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Laakinnalliset laitteet ovat olennainen osa terveydenhuoltoa. Ladkinnallisten laitteiden
markkinoille tuloa saadellaan direktiiveilld, laeilla ja standardeilla, joita noudattamalla lait-
teen valmistaja osoittaa vaatimustenmukaisuuden. Euroopan unionin alueella l1aékinnallis-
ten laitteiden lainsaadantod pohjautuu talla hetkella kolmeen direktiiviin, jotka ovat viime
vuosina osoittautuneet vajavaisiksi ja vanhentuneiksi potilasturvallisuutta vaarantaneiden
tapausten seurauksena. Vuonna 2017 Euroopan unioni julkaisi kaksi uutta asetusta edella
mainittujen direktiivien korvaamiseksi. Sen tavoitteena oli lainsd&ddannon paivittdminen ny-
kyaikaisemmaksi. Asetuksista toinen on laékinnéllisten laitteiden asetus, ja se astuu voi-
maan 26. toukokuuta 2020.

Taman opinnaytetyon tarkoituksena oli Iaékinnéallisen laitteen ja valmistajan dokumentaa-
tion paivittdminen laakinnallisten laitteiden asetuksen vaatimusten mukaiseksi MDS Fin-
land Oy:n asiakasyritykselle Medtentia International Oy:lle. Medtentia International on ke-
hittAmassa implantoitavaa, eli ihmiskehon sisélle asennettavaa, laitetta mitraalilapan vuo-
don ja kadanteisvirtauksen korjaamiseen.

Ty0 toteutettiin muokkaamalla laitteen valmistajan olemassa olevan laadunhallintajarjestel
man dokumentteja seka tuottamalla uutta dokumentaatiota laékinnallisten laitteiden ase-
tuksen vaatimusten mukaisesti. Tyon teoriaosa kasittelee laékinnéallisten laitteiden direktii-
vid seka tulevaa asetusta. Teoriaosassa kaydaan lapi myos ladkinnallisen laitteen méaari-
telma seka vaatimustenmukaisuuden osoittamisen prosessi ja kasitellaan asetuksen tuo-
mia muutoksia. Kaytdnndn osuudessa kerrotaan valmistajan dokumentaation paivityksesta
seka muutosten kayttdonotosta ja siihen liittyvista prosesseista.

Lopputuloksena syntynyt dokumentaatio auditoidaan ilmoitetun laitoksen toimesta ennen
asetuksen voimaanastumista. Tama saattaa tuoda muutoksia tehtyyn dokumentaatioon.
Opinnaytetydssa paivitetty dokumentaatio antaa valmistajalle hyvan pohjan asetuksen
vaatimusten tayttdmiseksi ja ohjaa laitteen suunnittelussa ja kehityksessa muodostuvaa
dokumentaatiota, jolla vaatimustenmukaisuus voidaan myéhemmin osoittaa.

Avainsanat Laakinnallisten laitteiden asetus, 1a&kinnallinen laite, implantoi-
tava laite
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Medical devices are essential part of healthcare. Placing of medical devices on the market
are regulated with directives, laws and standards and manufacturers will demonstrate con-
formity by complying with them. Legislation of medical devices are at the moment based
on three directives in the European Union which are proved outdated and insufficient in re-
cent years due to several cases that have endangered patient safety. In 2017, the Euro-
pean Union published two new regulations replacing the aforementioned directives, with
the aim of updating the legislation to a more modern one. The second is the Medical De-
vice Regulation, which will enter into force on 26 May 2020.

The purpose of this thesis was to update the medical device and manufacturer's documen-
tation of Medtentia International Oy, a client company of MDS Finland Oy, to meet the re-
guirements of the Medical Device Regulation. Medtentia International is developing an im-
plantable device, that is, a device installed inside the human body, for mitral valve leakage
and reverse flow.

The work was done by modifying the device manufacturer's existing quality management
system documentation and by producing new documentation in accordance with the Medi-
cal Device Regulation requirements. The theoretical part of the thesis deals with the Medi-
cal Devices Directive and the future Regulation. The theory section also discusses the def-
inition of a medical device and the process of demonstration of conformity and discusses
the changes introduced by the Regulation. The practical section describes how the update
of the manufacturer's documentation was made and how the changes will be implemented
and the related processes.

The resulting documentation will be audited by a Notified Body before the Regulation en-
ters into force. This may result in changes to the documentation made. The updated docu-
mentation in this thesis provides the manufacturer with a good basis for meeting the re-
guirements of the Regulation and guides the documentation created during the design and
development of the device for later demonstration of conformity.

Keywords Medical Device Regulation, medical device, implantable de-
vice

metropolia.fi WM etropolia



Sisallys

Lyhenteet
1 Johdanto
2 Laakinnallisten laitteiden sdéntely Euroopassa

2.1 Vaatimustenmukaisuus ja CE-merkinta

2.2 Laakinnallisten laitteiden direktiivi

2.3 Laakinnallisten laitteiden asetuksen muodostuminen
2.4 Laakinnallisten laitteiden asetus

Laakinnallisten laitteiden méaarittely
3.1 Laakinnallinen laite

3.2 Laakinnallisten laitteiden luokittelu
3.3 Implantoitava laite

Laakinnallisten laitteiden turvallisuus ja laatu

4.1 Riskinhallinta
4.2 Laadunhallinta

Laakinnallisten laitteiden asetuksen tuomat muutokset

5.1 Soveltamisala

5.2 Laadunhallinta

5.3 Laitteiden turvallisuus
5.4 Dokumentaatio

Valmistajan ja laitteen dokumentaation paivitys
6.1 GAP-analyysi
6.2 Laadunhallinta

6.3 Turvallisuus

6.4 Dokumentaatio

Muutosten kayttdonottaminen

o 01 A~ W

10
11
11
13
14
14
15

16
26

29
30
32

33
36

39

metropolia.fi

ﬂ Metropolia



8 Yhteenveto 41

Lahteet 44

metropolia.fi ﬂfMetropolia



Lyhenteet

AIMDD Active Implantable Medical Device Directive. Aktiivisista implantoitavista

laakinnallisista laitteista annettu direktiivi.

CER Clinical Evaluation Report. Kliinisen arvioinnin raportti.

CIP Clinical Investigation Plan. Kliinisen tutkimuksen suunnitelma.

EUDAMED European Database on Medical Devices. Eurooppalainen laékinnallisten
laitteiden tietokanta.

GSPR General Safety and Performance Requirements. Yleiset turvallisuus- ja
suorituskykyvaatimukset.

ISO The International Organization for Standardization. Kansainvélinen stan-
dardointiorganisaatio.

IVD in vitro -diagnostiikka.

IVDR in vitro -diagnostic medical device regulation. in vitro -diagnostiikkaan tar-

koitettujen laakinnéllisten laitteiden asetus.

MEDDEV  MEDical DEVice directive guidelines. Laakinnallisten laitteiden direktiivien

ohjeistukset.

MDD Medical Device Directive. Laégkinnallisten laitteiden direktiivi.

MDR Medical Device Regulation. Laakinnallisten laitteiden asetus.

N/A Not Applicable. Ei sovellettavissa.

PMCF Post-Market Clinical Follow-up. Markkinoille saattamisen jalkeinen kliini-

nen seuranta.

metropolia.fi WM etropolia



PRRC Person Responsible for Regulatory Compliance. S&danndsten noudattami-

sesta vastaava henkilo.

PSUR Periodic Safety Update Report. Maardaikainen turvallisuuskatsaus.

SOP Standard Operating Procedure. Vakiotoimintamenettely.

metropolia.fi ﬂrMetropolia



1 Johdanto

Laakinnallinen laite -termi kattaa laajan kirjon tuotteita, aina laastareista sydamentahdis-
timeen ja monimutkaisiin kuvantamislaitteisiin. Laakinnalliset laitteet koko kirjossaan
ovat olennainen osa terveydenhuoltoa. Laakinnallisten laitteiden markkinoilletuloa saa-
dellaén direktiiveilla, laeilla ja standardeilla, joita noudattamalla laitteen valmistaja osoit-
taa vaatimustenmukaisuuden. Viime vuosina on kuitenkin tullut esille ikavia tapauksia,
jotka ovat tuoneet ilmi ndiden sdanndsten vajavaisuuden. lkavat tapahtumat liittyvat eri-
tyisesti implantoitaviin, eli ihmiskehon sisaan sijoitettaviin laitteisiin. Julkisuudessakin
paljon kasitellyt tapaukset Poly Implant Prothesen (PIP) -rintaimplanteista ja metalli-me-
talli-lonkkaproteeseista laskivat potilaiden, kuluttajien ja terveydenhuollonammattilaisten
luottamusta laakinnallisiin laitteisiin. My0s tieteellinen ja teknologinen kehittyminen, ku-
ten esimerkiksi dlymateriaalit ja tekoaly, ovat jattaneet saannokset jalkeensa. (European

Commissiona n.d.)

Euroopan Unionin alueella laakinnallisten laitteiden lainsaadantd pohjautuu kolmeen di-
rektiiviin: laakinnallisten laitteiden direktiiviin (MDD), aktiivisten implantoitavien laakinnal-
listen laitteiden direktiiviin (AIMDD) ja in vitro -diagnostiikkaan kaytettavien laakinnallis-
ten laitteiden direktiiviin (IVD). Vuonna 2017 Euroopan unioni julkaisi uudet asetukset
edella mainittujen direktiivien korvaamiseksi vaatimustenmukaisuuden arvioinnissa ta-
voitteenaan lainsaadannon paivittaminen nykyaikaisemmaksi. Asetuksia laadittiin kaksi:
l[adkinnallisten laitteiden asetus (MDR) ja in vitro -diagnostiikkaan kaytettavien laakinnal-
listen laitteiden asetus (IVDR). La&kinnallisten laitteiden asetus sisaltda sekéa MDD:n etta
AIMDD:n. Uusilla asetuksilla Euroopan unioni haluaa parantaa lagkinnallisten laitteiden
turvallisuutta seka potilaille ettéd kayttajille, ja varmistaa, etta laitteiden valmistajat tuotta-
vat laadukkaita, turvallisia ja tehokkaita laitteita markkinoille. Nama asetukset tulevat siir-
tyméaajan jalkeen voimaan, ja valmistajien on tall6in noudatettava kokonaisuudessaan
asetusten vaatimuksia. Siirtymaaika laakinnéllisille laitteille paattyy 26. toukokuuta 2020

ja IVD-laitteiden osalta 26. toukokuuta 2022. (European Commissiona n.d.)

Tassa insinooritydssé kartoitetaan ja toteutetaan ladkinnallisten laitteiden asetuksen
vaatimat muutokset implantoitavan laitteen ja laitteen valmistajan dokumentaatioon.
Tyon tilaajana toimii MDS Finland Oy, joka tarjoaa asiantuntijapalveluita l&aakinnallisten

laitteiden ja tarvikkeiden valmistajille. Yrityksen palveluihin kuuluvat muun muassa
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tuotekehitysprojektit ja laadunhallintajarjestelmien rakentaminen. Insinoérityd tehdaan
MDS Finland Oy:n asiakkaalle Medtentia International Oy:lle, joka kehittda implantoita-
vaa laitetta mitraalilapan kaanteisvirtauksen tai vuodon korjaukseen. Laitteen ollessa
viela tuotekehitysvaiheessa, kaikkea tarvittavaa dokumentaatiota vaatimustenmukaisuu-
den osoittamiseen ei ole olemassa. Tassa insintoritydssa tehdaédn olemassa olevasta
dokumentaatiosta laakinnallisten laitteiden asetuksen mukainen ja tarvittava muu doku-

mentaatio valmistellaan niin pitkalle kuin mahdollista.

Insindorityo toteutetaan toiminnallisena opinnaytetytna, jossa kartoitetaan laakinnallis-
ten laitteiden asetuksen vaatimukset laitteen ja valmistajan dokumentaatioon ja toteute-
taan tarvittavat muutokset. Tydssa kaytetaan GAP-analyysia vertaamaan olemassa ole-
vaa yrityksen ja laitteen dokumentaatiota uuden la&kinnéllisten laitteiden asetuksen vaa-
timuksiin. GAP-analyysin avulla kartoitetaan, mik& on yrityksen lahtttilanne verrattuna
haluttuun tavoitetilaan ja puutteiden pohjalta toteutetaan muutokset dokumentaatioon.

2 Laakinnallisten laitteiden saantely Euroopassa

Laakinnallisten laitteiden markkinointia ja myyntia valvotaan ja saadelladn markkina-
aluekohtaisesti, esimerkiksi EU:n talousalueella patevéat EU:n saadokset, Yhdysvalloissa
terveysministerion (Food and Drug Administration, FDA) ohjeet ja Australiassa terveys-
ministerion (Therapeutic Good Administration, TGA) saadokset. EU:n saadokset ja
FDA:n ohjeet ovat merkittavimmat jarjestelmat maailmalla l1a&kinnallisten laitteiden vaa-
timustenmukaisuuden arvioinnissa (Péyhonen ym. 2002). Tassa insintoéritydssa keski-
tytddn EU:n talousalueen sdadoksiin. Tassa luvussa kdaydaan ensin lapi EU:n talousalu-
een vaatimustenmukaisuuden osoittamisprosessi, jonka jalkeen kuvataan talla hetkella
laakinnallisten laitteiden saatelyd ohjaavan direktiivin sisaltoa ja kaydaan lapi siina esiin-
tyneita puutteita. Seuraavaksi kasitelladn uuden asetuksen muodostumista ja tapahtu-
mia, jotka ovat vaikuttaneet sen syntyyn. Lopuksi kdydaan lapi uuden asetuksen sisaltéa

ja sen tuomia muutoksia.
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2.1 Vaatimustenmukaisuus ja CE-merkinta

Euroopan unionin lainsdadanto ja siihen liittyvat lagdkinnallisten laitteiden ohjeistukset
maarittelevat EU:n talousalueella laakinnallisten laitteiden tuloa markkinoille. La&kinnal-
listen laitteiden direktiivit maarittavat sen tavoitetason, jolle EU-maiden on lainsaadén-
nollisesti yllettava. Laitteiden valmistajien on osoitettava noudattavansa direktiivien ja
kansallisten lakien vaatimuksia huolellisella dokumentoinnilla ja tarpeellisilla testeilla lait-
teen suunnittelun ja kehityksen aikana. N&in toimiessaan he voivat saada laitteelleen
CE-merkinnan, joka on edellytys laitteen markkinoinnille EU:n alueella. CE-merkint& on
valmistajan vastuulla eika varsinaista lupamenettelyé Euroopassa ole. Korkeamman ris-
kiluokan laitteissa on kuitenkin pakollista kayttaa puolueettoman kolmannen osapuolen,
eli ilmoitetun laitoksen (Notified Body) arviointia vaatimustenmukaisuuden osoittami-
sessa. Laakinnallisten laitteiden asianmukaisuuden valvontaa hoitaa toimivaltainen vi-
ranomainen (Competent Authority), joka on nimetty jokaisessa EU:n jasenvaltiossa.
Suomessa toimivaltainen viranomainen on télla hetkelld Sosiaali- ja terveysalan lupa- ja
valvontavirasto Valvira. Vuoden 2020 alusta terveysteknologian valvonnan on kuitenkin
tarkoitus siirtya Laakealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimeaan. (Stahlberg 2015;
Holmalahti 2018.)

Vaatimustenmukaisuuden osoittamiseksi valmistajan tulee tayttaa tuotteeseen seka val-
mistajaan liittyvat vaatimukset, jotka on esitetty lainsaddanndssa. Naméa vaatimukset tu-
lee tunnistaa ja valmistajan on pystyttava perustelemaan, jos joku vaatimus ei hanta tai
tuotetta kosketa. Vaatimusten tayttamiseksi valmistaja voi nojautua yhdenmukaistettui-
hin standardeihin. Yhdenmukaistetut standardit ovat kansainvélisia standardeja, jotka
tukevat kansallista lainsdadantda yksityiskohtaisemmilla ohjeilla ja jotka valtiot ovat hy-
vaksyneet kayttoonsa. Kun valmistaja on vakuuttunut, etté kaikki vaatimukset on 0soi-
tettu dokumentoinnilla ja testeilld, niin valmistaja allekirjoittaa vaatimustenmukaisuusva-
kuutuksen ja tekee CE-merkinnan laitteeseen seké laiterekisterdinnin toimivaltaiselle vi-
ranomaiselle. Jos laite on korkeamman riksiluokan laite, se vaatii ennen CE-merkintaa
ilmoitetun laitoksen arvioinnin. Valmistajan tulee laitteen elinkaaren ajan pitdd dokumen-
tointia ajan tasalla ja saattaa se pyydettaessa toimivaltaisen viranomaisen arviotavaksi.
Vaikka laakinnallisten laitteiden saately on vahvasti ylh&altapain ohjattua laeilla ja saa-
doksilla, on valmistajalla kuitenkin lopullinen vastuu laitteen turvallisuudesta, laadusta ja

suorituskyvysta. (Stahlberg 2015.)
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2.2 Laakinnallisten laitteiden direktiivi

Laakinnallisten laitteiden direktiivi julkaistiin vuonna 1993 ja seuraavana vuonna siita tuli
kansallinen laki Euroopan unionin jasenvaltioissa. Laakinnallisten laitteiden direktiivia on
sittemmin muokattu ja siihen on tehty lisdyksia, jotta se saataisiin paremmin vastaamaan
laitteiden kehitysta. Suomessa laki terveydenhuollon laitteista ja tarvikkeista (629/2010)
sisaltda uusitun direktiivin sdannokset ja se tuli voimaan 1.7.2010, ja samalla edellinen
laki (1505/1994) kumottiin. (Neuvoston direktiivi 93/42/ETY; Laki terveydenhuollon lait-
teista ja tarvikkeista 629/2010.)

