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传统与抗菌Foley导管的上市前通知内容指南（仅文字）
本指南于1997年2月27日实施FDA药事指导质量管理规范（GGP）前制定。本指南不创造或赋予任何人任何权利，也不约束FDA或公众。如果替代性方法符合相关法律、法规或法律法规的要求，也可以使用替代性方法。下一次修改时将更新本指南，纳入GGP的标准项目。
FDA规定21 CFR 876.5130(a）导尿管与附件阐述了传统与抗菌Foley导管，“活动的管状器械，通过尿道插入，用于传输尿道中的液体”。21 CFR 876.5130(b)将此类器械分为II类器械，产品代码78 EZL-导管，留置型，球囊和78 MJC导尿管（抗菌型）与附件。
ASTM F 623-89标准也阐述了Foley导管，即医务人员置入的球囊留置型导管，以通过尿道进行膀胱引流。该导管为一次性和短期（<30天）使用，留置于膀胱内，球囊中充满无菌液体。通常建议使用无菌水。
制造商和FDA可能要特别注意不属于ASTM F 623-89标准内的导管。ASTM标准特别排除了拥有三个腔的导管、球囊体积≥30 cm3的导管，或者管身长度<12 Fr或>26 Fr的导管，还排除了儿童使用导管和非尿道插管导管，例如用于肾造瘘术、耻骨上膀胱造瘘、输尿管造口术、胃造口术和灌肠等的导管。不在标准范围内的导管属性允许导管用于另外一些适应证，但需要安全性和有效性的数据，包括临床数据。本指南排除了抗菌和亲水涂层导管，本指南下半部分引用了这些导管所需的其他数据。
21 CFR 807.87列出了医疗器械上市前通知（510(k)）所需信息的主要参考文献。这一规定的目的是提供详细信息确定即将上市的器械与已上市器械大体相同。大体相同包括但不限于用途、设计、材料、性能、安全性、有效性、标识和其他适用特征。
FDA建议Foley导管的每个上市前通知应包括下列信息，以确保提交的完整性，以便确定大体相同：
I. 器械名称。21 CFR 807.87(a)阐述了器械名称，包括器械的商品名或专有名以及分类名（导尿管与附件）。
II. 确定注册名称。21 CFR 807.87(b)阐述了提交上市前通知的所有者或操作者的确定注册名称（如果适用）。
III. 分类. 联邦食品药品与化妆品法（法案）第513节对器械的分类（II类），21 CFR 807.87(c)阐述的相关小组（78胃肠病学/泌尿学）。
IV. 特殊对照。需要注册以符合特殊对照第513节法案规定的人采取的措施。注意法案第513节下的传统或抗菌Foley导管目前要求对照。
V. 510(k)声明总结。1990年的安全医疗器械法案（SMDA）规定所有提交上市前通知申报的人都应提供（1）上市前通知申报里的安全性与有效性信息总结，根据总结可确定是否相同（510(k)总结）或者（2）感兴趣的人申请后可获得安全性和有效性信息的声明（510(k)声明）。安全性和有效性信息指的是上市前通知申报里的信息，与评估大体相同有关，包括不良安全性与有效性信息。可以是新器械和所指器械的描述信息、器械性能或临床试验信息。
VI. 贴标。具体的用途声明应详述建议标签、贴标以及充分描述传统或抗菌Foley导管的广告、用途和使用说明，21 CFR 807.87(e)应详述所有警告、禁忌症或限制。器械包装上的标签必须带有21 CFR 801.109(b)列出的注意事项声明（1）：“注意：联邦法律限制医生销售本器械或按照医生的要求销售本器械”。
A. 标签包括Foley导管以及储存和运输包装上的所有标识。包装标签应包括器械名称、企业名称、地址和电话号码以及无菌状态、保质期、一次性/单次使用、包装数量、尺寸（法语、球囊和长度）、用途和涂层类型（如果适用）等。注意如果器械含有抗菌药物，需要列出抗菌药物的含量/浓度。
B. 导管的器械贴标应包括21 CFR 801中处方器械所需的所有信息。
1. 用途声明应包括具体适用症、临床背景和目标人群等。
2. 使用说明应包括：a）患者使用Foley导管的准备指导；b）怎样插入和拔出Foley导管；c）建议最常留置时间；d）p球囊无法放气的使用程序；e）导管是否单次使用/一次性或可重复使用的声明。
如果导管的标签声明同一患者可重复使用，则应提供怎样清洗和灭菌Foley导管的详细指导，并验证再次处理后器械功能可能出现的改变（例如抗菌状态的改变）。还应提供Foley导管在使用前的功能检测程序，例如球囊充气/放气。
3. 器械贴标中应包含禁忌症、注意事项、警告和不良作用。
4. 如果器械含有抗菌药物，标签应声明抗菌药物属于活性药物（即具有预防用途，非防腐剂，即主要用于延缓降解）。建议贴标应包含抗菌药物及其活性。例如包含下列信息：
