значениях 
3.4 период выдержки (воздействия) (exposure period): время от начала достижения заданных условий воздействия до его окончания.
3.5 последовательное изменение (graduated response): постепенное наблюдаемое изменение, при воздействии одной или нескольких критических переменных процесса, позволяющее оценить степень воздействия.
3.6 индикатор (indicator): комбинация индикаторного агента и его подложки, которая сигнализирует об изменении одной или нескольких переменных процесса, основываясь на химическом или физическом изменении, вызванных воздействием на нее процесса.

Примечание 1: Индикатор, предназначенный для использования только совместно со специальной тестовой загрузкой, также называют индикатором (сочетание индикатора и специальной тестовой загрузки называют индикаторной системой).
Примечание 2: См. Приложение Е.

3.7 индикаторный агент (indicator agent): активное вещество(-а) или комбинация веществ

Примечание: См. Приложение Е.

3.8 индикаторная система (indicator system): комбинация индикатора и специальной тестовой загрузки.
3.9 отпечатывание (off-set): перенос индикаторного агента на материал, непосредственно контактирующий с поверхностью индикатора.
3.10 параметр процесса (process parameter): установленное значение переменной процесса

Примечание: Технические условия процесса стерилизации включают в себя параметры процесса и их допуски. [ИСТОЧНИК: ISO 11139:2006, 2.34]

3.11 насыщенный пар (saturated steam): водяной пар в состоянии равновесия между конденсацией и испарением.
3.12 контрольное значение (КЗ) (stated value SV): значение или значения критических переменных процесса, при которых индикатор должен достигать конечного состояния, как определено изготовителем.
3.13 подложка (substrate): носитель или материал основы, на который нанесен индикаторный агент (См. Приложение Е)
3.14 видимое изменение (visible change): Изменение, установленное изготовителем индикатора, которое наблюдается у индикаторов типа (класса) 1, после воздействия одной или нескольких переменных процесса.

4 Категоризация
4.1 Общие положения
Химические индикаторы или индикаторные системы, описанные в настоящем стандарте, имеют три основных способа применения:
a)	отличие стерилизованных единиц от нестерилизованных;
b)	в специальных тестах и/или процедурах, например тест Бови-Дика;
c)	размещение внутри индивидуальных элементов загрузки для оценки достижения параметра (параметров) процесса и оценки достижения соответствующего (соответствующих) параметра (параметров) в месте размещения.

Примечание: пример элемента загрузки – пакет для стерилизации, укладка, открытый лоток со стерилизуемыми медицинскими изделиями. Осуществление контроля параметра (параметров) процесса может осу-ществляться как химическими индикаторами так посредством физических средств контроля, в т.ч. независимой системы индикации стерилизации (электронных индикаторов контроля стерилизации).

Шесть типов (классов) индикаторов, описанные в основном тексте настоящего стандарта, относят к категориям в соответствии с требованиями к их рабочим характеристикам. В Таблице 1 описаны три категории в соответствии с их предполагаемым использованием. Химические индикаторы в пределах каждой из этих категорий подразделяются зависимости от процесса стерилизации, для которого они предназначены.
Данная категоризация не является иерархической. Достижение химическим индикатором конечного состояния не должно считаться показателем достижения приемлемого уровня обеспечения стерильности, а только одним из многих факторов, которые необходимо учитывать при обосновании приемлемости процесса стерилизации.
Таблица 1 — Категории по предполагаемому использованию
	Предполагаемое
использование
	Тип (Класс)
	Категория
	Описание (предполагаемое использование)

	Показывает воздействие процесса для дифференциации необработанных и обработанных единиц и/или показывает серьезное нарушение в процессе стерилизации.
	1
	e1
	Индикатор воздействия («Exposure») или индикатор процесса
Требования соответствуют Типу (Классу) 1

	Индикаторы для специальных тестовых циклов, например тест Бови-Дика.
	2
	s2
	“Специальный индикатор”
(“Special”)
(например, Бови-Дик)
Требования в соответствии с ИСО 11140-3, ИСО 11140−4, и ИСО 11140−5.

	Индикаторы для размещения в индивидуальных элементах загрузки и для оценки достижения критических переменных процесса в месте размещения
	Индикаторы, реагирующие только на одну критическую переменную процесса.
	3
	i3
	“Внутренний” индикатор
(“Internal”)
Однопеременный индикатор
Требования соответствуют Типу (Классу) 3

	
	Индикаторы, реагирующие на несколько критических переменных процесса.
	4
	i4
	“Внутренний” индикатор 
(“Internal”)
Многопеременный индикатор
Требования соответствуют Типу (Классу) 4

	
	Индикаторы, реагирующие на все критические переменные процесса.
	5
	i5
	“Внутренний” индикатор
(“Internal”)
Интегрирующий индикатор Требования соответствуют Типу (Классу) 5

	
	Индикаторы, реагирующие на все критические переменные процесса.
	6
	i6
	“Внутренний” индикатор
(“Internal”)
Имитирующий индикатор Требования соответствуют Типу (Классу) 6



4.2 Тип (Класс) 1: индикаторы процесса
Индикаторы процесса должны быть разработаны для использования с отдель-ными объектами (например, упаковками, контейнерами), с целью подтверждения того, что объект был непосредственно подвергнут стерилизационному процессу и для обеспечения различия стерилизованных объектов от нестерилизованных.
4.3 Тип (Класс) 2: индикаторы для специальных испытаний
Индикаторы Типа (Класса) 2 предназначены для использования в специальных тестовых испытаниях, определенных соответствующими стандартами на стерили-затор/стерилизацию. Требования к специальным испытательным индикаторам и индикаторным системам (индикаторам Типа (Класса) 2) приведены в ИСО 11140-3, ИСО 11140-4 и ИСО 11140-5.
4.4 Тип (Класс) 3: однопеременные индикаторы процесса
Однопеременные индикаторы процесса должны быть разработаны, чтобы реа-гировать на одну из критических переменных процесса (см. 5.2), и предназначены, чтобы указывать на воздействие процесса стерилизации при контрольном значении (КЗ) выбранной критической переменной процесса (см. 5.7 и 5.8).
4.5 Тип (Класс) 4: многопеременные индикаторы
Многопеременные индикаторы должны быть разработаны, чтобы реагировать на две или более критических переменных процесса (см. 5.2) и указывать на воздей-ствие процесса стерилизации при КЗ выбранных критических переменных процесса (см. 5.7 и 5.8).
4.6 Тип (Класс) 5: интегрирующие индикаторы
Интегрирующие индикаторы должны быть разработаны, чтобы реагировать на все критические переменные процесса (см. 5.2). Их КЗ выбираются так, чтобы быть равными или превосходить требования к рабочим характеристикам биологических индикаторов, описанные в серии ИСО 11138. Минимальное КЗ должно соответство-вать минимальному значению, необходимому для достижения стерилизации, опре-деленному  международными стандартами ИСО 11135, ИСО 11137 (все части), ИСО 17665 (все части) или местными регулирующими органами (см. Разделы 11 и 12).

Примечание: КЗ демонстрируют, как индикатор интегрирует внутри температурного диапазона.

4.7 Тип (Класс) 6: имитирующие индикаторы
Имитирующие индикаторы должны быть разработаны, чтобы реагировать на все критические переменные процесса для определенных процессов стерилизации. КЗ формируют из переменных процесса стерилизации, указанных в международных стандартах ИСО 11135, ИСО 11137 (все части), ISO 17665 (все части) или регулирующими органами (см. Раздел 13).

5 Общие требования
5.1 Общие положения 
Требования настоящего раздела должны применяться к химическим индикаторам (ХИ) всех типов (классов), если иное не предусмотрено настоящим стандартом или другими частями ИСО 11140.
Примечание: для удобства чтения здесь и далее используется только термин «индикатор», хотя требования применяются так же и к индикаторным системам.
5.2 Для различных методов стерилизации в качестве критических приняты следующие переменные процесса:

	ПАРОВАЯ СТЕРИЛИЗАЦИЯ
	Время, температура, насыщенный пар

	ВОЗДУШНАЯ СТЕРИЛИЗАЦИЯ
	Время и температура

	СТЕРИЛИЗАЦИЯ ОКСИДОМ ЭТИЛЕНА
	Время, температура, относительная влажность и концентрация оксида этилена

	РАДИАЦИОННАЯ СТЕРИЛИЗАЦИЯ
	Поглощенная доза

	ПАРОФОРМАЛЬДЕГИДНАЯ СТЕРИЛИЗАЦИЯ
	Время, температура, насыщенный пар и концентрация формальдегида

	СТЕРИЛИЗАЦИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ ПАРОВ ПЕРЕКИСИ ВОДОРОДА
	Время, температура, концентрация перекиси водорода



5.3	Изготовитель	должен	установить, документировать и поддерживать в рабочем состоянии систему качества, охватывающую все операции, в соответствии с требованиями настоящего стандарта.

