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. fachartikel

Luftwechselzahl im Reinraum
definiert die Reinheitsklasse?

In der Reinraumtechnik wird seit Jahrzehnten der Mythos gepflegt, die Luftreinheitsklasse
anhand der «Luftwechselzahl» (n) zu definieren. Wird eine Reinraumumgebung bendtigt,
bekommen Fachplaner oft eine Luftwechselzahl vorgegeben, ohne die tatsachlichen Pro-
zessanforderungen in diesem Bereich zu kennen oder auf die Effizienz zu achten.

Der Hauptzweck der Reinraumliftung ist
es, die im Raum entstehenden luftgetra-
genen Partikel ohne Beeinflussung der
Prozess-/Produktqualitdt aus dem kriti-
schen Bereich moglichst rasch abzuflihren
und einen Eintrag der atmosphérischen
Aerosole von aussen zu verhindern oder
zumindest nur mit geringer akzeptabler
Konzentration zuzulassen. Die Hauptquel-
le fur partikulare Luftverunreinigung im
Reinraum sind die darin tatigen Personen.
Trotz entsprechender Bekleidung, die als
Partikelfilter vom Menschen zur Umge-
bung dient, werden je nach Aktivitdt meh-
rere tausend Partikel je Minute an die Um-
gebung abgegeben. Herstellprozesse als
Quelle luftgetragener Verunreinigungen
sind nur dann als kritisch einzustufen,
wenn durch die Ver-/Bearbeitung luftge-
tragene Aerosole entstehen kdnnen. Da-
mit sind sogenannte geschlossene Pro-
zesse kaum als Partikel-generierende
Faktoren zu sehen. Die in der Aussenluft
enthaltenen atmosphéarischen Aerosole
unterliegen einem Lebenszyklus: von der
Emission aus verschiedenen Quellen (z.B.
Verkehr, Heizungssysteme, industrielle
Aktivitaten, naturliche Quellen wie Fla-
chenbrande, Wisten, vulkanische Aktivi-
taten) Uber Veranderungen durch den
Transport in der Atmosphére (Verdinnung,
Agglomeration, Sedimentation, chemi-
sche Reaktionen) bis zur Immission mit
den Auswirkungen auf die menschliche
Gesundheit und den Einflissen auf Pro-
duktionsprozesse. In den verschiedenen
Industriesparten kénnen die stérenden
Partikel unterschiedlicher Gréssenordnung
und Herkunft sein. In der Chipherstellung
liegen die stérenden Gréssen im niedrigen
Nanometerbereich, aber auch molekulare/
chemische Verunreinigungen kénnen zu
Qualitatsverlust der Produkte und damit
zu Ausschuss fihren. Im Life-Science-
Bereich, bei der Herstellung von pharma-
zeutischen Produkten und bei der Verar-
beitung von Lebensmitteln sind zusétzlich
mikrobiologische Belastung und Schim-
melsporen in der Raumluft unerwiinscht.
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Abbildung 1: Einflussfaktoren im Reinraum. (Bilder: Flechl)

Die Bedeutung von Luftwechsel,

Luftrate, Luftwechselrate, Liiftungsrate
Zum allgemeinen Begriff der «Luftwech-
selzahl» gibt es einige Synonyme, die aber
in verschiedenen Bereichen unterschied-
liche Bedeutung haben. Der Begriff Luft-
wechsel wurde von Max von Pettenkofer
in einem Aufsatz aus dem Jahr 1886 erst-
mals gepragt und stellte als Hygieneanfor-
derung einen stlindlichen Aussenluftaus-
tausch fur Wohnrdume auf [1]. In der
Bauphysik wird unter Luftwechselrate
(bezeichnet mit dem griechischen Buch-
staben 8) der dem Raum zugefihrte Aus-
senluftvolumenstrom je Zeiteinheit be-
zogen auf das Raumvolumen verstanden.
Eine Mindest-Aussenluftrate ist meist in
nationalen Gesetzen zur Arbeitsstatten-
sicherheit je Person und Tatigkeit definiert
und ist in Reinrdumen als Erganzung der
zusétzlichen Raumabluft von Sonderfort-
luftanlagen aus Absaugungen oder fir
Exfiltrationsluft/Uberstromluft durch
Druckkaskaden zu angrenzenden Berei-
chen erforderlich. In der Norm EN 16798-