Laakinnallisten laitteiden direktiivissa on 23 sivua ja 43 sivua liitteita. Suurin artiklanu-
mero direktiivissa on 23. Direktiivi maarittda vaatimukset artikloina ja liitteissa on maari-
telty yksityiskohtaisemmat ohjeet. Direktiivin liitteessa | on esitetty ladkinnallisia laitteita
koskevat olennaiset vaatimukset, liitteissa Il - VIl esitetddn vaatimustenmukaisuuden
arvioinnin menettelypolut, liite 1X esittaa laitteiden luokitukseen liittyvat saannét, liite X
puolestaan maarittelee kliinisen evaluoinnin menettelyd, liite Xl nimeda vahimmaisvaati-
mukset ilmoitettujen laitosten nimeéamiselle ja liite XIl osoittaa CE-merkinnan toteutuk-
sen. (Neuvoston direktiivi 93/42/ETY.)

Euroopan komissio tarjoaa myoés MEDDEV-ohjeistuksia (MEDical DEVice directive gui-
delines), joiden on tarkoitus selventaa ja auttaa direktiivin vaatimusten tayttamisessa.
MEDDEV-ohjeet on tarkoitettu laitteiden valmistajille ja ilmoitetuille laitoksille vaatimus-
tenmukaisuuden maarittelyprosessissa. MEDDEV-ohjeita on tehty useita ja ohjeistuksia
[6ytyy muun muassa Kliiniseen arviointiin seka markkinoille saattamisen jélkeiseen val-

vontaan. (European Commissiont n.d.)

Laakinnallisten laitteiden direktiivia on kritisoitu vanhentuneeksi ja riittdmattomaksi. Di-
rektiivi ei mydskaan sisalla minkaanlaista rekisterdintia laitteille EU:n sisalla, mika aut-
taisi valmistajan maarittdmisessa tai laitteen [6ytamisessa. Tama on johtanut siihen, etta
monet maat ovat ottaneet omia sahkdisia laitteiden rekisterdintijarjestelmia kayttoon ja
eri maiden jarjestelmat ovat usein toistensa kanssa huonosti yhteensopivia, mika vai-
keuttaa laitteiden jaljitettavyyden seurantaa yli maiden rajojen. Maiden erilaiset rekiste-
réintijarjestelmat hankaloittavat myds valmistajien toimintaa, jos he haluavat saattaa lait-

teensa useamman maan markkinoille. Direktiivia on myos kritisoitu puutteellisen Kkliinisen
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tutkimusnayton osoittamisen kohdalla seka laitteiden turvallisuuden ja tehokkuuden

osoittamiseen tarvittavien tietojen kohdalla. (Eurooppa-neuvosto 2018.)

2.3 Laakinnallisten laitteiden asetuksen muodostuminen

Direktiivin voimaantullessa se loi pohjan laakinnéallisten laitteiden laadulle ja potilastur-
vallisuudelle. Vuoden 1997 muokkauksella ja vuoden 2010 lisdyksella direktiivi on pyritty
pitamaan ajan tasalla. Naista lisayksista huolimatta teknologian ja tieteen kehitys on ollut
nopeampaa, eiké direktiivi ole ollut riittdvan korkealla tasolla minimoimaan riskeja laittei-
den kaytdssa viimeisen vuosikymmenen aikana. Myés MEDDEV-ohjeistukset ovat jatta-
neet paljon tulkinnan varaa ja niista on tehty useita versioita vuosien aikana paremmin

avustamaan direktiivin tulkinnassa. (Beuzeval 2019.)

Useat erilliset tapaukset laakinnallisten laitteiden turvallisuudessa ovat osaltaan johta-
neet direktiivin kyseenalaistamiseen potilasturvallisuudessa. Yksi suurimmista ja laajim-
min huomiota saaneista tapauksista on ranskalaisen yhtion Poly Implant Prothesen (PIP)
rintaimplantit. PIP-rintaimplanttien kaytto kiellettiin vuonna 2010, kun havaittiin, etta im-
plantit sisaltavat teollisuuskayttéon tarkoitettua silikonia. Yhtio valmisti kahta erilaista im-
planttia, joista toinen oli tarkoitettu "vahempivaraisille”, ja tuotantokustannuksia laskettiin
kayttamalla halpaa teollisuussilikonia implantin sisalla. Teollisuussilikonia siséltavat im-
plantit on yhdistetty korkeampaan repeémisriskiin ja kaytetyn silikonin tiedetd&n aiheut-
tavan suurta tulehdusriskia. Implanttien jaljitettavyydessa oli myés ongelmia, ja useat
potilaat eivat tienneet, oliko heilla virheellinen implantti. Yhtiobn omistaja on sittemmin
tuomittu huijauksesta vankeuteen vuonna 2013 ja sakkoa han sai 75 000 €. Liséksi han
sai elinikdisen toimintakiellon l&dkinnallisten laitteiden parissa tai yrityksen omistajana.
Han myos sai lisdsyytteet kuolemantuottamuksesta seka taloudelliseen skandaaliin osal-
listumisesta. (Jones 2012; Hegyi 2017; Speer & Hockett 2019.)

Toinen laajaa huomiota saanut tapaus on DePuy Ortohopedics metalli-metalli-lonkka-
proteesit, joiden on havaittu vapauttavan metalli-ioneita verenkiertoon. Naméa metalli-io-
nit ovat aiheuttaneet osalle potilaista niin kutsuttuja metallireaktioita. Metallireaktion takia
potilaiden lonkkaproteesit on jouduttu vaihtamaan uusintaleikkauksessa ja metallireaktio
on myo6s aiheuttanut potilaille kivuliaita oireita, muun muassa tulehduksia. DePuyin lonk-

kaproteesien tutkinta alkoi vuonna 2007, kun Australian viranomaiset saivat raportin,
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joka viittasi, ettd kyseiset proteesit olivat yhteydesséa korkeampaan uusintaleikkausméaa-
raan. Aluksi kuitenkin maariteltiin, etta kyse oli asennustekniikan monimutkaisuudesta ja
suositeltiin lisdkoulutusta kirurgeille. Valmistaja sitoutui koulutuksen lisaamiseen, mutta
valvontaa my0s jatkettiin, jotta voitiin varmistaa koulutuksen riittavyys. Vuonna 2009 seu-
ranta osoitti, ettei lisékoulutus ollut laskenut uusintaleikkausten maaraa ja Australian vi-
ranomaiset vaativat proteesin poisvetoa markkinoilta. Vuonna 2010 muu maailma seu-
rasi perassa, mutta vahingot olivat kerenneet levita laajalle ja kustannukset kohosivat
korkealle. Yli 20 000 kannetta on nostettu DePuyita vastaan, ja oikeudenkaynnit jatkuvat

edelleen. (Australian Government 2011; Turner 2019.)

Nama tapaukset ovat kasvattaneet yleista tietoisuutta laakinnallisten laitteiden valmis-
tuksesta, tiukentaneet saadoksia ja lisanneet valvontaa laitteiden ymparilla seka vahvis-
taneet kaytdssa olevia standardeja (Speer & Hockett 2019; Australian Government
2011). Vuonna 2012 Euroopan parlamentti sek& Euroopan neuvosto aloittivat neuvotte-
lut uuden laakinnallisten laitteiden asetuksen sisallésta paremmin vastaamaan laitteiden

kehitysté ja parantamaan turvallisuutta (Beuzeval 2019).

2.4 Laakinnallisten laitteiden asetus

Laakinnallisten laitteiden asetus sai lopullisen versionsa toukokuussa 2017, jolloin se
julkaistiin. Suurin mukautuminen uuden asetuksen myota on siing, ettéa tima asetus vas-
taa lakia ja EU:n jasenvaltioiden ei tarvitse enda asettaa sen pohjalta kansallista lakia.
Lisdksi asetukseen on sisallytetty erityispiirteiksi 1&a&kinnallisten laitteiden direktiivien
MEDDEV-ohjeistukset. (Beuzeval 2019; Speer & Hockett 2019; Wagner & Schanze
2018.)

Laakinnallisten laitteiden turvallisuuden ja laadun suhteen uusi ladkinnallisten laitteiden
asetus on merkittava virstanpylvas. Asetus sisaltaa kattavia ja yksityiskohtaisia saadok-
sia laitteiden koko elinkaaren ajalle ja erityisen korkealla tasolla ovat vaatimustenmukai-
suuden arviointi ennen markkinoille saattamista, markkinoille saattamisen jalkeinen seu-
ranta ja laitteiden luokitteluun liittyvat sdddokset. Asetuksen my6ta myos Euroopan ta-
lousalueelle pystytetddn yhtenéinen laitteiden ja valmistajien rekistergintijarjestelma ja
luodaan yksildllinen laitetunnistusjarjestelmd, joka tulee helpottamaan vaarennettyjen

laitteiden tunnistamista sek& viallisten tuotteiden palautusmenettelyd. L&a&kinnallisten
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laitteiden asetuksella on my@ds pyritty edistamaan ja nopeuttamaan uusien innovatiivisten
laitteiden kayttoonottoa EU:n alueella. (Eurooppa-neuvosto 2018; Wagner & Schanze
2018.)

Julkaistu laakinnallisten laitteiden asetus siséaltaa 92 sivua seka 83 sivua liitteita. Suurin
artiklanumero on 123. Asetuksessa artikloiden m&ara on noussut huomattavasti suh-
teessa direktiiviin, ja myos liitteiden maara on noussut kahdestatoista kuuteentoista.
Asetuksen liitteessa | esitetaan jalleen vaatimukset, jotka on taytettava vaatimustenmu-
kaisuuden osoittamiseksi. Liite on nimeltdéan yleiset turvallisuus- ja suorituskykyvaati-
mukset. Liite Il listaa tarvittavat tekniset asiakirjat ja liite 11l markkinoille saattamisen jal-
keistd valvontaa koskevat tekniset asiakirjat, jotka valmistajien tulee esittdd vaatimus-
tenmukaisuuden arvioinnissa. Liite IV esittdd vaatimustenmukaisuusvakuutuksen sisal-
I6n ja liite V CE-merkinnén toteutuksen. Liite VI listaa valmistajien ja laitteen rekisterdin-
nissa annettavat tiedot seka kuvaa yksil6llisen laitetunnisteen (Unique Device Identifier,
UDI) tiedot seka siihen liittyvan jarjestelman. Liite VII esittda ilmoitettujen laitosten vaati-
mukset ja liite VIII esittaa laitteiden luokitussaannot. Liitteet IX-XI kuvaa vaatimustenmu-
kaisuuden arvioinnin menettelypolut ja liite XII kuvaa ilmoitettujen laitosten antamat to-
distukset. Liite XIII kuvaa yksilolliseen kayttéon valmistettuihin laitteisiin sovellettavat
menetelmat. Liitteet XIV ja XV kuvaavat kliinisen arvioinnin, markkinoille saattamisen
jalkeisen Kliinisen seurannan ja kliinisten tutkimusten vaatimukset. Liite XVI luettelee
asetuksen piiriin kuuluvat tuoteryhmat, joilla ei ole ladketieteellista kayttétarkoitusta ja
viimeinen liite XVII sisaltdd vastaavuustaulukon direktiivien (MDD ja AIMDD) ja asetuk-

sen vdlilla. (Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden asetusta on kritisoitu siita, ettd sen potilasturvallisuuden lisaa-
misen nékodkulma on epaselva. Alkuperainen ehdotus oli, etta korkean riskin laitteille
myyntiluvan olisi antanut EU-tasolla toimiva valvova viranomainen ja korkean riskin lait-
teet arvioitaisiin samoilla periaatteilla kuin la&kkeet. EU-komissio kuitenkin lievensi kan-
taansa ja perusteli pdatdstdédn muun muassa rahalla. Uusi markkinoille saattamisen
polku olisi maksanut laitteiden valmistajille huomattavasti enemman, ja tdma olisi toden-
nakaoisesti johtanut innovaatioiden tyrehtymiseen. Toinen peruste oli turvallisuus. Komis-
sion mukaan Euroopassa ei ole jouduttu tekem&an yhtddn enempéaa markkinoilta pois-
vetoa verrattuna Yhdysvaltoihin, vaikka Yhdysvalloissa laitteiden markkinoille tuloa saa-

dellaan tiukemmin. (Takala 2018.)
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3 Laakinnallisten laitteiden maarittely

Kehitettavan laitteen maarittely laékinnéalliseksi laitteeksi tulee tehda vertaamalla laitteen
kayttotarkoitusta asetuksen maaritelmaéan ladkinnallisesta laitteesta. Jos laite méaaritel-
laan lagkinnalliseksi laitteeksi, tulee sen noudattaa asetuksen vaatimuksia. Maarittelyn
jalkeen laite tulee luokitella riskiluokkaan asetuksen saantojen perusteella, jolloin valmis-
taja tietdd, mitk& asetuksen vaatimukset koskettavat hanen laitettaan. Tasséa luvussa
maaritellaan laakinnallinen laite, kaydaan lapi laitteisiin liittyvat luokittelusaannot seka
maaritellaéan implantoitava laite. Luvun lopuksi myos esitella&n tassé insindoritydssa do-

kumentoinnin osalta paivitettava Medtentian International Ltd Oy:n implantoitava laite.

3.1 Laakinnallinen laite

Laakinnallinen laite -termi kattaa kaikki tuotteet ja laitteet, joita potilaan hoidossa kayte-
téaan tai jotka potilaaseen ovat jollain tavalla yhteydessa. Suomen lainsdadanndssa talla
hetkella kaytettya terveydenhuollon laite -termid kaytetaan laékinnallinen laite -termin
synonyymina, vaikka sita voidaan pitdd merkitykseltdan laajempana. Uuden asetuksen
my6td Suomen lainsdadanndssa on tarkoitus kuitenkin luopua terveydenhuollon laite -

termista ja ottaa kayttdon yhtenainen ladkinnallinen laite -termi. (Holmalahti 2018.)

Laakinnallisen laitteen maaritelmé on laakinnallisten laitteiden asetuksen mukaan seu-

raava.

‘ladkinnalliselld laitteella’ tarkoitetaan instrumenttia, laitteistoa, valinetta, ohjelmistoa, im-
planttia, reagenssia, materiaalia tai muuta tarviketta, jonka valmistaja on tarkoittanut kay-
tettéavaksi inmisilla joko yksinaan tai yhdistelmin&, seuraaviin ladketieteellisiin tarkoituksiin:

- sairauden diagnosointi, ehkaisy, ennakointi, ennusteen laatiminen, tarkkailu, hoito tai
lievitys,

- vamman tai toimintarajoitteen diagnosointi, tarkkailu, hoito, lievitys tai kompensointi,

- anatomian taikka fysiologisen tai patologisen toiminnon tai tilan tutkiminen, korvaami-
nen tai muuntaminen,

- tietojen saaminen ihmiskehon ulkopuolella (in vitro) suoritettavien tutkimusten avulla
ihmiskehosta otetuista naytteistd, mukaan lukien elinten, veren ja kudosten luovutuk-
set,
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ja jonka pééasiallista aiottua vaikutusta ihmiskehossa tai -kehoon ei saavuteta farmakolo-
gisin, immunologisin tai metabolisin keinoin, mutta jonka toimintaa voidaan tallaisilla kei-
noilla edistaa. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden asetus maarittelee 1a&kinnallisiksi laitteiksi myos hedelmaitty-
misen saatelyyn tai tukemiseen tarkoitetut laitteet seka edella kuvatun maaritelman tayt-
tavien laitteiden puhdistukseen, desinfiointiin tai sterilointiin tarkoitetut laitteet. Laakin-
nallisten laitteiden asetus myos laajentaa soveltamisalaa suhteessa direktiiviin. Asetuk-
sen voimaantullessa sen piiriin kuuluvat myds liitteessa XVI esitetyt tuoteryhmat, joilla ei
ole ladketieteellista kayttotarkoitusta. Naihin tuoteryhmiin kuuluvat muun muassa laserit
ja valoimpulssilaitteet, jotka on tarkoitettu kaytettavaksi ihon puhdistuksessa tai tatuoin-
tien ja karvojen poistossa seké laitteet, jotka on tarkoitettu rasvakudoksen vahentami-

seen, poistamiseen tai tuhoamiseen. (Asetus (EU) 2017/745.)

3.2 Laakinnallisten laitteiden luokittelu

Laakinnalliset laitteet jaetaan kolmeen luokkaan asetuksessa olevien sdantdjen perus-
teella. Lisaksi luokka Il jakautuu a:han ja b:hen eli kaytdnndssa asetus jakaa laitteet nel-
jaan riskiluokkaan. Luokan | laitteiden osalta tulee myts maarittaa, onko laitteessa mit-
taustoiminto (Im), onko laite steriili (Is) tai uudelleenkaytettéva kirurginen instrumentti (Ir).
Valmistaja maarittelee laitteen luokan sen kayttotarkoituksen perusteella. (Asetus (EU)
2017/745.)

