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Smjernice o vrstama i u¢inkovitosti in vitro dijagnostickih testova za COVID-19

(2020/C 1221/01)

1. Cilj i podrudje primjene

Testiranje na prisutnost ili prijasnju izloZenost virusu SARS-CoV-2 kljucan je aspekt suzbijanja pandemije bolesti COVID-
19 i krize javnog zdravlja koju je izazvala. Da bi se pandemija uspjeSno obuzdala, hitno je potrebno povecati broj
testiranja. Za djelotvorno upravljanje u razli¢itim fazama pandemije prvo treba razumjeti koje se informacije mogu dobiti
kojim testom, tj. koja mu je namjena, a zatim koliko je test u¢inkovit, tj. u kojoj mjeri ispunjava svoju namjenu.

Ovaj dokument donosi smjernice o ta dva aspekta. On sadrzava opis pravnog okvira EU-a za in vitro dijagnosticke
medicinske proizvode za testiranje na COVID-19, pregled razli¢itih vrsta testova i njihove namjene, a i razmatranja o
ucinkovitosti 1 validaciji u¢inkovitosti proizvoda. U njemu su elementi koje drzave clanice trebaju uzeti u obzir u
definiranju nacionalnih strategija, a gospodarski subjekti u stavljanju proizvoda na trziste kako bi sigurni i u¢inkoviti
proizvodi za testiranje na COVID-19 bili dostupni u EU-u. To je posebno vazno da bi se procijenio u¢inak protumjera
za zatitu javnog zdravlja i osmislile sigurne strategije za njihovo postupno ukidanje.

2. Pravni okvir EU-a za proizvode za testiranje na COVID-19

Trenutacno se na testove za COVID-19 primjenjuje Direktiva 98/79/EZ o in vitro dijagnostickim medicinskim
proizvodima ('). Da bi se ti testovi mogli staviti na trziste EU-a, proizvodaci se moraju pridrzavati odgovarajucih
odredbi te direktive. Konkretno, svaki proizvoda¢ mora sastaviti tehnicku dokumentaciju koja sadrzava dokaze o
sukladnosti sa zahtjevima iz Priloga 1. toj direktivi, ¢ime izri¢ito pokazuje da je test siguran i da ispunjava svoju
namjenu. Kako je objasnjeno u tocki 3. ovih smjernica, proizvodaci testove mogu namijeniti za upotrebu zdravstvenim
djelatnicima ili laicima (testovi za samotestiranje). Na testove za COVID-19 namijenjene za upotrebu zdravstvenim
djelatnicima moze se staviti oznaka CE na temelju izjave proizvodaca da su zahtjevi te direktive ispunjeni (izjava o
sukladnosti). Za proizvode za samotestiranje potrebno je ukljuciti prijavljeno tijelo koje mora provesti dodatnu
provjeru tehni¢ke dokumentacije.

U toj je direktivi propisano da drzava ¢lanica smije iznimno, u interesu zastite zdravlja, na propisno utemeljen zahtjev
na svojem drzavnom podrudju odobriti stavljanje na trziste pojedinacnih proizvoda za koje jo§ nisu provedeni
primjenjivi postupci ocjenjivanja sukladnosti (npr. dok jo$ nije dovrSena evaluacija proizvoda). U postupku donosenja
takvog nacionalnog odstupanja nacionalno nadlezno tijelo drzave ¢lanice mora za svaki proizvod paZljivo razmotriti
rizike i koristi koji proizlaze iz njegove dostupnosti za trenutacnu uporabu. Drzave ¢lanice imaju razlicite nacionalne
postupke za donosenje tih odstupanja.

() SLL331,7.12.1998,, str. 1.
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Prema toj direktivi proizvodi koji se proizvode i upotrebljavaju unutar iste zdravstvene ustanove (tzv. interni proizvodi)
izuzeti su od primjene prethodnih zahtjeva. Takva praksa obi¢no je obuhvaena nacionalnim propisima, koji se medu
drzavama ¢lanicama mogu znatno razlikovati.

Direktivu ¢e od 26. svibnja 2022. zamijeniti Uredba (EU) 2017/746 o in vitro dijagnostickim medicinskim
proizvodima (}. U toj je uredbi propisano prijelazno razdoblje koje je pocelo na dan njezina stupanja na snagu (svibanj
2017.). Tijekom tog razdoblja sukladnost in vitro dijagnostickih medicinskih proizvoda moze se ocjenjivati u skladu s
Uredbom ili u skladu s Direktivom.