1 [2] werden die Begriffe Luftungsrate,
Luftwechsel und Luftrate flr den einem
Raum oder Gebéaude stlindlich zugeflihr-
ten Aussenluftvolumenstrom verwendet.
Die fir die Reinraumtechnik massgebende
Normenreihe EN ISO 14644 verwendet
den Begriff Luftwechselzahl bzw. Luft-
wechselrate [3], beschrieben durch die
Anzahl der Luftwechsel (gesamter dem
Raum zugefihrter Luftvolumenstrom) je
Zeiteinheit bezogen auf das Volumen des
Reinraumes oder des reinen Bereiches. In
der Uberarbeiteten Version (Normentwurf)
der EN ISO 14644-4 [4] wird fUr die Be-
rechnung der Verdinnung der luftgetrage-
nen Kontamination anhand der im Raum
emittierten Partikel (Quellstarke) und der
Luftungseffektivitat die Zuluft-Rate be-
stimmt, um den erforderlichen Reinheits-
grad zu erreichen. Um auch die Energie-
effizienz dabei nicht ausser Acht zu lassen,
gibt die EN ISO 14644-16 [5] entsprechen-
de Anleitungen und Hinweise. Die fir die
pharmazeutische Herstellung massgeben-
den GMP-Richtlinien (Good Manufacturing
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Practice, Gute Herstellungspraxis), und
hier speziell der Annex 1 [6] fUr sterile
Herstellung, enthalten keine Empfehlun-
gen fur Luftwechselraten, sondern be-
ziehen sich auf eine Clean-Up-Phase bei
Raumen mit turbulenter Verdliinnungs-
stromung. Diese Clean-Up-Phase be-
zeichnet den Zeitraum des Ubergangs der
Partikelbelastung vom tatsachlichen Zu-
stand der Fertigung (in operation) in den
Zustand Leerlauf (at rest) und wird leider
mit der Hilfsprifung der Erholzeit (Reco-
very Time) nach EN ISO 14644-3 [7] ver-
wechselt und falschlicherweise gleich-
gesetzt (siehe auch [8]). Die amerikanische
Guideline der FDA (Food and Drug Ad-
ministration) [9] flr aseptische Herstel-
lung empfiehlt fir die Klasse ISO 8 eine
Luftwechselrate von 20/h als «typischer-
weise akzeptabel». Im amerikanischen
Arzneibuch USP, Kapitel 1116 [10], wird
auf die ISO Normenreihe 14644 verwie-
sen und empfohlen, Luftwechselzahlen
far ISO 8 mit mindestens 20-fach, ISO 7
mit mehr als 50-fach und fir ISO 5 mit
mehr als 100-fach als Richtwerte fir das
Design anzunehmen.

"Hinweis: SOPs entsprechen verpflichtenden
internen Vorgaben, sind per Definition Arbeits-
anweisungen und sollten keine technischen
Daten definieren.
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Reinheitsklasse im Zustand Fertigung

Zuluftrate
Konzept | Betrieb

E{Citnslzrsms\ﬂ/ilz—:grtf)ur nicht sterile Arzneimittel CNC (kontrolliert, 5bis 12 | 5 bis 8

D (im Annex 1 nicht spezifiziert) aquivalent zu ISO9 10 bis 15 | 8 bis 12
C (ISO8) 12 bis 20 | 8 bis 15
B (ISO7) 20 bis 40 | 15 bis 30

Tabelle 1: Empfohlene Zuluft-Raten fiir pharmazeutische Reinrdume.

