Sveriges
Kommuner Vavnadsradets verksamhetsstod Datum
och Landsting Sammanfattning av EU-guiden donation 2014-03-21

Genomgang av Europaradets vagledningar for organ-
respektive vavnadsdonation

Sammanfattning av Vadvnadsradets arbetsgrupp fér donation
(Vardgivargruppen).

Guiderna finns att bestélla fran www.edgm.eu/store och kostar ca 300 kronor.
Ny utgdva kommer ungefar vart annat ar.

Guide to the quality and safety of organs for
transplantation

Kapitel 1 Introduction

I detta kapitel presenteras syftet med boken och det presenteras ocksa det
arbete som gjorts inom EU med rekommendationer och regleringar. Dar finns
ocksa en kort avsnitt som redovisar arbete som gjorts inom WHO. Har finns
ocksa information om risk-, benefitbedémningar och etiska aspekter pa donation.
Avslutningsvis ett avsnitt om ekonomi och anonymitet mellan donator och
mottagare. Kapitlet ger en bra bakgrund till donation infér transplantation.

Kapitel 2 Assessment of donors

Detta kapitel inleds med arkivering av information om donatorn. Darefter
diskuteras vikten av att identifiera mdjliga donatorer och de olika typerna av
donatorer presenteras (DBD och DCD) samt hur de karakteriseras. Denna senare
del &r utforlig och ger en tankestallare foér intensivvardspersonal hur viktig denna
del av karakteriseringen ar. Slutligen ett stérre avsnitt for
transplantationsenheterna hur risker kan bedémas fér de olika organ som skall
transplanteras. Living donation och dominotransplantation finns ocksa beskrivet i
kapitlet.

Kapitel 3 Management of the potetial donor after brain death

I detta kapitel beskrivs de forandringar som sker efter en total hjarninfarkt och
hur en donatior skall handlaggas. Intressant nog namner man har det som vi
sagt i Sverige att en donator liknar en patient med sepsis och kan skétas pa
samma satt.

Kapitel 4 Organ procurement and preservation

Behandlar organpreservation, férpackning av organ dokumentation mm.
Intressant for transplantationskoordinatorer och fér dem som vill léra sig mer om
hela processen (vad som sker pa operation).

Kapitel 5 Risk of transmission of infectious diseases

Vi lever i en alltmer global varld och rérligheten mellan lander/kontinenter 6kar
standigt och acceptansen fér donation ténjs hela tiden pga bristen pa organ.

Kapitlet behandlar komplexiteten I donatorskaraktariseringen. Vilka riskfaktorer
det finns. Ger vagledning i vad som ar standard risk, accepterbar risk och
oacceptabel risk.
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For transplantationskirurgerna ett verktyg till utvardering av donatorer, ett
uppslagsverk i samband med aktuella fall. Kan vara bra féor DAS/DAL att kdnna
till for att férsta och motivera till donatorskaraktériseringen.

Kapitel 6 Risk of transmission of neoplastic diseases

Risken att donatorer har ndgon malignitet 6kar i takt med att vi accepterar allt
dldre donatorer. Andelen dverférda maligniteter fran donator till recipient &r trots
detta mycket 1ag men pga. av de allvarliga konsekvenserna maste vi gora allt vi
kan for att minimera denna risk.

1. Noggrann anamnes/tidigare malignitet?
2. Hudinspektion - arr, hudférandringar?
3. Uteslut intracerebral tumér eller metastas vid ICH utan kand hypertoni
eller karlmissbildning
4. Menstruella rubbningar?
5. Rtg thorax, dven CT kan bli aktuellt vid malignitetsmisstanke eller
tidigare malignitet
6. Transplantationskirurgen gar igenom alla organ dven de som inte tas
tillvara noggrant i samband med donationsoperationen fér att utesluta
maligna tumoérer
Det gar att med moderna metoder ta reda pa om en tumér som en
transplanterad person drabbats av ar éverférd fran donatorn eller om det &r en
ny tumor.

