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1 ALLMANT

Med denna foreskrift inférs kommissionens direktiv 2006/17/EG om genom-
forande av Europaparlamentets och radets direktiv 2004/23/EG nér det gal-
ler vissa tekniska krav for donation, tillvaratagande och kontroll av méansk-
liga vavnader och celler, kommissionens direktiv 2006/86/EG om vissa tek-
niska krav for bearbetning, konservering, forvaring och distribution av
manskliga vavnader och celler samt kommissionens direktiv 2012/39/EU
om andring av direktiv 2006/17/EG vad géller vissa tekniska krav for kon-
troll av méanskliga vavnader och celler.

Foreskriften har anmalts i enlighet med Europaparlamentets och radets di-
rektiv 98/34/EG, &ndrad enligt 98/48 EG.

Kvalitets- och sékerhetsnormerna i foreskriften tillampas pa manskliga vav-
nader och celler och pa produkter som ar framstallda av manskliga vavna-
der och celler avsedda for anvandning pa manniska, om produkterna i
fraga inte omfattas av ndgra andra bestammelser.

2 DEFINITIONER

1. ”Allogen anvandning” innebéar celler eller vavnader som tas fran
en person och anvands pa en annan

2. "Autolog anvandning” innebar celler eller vavnader som tas fran
en person och anvands pa en och samma person.

3. "Sparbarhet” innebar moéjligheten att lokalisera och identifiera vav-
naden eller cellerna under varje steg fran tillvaratagande till bearbet-
ning, kontroll, férvaring och distribution till mottagaren eller for kas-
sation. Sparbarhet innebar ocksa mdgjligheten att identifiera givare
och vavnadsinrattning, eller den tillverkningsanlaggning som tar
emot, bearbetar eller forvarar vavnaden eller cellerna, samt mojlig-
heten att identifiera mottagarna pa de vardinrattningar som overfor
vavnaden eller cellerna till mottagaren. Sparbarhet innebar ocksa
mojligheten att lokalisera och identifiera alla relevanta uppgifter om
produkter och material som kommer i kontakt med dessa vavnader

eller celler.

4, "Kritisk” innebar eventuell inverkan pa cellernas och vavnadernas
kvalitet och/eller sdkerhet eller kontakt med cellerna och vavnader-
na.

5. "Ansvarig for vavnadsinrattning” innebar en person som utsetts

som ansvarig for verksamheten vid en vavnadsinrattning och som
enligt 20 ¢ § i lagen om anvandning av manskliga organ, vavnader
och celler for medicinska andamal ska ha avlagt en hogskoleexa-
men inom biovetenskaper eller medicin och ha minst tva ars yrkes-
erfarenhet inom relevant omrade.

6. "Organisation med ansvar for tillampning pa manniska” innebar
en vardinrattning eller ett annat organ som anvander manskliga vav-
nader och celler pa manniska.

7. "Kvalitetsstyrning” innebar de samordnade insatserna for att leda
och styra en organisation i kvalitetshanseende.
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10.

11.

12.

13.

14.

"Kvalitetssystem” innebar den organisationsstruktur och de an-
svarsomraden, forfaranden, processer och resurser som behévs for
att bedriva kvalitetsstyrning, inbegripet alla aktiviteter som direkt el-
ler indirekt bidrar till kvalitet.

"Partnerdonation” innebar donation av konsceller mellan en man
och en kvinna som intygar att de har en intim fysisk relation (assiste-
rad befruktning med parets egna kdnsceller).

"Konsceller” innebar alla vavnader och celler som ar avsedda for
assisterad befruktning.

"Organisation for tillvaratagande” innebar en vardinrattning eller
ett annat organ som tillvaratar ménskliga vavnader och celler, och
som inte har beviljats tillstind att fungera som vavnadsinrattning.

"Standardrutiner” innebar skrivna instruktioner som beskriver de
olika stegen i en specifik process, inbegripet material och metoder
som ska anvandas samt den férvantade slutprodukten.

"Validering” (eller kvalificering om det géller utrustning eller miljoer)
innebéar tillhandahallande av dokumentation som ger hoggradig ga-
ranti for att en viss process, ett standardférfarande eller del av ut-
rustning eller miljo konsekvent resulterar i en produkt som star i
overensstammelse med faststéllda specifikationer och kvalitetskrav.
En process valideras for att utvardera systemets funktionsduglighet
och effektivitet i forhallande till avsett anvandningsomrade.

" Direkt anvandning” innebar sadana forfaranden dar celler done-
ras och anvands utan att ha hanterats av en vavnads- eller cellbank.

3 KRAV SOM GALLER DONATION, TILLVARATAGANDE OCH
KONTROLL AV MANSKLIGA VAVNADER OCH CELLER

3.1 Tillstand for tillvaratagande av manskliga vavnader och celler kan beviljas bara om kra-
ven nedan i punkt 1-11 uppfylls (tillampas inte pa partnerdonation av konsceller for direkt

anvandning):

Tillvaratagande av manskliga vavnader och celler ska utféras av
personer som framgangsrikt fullgjort en utbildning som anvisats av
ett kliniskt team specialiserat pa de vavnader och celler som ska till-
varatas, eller av en vavnadsinrattning som har beviljats tillstand for
tillvaratagande.

Vavnadsinrattningen eller organisationen for tillvaratagande ska ha
skrivna avtal med den personal eller de kliniska team som ansvarar
for givarurvalet, sdvida dessa inte ar anstallda av samma organisat-
ion eller inréttning, med angivande av de forfaranden som ska foljas
i syfte att sakerstalla att de urvalskriterier for givare som faststallts

uppfylls.

Vavnadsinrattningen eller organisationen for tillvaratagande ska ha
skrivna avtal med den personal eller de kliniska team som ansvarar
for tillvaratagandet av vavnader eller celler, sdvida dessa inte ar an-
stéllda av samma organisation eller inrattning, med angivande av
vilken typ av vavnader och/eller celler och/eller prover for tester som
ska tillvaratas och vilka férfaranden som ska féljas.
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Vavnadsinrattningen ska faststélla standardrutiner fér kontroll av
a) givarens identitet

b) detaljerade uppgifter om givarens eller dennes familjs sam-
tycke eller tillstand

c) beddmningen av urvalskriterier for givare (Bilaga 1)

d) beddmningen av de laboratorietester som kravs for givare (Bi-
laga Il och IlI)

Det ska ocksa finnas standardrutiner som beskriver forfarandena for tillva-
ratagande, férpackning, markning och transport av vavnaderna och celler-
na till vavnadsinrattningen, eller till det kliniska team som ansvarar for an-
vandningen om véavnaderna och cellerna distribueras direkt, eller om det
géaller vavnads- eller cellprover, till laboratoriet fér provtagning (Bilaga 1V).

5.

10.

11.

Tillvaratagandet ska utféras i lampliga anlaggningar enligt forfaran-
den som minimerar att de tillvaratagna vavnaderna eller cellerna
kontamineras med bakterier eller annat.

Material och utrustning for tillvaratagande ska uppfylla de normer
och specifikationer som faststalls i bilaga 1V, och med tillborlig han-
syn till relevanta nationella och internationella bestdmmelser, normer
och riktlinjer for sterilisering av lakemedel och medicintekniska pro-
dukter. Godkand steril utrustning ska anvandas for tillvaratagande
av vavnader och celler.

Tillvaratagande av vavnader och celler fran levande givare ska ske i
en milj6 som garanterar givarnas halsa, sakerhet och personliga in-
tegritet.

. | forekommande fall ska det finnas nédvandig personal och utrust-
ning for rekonstruering av avlidna givares kroppar. Sadan rekon-
struktion ska genomféras effektivt och fullstandigt.

Forfarandena for tillvaratagande av vavnader och celler ska utforas i
enlighet med kraven i bilaga IV till foreskriften.

Givaren och de donerade vavnaderna och cellerna ska tilldelas en
unik identifieringskod under tillvaratagandet eller vid vavnadsinratt-
ningen, s att givaren sakert kan identifieras och allt donerat materi-
al sparas. De kodade uppgifterna ska foras in i ett register som fors
for detta andamal.

Dokumentationen om givaren ska bevaras i enlighet med bilaga IV.

3.2 Urvalskriterier for givare av vavnader och celler

Givare av manskliga vavnader och celler ska uppfylla de urvalskriterier som
faststélls i

a) bilaga | nar det galler givare av vavnader och celler, férutom
givare av konsceller

b)  och bilaga lll nar det galler givare av konsceller.

