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Guidelines for Medical Grade Material Definition

The first part of this white paper series described the genesis 

and evolution of an ongoing initiative to establish a comprehensive 

definition of medical-grade materials, with an emphasis on 

polymers used in four broad application categories:1,2 

•  Medical-grade materials 

•  Locked-down grade materials 

•  Pharmaceutical packaging materials 

•  Skin-contact grade materials 

For each of these categories, the previous paper defined the 

properties and testing requirements for the types of ingredients, 

manufacturing, and quality assurance activities that would permit a 

material to be classified within a particular category. Although the 

four categories share many areas of testing and evaluation, 

particular requirements may vary from category to category, as 

appropriate for its applications. 

Below, the second installment of this series continues the 

discussion by looking at how elements of regulatory compliance; 

shipping and logistics; end-user cleaning, disinfection, and 

sterilization; and customer expectations may interact to help shape 

usable definitions of medical-grade materials. 

REGULATORY COMPLIANCE 
The single trait that best defines and characterizes the global 

medical technology sector is the fact that it is regulated. Wherever 

in the world a medtech manufacturer may decide to design, 

develop, produce, or sell its products, it is sure to be subject to 

governmental and other regulations that govern nearly every aspect 

of the company’s business. 

Companies that supply raw materials or components to medtech 

manufacturers may not be directly subject to such regulations, but 

they are nevertheless constrained by contractual agreements that 

nearly always impose strict requirements for periodic reporting and 

vendor audits. Medtech manufacturers typically expect that their 

suppliers will provide testing and other data as needed to support 

regulatory submissions in the United States and around the world. 

Establishing a uniform set of criteria for defining ‘medical-grade’ 

materials is an important step in helping manufacturers and 

regulators ensure that the materials used in manufacturing medical 

products meet their required specifications. When fully harmonized, 

such criteria will simplify the selection and use of appropriate 

materials across the globe (Figure 1). 

In Part 1 of this white paper series MGMC identified a wide range 

of regulatory bodies and voluntary standards organizations whose 

operations bear directly on the task of defining what constitutes a 

medical-grade plastic. While many regulations and standards may 

apply broadly, others may have relevance only to specific medical 

applications. The sections below describe some of the key 

organizations and standards that apply to a definition of medical-

grade plastics, with notes about how they may be used in real-

world settings. 

Aerospace Standard (AS) 9100 Certification.3 AS 9100 (1999) 

is a widely adopted and harmonized quality management system 

for the aerospace industry developed by the Society of Automotive 

Engineers and the European Association of Aerospace Industries, 

and published by the International Aerospace Quality Group (IAQG). 

It is based on the internationally recognized ISO 9001 quality 

systems standard. While ISO 9001 calls for test reports and similar 

quality information to be provided by external providers of 

components, AS 9100 requires manufacturers to actually verify that 

information through their own testing, inspection, and audits. 
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Figure 1. There is currently no definition of what constitutes a medical-
grade plastic. MGMC aims to change that. Image courtesy 
Dreamstime (ID 99742785) © Ekkamol Eksarunchai. 

Richtlinien für die Definition von medical-grade Materialien
Teil 1: Was ist ein medical-grade Material?
Konsortium für medical-grade Materialien

Die zahlreichen und verschiedenen Kriterien, die traditionell zur 
Definition von medical-grade Materialien verwendet werden, sind 
etwas verwirrend und mehrdeutig und hängen größtenteils von 
der Quelle der Definition ab und davon, wie welchen Bezug diese 
Quelle auf einen bestimmten Aspekt oder eine bestimmte Rolle im 
globalen Gesundheitssektor hat. Nichtsdestotrotz stützen sich die 
Medizinprodukteindustrie, Aufsichtsbehörden und Organisationen, 
die Normen verfassen, häufig auf solche mehrdeutigen Definitionen 
von medical-grade Materialien als Grundlage und kritische 
Komponenten für die Erstellung ihrer eigenen Richtlinien, Verfahren 
und Normen. 

Solche Normen sind für die Optimierung der Patientenversorgung 
von entscheidender Bedeutung, aber innerhalb ihrer derzeitigen 
Formen gibt es wenig Kontinuität oder Übereinstimmung. Im 
Grunde genommen verwendet jede Organisation eine Definition, 
die durch Konsens, Interpretation oder Vorteilen bei der Herstellung 
abgeleitet wurde. Dieses Fehlen einer einzigen, allgemeingültigen 
Definition für medical-grade Materialien hat zu einer Reihe 
von unklaren Normen geführt, die Patienten unbekannten und 
möglicherweise tödlichen Risiken aussetzen. Die Notwendigkeit, 
solche potenziellen Risiken zu identifizieren, hat zu der wichtigen 
Forderung nach einer Definition dessen geführt, was ein medical-
grade Material ist, um somit eine Grundlage für die Einhaltung von 
Vorschriften bei der Auswahl und Verwendung solcher Materialien 
zu schaffen. 

Die sich daraus ergebende Definition muss unbedingt 
einerseits innerhalb Firmen und Organisationen sowie universell 
von Unternehmen und Normungsorganisationen über alle 
internationalen Grenzen hinweg angewendet werden. Die 
Definition sollte beispielsweise in die Berichte von Unternehmen 
einfließen, die in der Europäischen Union (EU) tätig sind oder 
dorthin verkaufen, wo vor kurzem mit der EU-Abfallrahmenrichtlinie 
neue Anforderungen an die Datenberichterstattung eingeführt 
wurden.1 Ebenso müssen Unternehmen, die Erzeugnisse in die 
EU importieren, die besonders besorgniserregende Stoffe (SVHC) 
oberhalb des EU-Schwellenwerts enthalten, bis zum 5. Januar 
2021 Daten an die neue Datenbank für besorgniserregende 
Stoffe in Erzeugnissen (SCIP) übermitteln.2 Unternehmen 
sollten die Definition auch anwenden bei der Überlegung, wie 
sie die freiwilligen Normen und Vorschriften der einschlägigen 
nationalen und internationalen Organisationen einhalten können, 
darunter die American Society for Testing and Materials (ASTM 
International), die EU, das Europäische Arzneibuch (EUP), die FDA, 
die Internationale Organisation für Normung (ISO) und die United 
States Pharmacopeial Convention (USP).

KRITERIEN FÜR MEDICAL-GRADE 
Die Akzeptanz bestimmter Materialien für die Verwendung in 
Medizinprodukten wird in der Regel nicht durch die Prüfung 
einzelner Inhaltsstoffe, sondern durch die Prüfung der fertigen 
Produkte auf dem Prüfstand oder am Krankenbett festgestellt. 
Bei solchen Tests sollen die Auswirkungen aller relevanten 
Herstellungsprozesse berücksichtigt werden, einschließlich aller 
Schritte von der Qualifizierung der Ausrüstung über die Verpackung 
und Sterilisation bis hin zum Vertrieb. 

Bei der Prüfung eines Medizinprodukts auf Biokompatibilität sollten 
die Hersteller auch die Auswirkungen der Materialienkompatibilität, 
der Umweltfaktoren, der Handhabung und Lagerung, der 
anwendungsbezogenen Anforderungen wie Reinigung und 
Desinfektion sowie alle anderen Merkmale berücksichtigen, die das 
Produkt zu irgendeinem Zeitpunkt während seines Lebenszyklus 
beeinflussen könnten. Die spezifischen Anforderungen an die 
Biokompatibilitätsprüfung werden zum Teil durch die Kontaktart 
und -dauer des Produkts mit verschiedenen Gewebetypen 
bestimmt. Für die meisten nationalen und internationalen 
Produktregulierungssysteme gelten die in ISO 10993-1 erläuterten 
Prüfanforderungen als guter Ausgangspunkt.3

In einem Blog-Beitrag aus dem Jahr 2018 mit dem Titel „Every-
thing You Need to Know about Medical-Grade Materials“ (Alles, 
was Sie über medical-grade Werkstoffe wissen müssen) nennt ein 
führender Hersteller von medical-grade Elastomer-O-Ringen und 
-Dichtungen die Biokompatibilität als eines der wichtigsten Kriterien 
bei der Auswahl von Materialien für eine medizinische Anwendung.4 
Biokompatibilität bedeutet, dass das Material nicht schädlich mit 
anderen Materialien reagieren darf und biologisch mit lebendem 
Gewebe kompatibel sein muss. Die medical-grade Elastomere des 
verfassenden Unternehmens sind so konzipiert, dass sie eine hohe 
chemische Beständigkeit, eine ausgezeichnete Hitzebeständigkeit 
und eine geringe Gasdurchlässigkeit aufweisen. Das Unternehmen 
testet seine medizinischen Materialien nach ISO 10993, der inter-
national anerkannten Norm für Biokompatibilität.3 Darüber hinaus 
werden die mediz-
inischen Komponenten 
des Unternehmens 
nach den USP-Normen 
für Lebensmittelzutaten, 
Nahrungsergänzungs- 
mittel, Arzneimittel und 
medizinische Materialien 
getestet und bewertet.5 
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MGMC recommends that certification to AS 9100 be considered 

among the additional standards used to monitor the manufacturing 

of medical-grade plastics and pharmaceutical packaging. 