I kapitlet finns manga olika maligniteter ndAmnda och om de &r acceptabla risker
eller inte. Till sist ar det alltid en risk/nytta bedémning som avgoér. Kapitlet ar ett
stort stéd for transplantationskirurgerna.

Kapitel 7 Risk of transmission of other diseases

Allt frén intoxikation till &rvda sjukdomar. Stdd fér transplantationskirurger. Till
slut ar det alltid en Risk/Nytta bedémning for varje enskilt organ i férhallande till
en specifik mottagare!

Kapitel 8 Reporting adverse events and reactions

8.1. Introduktion: Viktigt med dévervakning/kontroll av
organdonationsverksamhet. Man ska ha ett nationellt system med
anmalningsblanketter och exempel pa vad som ska rapporteras. Alla centra som
haller p@ med donation/transplantation ska ha procedurer fér hur man
rapporterar, var man hittar rapporten, hur man utreder och hur man
kommunicerar avvikelser. Direktiv 2010/53/EU har beslutat att alla
medlemsstater ska ha ett system for och vad som betecknas som SAE, serious
adverse events, och SAR, serious adverse reactions.

AE= misstag som kan paverka mottagare eller levande donator
AR=negativ handelse som har intraffat hos mottagare eller levande donator.

8.2. SAE och SAR: SAE = odnskad och ovédntad handelse associerad med nagot
steg i kedjan fré@n donation till transplantation som kan leda till att smittsam
sjukdom 6verfors, eller nagot som skulle kunna innebara déd, handikapp eller
arbetsoférmaga. SAR = en intraffad oavsiktlig reaktion, inklusive smittsam
sjukdom, hos levande donator eller hos mottagare, som associeras med nagot
steg i kedjan fran donation till transplantation, och som ar dédlig, livshotande,
handikappande, som kan innebara arbetsoférmaga eller som resulterar i, eller
forlanger, sjukhusvard eller sjuklighet. SAR &r alltsa en incident som inneburit en
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skada medan SAE &r en handelse som kunnat innebéra skada, men dér ndgot
dnnu inte hant. Ovantad SAR: Trots alla forsiktigheter s& uppstar komplikationer.
Ex, hepatit C (man visste inte om det hos givaren), metastaser hos recipienten
som klart kan kopplas till donatorn om hen haft malign anamnes, ex glioblastom.
Alla dessa SAR maste rapporteras och all annan vdvnad och alla andra donerade
organ fran den “smittsamma donatorn” maste screenas. Férvdntade SAR: Kénda
och till viss del féorvantade transplantationsrelaterade komplikationer som kan
upptrada hos recipienten. Ex rejektion eller reaktivering av CVM-infektion. Dessa
avvikelser ska inte rapporteras till ngt som har med donatorn att géra, men till
kvalitetssystem som behandlar transplantationsresultat. Eventuell SAR: Detta
galler fall dar man redan pa férhand vet att donatorn bar pa en sjukdom som
eventuellt kan 6éverforas till recipienten, ex HCV eller HBV. Dessa komplikationer
ska rapporteras for att kunna utveckla kommande rutiner.

8.3. Rapport och hantering av AE och AR: Man ska ha ett nationellt system for
avvikelserapportering och rutiner fér hur man beter sig nar nagon allvarlig SAR
eller SAE rapporteras. Allvarliga SAR och SAE ska rapporteras utan férdréjning
av den som upptacker dem, och sen ska det rapporteras nationellt, och den
nationella organisationen maste d& snabbt informera alla andra centra. Arlig
nationell statistik p@ SAR och SAE bér tas fram och offentliggéras. Enheter for
medicinsk teknik, kem lab och bakt lab bor delta i avvikelserapportering i det
som i deras verksamhet har med donation organ/vavnader att géra.

