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P ODBEROVE CENTRUM
P.1. Priprava darce pred odbérem
P.1.1. Pfed zahajenim pfipravy k odbéru krvetvornych bunék musi byt posouzena a zdokumentovana
zdravotni zpUsobilost darce podle aktualné platné legislativy.
P.1.2. Odbérové centrum musi mit stanoveny minimalni parametry krevniho obrazu, které umoznuiji,
aby byl darce podroben odbéru. Hodnoty jsou stanoveny v SOP CNRDD/NO3 Posouzeni zdravotni
zpUsobilosti darce krvetvornych bunék.
P.1.3. Mobilizace darce PBSC
P.1.3.1. Darce se mobilizuje rGstovym faktorem granulopoezy (G-CSF, filgrastim) podavanym
podkozné v jedné denni davce odpovidajici 10 pg/kg/den.
P.1.3.2. G-CSF musi vzdy aplikovat zdravotnik, darce si jej nesmi aplikovat sam. Kazda
aplikace se musi dokumentovat na formulafi Evidence podani G-CSF (CNRDD P04).
P.1.3.3. Zaznamenavaji se také vysledky laboratornich a fyzikalniho vySetfeni a pfipadné
nezadouci U€inky. Vyplnény formular se pfeda pracovnikovi odbérového centra.
P.1.3.4. Pravidla pro davkovani filgrastimu a feSeni vedlejSich G¢inkU jsou stanoveny v SOP
CNRDD/P04 Mobilizace darce perifernich kmenovych bunék.
P.1.3.5. Jakékoliv zmény v davkovani G-CSF musi byt konsultovany s koordinaénim centrem.
P.1.4. Pfiprava darce kostni diené
P.1.4.1. Pfed odbérem kostni dfené musi byt kazdému darci odebrana autotransfuze a
zpracovana jako erytrocytarni resuspenze.
P.1.4.2. Idealni doba k odbéru krve je 14 dni pfed vykonem — maximalni doba je dana exspiraci
odebraného transfuzniho pfipravku, minimalni interval je 7 dni pfed vykonem.
P.1.4.3. Darci kostni dfené musi byt doporuéena substituce preparaty Zeleza od
pfedodbérového vysetfeni do vlastniho odbéru kostni dfené.
P.1.4.4. Darce musi byt vySetfen minimalné 1 den pfed terminem odbéru k provedeni vysetieni
pred celkovou anestézii.
P.2. Odbér krvetvornych bunék
P.2.1. K odbéru kostni dfené musi byt darce hospitalizovan. Odbér perifernich kmenovych bunék Ize
provést za hospitalizace i ambulantné. Darci, u kterych je nutno zavést centralni Zilni katétr, musi byt
vzdy hospitalizovani.
P.2.2. Pfed zahajenim odbéru krvetvornych bunék musi byt provedena aktivni identifikace darce a
kontroluje se, zda souhlasi s dokumentaci.
P.2.3. Rano v den odbéru musi byt dale posouzena aktualni zdravotni zpUsobilost darce k odbéru
pfed zahajenim leukaferezy nebo odbéru kostni dfené.
P.2.4. Maximalni objem vzorQ periferni krve darce ze dne odbéru (collection samples) pozadovanych
TC nesmi pfesahnout 50 ml. PFi vy$Sim pozadavku musi TC svUj pozadavek pisemné zdGvodnit.
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P.2.5. Odbér PBSC

P.2.5.1. Prvni aferéza musi byt zahajena nejpozdé&ji den +5 podavani G-CSF, pokud tomu
nebrani jiné okolnosti. Pfi vyplaveni dostateéného mnozstvi CD34+ bunék v den +4 m(ize byt
prvni odbér proveden jiz v tento den.

P.2.5.2. Provedeny smi byt pouze 2 aferézy. Pfi nedostate¢ném vytéZku CD34+ bunék u Spatné
mobilizovatelnych darcu je mozno zvazit po dohodé s darcem a transplantacnim centrem odbér
kostni diené.

P.2.5.3. Minimalni hodnota trombocyt(i pro uskutednéni aferezy musi byt 100 x 10°/1.

P.2.5.4. Preferovanym Zilnim pfistupem by mélo byt periferni Zilni fecisté hornich konéetin. Pfi
insuficienci perifernich zil se zavadi centrdlni zilni katétr cestou v.femoralis. Dialyza¢ni katétr
musi zavadét erudovany lékar.

