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Tento dokument byl schvélen Koordinaéni skupinou pro zdravotnické prostredky
(MDCG) zrizenou podle ¢lanku 103 narizeni (EU) 2017/745. MDCG tvori zastupci vsech

¢lenskych statt a predseda ji zastupce Evropské komise.

S ohledem na skutec¢nost, Ze tento dokument neni dokumentem Evropské komise,
nelze na néj pohlizet jako na dokument vyjadrujici oficidlni postoj Evropské komise.
Zadné z postoji vyjadfenych v tomto dokumentu nejsou pravné zavazné. Zavazny

vyklad prava Unie maze poskytnout pouze Soudni dvar Evropské unie.
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Zkratky

CE znaceni na vyrobku, které oznacuje, zZe vyrobek splfiuje pravni pozadavky pro
prodej na rozSifeném jednotném trhu v Evropském hospodarském prostoru
(EHP).

CIP Plan klinické zkousky

MDCG Koordinacni skupina pro zdravotnické prostfedky (Medical Device Coordination

Group)

MDR Nafizeni o zdravotnickych prostfedcich, jimZ se mini nafizeni (EU) 2017/745 o
zdravotnickych prostfedcich

MS Clensky stat

PMCF Nasledné klinické sledovani po uvedeni na trh
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Uvod

Tento dokument je uréen zadavatellm klinickych zkou$ek zdravotnickych prostiedku
provadénych podle nafizeni (EU) 2017/745 (MDR). Muze byt pribézné doplfovan o dalsi
otazky as odpovédi.

Obecné otazky

1. Jaké obecné rozdily a zlepseni v souvislosti s klinickymi zkouSkami pfinasi nové
narizeni (EU) 2017/745 (MDR) oproti smérnicim 93/42/EHS a 90/385/EHS?

Nafizeni (EU) 2017/745 (MDR) postupné nahradi ob& smérnice (93/42/EHS a 90/385/EHS) a
jejich transpozice do narodniho prava.

Prvni rozdil se tyka typu prava. Smérnice je legislativni akt, jimZ se stanovi cil, kterého musi
dosahnout vSechny staty EU. Nicméné o tom, jak bude danych cill provedenim v narodni
legislativé dosazeno, rozhoduji jednotlivé staty. Nafizeni — na rozdil od smérnice — je zavazny
legislativni akt, ktery se k datu pouzitelnosti musi pouzit ve své celistvosti v celé EU. To
znamena, ze pravidla se uplatni stejnym zpGsobem v celé EU. Clenské staty budou
muset pfi povolovani klinickych zkousek a dozoru nad jejich provadénim uplatnit pfi
rozhodovani a posuzovani stejna pravidla.

MDR je podrobnégjSi nez smérnice, coz je dusledkem uplatnéni aspektl souvisejicich se
spravnou klinickou praxi, které se uplatriovaly jiz dfive ve formé pokynl a norem.

Dal8i harmonizace na evropské urovni poskytne vySSi miru jistoty, coZ podpofi prostfedi, jez
bezpec&nosti pacientd, pro vSechny &lenské staty EU. Dojde nejenom k harmonizaci rozhodnuti, ale i

k podpoie rozdéleni uloh a spoluprace mezi élenskymi staty a posileni transparentnosti v oblasti t&chto
studii.

U urdcitych klinickych zkou$ek? v§ak zadavatelé musi mit na zfeteli veskera pripadna specificka
ustanoveni, ktera jsou platna na narodni Urovni a jimiz se musi fidit.

2. Co je klinicka zkouska?

MDR definuje klinickou zkou$ku jako jakékoliv systematické zkoumani s jednim nebo nékolika
lidskymi subjekty, které se provadi s cilem posoudit bezpeénost nebo uc¢innost zdravotnického
prostiedku?.

1Cl. 82 odst. 2 MDR, ¢l. 70 odst. 7 pism. a) MDR.
2Cl. 2 odst. 45 MDR.
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3. Jaky je rozdil mezi u€innosti, klinickou funkci a klinickym pfinosem?

Podle MDR se ucinnosti® prostiedku rozumi schopnost prostfedku plnit uréeny ucel stanoveny
vyrobcem?. V rozsifeném smyslu se pak klinickou funkci® zdravotnického prostiedku rozumi
jeho schopnost plnit svij ucel, a tim pfi pouziti v souladu s u¢elem uréenym vyrobcem dosahnout
klinického prinosu®. Klinickym pfinosem se rozumi pozitivni dopad prostifedku na zdravi
jednotlivce vyjadfeny jako smysluplny, méfitelny, s klinickym vysledkem nebo vysledky
relevantnimi pro pacienty, v€etné vysledku nebo vysledkl tykajicich se diagnostiky, nebo
pozitivni dopad na Ié€bu pacientl nebo na vefejné zdravi.