Asetuksessa on yhteensa 22 luokitussaantta, joiden perusteella laitteen luokitus on
maariteltdva. Luokittelusadnnot on jaoteltu neljgdn ryhmaan selkeyttamaan laitteiden

luokittelua:

muut kuin invasiiviset laitteet (saannot 1-4)

invasiiviset laitteet (saannot 5-8)

aktiiviset laitteet (s&&nnot 9-13)

erityissaannot (saannot 14-22).

metropolia.fi WM etropolia



10

Laitteet luokitellaan niiden kayttotarkoituksen mukaan. Luokittelussa otetaan huomioon
niiden kayton kesto, invasiivisyyden ja aktiivisuuden aste seka se, mihin elimiston jarjes-
telmaan laite on kohdistettu ja onko vaikutus paikallinen vai systeeminen. Yleisesti inva-
siiviset laitteet luokitellaan korkeamman riskin laitteiksi kuin samantyyppiset ei-invasiivi-
set laitteet, esimerkiksi invasiivinen ja ei-invasiivinen verenpaineen mittauslaite ovat eri
riskiluokassa. Samoin laitteet, jotka ovat pitkaan kosketuksissa ja vaikuttavat elintarkei-
siin elimiin, kuten sydameen tai suuriin valtimoihin tai joilla on systeeminen vaikutus,
luokitellaan korkeamman riskiluokan laitteiksi. Laitteiden riskiluokka on suoraan verran-

nollinen siihen kohdistuvaan vaatimusten tasoon. (Cheng 2003; Asetus (EU) 2017/745.)

3.3 Implantoitava laite

Implantoitavan laitteen méaaritelma on laakinnallisten laitteiden asetuksen mukaan seu-

raava.

'implantoitavalla laitteella’ tarkoitetaan laitteita, mukaan luettuina osittain tai kokonaan ab-
sorboituvat laitteet, jotka on tarkoitettu

- vietaviksi kokonaan ihmiskehon, tai
- epiteelin pinnan tai silméan pinnan korvaamiseen

kliinisessa toimenpiteessa ja jotka on tarkoitettu jatettaviksi paikoilleen toimenpiteen jal-
keen.

Implantoitavina laitteina pidetaan myos laitteita, jotka on tarkoitettu vietaviksi osittain ihmis-
kehoon kliinisen toimenpiteen avulla ja jotka on tarkoitettu jatettaviksi paikoilleen toimenpi-
teen jalkeen véahintaan 30 vuorokaudeksi; (Asetus (EU) 2017/745.)

Implantoitava laite on siis ladketieteellinen laite, joka on tarkoitettu sijoitettavaksi ihmis-
kehoon yli kuukauden ajaksi. Implantit ovat korkean riskiluokan laitteita, joiden suunnit-
telussa ja valmistuksessa on otettava huomioon niiden toimintaymparistd eli ihmiskeho.
Siséinen ihmiskeho on erityinen paikka, silla se on tdynné sahkdgisia, kemiallisia, mekaa-
nisia ja natriumreaktioita. Naiden vuoksi ihmiskehoon asetettavien implanttien on otet-
tava huomioon sahkdliitettavyys, viestinta, korroosio, kestavyys seka hermeettisyys
osana tuotekehitystd. Implanteille on niiden toimintaympériston takia saadetty tarkem-

mat saadokset ja toimintaohjeet. (Joung 2013.)
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Insin6oritydssa dokumentoinnin osalta paivitettava laite on Medtentia International Ltd
Oy kehitteilla oleva implantoitava laite CathHELIX®. Laitetta kehitetaan mitraalilapan re-
gurgitaation eli kdanteisvirtauksen tai lApan vuodon korjaamiseen. Laitetta kehitetdén
vietavaksi sydameen katetrien avulla, jolloin saastyttaisiin invasiiviseltd avosydanleik-
kaukselta. Katetripohjainen lahestyminen nopeuttaisi toipumisaikaa leikkauksen jalkeen
ja taman tekniikan avulla voitaisiin auttaa myos niita potilasryhmia, joita ei heikentyneen
kunnon vuoksi ole mahdollista leikata perinteisella avosydanleikkauksella. CathHELIX®
koostuu yhteensa neljasta eri komponentista, joista annuloplastiarengas on sydameen
jaava osa. Suunniteltu annuloplastiarengas on D-kirjaimen muotoinen kierrerengas, joka
asetetaan ja kiinnitetaan mitraalilapan tasoon pitamaan lapan aukko oikean kokoisena

ja estamaan aukon uudelleen laajentuminen. (Medtentia International Ltd Oya 2019.)

4 Laakinnallisten laitteiden turvallisuus ja laatu

Téassa luvussa kasitellaan ladkinnéllisten laitteiden turvallisuutta riskinhallinnan nakokul-
masta seka laadunhallintajarjestelmaa yleisesti ja implantoitavan laitteen nakdkulmasta.
Laakinnallisten laitteiden turvallisuus ja laatu on nostettu erilliseksi luvuksi tdssa tytssa,
koska nama osa-alueet ovat korostuneessa roolissa laitteiden kehityksessa ja koko elin-
kaaressa. Ladkinnallisten laitteiden asetus asettaa myds laitteille korkeat laatu- ja turval-
lisuusvaatimukset. Asetus nimenomaan vaatii, ettd molempiin tavoitteisiin pyritaan sa-
manaikaisesti, ja se katsoo, ettd nama liittyvat erottamattomasti yhteen eik& kumpikaan
ole toissijainen. Riskinhallinta ja turvallisuus kulkevat koko asetuksen kantavana tee-
mana ja laadunhallintajarjestelméan asetus vaatii kaikilta laitteiden valmistajilta, ellei laite
ole ainoastaan tutkimuskayttoon. (Asetus (EU) 2017/745.)

4.1 Riskinhallinta

Laakinnallisten laitteiden valmistajan tulee kiinnittaa erityista huomiota laitteiden turvalli-
suuteen suunnittelupdydalta lahtien. Turvallisuuden huomioiminen toteutetaan riskinhal-
linnan keinoin. Riskinhallinta on tarkea osa laakinnallisen laitteen suunnittelua, koska
se ohjaa turvallisen laitteen suunnittelussa muodostamalla tunnistetut riskit laitteen vaa-
timuksiksi. Kaikkia riskeja ei koskaan pystyta poistamaan, silla usein laitteiden ongelmat

saattavat tulla esille vasta, kun laite on kaytossa. Esimerkiksi implantoitavan laitteen
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kohdalla laite saattaa aiheuttaa ongelmia potilaan yksildllisten ominaisuuksien vuoksi
vasta laitteen ollessa asennettuna. Absoluuttisen turvallisuuden hakemisen sijaan val-
mistajien on siis suoritettava riskienhallintaa, jossa tarkeimmat osa-alueet ovat riskinar-
viointiprosessi seké riskien ja etujen vélisen tasapainon maarittaminen. (Cheng 2003;
SFS-EN ISO 14971:2012.)

Laakinnallisten laitteiden asetus maarittelee, ettéa valmistajan on perustettava, dokumen-
toitava ja pantava taytantdon riskinhallintajarjestelma ja yllapidettava sitad. The Internati-
onal Organization for Standardization (ISO) on julkaissut riskinhallintastandardin 1SO
14971, joka on harmonisoitujen standardien listalla. Valmistaja voi tallgin tata standardia
noudattamalla vastata asetuksen vaatimuksiin. Riskinhallintastandardi tarjoaa lagkinnal-
listen laitteiden valmistajille rungon laitteiden riskinhallintaan niin suunnittelussa, kehityk-
sessd, tuotannossa kuin myds markkinoille saattamisen jalkeisessa seurannassa. Stan-
dardi maarittelee toimintatavat, joiden avulla valmistaja voi tunnistaa la&kinnallisiin lait-
teisiin liittyvat vaarat, arvioida néiden vaarojen aiheuttamien riskien suuruudet, valvoa
riskejd seka tarkkailla valvonnan tehokkuutta. (Asetus (EU) 2017/745; SFS-EN 1SO
14971:2012.)

Riskinhallintaprosessi

Standardi méaarittelee vaaran mahdollisen vahingon lahteeksi. Vahinko taas on maari-
telty fyysiseksi vammaksi, terveyshaitaksi tai omaisuusvahingoksi. Riski on vahingon ta-
pahtumisen todennakdisyyden ja vakavuuden yhdistelm&. Riskinhallintaprosessi alkaa
riskianalyysilla, jossa tunnistetaan kaikki mahdolliset vaarat, mukaan lukien suunnitellun
kayton, vikatilanteiden ja suunnittelemattoman kéyton aikaiset vaarat, niin pitkélle kuin
se on kohtuullisesti mahdollista. Analyysin jalkeen tunnistetut vaarat arvioidaan ja maa-
ritella&n riskin suuruus ennalta maaritellyn asteikon avulla. Arvioinnin jalkeen suoritetaan
riskin valvonta, joka pitda sisalladn muun muassa riskinvalvontatoimenpiteiden toteutta-
misen, niin sanotun riskin mitatdinnin. Toimenpiteiden jalkeen jadnnoésriskit arvioidaan
jaljelle jaaneiden riskien ja etujen analyysilla. Kun yksittaiset jaanndsriskit on arvioitu,
tulee viela arvioida kokonaisjaannosriski ja sen hyvaksyttavyys. Lopuksi kaikki n&ma toi-
menpiteet ja analyysit kirjataan riskinhallintaraporttiin, joka tulee osaksi riskinhallintakan-
siota. Riskinhallintaprosessiin liitetaan myds saanndéllisin véliajoin markkinoille saattami-
sen jalkeinen tieto, jota kerdtddn suunnitelmallisesti koko laitteen elinkaaren ajan.
(Cheng 2003; SFS-EN ISO 14971:2012.)
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4.2 Laadunhallinta

Laadunhallintajarjestelma voidaan maaritella organisaation jarjestelmaksi, vastuiksi, toi-
mintamalleiksi, prosesseiksi ja resursseiksi, joita tarvitaan laadunhallinnan taytantoon-
panemiseen. 1SO on julkaissut laadunhallintajarjestelmastandardin 1ISO 13485, joka on
suunnattu laakinnallisten laitteiden valmistajille ja siina myds on riskiin perustuva lahes-
tymistapa. Standardi perustuu 1ISO 9001 laadunhallintajarjestelmat -standardiin, mutta
on ainakin dokumentointivaatimuksiltaan korkeampi. ISO 13485 on myds riskinhallinta-
standardin mukaisesti harmonisoitujen standardien listalla ja valmistaja voi sitd noudat-

tamalla p&&osin tayttaa lagkinnallisten laitteiden asetuksen vaatimukset. (Cheng 2003.)

Laadunhallintajarjestelmat on suunniteltu ohjaamaan organisaatioiden toimintaa, ja ISO
13485 perustuu prosessimaiseen toimintamalliin. Tama tarkoittaa sita, etta kaikki yrityk-
sen toiminnot kuvataan prosesseina ja talléin toimintojen tavat ovat suunnitelmallisia ja
ohjeistettuja. Laadunhallintajarjestelmastandardi myds maarittelee, mitd dokumentteja
prosessien noudattamisesta tulee syntyad. Standardi ISO 13485 jakautuu yrityksen pro-
sessien kannalta viiteen eri osa-alueeseen: yleisiin vaatimuksiin, johdon vastuuseen, re-
surssien hallintaan, tuotteiden toteuttamiseen seka mittaukseen, analysointiin ja paran-
tamiseen. Naiden osa-alueiden alle yrityksen tulee luoda prosessit niin, ettéd ne kattavat
kaikki standardin vaatimukset. Yleinen kaytantd on kutsua néita luotuja prosesseja ni-
mella Standard Operating Procedure (SOP). Naita SOP:eja tehddan standardin maarit-
telemista osa-alueista, ja yrityksen vastuulla on ottaa prosessit kayttdoon jokapaivaiseen
toimintaansa. (SFS-EN ISO 13485:2016.)

Laadunhallintajarjestelmastandardi asettaa myds erityisvaatimuksia implantoitaville lait-
teille. Standardin lauseke 7.5.9.2 sisaltda vaatimukset implantoitavan laitteen jaljitetta-
vyydesta. Implantoitavien laitteiden valmistajien on standardin mukaan kerattava ja sai-
lytettava tieto kaytetyista komponenteista, materiaaleista ja kaytetyn tydympadristén olo-
suhteista, jos nailla on vaikutusta siihen, ettei laite tayta turvallisuus- ja suorituskykyvaa-
timuksia. Standardi myds vaatii, ettd valmistajat pitdvat tallenteita laitteen jakelijoista
seka kuljetuspakkausten vastaanottajien nimista ja osoitteista. Standardin lauseke 8.2.6
asettaa myos vaatimuksiksi tallentaa tarkastukseen tai testaukseen osallistuvien henki-
I6iden henkildtiedot. (SFS-EN 1SO 13485:2016.)
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5 Laakinnallisten laitteiden asetuksen tuomat muutokset

Laakinnallisten laitteiden asetus tuo muutoksia laitteiden valmistajille seké koko valmis-
tus- ja jakeluketjulle tiukentamalla vaatimuksia ja laajentamalla laakinnallisten laitteiden
maaritelma&d sek& muuttamalla laitteiden luokittelusaantdja. Tasséa luvussa esitellaan
merkittavimmat muutokset, jotka la&kinnéllisten laitteiden asetus tuo laitteiden vaatimus-
tenmukaisuuden osoittamiseen. Asetuksen tuomat muutokset on ryhmitelty kokonai-
suuksiksi: ensin kasitelladn asetuksen soveltamisalaan tulevia muutoksia, sen jalkeen
laadunhallintaan liittyvia muutoksia, sitten laitteiden turvallisuuteen liittyvia muutoksia ja
lopuksi laitteiden dokumentaatioon tulevia muutoksia.

5.1 Soveltamisala

Laakinnallisten laitteiden asetusta sovelletaan kaikkiin laékinnallisiin laitteisiin seka nii-
den lisélaitteisiin markkinoille saattamisessa, markkinoille asettamisessa seka kayttoon-
otossa EU:n talousalueella. Asetus kattaa myos laakinnallisten laitteiden etamyynnin.
Asetuksessa laakinnéllisen laitteen maaritelmaa on laajennettu myos tuotteisiin, joita
kaytetdan sairauden ennustamiseen tai ennakoimiseen seka puhdistamiseen ja steri-
loimiseen kaytettaviin tuotteisiin. Soveltamisalaan on lisatty tiettyja esteettisia ja ei-1&a-
ketieteellisen kayttotarkoituksen omaavia tuoteryhmid, jotka ovat toiminnaltaan ja riski-
profiililtaan ladkinnallisten laitteiden kaltaisia. Asetuksen liitteessa XVI on lueteltu kaikki
tuoteryhmat, joihin asetuksen soveltamisalaa on laajennettu, ja naihin kuuluvat muun
muassa varilliset piilolinssit, rasvaimun vélineet ja tatuointien tai karvojen poistoon tar-
koitetut laserit. (Asetus (EU) 2017/745.)

Direktiivi maaritteli valmistajan ja valtuutetun edustajan vaatimuksia, asetus laajentaa
vaatimukset koskettamaan myds maahantuojia ja jakelijoita. Asetuksen artikloissa lista-
taan jokaiselle taloudelliselle toimijalle omat yleiset velvoitteet. Asetuksessa myds vaa-
ditaan valmistajien, valtuutettujen edustajien seka maahantuojien rekisterdityminen sah-
koiseen jarjestelmaan, joka perustetaan asetuksen voimaantulemiseen mennessa. Ja-
kelijoiden rekister6iminen on jokaisen jasenvaltion paatettavissa. (Asetus (EU)
2017/745.)
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5.2 Laadunhallinta

Laakinnallisten laitteiden asetus vaatii jokaista laitteen valmistajaa, myds luokan | lait-
teen valmistajaa, ottamaan kayttoonsa laadunhallintajarjestelman, ellei laite ole tarkoi-
tettu ainoastaan tutkimuskayttéon. Asetus myos lisda valmistajien vaatimuksiin velvoit-
teet laadunhallintajarjestelman yllapitamisesta, ajantasaisuudesta seka jatkuvasta pa-
rantamisesta. Valmistajat voivat vastata useimpiin asetuksen vaatimuksiin ottamalla
kayttoonsa harmonisoidun laadunhallintajarjestelméastandardin ladkinnéallisille laitteille:
ISO 13485:2016 -standardin. Asetus vaatii kuitenkin muutaman lisdkohdan valmistajien
laadunhallintajarjestelmén katettavaksi. (Asetus (EU) 2017/745.)