P.2.5.5. Centralni zilni katétr smi byt ponechan ve femoralni zile nejdéle po dobu 36 hodin.
Musi byt provedena preventivni opatfeni proti hluboké Zilni tromboze.

P.2.5.6. Odbér se provadi pomoci kontinualniho separatoru krevnich elementli metodou
velkoobjemové leukaferezy s objemem zpracované krve odpovidajicim 3 - 4 nasobku krevniho
objemu darce.

P.2.5.7. Jako antikoagulant k prevenci srazeni krve v mimotélnim obé&hu a v odbéru se pouziva
roztok ACD-A v poméru k pIné krvi 1:12-1:14.

P.2.5.8. Jiny roztok se nesmi k produktu pfidat, pokud si to transplantaéni centrum pisemné
nevyzada.

P.2.5.9. V8echny roztoky pouzité pfi odbéru (fyziologicky roztok, antikoagulant) musi byt
registrované lécivé pfipravky schvalené pro humanni pouziti.

P.2.6. Odbér kostni direné

P.2.6.1. Odbér kostni dfené se provadi v celkové anestézii opakovanymi aspiracemi ze spina
iliaca posterior superior.

P.2.6.2. Dfefi se odebird do antikoagulaéniho roztoku na bazi ACD-A nebo heparinu. Typ a
mnozstvi roztoku uréuje transplantaéni centrum v Zadosti o odbér: Prescription for stem cell
collection (CNRDD N13). Zvolené mnozstvi roztoku musi dostate¢né zabrafiovat koagulaci.
Roztoky €i aditiva, které by mohli nepfiznivé ovliviiovat kvalitu transplantatu, se nesmi pouzit.

P.2.6.3. Minimalni mnozstvi dfené, které by mél odbérovy tym ziskat (pokud je to technicky
mozné) je 2,0 x 10 NC/kg hmotnosti pfijemce v 75 % odebrané diené. Odebrany objem kostni
diené nesmi prekroCit 20 ml/kg télesné hmotnosti darce, maximalné vSak 1500 ml v&etné
odbérového média.

P.2.6.4. Po odbéru se kostni dfen filtruje pomoci 500 ym a 200 pym filtru pfimo na operaénim
séle za aseptickych podminek.

P.2.6.5. Odbérové centrum musi mit stanovena pravidla pro podavani autotransfiizi a alogenni
krve po odbéru.

P.2.6.6. Odbér ma byt vzdy veden tak, aby nebylo tfeba alogenni krev podavat. Substituce
alogenni krvi je vyhrazena pouze pro neocekavané komplikace pfi odbéru, které jsou spojené
s vyznamnou krevni ztratou. Pro pfipad, Zze nelze pfevodu alogenni krve zabranit, musi byt
k dispozici deleukotizované, CMV negativni a ozafené transfuzni pfipravky.
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P.2.7. Cilova hodnota nuklearnich nebo CD34+ bunék, kter& se ma odebrat, je stanovena
pozadavkem transplantacniho centra. Odbérové centrum se musi snazit odebrat pozadované
mnozstvi. Hlavnim kritériem uréujicim vedeni odbéru zlGstava vSak zdravotni stav a tolerance odbéru
ze strany darce.
P.2.8. Za minimalni hodnoty, které by mély byt naplnény, se povazuje = 2.0 x 10% nuklearnich bunék
u odbérd kostni dfené a = 3.0 x 10° CD34+ bunék u odbéril perifernich kmenovych bunék na
kilogram hmotnosti pfijemce.
P.2.9. Po odbéru kostni diené a po leukafereze cestou centralniho Zilniho katétru je darce
observovan do nésledujiciho dne po celkové anestézii nebo vyjmuti centralniho Zilniho katétru.
Darce perifernich kmenovych bunék odebrany cestou perifernich zil mize byt propustén v den
odbéru.
P.2.10. Odpovédny lékaF odbérového centra nebo jim povéfeny Iékaf musi zkontrolovat, Ze je darce
schopen propusténi z hospitalizace nebo ambulantniho odbéru.
P.2.11. Darci musi byt poskytnuto pougeni a instrukce, jak se po odbéru chovat, pisemna zprava o
odbéru a kontaktni informace pro pfipad poodbérovych komplikaci.
P.3. Zpracovani krvetvornych bunék
P.3.1. Odbérové centrum zajiStuje zpracovani odbéru, kontrolu kvality, vyrobu produktd, jejich
propusténi a distribuci.
P.3.2. Odbérové centrum musi k ¢innostem v bodu 3.1. vlastnit povoleni k €innosti tkafového
zafizeni vydané Statnim ustavem pro kontrolu IéCiv. Odbérové centrum by mélo byt zaroven JACIE
akreditovanym pracovistém pro odbéry a zpracovani krvetvornych bunék. Kopii povoleni/licence
predava odpovédna osoba odbérového centra registru darct. Odbérové centrum ma povinnost
informovat registr darct o zménach v povoleni/licenci, pokud se dotykaji problematiky nepfibuznych
darcu a odbéru.
P.3.3. Odbérové centrum musi byt registrovano u ICCBBA a mit pfidéleno vlastni identifikacni &islo
(FIN), které je nezbytné pro unikatni znaceni vyrobenych produkt(.
P.3.4. Zpracovani krvetvornych buné&k zahrnuje pouze odbér vzorku, stanoveni kvalitativnich
parametru, déleni odbéru do vaku pro transport, znac¢eni a propousténi finalnich produktu.
P.3.5. Jedinou manipulaci, kterou smi odbérové centrum standardné provést, je Uprava objemu
aferetického produktu, aby byla optimalizovana koncentrace leukocytd v produktu pro skladovani a
transport.
P.3.6. Jina manipulace (deplece erytrocytl, imunoselekce atd.) nesmi byt provadéna, pokud si ji
transplanta¢ni centrum pfedem pisemné nevyzada.
P.3.7. O kazdé manipulaci krvetvornych buné&k na odbérovém centru musi byt transplantagni
centrum informovano.
P.3.8. Veskeré zpracovani musi probihat v podminkach ¢Cistého prostoru (tfida Cistoty A na pozadi
tfidy Cistoty B nebo C) v laminarnim boxu za dodrzeni aseptického pfistupu.
P.3.9. Na vacich s produkty by mély byt ponechany dostate¢né dlouhé zbytky hadic¢ek, aby bylo
mozZno je pouzit pro spojovani vakul sterilni svareckou.
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P.4. Kontrola kvality produktu