Примечание: ИСО 9001 и ИСО 13485 определяют требования к системе качества при разработке, производстве и контроле изделий.

5.4	На каждом индикаторе должна быть ясная маркировка метода стерилизации, для которого он предназначен (см. 5.6 и 5.7) и либо
a)	цифра, указывающая на тип (класс) индикатора (от 1 до 6), либо
b)	комбинация буквы и цифры, показывающая категорию индикатора (например, e1, s2, i3, i4, i5, или i6).
На каждом индикаторе типов (классов) 3,4,5 и 6 должна быть ясная маркировка контрольных значений.
Примечание: Некоторые изготовители индикаторов могут использовать указание категории для обеспечения дополнительного руководства по предполагаемому использованию химического индикатора.
Если размер или формат индикатора не позволяют разместить информацию шрифтом в 6 символов на сантиметр или крупнее, информация должна быть приведена на этикетке и/или в инструкции по применению.
5.5	Индикатор должен соответствовать требованиям настоящего стандарта в течение всего срока годности, установленного изготовителем (см. Приложение А).
5.6	Сокращенные обозначения метода стерилизации должны соответствовать следующим символам:

- все режимы паровой стерилизации
- все режимы воздушной стерилизации
- все режимы стерилизации оксидом этилена
- все режимы радиационной стерилизации
- все режимы пароформальдегидной стерилизации
- все режимы стерилизации с применением паров перекиси водорода
Приведенные сокращения являются символами и не подлежат переводу.
5.7	Если индикатор предназначен для использования при определенных режимах стерилизации, то эти сведения должны быть указаны или закодированы на индикаторе или в инструкции (вкладыше технической информации).
Например, если индикатор предназначен для использования при паровой стерилизации в режиме 121°C/15 мин, должна быть следующая маркировка:
121 °C 15 мин              (См. 5.6.)
5.8	Каждая упаковка индикаторов или инструкция (вкладыш технической информации), поставляемая с индикаторами, должны содержать следующие сведения:
a)	Тип (класс) или категория (см. Раздел 4), метод стерилизации (см. 5.6) и режим стерилизации (см. 5.7), для которых предназначен индикатор;
b)	критические переменные процесса, на которые реагирует индикатор, и, если применимо, их КЗ;
c)	описание изменения, которое должно произойти с индикатором; для цветовых индикаторов, если изменение цвета не может быть однозначно описано, - образцы ожидаемого диапазона цветов для начального и конечного состояния индика-тора.
d)	инструкции по использованию необходимые для обеспечения правильного функционирования индикатора;
e)	условия хранения до и после использования;
f)	любые возможные изменения и сроки, в течение которых они могут произойти, для полностью или не полностью измененного индикатора при его хранении согласно инструкции изготовителя;
g)	любые мешающие вещества, которые могут встретиться, или условия, которые могут воздействовать на индикатор при применении по назначению, для которых известно, что они негативно влияют на функциональные характеристики индикатора;
h)	любые меры предосторожности во время и/или после применения индикатора;
i)	наименование и адрес изготовителя или поставщика; в случаях, когда этого требуют национальные или региональные правила, например, в ЕС - наименование и адрес уполномоченного представителя ЕС
j)	дату истечения срока годности или дату производства плюс срок хранения при соблюдении условий хранения, выраженные в соответствии с ИСО 8601 (например, ММ-ГГГГ);
k)	уникальный код (например, номер партии) для обеспечения прослеживаемости.

Примечание:	Национальные или региональные нормативные документы могут содержать дополнительные или другие требования.

5.9	Изготовитель должен сохранять документальное подтверждение того, что индикатор при надлежащем применении не выделяет каких-либо токсичных веществ в количествах, опасных для здоровья или нарушающих свойства стерилизуемых изделий, до, во время и после процесса стерилизации, для которого он разработан.
5.10	Если индикатор разработан для применения только с определенной испытательной загрузкой, эта информация должна быть размещена или закодирована совместно с символом (см. Рисунок 1) на индикаторе, его упаковке и в поставляемой с комплектом инструкции (вкладыше технической информации). Если размер или формат индикатора не позволяют разместить символ размером 5 мм или более, допустимо указать данную информацию только на упаковке индикаторов и в инструкции (вкладыше технической информации).
	[image: ]
Рисунок 1 — Символ для обозначения использования только с определенной испытательной загрузкой

6 Требования к рабочим характеристикам
6.1 Общие положения 
6.1.1	Резистометры (см. ИСО 18472) применяются для определения рабочих характеристик химических индикаторов, описанных в настоящем стандарте, за исключением индикаторов Типа (Класса 2) (см. 4.3). Резистометры позволяют точно задать и контролировать определенные условия испытаний и последовательность испытательных циклов для обеспечения контролируемого, воспроизводимого исследования влияния параметров процесса стерилизации на индикаторы. Резистометры отличаются от обычных стерилизаторов; следовательно, если обычный стерилизатор используется для попытки получения условий резистометра, могут быть получены ошибочные и/или вводящие в заблуждение результаты.
6.1.2	Состояние индикатора после воздействия процесса стерилизации, при котором все критические переменные процесса достигли или превысили установленный уровень, вызвав видимое изменение в виде последовательного изменения или конечного состояния, должно оставаться неизменным при хранении в условиях, указанных изготовителем, в течение не менее шести месяцев после его использования.
6.1.3	Если индикатор, претерпевший неполное изменение, может изменять свои свойства при хранении, возвращаясь в исходное состояние, либо медленно переходя в конечное состояние, то данная информация должна быть изложена в инструкции, поставляемой изготовителем [см. 5.9f)].
6.1.4	Индикаторы для паровой стерилизации должны быть испытаны методом по 7.4 при указанных значениях по 11.7. Не должно быть достигнуто видимое изменение или переход в конечное состояние.
Примечание: Испытание в сухом горячем воздухе предусмотрено для подтверждения того, что индикатор для паровой стерилизации достигает конечного состояния только в паре.
6.2 Индикаторы Типа (Класса) 1
6.2.1 После выдержки индикатора его видимое изменение должно быть ясно различимым (см. Раздел 8).
6.2.2 При испытании по методу, описанному в 7.2 (см. также 5.9) до, во время или после процесса стерилизации, для которого разработан индикатор, не должно возникать проникания индикаторного агента через подложку на противоположную поверхность.
6.3 Индикаторы Типа (Класса) 2
Специальные требования к индикаторам и индикаторным системам Типа (Класса) 2 даны в ИСО 11140-3, ИСО 11140-4, и ИСО 11140-5.
6.4 Индикаторы Типов (Классов) 3, 4, 5 и 6
6.4.1 После выдержки индикатора при КЗ критических переменных процесса, индикатор должен переходить в ясно различимое конечное состояние.
6.4.2 При испытании по методу, описанному в 7.2 (см. также 5.9) до, во время и после процесса стерилизации, для которого предназначен индикатор, индикаторный агент не должен отпечатываться от подложки или растекаться, проникать через подложку, на которую он нанесен, или на материал, с которым он контактирует, кроме случаев, когда это специально предусмотрено.
7 Методы испытания
7.1 Общие положения
Если применимо, испытания на соответствие требованиям к определенным типам (классам) индикаторов, описанные в разделах 6-13, должны проводиться воз-действием на индикатор определенных условий с использованием оборудования, соответствующего ИСО 18472, с последующей проверкой соответствия требованиям индикатора.
В настоящем стандарте не представлены особые методы испытаний индикаторов для радиационной стерилизации. Требования к техническим характеристикам индикаторов для радиационной стерилизации представлены в 8.5.

Примечание: Оборудование и методы испытаний для индикаторов Типа (Класса) 2 содержатся в ИСО 11140-3, ИСО 11140-4 и ИСО 11140-5.