ASTM International. Online at www.astm.org. Originally known 

as the American Society for Testing and Materials, ASTM is now an 

international standards-writing organization that develops and 

publishes voluntary consensus technical standards for a wide range 

of materials, products, systems, and services. Mechanical 

properties and functional capabilities of medical-grade plastics may 

be measured according to ASTM criteria. 

European Union (EU). The original schema for regulating health 

technologies in the EU was based on three directives that member 

nations were required to translate into national laws and 

regulations: the Medical Device Directive (MDD; 1994), the Active 

Implantable Medical Devices Directive (AIMDD; 1990), and the In 

Vitro Diagnostics Directive (IVDD; 1998). The MDD and AIMDD 

were due to be replaced by the EU Medical Device Regulation 

(MDR) by 2024. However, it has been proposed to extend these 

deadlines to December 2027 for implantable devices and to 

December 2028 for low-risk medical devices.4 The IVDD was 

replaced by the In Vitro Diagnostics Regulation (IVDR; 2017) 

effective 26 May 2022.5 

Companies operating in or selling into the EU are subject to new 

data reporting requirements under the EU Waste Framework 

Directive (WFD; 2008). Companies importing articles containing 

substances of very high concern (SVHCs) above the EU threshold 

have been required to submit data to the Substances of Concern in 

Products (SCIP) database since 5 January 2021. 

International Organization for Standardization (ISO). Online at 

www.iso.org. An independent, nongovernmental organization that 

develops and publishes international standards in all technical and 

nontechnical fields other than electrical and electronic engineering. 

FDA recognizes many ISO standards that apply to health 

technologies, most notably the quality systems standard for 

medical devices (ISO 13485) which will soon replace FDA’s quality 

systems regulation. 

ISO 9001.6 The oldest internationally recognized quality 

systems standard, ISO 9001 is the basis for both ISO 13485—the 

quality systems standard for medical devices—and FDA’s Quality 

Systems Regulation. In modern medical device contracting, 

certification to the current version of this standard (ISO 

9001:2015) is typically considered the minimum acceptable level 

of quality systems compliance. Vendors seeking to do business 

with medical device OEMs may be required to have certification to 

ISO 13485 (Figures 2,3). 

ISO 10993.7 The ISO standard on the biological evaluation of 

medical devices (ISO 10993) provides the internationally accepted 

criteria for demonstrating the biocompatibility of medical-grade 

materials and finished products (Table I). At a minimum, medical-

grade materials, pharmaceutical packaging materials, and skin-

contact grade materials should be evaluated using tests outlined in 

parts 5, 10, and 11, as described below. Depending on the clinical 

Figure 2. Polyethylene sheeting on its way to becoming plastic bags. 
Manufacturing of medical-grade plastics must be performed under 
rigorous quality control. Image courtesy Dreamstime (ID 138966817) 
© Stepan Popov.

Figure 3. Blown extrusion of polyethylene for plastic bags. Image 
courtesy Dreamstime (ID 91210874) © Stepan Popov. 

Auf der Grundlage dieser Kriterien zertifiziert das Unternehmen 
seine Materialien als sicher und langlebig für alle medizinischen 
Anwendungen.

In einem weiteren kürzlich erschienenen Blog-Beitrag mit dem Titel 
„What Makes a Material Medical Grade?“ (Was macht ein medical-
grade Material aus?) befasst sich ein führendes Unternehmen für 
Auftragsentwicklung und -fertigung mit in den Körper implantierten 
Geräten und weist darauf hin, dass solche Produkte in den 
Vereinigten Staaten vom FDA Center for Devices and Radiological 
Health (Zentrum für Geräte und radiologische Gesundheit) 
reguliert werden.6 Die Anforderungen der FDA zum Nachweis der 
Patientensicherheit sind der Grund für die sorgfältige Auswahl von 
Zusatzstoffen wie Weichmachern und Antioxidantien sowie für die 
Einführung von Herstellungsverfahren, die potenziell schädliche 
Polymerisationsrückstände minimieren. Wie der zuvor besprochene 
Blog-Beitrag betont auch dieser Beitrag die Bedeutung von 
Biokompatibilitätstests zur Erfüllung der geltenden ISO 10993- 
oder USP-Anforderungen, fügt aber hinzu, dass auch die von 
ASTM International entwickelten freiwilligen Konsensnormen als 
relevant angesehen werden können. Der Beitrag geht auch über 
die Biokompatibilität hinaus und nennt Zähigkeit, Transparenz, 
Sterilität, Transportfähigkeit und Flexibilität als wünschenswerte 
Eigenschaften für Kunststoffe, die in medizinischen Bereichen 
verwendet werden.

In einem Artikel aus dem Jahr 2018 in Medical Plastics News mit 
dem Titel „Defining the Standard for Medical-Grade Polymers“ 
(Definition der Norm für medical-grade Polymere) stellt ein Vertreiber 
medizinischer Spezialpolymere fest, dass die Industrie trotz aller 
Vorschriften, Qualifikationen, Zertifizierungen und Langzeittests, 
die für Medizinprodukte gelten, die scheinbar einfache Frage, was 
ein medical-grade Polymer ist, noch nicht beantwortet hat.7 Der 
Artikel deutet darauf hin, dass es jetzt Bewegung in Richtung einer 
Lösung dieser Frage gibt, da der Verein Deutscher Ingenieure 
(VDI) die Aufgabe übernommen hat, eine Norm für Polymere 
mit medizinischer Qualität zu definieren. Ein erster Entwurf der 
Norm wurde 2018 auf einem VDI-Symposium vorgestellt, und ein 
prüfbarer deutscher und englischer Entwurf wurde Anfang dieses 
Jahres veröffentlicht.8 

Diese und viele andere Veröffentlichungen zeigen, dass der Begriff 
„medical-grade Material“ bei weitem weder klar definiert noch 
allgemein verstanden wird. Zu dieser Verwirrung kommt noch 
hinzu, dass Rohstofflieferanten häufig versuchen, ihr Angebot an 
medical-grade Materialien durch die Verwendung charakteristischer 
Marken- oder Kategoriebezeichnungen zu differenzieren, 
einschließlich Pflegequalität, Dentalqualität, Implantatqualität, 
Qualität für das Gesundheitswesen, medizinische Qualität, 
medizintechnische Qualität, pharmazeutische Qualität und viele 
weitere Begriffe.

EINE US-INITIATIVE ZUR DEFINITION VON 
MEDICAL-GRADE MATERIALIEN 
Kunststoffe, die als „medical-grade“ bezeichnet werden, werden 
bei der Herstellung vieler Arten medizinischer Produkte und 
Geräte verwendet. Sie werden in der Regel auf der Grundlage 
von Eigenschaften und Fähigkeiten ausgewählt, die sie für 
Anwendungen, bei denen die Sicherheit der Patienten eine Rolle 
spielt, besonders geeignet machen. 

Zu den bemerkenswerten Merkmalen, die sich für 
Leistungskriterien eignen, gehören Biokompatibilität, chemische 
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application of the finished product, testing as described under 

other sections of ISO 10993 may also be required. 

•  ISO 10993-5: In vitro cytotoxicity. This standard describes test

methods to assess the in vitro cytotoxicity of medical devices.

The methods specify the incubation of cultured cells in contact

with a device and/or extracts of a device either directly or

through diffusion. The methods are designed to determine the

biological response of mammalian cells in vitro, using

appropriate biological parameters.

•  ISO 10993-10: Skin sensitization. This standard specifies the

procedure for assessing medical devices and their constituent

materials with regard to their potential to induce skin sensitization.

The document includes details of in vivo skin sensitization test

procedures and key factors for interpreting test results.

•  ISO 10993-11: Tests for systemic toxicity. This standard specifies

requirements and provides guidance on procedures to be

followed in evaluating the potential for medical device materials to

cause adverse systemic reactions.

ISO 10993 identifies the following as best practices for applying 

the standard to particular medical devices. 

1.  Identify device and surgical procedure

2.  Categorize device and identify endpoints

3.  Collect information

a)  Physical and chemical information

b)  Secondary processes/materials: life cycle, including

packaging, cleaning/disinfection/sterilization, storage, etc.

c)  Particulate 

d)  Review of literature, similar devices, and bench/clinical data

4.  Identify gaps and open risks

5.  Select endpoint testing

6.  Perform testing

7.  Assess final biological safety and any residual risks

8.  Update regularly based on new evidence

ISO 13485.8 The internationally recognized standard for quality

management systems in medical device manufacturing, ISO 13485 

is the standard that most medical device companies follow to 

Part Number Testthema (Deutsch)
ISO 10993-1 Evaluierung und Prüfung im Risikomanagementprozess

Anforderungen an den Tierschutz 
Genotoxizität, Karzinogenität sowie Reproduktions- und Entwicklungstoxizität 
Tests auf Wechselwirkungen mit Blut
In-vitro-Zytotoxizität
Tests auf lokale Effekte nach der Implantation
Rückstände der Ethylenoxid-Sterilisation
Auswahl und Qualifizierung von Referenzmaterialien für biologische Tests
Rahmen für die Identifizierung und Quantifizierung potenzieller Abbauprodukte
Sensibilisierung der Haut
Tests auf systemische Toxizität
Probenvorbereitung und Referenzmaterialien
Identifizierung u. Quantifizierung von Abbauprodukten aus polymeren Medizinprodukten
Identifizierung und Quantifizierung von Abbauprodukten aus Keramik
Identifizierung und Quantifizierung von Abbauprodukten aus Metallen und Legierungen
Toxikokinetisches Studiendesign für Abbauprodukte und Leachables
Festlegung zulässiger Grenzwerte für sich herauslösende Stoffe (Leachables)
Chemische Charakterisierung von Werkstoffen
Physikalisch-chemische, morphologische und topographische Charakterisierung von Materialien
Grundsätze und Methoden für die immuntoxikologische Prüfung von Medizinprodukten
Leitlinien zu Nanomaterialien 
Tests auf Reizungen

ISO 10993-2

ISO 10993-3

ISO 10993-4

ISO 10993-5

ISO 10993-6

ISO 10993-7

ISO 10993-8

ISO 10993-9

ISO 10993-10

ISO 10993-11

ISO 10993-12

ISO 10993-13

ISO 10993-14

ISO 10993-15

ISO 10993-16

ISO 10993-17

ISO 10993-18

ISO 10993-19

ISO 10993-20

ISO 10993-22

ISO 10993-23

Table I. ISO 10993 is a 22-part standard that provides the internationally accepted criteria for demonstrating the biocompatibility of medical-grade 
materials and finished products. 