a. 抗菌药物的含量/浓度；
b. 抗菌药物的化学信息；
c. 抗菌药物的药理学与毒理学信息，包括代谢与排泄信息；
d. 抗菌药物的抗菌活性谱以及与医院泌尿感染相关的常见微生物类型；
e. 器械相关抗菌药物的作用机制，（即导管接触表面抑制微生物生长，或者接触体液稀释抗菌药物可产生局部抗菌作用）；
f. 如果合适，声明应提示患者可能对抗菌药物产生的超敏反应或过敏反应（例如声明对抗菌药物的超敏反应史是使用导管的禁忌症）；
g. 抗菌药物声明基于的临床结果总结；以及
h. 可反复使用抗菌导管安全有效反复使用的次数已获验证。
C. 器械应包含Foley导管的广告与促销资料。资料或贴标不得以任何方式暗示获得FDA批准。ODE蓝皮书备忘录“器械贴标指南（3/8/91）”阐述了贴标指南。可从器械和辐射健康中心（CDRH）的小制造商辅助部（DSMA）获得指南复本，联系电话(800）638- 2041或(301）443-6597。
VII. 实质等同总结。应提供实质等同总结，与美国合法上市销售的类似器械进行比较。包括在1976年5月28日（医疗器械修订案的生效日期）前上市销售的器械以及之后上市的所有新II类器械。实质等同总结包括器械与对比器械之间的相似与差异。
传统和抗菌Foley导管应分别于合法上市销售的传统和抗菌Foley导管进行比较，包括但不一定限于：用途、设计（包括导管尖端、管身和球囊）、材料、性能和涂层类型（如果有，抗菌型、亲水型）、涂层含量/浓度和导管涂层工艺。
声明大体相同器械是否是修订前器械或已通过510(k)过程的器械，如果了解，请提供510(k)文件控制编号。实质等同总结信息应以让人可以理解的方式清晰展示（例如以表格形式）。
VIII. 器械改良。如21 CFR 807.87(g)所述，如果器械的改变或改进会显著影像其安全性或有效性，或者即将上市器械增加新的或不同用途，510(k)应包括相关支持数据，证明制造商已考虑过器械的改变、改进或新用途会对器械的安全性和有效性产生影响。
如21 CFR 807.87(f)所述，应提供显著改进的依据和支持材料，包括临床研究和其他有效科学研究，证明这些差异不会影响器械的安全性和有效性。
Foley导管与附件的说明应包括所述器械的所有会影响安全性、有效性和用途的显著改变或改进。提供所有实验室、动物、临床、功能、体外和/或其他试验数据支持上市声明。应提供自愿执行标准（如果适用）的合规性证明。
标题为“决定何时提交已有器械进行改变的510(k)（4/8/94）”的指南草案列出了器械改进相关的其他指南。可从DSMA获得复本。
IX. 器械描述。应以标记的图表、照片和示意图等列出即将上市的各种Foley导管与所有附件的物理描述，包括Foley导管及其附件的所有内部/外部部件。物理描述应包括尺寸质量标准（即Foley导管及其附件的长度、直径、球囊大小等）。物理描述还应确定所有一次性使用的部件。标记的图表、照片和示意图应注明Foley导管及其附件的所有部件的名称与功能。
如果Foley导管与附件一起出售，应标注附件。附件是器械的组成部分，需要前文所述的同类信息。贴标应声明附件是单次使用/一次性使用还是可重复使用。如果附件已上市销售用于相同用途，则应提供修订前状态或510(k)编号。
应提供耐受性可接受的抗菌药物涂层的精确剂型。还应提供器械上抗菌药物涂层的最终浓度与浓度随使用时间发生的预期变化以及器械有效性的预期变化。应说明涂层的要求以及涂层工艺怎样满足这些要求（例如涂层的均一性、结合、聚合物/抗菌混合物等）。应根据无菌包装的器械确定抗菌药物的最终器械质量标准。
X. 器械材料与生物相容性。应提供所有用于组装Foley导管和附件的材料标识。应提供真实剂型，说明材料与修订前或大体相同Foley导管及附件的差异。
如果导管使用的抗菌药物是批准新药申请（NDA）或非处方药物（OTC）专著的主题，应提供这些文件的参考文献。这会限制抗菌药物需要的信息数量。应注明获批药品与导管中抗菌药物的差异（例如用途、剂量、给药途径、剂型、浓度），并讨论这些差异对抗菌导管的安全性和有效性的影响。显著差异需要额外的数据。如果抗菌药物与NDA或OTC专著无关，或者缺乏足够的抗菌药物用途的科学和临床文献，则可能需要NDA也需要的信息。可从器械和辐射健康中心（CDER）的抗感染药品部获得NDA或OTC的指南，联系电话(301）443-4310。
如果材料与修订前或大体相同器械的材料相同，处理与灭菌工艺也相同，应明确说明。应提供材料的任何变化相关的生物相容性试验数据。传统与抗菌Foley导管应为短期（<30天）外部沟通器械，接触完整的天然通道（黏膜）。至少提供下列试验得出的最终灭菌器械的生物相容性数据：黏膜刺激、致敏、细胞毒性、急性全身性毒性和植入。题为“医疗器械的三方生物相容性指南”的文件列出了该试验的指南。可从DSMA获得指南复本。
