200610017 — SV —17.12.2012 — 001.001 — 1

Detta dokument fir endast avsett som dokumentationshjilpmedel och institutionerna ansvarar inte for innehallet

> B KOMMISSIONENS DIREKTIV 2006/17/EG
av den 8 februari 2006

om genomforande av Europaparlamentets och riadets direktiv 2004/23/EG nir det giller vissa
tekniska krav for donation, tillvaratagande och kontroll av minskliga vivnader och celler

(Text av betydelse for EES)
(EUT L 38, 9.2.2006, s. 40)

Andrad genom:

Officiella tidningen

nr sida datum

> M1 Kommissionens direktiv 2012/39/EU av den 26 november 2012 L 327 24 27.11.2012



2006L0017 — SV —17.12.2012 — 001.001 —2

KOMMISSIONENS DIREKTIV 2006/17/EG
av den 8 februari 2006

om genomforande av Europaparlamentets och radets direktiv
2004/23/EG nir det giller vissa tekniska krav for donation,
tillvaratagande och kontroll av miinskliga viivnader och celler

(Text av betydelse for EES)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS KOMMISSION HAR ANTAGIT
DETTA DIREKTIV

med beaktande av fordraget om uppréttandet av Europeiska gemenska-
pen, sérskilt artikel 152.4 a,

med beaktande av Europaparlamentets och radets direktiv 2004/23/EG
av den 31 mars 2004 om faststidllande av kvalitets- och sidkerhetsnormer
for donation, tillvaratagande, kontroll, bearbetning, konservering, for-
varing och distribution av maénskliga vdvnader och celler (1), sérskilt
artikel 28 b, d, e, f och i, och

av foljande skal:

(1) I direktiv 2004/23/EG faststills kvalitets- och sdkerhetsnormer for
donation, tillvaratagande och kontroll av ménskliga vdvnader och
celler avsedda for anvdndning pa méinniskor samt av produkter
som tillverkas av ménskliga vdvnader och celler och avsedda for
anvéndning pd ménniskor, i syfte att sdkerstdlla hég hélsoskydds-
niva for ménniskor.

(2)  For att forhindra spridning av sjukdomar via ménskliga vdvnader
och celler och for att garantera likvérdig kvalitets- och sdkerhets-
niva, anges 1 direktiv 2004/23/EG att sérskilda tekniska krav bor
faststéllas for varje steg i anvindningen av ménskliga vdvnader
och celler.

(3)  Anvindningen av vdvnader och celler i minniskokroppen innebér
risk for overforing av sjukdomar och andra eventuella biverk-
ningar hos mottagaren. Den risken kan minskas genom noggrant
urval av givare, kontroll av varje donation och tillimpning av
forfaranden for att tillvarata vdvnader och celler som foljer be-
stimmelser och metoder som faststdllts och uppdaterats mot bak-
grund av bidsta mojliga tillgdngliga vetenskapliga ron. Darfor bor
alla vévnader och celler som anvinds i gemenskapen, inbegripet
dem som anvinds som utgdngsmaterial vid tillverkningen av 1a-
kemedel, uppfylla de kvalitets- och sdkerhetskrav som faststills i
det hér direktivet.

(4)  For konsceller beaktas i detta direktiv sérskilda kvalitets- och
sdkerhetsaspekter pad grund av cellernas specifika anviandnings-
omréden.

() EUT L 102, 7.4.2004, s. 48.
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(5)  Nir det géller donation av konsceller mellan partner som har en
intim fysisk relation dr det berittigat att krdva mindre omfattande
biologiska tester eftersom risken for mottagaren i dessa fall anses
mindre dn vid donation fran en tredje part. I syfte att minimera
riskerna for korskontaminering behévs biologiska tester av giva-
ren endast i de fall d& de donerade cellerna kommer att bearbetas,
odlas eller forvaras.

(6)  Detta direktiv grundar sig pa internationell erfarenhet som inhdm-
tats via omfattande samrdd, Europaradets riktlinjer for kvalitet
och sékerhet for organ, vavnader och celler, Europakonventionen
om ménskliga réttigheter, Europaradets konvention om skydd av
manskliga rattigheter och ménsklig vérdighet vid biologisk och
medicinsk tillimpning: konventionen om maénskliga rattigheter
och biomedicin (Oviedo, 4.IV.1997) och tilldggsprotokollen till
denna samt rekommendationer fran Virldshélsoorganisationen.
Sarskilt nédr det gdller kompletterande biologiska tester av givare
frdn omraden dar vissa sjukdomar 4r vanligt forekommande eller
vars sexualpartner eller fordldrar kommer fran sddana omraden,
bor medlemsstaterna hénvisa till befintliga internationella veten-
skapliga rad. Direktivet dr forenligt med de grundldggande prin-
ciperna i Europeiska unionens stadga om de grundldggande rat-
tigheterna.

(7)  De atgérder som foreskrivs i detta direktiv dr forenliga med ytt-
randet frdn den kommitté som inréttats genom direktiv
2004/23/EG.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.

Artikel 1

Definitioner

I detta direktiv anvénds foljande beteckningar med de betydelser som
hir anges:

a) konsceller: alla vavnader och celler som &r avsedda for assisterad
befruktning.

b) partnerdonation: donation av konsceller mellan en man och en
kvinna som intygar att de har en intim fysisk relation.