«Luftwechsel definiert Reinheits-
klasse» ist nur im Konzept sinnvoll!
Bei der Konzepterstellung kann es hilfreich
sein, die Grossenordnungen der benotig-
ten Liftungsanlagen anhand von Erfah-
rungswerten zur Ermittlung der Kosten
und des erforderlichen Platzbedarfs abzu-
schétzen. Diese Schatzungen beruhen
aber auf den in der Vergangenheit reali-
sierten Anlagen mit weit Gberhohten Luft-
volumenstromen. Auch wenn die Energie-
kosten der Luftungsanlagen immerhin ca.
60-80 Prozent der Energiekosten betra-
gen, wird das bei manchen Industriebe-
trieben nur einen kleinen Anteil im Ver-
gleich zum moglichen Gewinn betragen
und die vermeintliche Sicherheit der his-
torisch angenommenen hohen Luftwech-
selzahlen nicht zu Energieeinsparung an-
regen. Aktuell ist die Energieeffizienz aber
ein Umweltthema und in den verpflichten-

den Nachhaltigkeitsberichten der grossen
Unternehmen ein wesentliches Kapitel,
dem auch zuklinftig Investoren mehr Be-
achtung schenken werden. Anlasslich ei-
ner ISPE-Konferenz (International Society
of Pharmaceutical Engineers) im Septem-
ber 2019 [11] wurde eine Untersuchung
Uber die Energiereduktion bei bestehen-
den LUftungsanlagen in einem Pharma-
reinraum vorgestellt. Die dabei in einem
internen Standard als SOP (Standard Ope-
rating Procedure) vorgegebene Luftwech-
selrate von 20 sollte optimiert werden™.
Die Untersuchung der Energiestrome,
Luftvolumenstrome, Luftfihrungen sowie
Partikelkonzentration und Konzentration
der luftgetragenen Keime ergaben eine
tatsachlich ausreichende Luftwechselrate
von 2. Damit konnte die Gesamtkonzen-
tration der Partikel von maximal 30 Prozent
des erlaubten Klassenlimits eingehalten

Gehen Sie auf Nummer sicher. Vindur® Top ist das erste Umluftkiihlgerat mit einem 4-stufigen Sicherheitskonzept:

Schwebstofffilter, UV-Beleuchtung, Silberionenbeschichtung und Thermische Desinfektion — fir ein hygienisches

Raumklima und fir lhre Gesundheit.
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Abbildung 2: Luftstromung bei Decken-
durchlassen.

werden. Um Kondensation an Oberfla-
chen zu verhindern, ist es nétig, die Zu-
lufttemperatur nicht unter den sogenann-
ten Taupunkt abzusenken. Die daraus
resultierende Temperaturdifferenz zwi-
schen Zuluft und Raum bestimmt mit der
zu transportierenden Warmemenge den
dazu erforderlichen Luftvolumenstrom.
Die abzuflihrende thermische Last im
Raum machte danach eine Anpassung der
Luftwechselzahl auf 6-fach notig. Unter-
suchungen des Autors an tber 100 Luf-
tungsanlagen im Bereich der pharmazeu-
tischen Herstellung haben ebenfalls
bestatigt, dass die Zuluftrate in den meis-
ten Féllen durch die thermische Last der
Raume gegeben ist, wahrend die Partikel-
und Keimkonzentrationen nur bis zu 5 Pro-
zent des Klassenlimits bei den vorherr-
schenden hohen Luftwechselzahlen
erreichten. Daraus wurden empfohlene
Zuluft-Raten fur Reinraumliftungen nach
Partikel Aufreinigung abgeleitet (siehe Ta-
belle 1)[12].