~
The ability of a device to achieve its intended
Performance oUIPOSe
/
N\
C||n|Ca| The ability of a device to achieve its intended
urpose, thereby leading to a clinical benefit
Performance Pure yieading
/
CI : I The positive impact of a device on the health
INICa of an individual, expressed in terms of a
: meaningful, measurable, patient-relevant
Beneflt clinical outcome(s)
Legenda:
U¢innost Schopnost prostiedku plnit urceny ucel
Klinicka funkce Schopnost prostiedku plnit svij Géel, a tim pFi pouZiti v souladu s Ucelem ur¢enym
vyrobcem dosahnout klinického pfinosu
Klinicky pfinos Pozitivni dopad prostifedku na zdravi jednotlivce vyjadieny jako smysluplny,
meéfitelny, s klinickym vysledkem nebo vysledky relevantnimi pro pacienty

4. Ktery regulaéni postup ma zadavatel uplatnit pfi provadéni klinické zkousky,
jejimz ucelem je shromazdéni klinickych udaja, jez budou pouzity na podporu
procesu posouzeni shody hodnoceného zdravotnického prostiredku?

Cl. 62 odst. 1 MDR predjima, Ze klinické zkousky provadéné v ramci klinického hodnoceni pro
ucely posouzeni shody je nutno koncipovat, povolovat, zaznamenavat a ohladovat
v souladu s ustanovenimi ¢lankd 62 az 80 MDR. Klinické zkouSky maji jeden ucel nebo
nékolik uceld, napf. stanovit a ovéfit ucinnost, klinické pfinosy, klinickou bezpeénost a veskeré
nezadouci vedlejSi uCinky.

3 Definovano v ¢l. 2 odst. 22 MDR.

4 U nékterych zdravotnickych prostiedkd maze uéinnost souviset s uzivatelem prostiedku.

5 Definovano v ¢l. 2 odst. 52 MDR.
6 Definovano v ¢&l. 2 odst. 53 MDR.
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V pfipadé klinickych zkousek zdravotnickych prostfedku tfidy |, nebo neinvazivnich prostredk tridy
lla ¢&i tfidy Ilb je nutno konzultovat vnitrostatni predpisy. Obecny pfehled riznych postupu
stanovenych v MDR, vcetné vnitrostatnich aspektl podle ¢lanku 82 MDR, je uveden v pfiloze
| tohoto dokumentu.

5. Co je pilotni klinicka zkouska?

Pilotni klinické zkouSky obvykle pfedstavuji klinickou zkousku rané faze a fadi se mezi né
nasledujici typy:

¢ Kiinicka zkouska s prvnim pouzitim u ¢lovéka
¢ Rana klinicka zkouska proveditelnosti
e Tradicni klinicka zkouska proveditelnosti

Tyto koncepce klinickych zkousek jsou podrobnéji popsany v normeé 1SO 14155:2020°.

Obecné plati, Zze klinické zkousky pilotni faze jsou koncipovany pro ucast omezeného poctu
subjektd a jejich cilem je prvotné posoudit prostfedek v rané fazi jeho vyvoje z hlediska jeho
klinické bezpecnosti a u€innosti (tj. funk&nosti prostfedku). Vysledky takovéhoto typu klinické
zkou$ky se mohou stat vychodiskem pro dal3i upravy navrhu prostfedku nebo poskytnout dalsi
informace pro koncipovani nasledné klinické zkousky. Vysledky klinické zkousky rané faze
mohou &asto slouzit jako podpora dal$iho vyvoje a iterativnich Uprav prostfedku. Udaje
vytvoiené v klinickych zkouskach pilotni faze obvykle nepostacuji pro udéleni znacky CE
danému prostfedku.

Dalsi informace k riznym fazim vyvoje a souvisejicim typam klinickych zkouSek navrhovanych
pro hodnocené zdravotnické prostfedky jsou uvedeny v normé 1SO14155:2020 a v jeji pfiloze .

6. Ktery regulaéni postup ma zadavatel uplatnit pfi provadéni klinické zkousky
v pilotni fazi (tj. s prvnim pouzitim u ¢lovéka, rana studie proveditelnosti)
v souladu s nafizenim (EU) 2017/745 (MDR)?

MDR se vztahuje na fadu rtiiznych typu klinickych zkou$ek. Zvoleny regulaéni postup zavisi na planu
klinického vyvoje® a na navrzeném vyuziti klinickych udaji. Pokud se klinické Gudaje pouziji
na podporu posouzeni shody, spada klinicka zkousSka pod ¢lanek 62 MDR, jinak Ize
zvolitjiny regulacni postup (napf. narodni regulani postup (€lanek 82 MDR) platny v ¢lenském statu,
kde bude klinickéa zkouska probihat).

Obecné plati, ze vzhledem k tomu, Ze klinické zkou$ky pilotni faze se provadéji za ucelem
shromazdéni pfedbéznych udaji o bezpec€nosti a/nebo ucinnosti, je treba predpokladat pouziti
¢lanku 62 MDR. V pfipadé pochybnosti se doporucuje pouzit ¢lanek 62 MDR. Pfiloha
| tohoto dokumentu vam muze poskytnout voditko pro pouziti riiznych postupl uplatfiovanych
na klinické zkousky.

7 Klinické zkousky zdravotnickych prostfedkd pro humanni ucely — Spravna klinicka praxe (ISO
14155:2020).
& Podle prilohy XIV MDR.
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7. Planuje se dalSi zkoumani zdravotnického prostfedku nesouciho znaéku CE
v klinické zkousce — jak zadavatel stanovi, ktery regulaéni postup se
na danou klinické zkousku uplatni?

Pfi stanoveni regula¢niho ramce platného pro studie s prostfedky nesoucimi znacku CE je
nutné porozumét tomu, jaky je ur€eny ucel prostfedku, a zkontrolovat, zda pouZziti planované
v klinické zkouSce tomuto uréenému ucelu odpovida.