3.3 Obligatoriska laboratorietester for givare

1.

Pa givare av manskliga vavnader och celler (férutom givare av
konsceller) ska utféras de laboratorietester som faststélls i bilaga .
Testerna ska utforas i enlighet med de allménna kraven bilaga II.
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2. Pa givare av konsceller ska utforas de laboratorietester som fast-
stélls i bilaga Ill. Testerna ska utféras i enlighet med de allménna
kraven i bilaga Ill.

3.4 Donation och tillvaratagande av vavnader och celler samt mottagande pa vavnadsinratt-
ningen

Forfarandena for donation och tillvaratagande av vavnader och celler samt

mottagandet av dessa pa vavnadsinrattningen ska uppfylla de krav som
faststélls i bilaga IV.

4 KRAV SOM GALLER BEARBETNING, KONSERVERING,
FORVARING OCH DISTRIBUTION AV MANSKLIGA
VAVNADER OCH CELLER

4.1 Krav som galler tillstand for vavnadsinrattningar
Vavnadsinrattningarna ska uppfylla kraven i bilaga V.
4.2 Krav som gdller bearbetningsmetoder for vavnader och celler

Bearbetningsmetoderna vid vavnadsinrattningarna ska uppfylla kraven i bi-
laga VI.

5 HANDLEDNING OCH RADGIVNING

Sakerhets- och utvecklingscentret for lakemedelsomradet ger pa begaran
handledning och rad om tillampandet av denna foreskrift.

6 GILTIGHETSTID

Foreskriften trader i kraft 17.6.2014 och den galler tills vidare.

Overdirektor Sinikka Rajaniemi

Overinspektor Pasi Peltoniemi
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SANDLISTA

Vavnadsinrattningar

FOR KANNEDOM

Social- och halsovardsministeriet

Tillstands- och tillsynsverket for social- och halsovarden

Institutet for halsa och valfard

Regionalftrvaltningsverken

Finlands Kommunférbund

Finlands Lakarférbund

Universitetssjukhusen

Sjukvardsdistrikten

Transplantationsbyran i Helsingfors och Nylands sjukvardsdistrikt
Finlands Ro6da Kors Blodtjanst
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BILAGA |: URVALSKRITERIER FOR GIVARE AV VAVNADER
OCH CELLER (FORUTOM GIVARE AV KONSCELLER)

Urvalskriterierna for givare grundar sig pa en analys av riskerna med anvandningen av cellerna
och vavnaderna i fraga. Indikatorer for dessa risker ska kartlaggas genom:

e Kklinisk undersokning,

e genomgang av sjukdomshistoria och beteendemoénster,
e laboratorietester,

e post mortem-undersdkning (fér avlidna givare)

¢ eller annan lamplig utredning.

Om inte undantag kan motiveras pa grundval av en dokumenterad riskbedémning godkéand av en
ansvarig person pa en vavnadsinrattning, ska givare uteslutas fran donation enligt foljande krite-
rier:

1. Avlidna givare

1.1 Dodsorsaken ar okand, savida inte obduktionen faststaller dodsorsaken efter tillvaratagan-
det och inga av de allmanna kriterier for uteslutande som faststélls i det har avsnittet galler.

1.2 Tidigare sjukdom av okant ursprung.

1.3 Pagaende eller tidigare forekomst av malign sjukdom, férutom primar basalcellscancer, lo-
kalt begransad cancer i livmoderhalsen och nagra typer av primartumorer i centrala nervsy-
stemet, vilka maste utvarderas enligt vetenskapliga bevis.

Givare med maligna sjukdomar kan utvarderas och 6vervagas for hornhinnedonation, foru-
tom givare med retinoblastom, hematologisk neoplasm eller maligna tumérer i 6gonglobens
framre del.

1.4 Risk for 6verforing av sjukdomar som orsakas av prioner, bl.a. i féljande fall:

a) Personer som fatt diagnosen Creutzfeldt-Jakobs sjukdom eller variant Creutzfeldt-
Jakobs sjukdom eller som har icke-iatrogen Creutzfeldt-Jakobs sjukdom i slakten.

b) personer som drabbats av snabbt tilltagande demens eller degenerativa neurologiska
sjukdomar, av kant eller okant ursprung.

c) personer som mottagit hormoner fran manniskans hypofys (t.ex. tillvaxthormoner), per-
soner som mottagit transplantat av hornhinna, sklera eller dura mater, samt personer
som genomgatt odokumenterade neurokirurgiska ingrepp (dar dura mater kan ha an-
vants).

d) For variant Creutzfeldt-Jakobs sjukdom kan ytterligare forsiktighetsatgarder behéva vid-
tas.

15 Systemisk infektion som inte &r under kontroll vid tiden for donation, sdsom bakteriesjuk-
domar, systemiska virus-, svamp- eller parasitinfektioner eller svar lokal infektion i de vav-
nader eller celler som ska doneras.

Givare med bakteriell septikemi kan utvarderas och eventuellt komma i fraga fér 6gondo-

nation forutsatt att hornhinnan férvaras i organkultur sa att det blir mojligt att spara eventuell
bakteriell kontaminering av vavnaden.
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1.6

1.7

18

19

1.10

111

1.12

1.13

2.1

3.1

3.11

3.1.2

Tidigare forekomst av eller kliniska resultat eller laboratorietest som péavisar hiv-infektion,
akut eller kronisk hepatit B (utom foér personer med dokumenterad immunstatus), hepatit C
och HTLV I/ll, samt risk for 6verforing av eller bevis pa riskfaktorer for dessa infektioner.

Tidigare forekomst av kronisk, systemisk, autoimmun sjukdom som kan inverka skadligt pa
kvaliteten pa& de vavnader som ska tillvaratas.

Indikationer pa att testresultaten for givarens blodprover kan vara ogiltiga pa grund av:

a) hemodilution, i enlighet med specifikationerna i bilaga Il i de fall det inte finns nagot prov
taget fore blodtransfusionen, eller

b) behandling med immunosuppressiva medel.

Bevis pa andra riskfaktorer for smittosamma sjukdomar pa grundval av en riskbedomning,
med beaktande av givarens resvanor och riskexponering samt lokal férekomst av infekt-
ionssjukdomar.

Forekomst av fysiska tecken pa givarens kropp som tyder pa risk for smittsam sjukdom el-
ler smittosamma sjukdomar (klinisk undersékning).

Givaren har innan han eller hon avled intagit eller exponerats for ett &mne (t.ex. cyanid, bly,
kvicksilver, guld) som kan overforas till vivnadsmottagaren i sddan omfattning att dennes
hélsa utsatts for risker.

Givaren har nyligen vaccinerats med levande, férsvagat virus, som anses utgora en smitto-
risk.

Personer som genomgatt xenotransplantationer.
Tillaggskriterier for uteslutande nar det galler avlidna givare som ar barn

Barn som fotts av en hiv-infekterad kvinna eller som uppfyller nagot av kriterierna for uteslu-
tande i punkt 1 ska uteslutas som givare tills risken for dverféring av infektion slutgiltigt kan
avfardas.

a) Barn yngre &n 18 manader som fotts av en kvinna med hiv, hepatit B, hepatit C eller
HTLV eller med risk att smittas med dessa infektioner, och som ammats av sin mor un-
der de senaste tolv manaderna kan inte komma i fraga som givare oavsett resultaten av
laboratorietesterna;

b) Barn till kvinna med hiv, hepatit B, hepatit C eller HTLV eller med risk att smittas med
dessa infektioner, som inte ammats av sin mor de senaste tolv manaderna och for vilka
man inte kan pavisa hiv, hepatit B, hepatit C eller HTLV vid laboratorietester, lakarun-
dersokningar eller genomgang av sjukjournaler, kan godtas som givare

Levande givare
Levande givare - autolog anvandning

Om de urtagna vavnaderna och cellerna ska férvaras eller odlas, ska de minimikrav for la-
boratorietester som anges i punkt 1.1 i bilaga Il uppfyllas.

