DIN EN ISO 10993-17:2026-05 (D)

Biologische Beurteilung von Medizinprodukten - Teil 17: Toxikologische
Risikobewertung von Medizinproduktbestandteilen (ISO 10993-17:2023 + Amd

1:2025); Deutsche Fassung EN ISO 10993-17:2023 + A1:2025

Inhalt Seite
EUTOPAiSCRES VOIWOT T .ciiiuiiinsmsaisssnssissssnssssssnssssssssnsssassssssssassssssassssssssassssssssas sess sasas sesssas sess sasas sesssas nss sassssesssas snsssassnsssasasss 9
Européiisches Vorwort der Anderung 1 Gil.......eeenecnncesessesssessssessssssessssssssssssssessssssssssssssssesssesssessees 10

Anhang ZA (informativ) Zusammenhang zwischen dieser Europidischen Norm und den

grundlegenden Sicherheits- und Leistungsanforderungen der abzudeckenden

Verordnung (EU) 2017 /745 sssssssssssssssssssasssassssssssssssssssessssssssssssssss 11
V0 1) o . 16
Vorwort der ANAerung 1 (l........ocesnenesssessssessssssssssssssssessssssessssssssssssssssssssssesssesssssssssssssssssssssssssssssssssssses 18
00 1T 1 U D, 19
1 Anwendungsbereich.... i ———————————————————— 21
2 JAVEO) o 4 B L T g ) 21
3 3 o 22
4 AbKiirzungen und SYMDBOLE ... ———————————— 28
5 Bewertung des toxikologischen Risikos im Rahmen des biologischen Beurteilungs-

o 0 A T 30
5.1 AlLGEIMEINES ...ucurucrrriiessssssss s e R R AR AR SRR A S AR E R RE A EE R SRR AR RERE SRR R SRR AR AR SRR RS 30
5.1.1 Grundsitze der Risikobeurteilung .........—————— 30
5.1.2 Ermittlung von GefahrdunGen......ccocuimsmmimmsmsmssmssssssmssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssssasss 31
5.1.3 RiSIKOEINSCRAZUNG.....ccorismrmsmrmsmsmsssssmssisssssssssssss s s s s s sas s s sas e sas s e s s s nananss 31
5.2 Prozess der Bewertung des toxikologischen RiSIKOS ..., 34
6 Bestandteil-spezifische toxikologische INfOormationen ... ———— 36
6.1 B 1 e 14 =) 10 36
6.2 Identifizierung gefihrlicher Bestandteile...........o 37
L/ R 1 1 == T3 0 o LT, 37
6.2.2 Anwendung des toxikologischen Screening-GrenZwertes ... 39
6.2.3 Identifizierung von Humankarzinogenen oder vermuteten Humankarzinogenen...........cccecueuu. 40
6.2.4 Auswahl des AusgangspPUNKLEES ... —————————_——_——— 40
7 Tolerierbare Kontaktdosis, tolerierbare Aufnahme und toxikologisch relevanter

R0 102 B S 4 <) 41
71 Ableitung VON TCL UNA T i sssssssssssssssssssss s ssssssssssssss st st sssssssssasssassnassnssses 41
7.2 ANWENAUNG deS TTC ...ciiiiimiiisisi s RS ES R RS R S 41
8 Schitzung der EXpoSitionSAOSIS ... ssssssssssssssssssassssssssasss 42
9 R T4 12 0 1 T LTy 2= 11D L, 43
9.1 AlIZEIMEINES ...t AR RS 43
9.2 Berechnung der SicherheitSSPanNE ... —————————————————— 44
L I T W 1 1) 14 =5 14 44
9.2.2 Kombinieren von MoS-Werten zur Untersuchung der Additivitit von Schiden.........cccoeeesieunas 46
10 AkzeptanzKriterien fiir toxikologische RiSIKeNn ... 47
0.1 AllGEIMEINES cuurrreracsnsssassesssssasssssssssssssssassssssssss e s s e sa s e EaE AR RS SRR AR R AR AR RRE A AR RRR AR RE R RRR AR R AR AR R R R AR R R RRRRE RS 47
10.2 Weitergehende Risikoanalyse, Risikobewertung oder Risikokontrolle..........ooennmnmnmsessssssnnns 47



11 Anforderungen an die Berichterstattung.........om s —————————— 48

Anhang A (normativ) Bewertung der Qualitit toxikologischer Daten bei der Auswahl eines