Regulacni postup vztahujici se na zkousky prostfedktd znacenych CE je podrobné popsan
v pfiloze | tohoto dokumentu. Vyrobcim se doporucéuje zvazit, zda jejich konkrétni aktivita
PMCF napliuje definici klinické zkousky podle €l. 2 odst. 45 MDR. V otazce 8 jsou uvedeny
dalsi pokyny k tomu, jak posoudit planované pouZiti v klinické zkouSce s ohledem na uréeny
ucel prostredku.

Jakmile se stanovi, zda se hodnoceny zdravotnicky prostfedek bude pouzivat v rdmci svého
uréeného ucelu, urci se prislusny regulacni postup podle nasledujicich bodu:

a) Pokud se zdravotnicky prostfedek nesouci znacku CE dale posuzuje z hlediska
bezpec€nosti nebo ucinnosti v ramci svého ur€eného ucelu, jedna se o zkousku v ramci
nasledného klinického sledovani po uvedeni na trh (PMCF). Poklud by takovato zkouska
zahrnovala i absolvovani takovych postupll subjekty, které jsou nad ramec postupt
provadénych za normalnich podminek pouziti prostfedku, a tyto postupy by predstavovaly
invazivni vykony nebo vykony pfedstavujici pro subjekty zatéz, zadavatel zkousku
oznami dotéenym cClenskym statim minimalné 30 dni pfed jejim zahajenim, a to
v souladu s €l. 74 odst. 1 MDR. V pfipadé, ze si zadavatel neni jist, zda se takovéto
dalsi postupy povaZzuji za invazivni &i zatézujici vykony, doporucuje se, aby si vyZadal
stanovisko pfisludného organu daného ¢lenského statu pfedtim, nez zkoudku zahaji.
Dalsi informace jsou uvedeny v otazce €. 9.

b) Pokud se dale zkouma bezpecCnost a u€innost prostfedku nesouciho znacku CE a €l. 74
odst. 1 MDR se nepouzije, mlze se uplatnit ¢lanek 82 MDR. Také je nutno
zkontrolovat vnitrostatni predpisy ¢lenského statu, kde klinicka zkouSka bude
probihat, a postupovat podle nich. Doporucuje se zaevidovani do vefejné dostupné
databaze klinickych zkousek podle ¢lanku 82 MDR.

c) Jestlize se prostfedek nesouci znaCku CE posuzuje nad ramec uréeného ucelu, ¢l. 74
odst. 2 MDR predjima, Ze se uplatni poZadavky vztahujici se na klinické zkousky pred
uvedenim na trh (Clanky 62 az 81 MDR). Jestlize se klinicka zkousSka neprovadi za
ucelem stanoveni shody, pouzije se ¢lanek 82 MDR.

d) Pokud se v klinické studii pouziva prostfedek nesouci znacku CE, avSak prostfedek jako
takovy neni pfedmétem posuzovani bezpecénosti ani u€innosti, nespada takovy pfipad
pod ramec klinickych zkou3ek definovanych MDR a je tfeba postupovat podle
vnitrostatnich predpisi daného ¢lenského statu, v némz bude klinicka studie
probihat.

Je tfeba poznamenat, Ze pokud dojde k modifikaci prostfedku nesouciho znacku CE®, ¢l. 74
odst. 1 MDR se nepouzije.

® Modifikace zdravotnickych prostiedkd maze provést zdravotnické zafizeni za predpokladu, ze budou
splnény podminky stanovené ¢l. 5 odst. MDR jakoz i veskeré vnitrostatni predpisy.
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8. Jak miize zadavatel posoudit, zda planované pouziti zdravotnického prostredku
v klinické zkousce odpovida uréenému ucelu?

Pfi posuzovani toho, zda pouziti zdravotnického prostfedku v klinické zkouSce odpovida jeho
uréenému Ucelu, se nejprve stanovi uréeny ucel prostfedku, coz Ize ucinit z navodu k pouZiti
a pfipadné nasledujicich dokument, jsou-li k dispozici:

e EU prohlaseni o shodé

e Oznaceni*® dodavané vyrobcem

e Pripadné certifikat shody CE (CE conformity certificate)!! daného prostredku
e Zprava o klinickém hodnoceni

V dal8im kroku se uréi, jak se bude prostfedek v klinické zkousce pouZivat:

o Na zakladé planu Kklinické zkousky se stanovi podrobnosti o planovaném pouZiti
zdravotnického prostfedku. Udaje, které se zohledni, zahrnuji cilovou populaci,
indikace/kontraindikace, anatomické misto, kde se prostfedek pouzije, délku pouziti,
planované vykony a planované uzivatele.

e Zkontroluje se, zda urCeny uZivatel v klinické zkouSce bude prostfedek pouzivat
zpusobem uvedenym v navodu k pouziti.

Na zakladé téchto dokumentl se porovna uréeny ucel se zpusobem, jakym bude prostredek
pouzivan v klinické zkousce, a posoudi se jejich soulad. Hodnoceny zdravotnicky prostfedek
Ize povazovat za prostfedek pouzivany podle svého uréeného ucelu pouze tehdy, pokud
planované pouziti prostfedku béhem klinické zkoudky odpovida uréenému ucelu prostfedku.