3. Pregled vrsta i namjena testova

Testovi se mogu razvrstati po znanstvenom temelju, tehnologiji, predvidenim korisnicima i mjestu testiranja. Da bi se ti
proizvodi upotrebljavali na pravi nacin, vrlo je vazno dobro razumjeti kombinaciju odgovaraju¢ih definicija.

Po kriteriju znanstvenog temelja danas dostupni testovi za COVID-19 mogu se ugrubo podijeliti u dvije kategorije:
testovi koji otkrivaju virus SARS-CoV-2 i testovi koji otkrivaju prijasnju izloZenost virusu (to¢nije, imunosnu reakciju
ljudskog tijela na infekciju).

Prva kategorija dijeli se na dvije potkategorije: na testove koji otkrivaju genetski materijal virusa (tehnikom reverzne
transkriptaze lancane reakcije polimeraze, tj. RT-PCR testovi) i na one koji otkrivaju sastavne dijelove virusa kao $to su
proteini na njegovoj povrsini (testovi na antigene). U tim se testovima obi¢no testiraju izluCevine nosa ili Zdrijela (tj.
brisovi i lavaze). Svjetska zdravstvena organizacija (WHO) () i Europski centar za sprecavanje i kontrolu bolesti
(ECDQ) (%) trenutacno za dijagnosticiranje bolesti COVID-19 preporucuju RT-PCR testove. Testovi na antigene nacelno
se mogu koristiti za dijagnosticiranje, ali zasad ih nema puno.

Testovi za otkrivanje izloZenosti obi¢no otkrivaju antitijela u krvi koja je pacijentovo tijelo stvorilo u reakciji na infekciju
virusom. Njih se naziva i seroloskim testovima jer se njima obi¢no testira serum. Na trZiStu postoje brojni testovi na
antitijela protiv virusa SARS-CoV-2. U¢inkovitost testova na antitijela u ranom dijagnosticiranju bolesti COVID-19 nije
velika jer se prisutnost antitijela u krvi bolesnika moze otkriti tek nekoliko dana nakon infekcije. To ovisi o dva faktora:
imunosnom sustavu pojedinca i osjetljivosti primijenjene tehnike (). Osim toga, antitijela su prisutna u tijelu neko
vrijeme i nakon prestanka infekcije. Testiranje na antitijela ne moze pouzdano potvrditi prisutnost ni odsutnost virusa
SARS-CoV-2 pa stoga ti testovi nisu prikladni za procjenu je li testirana osoba zarazna za druge. Usprkos tome, testovi
na antitijela mogli bi biti vrlo vazni za provodenje seroepidemioloskih istrazivanja velikih razmjera na populaciji, npr.
za procjenjivanje imunoloskog statusa radnika i kao jedan od elemenata za usmjeravanje strategija za postupno
ukidanje mjera kad se pandemija stavi pod kontrolu. (%)

Gledano po kriteriju tehnologije, komercijalni testovi s oznakom CE mogu se podijeliti u dvije kategorije: automatizirani
testovi za upotrebu u analizatorima i brzi testovi, definirani kao kvalitativni ili polukvantitativni proizvodi koji se koriste
pojedinacno ili u malim serijjama, ne uklju¢uju automatizirane postupke i projektirani su tako da brzo daju rezultat ().
Treba imati u vidu da i automatizirani testovi mogu biti brzi i projektirani kao prenosivi, ali oni nisu obuhvaceni u
definiciji brzih testova. Komercijalni RT-PCR testovi nacelno su automatizirani testovi koji nisu u kategoriji brzih
testova, iako se pocinju pojavljivati i kao prenosivi proizvodi. Testovi na antigene su brzi testovi (neki od njih imaju
CitaCe za tumacenje rezultata). Testovi na antitijela postoje i kao automatizirani i kao brzi testovi.

Pocetkom travnja 2020. oznaku CE u skladu s Direktivom 98/79/EZ okvirno je imao sljedeci broj proizvoda za
testiranje na COVID-19 (’): 78 RT-PCR testova, 13 brzih testova na antigene i 101 test na antitijela, ve¢ina od kojih je
brza. Treba voditi ra¢una da se dostupnost testova znatno razlikuje medu drzavama ¢lanicama. Medu mogudim su
razlozima to $to ih je proizvoda¢ mozda namijenio za trZista izvan EU-a ili to §to u svim drZavama ¢lanicama nema
distributera koji bi prodavao te proizvode. Dostupnost se s vremenom i mijenja ovisno o, na primjer, logistickim
faktorima u proizvodnji i distribuciji.