¢) direkt anvindning: sddana forfaranden dir celler doneras och an-
vinds utan att ha hanterats av en vdvnadsbank.

d) kvalitetssystem: den organisationsstruktur, de ansvarsomraden, for-
faranden, processer och resurser som behdvs for att kunna tillimpa
kvalitetsledning, dvs. alla aktiviteter som direkt eller indirekt bidrar
till kvalitet.

e) standardrutiner: skrivna instruktioner som beskriver de olika stegen i
en specifik process inbegripet material och metoder som skall an-
viandas samt den forvéntade slutprodukten.
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f) validering (eller kvalificering om det giller utrustning eller utrym-
men): faststidllande av dokumenterade bevis som i hog grad garante-
rar att en specifik process, standardrutiner, del av utrustning eller
utrymme konsekvent resulterar i en produkt som uppfyller de pa
forhand faststdllda specifikationerna och kvalitetskraven; en process
valideras for att utvirdera systemets effektivitet i forhéllande till
avsett anvdndningsomrade.

~

sparbarhet: mojligheten att lokalisera och identifiera vivnaden/cellen
under varje steg fran tillvaratagande till bearbetning, kontroll, for-
varing och distribution till mottagaren eller till kassation, dvs. mgj-
ligheten att identifiera givare och vévnadsinrittning, eller den till-
verkningsanldggning som tar emot, bearbetar eller forvarar viv-
naden/cellerna, samt mdjligheten att identifiera mottagarna pa de
vardinréttningar som dverfor vivnaden/cellerna till mottagaren; spar-
barhet innebdr ocksd mojligheten att lokalisera och identifiera alla
relevanta uppgifter om produkter och material som kommer i kontakt
med dessa vdvnader eller celler.

g

h

=

organisation for tillvaratagande: en vardinréttning, avdelning pa ett
sjukhus eller annat organ som tillvaratar ménskliga vdvnader och
celler, och som inte behdver ha ackrediterats, utsetts, auktoriserats
eller beviljats tillstdnd som vévnadsinréttning.

Artikel 2

Krav for tillvaratagande av ménskliga vivnader och celler

1.  Med undantag av partnerdonation av konsceller for direkt anvand-
ning skall medlemsstaterna sékerstélla att tillvaratagandet av ménskliga
viavnader och celler ackrediteras, utses, auktoriseras och beviljas till-
stdnd for dandamalet forst nédr kraven i styckena 2—12 &r uppfyllda.

2. Tillvaratagande av ménskliga vdvnader och celler skall utféras av
personer som fullgjort en utbildning som anvisats av ett kliniskt team
specialiserat pd de vdvnader och celler som skall tillvaratas, eller av en
vavnadsinrittning som dr auktoriserad for tillvaratagande.

3. Vévnadsinrittningen eller organisationen for tillvaratagande skall
ha skrivna avtal med den personal eller de kliniska team som ansvarar
for givarurvalet, sdvida dessa inte &r anstéllda av samma organisation
eller inrdttning, med angivande av de forfarande som skall f6ljas i syfte
att sékerstélla att de urvalskriterier for givare som faststélls i bilaga I

uppfylls.

4. Vivnadsinrittningen eller organisationen for tillvaratagande skall
ha skrivna avtal med den personal eller de kliniska team som ansvarar
for tillvaratagandet av vdvnader eller celler, sdvida dessa inte &r an-
stillda av samma organisation eller inrdttning, med angivande av vilken
typ av vévnader, celler och/eller prover for tester som skall tillvaratas
och vilka forfaranden som skall f6ljas.

5.  Det skall finnas standardrutiner for kontroll av

a) givarens identitet,
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b) uppgifterna om givarens eller dennes familjs samtycke eller tillstand,

¢) bedéomningen av urvalskriterier for givare i enlighet med artikel 3,

d) bedémningen av de laboratorietester som krdavs for givare i enlighet
med artikel 4.

Det skall ocksé finnas standardrutiner som beskriver forfarandena for
tillvaratagande, forpackning, mérkning och transport av vdvnaderna och
cellerna till vivnadsinréttningen, eller till det kliniska team som ansvarar
for anvéndningen om vévnaderna och cellerna distribueras direkt, eller,
om det giller vdvnads- eller cellprover, till laboratoriet for provtagning,
i Overensstimmelse med artikel 5 i detta direktiv.

6. Tillvaratagandet skall utforas i ldmpliga anldggningar enligt for-
faranden som minimerar att de tillvaratagna vdvnaderna eller cellerna
kontamineras med bakterier eller annat, i enlighet med artikel 5.

7. Material och utrustning for tillvaratagande skall uppfylla de nor-
mer och specifikationer som faststélls i avsnitt 1.3 i bilaga IV, och med
tillborlig hinsyn till relevanta nationella och internationella bestimmel-
ser, normer och riktlinjer for sterilisering av ldkemedel och medicin-
tekniska produkter. Godkénd steril utrustning skall anvédndas for till-
varatagande av vdvnader och celler.