Eigenschaften, Farb-/Pigment-/Füllstoffzusätze, mechanische 
und physikalische Eigenschaften, Oberflächeneigenschaften und 
Stabilität bei der Anwendung von Fertigprodukten. Bei einigen 
medizinischen Anwendungen müssen die Materialien Hunderte von 
Sterilisationszyklen - in der Regel unter Verwendung von Ethylenoxid, 
Gammastrahlung oder Dampfautoklavierung - ohne Degradation 
überstehen.

Ein Aufruf zum Handeln. Die Tatsache, dass bei der Einstufung 
eines Materials, eines Prozesses oder eines fertigen Produkts 
als „medical-grade“ auf die Richtlinien und Vorschriften mehrerer 
nationaler und internationaler Agenturen und Organisationen Bezug 
genommen werden muss, zeigt, wie wichtig es ist, eine umfassende, 
universelle Definition dieses Begriffs festzulegen. Um dieses Ziel 
zu erreichen, hat Ethicon (ein Mitglied der Johnson & Johnson 

Unternehmensgruppe) auf der Medical 
Design & Manufacturing Conference 
& Exposition 2017 in New York City 
einen Aufruf zum Handeln veröffentlicht. 
Dieser Aufruf führte zur Gründung 
des North America Medical-Grade 
Materials Consortium (NAMGMC) und 
einer ersten Konferenz, die von Ethicon 
im August 2019 ausgerichtet wurde. 

Eine Zusammenfassung der Konferenz wurde im November 2019 
veröffentlicht.9

Zu den Teilnehmern der Konferenz 2019 gehörten Polymerlieferanten, 
Compounder-Firmen, Farb- und Masterbatcher, Hersteller 
von 3D-Druckmaterialien, Vertriebsfirmen und ein führender 
Silikonhersteller. Die Teilnehmer setzten eine Frist bis November 2019 
für die Erstellung eines Entwurfs für Industrierichtlinien zur Definition 
von medical-grade Materialien mit dem Ziel, bis März 2020 einen 
Vorab-Entwurf zur Prüfung zu veröffentlichen.

In Diskussionen auf der Konferenz 
stellten die Teilnehmer fest, dass die 
Komponentenlieferanten und die Hersteller 
von Fertigprodukten ihre Erzeugnisse oft als 
für medizinische Anwendungen geeignet 
vermarkten, wobei sie sich auf die Annahme 
stützen, dass die Verwendung von als 
„medical-grade“ bezeichneten Materialien 

zu einem Produkt führt, das für medizinische Anwendungen sicher 
ist. Bei den Herstellungs- und Verpackungsprozessen können solche 
„medical-grade“ Materialien jedoch Schmiermitteln, Trennmitteln, 
Latexhandschuhen aus Naturkautschuk und anderen Variablen 
ausgesetzt sein, die ihre Eignung für medizinische Anwendungen 
mindern können. Solche Überlegungen führten dazu, dass es 
Konferenzteilnehmern notwendig schien, die Einhaltung eines 
festgelegten Qualitätssicherungsprotokolls zu fordern, welches die 
Reinigung und zusätzliche Analyse fertiger Produkte beinhalten kann.

Teilnehmer der Konferenz von 2019 waren sich der Bemühungen des 
Vereins Deutscher Ingenieure (VDI) bewusst, einen Normentwurf für 
medical-grade Kunststoffe zu veröffentlichen.8 Es wurde festgestellt, 

dass die deutschen Bemühungen zwar der US-Initiative ähneln, 
aber nicht identisch sind, da die Arbeit des NAMGMC auch 
relevante Klebstoffe, Zellulosematerialien, Farbstoffe, Verbundstoffe, 
Elastomere, Fluorpolymere, Druckfarben, Schmierstoffe, 
Masterbatches, Silikone, Thermoplaste und Duroplaste 
umfassen würde. Beispiele für Materialien, die nicht in den 
Anwendungsbereich der NAMGMC-Initiative fallen, sind Keramik, 
Chemikalien, Fertigteile, Metalle, Lösungsmittel und Polyolefin-
Spinnvliese.

Formtrennmittel und Gleitmittel. Die Konferenz von 2019 
befasste sich nicht speziell mit den Kriterien für Formtrennmittel 
oder Gleitmittel für Medizinprodukte. Aus den Kommentaren der 
Teilnehmer ging jedoch hervor, dass solche Mittel bestimmte 
vereinbarte Anforderungen erfüllen müssen, wenn sie bei der 
Herstellung von medical-grade Komponenten oder fertigen 
Medizinprodukten verwendet werden. Gleitmittel, die auf oder 
in einem Endprodukt verbleiben sollen - wie z. B. Mittel zur 
Verbesserung der Benutzerfreundlichkeit von Produkten, die 
in Krankenhäusern verwendet werden - müssen ebenfalls die 
Anforderungen für medizinische Anwendungen erfüllen (siehe 
Seitenleisten 1 und 2).

Selbst wenn sie mit qualifizierten Materialien und Prozessen 
hergestellt wurden, müssen Komponenten und Fertigprodukte, 
die lackiert oder etikettiert wurden, unter Umständen anschließend 

Ein biokompatibles Formtrennmittel 
Speziell für die Herstellung von Silikongummiprodukten, die in 
medizinischen Anwendungen eingesetzt werden, hat Chem-Trend 
ein neues biokompatibles Trennmittel entwickelt. Mono-Coat 1989W 
eignet sich besonders gut für das Formen von Produkten wie 
medizinischen Schläuchen, Schutzkappen und Verschlüssen. Das 
semipermanente Trennmittel auf Wasserbasis ist gemäß dem USP 
Class VI Testpanel zertifiziert und eignet sich daher für den Einsatz 
in der medizinischen Gummiformteilindustrie. [Adaptiert von Medical 
Plastics News.11]

Formtrennmittel für medizinische Anwendungen 
Produkte, die in der medizinischen Industrie verwendet werden, müssen 
korrekt geformt werden, wobei ihre Oberfläche und Funktionalität so 
wenig wie möglich beeinträchtigt werden dürfen. Da die Industrie für 
medizinische Geräte eine große Menge an Polymermaterial für die 
Produktion von lebensrettenden Werkzeugen und Geräten verwendet, 
benötigen die Gerätehersteller auch Formtrennmittel für die richtige 
Formgebung und Entformung. Kunststoff und Kautschuk sind gängige 
Materialien für den Einsatz in Labor und Medizin, da sie sehr vielseitig 
sind. [Adaptiert von W.N. Shaw und Co.12]

gereinigt und überprüft werden, um sicherzustellen, dass potenziell 
schädliche Rückstände gründlich entfernt und nicht in irgendeiner 
Weise absorbiert wurden. Werden solche Rückstände nicht 
entfernt, können sie die Leistung von Bauteilen und Endprodukten 
beeinträchtigen.

Additive Fertigung. Die oft als „dreidimensionaler Druck“ 
(3D-Druck) bezeichnete additive Fertigung hat sich in der 
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satisfy their quality management requirements. FDA has announced 

plans to harmonize the current version of this standard (ISO 

13485:2016) with its Quality System Regulation (21 CFR 820)—

creating a new Quality Management System Regulation—but no 

date for implementation of this change has been assigned. 

ISO 13485 can be used by organizations involved in one or more 

stages of the product life cycle, including design and development, 

production, storage and distribution, installation, or servicing of a 

medical device and design and development or provision of 

associated activities (eg, technical support). The standard can also 

be used by suppliers or external parties that provide product, 

including quality management system-related services to such 

organizations (Figure 4). 

Requirements of ISO 13485:2016 are applicable to organizations 

regardless of their size and regardless of their type except where 

explicitly stated. Wherever requirements are specified as applying 

to medical devices, the requirements apply equally to associated 

services as supplied by the organization. 

