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Communication

Roéle des normes dans le processus d’autorisation : L’effet de

standardisation, la force de résolution mais aussi les limites*

Geérard Donzeé
Office fédéral de la santé publique, CH-3003 Bern

e-mail: gerard.donze @bag.admin.ch

Résumé

Les législations européennes régissant les produits peuvent étre divisées en deux
catégories au vu des procédures de mise sur le marché. La premiere catégorie impose
que chaque produit obtienne une autorisation spécifique par les autorités d'un pays ou par
une agence de I'EU. Le deuxieme groupe aussi nommeé « nouvelle approche » prescrit les
conditions générales que les produits doivent remplir pour étre conformes a la loi
(exigences essentielles). Le producteur ou le déclarant doit se porter garant que leurs
produits remplissent toutes les régles de conformité. Dans certains cas, un institut privé
de conformité doit également inspecter le dossier du produit et délivrer une attestation de
conformité. Les produits conformes peuvent étre directement commercialisés.

Les médicaments, les pesticides, les biocides sont régis par des législations du premier
type et nécessitent une autorisation nominale. Les dispositifs médicaux, les cosmétiques
sont du deuxieme groupe.

Les declarants, les institutions de conformité et les autorités d’autorisation doivent donc
déterminer si les produits sont s(irs et dans certains cas efficaces. De telles décisions
sont souvent sujettes a évaluation et des données chiffrées sont nécessaires. Les
standards ou les normes permettent souvent de fixer des conditions claires acceptées par
tous et ils évitent que la décision de conformité soit sujette a interprétation. Celles-ci
peuvent étre ardues a justifier.

En prenant le cas de l'autorisation des désinfectants en Suisse nous verrons quels
critéres sont utilisés et quel role les normes jouent dans I'évaluation de I'efficacité de ces
produits. Sur la base d’exemples, les avantages, les risques et les diverses limites d'une
autorisation basée sur les normes seront passées en revue.

Un certain nombre de normes existent sur le marcheé européen et le groupe des

désinfectants est trés bien loti. Le nombre de normes est elevé car ce groupe a un impact

* Présentée lors de la conférence scientifique ,Hygienic Design® du 11/12 septembre 2008 & Zurich
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important sur la santé publique (hdpitaux, aliments) et vetérinaire. De plus, ces produits
présentent des risques pour l'utilisateur.

Par ailleurs, I'industrie développe régulierement de nouvelles techniques de traitements et
chacun s'accordera que cette evolution ne doit pas étre freinée. Dans le cas des
desinfectants, au vu de leur rdle pour la sante publique, des sécurités et des preuves
doivent étre fournies avant la mise sur le marché, il en va de la santé des consommateurs
et des patients. Dans ces cas innovants, les normes sont parfois inadaptées et de

nouvelles exigences doivent étre formulées.
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Dr. Gérard Donzé,
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Roéle des normes dans le processus d’autorisation.

L'effet de standardisation, la force de résolution
mais aussi les limites

12 septembre 2008
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Begriffe / Definition

Artikel 2, Biozidprodukteverordnung (VBP), RS 813.12. Biozidprodukte:

Wirkstoffe oder Wirkstoffe enthaltende Zubereitungen, die dazu hestimmt sind, auf
chemischem oder biologischem Weg Schadorganismen abzuschrecken, unschédlich
zu machen, zu zerstbren oder in anderer Weise zu bekdmpfen ... Gegenstande, die
solche Wirkstoffe freisetzen

23 Produktarten (davon Desinfektionsmitteln: 5 Typen)
v Das Zulassungsdossier umfasst:
= Volistandige Zusammensetzung des Produktes
= Etikette, Gebrauchsanweisung
= SDB (Sicherheitsdatenblatt)
= * Expertisen der Wirksamkeit
= * Toxlkelogische und Oekotox-Priifungen

* = normiert

genovBREnall

Produktarten: Klassierung von
Desinfektionsmittel

GRUPPE 1: Desinfektionsmittel und allgemeine Biozidprodukte

TP1: Biozidprodukte fur die menschliche Hygiene
z. B. Hygienische od. chirurgische Handedesinfektion

TP2: Desinfektionsmittel fiir den Privatbereich und den Bereich des offentlichen
Gesundheitswesens

(z.B. Fiachen; Apparate, Schwimmbad, usw..)

TP3: Biozidprodukte flr die Hygiene im Veterinarbereich

TP4: Desinfektionsmittel flir den Lebens- und Futtermittelbereich
(z. B. Flachen, Flasehen, Container, usw...)