Positiva testresultat betyder inte nédvandigtvis férbud att férvara, bearbeta eller anvénda
de autologa vavnaderna eller cellerna eller de harledda produkterna, férutsatt att det finns
lampliga separata forvaringsmojligheter som sakerstéller att det inte finns nagon risk for
korskontaminering med andra transplantat, kontaminering med frammande agens eller for-
vaxling.
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3.2

3.2.1

3.2.2

3.2.3

3.2.4

Levande givare - allogen anvandning

Allogena levande givare ska valjas pa grundval av uppgifter om deras hélsa och sjukdoms-
historia som inhamtas genom frageformular och interviu med kvalificerad och utbildad
halso- och sjukvardspersonal. Denna beddomning ska omfatta relevanta faktorer som kan
bidra till att identifiera och utesluta personer vars donation kan utgéra en héalsorisk for
andra, t.ex. genom eventuella smittosamma sjukdomar, eller skulle utgéra en halsorisk for
dem sjalva. Oavsett typ av donation far insamlingsprocessen inte inverka pa eller dventyra
givarens halsa eller vard. Nar det ar fraga om donation av blod fran navelstrangen eller av
fosterhinnan galler detta bdde modern och barnet.

Urvalskriterierna for allogena levande givare ska faststéllas och dokumenteras av vavnads-
inrattningen och vara grundade pa den vavnad eller de celler som ska doneras, givarens
fysiska status, sjukdomshistoria och beteendemonster, samt pa resultat fran kliniska under-
sokningar och laboratorietester som ror givarens halsa.

| fraga om allogena levande givare av vavnader och celler ska samma kriterier for uteslu-
tande tillampas som for avlidna givare med undantag for punkt 1.1 i bilaga I.

Beroende pa vavnaden eller cellerna som ska doneras kan ocksa andra sarskilda kriterier
for uteslutande behovas, t.ex.

a) graviditet (utom nar det galler donation av blodceller fran navelstrangen, fosterhinnan
och syskondonation av hematopoietiska progenitorceller);

b) amning;

c) risken for dverforing av arftliga sjukdomar nar det géller donation av hematopoietiska
progenitorceller.
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BILAGA II: OBLIGATORISKA LABORATORIETEST FOR GIVARE
AV VAVNADER OCH CELLER (FORUTOM GIVARE AV

KON
1.

11

SCELLER)

Obligatoriska laboratorietester for givare

Som minimikrav ska féljande laboratorietester goras pa alla givare:

HIV1

och HIV 2 HIV-1,2-Ab

Hepatit B HBs-Ag

HBc-Ab

Hepatit C HCV-Ab

Syfilis

b)

1.2

13

14

a) Om anti-HBc-testet ar positivt och HBsAg-testet &r negativt ar det nédvandigt att med
kompletterande utredningar som grundar sig pa riskbedomning faststalla om donationer
fran givaren ar lampliga for klinisk anvandning

b) En validerad kontrollalgoritm ska tillampas for att utesluta forekomst av aktiv infektion
med Treponema pallidum. Efter att ett icke-reaktivt test, specifikt eller icke-specifikt har
givit ett negativt resultat, far vavnaderna och cellerna frislappas. Om ett icke-specifikt
test anvands, ar ett reaktivt resultat inte nagot hinder for tillvaratagande eller frislapp-
ning, forutsatt att ett specifikt bekraftande treponematest ar icke-reaktivt. For en givare
vars prov ar positivt i ett specifikt treponematest kravs en grundlig riskbedémning for att
faststalla om givaren ar lamplig i kliniska sammanhang.

Pa avlidna givare ska utféras de laboratorietester som avses i punkt 1.1 Dartill ska givarens
blodprov testas med hjalp av amplifiering med nukleinsyra (NAT) med avseende pa HIV,
hepatit B och hepatit C.

Nar det galler avlidna givare ska blodprover ha tagits strax fore doden eller, nar detta inte
var mojligt, ska proverna tas sa snart som mojligt och i vilket fall som helst inom 24 timmar
efter doden.

Pa allogena levande givare (férutom givare av stamceller frAn benmarg eller perifert blod)
ska de laboratorietester som avses i punkt 1.1 goras. | de fall d& vavnader och celler fran
allogena levande givare kan langtidsforvaras kravs det dessutom en upprepad kontroll efter
180 dagar.

Om blodprovet i samband med donation frdn en allogen levande givare aven testas med
avseende pa hiv, hepatit B och hepatit C med hjalp av amplifiering av nukleinsyra kravs
inga ytterligare blodprovsanalyser Dessa behovs inte heller nar bearbetningen omfattar en
inaktiveringsfas som validerats for virusen i fraga.

Om vavnader och celler fran allogena levande givare inte kan langtidsfoérvaras, och uppre-
pad provtagning alltsd inte ar mojlig, ska givarens blodprov testas i samband med donat-
ionen med hjalp av de laboratorietester som anges i punkt 1.1 samt dartill med hjalp av
amplifiering med nukleinsyra med avseende pa HIV, hepatit B och hepatit C.

Nér det galler allogena levande givare ska blodproverna tas i samband med donationen el-
ler, nar detta inte ar mojligt, inom sju dagar efter donationen. Om det gors en upprepad
kontroll av givaren nar det har gatt 180 dagar efter donationen, kan donationsprovet tas upp
till 30 dagar fore och sju dagar efter donationen.

Nar det géller allogena givare av stamceller fran benmarg eller perifert blod ska blodprover-

na analyseras med de laboratorietester som avses i punkt 1.1 och dartill med hjalp av amp-
lifiering med nukleinsyra med avseende pa HIV, hepatit B och hepatit C.
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1.6

1.7

2.1

2.2

2.3

2.4

Nar det galler allogena givare av stamceller fran benmarg eller perifert blod ska blodprover
for analys tas inom 30 dagar fére donationen.

Givare av autologa vavnader och celler ska genomga de laboratorietest som avses i punkt
1.1, om de urtagna vavnaderna och cellerna ska forvaras eller odlas.

Nér det galler levande autologa givare ska blodproverna tas i samband med donationen, el-
ler nar detta inte ar mojligt, inom sju dagar efter donationen. Undantagna ar autologa givare
av stamceller fran benmarg eller perifert blod da blodproverna ska tas inom 30 dagar fore
donationen.

Testning med avseende pa antikroppar mot HTLV | ska goras pa givare som lever i eller
kommer frdn hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller foraldrar kommer fran
dessa omraden.

Under vissa omstéandigheter kan ytterligare tester kravas beroende pa givarens bakgrund
och pa de donerade vavnadernas eller cellernas egenskaper (t.ex. RhD, HLA, malaria,
CMV, toxoplasmos, EBV, Trypanosoma cruzi).

Allmanna krav vid bestdmning av biologiska markérer

Testerna ska utféras av ett kvalificerat laboratorium som godkants som provningscenter av
den behériga myndigheten i medlemsstaten i Europeiska unionen och med anvandande av
CE-markt provningsutrustning dar det ar tillampligt. De test som anvands ska vara valide-
rade for andamalet i enlighet med aktuella vetenskapliga ron.

Laboratorietester ska goéras pa givarens serum eller plasma, men inte pa andra vatskor el-
ler sekret, sdsom kammarvatten eller glaskropp, savida det inte finns sarskilda kliniska skal
och om det sker med ett test som &ar validerat for vatskan i fraga.

Nar det galler nyfodda givare far laboratorietester pa givaren utforas pa modern sa att bar-
net inte utsatts for medicinskt onédiga ingrepp.

Om en potentiell givare forlorat blod och nyligen tagit emot blod, blodkomponenter, kolloider
eller kristalloider, kan blodprovet vara ogiltigt pa grund av hemodilution. En algoritm ska till-
l[Ampas for att bedéma graden av hemodilution under féljande omstandigheter:

a) blodprov frdn levande givare: om blod, blodkomponenter och/eller kolloider getts under
de sista 48 timmarna fore provtagningen eller om kristalloider getts den sista timmen
fore provtagningen;

b) blodprov fran avliden givare: om blod, blodkomponenter och/eller kolloider getts under
de sista 48 timmarna fére doden eller om kristalloider getts den sista timmen fére do-
den;

Vavnadsinrattningar far ta emot vavnader och celler fran givare med plasmadilution p& mer

an 50 procent bara om de anvander analysmetoder som validerats for sddan plasma eller
om det finns ett prov taget fore transfusionen.
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BILAGA Ill: URVALSKRITERIER OCH OBLIGATORISKA
LABORATORIETEST FOR GIVARE AV KONSCELLER

1. Partnerdonation for direkt anvandning
Urvalskriterier for och laboratorietester av givare behdver inte tillampas nar det galler part-
nerdonation av kdnsceller for direkt anvandning.