8.4. Bedémning av AE och AR
8.4.1 Allvarlighetsgrad av AR

Allvarlighetsgrad Kommentar
Ingen Ingen skada, ingen risk, patienten ej informerad
Lag Liten innisk/psykoIogisk effekt; Inget behov av
sjukhusvard. Inga férvantade langtidseffekter
Allvarlig Sjukhusvard eller férlangd sjukhusvard. 0/&tg'airder for
att forhindra permanent skada. Ev. bestaende men.
Livshotande Stora insatser och atgarder for att férhindra dodsfall.
D&d D&d
8.4.2. Orsakssamband AR
Niv@ av samband Forklaring
N/A Inte bedémbart; Data finns inte fér bedémning av ev. samband
0 Uteslutet Utan tvivel, dvertygande evidens, att AR orsakats av annat
1 Otroligt Evidens stdder klart andra orsaker
2 Majligt Obestambar evidens
3 Troligt Evidens talar for att AR har med donerat material att goéra
4 Sakert Overtygande bevis, utan tvivel, att AR &r knutet till

donerat material

8.5. Spdrbarhet: Ett unikt system ska finnas for att “méarka” varje donator och
recipient fér att man ska kunna sikra sparbarhet fran donator till recipient och
vice versa. Ska styras av nationell patientdatalag och gélla bade organ och
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vavnad och dven material som gatt till medicinsk forskning.
Sparbarhetssystemen ska skdtas av transplantationsenheterna och ska &ven
kunna spara exporterat biologiskt material. Man ska kunna identifiera all
personal som deltagit i donationen/transplantationen. Man ska kunna hitta varfor
donerat organ inte blev transplanterat och om det istallet gick till forskning.

8.6. Meddelat samtycke: Patienter som véntar pa organ eller vdvnad ska
informeras om risk for AR. Ex. virus, bakterier, metabola sjukdomar,
intoxikationer osv. som man inte vet om nar donatorn avlider. Hemokromatos -
vad kan det innebéra for recipienten om donatorn bér pa denna sjukdom?
Meddelat samtycke infér transplantation ska samlas in fran varje blivande
recipient och revideras arligen. Recipienter ska kunna stryka sig fran vantelistan
nar som helst. Alla blivande recipienter ska informeras om féljande:

Det finns en risk att 6éverfora bakterie- eller virussjukdom. Det kan finnas
malignitet i transplantatet som kan innebdra metastasering daven om det
tranplanterade organet tas bort. Organ med icke maximal funktion kan komma
att accepteras efter bedémning av behovet hos recipienten samt tillgdngen pa
organ. Varje patient som star pa vantelistan kan géra en egen kravspecifikation
for det organ hen véntar pd, med vetskap om att véantetiden kan férldngas.
Kunskap inom omradet transplantationsmedicin &r inte fullstdndig men under
utveckling. Risker kan uppsta vid epidemiologiska férandringar gallande olika
infektionssjukdomar.

Kapitel 9 Quality management in organ donation

Kapitlet beskriver vad ett kvalitetsledningssystem ska innehdlla. Betonar vikten
av icke vinst, sparbarhet och konfidentialitet samt varje lands ansvar att
uppmarksamma moéjliga donatorer. Beskriver hantering av vantelistor och
allokering; ska ske med transparens och enligt éverenskommelser. Fér
mottagare med sarskilt svdr matchning bér det ske ett internationellt utbyte.
System foér uppfdljning av mottagare och av levande donatorer. Ansvar och
befogenheter samt utbildning ska finnas val beskrivna foér all personal som ar
involverad i donation. Lokaler och utrustning ska finnas, beskrivas och vara
adekvata for &ndamalen. Séarskild vikt laggs vid att det ska finnas en beskrivning
av uppmaéarksammandet av méjliga donatorer vid vard i livets slut, inklusive de
utredningar och atgarder som vidtagits fér att mojliggdra donation. Alla steg i
donationsprocessen ska finnas beskrivna i SOPs (standard operation procedurs).
All dokumentation av en donation ska sparas i 30 ar. En kartlaggning av vilka
risker som finns vid donation och transplantation ska finnas. Beskrivning av urval
av donatorer, preservation, preparation och tranport ska finnas. Det ska finnas
en beskrivning av det sparbarhetssystem och aterkoppling vid avvikelse som
tillampas. Systemet ska sakra aterkoppling éver nationsgranserna samt
inkludera vadvnadsdonationer fran organdonatorer. NAT-test ska dvervégas vid
donation, ffa for hepatit C.
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Guide to the quality and safety of tissues and cells
for human application