8. Tillvaratagande av védvnader och celler fran levande givare skall
ske 1 en milj6 som garanterar givarnas hilsa, sidkerhet och personliga
integritet.

9. I forekommande fall skall det finnas nédvéndig personal och ut-
rustning for rekonstruering av avlidna givares kroppar. Sadan rekon-
struktion skall genomforas effektivt och fullstédndigt.

10.  Forfarandena for tillvaratagande av vdvnader och celler skall
utforas i enlighet med kraven i artikel 5.

11.  Givaren och de donerade vdvnaderna och cellerna skall tilldelas
en unik identifieringskod under tillvaratagandet eller vid vdvnadsinrétt-
ningen, sa att givaren sédkert kan identifieras och allt donerat material
sparas. De kodade uppgifterna skall foras in i ett register som fors for
detta &ndamal.

12.  Dokumentationen om givaren skall bevaras i enlighet med punkt
1.4 i bilaga IV.

Artikel 3

Urvalskriterier for givare av vidvnader och celler

De behoriga myndigheterna skall se till att givare uppfyller de urval-
skriterier som faststélls i

a) bilaga I nir det géller givare av vavnader och celler, forutom givare
av konsceller,

b) bilaga III ndr det géller givare av konsceller.
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Artikel 4

Obligatoriska laboratorietester for givare

1. De behoriga myndigheterna skall se till att

a) givare av vdavnader och celler, féorutom givare av konsceller, genom-
gar de biologiska tester som faststdlls i punkt 1 i bilaga II,

b) de tester som avses i a utfors i enlighet med de allménna kraven i
punkt 2 i bilaga II.

2. De behoriga myndigheterna skall se till att

a) givare av konsceller genomgar de biologiska tester som faststlls i
punkterna 1, 2 och 3 i bilaga III,

b) de tester som avses i a ovan utfors i enlighet med de allminna
kraven i punkt 4 i bilaga III.

Artikel 5

Forfaranden for donation och tillvaratagande av vivnader och/eller
celler samt mottagande pa vivnadsinrittningen

De behdriga myndigheterna skall se till att forfarandena for donation
och tillvaratagande av vévnader och/eller celler samt mottagandet av
dessa pa vdvnadsinrittningen uppfyller de krav som faststdlls i bilaga
Iv.

Artikel 6

Krav for direkt distribution av specifika vivnader och celler till
mottagaren

De behdriga myndigheterna fér ge tillstdnd till distribution av specifika
véavnader och celler direkt fran platsen ddr materialet tillvaratagits till en
vardinréttning for omedelbar transplantation.

Artikel 7

Inforlivande

1. Medlemsstaterna skall sitta i kraft de lagar och andra forfattningar
som dr nodvindiga for att folja detta direktiv senast den 1 november
2006. De skall genast 6verldmna texterna till dessa bestimmelser till
kommissionen tillsammans med en jdmforelsetabell for dessa bestim-
melser och bestimmelserna i detta direktiv.

Niar en medlemsstat antar dessa bestimmelser skall de innehdlla en
hénvisning till detta direktiv eller atféljas av en sddan hénvisning nir
de offentliggérs. Nérmare foreskrifter om hur hanvisningen skall géras
skall varje medlemsstat sjélv utfdrda.

2. Medlemsstaterna skall till kommissionen O6verldmna texten till de
centrala bestdmmelser i nationell lagstiftning som de antar inom det
omrade som omfattas av detta direktiv.
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Artikel 8
Ikrafttradande

Detta direktiv trider i kraft den tjugonde dagen efter det att det har
offentliggjorts i Europeiska unionens officiella tidning.

Artikel 9

Adressater

Detta direktiv riktar sig till medlemsstaterna.
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BILAGA 1

URVALSKRITERIER FOR GIVARE AV VAVNADER OCH/ELLER
CELLER (FORUTOM GIVARE AV KONSCELLER) SOM AVSES I
ARTIKEL 3 a

Urvalskriterierna for givare grundar sig pa en analys av riskerna med anvénd-
ningen av cellerna eller vdvnaderna i frdga. Indikatorer for dessa risker skall
kartlaggas genom fysisk undersékning, genomgang av sjukdomshistoria och be-
teendemonster, biologiska tester, post mortem-undersokning (for avlidna givare)
eller annan lamplig utredning. Savida inte undantag kan rattfardigas pa grundval
av en dokumenterad riskbedomning godkénd av den ansvariga person som avses
i artikel 17 i direktiv 2004/23/EG, skall givare uteslutas fran donation enligt
foljande kriterier:

1. Avlidna givare
1.1 Allmdnna kriterier for uteslutande

1.1.1  Okénd dodsorsak savida inte obduktionen faststdller dodsorsaken efter
tillvaratagandet och inga av de allménna kriterier for uteslutande som
faststélls i det har avsnittet géller.

1.1.2  Tidigare forekomst av sjukdom av oként ursprung.

1.1.3  Pagéende eller tidigare forekomst av malign sjukdom, forutom priméar
basalcellscancer, lokalt begransad cancer i livmoderhalsen och nagra ty-
per av primartumdrer i centrala nervsystemet, vilka maéste utvérderas
enligt vetenskapliga bevis. Givare med maligna sjukdomar kan utvar-
deras och Overvigas for hornhinnedonation, férutom givare med retino-
blastom, hematologisk neoplasm eller maligna tumorer i Ggonglobens
framre del.

