


IVDR

» IVD ZP vyrabéné a pouzivané u poskytovatelu zdravotnich
sluzeb pro jejich vlastni potrebu:

Drive (smernice 98/79/CE)
Problematika tzv. in-house prostredku nebyla resena.

Od 26. kvetna 2022 (IVDR) — vstupuje v platnost
Regulation (EU) 2017/745 a Regulation (EU) 2017/746

Oblast tzv. in-house prostredku je explicitne popsana v cl. 5 odst.
5 a jsou stanoveny podminky, za jakych je jejich vyroba a pouziti
legalni

>
...a kdy nelegailni, coz Ize takto jednoduse dovodit.

<
V oblasti pusobnosti MDR se jedna o okrajovy problém.



Klasifikace IVDR
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Definice IVD zdravotnického prostredku

>

Diagnostickym zdravotnickym prostredkem in vitro je zdravotnicky
prostredek, ktery je Cinidlem, vysledkem reakce cinidla, kalibratorem,
kontrolnim materialem, sestavou, nastrojem, pristrojem, zarizenim,
softwarem nebo systémem, pouzivanym samostatné nebo v kombinaci,
ktery je vyrobcem urcen pro vysetreni vzorku in vitro, véetné darované
krve a tkani ziskanych z lidského téla vyhradné nebo prevazné za ucelem
ziskani nektereé z téchto informaci:

a) o fyziologickém nebo patologickém procesu nebo stavu,

b) o vrozeném télesném nebo mentalnim postizeni,

c) o predispozici k urcitému zdravotnimu stavu nebo nemoci,

d) pro stanoveni bezpecnosti a kompatibility s moznymi prijemci,
e) k predvidani reakci na lécbu,

f) pro stanoveni a monitorovani terapeutickych opatreni.

Nadoby na vzorky se rovnéz povazuji za IVD zdravotnické
prostredky.



Medical Device Coordination Group

» V souladu s § 103 narizeni MDR byla zfizena
koordinacni skupina pro zdravotnicke prostredky
(MDCG).

» MDCG a jeji podskupiny zverejnuji pokyny, ktere
poskytuji objasnéni a podporu prislusnym
vnitrostatnim organum, oznamenym subjektum a
hospodarskym subjektum, pokud jde o podrobnosti
provadéni nafizeni MDR a IVDR. Cleny MDCG jsou
odbornici jmenovani Clenskymi staty EU.

» Vysveétluje samotny zakon. Rozhodnuti jsou
zavaznal!



Odlozeni tcinnosti

S vyjimkou pozadavk( na bezpecnost a
ucinnost dle prilohy | se pozadavky IVDR

nevztahuji na prostrredky vyrobené a pouzivané

v ramci zdravotnického zarizeni, pokud jsou
spInény vsechny tyto podminky:

IHNED

IH-IVD-R smi pouzivat pouze zdrav. zarizeni
Pouze v ramci jedné entity

Neni vyrabéno v pramyslovém méritku — (co
je pramyslové méritko????)

26.5.2024

Prohlaseni vyrobce IH-IVD-R

Rizeni kvality a management rizik
Informace o testu

Pozadavky na "class D”

Post market surveillance (prezkoumani)

26.5.2028

je treba dolozit, Ze potreby pacientl nelze na
pozadované urovni naplnit

rovhocennym prostredkem, ktery je k dostani
na trhu

IVDR Transition Timeline

mmm

0
MAY 26

Existing non-sterile
Class A devices must
be IVDR compliant.

Source: https:/ec europa eu/commission/ presscomer/detail/en/IP_21_6965

VD

Existing
devices must be
IVDR compliant

|

MAY 26

Existing Class C
devices must be
IVDR compliant.

|

MAY 26

Existing sterile

Class AandClass B
devices must be
IVDR complhant.




IVDR - certifikace dle MDR/IVDR

» Témer vsechny IVD budou potrebovat posouzeni oznamenym
subjektem (notifikovanou osobou - NB).

» Pocet NB pro IVD — 12, ale cca 95 % vsech IVD bude
potrebovat posouzeni NB!!!

» Nejde jen o pocet, ale hlavné o kapacitu a rozsah cinnosti NB.