Ensimmaisena lisdkohtana valmistajien on luotava strategia sdanndsten noudattamista
varten, joka siséltdd muun muassa vaatimustenmukaisuuden arviointimenettelyn sekéa
laitteiden muutostenhallinnan. Naiden lisaksi strategian tulisi siséltaa prosessit asiaan-
kuuluvien oikeudellisten vaatimusten tunnistamisesta, laitetta/laitteita koskevien saan-
ndsten tunnistamisesta sekd markkinoilla jo olevien laitteiden vastaavuuden kasittelysta.
Toisena lisdkohtana asetus vaatii yksildimaan yleiset turvallisuus- ja suorituskykyvaati-
mukset laitteen kohdalta, jotta naméa vaatimukset tulevat taytetyksi. Kolmantena lisakoh-
tana asetus vaatii valmistajia perustamaan markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan
jarjestelman osaksi laadunhallintajarjestelmaa. Neljantena asetus vaatii valmistajia otta-
maan kayttoonsa markkinoille saattamisen jalkeisen kliinisen seurannan, markkinoille
tuloa edeltavien kliinisten tutkimusten lisaksi ja viidentend asetus vaatii yksilollisten lai-
tetunnisteiden kayttoonoton seka niiden yllapitamisen. (Asetus (EU) 2017/745; Hoxey
2017.)

Asetuksessa valmistajille asetetaan lisaksi vaatimus nimeta vahintaan yksi henkild vas-
tamaan saannosten noudattamisesta. Jos kyseessa on mikro- tai pienyritys, heilla ei tar-
vitse olla organisaationsa sisalla kyseista henkilda, mutta heilla tulee olla pysyvasti ja
jatkuvasti kaytettavissaan henkild, joka sddnndsten noudattamista koskevissa asioissa
heitd auttaa. Sdannosten noudattamisesta vastaava henkild (Person Responsible for
Regulatory Compliance, PRRC) on vastuussa laitteiden valmistuksesta ja tarkastuksesta
sekd markkinoille saattamisen jalkeisesté valvonnasta ja vaaratilannejarjestelmasta. Ni-
metyn henkilon tulee tayttaa minimivaatimukset asiantuntijuudessaan, jotka asetus aset-

taa:
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e asiaankuuluvalta alalta hankittu tutkintotodistus yliopistotasoisesta opintojen
suorittamisesta seka& vuoden ammattikokemus laakinnallisten laitteiden saante-

lysta tai laadunhallintajarjestelmista, tai

¢ neljan vuoden ammattikokemus laakinnallisten laitteiden saantelysta tai laadun-
hallintajarjestelmista. (Asetus (EU) 2017/745.)

5.3 Laitteiden turvallisuus

Laitteiden turvallisuus kulkee laakinndllisten laitteiden asetuksen kantavana teemana.
Laitteiden turvallisuutta asetuksessa pyritddn parantamaan useiden eri prosessien
kautta. Naihin prosesseihin sisaltyy seka ennakoivia toimenpiteita turvallisuuden huomi-
oimisessa suunnittelun ja kehityksen aikana ettd markkinoille saattamisen jalkeista lait-

teiden turvallisuuden seurantaa koskevia prosesseja.

Riskinhallinta

Laakinnallisten laitteiden asetus vaatii valmistajia perustamaan riskinhallintajarjestelméan
ja yllapitamaan sitd. Valmistajat voivat vastata asetuksen vaatimuksiin ottamalla kayt-
t6odnsa harmonisoidun riskinhallintajarjestelméstandardin laakinnallisille laitteille, 1SO
14971:2012 -standardin. Asetuksen liitteessa | olevissa yleisissa turvallisuus- ja suori-
tuskykyvaatimuksissa on viela tasmennetty, mitd valmistajien tulee tehda riskinhallintaa
suorittaessa:
¢ Riskinhallintasuunnitelma on otettava kayttéon ja dokumentoitava jokaiselle lait-
teelle.
¢ Jokaiseen laitteeseen on yksil6itava siihen liittyvat tunnetut ja ennakoitavissa ole-
vat vaarat ja analysoitava ne.
e Suunnitellusta kaytosta ja kohtuudella ennakoitavissa olevasta virheellisesté kay-
tosté tulevat riskit on arvioitava.
e Arvioidut riskit on poistettava tai niitd on valvottava.
e Tuotantovaiheessa ja erityisesti markkinoille saattamisen jalkeisessa valvon-

nassa saatujen tietojen vaikutusta vaaroihin ja niiden ilmenemistiheyteen on
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arvioitava seka niiden vaikutusta kokonaisriskiin, hyoty-riskisuhteeseen ja riskien
hyvaksyttavyyteen.
¢ Valvontatoimenpiteita on tarvittaessa muutettava.
Liséksi liitteessa | maaritellaan, etta valmistajien toteuttamien riskinhallintatoimenpitei-
den on oltava turvallisuusperiaatteiden mukaisia. Edelld esitetyt asetuksen asettamat
vaatimukset on myos sisallytetty riskinhallintastandardiin, mutta asetuksen voimaantul-

lessa vaatimuksista tulee lainvoimaisia. (Asetus (EU) 2017/745.)

Riskinhallintatoimenpiteind valmistajien on asetuksen my6té otettava kayttoon vaarati-
lannejarjestelma, jonka avulla valmistajat pyrkivat tunnistamaan laitteisiin liittyvié riskeja
markkinoille saattamisen jalkeen. Valmistajien on my6s ilmoitettava laitteen kayttooh-
jeissa laitteeseen liittyvista jaanndsriskeista kayttajille rajoituksina, vasta-aiheina, varo-
toimenpiteina tai varoituksina. Valmistajia myos velvoitetaan ottamaan vastuuvakuutus

mahdollisia korvausvaatimuksia varten. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laitteiden luokittelu

Asetuksessa on tehty muutoksia laitteiden luokitteluperusteisiin verrattuna direktiiviin.
Valmistajien tulee tarkistaa, muuttavatko ndma heidéan laitteensa luokitusta asetuksen
voimaantullessa. Asetuksen luokitussaannoét perustuvat ihmiskehon haavoittuvuuteen,
ja liséksi niissa on otettu huomioon laitteiden teknisesta suunnittelusta ja valmistuksesta
aiheutuvat mahdolliset riskit. (Speer & Hockett 2019.)

Asetuksessa madritellaan uudelleen tietyt spesifikaatiot, alueet tai anatomiset paikat, joi-
hin koskettaessa laite luokitellaan luokkaan Ill, jos laite ei kosketa naita maariteltyja alu-
eita, sen riskiluokka voi olla alempi. Asetuksessa on myds tarkennettu, etta nivelten osa-
proteesit, kokoproteesit, rintaimplantit ja kirurgiset verkot ovat aina luokan lll laitteita.
Myds aktiiviset implantoitavat laitteet seka niiden lisalaitteet ja niiden tarkastukseen tai
tarkkailuun kaytettavat laitteet on automattisesti luokiteltu korkeimpaan riskiluokkaan.
Asetuksen voimaantullessa monet laitteet luokitellaan ylemp&a luokkaan (esimerkiksi
ohjelmistot) tai kuten luokan Ill laitteiden kohdalla, asetus antaa selvennysta ja tasmen-
nysta luokitteluperusteisiin. (Asetus (EU) 2017/745.)
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Yleiset turvallisuus- ja suorituskykyvaatimukset

Asetuksen liitteessa | esitellaan yleiset turvallisuus- ja suorituskykyvaatimukset (General
Safety and Performance Requirements, GSPR). Nama korvaavat direktiivin olennaiset
vaatimukset. Markkinoille tuotavan laitteen on taytettava siihen liittyvat vaatimukset ja
vaatimusten yksildinti tulee siséllyttaa valmistajan laadunhallintajarjestelmaan. Lisaksi
vaatimusten noudattamisen osoittamiseen on sisallytettava laitteen kliininen arviointi.
(Asetus (EU) 2017/745.)

Uudet turvallisuus- ja suorituskykyvaatimukset muistuttavat hyvin paljon direktiivin olen-
naisia vaatimuksia, mutta ne sisaltavat myos uusia kohtia, joiden avulla vanhoja vaati-
muksia selvennetaan ja tarkennetaan. Uudet vaatimukset liitteessa | on jaettu kolmeen
osaan. Ensimmainen osa siséaltaa hyvin pitkalti direktiivin olennaisten vaatimusten yleiset
vaatimukset, mutta niissa painotetaan riskinhallintaa erityisesti tuotteen koko elinkaaren
ajalta. Toinen osa sisaltaa laitteen suunnitteluun ja valmistukseen liittyvat vaatimukset.
Huomattavimmat muutokset tdssé osassa ovat tuotteen kemialliseen rakenteeseen liit-
tyvét vaatimukset. Vaatimuksia on lisatty tartunnasta aina ympariston kanssa kanssa-
kaymiseen ja nailla pyritdan saatelemaan paremmin laakinnallisten laitteiden kemiallisia
ominaisuuksia. Osassa kolme méaaéritellaédn vaatimukset laitteen mukana toimitettavalle
tiedolle. Asetus maarittelee monia uusia ja tarkempia vaatimuksia toimitettavaan tietoon
suhteessa direktiiviin ja se muun muassa vaatii jadnnosriskin kirjaamisen tuotetietoihin.
Tuotetietojen kohdalla asetuksessa myo6s velvoitetaan valmistajaa varmistamaan, etta
tiedot on ainakin yhdella virallisella unionin kielella esitetty seka tietojen olevan laitteessa
pysyvia, helposti luettavia ja ymmarrettavia. (Asetus (EU) 2017/745; Speer & Hockett
2019.)

Luokan Il ja implantoitavien laitteiden kohdalla asetuksessa esitellaan taysin uusi vaati-
mus. Naiden laitteiden valmistajien on toimitettava tiivistelma laitteen turvallisuudesta ja
Kliinisesta suorituskyvysta (Summary of Safety and Clinical Performance, SSCP) vaati-
mustenmukaisuuden arviointiin ja sen jalkeen pdivitettava tiivistelméa saannollisesti vuo-
sittain. Tiivistelma tulee julkiseksi sahkoisen jarjestelman kautta ja sen vuoksi tiivistelma
on kirjoitettava niin, etté se on selkeasti ymmarrettavissa aiotulle kayttajalle tai potilaalle.
Valmistajien on mygs ilmoitettava laitteen merkinndissa tai kayttéohjeissa, missa tiivis-
telm& on saatavilla. (Asetus (EU) 2017/745.)
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Kliininen arviointi

Kliininen arviointi on suoritettava osana laitteiden vaatimustenmukaisuuden osoittamista.
Kliininen arviointi ei ole pelkastaan kertaluotoinen tehtéava, vaan arviointia on paivitettava
aktiivisesti ja saannoéllisesti markkinoille saattamisen jalkeisella tiedolla (Post-Market
Surveillance, PMS) ja markkinoille saattamisen jalkeisilla Kliinisella seurannalla (Post-
Market Clinical Follow-up, PMCF). Kliininen arviointi on myds sidottava riskinhallintapro-
sessiin osoittamalla kliinisessa arvioinnissa, etta tunnistetut riskit on kasitelty ja mahdol-
liset jaannosriskit ovat hyvaksyttavia. Valmistajien on my6és huomioitava kliinisen arvi-
oinnin aikana esiin nousseet riskit ja kasiteltava ne riskinhallintaprosessin kautta. Kliini-
nen arviointi oli jo pakollinen direktiivin vaatimustenmukaisuuden osoittamisprosessissa,
mutta asetuksessa painotetaan enemman Kliinisten todisteiden tarkeyttéd. Korkeamman
riskiluokan laitteille sekd implantoitaville laitteille asetus myos vahvistaa ja uudistaa Klii-
nisen arvioinnin ja kliinisen tutkimuksen osa-alueita. Kliininen arviointi on sisallytetty ase-
tukseen omaksi artiklaksi ja siind on kuvattu ne menetelmat, joilla valmistajien tulee

osoittaa turvallisuus- ja suorituskykyvaatimusten tayttyminen. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden asetukseen on siséllytetty direktiivien kanssa kaytetty MED-
DEV 2.7.2rev. 4 -ohjeistus. MEDDEV-ohjeistus on kuitenkin valmistajien hyva pitaa saa-
tavilla, koska se antaa edelleen tarkempaa ohjeistusta kliinisen arvioinnin suorittami-
sesta ja sen osa-alueista. Muutoksena direktiiviin asetuksen voimaantullessa laitteiden
vastaavuuteen perustuvat vaitteet, mik& on direktiivien kanssa kaytetty menetelma Kklii-
nisessa arvioinnissa, tulee olemaan tiukemmin tulkittu ja talla tavalla tulee olemaan
haastavampaa osoittaa kliinista turvallisuutta ja suorituskykya. Asetus nimittain edellyt-
taa, etta valmistajalla tulee olla vastaavuuteen vaitetyn laitteen valmistajan kanssa sopi-
mus laitteen Kkliinisen datan kaytosta, jotta han voi kayttaa kyseista laitetta vertailuun. Jos
sopimusta ei ole, valmistajan on tuotettava ja kerattava kaikki kliininen data itse. Lisaksi
implantoitaville luokan 111 laitteille kliiniset tutkimukset tulevat olemaan pakollisia asetuk-
sen voimaanastumisen jalkeen, eika néille laitteille en&a riit vain vastaavuuden osoitta-
minen olemassa olevaan laitteeseen. Poikkeuksia tdhan s&aantéén voidaan kuitenkin
tehdd, mutta ne ovat aina tapauskohtaisia. Naiden liséksi asetus korostaa, etta Kliini-
sessa arvioinnissa tulee kasitella seka laitteelle suosiollinen data ettd epasuosiollinen
data. (Asetus (EU) 2017/745; Beuzeval 2019; Speer & Hockett 2019.)
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Kliiniset tutkimukset

Kliiniset tutkimukset ovat osa laakinnallisten laitteiden turvallisuuden ja suorituskyvyn ar-
viointia ja niitd tehdessa tulee aina noudattaa hyvaa Kliinista kaytantdéa. Direktiivissa klii-
nisia tutkimuksia on kasitelty seké artikloissa etta liitteessa XV, ja niissd on maaritelty
yleiset toimintaperiaatteet tutkimuksille sekd mita tietoja toimivaltaiselle viranomaiselle
on toimitettava. Kliinisista tutkimuksista on my6s harmonisoitu standardi 14155:2011,
joka kasittelee terveydenhuollon laitteilla suoritettuja Kliinisia tutkimuksia ja hyvaa Kilii-
nista kaytantoa. Kliinisista tutkimuksista on myés MEDDEV-ohje, jossa kasitellaan tutki-
muksen toimintaperiaatteita seka niiden dokumentaatiota. Direktiivin alla kliinisten tutki-
musten kaytannot ja toiminnot on hajautettu useaan eri ohjeistukseen, joita valmistajien
on seurattava. Asetuksessa on pyritty yhdistdm&an nama ohjeistukset selkeammaksi
kokonaisuudeksi.

Laakinnallisten laitteiden asetuksessa Kliinisia tutkimuksia koskevat vaatimukset on ja-
ettu useaan eri artiklaan (62-82) seka liitteeseen XV. Kasittelemalla kliinisia tutkimuksia
laajemmin ja tarkemmin on pyritty varmistamaan, etta kliinisissa tutkimuksissa tuotettava
tiedot ovat luotettavia ja kansainvalisesti hyvaksyttavia ja myos tekemalla saadoksista
kansainvalisten ohjeasiakirjojen (muun muassa standardin 14155:2011) kanssa yhtene-
vid. Tarkoituksena on, ettd asetuksen my6ta Euroopan unionin alueella tehdyt kliiniset
tutkimukset voitaisiin hyvaksya vaatimustenmukaisuuden arvioinnissa my6s Euroopan
talousalueen ulkopuolella ja EU:n talousalueen ulkopuolella tehdyt kliiniset tutkimukset
voitaisiin hyvéksya Euroopan vaatimustenmukaisuuden arvioinnissa. Asetuksessa on
mya0s pyritty varmistamaan, etta tutkimuksiin osallistuvien turvallisuus on turvattu. Tahan
on pyritty muun muassa asettamalla tutkittavan tietoon perustuva suostumus artiklaksi
seka maarittelemalla eri artikloiksi haavoittuvassa asemassa olevien vaestoryhmien
osallistuminen Kliinisiin tutkimuksiin. Tutkimusten turvallisuuteen on myds pyritty asetta-
malla ehdoksi, etta tutkittavien laaketieteellisesta hoidosta tulee vastata 1&aakéari tai muu
henkild, jolla on kliininen patevyys seka tutkittavien laitteiden on oltava yleisten turvalli-
suus- ja suorituskykyvaatimusten mukaisia. (Asetus (EU) 2017/745.)

Kliinisten tutkimusten hakemus seka raportointi asetuksen voimaantullessa tullaan teke-
maan uudessa sahkoisessa jarjestelmassa. Sahkoiseen jarjestelméan on tutkimuksen
hakemuksen yhteydessa toimitettava myds kliinista tutkimusta koskeva tutkimussuunni-

telma seka tutkijan tietopaketti, joiden sisalté maaritellddn liitteessd XV. Hakemuksen
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jattamisen jalkeen sahkdinen jarjestelma luo yksiléllisen tunnistenumeron tutkimukselle.
Sahkoiseen jarjestelmaan tulee myds raportoida tutkimuksen aikana ilmenneista haitta-
tapahtumista tai esiintyneista laitteiden virheellisyyksista. Kliinisten tutkimusten paatyttya
tutkimusten suorittajien tulee toimittaa tutkimusten tuloksista raportti seka tiivistelma
maaratyn ajan kuluessa. Raportti seka tiivistelma tulee kirjoittaa suunnitellulle kayttajalle

ymmarrettavassad muodossa, koska ne tulevat julkisiksi. (Asetus (EU) 2017/745.)