1.1.4  Risk for overforing 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 1 sldkten.

b) Personer som drabbats av snabbt tilltagande demens eller degenerativa
neurologiska sjukdomar, av ként eller oként ursprung.

c) Personer som mottagit hormoner fran ménniskans hypofys (t.ex. till-
véixthormoner), personer som mottagit transplantat av hornhinna,
sklera eller dura mater, samt personer som genomgatt odokumente-
rade neurokirurgiska ingrepp (dér dura mater kan ha anvints).

For variant Creutzfeldt-Jakobs sjukdom kan ytterligare forsiktighetsatgér-
der behdva vidtas.

1.1.5 Systemisk infektion som inte ar kontrollerad vid tiden for donation,
sasom bakteriesjukdomar, systemiska virus-, svamp- eller parasitinfektio-
ner eller svar lokal infektion i de vdvnader eller celler som skall doneras.
Givare med bakteriell septikemi kan utvérderas och eventuellt komma i
fraga for 6gondonation forutsatt att hornhinnan forvaras i organkultur sa
att det blir mojligt att spara eventuell bakteriell kontaminering av viv-
naden.
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1.1.10

1.1.11

1.1.12

1.1.13

1.2

1.2.1

2.1
2.1.1

Tidigare forekomst av eller kliniska resultat eller laboratorietest som
pévisar hiv-infektion, akut eller kronisk hepatit B (utom for personer
med dokumenterad immunstatus), hepatit C och HTLV VII, samt risk
for overforing av eller bevis pa riskfaktorer for dessa infektioner.

Tidigare forekomst av kronisk, systemisk, autoimmun sjukdom som kan
inverka skadligt pa kvaliteten pd de vivnader som skall tillvaratas.

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

a) hemodilution, i enlighet med specifikationerna i avsnitt 2 i bilaga II i
de fall det inte finns ndgot prov taget fore transfusionen, eller

b) behandling med immunosuppressiva medel.

Bevis pé andra riskfaktorer for dverforbara sjukdomar pa grundval av en
riskbedomning, med beaktande av givarens resvanor och riskexponering
samt lokal forekomst av infektionssjukdomar.

Forekomst pa givarens kropp av fysiska tecken som tyder pa en risk for
overforbara sjukdomar, enligt punkt 1.2.3 i bilaga IV.

Intagande av eller exponering for ett &mne (t.ex. cyanid, bly, koppar,
guld) som kan Overforas till mottagaren i sddan omfattning att dennes
hélsa utsétts for risker.

Personer som nyligen vaccinerats med levande, férsvagat virus, dar det
anses finnas en risk for overforing av viruset.

Personer som genomgatt xenotransplantationer.

Tilldggskriterier for uteslutande ndr det gdller avlidna givare som dr
barn

Barn som fotts av en hiv-infekterad kvinna eller som uppfyller nidgot av
kriterierna for uteslutande i avsnitt 1.1 skall uteslutas som givare tills
risken for overforing av infektion slutgiltigt kan avfardas.

a) Barn yngre dn 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 under de senaste tolv manaderna kan inte
komma i fraga som givare oavsett resultaten av de analytiska testerna.

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 analytiska tester, lakarundersokningar
eller genomgang av sjukjournaler, kan godtas som givare.

Levande givare
Autologa levande givare

Om de urtagna védvnaderna och cellerna skall forvaras eller odlas skall
samma minimikrav for biologiska tester uppfyllas som for en allogen
levande givare. Positiva testresultat betyder inte nodvéndigtvis forbud
att forvara, bearbeta eller reimplantera vdvnaderna, cellerna eller de har-
ledda produkterna, forutsatt att det finns ldmpliga separata forvarings-
mojligheter som sékerstéller att det inte finns nagon risk for korskon-
taminering med andra transplantat, kontaminering med frimmande agens
eller forvixling.
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2.2
221

222

223

Allogena levande givare

Allogena levande givare skall véljas pa grundval av uppgifter om deras
hilsa och sjukdomshistoria som inhdmtas genom frageformuldr och in-
tervju med kvalificerad och utbildad hélso-/sjukvérdspersonal, i enlighet
med punkt 2.2.2. Denna bedémning skall omfatta relevanta faktorer som
kan bidra till att identifiera och utesluta personer vars donation kan
utgora en hélsorisk for andra, t.ex. genom eventuell Gverforing av sjuk-
domar, eller for dem sjélva. Oavsett typ av donation far insamlingspro-
cessen inte inverka pé eller dventyra givarens hilsa eller vard. Nar det
giller donation av blod fran navelstringen eller av fosterhinnan géller
detta bdde modern och barnet.

Urvalskriterierna for allogena levande givare skall faststillas och doku-
menteras av vdvnadsinrdttningen (och av transplantationsldkaren vid di-
rekt distribution till mottagaren), och vara grundade pa den vévnad eller
de celler som skall doneras, givarens fysiska status, sjukdomshistoria och
beteendemonster, samt pa resultat frén kliniska undersdkningar och labo-
ratorietester som ror givarens hilsa.