TP5: Trinkwasserdesinfektionsmittel

L'utilisation des désinfectants dans la vie courante
augmente
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Produkte fur Zulassungspflicht
oder Konformitat

Hersteller Behdrden
Verkaufsvolumen

Anpreisung (= Werbung) g e Qualitat und Zuverlassigkeit

Kosten: o Klarheit der Anpreisung

+ Entwicklung Sicherheit fur Verwender

+ Registrierung Sicherheit fur den Patienten
« Produktion Zulassung der Neuerungen
« Inverkehrbringen Gleichbehandlung von allen
Innovation Produkten

Sich von der Konkurrenz abgrenzen

Verantwortung

Jede Seite entscheidet Gber die Gewichtung der einzelnen Funkte

ke Gesetzgebungen fiir Desinfektionsmittel

Wasser oder ein chemisches Produkt verkaufen?
Kein anderes Produkt ist verwirrender,
da die Wirkung unsichtbar ist.

Fruhzeitig wurden Gesetzgebungen flur Desinfektionsmittel adoptiert in
Frankreich, Deutschland, USA, Kanada, Japan, Europa, etc..

Grunde fur diese Regelungen:

*» Grosser Einfluss auf das Gesundheitswesen (Spitéler, Lebensmittel)
< Relativ gefahrliche Produkte

% Schmale Abgrenzung zu den Reinigungsmitteln

Gesetze und Normen:
> Alle halten die Kriterien fur die Wirksamkeit fest
»Die Ausfuhrungen (Anpreisung) sind nicht fur jeden Fall definiert
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Priufbedingungen

Cantades

Art der Flache (glatt, pordse, metallisch, ...)

> Wirkstoffsname und Konzentration im Produkt

¥ Einwirkzeit und Anwendungskonzentration fur jede Pathogengruppe
Hilfsstoffe: Eigenschaften und Konzentrationen

» Applikationsart (spruhen, wischen, tauchen, usw.); Flussigkeit, Tucher
» Temperatur

» Verfahren: reinigen — desinfizieren - spulen

Ziel der Etikette:
Soll den Verbrauchern genaue Daten liefern

Superdes

Handelsname

i Féchen- "5
Anwendungsbereich Desinlektonsmttal/

: p Désinfection gus surfaces
Zielorganismen ReaiR et
Konzentrationen T l

i Vow o
Einwirkzeiten i | E
e

Gefahrensymbole, ot o e s

R-, S-Satze PP gtk o T A

: i iy i g
Zusammensetzung e e i e, pi

i i Gemitie, 1
Konformitatskenn- .%%’%“"WW

e St 150 o0y
zeichnung sl ;

Vertriebsfirma CH
Zulassungs Nr. CH
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Berechtigung der Normen

Die Normen / Richtlinien flr die Versuche werden von den Behérden, der
Industrie und den unabhéngigen Laboratorien benétigt, um die Wirkung,
die Risiken und die Sicherheit der Chemikalien zu bestimmen.

Die Anwendung der validierten Testmethoden erhoht das Vertrauen
zwischen Parteien.

Die Normen sind aber nicht gesetzlich verbindlich. Bei rechtlichen
Unstimmigkeiten werden die Normen beigezogen.

Private (ISO, SIA) und behordliche (OECD) Initiativen
haben folgende Ziele:

¥ Verbesserung der Anerkennung auf intemationalem Niveau der Tests
¢ Profitieren der Erfahrungen der Industrie und der Behorden
v Beschrankung des Einsatzes von Labortieren
“ Verminderung der Handelshemmnisse
% Vereinfachung des Prozesses der Zertifizierung oder der
Bewilligung eines Produktes

7 7
>

7
-

HIERARCHIE der Europaischen Normen

Harmonisierung der Gesetze zur Verminderung der technischen
Handelshemmnisse mittels par la "NOUVELLE APPROCHE"

§ &y Aufteilung der Mandate der EU/AELE und
EU-Richtlinie [:> der CEN fiir die Ausarbeitung einer

Europaischen Norm

Einzelne Gesetze

Harmonisierte Normen
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Der Fall Desinfektionsmittel in CH:

Batterie von Wirksamkeitsnachweisen

Phaset— |

In w‘t_ro Tests

Qualitative

rsuche

Bakterizide, fungizide, viruzide, sporizide Wi

*Handedesinfektion
sFlachendesinfektion

s|nstrumentendesinfektion

Phase 2 In vitro Tests
- Quantitative Suspensionsversuche mit/ohne organischer
Belastung
Bakterizide, fungizide, viruzide, sporizide Wirksamkeit
Phase 2 Tests unter praxisnahen Bedingungen
Stufe 2

Wirksamkeitsnachweis

EN 14885 « Chemical disinfectants and antiseptics - Application of
European standards for chemical disinfectants and antiseptics »

Table 3 — Food, industrial, domestic and institutional areas — Standard test methods to be used to substantiate claims for products