Kapitel 1 Introduction

Kapitlet inleds med en kort historik om vavnadsbanker och
vavnadstransplantation. Beskrivning av den europeiska organisationen med dess
aktérer. Skillnader mellan organ- och vavnadstransplantation. Foérdelar och risker
med transplantation. Beskrivning av processen fran donation till transplantation
med fokus pa sparbarhet, kvalitet och sdkerhet samt etiska aspekter.

Kapitel 2 Quality management

Beskrivning av generella principer for kvalitetsledningssystem for vavnad:
personal, utrustning och metoder, avtal, dokumentation, kvalitetskontroll,
frislappning, validering, sparbarhet, avvikelser, aterkallande, egenkontroll och
riskhantering.

Kapitel 3 Packaging and labelling
Kapitel 4 Identifying potential donors, consent and evaluation

I detta kapitel gérs en mycket noggrann genomgang av hur donatorer
identifieras och utvdrderas. Informationen ar utférlig och férklaras vilket gor att
lasaren inser vikten av en noggrann utredning.

Kapitel 5 Donor testing

Syftet med provtagningen ar att minimera risk fér éverféring av smittsamma
sjukdomar. Beskrivning av krav pa provets kvalitet géllande immunosupression,
berakning av hemodilution och ev. hemolys. Krav pa hur provtagningen ska
utféras; val av provror och kanyler, personalens kompetens. Kapitlet beskriver
forvaring och transport, markning, tidsramar och anvandning av sparade prover.
Krav pa det analyserande laboratoriet. Krav pa vilka tester som ska utféras och
val av testmetoder. Beskriver rapportering och dokumentation av provsvar och
ev. sparande av provmaterial.

Kapitel 6 Procurement

Kapitlet belyser pa ett valskrivet sitt hur en vdvnadsinrittning skall vara
uppbyggd bade gallande personal och utrustning fér att ta tillvara vavnader och
celler.

Kapitel 7 Processing and storage

7.1. Introduktion: Med omhandertagande menas allt som berdr preparation,
manipulation, konservering och férpackning av vavnader eller celler i syfte att
senare dverfora dem till manniskor. Mdjligheter med omhandertagandet ar att 1)
Underlatta och optimera anvandandet genom att dela donationen i flera grafter
som gdrs "redo att anvdnda”. 2) Konservering sa att man kan forvara lange och
3) Reducera risk for éverforbar smitta genom att avlagsna allt material som inte
behdvs och eventuellt inaktivera mikrober och eventuellt tom sterilisera dar
cellerna inte behdver vara levande. Omhéndertagande kan ocksa innebéara risker
i form av dverféring av smitta fran omgivningen, eller att man gér fel vid
identifiering av vavnad/celler. Det kravs noggrant kvalitetssystem som ar
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validerat och som kan garantera att eventuell smitta inte tillkommit under sjdlva
omhandertagandeprocessen.

7.2. Kriterier fér acceptans: Nar en vavnad kommer till vdvnadsbanken sa ska
man kunna verifiera hela transportkedjan enligt Annex IV av Direktiv
2006/17/EC. Man ska undersoka férsandelsen noggrant sa att den inte &r
transportskadad, att kraven for transporten uppfyllts samt att det ar ratt vavnad.
Data som vdvnadsbanken maste ha:

Auktorisation, avsikt med tillvaratagna vavnader, hur man forstor det som inte
anvéants, hur vdvnaden tillvaratagits och donatoranamnes. Genomgang av
tillvaratagande och donationsacceptans ska genomféras av specifik auktoriserad
personal. Alla vavnader och celler ska kodas och markeringen ska visa unik
identifiering, vavnadsbank, typ av produkt, batchnummer och eventuell
recipient. Systemet for kodning ska registerhallas.