Samma kriterier for uteslutande skall tillimpas som for avlidna givare
med undantag for punkt 1.1.1. Beroende pé védvnaden eller cellerna som
skall doneras kan andra sérskilda kriterier for uteslutande behovas, t.ex.

a) graviditet (utom nér det géller donation av blodceller fran navelstrang-
en, fosterhinnan och syskondonation av hematopoietiska progenitor-
celler),

b) amning,

c) risken for overforing av arftliga sjukdomar nér det géller donation av
hematopoietiska progenitorceller.
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BILAGA 11

OBLIGATORISKA LABORATORIETESTER FOR GIVARE (UTOM

1.
1.1

1.3

1.4

1.6

22

2.3

GIVARE AV KONSCELLER) SOM AVSES I ARTIKEL 4.1

Obligatoriska laboratorietester for givare

Som minimikrav skall foljande biologiska tester goras pa alla givare:

Hiv 1 och 2 Anti hiv 1,2
Hepatit B HBsAg
Anti-HBc
Hepatit C Anti-HCV-Ab
Syfilis se 1.4 nedan

Testning med avseende pa antikroppar mot HTLV I ska goéras pé givare som
lever i eller kommer fran hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller
fordldrar kommer fran dessa omraden.

Om anti-HBc-testet dr positivt och HBsAg &4r negativt dr det nddvandigt
med fler utredningar med en riskbedomning for att faststélla om donationer
fran givaren ar ldmpliga for klinisk anvéndning.

En validerad kontrollalgoritm skall tillimpas for att utesluta forekomst av
aktiv infektion med Treponema pallidum. Efter ett icke-reaktivt test, speci-
fikt eller icke-specifikt, far vivnaderna och cellerna frisldppas. Om ett icke-
specifikt test anvédnds ar ett reaktivt resultat inte ndgot hinder for tillvarata-
gande eller frisldppning forutsatt att ett specifikt bekréftande treponematest
ar icke-reaktivt. For en givare vars prov &r positivt i ett specifikt trepone-
matest kridvs en grundlig riskbedomning for att faststilla om givaren ar
lamplig i kliniska sammanhang.

Under vissa omstandigheter kan ytterligare tester krdvas beroende pa giva-
rens bakgrund och pd de donerade vdvnadernas eller cellernas egenskaper
(t.ex. RhD, HLA, malaria, CMV, toxoplasmos, EBV, Trypanosoma cruzi).

For autologa givare skall punkt 2.1.1 i bilaga I gélla.

Allménna krav vid bestimning av biologiska markorer

Testerna skall utforas av ett kvalificerat laboratorium som godkénts som
provningscenter av den behoériga myndigheten i medlemsstaten och med
anvidndande av CE-mirkt provningsutrustning dédr det ar tillimpligt. De
test som anvéands skall vara validerade for dndamélet i enlighet med aktuella
vetenskapliga rén.

Biologiska tester skall géras pa givarens serum eller plasma men inte pa
andra vitskor eller sekret sdsom kammarvatten eller glaskropp, savida det
inte finns sdrskilda kliniska skdl och om det sker med ett test som é&r
validerat for vétskan i fraga.

Om en potentiell givare forlorat blod och nyligen tagit emot blod, blod-
komponenter, kolloider eller kristalloider kan blodprovet vara ogiltigt pa
grund av hemodilution. En algoritm skall tillimpas for att bedoma graden
av hemodilution under féljande omstandigheter:
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2.4

2.5

2.6

2.7

2.8

a) blodprov fran 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 fore doden eller om kris-
talloider getts den sista timmen fore doden.

Vévnadsinrittningar far ta emot vdvnader och celler fran givare med plas-
madilution pd mer dn 50 % endast om de anvidnder analysmetoder som
validerats for siddan plasma eller om det finns ett prov taget fore trans-
fusionen.

Nér det géller avlidna givare skall blodprover ha tagits strax fore doden
eller, nér detta inte var mojligt, skall proverna tas sa snart som mojligt och i
vilket fall som helst inom 24 timmar efter doden.

a) Nar det géller levande givare (forutom allogena givare av stamceller fran
benmirg eller perifert blod av praktiska skil) skall blodproverna tas i
samband med donationen eller, nédr detta inte d4r mojligt, inom sju dagar
efter donationen (det s.k. donationsprovet).

b) I de fall da vdvnader och celler fran allogena levande givare kan lang-
tidsforvaras kravs en upprepad kontroll efter 180 dagar. Under dessa
omsténdigheter kan donationsprovet tas upp till 30 dagar fore och sju
dagar efter donationen.

¢) Om vévnader och celler fran allogena levande givare inte kan langtids-
forvaras, och upprepad provtagning alltsa inte &r mojlig, géller punkt 2.5
a ovan.

Om donationsprovet som avses i 2.5 a ovan frdn en levande givare (férutom
givare av stamceller fran benmirg eller perifert blod) dven testas med av-
seende pad hiv, HBV och HCV med hjilp av amplifiering av nukleinsyra
(NAT) krévs inga ytterligare blodprovsanalyser. Dessa behdvs inte heller néir
bearbetningen omfattar en inaktiveringsfas som validerats for virusen i fraga.