() SLL117,5.5.2017., str. 176.

() https://[www.who.int/publications-detail laboratory-testing-for-2019-novel-coronavirus-in-suspected-human-cases-20200117

() Brza procjena rizika: Pandemija bolesti COVID-19 uzrokovana koronavirusom 2019.: povecano Sirenje bolesti u EU-u/EGP-u i UK-u —
osmo aZzuriranje https:/[www.ecdc.europa.eu/en/publications-data/rapid-risk-assessment-coronavirus-disease-2019-covid-19-pandemic-
eighth-update

() Na primjer, detekcija boja je manje osjetljiva tehnika od detekcije fluorescencije.

() Odluka Komisije 2002/364/EZ o zajednickim tehnickim specifikacijama za in vitro dijagnosticke medicinske proizvode (SL L 131,
16.5.2002., str. 17).

() 1z radnog dokumenta sluzbi Komisije sastavljenog u okviru projektne skupine koja uklju¢uje Komisiju, ECDC i stru¢njake iz nadleznih
tijela za in vitro dijagnostiku i tijela za procjenu zdravstvenih tehnologija. To su samo informacije koje su bile javno dostupne
6. travnja 2020. Te informacije nisu dodatno provjeravane. Dokument Ce biti objavljen na internetskim stranicama Komisije.
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Kad je rije¢ o predvidenim korisnicima, proizvoda¢i mogu namijeniti testove zdravstvenim djelatnicima ili laicima
(testovi za samotestiranje).

Gledano po mjestu testiranja, proizvodi mogu biti za upotrebu u laboratoriju ili izravno na pacijentu, tj. na mjestu
pruZanja skrbi, $to znaci da se provode blizu pacijenta i izvan laboratorija (). U EU-u je predvideno da testove za
testiranje izravno na pacijentu upotrebljavaju iskljucivo zdravstveni djelatnici. Pojam testa za testiranje izravno na
pacijentu ne upotrebljava se za proizvode koji su namijenjeni laicima; ti se proizvodi moraju svrstati u kategoriju
testova za samotestiranje.

Da bi se dobro pripremile informacije za izradu nacionalnih strategija, posebno je vazno staviti svaku vrstu testa u
odgovarajudi kontekst s obzirom na namjenu, na primjer dijagnosticiranje ili probir. To znadi da treba uzeti u obzir
specifi¢nu ciljanu populaciju (npr. zdravstveni djelatnici, $ira javnost), fazu bolesti za koju ih se namjerava koristiti (npr.
asimptomatske/zdrave osobe, potvrdeni slu¢ajevi, pacijenti koji se otpustaju iz bolnice) i klinicku odluku donesenu na
temelju rezultata testa.

4. Razmatranja o elementima u¢inkovitosti testova

U Direktivi 98/79/EZ propisano je da se proizvodi moraju projektirati i proizvesti na takav na¢in da odgovaraju namjeni
prema specifikacijama proizvodaca, uzimajuéi u obzir opéeprihvacena najnovija tehnoloska dostignuca. Proizvodi
moraju biti u¢inkoviti, a posebno s obzirom na analiticku osjetljivost, dijagnosticku osjetljivost, analiticku specifi¢nost,
dijagnosticku specifi¢nost, to¢nost, ponovljivost, uklju¢ujuéi provjeru poznatih relevantnih smetnji i granice detekcije,
koje navodi proizvodac (°).

Namjena mora biti navedena u uputama za uporabu ifili na oznaci na proizvodu, osim ako korisniku nije ocita (*°).
Mora biti potpuno i precizno opisana, $to obuhvaca predvidenog korisnika i klinicke aspekte, kao $to je ciljana
populacija. Upute za uporabu moraju sadrzavati i podatke o stopama ucinkovitosti za te parametre (). Tehnicka
dokumentacija proizvoda mora sadrzavati odgovarajue podatke za procjenu u¢inkovitosti koji pokazuju ucinkovitost
koju navodi proizvoda¢, potkrijepljene referentnim sustavom mjerenja (gdje postoji) s informacijama o referentnim
metodama, referentnim materijalima, poznatim referentnim vrijednostima, to¢no§¢u i koristenim mjernim jedinicama.
Ti bi podaci trebali potjecati iz studija u klinickom i drugom odgovarajuéem okruzenju ili iz relevantne referentne
literature (*?). Informacije o utvrdivanju u¢inkovitosti trebaju biti potpune kako bi se mogla procijeniti njihova kvaliteta.
Na primjer, proizvodaci bi trebali jasno navesti usporedne metode, broj ispitanika u studiji u¢inkovitosti i podjelu tih
ispitanika na pozitivne ili negativne.