9. Jaky vykon se povazuje za invazivni €i zatézujici?

Pokud by klinicka zkouska znamenala i to, ze subjekty podstoupi jiné postupy, nez jsou postupy
uplatiiované za normalnich podminek pouziti prostfedku, a tyto jiné postupy by byly invazivni
nebo zaté&Zujici, musi zadavatel v souladu s &l. 74 odst. 1 MDR minimalné 30 dni pfed zahajenim
zkousky informovat dotéené Clenskeé staty.

Jiné postupy, které jsou zatézujici, mohou zahrnovat celou fadu rlznych zakrokl, coz muze
predstavovat vykony, jez zpusobuji bolest, nepfijemné pocity, vyvolavaji strach, predstavuji
mozné riziko nebo komplikace/vedlejSi ucinky, zasah do Zivota a osobnich aktivit nebo jiné
nepfrijemné zazitky. Toto se stanovi pfedevsim z pohledu osoby nesouci takovouto zatéz.

Jiné postupy, které jsou invazivni, zahrnuji (mimo jiné) proniknuti do téla télesnym povrchem,
véetné sliznic télnich otvorl, nebo proniknuti télnim otvorem.

10 CI. 2 odst. 12 MDR definuje ,uréeny G&el* jako , pouZiti, pro které je prostfedek uréen podle udajd
uvedenych vyrobcem na oznaceni, v navodu k pouziti nebo v propagacnich nebo prodejnich materialech
i prohlasenich a jak je vyrobcem specifikovano v ramci klinického hodnoceni*.

11 Certifikaty posouzeni technické dokumentace platné pro EU, certifikaty o typech zkousek platnych pro
EU, pripadné certifikaty ovéreni vyrobku platné pro EU.
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Predpoklada se, ze vyklad pojmu ,invazivni“ nebo zatézujici“ se bude Casem vyvijet.
Zadavatellm se doporucuje, aby dokumentovali své posouzeni toho, zda jiné postupy
vyzadované planem klinické zkouSky se povazuji za zatézujici a/nebo invazivni, a aby se
pfipadné obratili na pfislusny organ v ¢lenskych statech ohledné konzultace pfipadl, kdy si
zadavatel nebude jist.

10. Kdo odpovida za stanoveni spravného regulaéniho postupu uplatnéného na
klinickou zkousku?

Stanoveni spravného regulaéniho postupu pro klinickou zkousku je odpovédnosti zadavatele.
Tento dokument obsahuje pokyny, aviak MDR a narodni legislativa obsahuji pravné zavazné
poZadavky.

Upozoriiujeme, ze MDR zavadi poZadavek na vyrobce, aby ur€ili osobu odpovédnou za
dodrzovani pravnich pfedpist (¢lanek 15 MDR).

Zadavatellm se doporucuje, aby dokumentovali své posuzovani a vybér regulacnich postupa.

Jestlize si zadavatel neni jisty, jaky postup pro konkrétni klinickou zkouSku uplatnit, mize
konzultovat pfislusny narodni organ.

11. Jaké pozadavky na hlaseni bezpeénosti se vztahuji na klinické zkousky?

PoZadavky na hlaseni bezpecnosti zaviseji na tom, zda se hodnoceny zdravotnicky prostfedek
pouziva v ramci svého uréeného ucelu:

o Nese-li hodnoceny zdravotnicky prostfedek oznaeni CE a bude se pouZivat
v ramci svého uréeného ucelu, uplatni se na klinické zkousky provadéné v ramci PMCF
ustanoveni o vigilanci stanovena ¢l. 80 odst. 6 a ¢lanky 87 az 90 MDR a akty pfijaté
podle ¢lanku 91 MDR.

o Jestlize hodnoceny zdravotnicky prostfedek znaceni CE nema, nebo nese znaceni CE,
avSak bude pouzit nad ramec svého urCeného ucelu, uplatni se ustanoveni o hlaseni
bezpec&nosti stanovena ¢lankem 80 MDR.

DalSi pokyny jsou k dispozici v dokumentu MDCG 2020-10/1 ,Safety reporting in clinical
investigations of medical devices under the Regulation (EU) 2017/745" (,Hlaseni bezpecnosti
v klinickych zkouskach zdravotnickych prostfedkt podle nafizeni (EU) 2017/745%)'2,

12. Musi klinické zkousky provadét vyrobce prostredkii bez uréeného Iééebného
ucelu zarazenych do prilohy XVI nafizeni (EU) 2017/745 (MDR)?

Aby se zajistila tataz aroven ochrany spotrebitelt u nékterych vyrobkd, jez se mohou podobat
zdravotnickym prostfedkdm, ale nemaji urCeny |éCebny uc€el, musi prostfedky popsané
v pfiloze XVI MDR splfiovat pfisluSné poZzadavky na bezpecCnost a uc€innost. Klinicka
hodnoceni takovych vyrobk( budou vychazet z udaji o bezpe&nosti, véetné udaju

L2https://ec.europa.eu/health/md sector/new _requlations/quidance en
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ze sledovani po uvedeni na trh, PMCF a pfipadné konkrétnich klinickych zkouSek. Klinické
zkouSky téchto vyrobkul se provedou, pokud nelze fadné odlavodnit pouziti stavajicich klinickych
Udaju o analogickém zdravotnickém prostiedku®®. Dal$i pokyny jsou uvedeny v ¢asti 4 pism. f)
dokumentu ,MDCG 2020-5 Klinické hodnoceni — rovnocennost” “.