2. Partnerdonation (icke for direkt anvandning)

Kdnsceller som bearbetas och/eller forvaras samt kdnsceller som kommer att utvecklas till
embryon och som fryses ned ska uppfylla féljande kriterier:

2.1 Den lakare som ar ansvarig for givaren ska pa grundval av patientens sjukdomshistoria och
de terapeutiska indikationerna klarlagga och dokumentera skalen fér donationen samt om
den ar saker for mottagaren och fér eventuella barn som kan komma att fodas.

2.2 Foljande laboratorietest ska utféras for att bedéma risken fér korskontaminering:

HIV 1 och HIV 2 HIV-1,2-Ab

Hepatit B HBs-Ag

HBc-Ab

Hepatit C HCV-Ab
Nar det galler sperma som bearbetas for intrauterin insemination och som inte ska forvaras,
och om vavnadsinrattningen kan visa att risken for korskontaminering och exponering av
personalen har minimerats genom anvandandet av validerade processer, behéver laborato-
rietester inte kravas.

2.3 Blodprover for infektionstest ska tas hogst 3 manader innan den forsta donationen av
konsceller. Resultaten ar giltiga hogst 24 manader fran foregaende testning.

2.4 | de fall da testresultaten for hiv 1 och 2, hepatit B eller hepatit C &r positiva eller inte finns,
eller da man vet att givaren kan utgora en infektionsrisk, ska det finnas ett system for sepa-
rat forvaring.

2.5 Testning med avseende pa antikroppar mot HTLV | ska goras pa givare som lever i eller
kommer fran hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller foraldrar ar hemma fran
dessa omraden.

2.6 Under vissa omstandigheter kan ytterligare tester krdvas beroende pa givarens resvanor
och riskexponering och pa de donerade vavnadernas eller cellernas egenskaper (t.ex. RhD,
malaria, CMV, Trypanosoma cruzi).

2.7 Positiva resultat behéver inte nédvandigtvis utgora ett hinder for partnerdonation i enlighet

med nationella bestammelser.

3. Donation fr&n annan person an partner

Kdnsceller som inte anvands for partnerdonation ska uppfylla féljande kriterier:

3.1

Givare ska valjas pa grundval av uppgifter om alder, halsa och sjukdomshistoria som in-
hamtas med hjalp av frageformular och intervju; intervjun ska utforas av kvalificerad och ut-
bildad halso- och sjukvardspersonal.

Denna beddémning ska omfatta relevanta faktorer som kan bidra till att identifiera och ute-

sluta personer vars donation kan utgdra en héalsorisk for andra, som eventuella smitto-
samma sjukdomar (t.ex. kdnssjukdomar), eller fér dem sjalva (t.ex. superovulation, nedsov-
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3.2

3.3

3.4

3.5

3.6

3.7

3.8

4.1

4.2

ning eller andra risker i samband med att &gg tillvaratas, eller psykologiska foljder for giva-
ren).

Givaren ska uppvisa negativa testresultat pa serum- eller plasmaprov med avseende pa hiv
1 och 2, HCV, HBV och syfilis, testade i enlighet med punkt 1.1 i bilaga Il, och urinprov fran
spermadonatorer ska dessutom testas med hjalp av amplifiering av nukleinsyra (NAT) och
visa negativt resultat for klamydia.

Spermadonationer ska hallas i karantan i minst 180 dagar och sedan testas igen. Om giva-
rens blodprov dven testas med avseende pa hiv, hepatit B och hepatit C med hjalp av amp-
lifiering av nukleinsyra (NAT), kravs inga ytterligare blodprovsanalyser. Dessa behdvs inte
heller nar bearbetningen omfattar en inaktiveringsfas som validerats for virusen i fraga.

Testning med avseende pa antikroppar mot HTLV | ska goras pa givare som lever i eller
kommer fran hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller foraldrar kommer fran
dessa omraden.

Under vissa omstandigheter kan ytterligare tester kravas beroende pa givarens bakgrund
och pa de donerade vavnadernas eller cellernas egenskaper (t.ex. RhD, malaria, CMV, T.
cruzi).

Autologa givare ska genomga de laboratorietester som avses i punkt 2.2, om vavnaderna,
cellerna eller embryona ska forvaras och/eller bearbetas.

Efter att givaren har gett sitt samtycke ska det goras en genetisk screening for saddana
autosomala recessiva gener som enligt internationella vetenskapliga bevis ar vanliga i den
etniska grupp givaren tillhdr, samt en bedémning av risken for dverforing av arftliga sjuk-
domar som ar kanda i familjen. Givaren ska fa fullstandig information om screeningen och
risken for dverforing av arftliga sjukdomar. Fullstandiga uppgifter om de screeningunder-
sokningar som utférts pa givaren och risken for 6verforing av arftliga sjukdomar ska medde-
las till och tydligt forklaras fér mottagaren.

Blodprover ska tas vid tidpunkten fér donationen.

Allmanna krav vid bestdmning av biologiska markérer

Testerna ska utforas av ett kvalificerat laboratorium som godkéants som provningscenter av
den behériga myndigheten i medlemsstaten i Europeiska unionen och med anvandande av
CE-maérkt provningsutrustning dér det ar tillampligt. De test som anvands ska vara valide-

rade for andamalet i enlighet med aktuella vetenskapliga ron.

Laboratorietester ska goras pa givarens serum eller plasma
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BILAGA IV: FORFARANDEN FOR DONATION OCH
TILLVARATAGANDE AV VAVNADER OCH CELLER SAMT
MOTTAGANDE PA VAVNADSINRATTNINGEN

1.

11

1.2

2.1

2.2

2.3

2.4

3.1

3.2

3.3

Samtycke och identifiering av givaren

Innan vavnader och celler tillvaratas maste en behorig person bekréafta och registrera

a) att samtycke for tillvaratagande erhallits i enlighet med 7 § och 9 § i lagen om anvand-
ning av manskliga organ, vavnader och celler for medicinska andamal (101/2001), och

b) hur och av vem givaren har identifierats pa ett tillforlitligt satt.

Nar det galler levande givare ska den halso- och sjukvardspersonal som ar ansvarig for att
inhamta information om givarens hélsohistoria se till att givaren

a) har forstatt den information som lamnats,
b) har haft mgjlighet att stalla fragor och att dessa besvarats pa ett tillfredsstallande satt,

c) pa heder och samvete forsakrar att all information som han eller hon lamnat &ar san-
ningsenlig.

Utvardering av givare (detta avsnitt géller inte partnerdonation av kdnsceller eller
autologa givare)

En behorig person ska samla in och registrera relevanta uppgifter om givarens halsotill-
stand och beteendemaonster i enlighet med kraven i punkt 4.

For att erhalla ratt upplysningar ska olika relevanta kallor utnyttjas, atminstone en intervju
med givaren nar det galler levande givare, och nar det ar tillampligt, aven féljande

a) givarens medicinska journal,

b) intervju med en person som kande givaren val nar det galler avlidna givare,
c) intervju med behandlande lékare,

d) intervju med huslékaren,

e) obduktionsprotokoll.

Néar det galler avlidna givare och om det anses nddvandigt, &ven levande givare, ska dess-
utom en fysisk understkning av kroppen goras for att upptacka eventuella fynd som i sig ar
tillrackliga for att utesluta givaren eller som maste bedémas med hansyn till givarens sjuk-
domshistoria och personliga bakgrund.

Givarens fullstandiga journal ska granskas och bedémas med avseende pa givarens lamp-
lighet samt undertecknas av kvalificerad halso- och sjukvardspersonal.

Forfaranden for att ta tillvara vavnader och celler

Forfarandena for tillvaratagande ska vara avpassade for typen av givare och typen av vav-
nader och celler som doneras. Det ska finnas rutiner for att skydda levande givares saker-
het.

Forfarandena for tillvaratagande ska bevara de egenskaper hos cellerna och vavnaderna
som ar nédvandiga for den slutliga kliniska anvandningen och samtidigt minimera risken for
mikrobiologisk kontamination under forloppet, i synnerhet om vavnaderna och cellerna inte
kan steriliseras efterat.

Nar det galler avlidna givare ska tilltradet till operationsomradet begransas. Ett lokalt sterilt
omrade med sterila dukar ska anvandas. Den personal som utfor tillvaratagandet ska vara
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3.4

3.5

3.6

3.7

3.8

3.9

3.10

4.1

4.2

l[Ampligt kladd for typen av tillvaratagande. Detta innebar vanligtvis att de ska vara desinfi-
cerade, vara kladda i sterila klader och béra sterila handskar, ansiktsvisir och skyddsmask.