7.2 Отпечатывание (перенос)
Поместить подложку, аналогичную той, на которую нанесен индикатор, в непосредственный контакт с химическим индикатором. Выдержать индикатор в режиме стерилизации, установленном изготовителем индикатора. До и после стерилизации визуально оценить индикатор, его подложку и второй слой подложки на соответствие 6.2.2 или 6.4.2.
7.3 Процедура. Индикаторы для паровой стерилизации
7.3.1 Закрепить индикатор в соответствующий держатель. Держатель не должен влиять на функциональные характеристики индикатора или препятствовать воздействию критических переменных процесса.
Держатель должен обеспечить непосредственный доступ для воздействия условий испытания на индикатор или индикаторную систему. Для различных индикаторов могут потребоваться различные конструкции держателей, при выборе которых необходимо руководствоваться рекомендациями изготовителя индикатора.
7.3.2 Перед началом испытательного цикла внутренняя поверхность рeзистометра должна быть нагрета до требуемой температуры.
7.3.3 Поместить в резистометр держатель с индикаторами и выполнить следующие операции:
a)	Вакуумировать резистометр до остаточного давления (4,5 ± 0,5) кПа в течение 60 с 
b)	Пустить в резистометр пар так, чтобы в нем не более чем за 10 с установилась требуемая температура испытания.
c)	Поддерживать условия (испытания) в течение всего времени воздействия.
d)	По окончании времени воздействия вакуумировать резистометр до остаточного давления 10 кПа или менее в течение 60 с, затем впустить в резистометр воздух до выравнивания в нем давления до атмосферного.
7.3.4 Немедленно извлечь из резистометра индикатор для предотвращения бо-лее длительного воздействия критических переменных процесса при испытании. Визуально оценить соответствие индикатора требованиям и записать результат.
7.4	Процедура. Индикаторы для воздушной стерилизации
7.4.1 Закрепить индикатор в соответствующий держатель. Держатель не должен влиять на функциональные характеристики индикатора или препятствовать воздействию критических переменных процесса.
Держатель должен обеспечить непосредственный доступ для воздействия условий испытания на индикатор или индикаторную систему. Для различных индикаторов могут потребоваться различные конструкции держателей, при выборе которых необходимо руководствоваться рекомендациями изготовителя индикатора.
7.4.2 Предварительно прогреть резистометр до требуемой температуры испытания.
7.4.3 Поместить держатель с индикаторами в резистометр, закрыть дверь и начать режим испытания. Время, необходимое для достижения требуемой температуры на поверхности индикатора внутри резистометра не должно превышать 1 мин.
7.4.4 Поддерживать условия в течение всего времени выдержки.
7.4.5 По окончании времени воздействия немедленно извлечь индикаторы из резистометра и охладить их до температуры 100°C или ниже в течение периода, не превышающего 1 мин.
7.4.6 Визуально оценить соответствие индикатора требованиям и записать результат.
7.5 Процедура. Индикаторы для стерилизации оксидом этилена
7.5.1 Закрепить индикатор в соответствующий держатель. Держатель не должен влиять на функциональные характеристики индикатора или препятствовать воздействию критических переменных процесса.
Держатель должен обеспечить непосредственный доступ для воздействия условий испытания на индикатор или индикаторную систему. Для различных индикаторов могут потребоваться различные конструкции держателей, при выборе которых необходимо руководствоваться рекомендациями изготовителя индикатора.
7.5.2 Перед началом испытательного цикла образец, держатель и внутренние поверхности резистометра должны быть термостатированы до температуры испытания.
7.5.3 Выполнить следующие операции с загруженным в резистометр держателем:
a)	Вакуумировать резистометр до остаточного давления (10±0,5) кПа.
b)	Впустить водяной пар в резистометр в количестве, достаточном для создания требуемого уровня относительной влажности.
c)	Впустить оксид этилена в резистометр так, чтобы в нем не более чем за 1 мин установилась требуемая концентрация оксида этилена.
Для режима испытания «без оксида этилена» не впускать оксид этилена. Для создания рабочего давления, если это возможно, впустить газ-носитель. Это испыта-ние провести в сосуде, в котором отсутствуют даже следы оксида этилена.
d)	Выдержать требуемые условия испытания в течение требуемого времени воздействия.
e)	По окончании времени воздействия менее чем за 1,5 мин уменьшить концентрацию оксида этилена вокруг индикатора до уровня, который больше не будет на него влиять.
7.5.4 Немедленно извлечь из резистометра индикатор для предотвращения более длительного воздействия критических переменных процесса при испытании. Визуально оценить соответствие индикатора требованиям и записать результат.
7.6 Процедура. Индикаторы для пароформальдегидной стерилизации

Примечание: См. Приложение D.

7.6.1 Приготовить водный раствор формальдегида с концентрацией (1±0,01) моль/л. Концентрацию формальдегида в растворе установить по стандартным или аттестованным методикам испытаний.
7.6.2 Подогреть раствор формальдегида до температуры (60±0,5)°C.
7.6.3 Поместить индикатор в соответствующий держатель. Держатель не должен влиять на функциональные характеристики индикатора или препятствовать воз-действию критических переменных процесса.
Держатель должен обеспечить непосредственный доступ для воздействия условий испытания на индикатор или индикаторную систему. Для различных индикаторов могут потребоваться различные конструкции держателей, при выборе которых необходимо руководствоваться рекомендациями от изготовителя индикатора.
7.6.4 Погрузить держатель с индикатором в раствор формальдегида. Убедиться, что индикаторы полностью погружены в раствор формальдегида и не всплывают на поверхность.
7.6.5 Поддерживать данные условия в течение требуемого времени выдержки.
7.6.6 По окончании времени выдержки менее чем за 1,5 мин уменьшить концентрацию формальдегида вокруг индикатора до уровня, который больше не будет на него влиять.
7.6.7 Немедленно извлечь индикатор из раствора формальдегида и визуально оценить соответствие индикатора требованиям и записать результат.
7.7 Процедура. Индикаторы для стерилизации с использованием паров перекиси водорода
7.7.1 Закрепить индикатор в соответствующий держатель. Держатель не должен влиять на функциональные характеристики индикатора или препятствовать воздействию критических переменных процесса.
Держатель должен обеспечить непосредственный доступ для воздействия условий испытания на индикатор или индикаторную систему. Для различных индикаторов могут потребоваться различные конструкции держателей, при выборе которых необходимо руководствоваться рекомендациями изготовителя индикатора.
7.7.2 Перед началом испытательного цикла индикатор, держатель и внутренние поверхности резистометра должны быть термостатированы до температуры испытания.
7.7.3 Выполнить следующие операции с загруженным в резистометр держателем:
a)	Если необходимо, впустить водяной пар в резистометр в количестве, достаточном для создания требуемого уровня относительной влажности.
b)	Впустить пар перекиси водорода до концентрации, необходимой для создания требуемых условий испытания, 2 с или менее (для времени выдержки, равного 0 мин., перекись водорода не вводить).
c)	Обеспечить требуемые условия испытания в течение всего времени воз-действия.
d)	По окончании времени воздействия уменьшить концентрацию перекиси водорода вокруг индикатора до уровня, который больше не будет на него влиять.
7.7.4 Немедленно извлечь индикатор из резистометра для предотвращения бо-лее длительного воздействия критических переменных процесса при испытании. Визуально оценить соответствие индикатора требованиям и записать результат.

8 Дополнительные требования к индикаторам процесса (Тип (Класс) 1)
8.1 Индикаторы процесса, напечатанные или нанесенные на упаковочный материал
Индикаторы процесса могут быть напечатаны на упаковочном материале или могут представлять собой самоклеящиеся этикетки, пакеты, упаковочные ленты, бирки, этикетки-вкладыши, и т.п.
8.2 Индикаторы процесса для паровой стерилизации
После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реагировать так, как указано в Таблице 2. Если индикатор предназначен для использования только при температуре 121°C или 134°C, допустимо проводить испытания только при этой температуре (см. 5.7).
Таблица 2 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс) 1) для ПАР
	
Среда
испытания
	
Время испытания
	
Температура испытания
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	
Видимое изменение, установленное изготовителем

	Насыщенный пар
	2,0 мин ± 5 с
	121 °C (+3/0°C)
	Соответствует
	Не соответствует

	Насыщенный пар
	10,0 мин ± 5 с
	121 °C (+3/0°C)
	Не соответствует
	Соответствует

	Насыщенный пар
	0,3 мин ± 5 с
	134 °C (+3/0°C)
	Соответствует
	Не соответствует

	Насыщенный пар
	2 мин ± 5 с
	134 °C (+3/0°C)
	Не соответствует
	Соответствует

	Сухой горячий воздух
	(30 ±1) мин
	140 °C (+2/0°C)
	Соответствует
	Не соответствует

	Примечание: Испытание в сухом горячем воздухе предусмотрено для того, чтобы убедиться, что индикаторы процесса для паровой стерилизации достигают конечного состояния только в паре. (см. 6.1.4).