Raumdurchstromung ist wichtiger

als vorgegebene Luftwechselzahl

Wie vorher erwahnt, ist eine Luftwechsel-
oder Zuluft-Rate nicht ausreichend um
einen Luftreinheitsstatus in einem spezi-
fizierten Bereich zu definieren. Dazu ist
das Gebilde Reinraum mit den zu betrach-
tenden Parametern zu komplex (siehe
Abbildung 1). Ausgehend vom Haupt-
zweck der Reinraumliftungsanlage stellen
eine gute Raumdurchstromung und die
Stréomungsrichtung im kritischen Bereich
die wesentlichen Faktoren fir eine funk-
tionierende Verdinnung der Partikelkon-
zentration im kritischen Bereich dar. Im
Bereich der Mikroelektronik und Herstell-
prozessen mit ahnlich hohen Reinheits-
anforderungen hat sich die Luftstromung
mit endstandigen Partikelfiltern im De-
ckenbereich und einer Abluftfihrung nach
unten Uber einen luftfihrenden Doppel-
boden bewahrt, obwohl die Luft in einem
Reinraum nicht immer von oben kommen
muss [13]. Im Bereich der Pharmaproduk-
tion werden luftfihrende Doppelbdden
peinlichst vermieden und daflr in den
Wénden bodennahe Abluftdurchlasse in-
stalliert, um eine moglichst gute Raum-
durchstrémung zu erzielen. Ein mogliches

Abbildung 3: Luftstromung mit bodennaher
Abluft.

Argument gegen einen luftfihrenden
Doppelboden mit gelochten Bodenplatten
kann natdrlich eine erforderliche Nassrei-
nigung des Bodens sein. Die Anordnung
der Zuluft- und Abluftdurchlasse in der
Reinraumdecke ist immer noch die
schlechteste Maglichkeit. In Verbindung
mit sehr hohen Luftwechselzahlen wer-
den hohe Turbulenzen erzeugt, die luft-
getragene Verunreinigungen wieder in
einen kritischen Bereich zurlickflihren und
sogar am Boden abgelagerte Partikel wie-
der aufwirbeln kénnen (vergl. dazu [14]).
Sie verursacht weiters eine unglinstige
Raumdurchstromung und verfélscht den
rechnerischen Wert der ermittelten Luft-
wechselzahl im kritischen Bereich (siehe
Abbildung 2). Die bodennahe Abluftin den
Wanden bringt eine Verbesserung der
Luftstromung (siehe Abbildung 3), aber,
abhangig von der Raumgeometrie, in der
Raummitte im maoglicherweise kritischen
Bereich auch ein Defizit gegenlber dem
rechnerischen Wert der Zuluft Rate. Die
Abluftleitungen in der Zwischendecke und
hinter den Reinraumwaéanden sind dabei
meist genauso wenig zuganglich wie ein
|uftfihrender Doppelboden und das Argu-
ment der unkontrollierten Kontamination
im Doppelboden daher nur schwer nach-
vollziehbar. Zudem ergibt sich aus physi-
kalischen Grinden im Doppelboden im-
mer ein Unterdruck gegenlber dem
darlber liegenden Reinraum, und Druck-
unterschiede mit Druckkaskaden werden
noch immer im Reinraum als Schutz vor
Kontamination von aussen gesehen (vergl.
dazu [15]). Unterstitzend im Design kann
eine CFD-Strémungssimulation (Compu-
tated Fluid Dynamics) eingesetzt werden,
um die Partikel-Ausbreitung und Luftstro-
mung im kritischen Bereich oder auch fir
den gesamten Raum zu optimieren.

Luftwechselzahlen im Reinraum

zu optimieren ist Stand der Technik
Nach heutigem Stand der Technik ist es
tatsachlich nicht mehr nétig, eine Luft-
Reinheitsklasse anhand von historischen
Luftwechselzahlen zu definieren. Voraus-
setzung ist jedoch, dass der Auftragge-
ber — derjenige, der einen Reinraum be-
notigt oder die Planung in Auftrag
gibt — seine Prozesse kennt und entspre-

chende Risiken definieren und beurteilen
kann. Fachplaner und Experten kénnen
nach diesen Informationen effektive und
effiziente Losungen ausarbeiten. Ein «Ex-
perte» flr Reinraumplanung, der diese
Kriterien nicht nachfragt, sollte bei der
Auftragsvergabe nicht berlcksichtigt
werden.
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