Kliinisen tutkimuksen suunnittelussa asetus asettaa mahdolliseksi korkeamman riskiluo-
kan laitteiden (luokat Il ja IIb) valmistajille kuulla asiantuntijapaneelia kliinisen tutkimuk-
sen suunnitelman tai kliinisen kehitysstrategian osalta. Luokan kolme implantoitavien ja
luokan IlIb aktiivisten laitteiden osalta, jotka on tarkoitettu ladkkeen annosteluun tai 1aak-
keen poistamiseen ihmiskehosta, ilmoitetut laitokset on velvoitettu pyytdmaan asiantun-
tijapaneelin osallistumista kliinisten arviointiraporttien lapikayntiin. (Asetus (EU)
2017/745.)

Markkinoille saattamisen jélkeinen valvonta

Markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan ladkinnallisten laitteiden asetus tuo pakol-
liseksi kaikille laitteiden valmistajille. Direktiivissa markkinoille saattamisen jalkeinen val-
vonta huomioitiin vain laadunhallintajarjestelman kautta, mutta asetuksessa se vaadi-
taan erikseen jokaiselta laitteelta tai tuoteperheeltd. Markkinoille saattamisen jalkeisen
valvonnan on sovelluttava keraamaan, tallentamaan ja analysoimaan laitteen laatua,
suorituskykya ja turvallisuutta koko sen kayttdian ajan, ja valvonnan tulee olla aktiivista
ja jarjestelmallista. Asetus myds velvoittaa valmistajia tekemaan markkinoille saattami-
sen jalkeisen valvonnan suunnitelman ja sisallyttam&an markkinoille saattamisen jal-
keistd valvontaa koskevan jarjestelmén osaksi laadunhallintajarjestelmaa. Jarjestel-
masta kerattya ja analysoitua tietoa valmistajien tulee kayttaa tarpeellisten johtopaatos-
ten tekemiseen sek& mahdollisten korjaavien ja ennaltaehkéisevien toimenpiteiden maa-
rittdmiseen, toteuttamiseen ja valvomiseen seka teknisten asiakirjojen paivittdmiseen,

mihin kuuluvat myds kliininen arviointi ja riskinhallinta. (Asetus (EU) 2017/745.)

Asetus tuo myds markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan raportoinnin valmistajien
toteutettavaksi. Korkeamman riskiluokan laitteille raportointi tulee olla séannéllista ja ra-
portti (Periodic Safety Update Report, PSUR) tulee tallentaa sdhkoiseen jarjestelmaan.

Nama raporttien ajalliset vaatimukset valmistajien on huomioitava omissa
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prosesseissaan ja huolehdittava niiden tuottamisesta. Taulukossa 1 on eritelty valvon-

nan raportoinnin vaatimukset eri tuoteluokille. (Asetus (EU) 2017/745.)

Taulukko 1. Markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan vaatimukset (Speer & Hockett 2019)

Luokka | Luokka lla Luokka Ilb Luokka Il

Kliinisen arvioinnin ra-
portti (CER)

-Kun markkinoille saattamisen jalkeinen valvonta on tuottanut tietoa,
joka mahdollisesti muuttaa nykyisté raporttia.

-Vahintaan vuosittain, jos laite siséltdd merkittévén riskin tai jos laite ei
ole vield vakiintunut markkinoille

-2-5 vuoden vélein, jos laite ei sisélla merkittavaa riskia tai laite on va-
kiintunut markkinoille.

Lisatietoa MEDDEV 2.7/1 Rev. 4 lauseke 6.2.3

Markkinoille tulon jal- | -Tarvittaessa N/A
keinen  seurantara- | Lisatietoa MDR
portti (PMS Report) artikla 85
Mé&éaraaikainen turval- N/A -Tarvittaessa ja | -Ainakin vuosittain
lisuuskatsaus (PSUR) ainakin joka toi- | Lisatietoa MDR artikla 86(1)
nen vuosi
Lisatietoa MDR ar-
tikla 86(1)

Markkinoille tulon jal-

-Ainakin vuosit-

-Tarvittaessa ja

-Jos implantoitava, ainakin vuosit-

keinen Kliininen val- | PMCF suunni- | tain, lisatietoa MDR artikla 61(11) | tain
vontaraportti  (PMCF | telman mukaan | -Muulloin tarvittaessa PMCF suun- | Lisédtietoa MDR
Report) Lisatietoa MDR | nitelman mukaan artikla 61(11)
Liite XIV osa B Lisatietoa MDR Liite XIV osa B

Tiivistelma turvallisuu- N/A -N/A ellei laite ole implantoitava -Ainakin vuosit-
desta ja kliinisesta -Jos implantoitava laite, ainakin | tain
suorituskyvysta vuosittain Lisatietoa MDR
(SSCP) Lisatietoa MDR artikla 61(11) artikla 61(11)

Riskin hallinnan tie-
dosto/raportti

"Riskinhallinnalla tarkoitetaan toistuvaa prosessia, joka jatkuu laitteen koko elin-
kaaren ajan ja joka on saatettava saanndllisesti ja jarjestelmallisesti ajan tasalle.
Valmistajien on riskinhallintaa suorittaessaan... arvioitava tuotantovaiheessa ja
erityisesti markkinoille saattamisen jalkeisessa valvonnassa saatujen tietojen
vaikutusta vaaroihin ja niiden ilmenemistiheyteen, niihin liittyvia riskeja koskeviin
arvioihin seka kokonaisriskiin, hyoty-riskisuhteeseen ja riskien hyvaksyttavyy-
teen” (Asetus (EU) 2017/745. Liite | kohta 3e.)
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Vaaratilannejarjestelméa

Laakinnallisten laitteiden asetus velvoittaa laitteiden valmistajia pystyttdmaan vaaratilan-
nejarjestelman laitteille, jotta laitteisiin liittyvia riskeja voidaan minimoida ja mahdollisia
vaaratilanteita ehkaistd. Vaaratilannejarjestelman tulisi tunnistaa laitteiden kaytdssa
esiinnousseita riskeja sekd varmistaa, etta raportointi mahdollisista vaaratilanteista ja
kayttéturvallisuutta korjaavista toimenpiteistd toteutuu asetuksen vaatimalla tavalla.
(Asetus (EU) 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden direktiivi asettaa valvovalle viranomaiselle vastuun jarjestaa
tarvittavat toimenpiteet, jotta laitteisiin liittyvista markkinoille saattamisen jalkeisista sat-
tuneista tapahtumista saadut tiedot kerataan ja kasitellaan keskitetysti. Laadunhallinta-
standardi maarittelee, etté valmistajan tulee ottaa kayttdon prosessi, jossa kaikki laittee-
seen liittyvat valitukset ja palautteet kasitelladn viranomaisvaatimusten mukaisesti. Suo-
men valvova viranomainen, eli Valvira, maaraa, etta kaikki laitteisiin liittyvat vaaratilan-
teet on aina ilmoitettava maaratyn ajan kuluessa tapahtumasta. Laakinnallisten laitteiden
asetus asettaa nyt vastuun valmistajille sek& muille taloudellisille toimijoille ker&té ja ana-
lysoida laitteisiin liittyvat palautteet, valitukset ja vaaratilanteet. Asetus myds velvoittaa
valmistajia huolehtimaan raportoinnista sahkoisen jarjestelman kautta laitteisiin liittyvissa
vakavissa vaaratilanteissa ja kayttoturvallisuutta koskevissa korjaavissa toimenpiteissa.
(Asetus (EU) 2017/745; Neuvoston direktiivi 93/42/ETY; SFS-EN I1SO 13485:2016.)

Vaaratilannejarjestelmaén valmistajien tulee sisallyttaa laitteen kehityssuuntauksia kos-
kevien tietojen hankinta seka vakavien vaaratilanteiden ja kayttéturvallisuutta koskevien
toimenpiteiden tutkinta ja analysointi. Kehityssuuntauksia koskevat tiedot on raportoitava
sahkdisen jarjestelméan kautta sdéanndllisesti. Kehityssuuntauksia koskeviin tietoihin kuu-
luvat tilastollisesti merkittavat muut kuin vakavat vaaratilanteet seké odotettavissa ole-
vien ei-toivottujen sivuvaikutusten esiintyvyyden tai vakavuuden lisdantyminen. Vaka-
vien vaaratilanteiden ja kayttoturvallisuutta koskevien toimenpiteiden tutkinta ja analy-
sointi on valmistajien suoritettava aina viipymatta ja sen tulee sisaltda korjaavan toimen-
piteen riskinarvioinnin. Tutkinnan tuloksista valmistajan on raportoitava sahkdisen jarjes-
telman kautta ja esitettdva ennen toimenpiteiden toteuttamista niiden suunnitelma, ellei
kyseessa ole vakava vaaratilanne, joka vaatii valitbnta reagointia. Kayttoturvallisuutta
koskevista toimenpiteistad valmistajan on tehtava ilmoitus, jonka avulla se kertoo laittei-

den kayttajille toteutettavista toimenpiteista. Taméan ilmoituksen luonnos on myds
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esitettdva valvovalle viranomaiselle kommentteja varten ennen julkistamista, ellei kyse
ole vakavasta vaaratilanteesta. Valmistajan ilmoitus tulee julkiseksi sahkoisen jarjestel-
man kautta. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden asetus tuo Euroopan alueelle yhtenaiset raportointiajat vaka-
vien vaaratilanteiden ilmoittamisesta. Nama ovat hiukan tiukemmat kuin nykyiset Valvi-
ran ilmoitusajat. Uutena vaatimuksena asetus tuo valmistajille velvollisuudeksi lisata lai-
teiden mukana toimitettaviin kayttéohjeisiin kehotuksen kayttajille ilmoittaa laitteeseen
liittyvista vaaratilanteista valmistajalle sek&a valvovalle viranomaiselle. (Asetus (EU)
2017/745.)

Yhteiset eritelmét

Yhteiset eritelmat -kasite (Common Specifications, CS) on uusi kasite, jonka Euroopan
komissio ottaa kayttoon asetuksen voimaantullessa. Yhteiset eritelmat -kasite on ollut
kaytossa IVD-direktiivin puolella, jossa sen nimitys oli yhteiset tekniset eritelmat. Nyt sa-
manlainen kasite otetaan kayttéon myos laakinnallisten laitteiden puolella. Yhteinen eri-
telmé& on dokumentti, joka ei ole standardi, mutta osoittaa valmistajille teknisia tai kliinisia
vaatimuksia, joita tulee noudattaa vaatimustenmukaisuuden osoittamiseksi. Yhteiset eri-
telmat on tarkoitettu niihin tilanteeseen, kun yhdenmukaisia standardeja ei ole saatavilla
tai yhdenmukaistetut standardit eivat ole riittavia tai on tarpeen reagoida kansantervey-
dellisiin aiheisiin. Yleisesti valmistajan on noudatettava yhteisia eritelmia, jos ne soveltu-
vat hanen laitteeseensa, ellei valmistaja pysty perustelemaan vastaavalla tavalla tuot-
teen turvallisuuden ja suorituskyvyn toteutumista. Esteettisilla tuotteilla, joilla ei ole laa-
ketietieteellista kayttdtarkoitusta, yhteisten eritelmien noudattaminen on pakollista. (Ho-
xey 2018; Asetus (EU) 2017/745.)

[Imoitetut laitokset

limoitettujen laitosten kohdalla ladkinnallisten laitteiden asetus tiukentaa monia vaati-
muksia ja ilmoitettujen laitosten vaatimuksille on asetuksessa omistettu koko luku, luku
IV, ja se pitaé sisalladn yhteensa 15 artiklaa. Liséksi litteessa VIl on listattu vaatimukset,
jotka ilmoitettujen laitosten tulee tayttaa. limoitettujen laitosten toimintaa on haluttu eri-
tyisesti vahvistaa sdantelylla, jotta voitaisiin varmistaa terveyden ja turvallisuuden kor-

keatasoinen suojelu sekd vahvistaa myos jarjestelmddn kohdistuvaa luottamusta.
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Erityisesti ilmoitettujen laitosten saama kritiikki PIP-rintaimplanttitapauksessa, jossa te-
ollisuussilikonia sisaltédneet implantit paasivat markkinoille ilmoitetun laitoksen hyvaksy-
mana, on saanut Euroopan unionin tiukentamaan ilmoitettujen laitosten toiminnan vaati-
muksia. Asetuksen myo6ta ilmoitettujen laitosten nimedmiseen ja seurantaan kiinnitetaan
enemman huomiota ja ne tapahtuvat yksityiskohtaisten ja tiukkojen kriteerien mukaisesti
ja niihin sovelletaan unionin tason valvontaa, kun taas direktiivissa jasenvaltiot ovat itse-
naisesti suorittaneet ilmoitettujen laitosten nimeamisen direktiivin liitteen XI vaatimusten
perusteella. (Asetus (EU) 2017/745; Euroopan parlamentti 2017; Neuvoston direktiivi
93/42/ETY.)

Laakinnallisten laitteiden asetuksen myota ilmoitettujen laitosten nimeaminen tapahtuu
jasenvaltion nimeadman ilmoitetuista laitoksista vastaavan viranomaisen johdolla. Viran-
omainen tekee alustavan arvion ilmoitetun laitoksen hakemuksesta ja lahettaa arviointi-
raportin Euroopan komissiolle. Euroopan komissio nimitté& yhdessa laékinnallisten lait-
teiden koordinointirynman kanssa arviointiryhmén, joka arvioi ilmoitetun laitoksen hake-
muksen yhdessa vastaavan viranomaisen kanssa. Mahdollisten hakemukseen tulleiden
korjaavien toimenpiteiden jalkeen vastaava viranomainen antaa lopullisen arviointirapor-
tin arviointiryhmaélle, joka antaa lopullisen lausunnon laakinnallisten laitteiden koordinoin-
tiryhmalle, joka antaa suosituksen ilmoitetun laitoksen nimeéamisesta. Kun arviointi on
saatettu paatokseen ja ilmoitetun laitoksen katsotaan tayttavan liitteen VII vaatimukset,
se voidaan nimeta ja ilmoittaa komission yllapitamaan tietokantaan. (Asetus (EU)
2017/745.)

Asetuksen voimaantulon jalkeen nimetyt ilmoitetut laitokset on velvoitettu valvomaan val-
mistajien toimintaa tuotantopaikan auditoinnein ilman ennakkoilmoitusta sen jalkeen,
kun laitteet on saatettu markkinoille. Korkean riskiluokan laitteita ja HIV-testien turvalli-
suutta valvotaan erityisilla lisatarkastuksilla, kuten fyysisilla testeilla ja laboratoriotes-
teilla. Tata valvontaa ohjataan Euroopan komission puolelta siten, etta ilmoitettujen lai-
tosten vastaava viranomainen tekee vuosittain asiaankuuluvan maaran ilmoitettujen lai-
tosten tekemien teknisten dokumenttien seka kliinisten arviointien tarkistusta. (Asetus
(EU) 2017/745; Euroopan parlamentti 2017.)
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5.4 Dokumentaatio

Asetus tuo valmistajille lisdvaatimuksia laitteiden dokumentointiin |api laitteen elinkaa-
ren. Laitteisiin liittyva dokumentaatio on sisélldllisesti tarkemmin maaritelty asetuksessa
ja liséksi valmistajien on tuotettava uutta dokumentaatiota laitteen kliinisen arvioinnin
suunnitelman ja markkinoille tulon jalkeisen valvonnan suunnitelman muodossa. Asetus

mya@s lisaa valmistajien raportointivaatimuksia, kun laite on markkinoilla.

Tekniset asiakirjat

Markkinoille saatettavan laitteen tekniset asiakirjat tulee koota niin, etta niiden perus-
teella voidaan arvioida, onko laite laakinnallisten laitteiden asetuksen vaatimusten mu-
kainen. Laitteen tekniset asiakirjat tulee pitaa ajan tasalla koko laitteen elinkaaren ajan
ja niita on pidettava toimivaltaisen viranomaisen saatavilla vahintaan 10 vuoden ajan
siitd, kun viimeinen vaatimustenmukaisuusvakuutuksen piiriin kuuluva laite on saatettu
markkinoille. Implantoitavan laitteen osalta ajanjakso on 15 vuotta. Tekniset asiakirjat,
tai niiden tiivistelmd, on toimitettava toimivaltaisen viranomaisen saataville pyynnosta ja
ne tulee esittdd selkeasti, organisoidusti ja yksiselitteisesti. Teknisten asiakirjojen tulee
olla myds valmistajalla helposti haettavissa. Laakinnallisten laitteiden asetuksessa on
maaritelty liitteissa Il ja lll, mita laitteen teknisten asiakirjojen tulee siséaltaa. (Asetus (EU)
2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden asetuksen liite 1| maarittelee laitteen yleiset tekniset asiakirjat.
Liitteessa listataan yksityiskohtaisesti, mita asioita laitteesta on esitettava, ja se on jaettu
kuuteen osaan. Ensimmaisesséa osassa on laitteen kuvaukseen liittyvat vaatimukset, toi-
nen osa koskettaa laitteen mukana toimitettavia tietoja, eli merkintdja ja kayttéohjetta.
Kolmannessa osassa esitetdan vaatimukset laitteen suunnittelua ja valmistusta koske-
vista tiedoista ja neljannessa osassa tulee esittaa, kuinka liitteen | yleisia turvallisuus- ja
suorituskykyvaatimuksia on noudatettu. Viidennessa osassa on vaatimukset laitteen
hyoty-riskianalyysista seka riskinhallinnasta ja kuudes osa kasittelee laitteen tarkistuk-
seen ja validointiin liittyvia teknisia asiakirjoja, kuten esi-kliinisia ja kliinisia tietoja. Ase-
tuksen liite 11l maéarittelee puolestaan laitteen markkinoille saattamisen jalkeista valvon-
taa koskevat tekniset asiakirjat. Nama tekniset asiakirjat sisaltavat markkinoille tulon jal-

keisen valvonnan suunnitelman, joka siséltéd markkinoille tulon jalkeisen Kkliinisen
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seurannan suunnitelman. Teknisten asiakirjojen tulee myds siséltéaa valvonnan tuottamat
raportit, kuten esimerkiksi korkeamman riskiluokan laitteen PSUR. (Asetus (EU)
2017/745.)