Registration, Evaluation, Authorization, and Restriction of 

Chemicals (REACH) Regulation.9 This EU legislation addresses 

the production and use of chemical substances and their potential 

impacts on both human health and the environment. The regulation 

divides substances into three lists that are typically updated every 

six months. Manufacturers—including medical device 

manufacturers—are required to reassess the compliance of their 

devices each time the lists are updated, and are expected to be no 

more than six months behind in their compliance with any 

applicable updates. The three lists encompassed by the regulation 

include the following: 

•  Substances of Very High Concern (SVHC) list. These are 

chemicals for which the harms to human health or the 

environment are thought to outweigh the benefits, but that 

haven’t been fully assessed yet. Items on the SVHC list can be 

thought of as “in the queue” to possibly be in one of the next two 

lists while the European Chemicals Agency (ECHA) and the public 

make their cases for and against. 

•  Authorization list. These are chemicals known to be harmful to 

human health or the environment, but manufacturers can apply 

for authorization to use them anyway. A manufacturer must show 

that there are no safer alternatives, and it’s better overall for the 

public to use that chemical for a certain application than not to be 

allowed to use it at all. All authorizations are application-specific 

and are posted publicly. Medical devices need not address 

REACH-driven risks to human health when applying for 

authorization (this is presumably because risks to human health 

must be considered as part of the medical device regulatory 

process anyway). 

•  Restricted list. These are chemicals known to be harmful to 

human health or the environment. The opposite of authorized, 

they are restricted for certain applications but are permissible for 

applications not addressed.10 

Restriction of Hazardous Substances in Electrical and 

Electronic Equipment (RoHS) Directive.11 This EU directive and 

related national laws restrict the use of certain hazardous 

substances in electrical and electronic equipment. Increasing use of 

such products has resulted in a growing volume of electrical and 

electronic waste. During the use, collection, treatment, and 

disposal of such waste, products may release harmful substances 

that can cause major environmental and health problems. 

The RoHS Directive currently restricts the use of ten substances: 

bis(2-ethylhexyl) phthalate (DEHP), butyl benzyl phthalate (BBP), 

cadmium, dibutyl phthalate (DBP), diisobutyl phthalate (DIBP), 

hexavalent chromium, lead, mercury, polybrominated biphenyls 

(PBB), and polybrominated diphenyl ethers (PBDE). 

In parallel, the Waste from Electrical and Electronic Equipment 

(WEEE) Directive promotes the collection and recycling of such 

equipment.12 

U.S. Food and Drug Administration (FDA). Online at www.fda.

gov. The regulatory agency for health technologies in the United 

States, FDA is widely admired and often considered the global gold 

Figure 4. Cleanroom molding of biomedical products—a common 
setting among medical product manufacturers. Image courtesy 
Dreamstime (ID 48273907) © Moreno Soppelsa. 

Medizinprodukteindustrie rasch durchgesetzt und ermöglicht 
den Herstellern, neuartige Produkte mit einzigartiger 
Zusammensetzung, Struktur und Anpassbarkeit herzustellen. 
Die Herstellungsverfahren für 3D-gedruckte Komponenten und 
fertige Medizinprodukte stellen besondere Herausforderungen 
an die Einhaltung der gesetzlichen Vorschriften. Derzeit wenden 
akademische Forscher und Herstellerkonsortien auf der ganzen 
Welt eine Vielzahl unterschiedlicher Verfahren an, wenn sie 
3D-gedruckte Produkte für medizinische Anwendungen entwickeln.

Die FDA hat vor kurzem einen Leitfaden zu technischen 
Erwägungen für additiv gefertigte Medizinprodukte veröffentlicht.10 
Neben der Forderung nach Materialkontrollen – einschließlich 
Kontrollen der chemischen, mechanischen und biokompatiblen 
Eigenschaften von Ausgangsmaterialien – werden in dem Leitfaden 
mehrere wichtige Fragen erörtert, die beim Einsatz 3D-Druck zur 
Herstellung von Medizinprodukten auftreten. Um sicherzustellen, 
dass 3D-Druckerzeugnisse mit Teilen vergleichbar sind, die mit 
herkömmlichen Formgebungsverfahren hergestellt wurden, 
müssen 3D-druckbare Substrate die genehmigte Stöchiometrie 
des Produkts einhalten, d. h. das Verhältnis der für die Herstellung 
des druckbaren Polymers verwendeten Rohmaterialien. Sowohl die 
Ausgangsmaterialien als auch die Zusatzstoffe müssen alle Kriterien 
erfüllen, die notwendig sind, um den 3D-gedruckten Artikel als für 
medizinische Anwendungen geeignet zu qualifizieren. Und das 
fertige Produkt muss alle behördlichen Anforderungen und die 
geltenden Normen für Qualitätssysteme erfüllen.

Ergebnisse der Konferenz. Die Teilnehmer der Konferenz 
von 2019 kamen zu dem Schluss, dass sich ihre Initiative auf 
die Definition der grundlegenden Kriterien für medical-grade 
Materialien, für standardisierte Materialien, für pharmazeutische 
Verpackungen und für Materialien mit Hautkontakt 
konzentrieren sollte. Nichtmedizinische Materialien und 
Materialien in Implantatqualität wurden ausdrücklich aus dem 
Anwendungsbereich der Initiative ausgeschlossen.

Die Konferenzteilnehmer stimmten ferner darin überein, dass 
ihre Initiative zur Definition medizinischer und verwandter 
Materialqualitäten auf die meisten der üblichen medizinischen 
Anwendungen abzielen sollte, einschließlich der folgenden.

•	 Systeme zur Verabreichung von Medikamenten
•	 Bildgebende Systeme (z. B. CT-, MRI-, PET- und Röntgen-

Scanner)

•	 In-vitro-Diagnostik und zugehörige Instrumente
•	 Medizinische Geräte/Produkte
•	 Pharmazeutische Verpackungen
•	 Instrumente und Konsolen für die robotergestützte Chirurgie

Um die Ergebnisse der Konferenz zu vermitteln, empfahlen die 
Teilnehmer die Erstellung eines oder mehrerer Whitepapers, in denen 
die folgenden Elemente beschrieben werden, die in die Definition 
medizinischer und verwandter Materialqualitäten aufgenommen 
werden sollten.

•	 Inhaltsstoffe (z. B. Farbstoffe, Pigmente, Polymere, 
Lösungsmittel)

•	 Herstellungsverfahren
•	 Qualitätssicherung 
•	 Einhaltung gesetzlicher Vorschriften 
•	 Versand und Logistik
•	 Kundenerwartungen 

Die ersten Arbeitsgruppen der Konferenz von 2019 konzentrierten 
sich auf die ersten drei dieser Elemente. Die Kriterien für die 
Einhaltung gesetzlicher Vorschriften, Versand und Logistik sowie 
die Erwartungen der Kunden sollen auf einer späteren Konferenz 
behandelt werden. Zum Abschluss der Konferenz verabschiedeten 
die Arbeitsgruppen eine umfassende Liste von Kriterien, die im 
Rahmen der Definition von medical-grade Materialien zu bewerten 
sind. Mit Änderungen wo nötig wurde bestimmt, dass diese Liste 
als Grundlage für die Ausarbeitung von Kriterien verwendet werden 
kann, die für jeden von den Konferenzteilnehmern angenommenen 
Fokusbereiche gelten. 

In den folgenden Abschnitten wird die von den ersten 
Arbeitsgruppen der Konferenz zusammengestellte Liste der 
Kriterien vorgestellt, die für die Inhaltsstoffe, die Herstellung und die 
Qualitätssicherung von medizinischen und verwandten Werkstoffen 
berücksichtigt werden sollten. 

VORGESCHLAGENE KRITERIEN FÜR MEDICAL-
GRADE MATERIALIEN UND STANDARDISIERTE 
MATERIALIEN
Den Empfehlungen der NAMGMC-Konferenz 2019 folgend enthalten 
die nachstehenden Listen die Kriterien, die für die Inhaltsstoffe, 
die Herstellung und die Qualitätssicherung von medical-grade 
und standardisierten Material berücksichtigt werden sollten. Die 
Kriterien für diese beiden Qualitäten sind ähnlich, aber die mit einem 
Sternchen (*) gekennzeichneten Punkte sind für standardisierte 
Materialien nicht erforderlich.

Inhaltsstoffe
a.	Der Lieferant muss Richtlinien für medical-grade Materialien 

erstellen und herausgeben. 
b.	Der Lieferant muss Richtlinien für die Haltbarkeit von medical-

grade Material festlegen und herausgeben.
c.	Polymer- und Farbstoffformeln, die frei von tierischen 

Bestandteilen (ADC) sind.
d.	Die Rezeptur sollte keine Stoffe enthalten, die als krebserre-

gend, erbgutverändernd oder reproduktionstoxisch gelten 
(CMR 1A- und 1B-Stoffe) sowie keine endokrin wirksamen 
Chemikalien (endocrine-disrupting chemicals, EDCs).
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standard for health product and service regulation. Nevertheless, 

FDA does not have a uniform definition for what constitutes a 

medical-grade material (plastic or otherwise), but instead requires 

manufacturers to test materials for suitability in their proposed 

applications and settings. FDA has published more than 600 

guidance documents, and accepts certifications to scores of 

national and international voluntary standards. 

In the broadest terms, FDA regulations divide medical devices 

and diagnostics into three groups, based on whether they are 

substantially equivalent to predicate devices already on the market 

(Class I, Class II) or represent novel technologies (Class III). Class I 

and Class II devices may be cleared via the agency’s premarket 

notification (510(k)) process. Class III devices must undergo more 

rigorous testing, and are approved via the agency’s premarket 

approval (PMA) process. (International regulatory agencies also 

divide products into separate categories, but often use four classes 

instead of three). 