AusgangSpUuNKEES (POD) ....cccoismmsmssmmsmsmssmsssmssssssssmssssssssssssssssssssssssssssassssssssasssssssssssssssassssessssssssesssassssssasassens 49
Anhang B (normativ) Ableitung toxikologischer Screening-Grenzwerte........ s 50
B.1 AlLGEIMEINES ...cueiisesssisssnsssasssssssssss s e e e e s R A h AR AR E RS EE R EE R SRR RE SRR SRR RERERERERRSA SRS ARRRAR RS R 50
B.2 BereChNunNg des TSL .. s s s A s e 51
B.3 Anwendung von toxikologischen Screening-GrenZwerten....... s 51
Anhang C (normativ) Ableitung der TI oder TCL eines Bestandteils fiir ausgewihlte Endpunkte....... 57
C1 AllGEIMEINES ...t R R 57
C.2 Festlegung der TI fiir Nicht-Krebs-EndpunkKte ... 57
O L V1 =3 1Ty 0 0 LT 57
C.2.2 Bestimmung von Unsicherheitsfaktoren....... s ——————— 57
C.2.3 Bestimmung des ModifikationSfaKtors ... ——————— 61
C.2.4 Ableitung des Nicht-Krebs-TI-Wertes.......ummmmmmmmmmmmsssmssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssns 61
C.3 Festlegung der TI fiir Krebs-ENAPUNKEE .......cccvmninnmnismsmsmsmssssssssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnss 62
O L 1 1 7= 1 T3 0 0 LT 62
C.3.2 Schitzung des KrebsSTiSiKOS ... sssssssns 62
C.4 Festlegung der tolerierbaren KontaktdoSen........ccummmmsmsmsmssmssmsmssmsmsmmsmssssssssssssssssssssssss 64
O L 1 1 =) 1 1 1T 64
C.4.2 Festlegen der TCL fiir den Endpunkt Irritation ... 64
C.4.3 Bestimmung von Unsicherheitsfaktoren fiir die TCL .......ccocummmmmmsmmmmmssmssssssssssssssssss 65
C.4.4 Bestimmung des TCL-ModifikationSfaKtors........commmmmsssssss s 65
Anhang D (informativ) Typische Annahmen fiir biologische Parameter ..o, 67
D.1 B 7o) 14 1= 10 T, 67
D.2 5 N 0D 4T 1 130 =) 67
0 20720 R 1 (=) 4 - ol 1 SRR 67
|0 2002 ¥ i - 68
D 2008 ' 1 T 68
D 072007 S 5 ) 14 -] =) o 68
|0 07208 T\ (=) T o 1] SRR 68
0 202 S 5 1+ o 69
|0 20700 AN 1€ ) 43 11 o] 1<) 1 0 69
Anhang E (normativ) Schatzung einer EXposSitionSdosis ... 70
E.1 B 1) 14 1= 10 T, 70
E.2 Schitzung der Expositionsdosis basierend auf Informationen iiber die

FreisetZungsSKINetiK. s s s s e s s e 71
E.3 Ermittlung der geschitzten ungiinstigsten Expositionsdosis basierend auf maximaler

30 o Ty 74 1 74
DA J00 T 1 1 1) 1 1 1T 74
E.3.2 Alternatives Verfahren fiir die Berechnung einer EEDy.x basierend auf maximaler

00 o] T 74 1 o 80
E.4 Schitzung der Expositionsdosis fiir eine reizende SUbStanz .........ccummms—————— 80
Anhang F (informativ) Bereitstellung von Informationen zur Bewertung des toxikologischen

2 10 81
F.1 B F e 14 =) 1 T, 81
F.2 Erforderliche BegrindUNEEN .......cuussssssisisismsmssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssssssssssssssssssssssnes 81
F.3 Bestandteil, Verwendung des Medizinproduktes und Bestandteil-spezifische Bewertung

des toxikologischen RiSIKOS. ... sssssssssssssssssssssass 82
F.4 Beispiele fiir die tabellarische Darstellung von Bewertungen des toxikologischen Risikos.... 84
IR = s LD g o0 ] ] SRR 90

Bilder

Bild 1 — Bewertung des toxikologischen Risikos im Rahmen des biologischen Beurteilungs-
o 0 ATy N 34



Bild 2 — Kritische Schritte bei der Bewertung des toxikologischen RiSiKos ... 36

Bild 3 — Schiitzung der EXpoSitionSAOSIS ... 42
Tabellen
Tabelle ZA.1 — Zusammenhang zwischen dieser Europidischen Norm und Anhangl der

Verordnung (EU) 2017/745 [ABL.L 117] und zu System- bzw. Prozessanforderungen,
einschlief3lich derjenigen, die sich auf  Qualititsmanagementsysteme,
Risikomanagement, Systeme zur Uberwachung nach dem Inverkehrbringen, klinische
Priifungen, die klinische Bewertung oder die klinische Nachbeobachtung nach dem