Nér det galler avlidna givare ska platsen for tillvaratagande anges och tidsintervallet mellan
dodsogonblicket och tillvaratagandet specificeras for att sékerstédlla att de nédvandiga bio-
logiska och/eller fysiska egenskaperna hos vavnaderna eller cellerna bevaras.

Nar vavnader och celler har uttagits ska den avlidna givarens kropp rekonstrueras sa att
den &r sa lik det ursprungliga anatomiska skicket som majligt.

Alla avvikande handelser som intraffar under tillvaratagandet och som har eller kan ha ska-
dat en levande givare eller som kan ha aventyrat kvaliteten eller sdkerheten nar det galler
de tillvaratagna vavnaderna eller cellerna, ska registreras och granskas.

Det ska finnas riktlinjer och férfaranden som minimerar risken for kontamination av vavna-
derna eller cellerna genom personal som kan vara infekterade med overforbara sjukdomar.

Steril utrustning ska anvandas for tillvaratagande av vavnader och celler. Utrustningen ska
vara av god kvalitet och vara validerad eller sarskilt certifierad for tillvaratagande av vavna-
der och celler och den ska underhallas regelbundet.

Om flergangsinstrument maste anvandas, ska det finnas ett validerat forfarande for rengo-
ring och sterilisering for att avlagsna smittdmnen.

Dar det ar mojligt ska bara CE-markta medicintekniska produkter anvandas och all berérd
personal ska ha genomgatt adekvat utbildning for hur sddana produkter anvands.

Dokumentation om givaren

For varje givare ska det finnas en journal med

a) givarens personuppgifter (fornamn, efternamn och fodelsedatum — nar det galler mor
och barn anges moderns namn och fédelsedatum och barnets fédelsedatum och even-
tuellt namn)

b) uppgifter om alder, kon, sjukdomshistoria och beteendemdnster (uppgifterna ska vara
tillrackliga sa att man i forekommande fall ska kunna besluta om uteslutande enligt kri-
terierna),

c) resultatet fran kliniska undersokningar i tillampliga fall,

d) algoritm for hemodilution i forekommande fall,

e) ifylld blankett for samtyckeftillstand i tillampliga fall,

f) kliniska uppgifter, resultat fran laboratorietester och andra genomférda tester,

g) protokoll frAn obduktion om en sadan gjorts (for vavnader och celler som inte kan férva-
ras langre perioder ska en preliminar muntlig obduktionsrapport registreras),

h) dokumentation om givarens lamplighet for den utvalda mottagaren nar det géller givare
av hematopoietiska progenitorceller. For donationer dar mottagare och givare inte ar
slakt, da organisationen som ar ansvarig for tillvaratagandet har begransad tillgang till
uppgifter om mottagaren, ska transplantationsorganisationen f& uppgifter om givaren
som kan bekréfta dennes lamplighet.

Den vavnadsinrattning eller organisation som utfor tillvaratagandet ska uppréatta en tillvara-
taganderapport som vidarebefordras till vavnadsinréttningen. Denna rapport ska minst in-
nehalla:

a) identifiering av samt namn och adress pa den vavnadsinrattning som ska ta emot cel-
lerna eller vavnaderna,
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4.3

4.4

4.5

5.1

5.2

5.3

6.1

b) givarens personuppgifter (samt hur och av vem givaren har identifierats),

c) beskrivning och identifiering av tillvaratagna vavnader och celler (inklusive prover for
tester),

d) personuppgifter fér den som &r ansvarig for tillvaratagandet, samt dennes underskrift,

e) datum, tidpunkt (i forekommande fall start- och sluttid) och plats for tillvaratagande samt
anvanda metoder (standardrutiner), samt eventuella incidenter; vid behov miljoforhal-
landen i tillvaratagandelokalen (beskrivning av den fysiska platsen for tillvaratagandet),

f) forhallanden for forvaring av kroppen nar det géller avlidna givare: kylning (eller inte),
vid vilken tidpunkt kylningen inleddes och avslutades,

g) om mojligt ocksa datum och tidpunkt for dodsfallet.
h) ID-kod eller partinummer for de reagens och béararlésningar som anvants.

Nar sperma samlas in i hemmet ska detta anges i tillvarataganderapporten, som dessutom
ska innehéalla

a) namn och adress pa den vavnadsinrattning som ska ta emot cellerna eller vavnaderna,
b) givarens personuppgifter,
c) om mojligt ocksa datum och tidpunkt for tillvaratagandet

Alla uppgifter som galler givare och tillvaratagande av vavnader eller celler ska vara tydliga
och lasbara, skyddas fran obehdriga andringar och bevaras lattillgangligt i denna form un-
der hela den angivna bevarandeperioden i enlighet med dataskyddslagstiftningen.

De givaruppgifter som kravs for full sparbarhet ska bevaras minst 30 ar efter klinisk an-
vandning eller utgangsdatum i ett lampligt arkiv som &ar godkant av den behdoriga myndig-
heten.

Foérpackning

Alla tillvaratagna vavnader och celler ska forpackas pa ett satt som minimerar risken for
kontamination samt forvaras vid en temperatur som bevarar de ndédvandiga egenskaperna
och biologiska funktionerna hos cellerna och vavnaderna. Foérpackningen ska ocksa for-
hindra kontaminering av dem som ansvarar for forpackningen och transporten av vavna-
derna och cellerna.

De forpackade cellerna och vavnaderna ska transporteras i en behallare som ar lampad for
transport av biologiskt material och som bevarar sakerheten och kvaliteten pa vavnaderna
eller cellerna.

Eventuella vavnader eller blodprover som bifogas for tester ska noga markas sa att givaren
sakert kan identifieras och markningen ska dessutom ange tidpunkt och plats for provtag-
ningen.

Markning av tillvaratagna vavnader och celler

Alla férpackningar med vavnader och celler ska méarkas i samband med tillvaratagandet.
Primarférpackningen ska ange identifiering av eller kod for givaren och donationen och typ
av vavnader eller celler. Om forpackningens storlek tillater det, maste aven féljande uppgif-
ter anges:

a) datum (och, om mojligt, tidpunkt) for donation),
b) riskbeteckningar,
c) typ av tillsatser (om anvanda),
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6.2

7.

d) for autologa donationer ska behallaren markas med angivelsen "endast for autolog an-
vandning",

e) for riktade donationer ska markningen ange den avsedda mottagaren.

Om n&gon av uppgifterna i a till e ovan inte kan anges pa primarférpackningens méarkning
maste de anges pa en sarskild foljesedel som ska medfélja primarférpackningen

Markning av transportbehallaren

Vid transport av vavnader och celler via ett mellanled ska varje transportbehallare markas med
minst féljande:

8.1

8.2

8.3

8.4

a) VAVNADER OCH CELLER och HANTERAS VARSAMT,

b) identifieringsuppgifter (adress och telefonnummer) till den inrattning varifran forsandel-
sen transporteras och kontaktperson i handelse av eventuella problem,

c) identifieringsuppgifter (adress och telefonnummer) till den mottagande vavnadsinratt-
ningen och namnet pa den person som ar ansvarig for mottagandet,

d) datum och tid da transporten pabdérjades,

e) angivande av de transportférhallanden som ar relevanta for kvaliteten och sakerheten
pa vavnaderna och cellerna,

f) for alla cellprodukter ska foljande tillaggas: FAR EJ BESTRALAS, och

g) om det &r kant att en produkt ar positiv med avseende pa en relevant markor for infekt-
ionssjukdom ska BIOLOGISK RISK tillaggas,

h) nar det galler autologa givare ska féljande tillaggas: ENDAST FOR AUTOLOG
ANVANDNING,

i) specifikationer av forvaringsvillkor (t.ex. FAR EJ FRYSAS).
Mottagande av vavnader och celler vid vavnadsinrattningen

Nar vavnaderna eller cellerna ankommer till vavnadsinrattningen ska de atféljas av ett do-
kument som intygar att partiet, transportforhallandena, férpackningen, markningen, féljedo-
kumenten och bifogade prover uppfyller kraven i denna bilaga och i den mottagande vav-
nadsinrattningens specifikationer.