Proizvoda¢ mora potvrditi da je proizvod proizveden uzimajudi u obzir ,najnovija dostignuéa” u pogledu parametara
ucinkovitosti iz prvog odlomka ovog odjeljka. ,Najnovija dostignuca” ne znaci da proizvod mora biti najbolji svoje
vrste. Medutim, ucinkovitost proizvoda ne smije biti lo$ija od one koja se mozZe posti¢i uz razuman trud i koju postize
vecina proizvoda (). Kad je rije¢ o COVID-u 19, odito je da se ,najnovija dostignuca” brzo mijenjaju. Proizvodaci bi
svejedno trebali nastojati primjenjivati taj pristup onoliko koliko je to razumno moguce.

Mogudi su razliciti kompromisi izmedu parametara: na primjer izmedu osjetljivosti testa (otkrivanje najveceg broja
pozitivnih osoba) i njegove specificnosti (sposobnost razlikovanja stvarno pozitivnih od lazno pozitivnih rezultata).
Test koji je vrlo osjetljiv na otkrivanje ciljnog pokazatelja vjerojatnije Ce otkrivati i sli¢ne, povezane pokazatelje koji
nisu oni traZeni, tj. takav test mozZe biti manje specifican. Drugi primjer je niska granica otkrivanja koja moze znaciti
nizu obnovljivost rezultata ispitivanja. Razlicite kombinacije parametara mogu se obrazloziti na temelju namjene
proizvoda: brzi probir, dijagnosticiranje, potvrda itd. Na primjer, kad se osoba pregledava prvi put, trebalo bi
upotrijebiti vrlo precizan test s niskim postotkom lazno pozitivnih rezultata i svakako vrlo niskim postotkom lazno
negativnih rezultata. Ako se osoba s pozitivnim testom pregleda nekoliko dana kasnije, test smije imati toleranciju za
lazne pozitivne rezultate (jer je osoba vjerojatno jo$ uvijek pozitivna), ali ne i za laZne negativne (jer bi to moglo navesti
na krivi zakljucak). Takoder, ako test koji je jednostavan za uporabu i jeftin ima relativno nisku specifi¢nost, ta se slabost
moze kompenzirati tako da se test ponovi dva ili ¢ak tri puta.

%) http://www.imdrf.org/docs/imdrf/final/technical [imdrf-tech-181031-grrp-essential-principles-n47.pdf
%) Tocka 3. dijela A Priloga I. Direktivi 98/79/EZ.
1) Tocka 8.5. dijela B Priloga I. Direktivi 98/79/EZ.
) Tocka 8.7. podtocka (d) dijela B Priloga L. Direktivi 98/79/EZ.
') Tocka 3. Priloga III. Direktivi 98/79/EZ.

) Vidjeti Odluku Komisije 2008/932/EZ od 2. prosinca 2008., C(2008) 7378, SLL 333, 11.12.2008,, str. 5. o odredenom testu za HIV
koji je proizveo M.B.S. U tom slu¢aju kombinirani podaci raznih nacionalnih ustanova ukazivali su na to da bi se svi testovi na HIV
mogli razvrstati u tri skupine, koje se ugrubo poklapaju s tri generacije testova. Tada je zaklju¢eno da test na HIV o kojem je bilo rije¢
nije bio ,najnovije dostignuce” jer je svrstan u skupinu najslabije u¢inkovitosti.

(
(
(
(11
(
(
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Proizvodadi u uputama za uporabu moraju obrazloZiti svoj odabir razina u¢inkovitosti i odrediti specifiénu namjenu u
skladu s tim odabirom. Moraju navesti i ciljanu populaciju.