Resins used in medical devices are often split in a similar way, 

according to the risk represented by their application: non-patient 

contacting materials; materials expected to be in patient contact for 

less than 24 hours; and materials intended for contact greater than 

24 hours, including implantable devices. 

Regulatory agencies typically care more about endpoint testing 

of finished devices than about testing of resins or components. 

However, there are exceptions to such agency interests, especially 

in the case of changes to a previously cleared or approved patient-

contacting device, which may require testing of any new materials 

brought into play. 

FDA recently released a guidance document on technical 

considerations for additive manufactured medical devices.13 In 

addition to material controls—including chemical, mechanical, and 

biocompatibility properties of starter materials—the document 

initiates discussion regarding several aspects of the 3D-printing 

process used when manufacturing medical devices (Figure 5). 

U.S. Pharmacopeial Convention (USP). Online at www.usp.

org. Sets standards for food ingredients, dietary supplements, 

medicines, and medical materials. USP also tests medical-grade 

materials for conformity with ISO 10993, the international standard 

for biocompatibility and toxicity testing. 

USP has designated six testing regimes for certifying the 

performance of plastics used in pharmaceutical and other 

applications. Each regime incorporates a set of tests for determining 

basic safety, together with guidelines on how to test and certify a 

material to a specific USP class. Class VI is the most rigorous of the 

regimes, and requires materials to undergo the following tests: 

•  Extract of sample in NaCl, systemic injection test in mouse 

(intravenous)

•   Extract of sample in NaCl, intracutaneous test in rabbit 

•   Extract of sample in 1:20 solution of alcohol in NaCl, systemic 

injection test in mouse (intravenous) 

•   Extract of sample in 1:20 solution of alcohol in NaCl, 

intracutaneous test in rabbit 

•   Extract of sample in polyethylene glycol 400, systemic injection 

test in mouse (intraperitoneal) 

•   Extract of sample in polyethylene glycol 400, intracutaneous test 

in rabbit 

•   Extract of sample in vegetable oil, systemic injection test in 

mouse (intraperitoneal) 

•   Extract of sample in vegetable oil, intracutaneous test in rabbit

•   Extract of sample in vegetable oil, systemic injection test in 

mouse (intraperitoneal) 

•   Extract of sample in vegetable oil, intracutaneous test in rabbit

•   Implant strip of sample in rabbit

•   Implant sample in rat 

A material that has been granted Class VI certification is 

considered likely to produce favorable biocompatibility results. 

USP 661.1 and USP 661.2.14,15 USP has established 

analytical standards to ensure that polymer materials do not 

Figure 5. FDA recently released a guidance document on technical 
considerations for additive-manufactured medical devices.13 Here, the 
gantry with x-carriage and printhead of a fused deposition modeling 
(FDM) 3D printer producing white helical gears. Image courtesy 
Dreamstime (ID 241350887) © Roman Boettcher. 

e.	Die Formel sollte frei von chemischen Schwermetallen sein.
f.	 Polymer- und Farbstoffformeln, die frei von Latex sind.
g.	Definieren Sie Spezifikationen und Bereiche für die folgenden 

Eigenschaften; die medizinische Qualität ist in der Regel 
enger als die industrielle Qualität:
•	 Schwarze Flecken 
•	 Klarheit
•	 Anpassungsmöglichkeiten 
•	 Kontrolle der Granulatgröße 
•	 Viskosität 
•	 Gelb-Index 

h.	Der Lieferant führt analytische Tests zur Reinheitskontrolle 
jeder Charge oder Liefereinheit durch. 

i.	 Der Lieferant muss ein erweitertes Prüf- oder 
Analysezertifikat (COA) anbieten. 

j.	 *Der Lieferant muss das Polymer in der FDA Master 
Access File (MAF) oder Drug Master File (DMF) registrieren 
und ein Schreiben vorlegen, in dem er die Verwendung 
genehmigt wird und Unterstützung für Produkteinreichungen 
gewährleistet wird. 

k.	Die Biokompatibilität muss nachgewiesen werden durch 
Tests gemäß ISO 10993 (Abschnitte 5, 10, 11 erforderlich; 
andere Abschnitte nach Bedarf) oder USP Klasse VI. 

l.	 —
m.	*Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 

müssen den Anforderungen der FDA und der EU 
entsprechen. Polymers and additives (eg, fillers, pigments) 
must comply with FDA and EU requirements. 

n.	Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 
müssen der EU-Verordnung REACH und der RoHS-
Richtlinie entsprechen. 

o.	Das Änderungsmanagement der Lieferanten muss den 
aktuellen guten Herstellungspraktiken (current good 
manufacturing practices, cGMPs) entsprechen. 

p.	Der Lieferant muss Basismaterialien aus einer Hand 
anbieten; jede Substitution muss dem Kunden mitgeteilt 
werden. 

q.	Der Lieferant muss Additive und Farbstoffe aus einer Hand 
anbieten; jede Substitution muss dem Kunden mitgeteilt 
werden. 

r.	 Der Lieferant muss eine langfristige Liefersicherheit ohne 
Änderung der Rezeptur/Formel anbieten (formulation lock). 

s.	Der Lieferantenvertrag muss eine vereinbarte Frist für die 
Vorankündigung von Rezepturänderungen enthalten (z. B. 2 
Jahre).

Herstellungsprozesse 
a.	Der Lieferant muss die Prozessvalidierung durchführen 

und die Dokumentation auf dem richtigen Niveau (1 – 4) 
vorlegen.

b.	Der Lieferant muss die Fertigung an einem einzigen Standort 
anbieten (location lock); vorherige Benachrichtigung über 
Änderungen (Notification of Change, NOC) erforderlich.

c.	Der Lieferant muss die FDA-Anforderungen erfüllen.
d.	Der Lieferant muss ein Qualitätsmanagementsystem (QMS) 

unterhalten; eine klare Änderungsmitteilung (NOC) ist 
erforderlich.

e.	Falls zutreffend, sollte der Lieferant die Anforderungen 
von 21 CFR Ch. 1, Sub. C, Teil 211, aktuelle 
gute Herstellungspraktiken, auf Niveau 1 und 2 
(Qualitätshandbuch, Unternehmensrichtlinien) erfüllen.

f.	 Lieferanten, deren Qualitätssysteme nach ISO 13485 
zertifiziert sind, sollten bevorzugt werden; die Zertifizierung 
nach ISO 9001 ist die Mindestanforderung an ein 
Qualitätssystem.

g.	Der Lieferant sollte die Anforderungen für die folgenden 
zusätzlichen Herstellungskriterien berücksichtigen: 
•	 AS 9100-Zertifizierung AS 9100 certification 
•	 Rückverfolgbarkeit von Chargen oder Losen
•	 Reinraum-Validierung
•	 Validierung der Maschinenparameter
•	 Nachschleifkontrolle
•	 Kontrolle und Rückverfolgbarkeit
•	 Routinemäßige Audits
•	 Routinemäßige Inspektionen im Gesundheitswesen
•	 Schraubenreinigung

Qualitätssicherung 
a.	Der Lieferant stellt Analysezertifikate (Certificates of 

Testing, COAs) für Prüfungen aus, die nach anerkannten 
Prüfverfahren (z. B. ASTM, EUP, ISO, USP) durchgeführt 
wurden. 

b.	Auf Anfrage stellt der Lieferant ein Unterstützungsschreiben 
für die Einhaltung von Vorschriften für ein Material aus, 
einschließlich freiwilliger EU-Konformitätserklärungen. 

c.	Auf Anfrage legt der Lieferant die in den Polymeren 
enthaltenen Zusatzstoffe und chemischen Rückstände offen.

d.	*Der Lieferant muss Produktdesignmethoden anwenden, 
die mit der EU-Verordnung über Medizinprodukte (Medical 
Device Regulation, MDR) konform sind.

VORGESCHLAGENE KRITERIEN FÜR 
MATERIALIEN FÜR PHARMAZEUTISCHE 
VERPACKUNGEN 
Materialien, die die Anforderungen für pharmazeutische 
Verpackungen erfüllen, sind etwas ganz Besonderes. Sie werden 
häufig für die Verpackung einer breiten Palette medizinischer 
Produkte verwendet, vom Zubehör für die Roboterchirurgie bis hin 
zu Thermometern für den Hausgebrauch. Sie müssen aber auch 
höhere Anforderungen an die Biokompatibilität erfüllen, da sie für 
die Verpackung von Medikamenten in vielen Formaten verwendet 
werden, bei denen auslaugfähige und extrahierbare Weichmacher 
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affect human health regardless of how or when those materials 

come into contact with a pharmaceutical product. Plastics may 

contain residues from the polymerization process or additives of 

concern such as antioxidants, stabilizers, lubricants, plasticizers, 

and colorants. To assess the safety of plastics used in 

pharmaceutical applications, in-depth analytical investigations 

are required.16 

In 2016, USP expanded its testing standards for Plastic 

Packaging Systems and Their Materials of Construction (USP 

661) to identify analytical methods that would further support

package safety testing. The new sections specify test methods

for Plastic Materials of Construction (USP 661.1) and Plastic

Packaging Systems for Pharmaceutical Use (USP 661.2). Both

standards are set to become official on 1 December 2025, but

early adoption is encouraged.