Varje inrattning ska forséakra att de mottagna vavnaderna och cellerna halls i karantan till
dess att de och foljedokumenten inspekterats eller det pa& annat satt kontrollerats att de
uppfyller kraven. Granskningen av relevanta upplysningar om givare och tillvaratagande
samt godkannandet av donationen ska utféras av en behorig person som ut-
setts/befullmaktigats for detta.

Varje vavnadsinrattning ska ha dokumenterade riktlinjer och specifikationer som alla for-
sandelser av vavnader och celler, inbegripet prover, ska kontrolleras mot. De ska omfatta
de tekniska kraven i denna bilaga och andra kriterier som vavnadsinrattningen anser nod-
vandiga for att uppratthalla godtagbar kvalitet. Vavnadsinrattningen ska ha dokumenterade
forfaranden for hantering och separering av partier som inte uppfyller kraven eller partier
vars testresultat inte ar fullstandiga, for att se till att det inte finns nagon risk for kontamine-
ring av andra vavnader och celler som bearbetas, konserveras eller férvaras.

De uppgifter som ska registreras vid vavnadsinrattningen (forutom nar det galler givare av
konsceller avsedda for partnerdonation) inbegriper féljande:

a) samtyckeftillstdnd samt angivande av de dndamal som vavnaderna och cellerna far an-
vandas for (dvs. antingen terapeutiskt bruk eller forskning, eller bade terapeutiskt bruk
och forskning) och eventuella specifika instruktioner for kassation om vavnaden eller
cellerna inte anvants for de syften for vilka samtycke lamnats,
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8.5

b)

c)

d)

€)

alla foreskrivna journaler som galler tillvaratagandet och givarens bakgrund i enlighet
med avsnhittet om dokumentation om givaren,

resultat fran lakarundersokning, laboratorietester och Ovriga tester inbegripet obdukt-
ionsprotokoll,

nar det galler allogena givare ska en behorig och kompetent person granska den full-
sténdiga utvarderingen av givaren mot urvalskriterierna och vederbérligen dokumentera
granskningen,

for cellodlingar avsedda for autolog anvandning ar det ocksa nddvéandigt att dokumen-
tera eventuella medicinska allergier hos mottagaren (t.ex. mot antibiotika).

For givare av konsceller avsedda for partnerdonation ska vavnadsinrattningen dokumentera
féljande uppagifter:

a)

b)

c)
d)
e)

samtycke, samt angivande av de andamal som vavnaderna och cellerna far anvandas
for (t.ex. endast fortplantning och/eller forskning) och eventuella specifika instruktioner
for kassation om vavnaden eller cellerna inte anvants for de syften for vilkka samtycke
[Amnats,

givarens identitet och egenskaper: typ av givare, alder, kon, forekomst av riskfaktorer
samt dodsorsak nér det rér sig om en avliden givare,

partnerns identitet,
plats for tillvaratagande,
vavnader och celler som tillvaratagits och relevanta egenskaper.

Fimea



BILAGA V: KRAV SOM GALLER TILLSTAND FOR
VAVNADSINRATTNINGAR

1.

11

1.2

13

14

15

1.6

1.7

1.8

1.9

2.1

2.2

2.3

Organisation och ledning
Det ska utses en ansvarig person med de kvalifikationer och det ansvar som angesi 20 c 8
i lagen om anvandning av manskliga organ, vavnader och celler for medicinska andamal.

En vavnadsinrattning ska ha en organisation och rutiner som lampar sig for den verksamhet
for vilken tillstdnd soks. Det ska finnas ett organisationsplan dar ansvars- och rapporte-
ringsforhallanden klart anges.

Varje vavnadsinrattning ska ha tillgang till en sarskilt utsedd legitimerad lakare som ger rad
om och Overvakar inrattningens medicinska verksamhet, sasom val av givare, granskning
av kliniska resultat av anvandningen av vavnader och celler eller vid behov kommunikation
med kliniska anvandare.

Det ska finnas ett dokumenterat kvalitetsstyrningssystem som ar anpassat till den verk-
samhet for vilken tillstand soks, i enlighet med normerna i denna foreskrift.

Det ska sakerstéllas att riskerna i samband med anvandning och hantering av biologiskt
material kartlaggs och minimeras och att tillracklig kvalitet och sékerhet samtidigt uppratt-
halls for den avsedda anvandningen av vavnaderna och cellerna. Riskerna avser bl.a. me-
toderna, miljon och personalens halsotillstand vid vavnadsinrattningen i fraga.

Avtal mellan vavnadsinrattningar och tredje man ska 6verensstamma med bestammelserna
i 20 h § i lagen om anvandning av manskliga organ, vavnader och celler fér medicinska an-
damal. | avtal med tredje man ska avtalsforhallandets villkor och ansvarsférdelningen
anges, liksom de metoder som ska anvandas for att uppfylla resultatkraven.

Det ska finnas ett dokumenterat system, som ska 6vervakas av den ansvariga personen,
for intygande av att vavnader och/eller celler uppfyller adekvata krav pa sakerhet och kvali-
tet for att fa frislappas eller distribueras.

For den handelse att verksamheten skulle upphora ska de avtal som ingas och de forfaran-
den som antas i enlighet med bestammelserna i 20 h § i lagen om anvandning av mansk-
liga organ, vavnader och celler for medicinska andamal innehalla uppgifter om sparbarhet
och information om cellernas och vavnadernas kvalitet och sékerhet.

Det ska finnas ett dokumenterat system for séker identifiering av varje vavnads- och cellen-
het i alla skeden av den verksamhet for vilken tillstdnd soks.

Personal

En vavnadsinrattning ska ha tillrécklig personal som &r kvalificerad for sina uppgifter. Per-
sonalens kompetens ska utvarderas med lampliga intervaller som narmare anges i kvali-
tetssystemet.

All personal bor ha tydliga, dokumenterade och aktuella befattningsbeskrivningar. Persona-
lens uppgifter, skyldigheter och ansvar ska vara klart dokumenterade och ska forstads av
personalen.

Personalen ska ges inskolning och grundutbildning och vid behov uppdaterad utbildning néar

forfarandena &ndras eller ny vetenskaplig kunskap tillkommer samt adekvata mdjligheter till
fortbildning.
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3.1

3.2

3.3

3.4

3.5

3.6

4.1

4.2

4.3

Utbildningsprogrammet maste sakerstilla och omfatta dokumentation av att alla medlem-
mar av personalen

a) har visat prov pa att de ar kompetenta att utfora de uppgifter de tilldelats,

b) ar val fortrogna med och forstar de naturvetenskapliga och tekniska processer och prin-
ciper som ar relevanta for vars och ens uppgifter,

c) forstar den organisatoriska ramen, kvalitetssystemet och héalso- och sakerhetsreglerna
vid den inrattning dar de arbetar,

d) ar medvetna om de etiska och juridiska aspekterna och regleringsaspekterna av sitt ar-
bete,

Utrustning och material

All utrustning och allt material ska utformas och underhallas pa sadant satt att de lampar
sig for sin avsedda anvandning och att eventuella faror fér mottagare eller personal minime-
ras.

All kritisk utrustning och teknisk apparatur maste kartlaggas och valideras, inspekteras re-
gelbundet och underhéllas preventivt i enlighet med tillverkarens anvisningar. Om utrust-
ning eller material paverkar kritiska parametrar vid bearbetning eller forvaring (t.ex. tempe-
ratur, tryck, antal partiklar, mikrobiell kontaminering) ska de identifieras och bli foremal for
andamalsenliga 6vervaknings-, varnings-, larm- och korrigeringsatgarder som ska se till att
de kritiska parametrarna vid varje tidpunkt haller sig inom godtagbara granser. All utrust-
ning med en kritisk matningsfunktion ska kalibreras mot en spéarbar standard, om en sadan
finns att tillga.

Ny och reparerad utrustning ska testas vid installationen och valideras fore anvandning.
Testresultaten ska dokumenteras.

Underhall, service, rengoring, desinficering och sanering av all kritisk utrustning ska utféras
och dokumenteras regelbundet.

Driftrutinerna for varje del av kritisk utrustning ska finnas tillgangliga och ska innehélla en
utforlig beskrivning av de atgarder som ska vidtas vid funktionsstorningar eller driftstopp.