13. Jaké postupy se vztahuji na klinické zkousky prostiedk( na zakazku nebo
interné vyrabénych prostredka?

Definice prostfedk( na zakazku je uvedena v ¢l. 2 odst. 3 MDR.

Interni vyrobu, Upravy a pouzivani prostfedku ve zdravotnickych zafizenich upravuje €l. 5 odst.
5 MDR.

Prislusné obecné pozZadavky na bezpec€nost a ucinnost stanovené pfilohou | MDR se vztahuiji
na oba tyto typy prostfedku. Klinické zkousky tedy |ze provadét s ohledem na tyto typy prostfedk a mohou
spadat pod ¢lanek 62 nebo 82. Dalsi informace jsou uvedeny v pfiloze | tohoto dokumentu.

14. Jsou k dispozici koordinované postupy hodnoceni v souladu s élankem 78
nafizeni (EU) 2017/745 (MDR)?

V souc€asné dobé neni k dispozici Zadny koordinovany postup.

Zmeny klinickych zkousek
15. Jak je definovana podstatna zména?

Podstatna zména klinické zkousky je takova zména klinické zkouSky, ktera bude mit
pravdépodobné podstatny dopad na bezpeénost, zdravi nebo prava subjektu ¢&i na
hodnovérnost nebo spolehlivost klinickych udaju ziskanych prostfednictvim zkousky. Zmény
v planu klinické zkousky (CIP), v souboru informaci pro zkouSejiciho, v informacich pro
subjekty a v ostatni dokumentaci klinické zkouSky se mohou i nemusi povazovat za
podstatné zmény.

Zadavatelé by méli rovnéz zohlednit skute¢nost, Ze nékteré zmény mohou mit zavazny dopad
na koncepci nebo védecky vysledek klinické zkousky a mohly by si vyZadat zahgjeni nové
klinické zkousky. Postup je podrobnéji popsan v Clanku 75 MDR. NevycCerpavajici vycet
zmén, které Ize vykladat jako podstatné, je uveden v pfiloze Il tohoto dokumentu.

13 Cl. 61 odst. 9 MDR

14 https://ec.europa.eu/health/md _sector/new_regulations/guidance en
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16. Kdy muze zadavatel predlozit oznameni podstatné zmény?

Oznameni podstatné zmény Ize predlozit v souladu s ¢lankem 75 MDR,*®° jakmile je povoleno
zahajeni klinické zkousky v souladu s MDR.

Obecné se nedoporucuje predkladat dalSi podstatnou zménu v dobé, kdy probiha posouzeni
predchozi podstatné zmény. Také je dllezité zohlednit, zda existuji vnitrostatni postupy, jez
by se mohly vztahovat na zmény klinickych zkousek.®

17.Je treba zménu hodnoceného zdravotnického prostiredku povazovat za
podstatnou zménu klinické zkousky, nebo tato zména vede k nutnosti predlozit
novou zadost o klinickou zkousku?

Obecné plati, Ze zména hodnoceného zdravotnického prostfedku je podstatnou zménou.

Nékteré zmény hodnoceného zdravotnického prostfedku si mohou vyzadat novou zadost o
klinickou zkousku. To posuzuji €lenské staty individualng, s ohledem na vefejné zdravi,
bezpecnost i zdravi subjektll a uzivatell a vefejnou politiku.

Zmény prostfedku, jimiz se méni vhodnost koncepce klinické zkousky pro poskytnuti dikazud
bezpecnosti, u¢innosti nebo klinického pfinosu prostfedku, mohou vést k odmitnuti zmény a k
nutnosti predlozit novou zadost o klinickou zkousku.

18. Podle ¢élanku 75 MDR, pokud chce zadavatel zavést zmény klinické zkousky,
které jsou podstatné, musi €lensky stat vyrozumét do ,jednoho tydne“. Odkdy
zaéina tato ,,jednotydenni Ihita bézet?

Tato jednotydenni |hita zacina dnem, kdy je vydana aktualizovana verze pfisluSnych
dokumentu (jako nap¥. planu klinické zkousky, souboru informaci pro zkouSejiciho, informaci
pro subjekty a formulafre informovaného souhlasu).

Uznava se, Ze napf. zmény v CIP si mohou vyzadat nasledné zmény dalSich dokumentd, jako
jsou informace pro pacienty, a ze tyto zmény mohou byt provedeny v odliSnych dnech. Takovéto
zmény Ize shromazdit a pfedloZit spolecné po vydani posledniho dotéeného dokumentu, je vSak
treba mit na paméti, Ze tyto zmény klinické zkousky nelze implementovat dfive, nez uplyne
IhGta uvedena v ¢lanku 75 MDR nebo dokud pfislusny organ (a pfipadné eticka komise,
pokud tak pozaduji vnitrostatni pfedpisy) nevyda povolovaci dopis.

15 Dalsi podrobnosti jsou uvedeny v otazce ¢. 25 tohoto dokumentu.
16 Nap¥. vnitrostatni postupy, jimiz se Fidi vydavéni stanovisek etickou komisi.