应提供用于组装Foley导管和附件的所有着色剂（墨水、染料、标志、不透射线材料等）的准确标识，如果着色剂与修订前器械或大体相同器械的着色剂完全相同，应明确说明。应说明着色剂与修订前或大体相同Foley导管和附件着色剂相比的改变。申办者应提供已实施的着色剂改变的生物相容性数据，说明标志的工艺（蚀刻、镶刻等）以及着色剂是否会接触皮肤和黏膜等。
XI. 性能数据。应提供下列数据证明Foley导管与所指导管的性能（包括工效学）大体相同。这些试验应尽可能与Foley导管在医疗操作中的真实使用相类似。确定各个尺寸导管性能的试验使用的Foley导管数量应具有统计学意义。应检测Foley导管产品线中的代表性样品（例如最大球囊和最小球囊、最长管身和最短管身）。应讨论Foley导管是否符合ASTM F 623-89标准的各个要求，包括性能、设计和试验规定。如果不使用ASTM标准，则提供试验和试验结果：
a. 各个尺寸管身的引流腔流速；
b. 球囊充气达到标定球囊体积，球囊在使用环境下保持7天不破裂；
c. 充气球囊不变扭曲、不被拉出膀胱出口；
d. 球囊充气在长时间内维持标定球囊体积；
e. 导管尖端、球囊和管身之间的制造耐受性；
f. 充气导管被淹没7天放气的能力，标定管身直径为4 Fr，包括放气时间；以及
g. 可能与人体组织接触的器械材料的生物相容性试验数据。
带有亲水涂层的Foley导管的功能数据应证明涂层的安全性和有效性。数据应：
a. 包括摩擦系数试验，用于确定Foley导管上的润滑涂层或其他类型涂层的作用，导管上的涂层可减少摩擦、有利于导管置入（应按照获批行业标准实施检测，例如ASTM D 1894，并明确说明；或者提供试验程序的描述和分析以证明试验有效）；
b. 证明涂层是否会改变导管和球囊材料的构成；并
c. 包括使用寿命/保质期试验，证明长期储存和不良运输条件不会造成涂层降解或影响涂层属性。
涂层或器械材料中整合的抗菌药物成分的功能和性能数据应证明抗菌药物可有效降低相关医院感染的发生率，并且抗菌药物成分可安全使用。数据应提供化学、药理学、微生物学、工程、临床前和临床信息：
a.  证明活性成分是否会改变导管和/或球囊的组成或质量标准的数据；
b. 使用寿命/保质期试验，证明储存、不良运输条件和再次处理的影响（贴标应反映这些影响）；
c.  模拟与评价导管暴露于体液后抗菌药物释放的洗脱特性信息；
d. 体外试验数据，确定抗菌药物对所有临床上重要的微生物的体外试验数据（注：微生物应为临床分离物，即从患者真实培养物中得到的标本）。这些微生物包括：假丝酵母菌、枸橼酸杆菌、肠球菌、大肠杆菌、阴沟肠杆菌、奇异变形杆菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌、腐生葡萄球菌、金黄色葡萄球菌和粪链球菌。试验样品应包括器械的终产品（例如导管终产品的一部分）。注：如果检测其他微生物，应给出依据和支持文献解释为什么进行检测。
e. 重叠感染风险等潜在不良作用的详细分析；
f. 抗菌药物的药理学与代谢特性信息；
g. 评估抗菌药物暴露的局部和全身性作用的毒性试验结果；
h. 评估特定浓度抗菌药物是否能诱导针对临床相关微生物的预防作用；以及
i. 随机对照临床研究的结果（a）证明与合法上市销售传统Foley导管相比，感染率显著下降（具有临床意义和统计学意义），和/或与抗菌药物涂层Foley导管相比，安全性和有效性类似（具有统计学意义）；（b）定量分析导管每次使用过程中的感染率变化程度；（c）包括支持其他声明（包括再次处理）的数据。
临床信息还应包括：对照组和实验组各个患者的尿路感染（UTI）史和所有用药史，患者的尿培养以及集尿袋和Foley尖端中尿液样本的培养。临床方案应说明菌尿和UTI的定义和标准以及导尿管护理措施，不同研究中心的定义、标准和措施应一致。实验室试验应说明试验培养物是否来自患者或实验室分离物。
抗菌导管的临床研究相关已发表文献对设计研究可能有用。注意，对于可重复使用导管，研究必须评价贴标标定的最大重复使用次数的安全性和有效性。
XII. 无菌信息。 应提供无菌销售的Foley导管与附件的完整信息，并包括灭菌方法；灭菌验证方法；包装材料和包装描述，确保维持无菌；无菌性保证水平（SAL）；放射剂量或环氧乙烷、氯乙烯和乙烯乙二醇（任意一种）在器械上的最大残留水平。ODE蓝皮书列出了无菌问题的指南。