8.3 Индикаторы процесса для воздушной стерилизации
После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реагиро-вать так, как указано в Таблице 3.
Таблица 3 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс 1) для ВОЗД
	
Среда
испытания
	
Время испытания
	
Температура испытания
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	
Видимое изменение, установленное изготовителем

	Сухой горячий воздух
	(20 ± 1) мин
	160 °C (+5/0°C)
	Соответствует
	Не соответствует

	Сухой горячий воздух
	(40 ± 1) мин
	160 °C (+5/0°C)
	Не соответствует
	Соответствует



8.4 Индикаторы процесса для стерилизации оксидом этилена
После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реагиро-вать так, как указано в Таблице 4. Если индикатор предназначен для использования только при 37°C или 54°C, допустимо проводить испытания только при этой темпе-ратуре (см. 5.7).
Испытание без оксида этилена необходимо проводить в отсутствие этого газа. Если изменение цвета индикатора происходит при кажущемся отсутствии оксида этилена, необходимо доказать, действительно ли он отсутствует.
Таблица 4 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс) 1) для ЭО
	
Среда
испытания
	
Время испытания
	Температура испытания
	Относительная влажность (%)
	
Концентрация газа, мг/л
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	
Видимое изменение, установленное изготовителем

	Отсутствие оксида этилена
	(90 ± 1) мин
	(60 ± 2) °C
	≥ 85
	Нет
	Соответствует
	Не соответствует

	Оксид этилена
	5 мин ± 15 с
	(37 ± 1) °C
	(60 ± 10)
	(600 ± 30)
	Соответствует
	Не соответствует

	
	2 мин ± 15 с
	(54 ± 1) °C
	
	
	
	

	Оксид этилена
	25 мин ± 15 с
	(37 ± 1) °C
	(60 ± 10)
	(600 ± 30)
	Не соответствует
	Соответствует

	
	20 мин ± 15 с
	(54 ± 1) °C
	
	
	
	

	Примечание: Присутствие углекислого газа или других газов может ослабить реакционную способность некоторых индикаторов на оксид этилена. Если указано, что это может произойти, необходимо испытывать индикатор в системе, содержащей не менее 80 % углекислого газа или другого газа в смеси с оксидом этилена [см. 5.8 g)].



8.5 Индикаторы процесса для радиационной стерилизации
После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реагировать так, как указано в Таблице 5.
Таблица 5 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс) 1) для РАД
	Условия испытания
	


Интенсивность
	


Максимальная длина волны
	


Поглощенная доза
	


Время испытания
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	Видимое
изменение,
установленное изготовителем

	Ультрафиолетовое излучение
	
≥3,3 Вт/м2
	
254 нм
	Не применимо
	(120 ± 5) мин
	Соответствует
	Не соответствует

	Ионизирующее излучение
	Не применимо
	Не применимо
	
(1 ± 0,1) кГр
	Не применимо
	Соответ-ствует
	Не соответствует

	Ионизирующее излучение
	Не применимо
	Не применимо
	(10 ± 1) кГр
	Не применимо
	Не соответст-вует
	Соответствует

	Примечание: Испытание при ультрафиолетовом излучении предусмотрено для того, чтобы убедиться, что индикатор не реагирует на неионизирующее излучение, например, на случайное воздействие солнечного света. Ртутная лампа обеспечивает необходимую максимальную длину волны.



8.6	Индикаторы процесса для пароформальдегидной стерилизации
8.6.1 После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реагировать так, как указано в Таблице 6.
Испытание без формальдегида необходимо проводить в отсутствие этого газа. Если изменение цвета индикатора происходит при кажущемся отсутствии фор-мальдегида, необходимо доказать, действительно ли он отсутствует.
Таблица 6 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс) 1) для ФОРМ
	Условия
испытания
	Время
испыта-ния
	Темпера-тура испыта-ния
	Концентрация газа
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	Видимое
изменение,
установленное изготовителем

	Отсутствие формаль-дегида
	(90 ± 1) мин
	(80 ± 2) °C
	нет
	Соответствует
	Не соответствует

	
Формаль-дегид
	
(20 ± 5) с
	
(60  ± 0,5) °C
	
(1,0 ± 0,01) моль/л
	Соответствует
	Не соответствует

	
Формаль-дегид
	
15 мин
± 15 с
	
(70 ± 2) °C
	
(1,0 ± 0,01) моль/л
	Не соответствует
	Соответствует



8.6.2 Для индикаторов, предназначенных для режимов пароформальдегидной стерилизации при температуре ниже 55 °C или выше 65 °C, испытания, описанные в Таблице 6, должны проводиться при максимальной температуре и концентрации формальдегида, установленных изготовителем индикатора.

Примечание: от изготовителя могут потребовать проведение дополнительных испытаний индикатора на работоспособность при низкой температуре в условиях пароформальдегидной стерилизации, чтобы продемонстрировать пригодность индикатора для указанного режима (см. 5.7, 5.8 и Приложение D).

8.7 Индикаторы процесса для стерилизации с использованием паров перекиси водорода
После воздействия условий испытания индикаторы процесса должны реаги-ровать так, как указано в Таблице 7.
Испытание без перекиси водорода необходимо проводить в отсутствие этого вещества. Если изменение цвета индикатора происходит при кажущемся отсут-ствии перекиси водорода, необходимо доказать действительно ли она отсутствует.
Таблица 7 — Условия испытания и требования к изменению индикаторов процесса (Тип (Класс) 1) для ПЕР
	Условия
испытания
	
Время
испыта-ния
	Темпера-тура испытания
	Концентрация газа
	Изменения нет или наблюдаемое изменение, отличается от видимого изменения, установленного изготовителем
	Видимое
изменение,
установленное изготовителем

	Отсутствие перекиси водорода
	(45 ± 5) мин
	(50 ± 0,5) °C
	Нет
	Соответствует
	Не соответствует

	Перекись водорода
	(7 ± 1) с
	(50 ± 0,5) °C
	(2,3 ± 0,4) мг/л
	Соответствует
	Не соответствует

	Перекись водорода
	6 мин
± 1 с
	(50 ± 0,5) °C
	(2,3 ± 0,4) мг/л
	Не соответствует
	Соответствует



9 Дополнительные требования к однопеременным индикато-рам процесса (Тип (Класс) 3)
9.1 Однопеременные индикаторы процесса должны быть разработаны для контроля одной из критических переменных процесса, перечисленных в 5.2.
9.2 Однопеременные индикаторы процесса, испытанные при КЗ (контрольная точка 1), должны достигать конечного состояния (см. Таблицу 8).
9.3 Однопеременные индикаторы процесса, испытанные при КЗ минус допуск (контрольная точка 2), не должны достигать конечного состояния (см. Таблицу 8).

10 Дополнительные требования к многопеременным индикаторам (Тип (Класс) 4)
10.1 Многопеременные индикаторы должны быть разработаны для контроля двух или более критических переменных процесса, перечисленных в 5.2.
10.2 Многопеременные индикаторы, испытанные при КЗ (контрольная точка 1), должны достигать конечного состояния (срабатывание) (см. Таблицу 8).
10.3 Многопеременные индикаторы, испытанные при КЗ минус комбинация допусков (контрольная точка 2), не должны достигать конечного состояния (несрабатывание) (см. Таблицу 8).
10.4 Многопеременные индикаторы для пароформальдегидной стерилизации, испытанные при КЗ времени и температуры в сухом горячем воздухе, т. е. в отсутствии влажности, но со всеми другими параметрами КЗ, не должны достигать конечного состояния (несрабатывание) (см. Таблицу 8).

Примечание: Испытание в сухом горячем воздухе предусмотрено для того, чтобы убедиться, что многопеременные индикаторы для пароформальдегидной стерилизации достигают конечного состояния только в паре.

Таблица 8 — Требования к испытаниям индикаторов Типа (Класса) 3 и Типа (Класса) 4
	Метод стерилизации
	Контрольная
точкаа)
	Время испытания
	Температура испытания
	Концентрация стерилизующего агента, мг/л
	
Относительная влажность,
%

	Паровая
	1
2
	КЗ
- 25 %
	КЗ
- 2 °C
	
	

	Воздушная
	1
2
	КЗ
- 25 %
	КЗ
- 5 °C
	
	

	Оксидом этилена
	1
2
	КЗ
- 25 %
	КЗ
- 5 °C
	КЗ
- 25 %
	>30
>30

	Пароформальдегидная
	1
2
	КЗ
- 25 %
	КЗ
- 3 °C
	КЗ
- 20 %
	

	С применением паров перекиси водорода
	1
2
	КЗ
- 25 %
	КЗ
- 3 °C
	КЗ
- 20 %
	

	Примечание: Пример испытания многопеременных индикаторов (Тип (Класс) 4), см. в приложении B.
а) Контрольная точка 1: Индикатор, испытанный при всех КЗ должен достичь конечного состояния. Контрольная точка 2: Индикатор, испытанный при всех КЗ минус комбинация всех допусков, не должен достичь конечного состояния.