USP 661.1 introduces standards and testing to demonstrate that 

the polymer raw material is well-characterized and suitable for its 

intended use. Testing includes: 

•  Identification and characterization tests (infrared spectroscopy,

differential scanning calorimetry)

•  Physicochemical tests (water extraction, UV absorbance, acidity/

alkalinity using indicators, total organic carbon)

•  Biological testing for high-risk applications (per USP 87)

•  Material-specific tests for plastic additives or related substances

USP 661.2 provides analytical methods for testing plastic

packaging components and systems used for packaging final drug 

products. Testing includes: 

•  Physicochemical tests (water extraction, appearance [color, clarity

of extraction], UV absorbance, acidity/alkalinity using indicators,

total organic carbon)

•  Biological testing for high-risk applications (per USP 87)

•  Spectral transmission if light protection is necessary

•  Two additional tests for PET and PETG

•  Chemical suitability assessment (extractables per USP 1663,

leachables per USP 1664)

MGMC recommends that testing according to USP 661.1 and

USP 661.2 be adopted as appropriate for medical-grade plastics 

used in pharmaceutical packaging applications, recognizing that 

USP 661.1 is currently limited in scope as material chemistries 

such as polyether ether ketone (PEEK) are not included. 

For cases where a material has previously been tested to the 

USP 661 standard, USP does not require testing to the new USP 

661.1 standard. Nevertheless, other regulatory bodies may 

require recertification according to the revised test methods. 

SHIPPING AND LOGISTICS 
Arrangements for the packaging, labeling, handling, transport, and 

storage of medical-grade plastics should be subjected to risk 

assessment, and appropriate mitigations should be developed to 

protect the materials from all anticipated hazards. Raw material 

suppliers and their manufacturer clients should adopt practices to 

protect medical-grade plastics from being mixed or contaminated 

with other materials and substances during transport and filling 

processes. 

Shipping and logistics requirements for medical-grade plastics 

should be regularly communicated to all personnel who carry out 

any aspect of such operations. MGMC agrees with VDI 

recommendations that: 
•  Personnel who are employed in the packaging, storage, and

transport of MGPs are to undergo regular training on the stated

requirements of MGPs—especially in relation to the possible risks

of contamination.

•  This training should also address contamination prevention

pertaining to equipment that comes into direct contact with the

MGP or that is to prevent contact between the MGP and the

environment, as well as handling of this equipment.

•  Such training should take place at regular intervals, but at least

every three years. This requirement for training applies equally to

contractors who are employed in these fields.

•  Every effort should also be made to ensure that transport

companies (logistics partners) and their members of staff receive

regular training on the stated requirements of MGPs.17

Packaging and Labeling. Raw material suppliers of medical-

grade plastics should carry out packaging operations in a 

controlled environment that will protect the materials from 

contaminants and harmful environmental conditions (eg, extremes 

of temperature, humidity, or light exposure). To reduce the potential 

for exposure to contaminants, automated filling and packaging 

systems are preferable to manual operations. 

Incomplete or improper labeling of medical-grade plastics during 

storage or transport can result in confusion over what materials are 

being selected for delivery and use in product manufacturing. VDI 

recommends that raw material suppliers and their manufacturer 

clients should frame an agreement about required labeling as part 

of their quality assurance agreement.17 MGMC recommends that 

labeling for medical-grade plastics include the following information, 

at a minimum. 
From: 
Supplier name and address 
Supplier product number 
Supplier lot number 
Other identifying information (eg, color) 

schädlich sein könnten. In der Regel werden sie gemäß den 
Anforderungen der USP-Klasse VI geprüft, doch werden sie bei 
Bedarf häufig durch zusätzliche Tests ergänzt. Die nachstehenden 
Listen enthalten die Kriterien, die bei den Inhaltsstoffen, der 
Herstellung und der Qualitätssicherung von pharmazeutischen 
Verpackungsmaterialien berücksichtigt werden sollten.

Inhaltsstoffe
a.	Der Lieferant muss Richtlinien für pharmazeutische 

Verpackungsmaterialien aufstellen und herausgeben. 
b.	Der Lieferant muss Richtlinien für die Haltbarkeit von 

Materialien für pharmazeutische Verpackungen aufstellen und 
herausgeben.

c.	Polymer- und Farbstoffformeln, die frei von tierischen 
Bestandteilen (ADC) sind.

d.	—
e.	Formel frei von chemischen Schwermetallen.
f.	 Latexfreie Polymer- und Farbstoffformeln.
g.	—
h.	Der Lieferant führt je nach Bedarf analytische Tests zur 

Reinheitskontrolle jeder Charge oder Liefereinheit durch.
i.	 Der Lieferant muss ein erweitertes Prüf- oder Analysezertifikat 

(COA) anbieten.
j.	 Der Lieferant muss das Polymer in der Master Access File 

(MAF) oder der Drug Master File (DMF) der FDA registrieren 
und ein Schreiben vorlegen, in dem die Verwendung 
genehmigt wird und Unterstützung für Produkteinreichungen 
gewährleistet wird.

k.	Biokompatibilität muss durch Tests gemäß ISO 10993 
(Abschnitte 5, 10, 11 erforderlich; andere Abschnitte nach 
Bedarf) oder USP Klasse VI nachgewiesen werden.

l.	 Materialien für pharmazeutische Verpackungen müssen den 
USP-Normen 661.1 und 661.2 entsprechen.

m.Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 
müssen den FDA- und EU-Anforderungen entsprechen.

n.	Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 
müssen der EU-Verordnung REACH und der RoHS-Richtlinie 
entsprechen.

o.	Das Änderungsmanagement des Lieferanten muss den 
aktuellen guten Herstellungspraktiken (cGMPs) entsprechen.

p.	Der Lieferant muss Basismaterialien aus einer Hand anbieten; 
jede Substitution muss dem Kunden mitgeteilt werden.

q.	Der Lieferant muss Additive und Farbstoffe aus einer Hand 
anbieten; jede Substitution muss dem Kunden mitgeteilt 
werden.

r.	 Der Lieferant muss eine langfristige Liefersicherheit ohne 
Änderung der Rezeptur/Formel anbieten (formulation lock).

s.	Der Lieferantenvertrag muss eine vereinbarte Frist für die 
Vorankündigung von Rezepturänderungen enthalten (z. B. 2 
Jahre).

Herstellungsprozesse 
a.	Der Lieferant muss die Prozessvalidierung durchführen 

und die Dokumentation auf dem richtigen Niveau (1 – 4) 
vorlegen.

b.	Der Lieferant muss die Fertigung an einem einzigen Standort 
anbieten (location lock); vorherige Benachrichtigung über 
Änderungen (Notification of Change, NOC) erforderlich.

c.	Der Lieferant muss die FDA-Anforderungen erfüllen.
d.	Der Lieferant muss ein Qualitätsmanagementsystem (QMS) 

unterhalten; eine klare Änderungsmitteilung (NOC) ist 
erforderlich.

e.	Falls zutreffend, sollte der Lieferant die Anforderungen 
von 21 CFR Ch. 1, Sub. C, Teil 211, aktuelle 
gute Herstellungspraktiken, auf Niveau 1 und 2 
(Qualitätshandbuch, Unternehmensrichtlinien) erfüllen.

f.	 Lieferanten, deren Qualitätssysteme nach ISO 13485 
zertifiziert sind, sollten bevorzugt werden; die Zertifizierung 
nach ISO 9001 ist die Mindestanforderung an ein 
Qualitätssystem.

g.	Der Lieferant sollte die Anforderungen für die folgenden 
zusätzlichen Herstellungskriterien berücksichtigen:
•	 AS 9100-Zertifizierung
•	 Rückverfolgbarkeit von Chargen oder Losen 
•	 Reinraum-Validierung 
•	 Validierung der Maschinenparameter 
•	 Nachschleifkontrolle 
•	 Kontrolle und Rückverfolgbarkeit
•	 Routinemäßige Audits 
•	 Routinemäßige Inspektionen im Gesundheitswesen 
•	 Schraubenreinigung 

Qualitätssicherung 
a.	Der Lieferant stellt Analysezertifikate (Certificates of 

Testing, COAs) für Prüfungen aus, die nach anerkannten 
Prüfverfahren (z. B. ASTM, EUP, ISO, USP) durchgeführt 
wurden. 

b.	Auf Anfrage stellt der Lieferant ein Unterstützungsschreiben 
für die Einhaltung von Vorschriften für ein Material aus, 
einschließlich freiwilliger EU-Konformitätserklärungen. 

c.	Auf Anfrage legt der Lieferant die in den Polymeren 
enthaltenen Zusatzstoffe und chemischen Rückstände offen.

d.	*Der Lieferant muss Produktdesignmethoden anwenden, 
die mit der EU-Verordnung über Medizinprodukte (Medical 
Device Regulation, MDR) konform sind.