IVDD IVDR




IVDR /“IN-house®

CE-marked Kit or Used entirely J c €
CE-marked cocktail according to the IFU

Use CE-IVD
test

No

Search for equivalent
Ce-IVD test

Equivalent CE-IVD Compare performace
test is available? with in-house VD test

X

Not allowed; IVD tests In-house IVD test is In-house VD test out-
must be CE-marked or
Art. 5.5 compliant

Art. 5.5-compliant? performs CE-IVD test?

Define search update
interval

------------- Yo @

Use in-house Use CE-IVD
IVD test test



IVDR — in-house

» In-house prostredek nesmi nahrazovat
rovnocenny (ekvivalentni) prostredek, ktery je k
dispozici na trhu. - 26.5.2028

» Zde je podle naseho mineni myslen prostredek, ktery je
na trhu v CR, protoze ten musi spliiovat néaleZitosti
predepsané zakonem, typicky musi mit navod k pouziti v
cesting, jinak je neshodny, a pri poskytovani zdravotnich
sluzeb zakon pripousti pouze vyrobky shodne.



Co jsou In-house prostredky (IH-IVD)

» Narizeni IVDR neuvadi definici pro ,,in-house” prostredky, ale
problematiku popisuje v ¢l.5 odst. 5 IVDR a stanovuje pro ne
,»Vyjimku

Definice dle MDCG 2023-01
»In-house prostredek: prostredek, ktery je vyraben a pouzivan
pouze ve zdravotnickém zarizeni usazeném v Unii a ktery

splnuje vsechny podminky stanovene v cl. 5 odst. 5 MDR nebo
IVDR.*

Prostredkem se rozumi:
IVD zdravotnicky prostredek podle cl.2 bodu 2 IVDR
Prislusenstvi VD podle ¢l.2 bodu 4 [VDR



Znéni c¢l. 5 odst. 5 IVDR

» S vyjimkou obecnych pozadavkl na bezpecnost a funkéni zpUisobilost dle
prllohy | se pozadavky IVDR nevztahuiji na prostredky vyrobené a
pouzivané v ramci zdravotnického zarizeni, pokud jsou splnény vsechny tyto
pozadavky.

[zjednodusenég, detaily viz IVDR]:

a) nedojde k prevodu na jiny pravni subjekt

b) pro vyrobu jsou zavedeny vhodné systémy rizeni kvality

c) pozadavek na EN ISO 15189 nebo dalsi vnitrostatni ustanoveni na
akreditace

d) je treba dolozit, ze potreby pacientﬁ nelze na pozadované urovni naplnit
rovnocennym prostredkem, ktery je k dostani na trhu

e) podrobeni se dozoru, vcetne oduvodnéni vyroby a pouzivani

f) zverejni prohlaseni o vyrobé

g) pro tridu D pozadavek na zjednodusenou formu technické dokumentace
prokazujici

splnéni pozadavku prilohy |

h) pozadavek postupovat pri vyrobé podle (g)

i) pozadavek na prezkoumani zkusenosti a zlepsovani



Poznamka:

» U IVD vyrobenych v ramci zdravotnického zarizeni by méla byt laboratof
zdravotnického zafizeni v souladu s normou EN ISO 15189 nebo s vnitrostatnimi
predpisy, v€etné vnitrostatnich ustanoveni tykajicich se akreditace. Shoda s normou
EN ISO 15189 muze byt chapana jako akreditace souladu se standardy normy nebo
jinymi zpusoby shodly.

» Protoze vSak vyrobni proces prostiedku a shoda s prislusSnymi pozadavky prilohy |
nespada do plisobnosti této normy, samotna shoda s EN ISO 15189 nepredstavuje
vhodny QMS pro vyrobu internich IVD.

» MDCG 2023-1 Pokyn k vyjimce pro zdravotnické zarizeni podle ¢l. 5 odst. 5 narizeni
(EU) 2017/45 a natizeni (EU) 2017/746


https://www.niszp.cz/sites/default/files/dokumenty/mdcg_2023-1_CZ_110423.pdf

Obecné pozadavky na bezpecnost a funkcéni
zpusobilost (GSPR)

»  Zdravotnicka zafFizeni musi zajistit, aby jejich in-house vyrabéné prostredky spliovaly prislusné GSPR
uvedené v priloze | IVDR.
Dulezité aspekty GSPR:

Kapitola |

> pfilohy | popisuje zavedeni systému Fizeni rizik a pravidelnou aktualizaci
hodnoceni poméru prinost a rizik. Rizika spojena s prostredkem se netykaji pouze rizik
pro pacienty, ale takeé rizik pro uzivatele a rizik spojenych s chybami pri pouzivani.