Inverkehrbringen bezZiehen ... ——————— 11
Tabelle ZA.2 — Normative Verweisungen aus Abschnitt2 dieses Dokuments und ihre
entsprechenden europdischen Veroffentlichungen ... 15

Tabelle 1 — MoS-Werte, die zu beriicksichtigen sind, wenn Daten zur Freisetzungskinetik von

Bestandteilen nicht verfiigbar Sind ........oc—————————— 45
Tabelle 2 — Beispiel fiir die Berechnung einer MoS auf Grundlage einer angenommenen
Freisetzung fiir ein Langzeitimplantat und zwei TI-Werte ... 45

Tabelle B.1 — Toxikologischer Standard-Screening-Grenzwert TTC und D fiir TSL-Berechnungen.... 51

Tabelle B.2 — Anwendung von toxikologischen Screening-Grenzwerten fir TQ.......c.cossmsmsessssnsesesseseses 52
Tabelle C.1 — Zusitzliche Unsicherheitsfaktoren, die bei der Ableitung einer TI zu
beriickSiChtigen SINd ... e 59
Tabelle E.1 — Auswahl der Zeitspannen fiir die Beurteilung der HQy k. ...c.souusmsmsmssmsssessssssssmsssssssssssssssssssseses 72
Tabelle EE2 — Abschnitt E.2, BEISPIEL 1 — EEDn.x-Werte fiir einen Bestandteil nach
GLEICHUNG (E.1) corvtiuimsmsessssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssassssssssasssss sassssesssassssssasss et sassssesssassesssssassssssassssenssassssssasasss 73
Tabelle EE3 — Abschnitt E.2, BEISPIEL 2 — EEDnax-Werte fiir einen Bestandteil nach
GLEICHUNG (E.1) corvtiurcrmserassmsessssesmssssssssssssssssssssssssssssassssesssassess sassssess sassesesasas sess sasss e s sas sesesssassesesasss enssassenesasasse 74
Tabelle E.4 — Auswahl von Rg-StandardWerten .......ccuurrrsssrsmssssssssssssssssssssssssssssssesssssssssssassassssssssssssssssssssss 75

Tabelle E.5 — Abschnitt E.3, BEISPIEL 1 — EED.x-Werte fiir ein Gewebe- oder Knochen-
Langzeitimplantat nach Gleichung (E.3) .. 77

Tabelle E.6 — Abschnitt E.3, BEISPIEL 2 — EED.x-Werte nach Gleichung (E.3) fiir ein einzelnes
Medizinprodukt zum Einmalgebrauch (Einwegartikel) bei kumulativer langzeitiger
Exposition durch wiederholte Anwendung alle 24 h.......——— 78

Tabelle E.7 — Abschnitt E.3, BEISPIEL 3 — EEDy.x-Werte nach Gleichung (E.3) fiir ein einzelnes
Medizinprodukt zum Einmalgebrauch (Einwegartikel) bei kumulativer langzeitiger
Exposition durch wiederholte Anwendung alle 3 d.......cccuinni————— 79

Tabelle E.8 — Abschnitt E.3, BEISPIEL 4 — EEDnax-Werte nach Gleichung (E.3) fiir ein einzelnes

Medizinprodukt zum Einmalgebrauch (Einwegartikel) bei kumulativer langzeitiger
Exposition durch wiederholte Anwendung alle 60 d ... —— 79

Tabelle F.1 — Zusammenfassung der Begriindungen, die in den Bericht aufzunehmen sind................ 81



Tabelle F.2 — Medizinprodukt-spezifische Informationen ... 84
Tabelle F.3 — Informationen zum TSL......cmssssssssssss s 84
Tabelle F.4 — Bestandteil-spezifische toxikologische Informationen .........cccouvnnmnnnnnnmssnnssssn, 85

Tabelle F.5 — Informationen iiber die tolerierbare Kontaktdosis und die tolerierbare Aufnahme.... 85

Tabelle F.6 — Informationen zum toxikologisch relevanten Schwellenwert..........cccocourmnvnnnsnnnsnsnsesnsnsnns 86
Tabelle F.7 — Geschitzte EXpOSitioNSAOSIS...ccuimmimsmsmssismsmsmsmssmsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssssssassssssssassens 87
Tabelle F.8 — Berechnung von Werten fiir die Sicherheitsspanne ..., 88
Tabelle F.9 — Zusammenfassung der Beurteilung der Sicherheitsspanne ... 89



		2026-04-30T19:04:37+0000
	DIN Deutsches Institut fuer Normung e. V.
	Dokument ist zertifiziert