Kad je rije¢ o ucinkovitosti testova u kontekstu testiranja populacije, slabosti mogu biti i nedovoljna dijagnosticka
osjetljivost (npr. neprepoznate zaraZene osobe) i nedovoljna dijagnosticka specificnost (npr. nametanje izolacijskih
mjera pojedincima ¢iji rezultati nisu stvarno pozitivni). To se mora uzeti u obzir u kombinaciji s fazom pandemije u
odredenoj populaciji. Na primjer, u fazi kontrole moze biti posebno vazno da se pozitivni slucajevi prepoznaju s
visokom razinom specifi¢nosti (tj. da test moze razlikovati COVID-19 od sli¢nih, ali manje opasnih bolesti) kako se ne
bi nepotrebno optereéivao zdravstveni sustav. Za razliku od toga, u fazi postupnog ukidanja mjera osjetljivost
(prepoznavanje svih preostalih zaraZenih pojedinaca) moze biti vaznija od specificnosti da bi se bilo sigurno da je
Sirenje bolesti doista zaustavljeno. Vazno je uzeti u obzir i obiljezja populacije za koju se test namjerava koristiti: na
primjer, ocekuje li se visoka ili niska stopa zaraze ili postoje li lokalne varijante virusa.

Komisija, drzave ¢lanice i dionici trebali bi utvrditi koji su najvazniji aspekti ucinkovitosti proizvoda specifi¢ni za
COVID-19 kod kojih bi trebalo primijeniti zajednicki pristup.

Ako za primjer uzmemo RT-PCR testove, taj aspekt bi mogla biti identifikacija stabilnih ciljnih sljedova (tj. dijelova
genetskog materijala karakteristicnih za SARS-CoV-2 koje test treba prepoznati). Sa svakom novom zaraZenom
osobom virus moze mutirati, a zbog tih mutacija neki test moze postati manje u¢inkovit, pa i potpuno neucinkovit.
Zbog toga je vazno pratiti profil mutacije virusa i prema tome odabrati specifican RT-PCR pristup. Kad je rije¢ o brzim
testovima na antigene, vazno je odabrati RT-PCR kao usporednu metodu; npr. usporedivanje s drugim brzim testom na
antigene nije prikladno jer bi zbog tog pristupa postupno slabila referentnost. Kad govorimo o testovima na antitijela,
ako je u specifikacijama navedeno da se mogu primjenjivati na uzorcima krvi, seruma i plazme, potrebno je dokazati
da je test u¢inkovit na svakoj od tih vrsta uzoraka.

U svakom slucaju, vazno je imati na umu da istrazivanja u ovom podrudju brzo napreduju i da se broj referentnih
radova povecava. Kao primjer dobre prakse trebaju se uzimati samo oni pristupi koji su dovoljno znanstveno
utemeljeni.

Kod testova za samotestiranje ucinkovitost je posebno vazna jer je predvideno da ih upotrebljavaju laici. Prijavljeno
tijelo ¢e ocijeniti tehnicku dokumentaciju takvih testova, uzimajudi u obzir podatke o projektu i uporabljivost, i izdati
certifikat ('¥). U ovom trenutku nadlezna tijela drzava ¢lanica nacelno nisu za to da se u trenuta¢nom stanju pandemije
upotrebljavaju testovi za samotestiranje na COVID-19, a neka su i zabranila upotrebu odredenih vrsta tih testova ().
Medu razlozima za takve odluke su poteskoce koje bi laik bez odgovarajuée izobrazbe mogao imati s tumacenjem
rezultata i njegovih posljedica (npr. da bi rezultat mogao biti lazno pozitivan ili laZzno negativan, $to bi zdravstveni
djelatnik mogao zaklju¢iti na temelju klinicke slike pacijenta). Treba napomenuti da proizvode namijenjene za stru¢nu
uporabu nije zakonski dopusteno stavljati na raspolaganje laicima, npr. u ljekarnama ili na internetu.

5. Validacija u¢inkovitosti testova

Kako je prethodno objasnjeno, proizvodal ocjenjuje ucinkovitost proizvoda u skladu s njegovom namjenom prije
stavljanja na trziste.

Medutim, posebno s obzirom na brzo Sirenje pandemije, u¢inkovitost proizvoda moze u praksi odstupati od rezultata
studije u¢inkovitosti koju je proizvoda¢ proveo radi dobivanja oznake CE. Stoga se izriCito preporucuje da se, prije
nego §to se testovi za COVID-19 po¢nu rutinski upotrebljavati u klinickoj praksi, provede dodatna validacija klinicke
ucinkovitosti tih testova usporedbom s referentnom metodom na dovoljno velikom broju ispitanika ciljane populacije.
Prije nego §to se ti testovi mogu sigurno i pouzdano upotrijebiti za donoenje medicinskih odluka ili odluka koje se
odnose na javno zdravlje, svakako se preporucuje za klinicku validaciju komercijalnih testova za COVID-19 pricekati
stru¢no recenzirane znanstvene rezultate. Validacijom se potvrduje da test postiZze razine ucinkovitosti koje je naveo
proizvodac.