12



Zdravotnické prostredky
Dokument Koordinacni skupiny pro zdravotnické prostifedky MDCG 2021-6

19. Muze zadavatel zacit implementovat podstatnou zménu po uplynuti 38 dni od
data oznameni ¢lenskému statu?

Ano, pokud zadavatel nedostal v dobé 38 dni od Clenského statu zadné vyrozuméni, maze
podstatnou zménu implementovat za pfedpokladu, ze eticka komise v daném ¢lenském statu
nevydala ve vztahu k podstatné zméné nesouhlasné stanovisko. Tuto 38denni |hatu Ize
prodlouzit o dalSich 7 dni za ucelem konzultace odbornik(l. Bude-li takovato konzultace
probihat, ¢lenské staty o tom informuji zadavatele. Podstatnou zménu Ize implementovat i dfive,
pokud ¢lensky stat tuto podstatnou zménu povolil.

Jestlize ¢lensky stat zaslal zadost o informace, mlze v zavislosti na vnitrostatnich pfedpisech
dojit k pozastaveni Ihaty do doby, nez ¢lensky stat obdrzi pozadované dopliujici informace.

20. Jaké oznamovaci povinnosti se vztahuji na nepodstatné zmény?

Clanek 75 MDR nepopisuje, jak maiji zadavatelé &i organy nakladat s nepodstatnymi zménami.
Jakmile bude k dispozici EUDAMED, ocekava se, Ze zadavatelé povedou v databazi aktualni
informace v souladu s ¢l. 70 odst. 2 MDR. Dokud vdak EUDAMED neni k dispozici, nemaji staty
harmonizovany pfistup, a je tedy nutno postupovat podle vnitrostatnich predpisu.

Lhaty platné pro klinické zkousky
21. Které datum se povazuje za datum zahajeni klinické zkousky?

MDR vyslovné nevyZaduje ohlaSeni data zahajeni klinické zkou$ky, ale v nékterych ¢lenskych
statech vnitrostatni legislativa vyZaduje oznameni tohoto data pfisluSnému organu.

Datum zahajeni klinické zkousky by rovnéz meélo byt uvedeno v EUDAMED (az bude
k dispozici), aby bylo mozno poskytovat relevantni informace vefejnosti a aby pfislusny organ
mohl planovat své inspekce. Datum zahajeni klinické zkousky by mélo byt uvedeno v planu
klinické zkouSky. Obecné se za datum zahajeni klinické zkousky povazuje den prvniho ukonu
naboru do klinické zkousky v Elenském staté. Prvni ukon naboru by mél specifikovat zadavatel,
muZze se jednat napf. o datum zahajeni klinické zkousky v prvnim misté klinické zkousky nebo
o0 datum zvefejnéni prvniho inzeratu tykajiciho se klinické zkousky. Klinicka zkouSka vsak
v zadném pfipadé nemuze byt zahajena pfed datem povoleni (nebo datem zahajeni
oznamenym v pfipadé zkouSek provadénych v ramci PMCF) a jeji datum zahajeni nemuze
nasledovat po datu zahajeni naboru.

22. Které datum se povazuje za datum ukoncéeni klinické zkousky?

Jak je uvedeno v €l. 77 odst. 2 MDR, za konec klinické zkou$ky se povazuje posledni navstéva
posledniho subjektu, ledaze je v planu klinické zkousky pro konec klinické zkouSky stanoven
jiny termin (napf. uzavieni mista, k némuz dojde po posledni navstévé posledniho subjektu).
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23. Musi zadavatel oznamit konec klinické zkousky v dobé, kdy je ukonéena v jednom
nebo nékolika ¢lenskych statech, nebo po celkovém dokonéeni klinické zkousky?

Podle ¢&l. 77 odst. 3 MDR zadavatel oznamuje konec klinické zkousky v daném ¢lenském staté
kazdému ¢lenskému statu, v némz zkouska probihala. Toto oznameni je nutno ucinit do 15 dni
od konce klinické zkousky v daném Clenském staté.

Jestlize klinickd zkouSka probiha v nékolika Clenskych statech, vyrozumi zadavatel také
v8echny Clenskeé staty, v nichz klinicka zkouska probihala, poté, kdy bude dokon&ena ve vSech
Clenskych statech. Toto oznameni je nutno ucinit do 15 dni od konce klinické zkou$ky v
poslednim Clenském staté.

Bude-li v dobé& oznameni konce klinické zkousky v EU klinicka zkouSka stale probihat v nékteré
nebo nékterych tfetich zemich, bude to mit vliv na moznost zadavatele pfredlozit zpravu o
klinické zkousce za celou studii (tedy spinit oznamovaci povinnosti podle ¢l. 77 odst. 5 MDR).
Zadavatel by mél proto dotéené Clenské staty informovat o o&ekavaném globalnim konci
klinické zkousSky, pokud k nému nedojde ve stejnou dobu jako k ukoné&eni studie v EU.
Zadavatelim se doporucuje, aby dotcené c¢lenské staty informovali v dobé skuteéného
globalniho ukonceni studie, a tak jeji konec potvrdili.

24. Kdy musi zadavatel predlozit souhrn vysledki?

Bez ohledu na vysledek klinické zkouSky musi zadavatel do jednoho roku od globalniho
ukongeni klinické zkousky vSem ¢lenskym statim, kde zkouska probihala, pfedlozit zpravu o
klinické zkousce podle kap. | ¢asti 2.8 a podle kap. lll ¢asti 7 pfilohy XV MDR.