7.3. Omhéndertagande: Vavnadsbanken maste vara validerad och allt
omhandertagande maste ske genom noga kontrollerade rutiner, se Direktiv
2006/86/EC. Omhandertagandeprocessen maste finnas dokumenterad och
genomga aterkommande kritisk granskning. Tidsatgang for tillvaratagande och
omhandertagande samt forvaringstider ska noteras. Aterkommande tester for
bakterie- och svampangrepp ska géras. Omhandertagandet ska ske i speciella
lokaler med speciell luft och med speciell personal som antratt rummet speciellt
och med speciella klader och vavnaden ska sen omhandertas efter validerade
rutiner.

7.4. Kvalitetskontroll: Kontroller ska ske med jamna mellanrum avseende de
olika delarna i omhandertagandeprocessen, enligt cellspecifika rutiner.
Resultaten ska dokumenteras och sparas.

7.5. Férpackning och mérkning: Beskrivs i kapitel 3.

7.6. Forvaring: Vavnader och celler ska férvaras enligt "best practice”. Olika
temperaturer beroende pa den vavnad som ska forvaras.

7.6.1. Utg8ngsdatum: Varje EU-land ska ange maximal férvaringstid pa varje
enskild typ av férvaring och vavnad.

7.6.2. Riskbedémning: En dokumenterad riskbedémning ska finnas avseende vad
som hander med all tidigare lagrad vavnad om nya regler gallande donatorer
eller nya testmetoder introduceras och som anses ¢ka sakerheten.

7.6.3. Férvaringstemperatur: Utrustningen ska vara avsedd fér andamalet och
kontrollrutiner ska vara validerade.

7.6.4. Korskontaminering under férvaring: Maste férsdka undvika éverféring av
smitta vid férvaring i flytande kvave. Fryst vavnad ska ha dubbla
férvaringsemballage. Material som anvénds ska vara validerade for &ndamalet
och fér avsedd temperatur.

7.6.5. Karantdn: Vavnad i karantén ska separeras fysiskt fran “frislappt” vdvnad.

7.7. Frisldppning: Nar man kan sakerstalla att vavnaden uppfyllt alla
standardiserade krav p& omhandertagande, férvaring, aterkommande negativa
odlingar och negativa screeningtester kan vavnaden erbjudas till recipient.

7.7.1. Exceptionell frisldppning: Man kan frislappa vavnad vid akuta situationer
eller under mycket speciella medicinska situationer utan att alla steg och krav i
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7.7 ar helt uppfyllda. Men det far bara ske efter riskbedémning och i
Overensstdammelse med nationella riktlinjer.

7.7.2. Avyttrande av human/a vdvnad/celler: Det ska finnas en skriven policy
hur man gar tillvdga med vavnad som passerat utgangsdatum, vdvnad som
kontaminerats eller av annan anledning inte kan anvandas. Rutinen ska visa
hansyn och respekt for den manniskliga kroppen.

Kapitel 8 Distribution and import/export

8.1. Introduktion: Med termen distribution avses i detta fall transport och
avldmnande av vdvnad/celler som ska anvdndas pa méanniska. Hela kedjan ska
valideras, inklusive transportmedel. Det ror distribution till klinik som ska
anvanda vavnaden, till annan vavnadsbank i samma land, till vdvnadsbank i
annat land, samt import av vdvnad fran annat land.

8.2. Transport: Man ska ta hansyn till krav pa transporttid och temperatur.
Férsandelsen ska ha saker férsegling och markning.

8.3. Allokering: Ska guidas av kliniska kriterier och etiska normer och rutinerna
ska vara transparenta.

8.3.1. Visuell examination: Mottagaren ska syna méarkning, utgangsdatum,
behallare och forséka se tecken pa eventuell kontamination innan man bryter
forpackningen.

8.3.2. Medicinsk kompetens: Klinisk anvandning ska ske pa sjukhus, av lakare,
tandlakare eller annan kvalificerad medicinsk personal och ska ske i enlighet
med nationella allokeringsrutiner.