P.4.1. Odbérové centrum provadi kompletni hodnoceni kvality produktu, které zahrnuje minimalné tyto
parametry:

P.4.1.1. Hematologické parametry
= koncentrace leukocytl
= pocet nuklearnich bunék na hmotnost pfijemce
= procento CD34+ bunék
= pocet CD34+ bunék na hmotnost pfijemce
= absolutni pocet T- lymfocytu
» pocet T- lymfocytd na hmotnost pfijemce
= Zivotnost
P.4.1.2. Testovani sterility

» Vysledek zkouSky na sterilitu neni k dispozici v dobé odbéru a transplantace,
ale az po 14-ti denni kultivaci.

= Pfi pozitivnim vysledku zkousky musi odpovédny lékaf odbérového centra
informovat koordinaCni centrum registru, které zajisti pfedani anonymizované
informace transplantaénimu centru.
P.4.1.3. Infekéni markery
= U vS8ech darcl/pacientl se vySettuji infekéni markery (anti-HIV 1/2, p24 Ag, anti-
HCV, HBsAg, anti-HBc, syfilis) screeningovymi zkouSkami.
= Sérologické testy nesmi byt starsi vice nez 30 dni.

P.4.2. PoZadavky na kvalitu transplantatu v jednotlivych sledovanych parametrech shrnuje tabulka:

kontrolovany parametr pozadavky na kvalitu

P.4.3. BIlizSi postupy pro hodnoceni kvality produktu jsou uvedeny v SOP CNRDD/P05 Posuzovani

mnoZzstvi jadernych bunék/kg hmotnosti pfijemce

> 2.0 x 10° /kg hmotnosti pFijemce

mnozstvi CD34+ bunék/kg hmotnosti pfijemce

> 3.0 x 10° /kg hmotnosti pfijemce

mnozstvi CD3+ bunék/kg hmotnosti pfijemce

dle transplantaéniho centra

Zivotnost leukocytu

>90 %

sterilita sterilni
protilatky anti- HIV, p24 antigen negativni screeningovou zkouskou
HBsAg negativni screeningovou zkouskou

protilatky anti- HBc

negativni screeningovou zkouskou

protilatky anti- HCV

negativni screeningovou zkouskou

syfilis: SYPH

negativni screeningovou zkouskou

kvality $tépu a CNRDD/PQ6 Testovani sterility produktu.

P.5.