Po rozhodnuti o pfedCasném ukoncéeni nebo doCasném pozastaveni je tfeba zpravu o klinické
zkouSce predlozit do 3 mésict vSem ¢&lenskym statim, v nichz klinicka zkouska probihala.
Ocekava se, Ze zadavatelé predlozi analyzu rizik vztahujici se k veSkerym bezpe€nostnim
ddvodim souvisejicim s do€asnym pozastavenim.

V pripadé, Ze bude klinickd zkouska obnovena do tfi mésici od do¢asného pozastaveni,
nemusi zadavatel pfedkladat zpravu o klinické zkouSce aZ do doby jejiho ukonceni. Zavérecna
zprava o klinické zkouSce by méla obsahovat Udaje vztahujici se k do€asnému pozastaveni.
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Zprava o klinické zkousce

25. Jaky bude obsah zpravy o klinické zkousce?

Minimalni poZzadavky na obsah zpravy o klinické zkou3ce (jeZ bude zvefejnéna v souladu
s ¢lankem 77 MDR) jsou definovany v kap. 11l bodu 7 pfilohy XV MDR. Informace tykajici se obsahu
zpravy o klinické zkousce obsahuje rovnéz priloha D normy 1ISO 14155:2020.

Je dulezité upozornit, Ze shrnuti zavaznych nepfiznivych udalosti, nepfiznivych uc€inkd a
nedostatkl prostfedku by mélo obsahovat pouze agregované informace vztahujici se k témto
pfihodam.

Popisy jednotlivych pfihod nebo polozkovych seznamu s pfimymi &i nepfimymi osobnimi udaiji
by mohlo ohrozit soukromi subjektl a ve zprave, ktera ma byt zvefejnéna, je tfeba se jim
vyhnout.

Aby byly pozadované informace (minimalni obsah) zafazeny do pfislusného kontextu a aby se
posilila srozumitelnost zpravy o klinické zkousce, doporucuje se, aby zadavatelé zaradili do
zpravy rovnéz nasledujici informace:

Souvislosti klinické zkousky
Uvedeni kontextu a davodu pro provadéni klinické zkousky.

Mérené parametry
Popis zvolenych méfenych parametrll a jejich relevantnost pro posouzeni bezpeénosti a
ucinnosti hodnoceného prostfedku.

Provadeéni klinické zkousky

e Uvedou se informace o datech definujicich obdobi naboru a nasledného sledovani
subjektll, aby byla popsana doba, béhem niz klinicka zkouska probihala.

e Lécba: pfesné podrobnosti o [éEbach planovanych pro jednotlivé skupiny a zpUsob a
datum, kdy byly skute¢né podany, by mély byt soucasti zpravy. Uvede se presna davka
(pfichazi-li v uvahu), délka lécby, kontrolni zakroky a dalSi lé¢ba v jednotlivych
skupinach.

Subjekty klinické zkousky
Zahrnou se vstupni udaje (vstupni demograficka a klinicka charakteristika jednotlivych skupin).

Rovnéz se popiSe, jak subjekty prochazely jednotlivymi fazemi (formou grafu, je-li to vhodné).

U kazdé skupiny se uvedou pocty nahodné rozfazenych subjektud, subjektt uzivajicich uréenou
|éEbu, subjektu, které dokoncily klinickou zkousku a které byly analyzovany z hlediska hlavniho
sledovaného parametru. Uvedou se pocty subjekttd v jednotlivych skupinach, které byly
zarazeny do jednotlivych analyz, a to, zda analyzy probihaly v populaci ,intention-to-treat® nebo
.per protocol”.

Odchylky a upravy

Je tfeba popsat a oduvodnit veSkeré odchylky od plvodniho planu klinické zkousky a popis
veskerych jeho Uprav.
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Opatreni pro prechodné obdobi

26. Modul klinickych zkousek v databazi Eudamed nebude do kvétna 2021 hotovy, jak
muze zadavatel postupovat podle narizeni bez této funkénosti v Eudamed?

Zadavatelé klinickych zkousek nebudou mit moznost zaznamu do Eudamed k datu
pouzitelnosti MDR.

Predlozeni zadosti:

Veskeré pozadované informace nutné pro zadost nebo ohlaseni klinické zkousky je tfeba
predlozit pfislusnym narodnim organdm, neni-li v dot¢eném &lenském staté uvedeno jinak.
Pozadejte pfislusny narodni organ o informaci, ktery systém se pro podani pouZije.

Komise disponuje seznamem kontaktnich udajl pfislusnych narodnich organ, ktery je
k dispozici na adrese:

https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/md sector/docs/md_clinical _investigation co
ntact points.pdf

Splnéni pozadavka na hlaseni bezpeénosti podle élanku 80 MDR:

Pokyny jsou uvedeny vdokumentu MDCG 2020-10/1 ,Safety reporting in clinical
investigations of medical devices under the Regulation (EU) 2017/745".

27. Co se stane s témi klinickymi zkouskami, které byly zahajeny pred datem
pouzitelnosti nafizeni (EU) 2017/745?

Klinické zkousky, které ke dni pouZitelnosti MDR probihaji podle smérnice 93/42/ES a smérnice
90/385/ES, mohou pokracovat. Nicméné zavazné nepfiznivé udalosti (SAE) a nedostatky
prostfedkU, k nimz dojde po datu pouzitelnosti MDR, je nutno oznamovat ¢lenskému statu
v souladu s pravidly definovanymi v ¢l. 80 MDR.