Rutinerna for den verksamhet for vilken tillstdnd soks ska omfatta utforliga specifikationer
av allt kritiskt material och alla kritiska reagenser. Sarskilt ska specifikationer av tillsatser
(t.ex. l6sningar) och forpackningsmaterial ingd. Kritiska reagenser och material ska Over-
ensstamma med dokumenterade krav och specifikationer och ska i tillampliga fall uppfylla
kraven i radets direktiv 93/42/EEG av den 14 juni 1993 om medicintekniska produkter och
Europaparlamentets och radets direktiv 98/79/EG av den 27 oktober 1998 om medicintek-
niska produkter for in vitro-diagnostik.

Anlaggningar/lokaler

En vavnadsinrattning ska ha lampliga anlaggningar for att bedriva den verksamhet for vil-
ken tillstdnd soks, i enlighet med normerna i denna foreskrift.

Om denna verksamhet omfattar bearbetning av vavnader och celler medan dessa ar expo-
nerade for miljon, ska det ske i en miljo med specifikt angiven luftkvalitet och renhet for att
minska risken for kontaminering, (inklusive korskontaminering mellan donerade vavnader
och celler). Dessa atgarders effektivitet ska valideras och Gvervakas.

Om inte annat framgar av punkt 4.4, ska luftkvaliteten nar vavnader och celler exponeras

for miljon under bearbetning utan en paféljande mikrobiell inaktiveringsprocess motsvara
klass A i bilaga 1 till den europeiska vagledningen for god tillverkningssed (European Guide
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4.4

4.5

4.6

4.7

4.8

4.9

4.10

5.1

5.2

to Good Manufacturing Practice) och direktiv 2003/94/EG, och bakgrundsmiljén ska vara
lamplig for bearbetningen av ifrAgavarande vavnad/cell, men ska minst motsvara klass D i
namnda vagledning i fraga om partiklar och mikroorganismer.

En milj6 som uppfyller mindre stranga krav &n de i punkt 4.3 kan godtas om

a) en validerad mikrobiell inaktiveringsprocess eller validerad process for slutsterilisering
tillampas,

b) det visas att exponering i en klass A-miljo har en férsvagande effekt pa de egenskaper
som kravs av vavnaden eller cellen,

c) det visas att det for anvandning av vavnaden eller cellen p& mottagaren anvands en
vag eller ett satt som innebar en betydligt lagre risk for att bakteriell infektion eller
svampinfektion ska dverforas till mottagaren an vid cell- och vavnadstransplantation,

d) det inte &r tekniskt mojligt att genomféra den nédvandiga processen i en klass A-miljo
(t.ex. for att det i behandlingsomradet kravs specifik utrustning som inte ar helt forenlig
med klass A).

| punkt 4.4 underpunkterna a, b, ¢ och d ska det anges vilken milj¢ det ror sig om. Det ska
visas och dokumenteras att den valda miljon har den kvalitet och sakerhet som kravs, at-
minstone med hansyn till det avsedda syftet, sattet fér anvandning och mottagarens im-
munstatus.

Andamalsenlig kladsel och utrustning for personligt skydd och hygien ska finnas i varje be-
rord avdelning pa vavnadsinrattningen, tillsammans med skriftliga anvisningar om hygien
och kladsel.

Om den verksamhet for vilken tillstand s6ks omfattar forvaring av vavnader och celler ska
de forvaringsforhallanden specificeras som ar ndédvandiga for att bevara de kravda egen-
skaperna hos vavnader och celler, inklusive temperatur, luftfuktighet eller luftkvalitet.

Kritiska parametrar (t.ex. temperatur, luftfuktighet, luftkvalitet) ska kontrolleras, évervakas
och dokumenteras kontinuerligt for att sakerstalla att de specificerade villkoren uppfylls.

Det ska finnas en sadan forvaringsanlaggning att vavnader och celler som forvaras i vantan
pa frislappande eller i karantan klart halls isar fran dem som frislappts och dem som kasse-
rats, sa att forvaxling och korskontamination undviks. Bade i karantanomraden och i férva-
ringsutrymmena for frislappta vavnader och celler ska det finnas fysiskt atskilda omraden
eller forvaringsanlaggningar eller metoder for saker atskillnad inom anlaggningen for forva-
ring av vavnader och celler som samlats i enlighet med vissa kriterier.

Vavnadsinrattningen ska ha skriftliga strategier och rutiner for kontrollerat tilltraéde, rengo-
ring och underhall, bortskaffande av avfall och omférdelning av arbetsuppgifter i nédsituat-
ioner.

Dokumentation och arkivering

Det ska finnas ett system som resulterar i klart definierad och effektiv dokumentation, kor-
rekta arkiv och register och auktoriserade standardrutiner fér den verksamhet for vilken till-
stdnd soks. Dokumenten ska ses 6ver regelbundet och ska uppfylla normerna i detta direk-
tiv. Systemet ska utgtra en garanti for att det arbete som utférs standardiseras och att alla
steg i det kan sparas, dvs. kodning, urvalskriterier for givare, tillvaratagande, bearbetning,
konservering, forvaring, transport, distribution eller kassation, inklusive kvalitetskontroll och
kvalitetssakring.

For varje kritisk verksamhet ska materialet, utrustningen och personalen identifieras och
dokumenteras.

Fimea



5.3

5.4

5.5
5.6

5.7

5.8

6.1

6.2

6.3

6.4

Vid vavnadsinrattningarna ska alla andringar i dokument granskas, dateras, godkannas,
dokumenteras och tillampas utan dréjsmal av auktoriserad personal.

Ett forfarande for dokumentkontroll ska inrattas for granskning av tidigare dversyner och
andringar och for sakerstéallande av att endast aktuella versioner av dokumenten anvands.

Det ska visas att arkivuppgifterna ar tillforlitliga och att de ger en sann bild av resultaten.

Arkivuppgifterna ska vara klart [asbara och bestandiga och kan vara handskrivha eller éver-
forda till ett annat validerat system, t.ex. en dator eller mikrofilm.

Utan att det paverkar tillampningen av bestammelser om uppgifter som ska forvaras i minst
30 ar ska alla sadana uppgifter, inklusive radata, som ar av kritisk betydelse for vavnader-
nas och cellernas séakerhet och kvalitet forvaras pa ett sadant satt att de sakert ar atkomliga
minst tio ar efter utgangsdatum, klinisk anvandning eller kassation.

Arkivuppgifterna ska uppfylla sekretesskraven i lagen om anvandning av méanskliga organ,
vavnader och celler for medicinska andamal. Tillgang till arkiv och data ska begransas till
personer som auktoriserats av den ansvariga personen och till den behériga myndigheten
for att anvandas i inspektions- och kontrollsyfte.

Kvalitetsgranskning

Det ska finnas ett system for granskning av den verksamhet for vilken tillstdnd soks. Utbil-
dade och kompetenta personer ska utféra granskningen péa ett oberoende satt atminstone
vartannat ar for att kontrollera 6verensstammelsen med godkanda metoder och foreskrivna
krav. Resultat och korrigeringsatgarder ska dokumenteras.

Om det forekommer avvikelser fran de foreskrivna kvalitets- och sakerhetsnormerna ska
det genomféras dokumenterade utredningar som bl.a. ska omfatta ett beslut om méjliga
korrigeringsatgarder och forebyggande atgarder. Enligt skriftliga forfaranden och under
overinsyn av den ansvariga personen ska det beslutas om vad som ska géras med de vav-
nader och celler som inte uppfyller kraven, och beslutet ska dokumenteras. Alla sddana
vavnader och celler ska identifieras och redovisas.

Korrigeringsatgarder ska dokumenteras, inledas och fullfoljas utan dréjsmal och effektivt.
Effektiviteten hos vidtagna forebyggande atgarder och korrigeringsatgarder bor utvarderas.

Vavnadsinrattningen bor ha rutiner for granskning av hur systemet for kvalitetsstyrning fun-
gerar s att detta kontinuerligt och systematiskt forbattras.
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BILAGA VI: KRAV SOM GALLER BEARBETNINGSMETODER
FOR VAVNADER OCH CELLER

Bearbetningsmetoderna ska uppfylla minst féljande krav:

1.

Mottagning vid vavnadsinrattningarna

Nar tillvaratagna vavnader och celler tas emot vid vavnadsinrattningen ska vavnaderna och celler-
na uppfylla kraven i bilaga IV till denna foreskrift.

2.

Bearbetning

Om den verksamhet for vilken tillstdnd s6ks omfattar bearbetning av vavnader och celler, ska vav-
nadsinrattningen uppfylla féljande kriterier:

2.1

2.2

2.3

24

2.5

2.6

2.7

2.8

3.