备忘录K90-1“510(k)无菌审查指南（2/12/90）”。可从CDRH的DSMAS获得复本，联系电话(800）638-2041或(301）443-6597。如果器械标签说明不含致热原或非热原性，请说明测定致热原的方法（LAL试验或兔试验）。如果Foley导管和附件以非无菌形式销售或可再次处理，应提供清洗和灭菌的指导。一次性附件应标注单次使用。
XIII. 成套器械。如果以成套形式销售器械，并标注所有组件，并提供下列证明：我证明成套器械的下列组件为（1）合法上市修订前器械，（2）免除上市前通知（与分类规定中的免除标准相一致），免除法案（例如862.9）510(k)节的限制，或（3）上市前通知过程发现成套器械的用途大体相同（即我未声明组件具有新用途）。
我进一步证明这些组件不是购买“原料”，而是以终产品的形式购买，即组件的包装和贴标等与修订前、豁免或上市前通知标准和状态相一致。
如果您无法确定成套器械中各个组件的证明声明（第一段，引用参考文献），必须列出非修订前、免除或上市前通知状态的组件。这些组件将和导管一起接受上市前通知审查。
如果您确定成套器械中各个组件的证明声明（第二段），必须列出这些组件，说明上市前通知过程确定器械是否处于上市前、豁免状态或大体相同，并阐述您会怎样进一步处理器械（例如灭菌/再次灭菌、包装/再次包装、贴标/再次贴标等）。
如果成套器械含有作为药物的组分，大体相同不适用于器械的药物组分。对于管理结构关于成套器械中药物组分上市的信息，建议您联系CDER的药物贴标合规性部门，联系电话(301）295- 8063。
更多信息请联系：
泌尿和碎石器械部门
生殖、腹部、耳鼻喉和放射器械部门
器械评价办公室
器械和辐射健康中心(301）594-2194

更多信息参见指南（医疗器械与辐射产品）(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/default.htm)
	跨中心最终指南
 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm081752.htm)


	合规性最终指南办公室(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070269.htm)

	中心主任办公室最终指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm110228.htm)

	沟通与教育办公室最终指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070271.htm)

	器械评价办公室最终指南 2010 – 2016
(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm198577.htm)

	器械评价办公室最终指南 1998 - 2009 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070272.htm)

	器械评价办公室最终指南 1976 – 1997

(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm080283.htm)

	体外诊断与放射健康办公室最终指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070274.htm)

	监测与生物识别办公室最终指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070275.htm)

	科学与工程实验室办公室最终指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm070277.htm)

	指南草案
(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm407274.htm)

	放射产品指南 (/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm283507.htm)

	退出指南
(/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/ucm425025.htm)


http://www.fda.gov/medicaldevices/deviceregulationandguidance/guidancedocuments/ucm080884.htm
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