11 Дополнительные требования к интегрирующим индикаторам (Тип (Класс) 5) для паровой стерилизации
11.1 Интегрирующие индикаторы для паровой стерилизации должны быть разработаны для всех критических переменных процесса и достигать конечного состояния, показывая воздействие условий стерилизации с определенными критическими переменными процесса в пределах соответствующих допусков, как указано в Таблице 9.
11.2 Для интегрирующих индикаторов для паровой стерилизации должны быть установлены КЗ при 121 °C и 135 °C и при одной или более равноудаленных по температуре точках в диапазоне от 121 °C до 135 °C.
11.3 Интегрирующие индикаторы для паровой стерилизации, испытанные при всех КЗ (контрольная точка 1), должны достигать конечного состояния (срабатывание) (см. 11.2).
11.4 Интегрирующие индикаторы для паровой стерилизации, испытанные при всех КЗ минус допуски по времени и температуре (контрольная точка 2) не должны достигать конечного состояния (несрабатывание) (см. Таблицу 9).
11.5 КЗ по времени должны быть установлены при 121 °C и 135 °C и должны быть не меньше 16,5 мин. при 121 °C и 1,2 мин. при 135 °C.
11.6 Температурный коэффициент интегрирующего индикатора должен быть определен по наклону кривой зависимости log КЗ и/или КЗ (установленное) от температуры. Температурный коэффициент интегрирующего индикатора должен быть не менее 10 °C и не более 27 °C, а коэффициент корреляции с кривой, определенный методом наименьших квадратов, должен быть не менее 0,9.

Примечание:	См. Рисунок С.1. Установленные изготовителем КЗ могут использоваться для определения температурного коэффициента интегрирующего индикатора.

11.7 Интегрирующие индикаторы для паровой стерилизации, подвергшиеся воздействию сухого горячего воздуха при (140 ± 2) °C в течение (30 ± 1) мин., не должны достигать конечного состояния.
Примечание: Испытание в сухом горячем воздухе предусмотрено для подтверждения того, что интегрирующий индикатор для паровой стерилизации достигает конечного состояния только в паре.
11.8 Изготовитель должен четко описать любые факторы, о которых ему известно, которые могут неблагоприятно влиять на эффективность стерилизационного процесса, но которые не выявляются индикатором или не выявляются в той степени, чтобы гарантировать достаточное достижение критических переменных процесса [см. 5.8 g)].
12 Дополнительные требования к интегрирующим индикаторам (Тип (Класс) 5) для стерилизации оксидом этилена
12.1 Интегрирующие индикаторы для стерилизации оксидом этилена должны быть разработаны для всех критических переменных процесса и достигать конечного состояния, показывая воздействие условий стерилизации с определенными критическими переменными процесса в пределах соответствующих допусков, как указано в Таблице 9.
12.2 Для интегрирующих индикаторов для стерилизации оксидом этилена должны быть установлены КЗ по времени при 37 °C, которое должно быть не меньше 75 мин, и при 54 °C, которое должно быть не меньше 30 мин.
12.3 При воздействии времени и температуры КЗ и относительной влажности (60 ± 10) %, но в отсутствии оксида этилена интегрирующий индикатор не должен достигать конечного состояния (несрабатывание).
12.4 Изготовитель должен четко описать любые факторы, о которых ему известно, которые могут неблагоприятно влиять на эффективность стерилизационного процесса, но которые не выявляются индикатором или не выявляются в той степе-ни, чтобы гарантировать достаточное достижение критических переменных процесса [см. 5.8 g)].
Таблица 9 — Требования к испытаниям индикаторов Типа (Класса) 5
	Метод
стерилизации
	Контрольная точкаа
	Время испытания
	Температура испытанияb
	Концентрация
газа
(оксида этилена)
мг/л
	Относитель-ная впажность,
%

	Паровая
	1
2
	КЗ
- 15 %
	КЗ
-1 °C
	-
	-

	Оксидом этилена
	1
2
	КЗ
- 20 %
	КЗ
КЗ
	600 ± 30
600 ± 30
	60 ± 10
60 ± 10

	Примечание:  Пример испытания интегрирующих индикаторов (Тип (Класс) 5), см. в приложении B.
а) Контрольная точка 1: Индикатор, испытанный при всех КЗ, должен достигать конечного состояния (срабатывание). Контрольная точка 2: Индикатор, испытанный при всех КЗ минус время и температура, не должен достигать конечного состояния (несрабатывание).
b) Для индикаторов Типа (Класса) 5 для паровой стерилизации требуется, по крайней мере, 3 КЗ: для температур при 121 °C, 135 °C и одной или более равноудаленных температур между этими двумя. Для индикаторов Типа (Класса) 5 для стерилизации оксидом этилена требуется два КЗ - для температуры при 37 °C и 54 °C.



13 Дополнительные требования к имитирующим индикаторам (Тип (Класс) 6)
13.1 Имитирующие индикаторы должны быть разработаны для всех критических переменных процесса, перечисленных в 5.2 и достигать конечного состояния, показывая воздействие условий стерилизации с определенными критическими переменными процесса в пределах соответствующих допусков, как указано в Таблице 10.
13.2 Имитирующие индикаторы, испытанные при всех КЗ (контрольная точка 1), должны достигать конечного состояния (срабатывание).
13.3 Имитирующие индикаторы, испытанные при КЗ минус комбинация допусков (контрольная точка 2), не должны достигать конечного состояния (несрабатывание).
13.4 Имитирующие индикаторы для паровой стерилизации, выдержанные в сухом горячем воздухе при (140 ± 2) °C в течение 30 мин. ± 1 мин., не должны достигать конечного состояния (см. 6.1.4).
Примечание:	Испытание в сухом горячем воздухе предусмотрено для подтверждения того, что имитирующий индикатор для паровой стерилизации достигает конечного состояния только в паре.
13.5 Изготовитель должен четко описать любые факторы, о которых ему известно, которые могут неблагоприятно влиять на эффективность стерилизационного процесса, но которые не выявляются индикатором или не выявляются в той степе-ни, чтобы гарантировать достаточное достижение критических переменных процесса [см. 5.8 g)].
Таблица 10 — Требования к испытаниям индикаторов Типа (Класса) 6
	Метод
стерилизации
	Контрольная точкаа
	Время испытания,
мин
	Температура испытания
	Концентрация газа
мг/л
	Относительная влажность
%

	Паровая
	1
2
	КЗ
- 6 %
	КЗ
- 1 °C
	
	

	Воздушная
	1
2
	КЗ
- 20 %
	КЗ
- 1 °C
	
	

	Оксидом этилена
	1
2
	КЗ
- 10 %
	КЗ
- 2 °C
	КЗ
- 15 %
	>30
>30

	Примечание:  Примеры испытания имитирующих индикаторов см. в приложении B.
а) Контрольная точка 1: Индикатор, испытанный при КЗ, должен достигать конечного состояния (срабатывание). Контрольная точка 2: Индикатор, испытанный при КЗ минус комбинация всех допусков, не должен достигать конечного состояния (несрабатывание).
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Приложение А
(обязательное)

Метод определения срока хранения изделия

А.1 Определение срока хранения изделия должно проводиться в соответствии с протоколом. Форма протокола должна быть утверждена до начала испытаний. В протоколе должны быть определены требования к размеру выборки, методу отбора образцов и оценке данных.
Примечание: Национальные или региональные нормативные документы могут со-держать дополнительные или иные требования. Гармонизация настоящего стандарта со стандартами по системе менеджмента качества (в частности с ИСО 9001 и ИСО 13485) может потребовать введения дополнительных или иных положений.
А.2 Образцы испытуемого изделия должны храниться в его потребительской упаковке при рекомендованных для хранения или более высоких значениях температуры и относительной влажности воздуха. Эти условия должны контролироваться и записываться.
А.3 Все эксплуатационные характеристики изделия должны соответствовать техническим условиям в течение всего срока хранения.
А.4 Все результаты испытаний на определение срока хранения должны сохраняться в течение всего срока годности изделия плюс один год с момента завершения испытания. После этого в течение всего периода серийного изготовления и реализации данного изделия должен сохраняться итоговый отчет о проведенных испытаниях.