(") Tocka 6. Priloga III. Direktivi 98/79/EZ.

(**) Belgija je 19. ozujka 2020. na Sest mjeseci zabranila stavljanje na trziste, pustanje u uporabu i uporabu brzih testova za samotestiranje
na antitijela: http://www.ejustice just.fgov.be/eli/arrete/2020/03/17/20200406 8 6 /moniteur. Finska, Svedska, Irska i Njemacka objavile
su upozorenja o testovima za samotestiranje. Nizozemska je objavila upozorenje da brzi testovi ne bi trebali biti dostupni kao testovi
za samotestiranje. Estonija je upozorila javnost da se testovi namijenjeni struénoj uporabi ne upotrebljavaju kao testovi za
samotestiranje. Ovo nisu sve takve mjere.
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Takve studije provode nadlezna tijela i referentni laboratoriji u drzavama ¢lanicama. Dijeljenje rezultata tih validacija i
organiziranje centraliziranih validacijskih studija neosporno su korisni jer doprinose u¢inkovitom koritenju resursa.
Klinicki laboratoriji u nekoliko drzava ¢lanica EU-a provode ubrzane klinicke studije za validaciju brzih dijagnostickih
testova za COVID-19. Suradnja bi bila korisna i na medunarodnoj razini ako se isti testovi upotrebljavaju u razli¢itim
jurisdikcijama. WHO i FIND trenuta¢no rade na studijama za validaciju razlicitih proizvoda. (')

Te validacijske studije, a i evaluaciju u¢inkovitosti proizvoda koju provode proizvodaci, otezava to §to ima premalo
referentnih metoda i materijala. Komisijin Zajednicki istraZivacki centar nedavno je razvio materijal za pozitivne
kontrole za RT-PCR testove koji je dostupan laboratorijima u Europi. Serokonverzijski paneli i paneli s pozitivnim
uzorcima jo§ su jedan primjer materijala kojih nedostaje. Sljede¢i problem s kojim se znanstvenici trenutaéno
suocavaju je nedostatak javno dostupnih podataka za usporedbu, §to otezava usporedivanje u¢inkovitosti proizvoda.
Jedan od nacina dobivanja takvih podataka mogli bi biti vanjski sustavi za procjenu kvalitete. ECDC (*) I WHO () ve¢
su poceli organizirati program vanjske procjene kvalitete za RT-PCR testove.

6. Dosadasnje mjere Komisije
Komisija je u pogledu pristupa trzi$tu i u¢inkovitosti proizvoda ve¢ poduzela sljedeée korake:

— olaksavanje kontinuirane razmjene informacija medu nadleznim tijelima za in vitro dijagnostiku u okviru posebne
podskupine u Koordinacijskoj skupini za medicinske proizvode (**). To ukljucuje razmjenu regulatornih informacija
o sukladnosti, dostupnosti i pouzdanosti proizvoda, vodenje popisa proizvoda te razmjenu informacija o
nacionalnim mjerama, uklju¢ujuéi nacionalna odstupanja drzava ¢lanica i njihova obrazloZenja;

— odrzavanje dijaloga s industrijom, uklju¢ujuéi teme poput dostupnosti i u¢inkovitosti proizvoda;
— redovita komunikacija s WHO-om o mjerama povezanima s COVID-om 19;
— uspostavljanje kanala za suradnju s drugim jurisdikcijama u pogledu krivotvorenih proizvoda;

— objavljivanje smjernica za ocjenjivanje sukladnosti medicinskih proizvoda (*’) i pregleda medunarodno priznatih
normi (¥), koji obuhvaca i norme za in vitro dijagnosticke medicinske proizvode;

— sastavljanje radnog dokumenta sluzbi s pregledom literature o ucinkovitosti proizvoda i pocetnih smjernica o
kriterijima u¢inkovitosti proizvoda za testiranje na COVID-19, uklju¢ujuci RT-PCR testove, testove na antigene i na
antitijela, u okviru projektne skupine koja ukljucuje Komisiju, ECDC i stru¢njake iz nadleznih tijela za in vitro
dijagnostiku i tijela za procjenu zdravstvenih tehnologija;