VORGESCHLAGENE KRITERIEN FÜR HAUT-
KOMPATIBLE MATERIALIEN  
Haut-kompatible Materialien werden häufig in medizinischen 
Geräten verwendet, deren ordnungsgemäße Funktion einen direkten 
Patientenkontakt erfordert, wie z. B. CPAP-Geräte (Continuous 
Positive Airway Pressure), kontinuierliche Glukosemessgeräte, 
Infusionspumpen, Sauerstoffgeräte und tragbare Geräte. In 
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To: 

Manufacturer name and address 

Manufacturer part number 

Manufacturer purchase order number 

Each quantity to be shipped or placed in storage should also be 

accompanied by paperwork that defines the material and grade of 

the shipment, including: 

Supplier name, product number, lot number 

Manufacturer name, product number, specification number 

Certificate of Analysis 

Safety Data Sheet 

Handling. Raw materials suppliers and manufacturers should 

avoid all unnecessary handling of medical-grade plastics, including 

decanting the materials or changing their packaging or containers. 

When it is necessary to handle medical-grade plastics, operators 

should ensure that the working environment is clean and free of 

contaminants, and that all equipment has been thoroughly cleaned 

before use. MGMC agrees with VDI recommendations that: 

•  Any decanting or changes to packaging are to be documented 

for each batch within the scope of quality assurance. 

•  Potential risks of contamination must be checked, and the client 

must be informed of any concerns if the client requests individual 

packaging or transport solutions (eg, delivery in an octabin as 

special packaging for an MGP). 

•  It is at the discretion of the manufacturer of an MGP to decline the 

request for special packaging in the event of an increased risk of 

contamination or to demand a countersignature for a corresponding 

legal disclaimer when the client’s request for packaging is fulfilled.17 

Storage. The shelf life of medical-grade plastics depends on the 

formulation of the materials, their packaging, and the conditions under 

which they are stored. Compromised storage conditions can cause 

materials to undergo blooming, degradation, and other instabilities, 

making them unsuitable for use. Storage of medical-grade plastics by 

the supplier and manufacturer should seek to minimize adverse 

environmental effects from variations in temperature, exposure to 

sunlight or ultraviolet light, humidity, and so on. 

Suppliers of medical-grade plastics should be prepared to offer 

informed recommendations and information about the conditions 

and duration of storage permitted for a particular product. To 

encourage compliance with such recommendations, they may be 

included in contractual agreements between raw materials 

suppliers and finished product manufacturers. Suppliers should not 

be held responsible for damage to raw materials resulting from 

inadequate downstream storage conditions. 

MGMC agrees with VDI recommendations that: 

•  Raw materials suppliers must identify any materials that require 

storage in a temperature-controlled environment, and must 

provide validated parameters for such storage. 

•  Bagged goods and other forms of packed loose goods must only 

be stored in clean, roofed, and closed storage depots. 

•  Storage in outdoor areas is permitted in exceptional cases, after 

a corresponding risk assessment. 

•  Relevant measures for pest control must be in place. 

•  Relevant and safe cleaning measures must be established and 

documented for the different forms of storage.17 

Transport and Logistics. Medical-grade plastics should only be 

transported under controlled conditions designed to prevent 

adverse mechanical, thermal, chemical, or other events that could 

affect the properties of the materials. 

To ensure that medical-grade resin pellets are not contaminated 

during transport, MGMC recommends that box liners be used for 

all materials to be shipped. Wooden pallets used during 

transportation should not be chemically treated. 

END-USER CLEANING, DISINFECTION, 
STERILIZATION 

Before they are distributed to healthcare professionals for use in 

patient procedures, most medical devices undergo some form of 

terminal sterilization. Commonly used methods include exposure to 

ethylene oxide (EtO), gamma radiation, or steam, but a variety of 

other chemistries are also employed. The U.S. Environmental 

Protection Agency has recently proposed rigorous rules for the 

continued use of EtO sterilization in medical applications, leading to 

industry concern that some terminal sterilization suppliers may be 

forced to cease operations.18–21 

Some agents used in terminal sterilization may be suitable for 

products made entirely of metal, but wholly unsuitable when 

applied to products that have plastic components. Exposure to 

plasma chemistries, radiation, or high heat can cause some 

plastics to deteriorate rapidly, making their devices unusable for 

patient applications. 

Reusable devices add an extra level of complexity, as they 

require healthcare professionals to undertake specific steps to 

clean, disinfect, and sterilize the devices before they can be used 

for the next patient. Materials used in such devices may be 

expected to withstand hundreds of cycles of sterilization via 

ethylene oxide (EtO), gamma radiation, or steam autoclaving. 

Hospital settings typically do not lend themselves to the use of all 

terminal sterilization technologies, so the methods employed for 

sterilization in clinical settings may be less effective against 

vielen Fällen handelt es sich bei haut-kompatiblen Materialien um 
dieselben wie bei Materialien für den industriellen Einsatz, mit dem 
Unterschied, dass haut-kompatible Materialien die einschlägigen 
Biokompatibilitätsanforderungen der ISO 10993 erfüllen. Im Folgenden 
sind die vorgeschlagenen Kriterien für Inhaltsstoffe, Herstellung und 
Qualitätssicherung von haut-kompatiblen Materialien aufgeführt.
Inhaltsstoffe 

a.	— 
b.	Der Lieferant muss eine Richtlinie zur Haltbarkeit von 

Materialien in Hautkontaktqualität erstellen und herausgeben.
c.	Keine Beschränkung für aus Tieren gewonnene Bestandteile 

(ADCs).
d.	— 
e.	Rezeptur frei von chemischen Schwermetallen.
f.	 Latexfreie Polymer- und Farbstoffformeln.
g.	Definieren Sie Spezifikationen und Bereiche für die folgenden 

Eigenschaften; die Hautkontaktqualität ist in der Regel mit der 
Industriequalität vergleichbar:
•	 Schwarze Flecken 
•	 Klarheit 
•	 Anpassungsmöglichkeiten 
•	 Kontrolle der Granulatgröße 
•	 Viskosität 
•	 Geld-Index 

h.	Der Lieferant führt je nach Bedarf analytische Tests zur 
Reinheitskontrolle jeder Charge oder Liefereinheit durch. 

i.	 Der Lieferant muss ein Standard-Analysezertifikat (COA) 
anbieten. 

j.	 Der Lieferant ist nicht verpflichtet, das Polymer in der FDA 
Master Access File (MAF) oder Drug Master File (DMF) zu 
registrieren. 

k.	Die Biokompatibilität muss nachgewiesen werden durch Tests 
gemäß ISO 10993 (Abschnitte 5, 10, 11 erforderlich; andere 
Abschnitte nach Bedarf) oder USP Klasse VI. 

l.	 — 
m.Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 

müssen den Anforderungen der FDA und der EU 
entsprechen. 

n.	Polymere und Zusatzstoffe (z. B. Füllstoffe, Pigmente) 
müssen der EU-Verordnung REACH und der RoHS-Richtlinie 
entsprechen. 

o.	Das Änderungsmanagement der Lieferanten muss die 
aktuellen guten Herstellungspraktiken (current good 
manufacturing practices, cGMPs) einhalten. 

p.	Der Lieferant kann die Quelle der Ausgangsmaterialien 
ändern, wenn das neue Material die Anforderungen an die 
Biokompatibilität erfüllt und die Änderung die Produktleistung 
nicht beeinträchtigt. 

q.	— 
r.	 Der Lieferant muss keine langfristige Liefersicherheit ohne 

Änderung der Rezeptur/Formel anbieten (formulation lock). 
s.	Der Lieferantenvertrag muss keine vereinbarte Frist für die 

Vorankündigung von Rezepturänderungen enthalten. 

Herstellungsprozesse 
a.	Der Lieferant muss die Prozessvalidierung durchführen 

und die Dokumentation auf dem richtigen Niveau (1 – 4) 
vorlegen.

b.	Der Lieferant muss eine vorherige Benachrichtigung über 
Standortänderung (Notification of Change, NOC) nur dann 
vornehmen, wenn diese die Produktleistung beeinträchtigt.

c.	Der Lieferant muss die FDA-Anforderungen erfüllen.
d.	Der Lieferant muss ein Qualitätsmanagementsystem 

(QMS) unterhalten; eine Änderungsmitteilung (NOC) ist nur 
dann erforderlich, wenn die Änderung die Produktleistung 
beeinträchtigt.

e.	Falls zutreffend, sollte der Lieferant die Anforderungen 
von 21 CFR Ch. 1, Sub. C, Teil 211, aktuelle 
gute Herstellungspraktiken, auf Niveau 1 und 2 
(Qualitätshandbuch, Unternehmensrichtlinien) erfüllen.

f.	 Lieferanten müssen in Übereinstimmung mit den aktuellen 
guten Herstellungspraktiken (cGMP) der FDA produzieren; 
eine Zertifizierung nach ISO 13485 ist nicht erforderlich.

g.	— 
Qualitätssicherung 

a.	Der Lieferant stellt Analysezertifikate (Certificates of 
Testing, COAs) für Prüfungen aus, die nach anerkannten 
Prüfverfahren (z. B. ASTM, EUP, ISO, USP) durchgeführt 
wurden.

b.	Auf Anfrage stellt der Lieferant ein Unterstützungsschreiben 
für die Einhaltung von Vorschriften für ein Material aus, 
einschließlich freiwilliger EU-Konformitätserklärungen. 

c.	Auf Anfrage legt der Lieferant die in den Polymeren 
enthaltenen Zusatzstoffe und chemischen Rückstände offen.

d.	Der Lieferant muss Produktdesignmethoden anwenden, 
die mit der EU-Verordnung über Medizinprodukte 
(Medical Device Regulation, MDR) konform sind. MDR-
Anforderungen gelten für Produkte mit Patientenkontakt.