Приложение В
(справочное)

Примеры испытания индикаторов

В.1 Пример испытания однопеременного индикатора процесса (Тип (Класс 3)) для воздушной стерилизации
Для индикатора с КЗ 160 °C.
Изготовитель устанавливает функциональные характеристики данного индикатора, определяя КЗ 160 °C (см. 5.8). При испытании при 160°C (КЗ, контрольная точка 1) в соответствии с методом, описанным в настоящем стандарте, индикатор должен достигнуть своего конечного состояния. При испытании при 155 °C (КЗ минус допуск, контрольная точка 2) (см. ПРИМЕЧАНИЕ) индикатор не должен достигнуть своего конечного состояния. Не существует требования к испытанию индикатора между контрольной точкой 1 и контрольной точкой 2; тем не менее, если бы индикатор был испытан между контрольной точкой 1 и контрольной точкой 2, то мог бы быть получен неоднозначный результат (т.е. индикатор мог бы как достигнуть, так и не достигнуть своего конечного состояния).
Примечание: В соответствии с Таблицей 8 допуск по температуре испытания для однопеременного индикатора (Типа (Класса) 3) равен – 5 °C. Следовательно, 160 °C – 5 °C = 155 °C, что соответствует контрольной точке 2.
В.2 Пример испытания многопеременного индикатора (Тип (Класс) 4) для паровой стерилизации
Для индикатора с КЗ 15 мин. при температуре 121 °C.
Изготовитель устанавливает функциональные характеристики данного индикатора, определяя КЗ в 121 °C и 15 мин. (см. 5.7 и 5.8). Изготовитель может также установить дополнительные КЗ для изделия при других температурах и времени. При испытании при 121 °C в течение 15 мин. (КЗ, контрольная точка 1), в соответствии с методом, описанном в настоящем стандарте, индикатор должен достигнуть своего конечного состояния. При испытании при 119 °C в течение 11 мин. 15 сек. (КЗ минус допуски по температуре и времени или контрольная точка 2) индика-тор не должен достигнуть своего конечного состояния (см. ПРИМЕЧАНИЕ). Не существует требования к испытанию индикатора между контрольной точкой 1 и контрольной точкой 2; тем не менее, если бы индикатор был испытан между контроль-ной точкой 1 и контрольной точкой 2, то мог бы быть получен неоднозначный результат (т.е. индикатор мог бы как достигнуть, так и не достигнуть своего конечного со-стояния).

Примечание: В соответствии с Таблицей 8 допуск по температуре испытания для многопеременного индикатора (Тип (Класс) 4) равен - 2 °C, и допуск по времени испытания равен - 25 % (25 % от 15 мин. это 3 мин. 45 с). Следовательно, 121 °C - 2 °C = 119 °C и 15 мин минус 3 мин. 45 с равно 11 мин. 15 с, что соответствует контрольной точке 2.

В.3 Пример испытания имитирующих индикаторов для паровой стерилизации
Для индикатора с КЗ 3,5 мин. при температуре 134 °C.
Изготовитель устанавливает, точно определяя КЗ 134 °C и 3,5 мин. (см. 5.7 и 5.8).
Изготовитель может также установить дополнительные КЗ для индикатора при других температурах и времени. При испытании при 134 °C в течение 3,5 мин. (КЗ, контрольная точка 1), в соответствии с методом, описанном в настоящем стандарте, индикатор должен достигнуть своего конечного состояния. При испытании при 133 °C в течение 3 мин. 17 с (КЗ минус оба допуска или контрольная точка 2), индикатор не должен достигнуть своего конечного состояния (см. ПРИМЕЧАНИЕ). Не существует требования к испытанию индикатора между контрольной точкой 1 и контрольной точкой 2; тем не менее, если бы индикатор был испытан между контрольной точкой 1 и контрольной точкой 2, то мог бы быть получен неоднозначный результат (т.е. индикатор мог бы как достигнуть, так и не достигнуть своего конечного состояния).

Примечание:  В соответствии с Таблицей 10, допуск по температуре испытания для имитирующих индикаторов Тип (Класс) 6 равен - 1 °C, и допуск по времени испытания равен – 6 % (6 % от 3 мин. и 30 с это 12,6 с [округляем до 13 с]). Следовательно, 134 °C - 1 °C = 133 °C и 3 мин. 30 с минус 13 с равно 3 мин. 17 с, что соответствует контрольной точке 2.

Приложение С
(справочное)

Обоснование требований к интегрирующим индикаторам и их связь с требованиями к биологическим индикаторам, описанными в ИСО 11138, и с микробиологической инактивацией