Niér det géller insamling av stamceller fran benmirg eller perifert blod skall
blodprover for analys tas inom 30 dagar fore donationen.

Nér det géller nyfédda givare far biologiska tester pa givaren utforas pa
modern sa att barnet inte utsitts for medicinskt onddiga ingrepp.
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BILAGA LI

URVALSKRITERIER OCH OBLIGATORISKA LABORATORIETEST
FOR GIVARE AV KONSCELLER SOM AVSES I ARTIKEL 3 b OCH
ARTIKEL 4.2

1. Partnerdonation for direkt anvindning

Urvalskriterier for och laboratorietester av givare behdver inte tillimpas nér
det giller partnerdonation av konsceller for direkt anviandning.

2. Partnerdonation (icke direkt anvindning)

Konsceller som bearbetas och/eller forvaras samt konsceller som kommer att
utvecklas till embryon som fryses ned skall uppfylla foljande kriterier:

2.1 Den ldkare som é&r ansvarig for givaren skall pad grundval av patientens
sjukdomshistoria och de terapeutiska indikationerna klarldgga och dokumen-
tera skdlen for donationen samt om den dr sdker for mottagaren och for
eventuella barn som kan komma att fodas.

2.2 Foljande biologiska test skall utforas for att bedoma risken for korskontami-

nering:

Hiv 1 och 2 Anti-hiv 1,2

Hepatit B HBsAg
Anti-HBc

Hepatit C Anti-HCV-Ab

Nér det géller sperma som bearbetas for intrauterin insemination och som
inte skall forvaras, och om vavnadsinrittningen kan visa att risken for kors-
kontaminering och exponering av personalen har minimerats genom anvéin-
dandet av validerade processer, behover biologisk testning inte krévas.

2.3 1 de fall da testresultaten for hiv 1 och 2, hepatit B eller hepatit C ar positiva
eller inte finns, eller d& man vet att givaren kan utgéra en infektionsrisk,
skall det finnas ett system for separat forvaring.

2.4 Testning med avseende pé antikroppar mot HTLV I ska goras pa givare som
lever i eller kommer fran hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller
fordldrar kommer fran dessa omraden.

2.5 Under vissa omstdndigheter kan ytterligare tester krdvas beroende pa giva-
rens resvanor och riskexponering och pad de donerade vévnadernas eller
cellernas egenskaper (t.ex. RhD, malaria, CMV, T. cruzi).

2.6 Positiva resultat behdver inte nddvéandigtvis utgora ett hinder for partnerdo-
nation i enlighet med nationella bestimmelser.

3. Donation frin annan person in partner

Konsceller som inte anvédnds for partnerdonation skall uppfylla foljande
kriterier:

3.1 Givare skall viljas pa grundval av uppgifter om alder, hélsa och sjukdoms-
historia som inhdmtas genom frageformuldr och intervju med kvalificerad
och utbildad hélso-/sjukvérdspersonal. Denna bedémning skall omfatta rele-
vanta faktorer som kan bidra till att identifiera och utesluta personer vars
donation kan utgdra en hélsorisk for andra, som eventuell overfoéring av
sjukdomar (t.ex. sexuellt 6verforbara sjukdomar), eller for dem sjilva (t.ex.
superovulation, nedsévning eller andra risker i samband med att dgg till-
varatas, eller psykologiska foljder for givaren).
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35
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Givaren skall 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 II, och urinprov fran spermadonatorer skall dessutom
testas med hjélp av amplifiering av nukleinsyra (NAT) och visa negativt
resultat for klamydia.

Testning med avseende pa antikroppar mot HTLV 1 ska goéras pa givare som
lever i eller kommer fran hogprevalensomraden eller vars sexualpartner eller
fordldrar kommer fran dessa omraden.

Under vissa omstindigheter kan ytterligare tester krdvas beroende pa giva-
rens bakgrund och pd de donerade vdvnadernas eller cellernas egenskaper
(t.ex. RhD, malaria, CMV, T. cruzi).

For autologa givare skall punkt 2.1.1 i bilaga I gilla.

Efter att samtycke erhallits skall det géras en genetisk screening for sddana
autosomala recessiva gener som enligt internationella vetenskapliga bevis &r
vanliga i1 den etniska grupp givaren tillhdr, samt en bedémning av risken for
overforing av arftliga sjukdomar som é&r kdnda i familjen. Fullstindig infor-
mation skall ldmnas i enlighet med gillande bestimmelser i medlemsstaterna.
Fullstdndiga uppgifter om ddrmed sammanhéingande risker och om de atgir-
der som vidtagits for att minska dessa skall meddelas till och tydligt for-
klaras for mottagaren.

Allménna Kkrav vid bestimning av biologiska markérer

Testerna skall utforas i enlighet med bilaga II, punkterna 2.1 och 2.2.

Vid donation fran annan person 4n partnern ska blodprover tas i samband
med varje donation.

Vid donation frén partnern (inte for direkt anvéndning) ska blodprover tas
inom tre manader fore den forsta donationen. Vid ytterligare partnerdonatio-
ner frén samma givare ska ytterligare blodprover tas i enlighet med nationell
lagstiftning, men hogst 24 manader efter den foregédende provtagningen.