8.3.3. Dokumentation: Hela transporten ska vara valdokumenterad och innehélla
riktlinjer for vad som hinder om nagot férsvinner eller forstdrs under
transporten. Férpackningen ska vara férsedd med en vidhaftad tranportjournal.

8.3.4. Aterkallande och returprocedurer: Noggrann rutin ska finnas for
ovanstdende.

8.4. Import och export

8.4.1. Grundldaggande principer: Import och export ska styras av kliniskt behov
och inte av profit. Donation &r en gdva och enligt internationell konvention ska
avgifter endast tdcka omkostnader. Verksamheten far alltsa inte drivas i
vinstsyfte. Import/export mellan ldnder far bara ske via legala auktoriserade
vavnadsinrattningar.

8.4.2. Import: Importerande land ska kunna visa att man sjalv inte kan
tillgodose behovet av vdvnaden i det egna landet. Om man inte kan lita pa
exportlandets etiska standard ska man inte importera! Noga genomgang av
exportlandets kvalitet, sakerhetsrutiner och etiska grundvalar. Man bér ha ett
serviceavtal och ett 6verenskommet sprak att kommunicera pa.

8.4.3. Tull: Det maste finnas utarbetade rutiner hur man kontaktar tullen och
vad som krévs for att féorsdndelsen snabbt ska godkénnas sa att transporten inte
fordréjs genom oklarheten vid fértullning.

8.4.4. Mottagande vid vdvnadsinrédttningen: Dokumenterad procedur for
mottagande av vavnad/celler fran utlandet ska finnas. Noggrann kontroll av
forsandelsen innan férvaring. Férvaring ska darefter ske exakt som for internt
donerade vavnader/celler.
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8.4.5. Export: Man ska inte exportera om det egna landet har ett behov av just
den vavnaden/cellen. Man ska bara exportera till Iander med noga kontroll av
tillvaratagande och utnyttjande av humant material och i enlighet med
godkannande av donatorn.

8.5. Internationellt samarbete: Specialfall: For vissa patienter ar det
svart/oméijligt att hitta en perfekt donator i det egna landet och darfor behdvs
identifiering av donatorer éver hela varlden. Genom internationellt samarbete
kan man erbjuda vavnader och celler till patienter med livshotande tillstand.
Darfor ar det viktigt med gott samarbete mellan allokeringsorganisationer i
varlden med register for alla vavnader/celler som importeras och exporteras for
att sdkerstalla transparensen i dessa processer.

Kapitel 9 End users
Kapitel 10 Computerised systems
Kapitel 11 Traceability

Kapitlet handlar om en av de viktigaste aspekterna i EU- direktiven, sparbarhet.
Att vid varje donationstillfdlle kunna spara om ndgonting potentiellt farligt
fdrmedlas genom donerat material eller fran substanser som anvénds vid
hanteringen av donerat material @r en absolut nédvandighet. Kapitlet belyser
ocksa vikten av kopplade system sa olika instanser som tar tillvara material kan
hitta varandra om nagot farligt har spridits. Nationella radet har identifierat
behovet av kopplad sparbarhet och utformar regler fér detta.

Kapitel 12 Biovigilance

Kapitlet belyser omradena allvarliga avvikande héndelser och incidenter,
skillnaden mellan allvarliga handelser som ar hot mot mottagare och handelser
som ar relaterade till processer inom en vavnadsinrattning. Man betonar vikten
av snabb rapportering av allvarliga handelser och lagger vikt vid att det behdvs
aven nationell kontrollmyndighet gallande detta.

Kapitel 13 Specific ocular tissue

Kapitel 14 Specific amnitic membrane requirements
Kapitel 15 Specific skin requirements

Kapitel 16 Specific cardiovascular requirements

Kapitel 17 Specific musculoskeletal requirements

Kapitel 18 Assisted reproductive technology requirements
Kapitel 19 Specific haemopoetic stem cell requirements

Kapitel 20 Advanced therapy medicinal products

Sammanfattning

Boken &r vélskriven, innehallsrik och mycket lattillgdnglig, kan varmt
rekommenderas.