Kapitola Il

> prilohy | popisuje pozadavky na navrh, vyrobu a funkéni zpisobilost
prostrredkd (zvlasté dilezite pro in- “house prostredky). Zdravotnicka zarizeni by méla
peclivé kontrolovat, jaka ustanoveni se vztahuji na jejich in-house prostredky, protoze
tyto informace budou mit rovnéz zasadni vyznam pro stanoveni diikazu o
nerovnocenosti s dostupnymi prostredky s oznacenim CE.

Kapitola lll

»  prilohy I definuje pozadavky na informace poskytované spolu s
prostredkem.Ackoli se Fada ustanoveni této kapitoly nevztahuje na in-house
prostredky, néktera z nich jsou dilezita pro bezpecné pouzivani prostredku zpisobem,
ktery umoznuje dosazeni jeho urceného ucelu (napr. navod, informace o slozeni,
datum vyroby).



Hodnoceni funkc¢ni zpusobilosti

Prokazani védecké Prokazani analytickeé Prokazani klinické
platnosti zpuUsobilosti zpUsobilosti
Scientific Validity Analytical Performance Clinical Performance

(38) 'scientific validity of an (40) 'analytical performance' (41) 'clinical performance’
analyte' means the means the ability of a means the ability of a
association of an P ot device to yield results

- that are correlated with a
analyte to a clinical / ‘\ . .
conc)I,ition ora PER’IFQRTANC'EPMA lytical SteL I 0
: . ana Y‘Iflc.a sensitivity, a!na ytica condition or a
physmloglcal state specificity, trueness (bias), L
/_ \ preusmn_(r.e.peatablllty and ﬂ:_LINICAL STUD \
reproducibility), accuracy X X .

PAPER (resulting from trueness and d!agnOSt!c sens!tlvllty,
Published clinical studies on precision), limits of detection diagnostic specificity,
T e E [ and quantitation, measuring positive predictive value,

range, linearity, cut-off, negative predictive value,
including determination of likelihood ratio,
appropriate criteria for

respective analyte in the
specific clinical setting.
Expert statements.

: lecti d expected values in normal
/ specimen coriection an Qnd affected populations /

handling and control of known
relevant endogenous and
exogenous interference,

st- reactions /




Jakeé informace si muze vyzadat prislusny
organ od zdravotnického zarizeni?
»  CL.5 odst. 5 pism. e) predkladani informaci prislusnym organtim.

,Zdravotnické zaFizeni musi svému prislusnému organu (SUKL) na vyzadani
poskytnout informace o vyrobé a pouzivani in-house prostredku, které musi
obsahovat zduvodnéni jejich vyroby, Upravy a pouzivani.*

Priklady informaci, které mohou byt pozadovany:

typ prostredku a urceny Ucel (s nim spojena klasifikace podle prilohy VIII)

cilova skupina pacient,

Udaje o navrhu, bezpecnosti a funkéni zplsobilosti a o o¢ekavaném prinosu prostredku,

zdGvodnéni absence rovnocennych alternativ s ozna¢enim CE nebo absence rovnocennych alternativ s
oznacenim CE s odpovidajici urovni funkéni zpusobilosti, které by splnovaly specifické potreby cilové skupiny
pacientu,

popis vyrobniho procesu a popis provedenych Upray,

informace o pouziti: postupy, pouziti v kombinaci s jinymi prostredky (udaje o kompatibilite)
atd.

Pocet vyrobenych kust/ sarzi, nezadouci prihody a stiznosti, napravna opatreni



K zamysSleni

» Pretizené Notified bodies
- malo schvalenych testu (prodlouzeni platnosti CE-IVD)
» ZvySeni nakladu:
Provozni (cena CE-IVD testu vyssi)
Investicni (nutnost nakupu kompat. instrumentu)
Osobni (rozsahla dokumentace, validace)

» Nedostupné IVD-R testy pro ridké nemoci
*Nezajimave pro vyrobce
*Nerealizovatelne (dle IVDR) pro laboratore

» Diagnostika vyzkumem znemoznéna

» Nerealistické pozadavky kontrolnich organu



Co muzeme udeélat?

Jedinou jistotou je nardst pracnosti, administrativy naklada.
Uvazujme a planujme v horizontu minimalné +2 roky.
Otazky které by si mél polozit kazdy vedouci klinické laboratore:

*Je rozsah vyuzivani in-house IVD vynuceny klinickou potrebou nebo cenou komercnich
testl?