— razvoj materijala za pozitivne kontrole koji se moZe upotrijebiti za procjenu kvalitete RT-PCR testova (*) i
distribucija tog materijala laboratorijima u cijelom EU-u;

— podupiranje istraZivanja i inovacija te koordiniranje europskih i globalnih istraZivanja. U 2020. je pokrenuto
nekoliko posebnih istrazivackih i inovacijskih aktivnosti usmjerenih, medu ostalim, na razvoj dijagnostike, terapija i
cjepiva za COVID-19, kao i na uspostavljanje infrastrukture i prikupljanje resursa za ta istrazivanja. Tim se
podru¢jem bave tri nova projekta (*3), a oéekuje ih se jos.

(') Napomena: Na WHO-ov program za procjenu i odobrenje upotrebe u izvanrednim okolnostima (vidjeti https:/[www.who.
int/diagnostics_laboratory/EUL[en/) dosad je stiglo 30 prijava, a zasad su na popis uvrstena tri RT-PCR proizvoda. Ovaj program ne
obuhvaca laboratorijsku validaciju kad je rije¢ o COVID-u 19.

(") https://www.who.int/ihr/training/laboratory_quality/10_b_eqa_contents.pdf

(") Osnovana u skladu s ¢lankom 103. Uredbe (EU) 2017/745 i ¢lankom 98. Uredbe (EU) 2017/746. Ta je skupina odgovorna i za

pracenje provedbe Direktive 98/79/EZ.

https://ec.europa.eu/docsroom/documents/40607

https:/[ec.europa.cu/docsroom/documents/40606

https://ec.europa.eufjrc/en/news/new-control-material-developed-jrc-scientists-help-prevent-coronavirus-test-failures

Projekti CoNVat, CoronaDX i HG nCoV19 test https://ec.europa.eu/info/files/new-research-actions-coronavirus_en
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7. Daljnje mjere

Kako bi se osigurala pravilna upotreba testova, maksimalna u¢inkovitost proizvoda koja se realno moze ocekivati i
daljnja uskladenost pristupa evaluaciji i validaciji proizvoda na razini Unije, potrebno je poduzeti sljedeée mjere:

— Komisija ¢e u narednim tjednima podrzavati rasprave o nacionalnim strategijama testiranja radi poticanja
zajednickog pristupa EU-a, u mjeri u kojoj je to primjereno. Nacionalne strategije trebale bi uzeti u obzir namjenu
svake vrste testa i vaznost njegove uporabe u odredenom kontekstu, posebno za odredene skupine stanovnistva i
fazu bolesti u kojoj bi se test trebao primjenjivati. Potrebno je uzeti u obzir kritine parametre ucinkovitosti
proizvoda za navedeni kontekst i svrhu, kao 3to su dijagnosticka osjetljivost, dijagnosticka specifi¢nost i granica
detekcije;

— Komisija ¢e uz potporu ECDC-a, stru¢njaka za procjenjivanje zdravstvenih tehnologija i nadleznih tijela za in vitro
dijagnostiku pomagati drzavama c¢lanicama pruZajuéi im centralizirani pregled dostupnih informacija o
ucinkovitosti testova i biti jedinstvena tocka za kontakt u pogledu tih informacija. Drzave ¢lanice temeljit ¢e svoje
odluke o nacionalnim strategijama testiranja na Komisijinom redovito aZuriranom pregledu najnovijih dostignuca,
koji ¢e koristiti i proizvodaci pri razvoju proizvoda. Nastavlja se rad na prikupljanju i analizi podataka o
kontekstima u kojima se ti testovi upotrebljavaju kako bi se dobile vrijedne informacije na temelju kojih ée drzave
¢lanice odludivati o strategijama testiranja;

— u sljedeéih mjesec dana Komisija, drzave ¢lanice i dionici e, savjetujudi se s ECDC-om, raspravljati o najboljim
primjerima iz prakse za procjenu ucinkovitosti razlicitih vrsta testova za COVID-19 u kontekstu ocjenjivanja
sukladnosti i redovito ih preispitivati. Prema potrebi, Koordinacijska skupina za medicinske proizvode izdavat ¢e
odgovarajuée smjernice;

— Komisija ¢e u suradnji s drzavama clanicama olaksati stavljanje na trzite sigurnih i pouzdanih proizvoda za
testiranje. Raspravljat ¢e s industrijom i nadleznim tijelima o tome koje su daljnje smjernice potrebne za
ocjenjivanje sukladnosti. Pomagat ¢e drzavama ¢lanicama u nadzoru trZista tako $to Ce uspostaviti mehanizme za
ucinkovitu razmjenu informacija i pristup informacijama;

— nacionalna nadlezna tijela otkrila su viSe krivotvorenih proizvoda koji su nezakonito stavljeni na trziSte, npr. s
krivotvorenim dokazom o nacionalnoj registraciji, s krivotvorenom potvrdom prijavljenog tijela ili bez propisane
dokumentacije. Drzave ¢lanice poduzele su mjere za njihovo uklanjanje s trzista. Komisija ¢e i dalje poticati
maksimalnu suradnju regulatornih tijela, medu ostalim i na medunarodnoj razini, kako bi se takvi proizvodi mogli
otkriti i ukloniti s trziSta. Preporucuje se da nadlezna tijela suraduju i s uvoznicima, a posebno distributerima, koji
mogu pomodi u otkrivanju trgovine krivotvorenim proizvodima;

— Komisija ¢e u bliskoj suradnji s drzavama ¢lanicama i uz savjetovanje s ECDC-om u cijeloj Uniji uspostaviti mrezu
referentnih laboratorija za COVID-19 i platformu za potporu tim laboratorijima. Ona ¢e omogucavati razmjenu
informacija, utvrdivanje potreba laboratorija, postupanje s kontrolnim uzorcima i njihovu distribuciju, vanjsku
procjenu kvalitete, razvoj metoda, organizaciju usporednih testiranja i pracenje njihovih rezultata te razmjenu
znanja i vjestina. Komisija ¢e koordinirati rad mreZe i pruziti potrebnu analiticku potporu drzavama ¢lanicama u
upravljanju krizom i njezinu ublazavanju;

— Komisija ¢e u suradnji s drzavama ¢lanicama intenzivno raditi na razvoju alata koji ¢e omoguditi evaluaciju
ucinkovitosti proizvoda i uskladivati pristupe na razini Unije, na primjer kad je rije¢ o referentnim materijalima i
metodama za standardiziranu usporedbu. Za optimalan ishod bit ¢e potrebna bliska suradnja regulatornih tijela,
tijela za procjenu zdravstvenih tehnologija (*’), ECDC-a, mreZe referentnih laboratorija za COVID-19, istraZivackih
organizacija i industrije. Komisija ¢e razmotriti kojim moguénostima financiranja moze poduprijeti te aktivnosti;

(*) https://eunethta.cu/
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— kako bi se osiguralo da je dostatna koli¢ina u¢inkovitih testova i s njima povezanih reagensa dostupna tamo gdje je
potrebno, industrija i drZave clanice trebale bi koristiti instrumente na razini Unije za koordinaciju ponude i
potraznje, kao 3to su mehanizam za razmjenu (*), rescEU i zajednicka nabava. Za proizvodnju dostatne koli¢ine
testova bit Ce potrebno viSe suradnje medu poduzeéima koja bi se trebala odvijati u skladu s privremenim okvirom
za ocjenu protumonopolnih pitanja povezanih s poslovnom suradnjom (*);

— drzave clanice trebaju pokazati solidarnost i pobrinuti se za uspostavljanje mehanizama za pravednu raspodjelu
raspoloZivih zaliha i laboratorijske opreme u podru¢ja u kojima je to najpotrebnije. Za to ¢e biti neophodna
koordinacija nacionalnih strategija, a trebalo bi i pruziti daljnje smjernice u okviru izlazne strategije, na kojoj
trenutacno rade Komisija i drzave ¢lanice.

(*) Komisija je uspostavila ,Mehanizam za razmjenu medicinske opreme” koji sluzi za utvrdivanje dostupnih zaliha, ukljucujudi
proizvode za testiranje, i njihovo povezivanje s potraznjom drzava ¢lanica. To podrazumijeva i suradnju s industrijom u smislu
povecanja proizvodnje postojecih proizvodaca, olaksavanja uvoza i aktiviranja alternativnih nacina za proizvodnju opreme.

(*¥) Komunikacija Komisije: Privremeni okvir za procjenu protumonopolskih pitanja povezanih s poslovnom suradnjom pri odgovoru na
hitne situacije proizasle iz aktualne pandemije bolesti COVID-19, C(2020) 3200 (SL C 116 I, 8.4.2020., str. 7).
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