Phase,

Type andlor purpose of Aetivity elai
product step
Bactericidal Fungicidal Yeastickdal Virucidasl Sponcidal

Surtace Gmintectant 21 [EN 3276 (cean conditions | pOr | EN 1650 (RN CONTINONS) PIROC | EN 1650 (Chan CONGONS) Pusior e EN 13708
Clean condtions 22 EN 13657 (chean condilions ) EN 13647 {ciean conditons) EN 13597 {ciean condBons) ban 4t
Surface daintectant 21 JEN 1276 jorly concitions) pavor | EN 1450 (dinty conditons) plaior | BN 1680 {airty conditiond ) andior Oy EN 13704
Cirty concions 22 | EN 12647 (aity conations) EN 12697 {curty conaiions) EN 13697 (aFty cOnGtOn) o -
Producic for ute in breweries * 1 EN 1275 (reweries) plusior EN 1650 (breweries) plusior EN 1850 (Dremenes) plusior EN 13704

2z EN 13637 (brewened) EN 13697 (breweries) EN 13657 (reweres) i X
:‘:""""““" Mo DEONe | ot [EN 1276 (herragey pusser £ 1650 (Deverage) puor EN 1850 Devarage) psior - £ 18704
mm.my' 22 EN 13857 (beverage) EN 12697 (beverage) EN 13697 (Deverage) = (ol

-

Pl v i iakons 2.1 | EN 1276 (s pluior £8 1850 (aarRs) prer EN 1550 (o) phasior b "‘“;’ £ 13704

22

EN 13697 (daves)

EN 12697 (Gaines)

EN 12097 (Guries}

170




Reduktionsfaktoren

Abnahme der Kolonienzahl im Vergleich zu Kulturen chne

Desinfektionsmittel

B - Gruppen Ph2/St1 |Ph2/St2
Ubliche Reduktionsfaktoren: :
Bakterien 25 >4
Einheit log10 Fungi > 4 >3
Viren >4
Sporen >3

Fiir jede Gruppe, die Versuche werden mit « surrogates » oder Standard

Pathogenen durchgefiihrt.

Dies reduziert den Versuchsanzahl
Z. B.: Bacterizid: P. aeruginosa, E. coll Gram negativ
S, aureus, E. hirae Gram positlv

MRS A und Vogelgrippe (H5N1):
Spezifische Anpreisung erfordert spezifische Priifung

13
Dank Surrogaten vermeiden
Normen solche Listen
3 Seiten von Pathogenen
Ovyariarn ATRC # Oeggarve | oad
Craeralaniee (bope T4 N perie
bl 0909090909000 8K =
e R
10 misvies
¥4} Ve X seonnds
e 13 s e
:3.«‘: SAIC Bl tesn 18 ey
:‘Qﬂé‘ 5% sacian 16 mapaden
G 9 5% saqurm 10 madites
§ 5% feram 10 mautes
Chnecal isciade 5% fevinit J0 mrwivs
1736 £ secam 15 memmiten
14
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Suspensionsversuche

_Desinf:e_'ktions'- Organische Belastung =

= /_'\.
Ac0d
Bakterien sl :
Pilze -~ = e Bouillonkultur
Viren %O = Trubung +/-
C_D%q_; O e ‘
s Ausplattieren
- :
: Kolonienzahl
///
S

Neutralisation/Filtration

oo Ejnfluss der organischen Belastung

Ol : 2= Mg —
organische E. coli organischer -
oo Belastung....- Produkt mit Chlor + Oxidant = Relastung. -
N DA
A(.\O O /§ Reduktions- | Konz./ | Reduktions As08
O—" o© faktor Zeit -faktor o= O <
, <o 0=
A O 82 10% /5 0.1 .
O 5 : 25 59075 0 O
78 Q i = ic.‘: (@
<= 0.2% Bovine Serum Albumin

7.5 %, 30 Min. 90 %, 30 Min.
Wachstum Wac_r;_stum
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Phase 2/ Stufe 2: Praxisnahe Versuche -

Flachendesinfektion
Wischdesinfekt, ~ Bakterien Desinfektions-.
Plize o mittel A
Organ. Belastung <= Auswaschen
OP-Fliesen, Stahl Eintrocknen Wischverfahren Neutralisation/
lassen Einwirkzeit Filtration
e 0O 0aD
Eils) Cg—ao P = o 00 ©
— | bEdE | —— c::g—g) = * 0o 0f
Q(?t_b g ‘:—'_Q& (Pl
S B :
Gereinigt, / B
sterilisiert SHsepatel 450 :
Ausplattieren
o Zahlen
RF
o
(0]
\\ -
ST 17
Phase 2/ Stufe 2:

Bakterien o©

Eintrocknen
lassen

Praxisnahe Versuche - Hindedesinfektion

Desinfektions- Auswaschen
mittel & Neutralisieren
Standardprozedur

Ausplattieren O
Zahlen o

RF &y &

-

& o
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Was die Ergebnisse aus Normen
nicht zeigen:

Die Resistenz der verschiedenen Stammen
von Pathogenen sind sehr unterschiedlich

Influenza ABras Virus N.J. Degt. of Health 5% serum 10 minutes

Influenza AMictoria Virys VR-822 5% serum 10 minutes

Influgnza B {Allan strain) Virus VR-102 5% sarum 30 seconds

Infiugnza C {Taylor strain) Vieus VR FOORE IR ..., .. OO 30 seconds
Influenza A/Brazil Virus

10 minutes

influenza ANictaria Virus

30 seconds
_ §0 sacond;

Influenza B (Allen strain) Virus

Influenza C (Taylor strain) Virus

Virus x = Virus x Deutsch
Adeno typ 2 # Adeno typ 5

i
/

Konzentration in Viren {log 10]
w s

X
o
ot 1

/

/

0 05 1 2 § 1§
Einwirkzeit In Minuten

—s—Adeno Typ 2 —@-Adeno Typ 5 Wasser Adenc Typ 5 Belastung |

20
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g Schweiresische Eid geuomensaiafy

Luftdesinfektion, Raumdesinfektion,
Flachendesinfektion

il

et Daginfection par voie aérienne. NF T
i 72-281, Sept. 1986

Aerosolquelle
-Source d'aérosol

22
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Ethischen Betrachtungen

L utifisation de normes doit permettre déviter des conflits éthiques

ou

des demandes extraordinaires dautorisations (complications)

Test Facility: SSSEEENNEE-.clogical Laboratories, Inc.

ANTI~HBY EFFECTIVENESS OF MICROGEN PUBLIC PLACES =~ VIRUCIDE ASSAY
IN THE CHIMPANZEE

CONCLUSION

—Places, EPA Registration Number(P 23S completely
effective 1n eliminating the infectivity of Human Hepatitis B virus, in ten

minutes in the chimpanzee model, when tested in 300 ppm hard water at

3

OECD 404 and 405:

A Sequential Testing
Strategy for Dermal
Irritation and Corrosion

In the interest of sound
science and animal welfare,
it is important to avoid the
unnecessary use

of animals and to minimise
any testing that is likely to
produce severe responses
in animals.

Animal Welfare

FIGURE

TESTING AND EVALUATION STRATEGY FOR DERMAL IRRITATION /CORROSION

divity

—

Txisting human aud’or annsal data
seowing edects on skn or mucous
mamdIANe:

I
No infermanon availadle. er availabie
sformation i2 not conclasive

va

Porform SAR evaluation for skin
LOIOUIL miu:an

No predicrions cax be wade. or
predictians ave nor conclusive or
régaine

L

3§ Measuze pH (consider butfering
capacity. of velevans)

i

JepH < 115 or pH S 20 0r 2113

iudia

Coavonve

Irsitating

Not tozrciive’not
matag

Fredict severe damage to
sk

Predct imitasion to skin

pH €2 or 2 113 (uentls
high buffening capaciny, if
seleant)

nclyion

Apical endpoint; consi
cotionive. e esting i T

Apseal andpoing; sonsidered 1o ba an
srpitans, No testing 15 neaded

Apical endpomt: sonndered not
cortosive of untating No testmig is
aveded

Conuidered conosive No testing s
needed.

Conzidered an mrant. No westing 2
areded

Asnunte comosivity. Mo testing 1%

aevded
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2 oRao e nsThaf

auf Normen:

¢ Vereinheitlicht teilweise die Anpreisungen

Die Zulassungsprozedur basiert

¢ Gleichbehandlung von allen Produkten und Firmen

@ Die Entwicklungskosten sind besser beherrschbar

€ Sichert eine bestimmte Zuverlassigkeit und stelit

Risiken fiir den Anwender fest

€ Die Zulassung von neuen Produkttypen kann nicht auf

Normen abgestiltzt werden.
Lésung fiir jeder Fall

€ Erschwert die Abgrenzung zur Konkurrenz

Semweappt iy ragenosnscnatl

Source; SNV

CEN: 1975, Bruxelles :

SNV
SNV-Assemblée générale
SNV-comité directeur

QOrgane de révision

SNV-Secretariat central

SNY-SECTEUR PARTICULIERS
ORGANE DIRIGEANT

Secteur

i 'Batiment.génieciw'l Industrie horlogére
intardisciplinaire: i

s B | wo B :I FH

Organisation de fa nommalisation: simplifié

*|SO: 16’455 normes
*CEN: 10'700 normes

0
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