Spermadonationer fran annan person @n partner kommer att héllas i karantén
i minst 180 dagar och skall sedan testas igen. Om donationsprovet dessutom
testas med avseende pd hiv, HBV och HCV med hjilp av amplifiering av
nukleinsyra (NAT) krdvs inga ytterligare blodprovsanalyser. Dessa behdvs
inte heller nir bearbetningen omfattar en inaktiveringsfas som validerats for
virusen i friga.
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BILAGA 1V

FORFARANDEN FOR DONATION OCH TILLVARATAGANDE AV
VAVNADER OCH/ELLER CELLER SAMT MOTTAGANDE PA

1.2

1.2.1

1.2.2

123

1.2.4

1.3
1.3.1

VAVNADSINRATTNINGEN SOM AVSES I ARTIKEL 5

Forfaranden for donation och tillvaratagande
Samtycke och identifiering av givaren

Innan védvnader och celler tillvaratas maste en behorig person bekrifta
och registrera

a) att samtycke for tillvaratagande erhéllits i enlighet med artikel 13 i
direktiv 2004/23/EG, och

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

Nar det giller levande givare skall den hilso- och sjukvardspersonal som
ar ansvarig for att inhdmta information om givarens hilsohistoria se till
att givaren

a) har forstatt den information som ldmnats,

b) har haft mojlighet att stélla fragor och att dessa besvarats pa ett till-
fredsstdllande sitt,

c) péa heder och samvete forsdkrar att all information som han eller hon
lamnat &r sanningsenlig.

Utvirdering av givare (detta avsnitt gdller inte partnerdonation av kons-
celler eller autologa givare)

En behorig person skall samla in och registrera relevanta uppgifter om
givarens hélsotillstdnd och beteendemonster i enlighet med kraven i av-
snitt 1.4.

For att erhalla ritt upplysningar skall olika relevanta kéllor utnyttjas,
atminstone en intervju med givaren ndr det géller levande givare, och
ndr det ar tillimpligt, dven foljande:

a) Givarens medicinska journal.

b) Intervju med en person som kénde givaren val nér det giller avlidna
givare.

¢) Intervju med behandlande lakare.
d) Intervju med huslakaren.
e) Obduktionsprotokoll.

Nar det giller avlidna givare och, om det anses nddvéndigt, dven levande
givare skall dessutom en fysisk undersokning av kroppen goras for att
upptécka eventuella fynd som i sig ar tillrackliga for att utesluta givaren
eller som maste bedomas med héansyn till givarens sjukdomshistoria och
personliga bakgrund.

Givarens fullstindiga journal skall granskas och bedémas med avseende
pa givarens ldmplighet samt undertecknas av kvalificerad hilso- och
sjukvardspersonal.

Forfaranden for att ta tillvara vivnader och celler

Forfarandena for tillvaratagande skall vara avpassade for typen av givare
och typen av vdvnader och celler som doneras. Det skall finnas rutiner
till skydd for levande givares sikerhet.

Forfarandena for tillvaratagande skall bevara de egenskaper hos cellerna
och vdvnaderna som &r nddvédndiga for den slutliga kliniska anvéind-
ningen och samtidigt minimera risken for mikrobiologisk kontamination
under forloppet, i synnerhet om vdvnaderna och cellerna inte kan steri-
liseras efterat.
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1.3.10

1.4
1.4.1

Nir det giéller avlidna givare skall tilltrddet till operationsomradet begréin-
sas. Ett lokalt sterilt omrdde med sterila dukar skall anvéndas. Den
personal som utfor tillvaratagandet skall vara lampligt klddd for typen
av tillvaratagande. Detta innebér vanligtvis att de skall vara desinficerade,
vara kladda i sterila kldder och béra sterila handskar, ansiktsvisir och
skyddsmask.

Nar det géller avlidna givare skall platsen for tillvaratagande anges och
tidsintervallet mellan det att doden intrdffar och tillvaratagandet skall
specificeras, for att sdkerstdlla att de nddvéandiga biologiska och/eller
fysiska egenskaperna hos vadvnaderna eller cellerna bevaras.

Nir tillvaratagandet av vdvnader och celler ar avslutat skall den avlidna
givarens kropp rekonstrueras sa att den &r sa lik det ursprungliga anato-
miska skicket som mojligt.

Alla avvikande hindelser som intréffar under tillvaratagandet och som
har eller kan ha skadat en levande givare samt resultatet av de under-
sokningar som gjorts for att faststélla orsaken skall registreras och grans-
kas.

Det skall finnas riktlinjer och forfaranden som minimerar risken for
kontamination av védvnaderna eller cellerna genom personal som kan
vara infekterade med Overforbara sjukdomar.

Steril utrustning skall anvéndas for tillvaratagande av védvnader och cel-
ler. Utrustningen skall vara av god kvalitet och vara validerad eller sar-
skilt certifierad for tillvaratagande av vdvnader och celler och den skall
underhallas regelbundet.

Om flergangsinstrument maéste anvdndas skall det finnas ett validerat
forfarande for rengéring och sterilisering for att avldgsna smittodmnen.