Yksil6llinen laitetunniste

Laakinnallisten laitteiden asetus tuo mukanaan taysin uuden vaatimuksen laitteiden mer-
kintdan ja tunnistukseen, yksiléllisen laitetunnisteen (Unique Device Identification, UDI).
Yksil6llinen laitetunniste (kuva 1.) on sijoitettava jokaiseen laitteeseen. UDI-tunniste
koostuu kahdesta osasta ja sen on oltava seké koneluettavassa ettd ihmisluettavassa
muodossa. UDI-DI on valmistaja- ja laitekohtainen tunniste, jonka valmistaja ostaa ko-
mission nimeamalta antajayksikolta. UDI-PI on tuotannontunniste, jolla yksildidaan lait-
teen tuotantoyksikkd. Tama voi olla esimerkiksi laitteen sarjanumero tai valmistuspéaiva-
maara. Valmistajien on yllapidettavéa ajantasaista luetteloa kaikista antamistaan UDI-tun-
nisteista osana teknisia asiakirjojaan. (Asetus (EU) 2017/745.)

H ‘ ‘ ‘H H ‘ ‘ | (01)10857674002017
(17)141120
(011108576 T 4002017 0)12M4AB

(AT AN 12004 (10)1234AB

Kuva 1.UDI-tunniste viivakoodi muodossa tai data-matrix-muodossa. (GS1 n.d.)

Yksilollinen laitetunnistusjarjestelma luodaan asetuksen mydta Euroopan yhtenaiseksi
jarjestelmaksi helpottamaan laitteiden tunnistusta ja niiden jaljitettavyytta. Osaksi jarjes-
telmaa perustetaan UDI-tietokanta, johon jokainen valmistaja velvoitetaan tallentamaan
laitteen tiedot yhdessa UDI-tunnisteen kanssa. UDI-tietokanta tulee olemaan myos julki-
sesti nahtavilla. Jarjestelma parantaa markkinoille saattamisen jalkeista turvallisuutta
helpottamalla vaaratilanteista raportointia sek& kohdennettuja kayttoturvallisuutta kor-
jaavia toimenpiteita. Jarjestelma parantaa myoés toimivaltaisen viranomaisten valvontaa
seka auttaa torjumaan vaarennettyja laakinnallisia laitteita. UDI-jarjestelma tullaan otta-
maan kayttdon porrastetusti asetuksen soveltamispaivasta, ja porrastus on tehty laittei-
den riskiluokan perusteella. Implantoitaviin ja luokan Il laitteisiin UDI-jarjestelmaé sovel-
letaan 26. toukokuuta 2021 lahtien, luokan lla ja IlIb laitteiden osalta soveltamispaiva-
maéra on 26. toukokuuta 2023 ja luokan | laitteiden osalta soveltamispéivamaéra on 26.

toukokuuta 2025. Uudelleen kaytettaviksi tarkoitettujen, steriloitavien, laitteiden osalta
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UDI-tunnisteen velvoitteita sovelletaan kahden vuoden kuluttua edelld mainituista péaiva-

maarista, jota vastaavaan laiteluokkaan sovelletaan. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laakinnallisten laitteiden tietokanta

Yksi keskeisista seikoista laakinnallisten laitteiden asetuksen tavoitteiden tayttamisessa
on eurooppalaisen ladkinnallisten laitteiden tietokannan (EUDAMED) perustaminen. Tie-
tokanta on ollut olemassa jo direktiivien aikana, mutta paljon suppeammassa muodossa
ja tiedot tietokannassa ovat olleet vain toimivaltaisten viranomaisten saatavilla. Nyt ase-
tuksen myota EUDAMED laajenee taloudellisten toimijoiden seké& osin yleison kayttoon,
jotta my6s kuluttajille annetaan mahdollisuus saada riittavasti tietoa markkinoilla olevista
laitteista. (Asetus (EU) 2017/745; European Commissionc n.d.)

Laajennettuun EUDAMED:iin tullaan sisallyttaméaén erilaisia séhkoisia jarjestelmia (kuva
2.), jotta tietojen koonti ja kasittely markkinoilla olevista laitteista ja taloudellisista toimi-
joista, ilmoitetuista laitoksista ja niiden todistuksista, Kliinisista tutkimuksista, vaaratilan-
teista ja markkinoille saattamisen jalkeisestd valvonnasta sekd markkinavalvonnasta
olisi mahdollista. EUDAMED:n tavoitteena on yleisen avoimuuden lisddminen muun mu-
assa parantamalla yleison ja terveydenhuollon ammattihenkildiden tiedonsaantia, mo-
ninkertaisten raportointivaatimusten valttaminen, jasenvaltioiden valisen koordinoinnin

edistdminen sekéa tiedonkulun tehostaminen ja helpottaminen. (Asetus (EU) 2017/745.)

Part that the
U.S. FDA UDI EUDAMED

System focuses European Databank on Medical Devices
proposed by the European Commissio
on today... _ o b= ")

—
Electrd] Electronic Electronic Electronic Electronic
system system system system system
on on on on on
Registration Certificates Vigilance Market Clinical
surveillance investigations
Medical devices/ Nbl Device Identifier] | Certificates issued Measures taken Sponsors
economic operators,§ | data elements [ | bynotified bodies | | Seriousincidents | |y, member States re. | | (& manufacturers)
incl. & & devices p ga ption of:
Summary of Safety Information on Fleld safety risk to health & safety| | investigational
and Clinical certificates P heaith device,
Performance refused & tectl
(high risk devices) suspended Fleld safety notices | | purpose of Cl,
reinstated status of CI
restricted
withdrawn 4

Kuva 2. EUDAMED-tietokannan sahkdiset jarjestelmat (GS1 2019).
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Implanttikortti

Laakinnallisten laitteiden asetus laajentaa implantoitavan laitteen mukana toimitettavaa
tietoa. Asetuksen myoéta potilaille, joille implantoitava laite asennetaan, tulee toimittaa
esitteen muodossa selkeat ja helposti saatavilla olevat olennaiset tiedot laitteesta, jolla
se voidaan tunnistaa (laitteen nimi ja malli, UDI-tunniste, sarjanumero seka eranumero).
Esitteen on sisdllettava tiedot myds valmistajasta (nimi, osoite ja verkkosivun osoite)
seka varoitukset ja toimenpiteet, jotka potilaan tai terveydenhuollon ammattilaisten on
huomioitava, esimerkiksi tiedot siita, sopiiko laite yhteen joidenkin diagnostisten laittei-
den tai turvatarkastuksissa kaytettavien skannerien kanssa. Naiden lisaksi potilaille tulee
antaa “implanttikortti”’, jossa on tiedot laitteen tunnistamista varten seka valmistajan tie-
dot. Kortin tulee olla luottokortin kokoinen, jotta se on helposti mukana kannettava. Sen
avulla helpotetaan tietojen nopeaa satavuutta siita, mikéa laékinnallinen laite potilaalle on
asennettu. Euroopan unioni on luonut yhtenaisen implantoitavista laitteista kertovan tie-
dotteen seka implanttikorttipohjan, jota kaikkia valmistajia suositellaan kayttavan. (Ase-
tus (EU) 2017/745; Euroopan parlamentti 2017.)

6 Valmistajan ja laitteen dokumentaation péaivitys

Valmistajan ja laitteen dokumentaation paivitys tehtiin kayttamalla GAP-analyysia tytka-
luna. GAP-analyysin avulla pystyttiin selvittamaan, mikd oli dokumentaation tila suh-
teessa haluttuun tavoitetilaan. GAP-analyysia varten luotiin Excel-ohjelmaa hyddyntaen
tiedosto, johon siirrettiin [adkinnallisten laitteiden olennaiset artiklat ja liitteet. Liséksi tyon
edetessa tiedostoon lisattiin omille valilehdille yksityiskohtaisia vaatimuksia sisaltavia ar-
tikloita. GAP-analyysi suoritettiin vertailemalla ensin asetuksen ja direktiivin eroavaisuuk-
sia ja sen jalkeen vertailtiin asetuksen vaatimuksia suhteessa valmistajan nykyiseen do-
kumentaatioon. Samalla dokumentaation puutteista kerattiin puutelistaa, jonka perus-
teella dokumentaation paivitys tultaisiin tekem&én. Vertailun ja puutelistan ollessa val-
mis, ne kaytiin 1&pi insinboritydn ohjaajan kanssa ja sen jalkeen itse dokumentaation
paivitys aloitettiin. Tassa luvussa kaydaan lapi aluksi GAP-analyysin suorittamista, ja sen

jalkeen kaydaan yksityiskohtaisemmin lapi muutokset, jotka dokumentaatioon tulivat.
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6.1 GAP-analyysi

GAP-analyysi eli puuteanalyysi on menetelmd, jonka avulla voidaan esimerkiksi verrata
ja kuvata nykytilan ja tavoitetilan valista eroa (JHS-suositukset. 2012). GAP-analyysia
kaytettiin tyossa laakinnallisten laitteiden asetuksen siséllon vertaamiseen yrityksen ja
laitteen taman hetkiseen dokumentaatioon.

GAP-analyysia varten asetuksen sisallostd muodostettiin Excel-tiedosto (kuva 3.), johon
valmistajaan ja laitteeseen liittyvat artiklat otettiin mukaan. Myos olennaisimmista liit-
teista tehtiin omat valilehdet. Excel-tiedoston muotoon vietya asetuksen sisalt6a on hel-
pompi kayttaa vertailuun ja asetuksen vaatimusten yksiléimiseen seka sen kirjaamiseen,

miten vaatimus tullaan tayttamaan.

MDR Checklist

Article Content Required operation(s) Comparison to MDD Annex/reference Document Conformance
reference (Y,N,N/A)
Chapter I Making available on the Market and putting in to Service of Devices, Obligations of Economic Operators, Reprocessing, CE Marking, Free Movement
5 Placing on the Make sure your product meet the General Safety and Perfomance Requirements (Annex I). Make sure that Regulation emphasizes i GSPR Checklist
marketand  demonstration of conformity does include Clinical Evalutation (Article 61). (If needed, describe the Health GSPR and Clinical Evaluation i
puttinginto  institutions own manufacturing justification.) A Device shall be placed on the market or put into service only if the |before placing device in to Clinical
service Requirements in Annex | are met. the market. Article 61 Evaluation SOP-
5-011
6 Distance sales Check if your Device is for distance selling, if so, ensure that the related Requirements are met. NEW N/A
7 Claims  Make sure that your labelling, instruction for use, making available, putting into service and marketing are Claims ADDED
according to the Requirements (Annex I). One must not use misleading marketing, and must not omit the risks | (Directive handles labelling | Annex . Chapter.
included in the intended use. in ER) u
8 Useof  Recognize the potential need to use harmonized standards and comply with related Requirements. Article 8 describes the role of |-
harmonised  harmonized standards in the conformity clearance process.
standards
9 Common  Check the common definitions used with your requirements and make sure the are the same. The Commission may |NEW
ifications adopt specifications for acts where there is no harmonized standard or they are not sufficient.
10 ?e"fral Make sure that the product is designed and in with the of this Regulation (Annex 1). I :
obligations of the Annex | -> GSPR-
(Covered through IS0 13485. Standard includes requirements for the QMS, design and development and manufacturing that s Annex | :
f: responsbility of manufacturer, checklist
s require of regulatory into the quality system. (4.1, 7.1, 7.2.1¢), 7.2.2¢), 7.3, 7.5)) e S Gl e
Make sure your risk management system is set up, documented and maintained (Annex I). Suthoriseil Tepresentative An"e: ! -k)I.GSPR.
(Partially covered trough EN IS0 13485 (7.1). Standard includes requirements to risk management in product Annex| .
realization. The detail of the specific requirements of Annex 1, Chapter 1 of the Regulation is not stated explicitly.)
Management
» Changes | MDR | QMS | Annex| | AnnexIl | Annexlll | AnnexesIV &V | Annex VIl | AnnexXIV | AnnexXV | An... (& <

Kuva 3. Excel-tiedosto ladkinnallisten laitteiden asetuksen vaatimuksista.

GAP-analyysin tekeminen aloitettiin tutustumalla seké direktiivin ettd asetuksen sisal-
toon. Ensimmaisessa vaiheessa vertailtiin, mita yhtalaisyyksia ja ennen kaikkea mita
eroja asetuksessa ja direktiivissa on. Direktiivin sisaltda vertailtiin artikla artiklalta ja tau-
lukkoon Kirjattiin, mita lisdyksia asetuksen artiklaan on tullut suhteessa direktiiviin tai

oliko artikla taysin uusi.

Laakinnallisten laitteiden asetuksessa on paljon viittauksia asetuksen sisalla, mika tar-
koittaa sitd, ettd yhden artiklan sisélla voidaan viitata yhteen tai useampaa muuhun ar-

tiklaan tai liitteeseen. Lapikayntid helpottamaan viittauksista tehtiin erillinen

ﬂ Metropolia
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muistiinpano artiklan soluun, jos viittaus oli suppea, ja siihen siséllytettiin viitatun artik-
lan kohta. Jos viittaus oli laajempi, esimerkiksi koko artikla tai liite, siité tehtiin viittaus
valilehteen, jossa liite tai artikla oli (tArkeimmista artikloista tehtiin nain ollen myds oma
valilehti Excel-tiedostoon). Nain taulukkoa lapikaydessa viitetieto 16ytyi helpommin ja

nopeutti tydn tekemista.

Kun eroavaisuudet ja uutuudet oli kayty lapi direktiivin ja asetuksen puolesta, kaytiin [api
taulukkoa tarkistaen ensin, mitka artiklat eivat kosketa kyseista laitevalmistajaa ja mer-
kittiin ne N/A (Not Applicable). Taméan jalkeen taulukot kaytiin uudelleen lapi artikla artik-
lalta ja etsittiin artiklan vaatima tieto valmistajan dokumentaatiosta. Jokaiseen artiklan
kohtaan merkittiin, mista dokumentista kyseinen tieto l16ytyy. Muutostarpeista tehtiin eril-
linen valilehti (kuva 4.), johon merkittiin tarkemmin, mita lisayksia tai muutoksia doku-
mentti tarvitsee. Muutoslistaa tehtiin erikseen laitteeseen liittyvista dokumenteista ja val-
mistajaan liittyvistd dokumenteista.

Change list

D&D CathHELIX Medtentia
DocNro.  Doc.name  Change Done  DocNro. Doc.Name Change Done
R ’S‘Ettwlori:'iC?asi:::lt:uza(:ord:g to MDR & 1:1 Rffu\aut:r » Process Picture ->
2016006 e Hip AEThOSa R e Soe ey aM ADD SOP-2-003 Quality objectives and analysis of data to section
= . H 8.6 references
Mountaineer-project -> combined -> Section 6
D&DPlan  SOP-numbers in sections 6.2.1, 8.6, 8.7, 8.11
2016-004 CathHELIX a description or complete list of the various configurations/variants of the SOP-2-013 Internal Audit 4.3.1 MDD ->MDR
device that are intended to be made available on the market > sizes? >

Planned to include in Regulatory strategy

2016-004  Responsibility

R e Design validation stage -> reference to ER & MDD -> GSPR &MVIDR SOP-2-016 Non-conformities SOP-number in section 5.2.3
Essential Requirement Checklist -> GSPR Checklist SOP-numbers in sections: 5,5.5,5.7,7
2016005  DDICathHELIX Usability Assessment TBD -> Reference to 2017-024 Usability SOP-2-022 CAPA Kohta 5. Post-market surveillance & PMCF
Assesment? FSCA? ->Takes into account the information from PMS activities
Regulatory s rectives -> Regulations;
002601(;A Strategy Section 10 MDD->MDR SOP-3-044 'de"t('f'mm" and tion to provide information to authorities upon
X etk monitoring...
Ma]or R Essential Requirement Checklist -> GSPR Checklist sop-a.005 DESIENCRANEE I 4 ) ¢ cential Reguirement refernces -> GSPR
Activities lists Control
N— Sections 3 & 8.1 MDD -> MDR + description
r:”: . b din Sections 11.8, 12.3, 19 Essentiall Requirement Checklist-> GSPR
i~ Essential Requirement Checklist -> GSPR Checklist s0p-4-007 D=8 Checklist
document Development

ADD information from PMS activities shall be used in

Requi
equirement development etc.