С.1 Пар
С.1.1 Введение
Интегрирующие индикаторы разработаны так, чтобы реагировать на воздействие критических переменных процесса стерилизации схожим с биологическим индикатором (БИ) образом. В настоящем стандарте функциональные характеристики интегрирующих индикаторов связаны с минимальными требованиями к БИ для паровой стерилизации, определенными ИСО 11138-3. Дальше приведена общие положения и детальное обоснование требований к интегрирующим индикаторам (Тип (Класс) 5), указанных в Разделе 11.
С. 1.2 Общие положения
ИСО 11138-3 устанавливает, что БИ для паровой стерилизации должны иметь D121 не менее 1,5 минут, a популяции должна быть не менее 1·105 и величина z – больше 6. Величина z для многих видов Geobacillus stearothermophilus часто приближается к 10, а величина z для отдельных БИ часто может быть ещё больше (обычно 20 или более). В теоретических расчетах, относящихся к валидации процессов паровой стерилизации, например для величины F0, обычно используют z = 10.[6]
Работоспособность БИ может быть также определена с помощью метода окна выживания - гибели (ОВГ), которое из вышеизложенных минимальных данных при 121 °C обычно составляет: время выживания 4,5 минуты и время гибели 13,5 мин.
ОВГ вычисляется из:
Время выживания = (log P - 2) · D121						(С.1)
Время гибели = (log P - 4) · D121							(С.2)
где
log	это десятичный логарифм;
P	это число тест-микроорганизмов;
D121	время десятикратного сокращения числа тест-микроорганизмов при 121 °C, в минутах.
Вычисленное по формуле время гибели представляет собой уменьшение исходной популяции на 9lg, т.е.:
log P + 4 = log (1·105) + 4 = 9							(C.3)
Также следует учитывать, что:
- в ИСО 14161[6] указано, что восьмикратное логарифмическое уменьшение приводит к прорастанию 1 % образцов, а девятикратное логарифмическое уменьшение приводит к отсутствию прорастания при применении расчетных методов вероятности прорастания;
- процессы финишной стерилизации обычно преследуют цель достичь	в популяции микроорганизмов уровня инактивации, по крайней мере 10−6.[13]
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Рисунок C.1 — График для индикатора Типа (Класса) 5
После построения КЗ по трем температурным точкам, угол наклона кривой, соединяющей точки, должен быть между линиями А и В. Приведенный пример построен при КЗ равном 16,5 мин при температуре 121°С; если время будет больше 16,5 мин., линии А и В сдвинутся вверх и пересечение будет при реально используемом КЗ для 121 °C.
С.2 Связь между контрольными значениями интегрирующего индикатора и инактивацией биологического индикатора
С.2.1 Условия срабатывания (достижения конечного состояния)
Основываясь вышеизложенных данных, для достижения уровня инактивации, по крайней мере 10-6 биологического индикатора с D121 = 1,5 мин и начальным числом тест-микроорганизмов 1·105, необходимо выдержать его при 121°C в течение 16,5 мин.
Следовательно
(log105 - log10-6 ) ·1,5 = 16,5 мин							(С.4)
Следовательно, для интегрирующих индикаторов (Тип (Класс) 5) минимальное КЗ, т.е., время, при котором достигается конечное состояние при 121°C, должно быть не менее 16,5 мин. (см. 11.5). При задании минимального КЗ 16,5 мин., устанавливается прямая связь между конечным состоянием интегрирующего индикатора и достаточным уровнем инактивации эквивалентного биологического индикатора и, следовательно, целью процесса финишной стерилизации.
В случае, когда изготовитель устанавливает КЗ более 16,5 мин при 121°C, будет достигнут больший уровень инактивации (и следовательно больший фактор безопасности) за время, в течение которого индикатор достигает своего конечного состояния. Тем не менее, при испытании интегрирующий индикатор должен достигать или превышать свое конечное состояние при выдержке в течение времени, равного КЗ (см. 11.5).
Описанное выше отображает условия срабатывания интегрирующего индикатора.
С.2.2 Условия несрабатывания (не достижение конечного состояния)
Что касается условий несрабатывания, теоретически один БИ не покажет прорастание, после выдержки в течение времени, достаточного для сокращения популяции до менее чем одного выжившего организма. Однако, при использовании реальных БИ, время выдержки должно быть больше, чем определено выше, из-за естественного разнообразия, присущего биологическим системам. Обычно при испытании 50 или более БИ в течение времени выдержки, достаточном для уменьшения популяции до теоретического уровня 10-2, последующее прорастание наблюдается у 1% образцов [6]. На практике время выдержки, необходимое для уменьшения популяции до теоретического уровня выживаемости от 10-3 до 10-4, приводит к отсутствию прорастания у всех образцов.[6] Данное значение применяется в выражении, используемом для вычисления ОВГ. Следовательно, время выдержки, равное (log P + 4)·D121 применяется для определения времени гибели, т.е., последующее уменьшение на 4 log после точки выживания одного организма на одно изделие, т.е. 10-4. Таким образом, можно ожидать, что некоторые БИ покажут прорастание при уровне инактивации 10-2, но не при уровне инактивации 10-4. Данные критерии принимают для определения условий несрабатывания интегрирующего индикатора:
При 121°C с начальным числом тест-микроорганизмов 105 и величиной D равной 1,5, требуется уменьшение на 7 log для достижения уровня инактивации 10-2. Необходимое для этого время выдержки вычисляется по формуле:
(log P + 2) · D = 10,5 мин.								(С.5)
Тем не менее, интегрирующий индикатор не должен достигать своего конечного состояния, т.е. не срабатывать, при воздействии насыщенного пара при 120°C в течение времени, составляющего 85 % от его КЗ (см. 11.4). Для интегрирующих индикаторов с минимальным КЗ 16,5 мин. при 121°C это равносильно выдержке в течение 14 мин. при 120°C. Это связано с характеристиками БИ следующим образом:
Если БИ имеет D121= 1,5, и z = 10°C, то значение D при 120°C будет:
						(С.6)
где
D120	величина D при 120°C;
D121	величина D при 121°C;
T1	рабочая температура (в данном случае 120°C);
Tref	референсная температура (в данном случае 121°C).	
				(С.7)
Полагая, что популяция БИ равна 1·105, логарифмическое уменьшение, достигаемое при выдержке БИ при температуре 120°C в течение 14,025 мин, будет: 
14,025 / 1,88 = 7, 427								(C.8)
т.е. уменьшение на 7,4lg.
Таким образом, уровень инактивации БИ составит:
5 – 7,427 = - 2,427									(С.9)
следовательно, уровень выживания составит:
1 · 10-2,427 = 3,7·10-3								(С.10)
Значение, при котором ожидается, что будут периодически, но не часто наблюдаться выжившие микроорганизмы.
Следовательно, интегрирующий индикатор не должен достигать своего конечного состояния при выдержке в сухом насыщенном паре при 120°C в течение 14 мин. и это соответствует уровню выживания в БИ примерно 4 · 10-3.
По сравнению с БИ, КЗ интегрирующего индикатора, обеспечивающие срабатывание (достижение конечного состояния), соответствуют времени, необходимому уменьшения популяции на 11 lg (КЗT = 121°C, КЗt = 16,5 мин.). В отличие от этого, интегрирующий индикатор должен показывать несрабатывание (не достигнуть конечного состояния) при воздействии условий, необходимых для уменьшения популяции примерно на 7 lg.
С.3 Ответ интегрирующего индикатора при различных температурах и взаимосвязь с величиной z биологического индикатора
Вышеприведенные рассуждения предполагают взаимосвязь между реакцией БИ и интегрирующих индикаторов при одной стандартной температуре – 121 °C. Тем не менее, часто необходимо рассматривать другие температуры, при которых проводится стерилизация. В целом, стерилизация в медицине проводится при температурах между 121°C и 134°C, обычно с допуском (см. ИСО 17665 (все части) и [10]). Учитывая это, требуется, чтобы КЗ интегрирующего индикатора при 135°C было не меньше 1,2 мин. (см. 11.5) и чтобы было определено КЗ для, по крайней мере, еще одной температуры в диапазоне от 121°C до 135°C (см. 11.2).
Величина z микробиологической популяции – это изменение температуры, необходимое для десятикратного изменения величины D. В ИСО 11138-3 определено, что величина z для биологического индикатора для паровой стерилизации должна быть не менее 6. Тем не менее, из объяснения выше следует, что во многих случаях она ближе к 10, а в некоторых отдельных БИ может быть еще выше. Требования к интегрирующим индикаторам определяют, что температурный коэффициент должен быть не менее 10°C и не более 27°C (см. 11.6).
Как показано выше, КЗ для интегрирующих индикаторов связано с величиной D БИ, поэтому теоретическая величина z интегрирующего индикатора, zi, будет сходна с величиной z БИ. Соответствие данному требованию должно демонстрироваться при выборе параметров достижения конечного состояния (и, следовательно, всех соответствующих установленных КЗ) интегрирующего индикатора для ряда фиксированных температур, находящихся в диапазоне от 121°C до 135°C (см. 11.2). Величина zi для интегрирующего индикатора может быть определена построением графика зависимости времени достижения конечного состояния от температуры воздействия. Угол наклона кривой является значением zi. Для оценки линейности кривой необходимо провести определение времени достижения конечного состояния, по крайней мере, для трех, но предпочтительно более трех, определенных точек. По этой причине этот пункт содержит требование по определению конечных точек при 121°C,135°C и одной или более температуры, выбранной из этого диапазона. Последнее требование заключается в том, что кривая zi должна быть линейной, на основании чего установлен коэффициент корреляции 0,9 (см. 11.6).
Установив, что значение zi лежит в диапазоне от 10°C до 27°C и, следовательно, что все КЗ напрямую связаны с техническими характеристиками БИ, необходимо убедиться, что интегрирующий индикатор достигает своей конечной точки при воздействии максимальной температуры в выбранном диапазоне, т.е. через 1,2 мин. выдержки при 135°C.
Затем показывают, что интегрирующий индикатор не срабатывает (не достигает конечного состояния) при воздействии температуры, T, меньше КЗ на 1°C (134°C) в течение времени, t, меньше КЗ на 15% (1 мин.) (см. 11.4).
Затем проводят испытания для подтверждения корректного ответа в условиях достижения и недостижения конечного состояния при выбранных температурах, лежащих в диапазоне от 121°C до 135°C. (см. 11.2).
С точки зрения БИ реакция индикатора при температуре 135°C:
Интегрирующий индикатор имеет КЗ не менее 1,2 мин. при 135°C и zi = 12 (см. Рисунок C.1).
Для БИ с D121 = 1,5, популяцией равной 1·105 и z = 10°C:
D135 = 1,5 × 10 −(135−121/10)  = 0,06 мин					(C.11)
Для условий срабатывания или достижения конечного состояния уменьшение на 11lg происходит при:
11 × 0,06 мин. = 0,66 мин. 
Поскольку для интегрирующего индикатора требуется время КЗ не менее 1,2 мин. при 135 o C, логарифмическое уменьшение БИ составит:
LR = t/D135										(C.12)
LR = 1,2/0,06; LR = 20.
Следовательно, уровень выживания на БИ будет:
log P – LR = 5 – 20 = 1 × 10 −15							(C.13)
Для условий несрабатывания индикатора после выдержки в течение 1 мин. при 134°C требуется уменьшение не менее чем на 7 lg:
D134 = 1,5 × 10 −(134 − 121/10)								(C.14)
D134 = 0,075; LR = t/D;
LR = 1,0/0,075; LR = 13,3.
Следовательно, уровень выживания на БИ будет:
log P – LR = 5 – 13,3 = – 8,3 = 4,6 × 10−9						(C.15)
С.4 Оксид этилена
В ИСО 11138-2 определено, что БИ для стерилизации оксидом этилена должен иметь величину D не менее 2,5 мин. при 54°C, относительной влажности 60%, и 600 мг ЭО/л с популяцию не более 1·106. Работоспособность БИ может быть определена окном гибели-выживания со стандартными значениями: выживание не менее чем через 10 мин, гибель не более чем через 25 мин при 54°C. Основываясь на минимальных значениях, определенных выше. ОВГ может быть рассчитано по формулам:
Время выживания = (log P - 2) · D							(С.16)
Время уничтожения = (log P + 4) · D						(С.17)
Чтобы промаркировать продукцию как «стерильная», как правило, должен быть обеспечен конечный уровень выживания популяции микроорганизмов 10-6.
На основании вышеизложенной информации, для достижения уровня инактивации 10-6 необходимо выдержать БИ  с D = 2,5 и популяцией 1·106 в течение 30 мин при температуре 54°C, 600 мг ЭО/л, и относительной влажности 60%.
Так, (lg106 – lg10-6)·2,5 = 30,0 мин							(C.18)
Таким образом, чтобы обеспечить достаточный уровень инактивации в эквивалентном БИ, для интегрирующих индикаторов (Тип (Класс) 5) минимальное контрольное значение, т.е. время, за которое происходит достижение конечного состояния, должно быть не менее 30,0 мин.
В случае, когда КЗ при 54°C, 600 мг ЭО/л и относительной влажности 60% составляет больше 30,0 мин., тогда при достижении индикатором конечного состояния будет обеспечен существенно более высокий уровень инактивации. Тем не менее, интегрирующий индикатор должен достигать или перейти конечное состояние при времени выдержки равном КЗ.
Вышеизложенное относится к условиям срабатывания. Теперь рассмотрим условия несрабатывания индикатора.
Теоретически один БИ не покажет прорастание после времени выдержки, достаточного для уменьшения популяции до менее чем одного выжившего организм. Однако, при использовании реальных БИ, время выдержки должно быть больше, чем определено выше, из-за естественного разнообразия, присущего биологическим системам. Биологическим системам. Так, если испытать 50 или более БИ при времени выдержки, которое требуется для сокращения популяции до теоретического уровня инактивации, составляющего менее 100, существует вероятность прорастания. Данное значение применяется в выражении, используемом для вычислении ОВГ, где время выдержки (log P + 4) · D используется для определения времени гибели, т.е. последующего уменьшения популяции на 4lg после точки выживания одного микроорганизма на одно изделие, т.е. 10-4. Таким образом, можно ожидать, что некоторые БИ покажут прорастание при уровне инактивации 100, но не при уровне инактивации 10-4. Данные критерии принимают для определения условий несрабатывания интегрирующего индикатора:
При 54°C, 600 мг ЭО/л и относительной влажности 60% с популяцией 106 и значением D равным 2,5, для достижения уровня инактивации 10-2 требуется уменьшение на 8 lg. Необходимое для этого время выдержки:
(log P + 2) · D = 20 мин.								(С.19)
Таким образом, интегрирующий индикатор для стерилизации оксидом этилена, с точки зрения БИ, не должен достигать своего конечного состояния при выдержке в течение 20 мин или менее при 600 мг ЭО/л и относительной влажности 60% при 54 °C. Тем не менее в соответствии с настоящим стандартом для обеспечения дополнительного уровня безопасности условия недостижения конечного состояния соответствуют 80% от времени КЗ. КЗ изготовителя при 54°C должно быть не меньше 30,0 мин.; следовательно, условия несрабатывания должны быть обеспечены в течение времени (КЗ·0,8). Условия несрабатывания при 37°C так же должны быть обеспечены в течение времени (КЗ·0,8).