De kritiska bearbetningsmetoderna ska valideras och far inte géra vavnaderna eller cellerna
kliniskt ineffektiva eller skadliga for mottagaren. Denna validering kan grunda sig pa studier
som genomfoérs av inrattningen sjalv, eller pa uppgifter fran offentliggjorda studier eller, nar
det ror sig om valetablerade bearbetningsmetoder, pa utvardering i efterhand av de kliniska
resultaten for vavnader som tillhandahallits av inrattningen.

Det ska visas att den validerade processen kan genomféras konsekvent och effektivt vid
vavnadsinrattningen av dess personal.

Metoderna ska dokumenteras i standardrutiner som ska stdmma overens med den valide-
rade metoden och med normerna i denna foreskrift (i enlighet med punkt 5.1-5.4 i bilaga
V).

Det ska sakerstéllas att alla processer genomfdérs i enlighet med de godkéanda standardruti-
nerna.

Om en mikrobiell inaktiveringsprocess tillampas pa vavnaderna eller cellerna ska denna
specificeras, dokumenteras och valideras.

Innan nagon betydande forandring foretas i bearbetningen ska den andrade processen va-
lideras och dokumenteras.

Bearbetningsmetoderna ska regelbundet bli foremal for en kritisk utvardering for sakerstal-
lande av att de fortfarande ger det avsedda resultatet.

Rutinerna for att kassera vavnader och celler ska vara sadana att kontaminering av andra
donerade vavnader och celler och av produkter, av miljén eller av personal férhindras.
Dessa rutiner maste sta i 6verensstammelse med nationella bestammelser.

Forvaring och frislappande av produkter

Om den verksamhet for vilken tillstdnd soks omfattar forvaring och frislappande av vavnader och
celler, ska den auktoriserade vavnadsinrattningen uppfylla féljande kriterier:

3.1

3.2

Langsta forvaringstid ska specificeras for varje typ av forvaringsforhallanden. Perioden ska
bl.a. valjas med hansyn till mojligheten att de egenskaper som kravs hos vavnaderna och
cellerna forsvagas.

Det ska finnas ett férvaringssystem fér vavnader och/eller celler som garanterar att de inte
frislapps forran alla krav enligt detta direktiv &r uppfyllda. Det ska finnas en standardrutin
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3.3

3.4

3.5

4.

dar forhallandena, ansvarsforhallanden och rutinerna for frislappande av vavnader och cel-
ler for distribution ar faststallda.

Ett system for identifiering av vavnader och celler genom varje fas av bearbetningen vid
vavnadsinrattningen ska klart skilja mellan frislappta och icke-frislappta (karantdnbelagda)
samt kasserade produkter.

Det ska finnas dokumenterade uppgifter om att vavnaderna och cellerna innan de frislapps
stammer 6verens med alla relevanta specifikationer, och sarskilt att alla gallande anmal-
ningsblanketter, relevanta patientjournaler, bearbetningsuppgifter och testresultat har kon-
trollerats enligt en skriftlig procedur av en person som har auktoriserats for denna uppgift av
en ansvarig person vid vavnadsinrattningen. Om en dator anvands for att utge laboratorie-
resultat bor en verifieringskedja visa vem som ar ansvarig for utgivandet.

En dokumenterad riskbeddmning som godkénts av den ansvariga personen vid vavnadsin-
rattningen ska genomféras for att faststélla vad som ska géras med alla férvarade vavnader
och celler efter inférande av ett nytt urvalsférfarande for givare, ett nytt kontrollkriterium el-
ler ett nytt, i betydande omfattning andrat bearbetningssteg som forbattrar sakerheten eller
kvaliteten.

Distribution och aterkallande

Om verksamheten omfattar distribution av vavnader och celler, ska vavnadsinréattningen uppfylla
féljande kriterier:

4.1

4.2

4.3

4.4

4.5

4.6

4.7

4.8

Kritiska transportférhallanden, som temperatur och tidsgrans ska faststallas for att de egen-
skaper som kravs hos vavnader och celler ska bevaras.

Behallaren eller forpackningen ska vara sdker och sakerstalla att de specificerade forhal-
landena for forvaringen av vavnaderna och cellerna uppréatthdlls. Alla behallare och for-
packningar ska valideras med avseende pa deras anvandningsandamal.

Om distributionen skots av en kontrakterad tredje man ska det finnas ett avtal for att saker-
stalla att de nédvandiga forhallandena uppratthalls.

Det ska finnas personal pa vavnadsinrattningen som ar behdrig att bedéma om vavnader
eller celler maste aterkallas och som kan inleda och samordna nédvéandiga atgarder.

Det ska finnas ett effektivt forfarande for aterkallande med en beskrivning av ansvarsfordel-
ningen och de atgarder som ska vidtas. Detta innefattar rapportering till den behdriga myn-
digheten.

Atgarder ska vidtas inom faststéllda tidsrymder och ska inbegripa sparning av alla relevanta
vavnader och celler och, dar det ar tillampligt, &ven bakatsparning. Syftet med undersok-
ningen ar att identifiera varje givare som kan ha bidragit till att orsaka reaktionen hos mot-
tagaren och aterkalla alla tillgangliga vavnader och celler fran den givaren, samt att under-
ratta de inrattningar och patienter som tagit emot vavnader och celler frin samma givare for
den héndelse att de har utsatts for risker.

Det ska finnas rutiner for hur en begaran om vavnader och celler ska behandlas. Reglerna
for tilldelning av vavnader och celler till vissa patienter eller vardinrattningar ska dokument-
eras och pa begaran goras tillgangliga for dessa parter.

Det ska finnas ett dokumenterat system for hantering av atersanda produkter, dar det ar till-
[Ampligt med kriterier for godkannande av dessa for férvaring.
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5. Slutlig markning for distribution

5.1  Pa primarbehallaren for vavnader eller celler ska féljande anges

a)

b)

c)
d)

€)

f)

typen av vavnader och celler, vavnadernas eller cellernas identifikationsnummer eller
kod, och parti- eller satsnummer dar detta &r tillampligt,

identifikation av vavnadsinrattningen,
utgangsdatum,

om det ror sig om autolog donation ska detta anges (uteslutande fér autolog anvand-
ning) och givarens/mottagarens identitet ska anges,

for riktade donationer ska markningen ange den avsedda mottagaren,

om det ar kant att vavnaderna eller cellerna &r positiva med avseende pa en relevant
markdr for infektionssjukdom ska de markas med orden biologisk risk.

Om nagon av uppgifterna i d till e ovan inte kan anges pa primarbehallarens markning ska de
anges pa en sarskild foljesedel som foljer med primarbehallaren. Denna foljesedel ska forpackas
tillsammans med priméarbehallaren pa ett sddant satt att de inte kan komma ifran varandra.

5.2 Foljande information ska framga av antingen etiketten eller ett féljiedokument:

a)

b)
c)
d)
e)

f)

9)
h)

)

en beskrivning (definition) av vavnads- eller cellprodukten, vid behov med angivande av
dess dimensioner,

morfologi- och funktionsdata i tillampliga fall,

datum for distribution av vavnaden eller cellerna,

biologiska bestamningar som gjorts pa givaren och resultaten av dessa,
férvaringsrekommendationer,

instruktioner for 6ppning av behallaren och forpackningen och for nddvandig hantering
och rekonstituering,

utgdngsdatum efter 6ppnandet eller hanteringen,
anvisningar for anmalan av allvarliga biverkningar och/eller komplikationer,
forekomst av potentiellt skadliga restsubstanser (t.ex. antibiotika, etylenoxid etc.)

6. Yttre markning av transportbehallaren

Vid transport ska primarbehallaren placeras i en transportbehdllare som ska markas med at-
minstone féljande uppgifter:

a)
b)

c)
d)

e)

f)

vavnadsinrattning fran vilken férsandelsen kommer, bl.a. adress och telefonnummer,

mottagande organisation med ansvar for anvandning pd manniska, bl.a. adress och te-
lefonnummer,

uppgift om att férpackningen innehaller manskliga vavnader och/eller celler och anvis-
ningen hanteras varsamt,

om levande celler behdvs vid transplantation, t.ex. stamceller, kdnsceller och embryon,
ska foljande tillaggas: far ej bestralas,

rekommenderade transportforhallanden (t.ex. forvaras kallt, i uppratt lage etc.),
sakerhetsanvisningar och nedkylningsmetod (dar det ar tillampligt.
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