Section 1 MDD -> MDR; reference to whole Annex, without the
section

» Changes | MDR | QMS | Annex | | AnnexIl | AnnexIll | Annexes IV &V | AnnexVIIl | Annex x”l?/“ A.rmex )n<V‘ AV:N...' 4: q

Kuva 4. Muutoslista dokumentaation muutostarpeista.

Kun kaikki asetuksen artiklat oli kayty lapi verraten niita laitteen ja valmistajan dokumen-
taatioon, muutoslista seka Excel-taulukon valilehdet asetuksen vaatimuksista kaytiin 1&pi
tyon ohjaajan kanssa. Palaverissa kaytiin 1api listatut muutosehdotukset ja syyt niille.
Pienid muutoksia dokumentaatioon tuli runsaasti. N&ita olivat viittaukset direktiiviin tai
olennaisiin vaatimuksiin. MDR-péivityksen ohella paivitettiin myds samalla dokumentaa-
tioon aiemmin tehty uusi SOP-numerointi osassa dokumentteja. Suurimmat muutokset

tulivat valmistajan markkinoille saattamisen jélkeiseen valvontaan seka kliiniseen
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arviointiin ja kliiniseen tutkimukseen liittyviin dokumentteihin. Myos valmistajan vaarati-
lannejarjestelma sai pdivityksen ja laitteen vaadittu tekninen dokumentaatio paivittyy

merkint6jen, UDI-tunnisteen, implanttikortin ja rekisterdimisen osalta.

6.2 Laadunhallinta

Laadunhallintajarjestelmaa koskevat vaatimukset ovat laédkinnallisten laitteiden asetuk-
sessa esitetty artiklassa 10 kohdassa yhdeksén. Asetus vaatii laadunhallintajarjestelméan
kaikilta laakinnallisten laitteiden valmistajilta, lukuun ottamatta tutkimuskayttéon tulevien
laitteiden valmistajia. Asetus maarittdd myds, ettéd laadunhallintajarjestelmén tulee kattaa
kaikki valmistajan organisaation osat ja osa-alueet, jotka liittyvat prosessien, menettely-
jen tai laitteiden laatuun. Asetus esittaa yhteensa 13 kohtaa, jotka valmistajan laadun-
hallintajarjestelméan tulee vahintaan kasitella. Naihin kuuluvat muun muassa yleisten tur-
vallisuus- ja suorituskykyvaatimusten yksil6inti, johdon vastuu seka riskinhallinta. (Ase-
tus (EU) 2017/745.)

Valmistajan laadunhallintajarjestelmé on tehty 1ISO 13485 -standardin mukaisesti, joten
se suurimmaksi osaksi kattoi jo kaikki asetuksen vaatimukset. Asetuksen tuomat lisa-
kohdat olivat suurimpia muutoksia, joita dokumentaatioon tuli. Ensimmainen lisdkohta
saannosten noudattamisstrategiasta taytettiin lisddmalla valmistajan laadunhallintakasi-
kirjaan osio, etta jokaisesta kehitetysta tuotteesta tulee luoda strategia, joka kattaa va-
hintddn asetuksen vaatimat kohdat. Valmistajan kehityksessa olevalle tuotteelle oli jo
aloitettu kirjoittamaan sadanndsten noudattamisstrategiaa, johon nyt lisattiin asetuksen
vaatimat kohdat niiltd osin, kun niita ei ollut vield kasitelty. Toinen lisdkohta taytettiin ot-
tamalla kayttoon asetuksen liitteesta | tehty tarkistuslista, jossa jokainen liitteen kohta on
eritelty ja jokaiseen kohtaan merkitaan, kuinka vaatimus on taytetty. Kolmannen ja nel-
jannen lisdkohdan vaatimusten tayttamiseksi kirjoitettiin uusi SOP, Post-Market Surveil-
lance. SOP:in liséksi asetus vaatii myds laitekohtaisen suunnitelman teon sek& markki-
noille tulon jalkeiseen valvontaan etta markkinoille tulon jalkeiseen kliiniseen seurantaan,
joten myds néille tehtiin dokumentaatiopohja valmiiksi. Viidenteen lisdkohtaan valmista-
jan dokumentaatioon lisattiin tietoa UDI:sta useampaan SOP:iin seka tehtiin uusi SOP,
Labeling, jossa kasitelldén laitteen merkintdja seka mukana toimitettavaa tietoa. Kolman-
nen, neljannen ja viidennen kohdan tayttdmisestd on enemman tietoa vielda mydhem-

missd kappaleissa. Valmistajan s&&nndsten noudattamisesta vastaavaksi henkiloksi
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nimitettiin yrityksen laadunvarmistuksesta ja saatelytoimista vastaava henkildo (QA/RA,

Quiality Assurance and Regulatory Affairs).

6.3 Turvallisuus

Kliininen arviointi

Kliinistd arviointia koskevat vaatimukset on asetuksessa esitetty luvussa IV ja liséksi
vaatimuksia on taydennetty liitteessa XIV (kliininen arviointi ja markkinoille tulon jalkei-
nen kliininen seuranta). Kliinistéa arviointia kasitellaan artiklassa 61, ja se sisaltaa kaikki-
aan 13 kohtaa. Artikla sisaltaa kaikki kliinisessa arvioinnissa huomioon otettavat asiat,
kuten turvallisuus- ja suorituskykyvaatimusten tayttymiset seka olosuhteet ja kaytannot

arvioinnin toteuttamiseen tai olosuhteet, joissa kliinista arviointia ei tarvitse toteuttaa.

Valmistajan dokumentaation tilan kartoittamiseen kliinisen arvioinnin artiklasta tehtiin
erikseen Excel-vdlilehti. Kliinisen arvioinnin toteuttaminen asetuksen vaatimusten mu-
kaisesti tuli jo sisdltya laadunhallintajarjestelmaan, joten dokumentaatio kaytiin jo ylei-
sesti lapi aiemmin puuttumatta yksityiskohtiin. Nyt dokumentaatio kaytiin artiklan valileh-
den avulla Iapi vield tarkemmin ja kirjattiin ylos tarvittavat muutokset ja liséaykset. Kliinisen
arvioinnin SOP:iin tuli useita paivityksia. Kliinisen arvioinnin SOP:iin tuli lisdyksena kolme
kappaletta: kappale asiantuntijapaneelin kayttamisesta, kappale laitteen turvallisuudesta
ja kliinisestad suorituskyvyn tiivistelmésta sekd kappale kliinisen arvioinnin suunnitel-
masta. Lisdksi tehtiin muutamia pienia lisdyksia ja tarkennuksia, joissa viitataan asetuk-
sen vaatimuksiin ja niiden tayttdmiseen seka viittaus MEDDEV-ohjeeseen kliinisesta ar-

vioinnista.

Asetus vaatii, erona direktiiviin, erillisen kliinisen arvioinnin suunnitelman laitteelle tai lai-
teryhmalle. Erillinen kliinisen arvioinnin suunnitelman dokumenttipohja tehtiin valmista-
jalle valmiiksi ja my6s kliinisen arvioinnin raportin dokumentaatiopohja tehtiin valmiiksi.
Naihin pohjiin vietiin kaikki asetuksen vaatimat kohdat ja niitd on valmistajan helppo tay-

dent&&, kun Kliininen arviointi ja sen suunnittelu on ajankohtaista laitteelle.
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Kliiniset tutkimukset

Kliinisia tutkimuksia koskevat vaatimukset ovat ladkinnéllisten laitteiden asetuksessa
esitetty luvussa IV ja liitteessa XV maaritellaan sisalléllisia vaatimuksia tutkimusten do-
kumentointiin. Kliinisten tutkimusten yleiset vaatimukset kasitellaan artiklassa 62, ja se
siséltaa yhteensa seitseman kohtaa. Artiklat 63-81 maarittelevat tutkimusten suoritusten,
kirjaamisen ja raportoinnin vaatimukset. Ladkinnallisten laitteiden direktiivi on kasitellyt
hyvin suppeasti kliinisten tutkimusten sisaltévaatimuksia tai siihen liittyvia dokumentaa-
tiovaatimuksia ja valmistajat ovat aiemmin tukeutuneet kliinisten tutkimusten standardiin,
ISO 14155:2011, tutkimuksia suunnitellessa ja tehdessa. Nyt asetukseen on sisallytetty
hyvin paljon standardin vaatimuksia, mika tekee siitd kansainvalisten ohjeiden kanssa
yhtenevaisen. (Asetus (EU) 2017/745.)

Kliiniset tutkimukset eivét ole viela ajankohtaisia suunnittelulle laitteelle, mutta tutkimus-
ten suunnittelu on kuitenkin jo aloitettu. Kliinisille tutkimuksille oli jo luotu SOP, joka ka-
sittelee kliinisten tutkimusten suunnitelman siséltda ja sen kayttéonottoa. Tahan SOP:iin
paivitettiin nyt my6s asetuksen vaatimukset lisaamalla useampaan kohtaan yksityiskoh-
tia asetuksesta seka tietoa sahkdisesta jarjestelmasta, jossa kommunikointi kliinisten tut-
kimusten osalta tulee tapahtumaan. Valmistajan laadunhallintajarjestelmaan oli myos
erikseen luotu SOP Kliinisten tutkimusten suunnitelman muutoksille. T&han SOP:iin tuli
ainoana lisdyksena siind tapahtuvien isojen muutosten raportointivaatimukset sahkoisen

jarjestelman kautta.

Markkinoille saattamisen jalkeinen valvonta ja vaaratilannejarjestelma

Markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan vaatimukset on esitetty asetuksen luvussa
VII. Luku on jaettu kolmeen osaan: markkinoille saattamisen jalkeiseen valvontaan, vaa-
ratilannejarjestelmaan seka markkinavalvontaan. Kaksi ensimmaistd osaa koskettavat
valmistajia ja kolmas on suunnattu toimivaltaisille viranomaisille heidan suorittaessa
markkinavalvontaa. (Asetus (EU) 2017/745.)

Ensimmaisen osan artikla 83 asettaa vaatimukset markkinoille saattamisen jalkeista val-
vontaa koskevalle jarjestelmalle, ja se sisaltdd yhteensa nelja kohtaa. Artikla 84 esittda
vaatimuksen markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan suunnitelmalle. Artikla 85 ja

86 esittelevat uudet vaatimukset markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan
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raportoinnista. Luokan Ill implantoitavien laitteiden kohdalla raportointi tarkoittaa vahin-
taan vuosittaista maaraaikaista turvallisuuskatsausta (PSUR), valmistajien tulee myds
paivittaa vahintdan vuosittain markkinoille saattamisen jalkeista kliinista seurantaa kos-
keva arviointiraportti ja artiklan 32 vaatima tiivistelma turvallisuudesta ja kliinisesta suo-
rituskyvysta. (Asetus (EU) 2017/745.)

Luvun VII toinen osa koskettaa vaaratilannejarjestelmaa. Artiklat 87 ja 89 kasittelevat
valmistajia koskevia vaatimuksia, joiden mukaan valmistajien on raportoitava tietyn ajan
kuluessa laitteisiin liittyvat vakavat vaaratilanteet seka laitteisiin liittyvat kayttdturvalli-
suutta korjaavat toimenpiteet. Artikla 88 kasittelee valmistajien vaatimuksia koskien lait-
teiden kehityssuuntauksien seurantaa ja raportointia. (Asetus (EU) 2017/745.)

Asetuksen vaatimusten tayttamiseksi kirjoitettiin valmistajalle uusi SOP, Post-Market
Surveillance. Tamé SOP sisaltaa seka markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan toi-
menpiteet ettd vaaratilannejarjestelméan. Markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan
osalta SOP kasittelee valvonnan tavoitteita, toimenpiteitd valvonnan suorittamiseksi
sekd PMS- ja PMCF- suunnitelmien sisaltdvaatimukset. SOP kasittelee myds valvon-
nasta tehtavaa raportointia. Vaaratilannejarjestelman osalta SOP kasittelee tavoitteita,
kayttéturvallisuuta koskevia toimenpiteitd seka kehityssuuntauksista tehtavaa raportoin-

tia.

Markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan SOP:iin sisallytettiin myds eri prosessien
valisia yhteyksia kuvaava kaavio (kuva 5). Kaavion avulla voidaan esittaa, mitka laadun-
hallintajarjestelman prosessit liittyvat olennaisesti markkinoille saattamisen jalkeisen val-
vonnan prosessiin. Kaaviosta nahdaan myads, mitka prosessit antavat tietoa markkinoille
saattamisen jalkeiseen valvontaan sek& mihin prosesseihin markkinoille saattamisen jal-

keinen valvonta itse antaa tietoa.
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| N l
Device Design, Summary of Safety
Risk Management Manufacturing and and Clinical
Labellin Performance
g Y, (Implantable and Class II) Y.
~ N ([ N
Post-Market Clinical literature,
CAPA Surveillance [« Clinical Evaluation Studies, Registries
Post-Market etc.
Clinical A -
\_ Follow-up Y,
\
+ v v
EUDAMED R " N Periodic Safety and
eportin
(non-serigus g PMS for similar Update Report
- devices (PSUR)
incidents) (Class lla, IB and ll, Class | PMS
Report)

Kuva 5. Prosessien valiset yhteydet

Laitteisiin liittyvistd vaaratilanteista raportointi seka raportointiajat kasitelladan SOP:issa
Customer complaint, advisory notice and recall, joka oli jo aiemmin olemassa. Tahan
SOP:iin paivitettiin nyt tieto sahkodisesta raportointijarjestelmasta seka asetuksen vaati-

mukset raportointiajoista.

6.4 Dokumentaatio

Tekninen dokumentaatio

Valmistajan tekninen dokumentaatio laitteesta muodostuu sitd mukaan, kun tuotekehitys
edistyy. Valmistajilla oli jo teknisestd dokumentaatiosta lista, josta kay ilmi, mitd doku-
mentaatiota tarvitaan laitteen vaatimustenmukaisuuden osoittamiseen. Tahan doku-
menttiin tuli ainoana muutoksena direktiivin olennaisten vaatimusten tarkistuslistan
muuttaminen GSPR tarkistuslistaksi. Valmistajan tAmanhetkinen laitteen dokumentaatio
kaytiin lapi myos ladkinnallisten laitteiden asetuksen liitteista Il ja 11l tehtyjen tarkistuslis-
tojen avulla. Kaikki ndissa liitteissé vaadittavat dokumentit valmistaja on aloittanut tuote-
kehityksen kanssa rinnakkain, ja ne taydentyvat kehityksen edetessa. Myos taman pai-
vityksen johdosta asetuksen vaatimat uudet dokumenttipohjat (PMS- ja PMCF-suunni-
telmat seka kliinisen arvioinnin suunnitelma) on saatu valmistajalle valmiiksi ja ne voi-

daan taydentad, kun laitteen suunnittelu on pidemmalla.
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Yksil6llinen laitetunniste

Yksilollinen laitetunniste eli UDI-tunniste on uusi vaatimus Euroopan unionin talousalu-
eella ja talla hetkella on nimetty kolme antajayksikk6d, jotka tayttavéat Euroopan unionin
komission vaatimukset. Laitteen ollessa vield tuotekehitysvaiheessa UDI-tunniste ei ole
ajankohtaista hankkia, mutta valmistajan on ostettava UDI-tunniste joltain nailtd yksi-
kolta, sitten kun se on ajankohtaista. Tassa paivityksessa valmistajan dokumentaatioon
lisattiin UDI-tunnisteesta tietoa kaikkiin SOP:hin, joissa kasiteltiin laitteen jaljitettavyytta

tai merkitsemista.

Laitteen kayttdohje ja etiketti

Laitteen kayttdohjeeseen ja etikettiin tulevista tiedoista on asetuksen liitteessa | maari-
telty vahimmaisvaatimukset. Naiden vaatimusten lisaksi valmistajan tulee tarkastaa viela
kaytettyjen standardien vaatimukset kayttdohjeen ja etikettien osalta. Kéayttdohje ja eti-
ketti eivat ole viela ajankohtaisia laitteen ollessa tuotekehitysvaiheessa, mutta luonnok-
set naista ovat jo valmistajalla olemassa. Kayttbohjeen ja etiketin osalta valmistajalle
tehtiin uusi SOP, Labeling, joka kasittelee asetuksen vaatimuksia kayttdohjeen, etike-

téinnin sek& muun laitteen mukana toimitettavan tiedon osalta.