Aby se usnadnil pfechod a aby zadavatelé méli dostatek ¢asu na aktualizaci pland klinickych
zkousek a postupu v klinickych zkouskach, mlze zadavatel i nadale hlasit veSkeré zavazné
nepfiznivé udalosti (SAE) pfisluSnym narodnim organim az do doby, nez bude hlaseni pfes
Eudamed povinné. Toto se vztahuje pouze na studie, jeZ byly zahajeny podle ¢lanku 10
smérnice 90/385/EHS nebo podle ¢lanku 15 smérnice 93/42/EHS pied 26. kvétnem 2021.
Dalsi pokyny jsou uvedeny v dokumentu MDCG 2020-10/1 ,Safety reporting in clinical
investigations of medical devices under the Regulation (EU) 2017/745".
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28. Jak je tireba vykladat €l. 120 odst. 11 MDR - kdy se klinicka zkouska povazuje za
zahajenou tak, aby probihala podle élanku 10 smérnice 90/385/EHS nebo podle
¢lanku 15 smérnice 93/42/EHS?

Vzhledem k tomu, Ze narodni interpretace a provadéni smérnic v narodni legislativé se muze
v jednotlivych €lenskych statech lisit, je tfeba obratit se na pfislusny narodni organ v ¢lenském
statu, kde ma klinicka zkouska probihat, s dotazem na to, jaké datum tento organ povazuje za
datum zahajeni.

17



Zdravotnické prostredky
Dokument Koordinaéni skupiny pro zdravotnické prostiedky MDCG 2021-6

Priloha I: Klinicka hodnoceni podle MDR — regulacni postup

- NeZkouméno ol
ucely uznani shody

Jina klinickd zkouska

Legenda:

Nezkoumano pro
ucely uznani shody

RegulaCni stav/scénar
Clanek 62 MDR
Cl. 74 odst. 1 MDR

Clanek 82 MDR a pfipadné pfislu§né vnitrostatni
pfedpisy

-

Nezkoumano pro *ZkouSkou se rozumi klinicka zkousSka
ucely uznani shody
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Priloha 1l: NevycCerpavajici seznam zmen, jez |ze vykladat jako
podstatné
Zmény souvisejici s protokolem nebo informacemi pro subjekt

Zména hlavniho nebo vedlejSiho sledovaného parametru.

Pouziti nového zplsobu méfeni hlavniho sledovaného parametru.

Zména koncepce klinické zkou$ky, ktera pravdépodobné vyznamné ovlivni

statistickou analyzu nebo posouzeni pfinosu/rizik.

Zména v definici konce klinické zkousky.

Uprava délky lé&by a/nebo nasledného sledovani pacientd.

Zmeény v poctu planovanych navstév subjekta.

Zména diagnostického nebo jiného vySetfovaciho postupu, jez pravdépodobné

vyznamné ovlivni bezpecnost subjektu nebo védeckou hodnotu klinickych udaja

shromazdénych v ramci klinické zkousky.

8. Zmeény ve vyboru pro monitorovani udajd, jez by mohly ovlivnit napfiklad hodnoceni
bezpecnosti nebo nezavislost a nestrannost vyboru.

9. Zména podctu subjektll, které maji byt do klinické zkousky zafazeny, a to bud vlivem
Upravy vypoctu velikosti vzorku, nebo z dvodu zachovani dfive definovaného vypoctu
velikosti vzorku vlivem zvySeného neoekavaného poctu subjektd, které prerusily ucast.

10. DoplInéni pfedbézné analyzy neplanované podle pivodniho CIP.

11. ZruSeni pfedbézné analyzy.

12. Zména kritérii bezpe&nosti pro modifikaci nebo preruseni 1éCby.

13. Zména v obsahu informaci pro subjekty a formulafi informovaného souhlasu nebo
v jinych informacich poskytovanych subjektdm.

14. Zména zafazovacich nebo vyrazovacich kritérii, jestlize je pravdépodobné, Ze takova

zména bude mit vyznamny vliv na bezpecnost subjektd nebo védeckou hodnotu

klinickych udaji shromazdénych v ramci klinické zkousky.

wN e
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Zmény souvisejici s pfinosy/riziky klinické zkousky

15. Nové preklinické nebo klinické udaje, které pravdépodobné ovlivni posouzeni
pFinosu/rizik.

16. ZruSeni nebo pozastaveni platnosti certifikatl posouzeni shody souvisejicich se
zkoumanym zdravotnickym prostifedkem.

Zmeény souvisejici s pouzivanim hodnoceného zdravotnického prostiedku

17. Zména lé€ebnych modalit (Uprava postupu, metod, navodu k hodnocenému
zdravotnickému prostiedku).
18. Typ a/nebo délka Skoleni zkousSejiciho.

Zmeény souvisejici s ostatnimi informacemi

19. Zména zadavatele nebo jeho zakonného zastupce

20. Zménal/pfidani mista provadéni klinické zkousky

21. Zména vyrobce

22. Nova pojistka

23. Zména v kompenzaci hrazené subjektim a/nebo zkousejicimu/mistu provadéni klinické
zkousky

24. Zménal/pfidani novych zkous$ejicich

Zmeény souvisejici s vyrobnim postupem

25. Upravy vyrobniho postupu, sterilizace nebo baleni.
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