Skladovani

ucinnost od: 1.1.2009
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P.5.1. Vaky s odebranymi krvetvornymi burikami musi byt po celou dobu odbéru, zpracovani a
skladovani oznaceny takovym zpusobem, ktery umozriuje jednoznacnou identifikaci darce a odbéru.
P.5.2. Do doby transportu se produkty musi skladovat v lednici pfi teploté +2 az +8 °C. Teplota lednice
musi byt kontinualné monitorovana a vybavena alarmem. Musi se zabranit zkfizené kontaminaci
s jinymi produkty.

P.5.3. Béhem skladovani dochazi k sedimentaci krevnich elementi ve vaku. Po vyjmuti vaku
provedeme opatrné roztfepani bunék do homogenniho stavu.

P.5.4. V lednici nesmi byt souasné skladovany jakékoliv toxické nebo agresivni reagencie nebo
biologicky material, ktery neni v uzavieném systému.

P.5.5. Maximalni expiracni doba produkti je 48 hod od ukonéeni odbéru. Do této doby musi byt
krvetvorné buriky zpracované (aplikované, kryokonzervované atd.).

P.6. Distribuce

P.6.1. Pfi vydani produktu k distribuci musi byt vSechny Gdaje v doprovodné dokumentaci a na Stitcich
zkontrolovany dvéma pracovniky odbérového centra. DalSi kontrolu provadi kuryr pfebirajici
krvetvorné bunky.

P.6.2. Postup pfi distribuci bunék v€etné potfebné dokumentace doprovazejici produkt popisuje SOP
CNRDD/P7 Vydani produktu k aplikaci.

P.6.3. Kazdy vak musi byt oznafen S&titkem pro distribuci a umistén do sekundarniho obalu
nepropustného pro tekutiny. Sekundarni obal musi byt oznacen Stitkem pro znaceni sekundarniho
obalu.

P.6.4. Stitek pro distribuci musi byt schvalen odpovédnou osobou odbé&rového centra a musi byt
kompatibilni se standardem ISBT128

P.6.4.1. Stitek musi obsahovat nasledujici udaje:

unikatni identifikacni €islo produktu kéd darce

nazev produktu (+ pfipadny modifikator) identifikace odbérového centra
jméno prijemce/datum narozeni doporucena skladovaci teplota
datum (€as) odbéru identifikace tkanového zafizeni
pfiblizny objem (£ 10 %) krevni skupina dérce (ze dne odbéru)
antikoagulant + objem datum (&as) exspirace

nazev a adresa transplantacniho centra prohlaSeni: ,Do Not X- Ray." atd.
prohlaseni: ,Pouze pro pouziti u konkrétniho pfijemce.”

prohlaseni: ,Neozarovat” , Nepouzivat leukoredukéni filtr®

prohlaseni: ,Spravné identifikuj pfijemce a produkt"

P.6.4.2. Produkty od darct, ktefi maji reaktivni vysledek nékterého testu na infekéni
onemocnéni, musi byt oznaceny varovanim biologické nebezpeénosti a uvedenim testu, ktery
nevyhovél kritériim propusténi.
P.6.4.3. Varovanim musi byt oznaceny také produkty od darcd, u nichZ nejsou k dispozici
aktualni vysledky infekéniho screeningu.

P.6.5. ZplGsob znaceni produktu popisuje detailné SOP CNRDD/P08 Znaceni produktd.

ucinnost od: 1.1.2009
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P.7. Transport
P.7.1. Transplantaty z kostni dfené se pro transport rozdéluji do nékolika vakd o pfiblizné stejném

objemu pro pfipad poskozeni jednoho z vaka.

P.7.2.

P.7.3.

Pfepravni box pouzivany pro transport krvetvornych bunék musi splfiovat nasledujici kritéria:
P.7.2.1. Musi byt vyroben z pevného materialu odolného viéi mechanickému poSkozeni.

P.7.2.2. Musi byt schopen udrzet poZzadovanou transportni teplotu minimalné po dobu 24 hodin
ve vSech ro¢nich obdobich. Tato vlastnost musi byt ovéfena validaci.

P.7.2.3. Doporucen je isothermalni box s vakuovymi sténami a insertem, ktery Ize nachladit
v lednici na transportni teplotu.

P.7.2.4. Udaje, které musi byt uvedeny na pfepravnim boxu pro transport produktu, definuje
SOP CNRDD/PO01 Transport produktu.

Podminky transportu

P.7.4.3.1. Krvetvorné burky se transportuji pfi teploté skladovani, tedy 2- 8 °C. Teplota nikdy
nesmi klesnout pod 0 °C (bunky nesmi zmrznout).

P.7.3.2. Transport musi probihat v souladu s platnymi narodnimi a mezinarodnimi pfedpisy —
IATA a WHO.