*Pokusme se odhadnout, jaka bude nabidka pouzivanych komercnich testl na trhu v nasem
segmentu.

*Jaka bude dostupnost méné casto pouzivanych testim a testll na vzacna onemocnéni?
*Jaky bude pristup CIA, SUKL a zdravotnich pojistoven?

*Chceme se pripravovat na vyuzivani in-house IVD nebo je nebudeme po kvétnu 2024 vibec
vyuzivat?

*Je vcas a pIné informovan management?

Cilem by mél byt plan s konkrétnimi ukoly a urcenim odpovédnosti (SMART).



Jak dal pokracovat?



Dusledky UIA

» Bez zmény — rychly prevod na CE IVD — imunoglobuliny,
specificke IgE, nekteré autoprotilatky NIF ELISA.

(problém pouze u atypickych materiali — vypotky,...,
nebo uprav protokolu stanoveni.)

» Problematicke testy

funkéni testy komplementu — prechod o robustnich testu CH50,
AHS50 k ELISA testu (velké mnozstvi falesné negativnich vysledku).

Prutokova cytometrie — témér vsechny panely nebudou IVDR, zde
bude muset probéhnout kompletni proces pozadovany pro in-house
metody.

Prutokova cytometrie — funkcni testy (blasticka transformace,
fagotest,..) zde budou problémy jen se ziskanim dostatecného poctu
pacientu pro klinickou studii.



Priklady zvySeni nakladu:

Jen pro potreby FN




Priklady zvyseni nakladu:
CD3,4,8,16+56,HLA-DR
CD3,8,38,HLA-DR
CD163,14,16,HLA-DR
Thl,Th2,Thl7
Ki67,H2AX
Fagotest

Bazotest

Blasticka transformace
FXCM
CVID

Transportni media — kryokonzervace (Tx ledvin)



Co muzeme udeélat?

Jedinou jistotou je nardst pracnosti, administrativy naklada.
Uvazujme a planujme v horizontu minimalné +2 roky.
Otazky které by si mél polozit kazdy vedouci klinické laboratore:

*Je rozsah vyuzivani in-house IVD vynuceny klinickou potrebou nebo cenou komercnich
testl?

*Pokusme se odhadnout, jaka bude nabidka pouzivanych komercnich testl na trhu v nasem
segmentu.

*Jaka bude dostupnost méné casto pouzivanych testim a testll na vzacna onemocnéni?
*Jaky bude pristup CIA, SUKL a zdravotnich pojistoven?

*Chceme se pripravovat na vyuzivani in-house IVD nebo je nebudeme po kvétnu 2024 vibec
vyuzivat?

*Je vcas a pIné informovan management?

Cilem by mél byt plan s konkrétnimi ukoly a urcenim odpovédnosti (SMART).



Nové navrhy

» V lednu BioMed Alliance zverejnila prohlaseni, ve kterém
zduraznuje obavy zdravotniku a vyzkumniku, ze velké
mnozstvi VD zmizi z trhu.

» Legislativni navrh
O tyden pozdeji, 23. ledna, Evropska komise predstavila
svUj novy navrh:

Extended transition periods (only apply to legacy products)
Class D: 31 December 2027 (was 26 May 2025)

Class C: 31 December 2028 (was 26 May 2026)

Class B/A sterile: 31 December 2029 (was 26 May 2027)

In house devices: extended to 26 May 2030



Nové navrhy

» Jedna se o navrh evropske komise

Musi dojit ke schvaleni (idealné do voleb do evropského parlamentu,
cerven 2024)

Musi byt novy navrh zarazen do narodni legislativy.

» databaze EUDAMED

Vytvoreni evropské databaze zdravotnickych prostredku
(EUDAMED) je jednim z klicovych aspektu novych pravidel pro
zdravotnicke prostredky ( ) a
diagnostické zdravotnické prostredky in vitro (

).

https://ec.europa.eu/tools/eudamed/#/screen/home


https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=CELEX:32017R0745
https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=CELEX:32017R0746

Informacni zdroje:

» https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-
regulations/guidance-mdcg-endorsed-documents-and-
other-guidance_en/preflLang=cs
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https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-regulations/guidance-mdcg-endorsed-documents-and-other-guidance_en?prefLang=cs