Приложение D
(справочное)

Обоснование жидкофазного метода испытаний индикаторов
для пароформальдегидной стерилизации

D.1 Общие положения
Для испытания индикаторов в воспроизводимых условиях используют специальные методы и испытательное оборудование (резистометры). Для процессов пароформальдегидной стерилизации чрезвычайно сложно поддерживать в резистометре постоянную концентрацию формальдегида, так как определенное количество формальдегида, впрыскиваемого в камеру, будет растворяться в каплях воды (в конденсате). Концентрация формальдегида в этих каплях в тысячи или в десятки тысяч раз выше, чем в газовой фазе, и зависит от температуры.[17]
Поэтому в ИСО 11138-5 используют жидкофазный метод испытаний, в котором концентрация формальдегида точно определена, что обеспечивает воспроизводимость условий.
D.2 Процесс пароформальдегидной стерилизации
Даже при постоянных параметрах пара и стабильной концентрации формальдегида в газовой фазе, процесс стерилизации в значительной мере зависит от конструкции стерилизационной камеры и природы загрузки. Процесс пароформальдегидной стерилизации можно упрощенно разделить на два этапа:
—	как и при паровой стерилизации, на поверхности загрузки образуется пленка водного конденсата; причем эта конденсация происходит очень быстро;
—	т.к. концентрация формальдегида, уравновешенная между газовой и жидкой фазами, очень сильно различается (от 1:1000 до 1:10000), то требуется значительный период времени для установления этого равновесия. На практике, может потребоваться от 10 мин. до 2 ч.
Следовательно, эффективность процесса стерилизации в значительной степени зависит от концентрации формальдегида в жидкой фазе, т.е. в поверхностном конденсате. установление точного временного интервала, необходимого для достижения такого равновесия, может быть затруднено.

D.3 Химические индикаторы
По приведенным выше причинам для химических индикаторов, не содержащих водорастворимые компоненты, желательно использовать подобные жидкофазные методы испытания. Тем не менее для химических индикаторов, содержащих водорастворимые компоненты, возможно, потребуется провести испытание и калибровку индикаторов в газовой фазе с использованием БИ в соответствии с ИСО 11138-5 для оценки процесса пароформальдегидной стерилизации в стерилизаторе. Это применимо не только к индикаторам Типа (Класса) 1, но и к индикаторам других типов (классов).

Приложение Е
(справочное)

Взаимосвязь компонентов индикатора
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Обозначение
1	индикаторный агент
2	подложка
3	индикатор (используемый отдельно)
4	индикатор (используемый со специальной тестовой загрузкой)
5	специальная тестовая загрузка
6	индикаторная система

Рисунок E.1 — Взаимосвязь индикатора и компонентов индикаторной системы




Приложение ДА
(справочное)

Сведения о соответствии ссылочных международных стандартов национальным стандартам
Таблица ДА. 1
	Обозначение ссылочного международного стандарта
	Степень соответствия
	Обозначение и наименование соответствующего национального стандарта

	ISO 8601:2014
	MOD
	ГОСТ Р 7.0.64-2018 «Система стандартов по информации, библиотечному и издательскому делу 
Представление дат и времени. Общие требования»

	ISO 11135:2014
	IDT
	ГОСТ ISO 11135-2017 «Стерилизация медицинской продукции. Этиленоксид. Требования к разработке, валидации и текущему управлению процессом стерилизации медицинских изделий»

	ISO 11137-1:2006
	IDT
	ГОСТ ISO 11137-1-2011 «Стерилизация медицинской продукции. Радиационная стерилизация. Часть 1. Требования к разработке, валидации и текущему контролю процесса стерилизации медицинских изделий»

	ISO 11137-2:2013
	IDT
	ГОСТ ISO 11137-2-2011 «Стерилизация медицинской продукции.Радиационная стерилизация
часть 2. Установление стерилизующей дозы»

	ISO 11137-3:2006
	IDT
	ГОСТ Р ИСО 11137-3-2008 «Стерилизация медицинской продукции. Радиационная стерилизация.
Часть 3. Руководство по вопросам дозиметрии»

	ISO 11138-1:2006
	-
	*

	ISO 11138-2:2006
	-
	*

	ISO 11138-3:2006
	-
	*

	ISO 11138-4:2006
	-
	*

	ISO 11138-5:2006
	-
	*

	ISO 11140-3:2007
	-
	*

	ISO 11140-4:2007
	-
	*

	ISO 11140-5:2007
	-
	*

	ISO 17665-1:2006
	IDT
	Г О С Т Р ИСО 17665-1-2016 «Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Часть 1. Требования к разработке, валидации и текущему
контролю процесса стерилизации медицинских
изделий»

	ISO/TS 17665-2:2009
	IDT
	ГОСТ Р 56893-2016 «Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Часть 2. Руководство по применению ИСО 17665-1»

	ISO/TS 17665-3:2013
	IDT
	ГОСТ Р 58163-2018 «Стерилизация медицинской продукции. Влажное тепло. Ч а с т ь 3. Руководство по определению медицинских изделий в семейства продуктов и категории обработки при стерилизации паром»

	ISO 18472:2006
	IDT
	ГОСТ Р ИСО 18472- 2009 «Стерилизация медицинской продукции. Биологические и химические
Индикаторы. Испытательное оборудование»

	*Соответствующий национальный стандарт отсутствует. До его принятия рекомендуется использовать перевод на русский язык данного международного стандарта. 
Примечание — В настоящей таблице использовано следующее условное обозначение степени соответствия стандартов:
- IDT — идентичные стандарты.
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