P.7.3.3. Pro udrZeni transportni teploty nativniho produktu se nesmi nikdy pouzit suchy led.

P.7.4. Postup pfi transportu

P.7.4.1. Pravidla pro transport produktd jsou definovana v SOP CNRDD/PO1 Transport
produktu.

P.7.4.2. Musi byt vyvinuto maximalni Usili, aby krvetvorné bunky byly dopraveny do
transplantacniho centra v nejkrat§im mozném Case. Exspiraéni doba nekryokonzervovanych
krvetvornych bunék je 48 hodin od ukonceni odbéru.

P.7.4.3. Krvetvorné buriky musi byt vzdy pfevazeny zkusenym a vyskolenym kuryrem. Postupy,
kterymi se musi kuryr Fidit béhem transportu, a pozadavky na edukaci kuryra jsou stanoveny
v SOP CNRDD/P03 Kuryii - postupy a &innosti.

P.7.4.4. Maximalni snahou kuryra musi byt dorucit krvetvorné bunky (KB) do transplantaéniho
centra (TC) bezpecné, v€as a za pozadovanych transportnich podminek (zejména teploty).
Musi byt zachovana anonymita darce a pfijemce.

P.7.5. Sledovani teploty b&éhem transportu

p.7.6.

P.7.5.1. Teplota produktu musi byt b&éhem transportu kontinualné monitorovana dle SOP
CNRDD/P02 Monitorovani teploty produktu b&hem transportu.

P.7.5.2. Transplantani centrum obdrzi teplotni kfivku jako doklad dodrzeni pozadovanych
teplotnich podminek transportu.

Nezadouci udalosti v pribéhu transportu

P.7.6.1 Nezadouci udalosti vzniklé v prabéhu transportu produktu se oznamuji do
transplantacniho centra, do kterého jsou buriky pfepravovany.

P.7.6.2. Na zakladé rozhodnuti vedouciho koordinaéniho centra se mohou nékteré udalosti
hiasit také do odbérového centra, které buriky odeslalo.

ucinnost od: 1.1.2009
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P.8. Nezadouci udalosti a reakce

P.8.1. VSechny nezadouci udalosti a reakce vzniklé u darce nebo pfijemce se musi zaznamenavat.
P.8.2. Odbérové centrum musi zavazné nezadouci udalosti a reakce vzniklé v pribéhu odbéru hlasit
manazerovi kontroly kvality a koordinacnimu centru registru. Zavazné nezadouci reakce musi byt
nahlaSeny také Statnimu uUstavu pro kontrolu 1éCiv, pokud to charakter reakce naplfiuje legislativné
dana kritéria. Zodpovida vedouci |ékaf odbérového centra.

P.8.3. Hlaseni reakci darce do databaze SEAR a SPEAR zajistuje koordinaéni centrum na zakladé
udaji poskytnutych manazerem kontroly kvality.

P.9. Ziskavani informaci z transplantaénich center po aplikaci produktu

P.9.1. Transplanta¢ni centrum musi poskytnout registru informace o kvalité pfijatého produktu, jeho
pfipadné manipulaci a aplikaci.

P.9.2. Transplantaéni centrum musi informovat koordinaéni centrum registru o vS8ech zavaznych
nezadoucich reakcich vzniklych u pfijemce v souvislosti s podanim transplantatu. Koordinator registru
nasledné informuje vedouciho |ékafe odb&rového centra a spole¢né stanovi napravna opatfeni.
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Cesky narodni registr darct diené

) verze06
Cesky narodni registr Operaéni manual — specificka ¢ast

ZMENY/REVIZE:

datum: revidoval/schvalil: podpis: revize/zména*:

Pfidana tabulka ,Zmény/revize®. Kapitola Q doplnéna o

01.01.2012 Steinerova/Ks . ) o
sledovani po DLI., zruSen FO5 formular.

Vyroéni revize, zmény uvedeny ve formulafi

01.01.2013 Steinerova/Ks i
E13.Vznik verze 03.

Vyroc¢ni revize, zmény uvedeny ve formulari

01.01.2014 Steinerova/Ks .
E13.Vznik verze 04.

Vyrocéni revize, zmény uvedeny ve formulari

01.09.2016 Steinerova/Ks .
E13.Vznik verze 05.

Vyroéni revize, zmény uvedeny ve formulafi

20.01.2018 Steinerova/Ks i
E13.Vznik verze 06.

* silné vyznageny pravidelné vyroCni revize
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