FAZIT 
Überall auf der Welt wächst die Besorgnis der Öffentlichkeit über 
die Verwendung von Kunststoffen. Die Menschen wollen immer 
genauer wissen, welchen potenziell schädlichen chemischen 
Stoffen sie ausgesetzt sind oder mit ihnen in Kontakt kommen. 
Besonders besorgniserregend sind Produkte, die aus BPA-haltigen 
Kunststoffen hergestellt werden, und Produkte, die recycelte 
Kunststoffe enthalten, aber es gibt noch viele andere Inhaltsstoffe, 
die ebenfalls eine gewisse Aufmerksamkeit verdienen. 

Kunststoffe, die in medizinischen Produkten verwendet werden, 
waren lange Zeit von den für andere Branchen geltenden 
Vorschriften ausgenommen, aber das ist nicht mehr der Fall. 
Kunststoffe, die in medizinischen Produkten und pharmazeutischen 
Verpackungen verwendet werden, unterliegen heute einer viel 
strengeren Überprüfung als je zuvor.

Mit der Verabschiedung der EU-Abfallrahmenrichtlinie versucht 
die Europäische Union, das Problem des Plastikmülls in 
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microbial contamination (Table II). 

To ensure that medical-grade plastics can undergo both terminal 

sterilization and reprocessing as intended, raw material suppliers 

should be prepared to offer study data demonstrating the compatibility 

of their materials with common cleaning, disinfecting, and sterilizing 

agents and related protocols. Where particular agents are known to 

cause adverse effects on a plastic, suppliers should make certain to 

advise their manufacturer customers of such limitations.21 

In their turn, manufacturers must also conduct testing to validate 

the use of recommended cleaning, disinfecting, and sterilizing 

agents on their finished products. Such testing should inform the 

manufacturer’s instructions for use, which are used to guide 

cleaning, disinfecting, and sterilization operations in clinical settings. 

The American Institute for Ultrasound in Medicine (AIUM) has 

recently updated its guidelines on the cleaning and disinfection of 

ultrasound transducers, noting that many disinfecting chemicals 

now in use can cause device malfunctions and incorrect patient 

diagnoses. The institute encourages ultrasound practitioners to 

follow the manufacturer instructions for use with regard to cleaning 

and disinfection—making it critically important that manufacturers 

provide fully validated information.22,23 

Although medical device manufacturers are required to validate 

their selection of materials and to test finished products for 

biocompatibility in their intended applications, FDA does not 

currently require manufacturers to demonstrate compatibility with 

particular methods for cleaning, disinfection, or sterilization. The 

Healthcare Surfaces Institute has recently undertaken development 

of a credentialing program that will enable raw material suppliers 

and finished device manufacturers to certify the compatibility of 

their products with certain disinfectants. Rollout of the program is 

expected in 2023.24 

CUSTOMER EXPECTATIONS 
In many industries, raw material suppliers are not expected to 

provide very much in the way of sales support. Materials that are 

treated as commodities rarely require detailed characterization or 

instructions for use, and the suppliers of such materials are typically 

not prepared to provide such information. 

But that is hardly the case for healthcare products, whose 

manufacturers expect their suppliers to provide a wide range of 

information and ongoing support. Manufacturers of medical-grade 

plastics should expect to be asked for any or all of the following: 

•  Business support, including

o  Use of a standard medical/healthcare approval form defined by 

contract, or the harmonized questionnaire developed by 

MGMC (Figure 6).

o  Notice of change (NOC) for formulation discontinuity, with 

24-month notice and options for last-time buys. 

•  Support for laboratory testing, including the results of testing for 

o  Animal-derived materials that may act as endocrine-disrupting 

Table II. FDA-listed sterilants and high-level disinfectants.26,27 

Name Composition/Action

Chlorine dioxide 
Inorganic chemical compound (ClO2) 
Antimicrobial (an oxidizing biocide that deactivates microorganisms by penetrating their cell walls, 
disrupting the transport of nutrients across the cell wall by inhibiting protein synthesis) 

Glutaraldehyde 
Organic compound (CH2(CH2CHO)2) 
Antimicrobial (induces cell death by cross-linking cellular proteins; usually used alone or mixed with 
formaldehyde) 

Hibidil 
Chlorhexidine gluconate (C22H30Cl2N10) 
Antiseptic 

Hydrogen peroxide 
Inorganic compound (H2O2) 
Antiseptic and antibacterial (a very strong oxidizer with oxidation potential of 1.8 V) 

Hypochlorite/
hypochlorous acid 

Inorganic compound (HClO) 
Antimicrobial (myeloperoxidase-mediated peroxidation of chloride ions) 

Ortho-
phthalaldehyde 

Organic compound (C6H4(CHO)2) 
Antimicrobial (strong binding to outer cell wall of contaminant organisms)

Peracetic acid 
Organic compound (CH3CO3H) 
Antimicrobial (high oxidation potential) 

Phenol/phenolate 
Organic compound (C6H5OH) 
Antimicrobial 

7. 	 Bastiansen S. “Defining the Standard for Medical-Grade Polymers.” Medical 
Plastics News [online], 11 July 2018; erhältlich unter: www.medicalplasticsnews.
com/news/opinion/what-is-a-medical-grade-polymer. 

8. 	 Medical Grade Plastics (draft standard). Berlin: Verein Deutscher Ingenieure, 
2019; erhältlich unter www.document-center.com/standards/show/VDI-2017. 

9. 	 Anim J, Torain S. Medical-Grade Resin Mini-Conference & Material Fair 
Summary. Cincinnati: Ethicon, 2019; erhältlich unter: https://namgmc.org/wp-
content/uploads/2023/10/NAMGMC-2019-15-AnimJ-TorainS_Medical-Grade-
Resin-Mini-Conference-Material-Fair-Summary.pdf. 

10.	Technical Considerations for Additive Manufactured Medical Devices; Guidance 
for Industry and Food and Drug Administration Staff. Silver Spring, MD: Center 
for Devices and Radiological Health, FDA, 2017; erhältlich unter: www.fda.
gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/technical-
considerations-additive-manufactured-medical-devices. 

11. 	Please Release Me: Biocompatible Agent for Molded Silicone. Medical Plastics 
News [online], 30 April 2015; erhältlich unter: www.medicalplasticsnews.com/
news/release-biocompatible-agent-moulded-silicone. 

12. 	Mold Release Agents for the Medical Industry [online]. Pacific, MO: W.N. Shaw 
and Co., 2019; erhältlich unter: https://wnshaw.com/industries-served/medical.
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contents etc.). Secondly, the waste frame directives are going to 

have the SCIP database coming up in 2021. This database will 

provide transparency about what’s in products in a much-

centralized database open to the public. Establishing a universally 

adopted and adhered-to definition of medical grade materials will 

help reduce patient risk, as well as provide a solid foundation for 

regulatory requirements worldwide.

SUPPLEMENT - Mold Release Agents
A press release from Chem-Trend published online by Plastics News

Specifically for the manufacture of silicone rubber products for medical applications, the company Chem-Trend has developed a new, biocompatible release agent. Mono-

Coat 1989W is especially well suited for the molding of products such as molded medical tubes, protective caps, and closures. The semi-permanent, water-based release 

agent is certified in accordance with the USP Class VI panel of tests, and therefore suited for use in the medical rubber molding industry.

From W.N. Shaw & Company – Manufacturer of Medical Release Agents

Products used in the medical industry need to be formed correctly with as little flawing in their surface and functionality as possible. Since the medical device industry 

uses a high amount of polymer material for the production of lifesaving tools and devices, that they also require mold release agents for proper forming and release. 

Plastic and rubber are staple materials for laboratory and medical use because they have high versatility.

Ethicon would like to thank the following participants for their valuable input:
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den Griff zu bekommen.1 Im Rahmen dieser Richtlinie wird 
die Entwicklung einer zentralen öffentlichen Datenbank für 
bedenkliche Stoffe in Produkten (SCIP) eine Grundlage für die 
Transparenz von Produktinhaltsstoffen schaffen.2 Die Verfügbarkeit 
solcher Informationen kann dazu beitragen, die gesetzlichen 
Anforderungen weltweit zu beeinflussen. Bei der Entwicklung 
von Medizinprodukten können detaillierte Informationen über 
Produktinhaltsstoffe dazu beitragen, Biokompatibilitätsrisiken für 
Patienten und Ärzte/Kliniker zu verringern. 

Die NAMGMC-Initiative zur Entwicklung allgemein anerkannter 
Kriterien für die Definition von medical-grade Materialien hat einen 
Prozess in Gang gesetzt, der weitreichende Auswirkungen auf 
die Hersteller und Anwender von Medizinprodukten haben kann. 
Wenn eine Norm für die Definition von medical-grade Materialien 
vollständig harmonisiert und für die Anwendung akzeptiert ist, 
wird sie die Einhaltung der Vorschriften bei der Auswahl und 
Verwendung solcher Materialien stärken und sowohl die Qualität als 
auch die Sicherheit von Medizinprodukten weltweit verbessern.

Ethicon bedankt sich bei den folgenden Partner-Firmen für ihre wertvollen Beiträge:


