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Verordnung (EU) Nr. 536/2014 Clinical Trials Regulation (CTR)

▪ Am 16.04.2014 EU Verordnung Nr. 536/2014 verabschiedet
➢ Titel: „EU Verordnung über klinische Prüfungen mit Humanarzneimitteln und zur Aufhebung der 

Richtlinie 2001/20/EG“

▪ Umsetzung in Deutschland im 4. AMG Änderungsgesetz
➢ In Kraft getreten am 24.12.2016

➢ Vorstellung bzw. Bestätigung der Funktionalität des neuen webbasierten CTIS (Clinical Trials 
Information System; EU-Portal) im Amtsblatt der Europäischen Union am 31.07.2021
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Verordnung (EU) Nr. 536/2014 Clinical Trials Regulation (CTR)
▪ Zeitliche Umsetzung des CTR
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Verordnung (EU) Nr. 536/2014 Clinical Trials Regulation (CTR)

▪ Vorteile

➢ Einheitliche Dokumente für die Einreichung

➢ Einheitliches Genehmigungsverfahren/vereinfachte Meldeverfahren

➢ festgelegte Fristen für die Bewertung der Anträge (minimal 60, maximal 106 
Kalendertage für multizentrische, multinationale klinische Prüfungen)

➢ Ein einziges Bewertungsergebnis (eine einzige Genehmigung pro Mitgliedstaat) 
und eine Gebühr für Genehmigung der klinischen Prüfung)

➢ Mehr Transparenz für Daten aus klinischen Prüfungen
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“

▪ Struktur 
➢ Form: 

o Anschreiben

➢ MSCs: Studien, die in mehreren Ländern stattfinden: 
o Bei multinationalen klinischen Prüfungen kann der Sponsor einen „berichterstattenden 

Mitgliedstaat“ (rMS = reporting Member State) vorschlagen

o Alle anderen beteiligten Länder sind „beteiligte Mitgliedsstaaten“ 

       (MSc = Member State concerned)

➢ Part I (allgemeine Dokumente, zuständig: Bundesoberbehörde + 

 ggf. national zuständige EK)
o Eigenschaften der Prüfpräparate

o Herstellung und Einfuhr von Prüfpräparaten und Hilfspräparaten

o Etikettierung

o Fachinformationen/ Investigator´s Brochure (IB)

o …
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“

▪ Struktur 

➢ Part II (nationale Dokumente, zuständig: national zuständige EK)
o Einwilligungserklärung

o Vergütung Prüfer/ Aufwandsentschädigung Studienteilnehmer

o Datenschutzaspekte

o Eignung Prüfer/ Prüfzentrum

o Versicherungsunterlagen

o …

➢ Evaluation
o Rückfragen (request for information „RFI“) von Bundesoberbehörde 

      und Ethikkomission beantworten

o Validierungsphase (sind alle formalen Unterlagen vollständig?)

o Bewertungsverfahren Teil I und Teil II (gibt es inhaltliche Fragen?)

o Erhalt des finalen Bewertungsberichtes Teil I und Teil II
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Timelines für eine CTIS Submission/Transition und 
Substantial Modification

Submission/Transition Kalendertage

Validation (formale Prüfung) 10-25

Assessment Part I und II (inhaltliche Prüfung) 45-76

Decision 5

Minimum/Maximum Gesamt 60-106

Substantial Modification (PI-Wechsel, 
Nachmeldung Prüfzentrum)

Kalendertage

Validation (formale Prüfung) 6-21

Assessment Part I und II (inhaltliche Prüfung) 33-64

Decision 5

Minimum/Maximum Gesamt 44-90
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“

▪ Geschäftsverteilungsplan in Deutschland

➢ National zuständige EK heißt: Welche EK die Bewertung vornimmt, zeigt sich 
im Geschäftsverteilungsplan
o Keine Unterteilung mehr in federführende und beteiligte EKs

o Keinen Leiter der klinischen Prüfung (LKP) mehr

o Nur öffentlich, rechtliche EKs, die beim BfArM registriert sind, können an den Verfahren zur 
Bewertung von Anträgen auf die Genehmigung klinischer Prüfungen mitwirken

o BfArM hat die Liste der registrierten EKs im Bundesanzeiger veröffentlicht
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“
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CTIS (Clinical Trials Information System) „EU-Portal“
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Überführung der GeparPippa Studie in das 
CTIS (Clinical Trials Information System)

17-Apr-2023

Genehmigung der GeparPippa Studie über 
das CTIS erhalten

21-Jul-2023 

GeparPippa Studie ist unter den ersten 
226 „Transitions“ in CTIS

CTIS Newsflash - 4 August 2023
Schlüsseldaten und Trends

Unter diesem Link ist jetzt die GeparPippa 
Studie öffentlich einsehbar

https://euclinicaltrials.eu/app/#/view/2022-501152-28-00?lang=en

Zeitraum vom 18 -24-Jul-2023

Beispiel: CTIS-Transition von der GeparPippa Studie (GBG105)
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Vorbereitung der Dokumente vom Prüfzentrum für das 
CTIS Part II

▪ Einzureichende Dokumente vom Prüfzentrum zu CTIS Part II

➢ Für Suitability of the investigator (nur Principal Investigator (PI)):

o Lebenslauf inklusive Studienerfahrung

o GCP-Schulungsnachweis (sollte die neue CTR abdecken)

o Declaration of Interest (DoI)

o Genehmigung der Klinikleitung (falls zutreffend)

➢ Für Suitability of the facilities: 

o Site Suitability Form 
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Vorlagen zu den einzureichenden Dokumenten 
für das CTIS Part II

▪ Diese sind zu finden beim Arbeitskreis Medizinischer Ethikkommissionen (AKEK), 
TransCelerate, EMA und EudraLex 

➢ werden aber auch vom Sponsor zur Verfügung gestellt

▪ Ein paar Punkte sind beim Ausfüllen der Dokumente zu beachten:

➢ Keine privaten Informationen

➢ Eigene Vorlage sollte Punkte abdecken, die auch in den vom Sponsor zur Verfügung 
gestellten Vorlagen abgefragt werden 

➢ Bitte beachten: Unterlagen werden veröffentlicht!! Unterschriften, jede private 
Information sowie Namen und Informationen über andere Personen außer dem PI 
müssen geschwärzt werden. 
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Abfrage der Organisation-ID (Org-ID) vom Prüfzentrum 
für das CTIS Part II 

▪ Org-IDs werden für das CTIS in Part II benötigt, um den Zulassungsbehörden und 

Ethikkommissionen die Standorte für klinische Prüfungen zu nennen

▪ Org-IDs von den Prüfzentren sind unter der zentralen 

Datenbank SPOR der EMA zu finden 
➢ SPOR (Substance, product, organisation and referential master data) 

➢ verwaltet europaweit unter anderem alle Prüfstellen 

 und andere Organisationen über das 

 „Organisations Management System (OMS)“

➢ vergibt eindeutige Organisation-IDs (OrgID)

➢ Sie enthält Namen und Adressen/Standorte 

 der beteiligten Organisationen, aber keine 

 personenbezogenen Daten

➢ Diese Datenbank ist öffentlich zugänglich: 

https://spor.ema.europa.eu/

https://spor.ema.europa.eu/
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Abfrage der Organisation-ID (Org-ID) vom Prüfzentrum 
für das CTIS Part II 
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Abfrage der Organisation-ID (Org-ID) vom Prüfzentrum 
für das CTIS Part II 

▪ Falls keine Org-ID in OMS vorliegend/vorhanden,…

➢ Prüfzentrum kann trotzdem in CTIS hinzugefügt/angelegt werden. 

➢ bitte trotzdem Adresse und Organisationsnamen bestätigen.

▪ Falls Org-ID in OMS vorliegend/vorhanden,…

➢ bitte trotzdem Org-ID, Adresse und Organisationsnamen bestätigen.

▪ Falls Angaben, die Sponsor in OMS gefunden hat, nicht korrekt sind,…

➢ bitte korrekte Org-ID, Adresse und Organisationsnamen mitteilen.

➢ bitte bei „größeren“ Prüfzentren (z.B. Uni vs. Uniklinkum vs. Unifrauenklinik oder Helios-Kliniken-Deutschland 
vs. Helios-Klinik-Musterstadt) klären, welche Org-ID verwendet wird.

➢ bitte ebenfalls auch Adressänderungen/Namenswechsel updaten

o Das kann im Prinzip jeder, auch ohne spezielle Affiliation, man braucht nur ein Beweis-Dokument z.B. 
Umzugsbrief.
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Abfrage der Organisation-ID (Org-ID) vom Prüfzentrum 
für das CTIS Part II 

▪ Nur Organisationen, die in einem öffentlichen nationalen Unternehmensregister eingetragen sind,                                                                         
kommen für das OMS in Frage

➢ Kleine Standorte (z. B. Praxen) werden daher in der Regel nicht in OMS aufgenommen und haben keine Org-
ID. 

➢ Sie werden von den Regulierungsbehörden abgewiesen, wenn sie versuchen, sich im OMS zu registrieren.

▪ Beispiele: 

➢ Prüfzentrum hat eigentlich eine Org-ID. Sie wurde jedoch (vor Eingabe in CTIS) deaktiviert.

o Prüfzentrum kann trotzdem in CTIS hinzugefügt/angelegt werden. 

➢ Prüfzentrum hat eigentlich eine Org-ID. Sie wurde jedoch (vor Eingabe in CTIS) deaktiviert. Das Prüfzentrum 
hat inzwischen einen neuen Organisationsnamen und die Org-ID hatte sich hier geändert. Das war dem 
Studienteam wohl nicht bewusst.

o Bitte sich öfters in OMS einloggen und Daten überprüfen.
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Besonderheiten der CTIS-Einreichung

▪ Veröffentlichung der Dokumente 

▪ Request for Information (RFIs)



This presentation is the intellectual property of GBG.

Veröffentlichung der CTIS-Dokumente 

Die CTIS-Dokumente können unter folgendem Link von jedem eingesehen werden:

https://euclinicaltrials.eu/search-for-clinical-trials/?lang=en

Veröffentlichte CTIS-Dokumente:

▪ Studienspezifische Dokumente (z.B. Prüfplan, Synopse, etc.)

▪ Zentrumsspezifische Dokumente (z.B. Lebenslauf, GCP, FDF des Hauptprüfers, Site Suitability Form, etc.)

➢ Unterschriften, jede private Information sowie Namen und Informationen über andere Personen außer 
dem PI müssen geschwärzt werden! (erfolgt durch Sponsor)

https://euclinicaltrials.eu/search-for-clinical-trials/?lang=en
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa

Download des 
vollständigen  
Prüfplans 
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa

Liste aller beteiligter Prüfzentren
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa
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Veröffentlichung der CTIS-Dokumente – Bsp.: GeparPiPPa
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Request for Information

▪ Inhaltliche Prüfung der Dokumente durch die Ethik 

▪ Inhaltliche Rückfragen (Request for Information - RFIs) über CTIS Portal

▪ Beantwortung der Fragen über CTIS Portal

▪ Kein Kontakt mit der Ethikkommission ➔ EK unbekannt

➢ Wenn nur ein Zentrum die Anforderungen nicht erfüllt, wird die Genehmigung für das 
gesamte Land nicht erteilt!
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Request for Information am Beispiel Cambria-1

Beispiel 1:

The written statement on the suitability of the clinical trial site shall be amended. The statement shall specify:

a. Please confirm that procedures will be established in case clinical trials with similar inclusion and exclusion criteria 
with overlapping recruitment periods are conducted.

b. Please confirm that SOPs are in place including process descriptions of the investigator-specific tasks (informed 
consent, staff selection, archiving of study documents, etc.).

Screenshot der Site Suitability Form - Vorlage
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Request for Information am Beispiel Cambria-1

Beispiel 2:

The written statement on the suitability of the clinical trial site shall be 
completed. The statement shall include: 

Appendix 2: Specific qualification requirements of the investigational team 
for this particular site Pl shall be named.
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Fragen

Fragen?...
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EU Verordnung 2017/745 über Medizinprodukte

und

EU Verordnung 2017/746 über In-vitro Diagnostika

Anna Huber, Junior Clinical Project Manager
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EU Verordnung 2017/745 & EU Verordnung 2017/746 
▪ EU Verordnung 2017/745 über Medizinprodukte

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/DE/TXT/?uri=CELEX%3A32017R0745

▪ In Kraft getreten am 25. Mai 2017, gültig seit 26. Mai 2021

▪ Ersetzt Richtlinie 93/42/EWG (Medizinprodukte) & Richtlinie 90/385/EWG (aktive implantierbare 
Medizinprodukte)

▪ EU Verordnung 2017/746 über In-vitro Diagnostika (IVDR)

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/DE/TXT/?uri=CELEX%3A32017R0746

▪ In Kraft getreten am 25. Mai 2017, gültig seit 26. Mai 2022

▪ Ersetzt Richtlinie 98/79/EG (In-vitro Diagnostika)

➔ Medizinprodukterecht-Durchführungsgesetz (MPDG)

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/DE/TXT/?uri=CELEX%3A32017R0745
https://eur-lex.europa.eu/legal-content/DE/TXT/?uri=CELEX%3A32017R0746
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▪ Einreichung über Deutsches Medizinprodukte-Informations- und Datenbanksystem (DMIDS) 

▪ DMIDS kommuniziert direkt mit BfArM, allen EKs und lokalen Behörden ➔ Nur 1 Einreichung nötig

▪ Zentren werden in DMIDS angelegt und mit den entsprechenden EKs und Landesbehörden verknüpft

▪ Bewertung durch Ethikkommissionen:

▪ lokale EKs bewerten die Eignung der jeweiligen Prüfzentren 

▪ zentrale EK bewertet die Studie und die Prüfzentren, für die sie zuständig ist

▪ Nach positiver Bewertung durch die EKs wird der Antrag automatisch an das BfArM weitergeleitet und 
dort bewertet

EU2017/746 - In-vitro Diagnostika – Einreichungsprozess



This presentation is the intellectual property of GBG.

Gemeinsamkeiten & Unterschiede CTIS & DMIDS Einreichung

CTIS-Einreichung (AMG) DMIDS-Einreichung (IVDR/MPDG)

National Coordinator Leiter der klinischen Prüfung (LKP)

Prüfplan für Medikamentenstudie
(Clinical Study Protocol - CSP)

Prüfplan zu In-Vitro Diagnostik
(Clinical Performance Study Plan - CSPS)

IB des Prüfprodukts (Medikation) IB der In-Vitro Diagnostika

Dokumente des Hauptprüfers Dokumente aller beteiligter Ärzte

Studienerfahrung mit Fokus auf AMG-Studien 
(EudraCT- / EU Clinical Trial Number)

Studienerfahrung mit Fokus auf IVDR-Studien 
(EUDAMED Nummer)

➢ Alle Prüfärzte benötigen ein IVDR-Zertifikat

➢ Neben EudraCT & EU Clinical Trial Number auch EUDAMED Nummer in der Studienerfahrung listen
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▪ Von allen Prüfärzten:

▪ Lebenslauf

▪ Studienerfahrung

▪ GCP-Zertifikate 

▪ IVDR-Zertifikate

▪ Nur vom Hauptprüfer

▪ Site Qualification Form (SQF) – IVD-Part

▪ Protokollunterschriftenseite

▪ Bestätigung über Erhalt der IB (IB AoR)

EU2017/746 - In-vitro Diagnostika – Zentrumsdokumente
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Fragen

Fragen?...
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EU2017/746 - In-vitro Diagnostika – Bsp.: Cambria-1 (1)

BfArM Entscheidungsbaum:

https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/A
ufgaben/Klinische-Pruefungen-und-
Leistungsstudien/Klinische-
Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859
B3FF20D418C6171049D977.internet281 

Abbildung nach Prof. Racke

(EK Bonn und EK Nordrhein)

https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/Aufgaben/Klinische-Pruefungen-und-Leistungsstudien/Klinische-Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859B3FF20D418C6171049D977.internet281
https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/Aufgaben/Klinische-Pruefungen-und-Leistungsstudien/Klinische-Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859B3FF20D418C6171049D977.internet281
https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/Aufgaben/Klinische-Pruefungen-und-Leistungsstudien/Klinische-Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859B3FF20D418C6171049D977.internet281
https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/Aufgaben/Klinische-Pruefungen-und-Leistungsstudien/Klinische-Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859B3FF20D418C6171049D977.internet281
https://www.bfarm.de/DE/Medizinprodukte/Aufgaben/Klinische-Pruefungen-und-Leistungsstudien/Klinische-Pruefungen/_node.html;jsessionid=9364516859B3FF20D418C6171049D977.internet281
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EU2017/746 - In-vitro Diagnostika – Bsp.: Cambria-1 (2)

▪ Verwendeter Test: 

Ki-67 IHC MIB-1 pharmDx von 
Dako Omnis

▪ CE-Zerftizierung für EU liegt noch 
nicht vor

Klin. Prüfung 
nach Art. 62 
MPDG
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