Implanttikortti

Implanttikortti on uusi vaatimus, joka astuu voimaan asetuksen myota. Implanttikortin
siséltaman tiedon vahimmaisvaatimukset on esitetty asetuksessa ja Euroopan unioni on
my0Os luonut yhtenadisen implantoitavista laitteista kertovan tiedotteen seka implantti-
kortti-pohjan valmistajien kaytettavaksi. Naiden pohjalta valmistajalle tehtiin implanttikor-
tista (kuva 6) seka implantoitavasta laitteesta kertovasta esitteesta (kuva 7) valmiit poh-
jat, joihin valmistaja voi mydhemmin taydent&a puuttuvat tiedot. Liséksi Labeling SOP:iin
kirjoitettiin tietoa implanttikortista ja esitteesta, seka niiden sisaltamén tiedon vaatimuk-

sista.
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FRONT (Handwritten text on pre-printed content)

dtentia International Implant CarcN

\(El, hitps://www.medtentia com/patientinfo /

BACK (Serial printed content in production)

UDI-DI: (01)01234567891234

SN12345678 upi |
Medtentia International Lid Oy
™ Upseerinkate 1, tower 1 QR-
02600 Espoe, FINLAND code

Kuva 6. Implanttikortti edesta ja takaa

FRONT (No stickers — preferred)

Implant Card Leaflet =) M

BACK

38

Device name:

Device type:

Serial number / lot number / batch number:

Unique device identifier (UDI):

Manufacturer: Medtentia International Ltd Oy
Upseerinkatu 1, tower 1,
02600 Espoo. FINLAD
www.medtentia.com

Warnings, precautions or measures to be taken into account:

Expected lifetime of the device:
Any necessary follow-up:

The overall qualitative and quantitative information on the materials and
substances to which patient can be exposed:

Instruction for completion:

1. Name of the patient or patient ID_ To be filled by the hea.lﬂ:care ms‘tmmon / provider

2. Date of implantation. To be filled by the healtheare institution / prov

3. Name and address of the healtheare institution / provider. To be ﬁ]led b} the healtheare
institution / provider.

Intemational Implant Card

Explanation / translation of Symbols

2

Patient Name, Hse 52 namsesTa, hmeno pacients, Patientens navn, Patientenname,
Ovopa agfevers, Nowmbre del paciente, Patsindi nimi, Potilazn nims, Now du
patiznt, Ime i prezime bolesnikz, Imiz i mazwisko pacienta, A beteg neve, Nome del
paziente, Paciento vardas ir pavards, Pacienta virds, uzvirds, Naam patisnt,
Pasisntens nzvn, A betag neve, Nome do doente, Nume pacient, Meno pacienta, Ime
bolnika. Patientens namn

Beaithoane insitufios, étsblssepsent eniaire, canfo d salud, srutrs saria,
g, plandwia shnthy adrowiz,
passo sasenesare, veselibas apripes isstade, sycotdoTaom v Ty UTEie

Teoplant Date, JTora a mmaspase, Daten implantace, Tmplaerngsdzto,

Fecha de § 2 Date
d’implantation, Datum mp]am.nue Eeultztss dzh]mz. Data dell tmpianio,

Dt
Data do implants, Data implantirii, D:mmm:p]anlane Datum vaaditve

Medical Device Name, Nazwa urzadzenia medyemnego, Nizev sdravomuckych

5, Medicinsk anhed, Nama des Madizinprodults, Nombrs del dispositiva
médico, Nom du dispositif médical, Orvosi eszkz nsve, Nawm pi medicinsk snhet,
Ime medicinske naprave Nome do dispositive medico

amameramT;, Prodacet, Fabrkt, Produtiors, Fabricats, Fabricant,
mamifacturer, Harsteller

Patfent Iformation websie, Webova sirnka s mfrmiaces pro pacimiz,
Iaformstomsreabatt fo patantes, Wobseils mit nformsstionen s Pabssten, Siio
web con para el paciente, Site d ions pour le patient,
Informeids honlap bategek szimirm, Sito web con le infermazion per i pazient,
Websits met infomsatie voor patienten, Strona intemetons  informacjami dla
pacjenta

Tramslation of s=rial mamiber iz required languazes

Translation of LOT mmiber in raquired Lzuazes

Evplanation of wique devics idestifier (UDL) m requared languases.

Place to attach the Implant Card

Kuva 7. Implantoitavasta laitteesta kertova esite edesta ja takaa.
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Laakinnallisten laitteiden tietokanta

Laakinnallisten laitteiden tietokantaa varten valmistajalle kirjoitettiin erillinen ohjeistus
(work instruction) laitteiden ja valmistajan rekisterdinnista laékinnallisten laitteiden ase-
tuksen liitteen VI mukaan. Liséksi valmistajan SOP:hin, joissa oli raportointiin tai kom-
munikointiin viranomaisten kanssa liittyvid toimintoja, kirjoitettiin ohjeistusta tulevasta

sahkoisesta jarjestelmasta seka tietokannasta.

7 Muutosten kayttéonottaminen

Tehtyjen muutosten hyvéksyminen aloitetaan sisaisen auditoinnin kautta. Siséisesséa au-
ditoinnissa kaydaan lapi valmistajan dokumentaation taso verraten sité asetuksen ja laa-
dunhallintastandardin vaatimuksiin. Sisaisen auditoinnin suorittaa aina siihen pateva
henkild, joka ei itse liity auditoitaviin prosesseihin tai toimintoihin. Auditoija voi olla yrityk-
sen sisdlta tai yrityksen ulkopuolinen henkild. Sisdisessa auditoinnissa on tarkoitus
kayda lapi dokumentaation taso ennen ilmoitetun laitoksen auditointia sek& saannalli-
sesti kayda lapi ja koota kehitystarpeita dokumentoinnin ja laadunhallintajarjestelmén
suhteen. (Medtentia International Ltd. Oyt 2019.)

Sisdiseen auditointiin valmistautuessaan auditoija perehtyy aikaisempiin auditointira-
portteihin ja huolehtii, etta kaikki tarvittavat standardit tai asetukset ovat auditoinnissa
saatavilla. Auditoija myds huolehtii, ettéa auditointitarkistuslista on saatavilla ja kaytetta-
vissa. Sisaisessa auditoinnissa auditoija kay lapi auditoinnin kohteena olevat dokumentit
paatellakseen vastaavatko ne vaatimuksiin. Erityistd huomiota kiinnitetddn muutoksiin,
joita on tehty edellisen auditoinnin jalkeen. Sisdisen auditoinnin tulokset ja mahdolliset
vaatimustenvastaisuudet dokumentoidaan yrityksen kaytanndn mukaisesti ja auditoinnin
lopuksi auditoija tekee yhteenvedon auditoinnista. LOydetyt vaatimustenvastaisuudet
jaetaan yleisesti pieniin ja suuriin huomioihin ja ne kirjataan erillisiksi vaatimustenvastai-
suuden raporteiksi. Auditoija voi ndiden liséksi antaa parannusehdotuksia dokumentaa-
tioon, ndma kirjataan erilliseksi vaatimustenvastaisuushavainnoista, joita auditoinnissa
tulee. Medtentia International Ltd. Oy:ll& ne kirjataan yrityksen parannusehdotuslokiin.
(Medtentia International Ltd. Oy 2019.)
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Sisdisen auditoinnin raportti, johon on liitetty vaatimustenvastaisuuden raportit, toimite-
taan niita koskettavien prosessien vastaaville ja laatupaallikdlle viimeistaan viikon kulu-
essa auditoinnista. Prosesseista vastaavat henkilét huolehtivat yrityksen kaytantojen
mukaisesti vaatimustenvastaisuuden korjaamisesta sovitussa aikataulussa. Jokainen
vaatimustenvastaisuuden korjaus katselmoidaan ja hyvéksytaan auditoijan toimesta,
minka jalkeen auditointi voidaan niin sanotusti sulkea. Auditoinnin sulkemisesta kirjoite-
taan oma raportti, ja laatupaallikk®d tekee yhteenvedon vield auditoinnin toimenpiteista ja

niiden toimivuudesta yrityksen johdolle. (Medtentia International Ltd. Oyb 2019.)

Sisdisen auditoinnin jalkeen jarjestetdan johdon katselmus. Johdon katselmus on vuo-
sittainen kokous, jossa kaydaan lapi yrityksen asioita seka laitteeseen/laitteisiin liittyvia
asioita. Johdon katselmus pyritddn jarjestamaan kahden viikon sisélla sisaisesta audi-
toinnista. Johdon katselmuksessa laadunhallintajarjestelman muutoksia saaneet doku-
mentit katselmoidaan ja hyvéksytaan kayttoon. Myos sisaisen auditoinnin vaatimusten-
vastaisuudet katselmoidaan ja otetaan huomioon. Dokumentaatioon tehtyjen muutosten
kayttoonottaminen tapahtuu liittdmalla lisdykset osaksi jo valmistajan toimivia proses-
seja. Tama tarkoittaa toimintamallien paivittdmista ja uusien kayténteiden opettelemista
johdon ja henkilokunnan osalta. Valmistaja jarjestaa koulutusta muutosten johdosta tar-
vittaessa. (Medtentia International Ltd. Oyc 2019.)

Luokan Il implantoitaville laitteille asetus maarittelee, ettd vaatimustenmukaisuuden ar-
vioinnissa tulee kayttaa ilmoitettua laitosta. IImoitetun laitoksen valinta on valmistajan
paatettavissa ja valmistajan tulee virallisesti hakea valittua ilmoitettua laitosta. Hakemuk-
sen hyvaksymisen jalkeen osapuolet allekirjoittavat sopimuksen, joka sisadltaa selkeat
ehdot toiminnalle. Asetus edellyttad, etta valmistajien on valittava vaatimustenmukaisuu-
den arviointimenettely laitteelle. Medtentia International Ltd. Oy on valinnut arviointime-
nettelyksi liitteen IX arviointimenettelyn, joka on laadunhallintajarjestelman arviointi ja
ilmoitettuna laitoksena Medtentia International Ltd. Oy:lla toimii TUV SUD. (Asetus (EU)
2017/745; Medtentia International Ltd. Oyc 2019.)

Vaatimustenmukaisuuden arvioinnissa litteen IX mukaan ilmoitettu laitos suorittaa audi-
toinnin valmistajan laadunhallintajarjestelmélle. Jos valmistaja on ilmoittanut kaytta-
vansa harmonisoituja standardeja laadunhallintajarjestelmassaan, ilmoitetun laitoksen
on my@s arvioitava yhdenmukaisuus naiden standardien osalta. lImoitettu laitos muo-

dostaa auditointia varten auditointiryhman, jonka tulee siséltaa vahintaan yksi jasen, jolla
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on valmistajan kayttdmastéa teknologiasta asiantuntemusta ja kokemusta. Auditointi suo-
ritetaan valmistajan tiloissa ja tarvittaessa valmistajan tavarantoimittajien ja/tai alihank-
kijoiden tiloissa asiaankuuluvien prosessien tarkistamiseksi. limoitettu laitos antaa EU:n
laadunhallintajarjestelmaa koskevan todistuksen, kun se toteaa, etta laadunhallintajér-
jestelma vastaa laakinndllisten laitteiden asetuksen vaatimuksia. Valmistaja on velvoi-
tettu ilmoittamaan ilmoitetulle laitokselle kaikki laadunhallintajarjestelmaa tai laitetta kos-
kevat suunnitellut merkittavat muutokset, jotta ilmoitettu laitos voi arvioida ehdotukset ja
lisdauditoinnin tarpeellisuuden. Kaikki merkittavien muutosten hyvaksynnéat on liitettava
EU:n laadunhallintajarjestelmaa koskevaan todistukseen. limoitettu laitos on velvoitettu
tekemaan vuosittain auditoinnin valmistajalle, jotta se varmistaa hyvaksytyn laadunhal-
lintajarjestelmén ja markkinoille saattamisen jalkeisen valvonnan suunnitelman noudat-
tamisen. Lisaksi ilmoitettu laitos on velvoitettu suorittamaan vahintaén kerran viidesséa

vuodessa auditoinnin ilman ennakkoilmoitusta. (Asetus (EU) 2017/745.)

Laadunhallintajarjestelman liséksi valmistajan laitteelle kokoamat tekniset asiakirjat ar-
vioidaan vaatimustenmukaisuuden arvioinnin yhteydessa. Teknisten asiakirjojen arvioin-
tia sovelletaan asetuksen liitteen 1X luvun kaksi mukaan. Korkeamman riskiluokan lait-
teiden valmistajien on laadunhallintajarjestelman arvioinnin hakemuksen liséksi haettava
erikseen teknisten asiakirjojen arviointia ilmoitetulta laitokselta. Hakemuksen hyvéksy-
misen jalkeen ilmoitettu laitos arvioi valmistajan esittamat tekniset asiakirjat ja huomiota
Kiinnitetdan erityisesti kliiniseen tutkimusnayttéon ja kliiniseen arviointiin. Jos ilmoitettu
laitos toteaa, ettd tekniset asiakirjat tayttavat asetuksen saannodkset, se antaa valmista-
jalle EU:n teknisten asiakirjojen arviointitodistuksen. Hyvaksyttyyn laitteeseen tehtavat
muutokset valmistajan on ilmoitettava ilmoitetulle laitokselle, jos muutokset ovat sellai-
sia, etta ne vaikuttavat laitteen turvallisuuteen ja suorituskykyyn tai laitteen kaytolle maa-
rattyihin edellytyksiin. limoitettu laitos arvioi, edellyttavatk® muutokset uutta vaatimus-
tenmukaisuuden arviointia vai voidaanko ne huomioida arviointitodistuksen lisdyksella,

jolloin ne lisataan valmistajan arviointitodistukseen. (Asetus (EU) 2017/745.)

8 Yhteenveto

Taman insindoritydn tavoitteena oli tehda laakinnallisten laitteiden asetuksen vaatimat

muutokset implantoitavan laitteen ja valmistajan dokumentaatioon. InsinGority6 tehtiin

MDS Finlandin asiakasyritykselle Medtentia International Ltd. Oy:lle, joka kehittaa
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syddmeen asennettavaa mitraalilapan vuodon tai kdanteisvirtauksen korjaavaa laitetta.
Laakinnallisten laitteiden asetus tulee voimaan toukokuussa 2020, joten yrityksen doku-
mentaation paivittaminen oli ajankohtaista. Insin66ritydssa paivitettiin valmistajan ole-
massa olevaa laadunhallintajarjestelmaa seka katselmoitiin laitteen teknisen dokumen-
taation tila ja tehtiin tarvittavat lisdykset dokumentaatioon asetuksen vaatimusten mukai-

sesti.

Tyo aloitetiin tekemalla GAP-analyysi valmistajan dokumentaatiosta suhteessa asetuk-
sen vaatimuksiin ja samalla kirjattiin ylos muutosehdotukset dokumentaatioon. Valmis-
tajan dokumenttien paivitys tehtiin ehdotusten pohjalta noudattamalla asetuksen vaati-
muksia. Ladkinndllisten laitteiden asetus tuo monia pienia tarkennuksia ja lisdyksia lait-
teen ja valmistajan dokumentaatioon seka suurempia kokonaisuuksia valmistajan huo-
lehdittavaksi. Merkittavimpi& muutoksia asetus tuo laitteiden luokittelusaantéihin, ase-
tuksen soveltamisalaan, kliiniseen arviointiin sek& markkinoille tulon jalkeiseen valvon-
taan. Lisdksi asetus vaatii kaikille ladkinnallisten laitteiden valmistajille laadunhallintajar-
jestelman kayttéonoton seka laitteiden yksildllisen tunnistamismerkinnan. Asetus myoés
yksildi laitteiden teknisen dokumentaation sisallén ja lisda valmistajien raportointivaati-

muksia valvovalle viranomaiselle.

Paivityksessa valmistajan laadunhallintajarjestelmaan liséttiin asetuksen vaatimukset
valmistajan jo olemassa oleviin prosesseihin, joilla varmistetaan, ettd asetus otetaan tay-
sipainoisesti huomioon. Paivityksessa muutettiin yhteensa 16 prosessia seka kirjoitettiin
kaksi uutta prosessia valmistajalle. Paivityksen yhteydessa tehtiin myds dokumentointi-
pohjia valmistajalle hyddynnettavaksi raportoinnissa ja laitteen teknisessa dokumentoin-
nissa myohemmin. Liséksi valmistajalle kirjoitettiin laitteen ja valmistajan rekisterdinnista
tyoohje. Paivityksen myo6ta valmistajan laadunhallintajarjestelma luo hyvan pohjan ase-
tuksen vaatimuksiin vastaamiseksi ja ohjaa laitteen teknisen dokumentaation muodos-

tumista laitteen suunnittelun ja kehityksen aikana.

Paivitetty laadunhallintajarjestelma tullaan auditoimaan sisaisen seké ulkoisen auditoijan
toimesta, joiden johdosta dokumentaatioon voi tulla muutoksia. Dokumentointiin oli
haasteellista 16ytaa riittava taso, jolla asetuksen vaatimukset tulevat taytetyksi. Nain ol-
len auditointien tuomat havainnot laadunhallintajarjestelman paivityksesta tulevat ole-

maan arvokasta tietoa valmistajan laadunhallintajarjestelmén edelleen kehittAmiseen.
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Auditoinneissa saadut havainnot tullaan kirfjaamaan vaatimustenvastaisuuksien rapor-

teiksi ja korjaamaan yrityksen prosessien mukaisesti MDS Finland Oy:n toimesta.

Paivityksen jalkeiset syksyn 2019 auditoinnit keskittyivat laadunhallintajarjestelmastan-
dardin vaatimustenmukaisuuteen, jolloin asetuksen tuomat muutokset eivat olleet audi-
toinneissa huomion alla. Auditoinneissa tulleet havainnot olivat kaikki pienia ja kosketti-
vat laadunhallintajarjestelman prosesseja tai dokumentaatiopuutteita. Sisdisessa audi-
toinnissa tuli yksi havainto ja ilmoitetun laitoksen auditoinnissa nelja havaintoa. Kaikille
havainnoille tullaan tekemaan toimintasuunnitelma ja korjaamaan ne kuuden kuukauden

kuluessa auditoinnista.
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