Diar det ar mojligt skall endas CE-mirkta medicintekniska produkter
anvindas och all berdrd personal skall ha genomgatt adekvat utbildning
for hur sadana produkter anvénds.

Dokumentation om givaren

For varje givare skall det finnas en journal med

a) givarens personuppgifter (férnamn, efternamn och fodelsedatum — nér
det giller mor och barn anges moderns namn och fodelsedatum och
barnets fodelsedatum och eventuellt namn),

b) uppgifter om alder, kon, sjukdomshistoria och beteendemonster (upp-
gifterna skall vara tillrickliga sd att man i forekommande fall skall
kunna besluta om uteslutande enligt kriterierna),

c) resultatet av eventuell kroppsundersokning,
d) algoritm for hemodilution i férekommande fall,
e) ifylld blankett for samtycke/tillstand i tillimpliga fall,

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

g) protokoll fran obduktion om en sddan gjorts (for vdvnader och celler
som inte kan fOrvaras ldngre perioder skall en prelimindr muntlig
obduktionsrapport registreras),

h) dokumentation om givarens lamplighet for den utvalda mottagaren nér
det giller givare av hematopoietiska progenitorceller. For donationer
dir mottagare och givare inte dr slikt, d& organisationen som &r
ansvarig for tillvaratagandet har begrénsad tillgang till uppgifter om
mottagaren, skall transplantationsorganisationen fa uppgifter om giva-
ren som kan bekréfta dennes lamplighet.
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1.4.2

1.4.3

1.4.4

1.5
1.5.1

Den organisation som utfor tillvaratagandet skall uppritta en tillvarata-
ganderapport som vidarebefordras till vivnadsinréttningen. Denna rapport
skall minst innehélla

a) identifiering av samt namn och adress pa den védvnadsinrittning som
skall ta emot cellerna/vavnaderna,

b) givarnas personuppgifter (samt hur och av vem de har identifierats),

c) beskrivning och identifiering av tillvaratagna vavnader och celler (in-
klusive prover for tester),

d) personuppgifter for den som ar ansvarig for tillvaratagandet, samt
dennes underskrift

e) datum, tidpunkt (i forekommande fall start- och sluttid) och plats for
tillvaratagande samt anvidnda metoder (standardrutiner), samt eventu-
ella incidenter; vid behov miljoforhallanden i tillvaratagandelokalen
(beskrivning av den fysiska platsen for tillvaratagandet),

f) forhallanden for forvaring av kroppen ndr det giller avlidna givare:
kylning (eller inte), vid vilken tidpunkt kylningen inleddes och av-
slutades,

g) ID-kod eller partinummer for de reagens och bérarlosningar som an-
vénts.

Rapporten skall om mojligt ocksa innehalla datum och tidpunkt f6r dods-
fallet.

Nar sperma samlas in i hemmet skall detta anges i tillvarataganderappor-
ten, som endast skall innehalla

a) namn och adress pa den védvnadsinrittning som skall ta emot cellerna/
vavnaderna,

b) givarens personuppgifter.

Uppgifter om datum och tid for tillvaratagande kan ocksé inforas, dar det
ar mojligt.

Alla register skall vara tydliga och lisbara, skyddas fran obehoriga dnd-
ringar och bevaras lattillgéngligt i denna form under hela den angivna
bevarandeperioden i enlighet med dataskyddslagstiftningen.

De givarregister som kravs for full sparbarhet skall bevaras minst 30 &r
efter klinisk anvindning eller utgédngsdatum i ett ldmpligt arkiv som &r
godként av den behdriga myndigheten.

Forpackning

Alla tillvaratagna vivnader och celler skall forpackas pa ett sitt som
minimerar risken for kontamination samt forvaras vid en temperatur
som bevarar de nddvindiga egenskaperna och biologiska funktionerna
hos cellerna och vévnaderna. Forpackningen skall ocksa forhindra kon-
taminering av dem som ansvarar for forpackningen och transporten av
vévnaderna och cellerna.

De forpackade cellerna och vdvnaderna skall transporteras i en behallare
som &r ldmpad for transport av biologiskt material och som bevarar
sakerheten och kvaliteten pa vdvnaderna eller cellerna.
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1.6

1.7

22

Eventuella vdvnader eller blodprover som bifogas for tester skall noga
miérkas s att givaren sdkert kan identifieras och miérkningen skall des-
sutom ange tidpunkt och plats for provtagningen.

Mdrkning av tillvaratagna vivnader och celler

Alla forpackningar med vdvnader och celler skall méirkas i samband med
tillvaratagandet. Primérforpackningen skall ange identifiering av eller kod
for donationen och typ av vidvnader eller celler. Om forpackningens
storlek tilldter det maste dven foljande uppgifter anges:

a) Datum (och om mgjligt tidpunkt) for donation.
b) Riskbeteckningar.
c) Typ av tillsatser (om anvénda).

d) For autologa donationer skall behéllaren markas med angivelsen “en-
dast for autolog anvédndning”.

e) For riktade donationer skall markningen ange den avsedda mottaga-
ren.

Om nagon av uppgifterna i a till e ovan inte kan anges pa priméarforpack-
ningens mérkning méste de anges pad en sidrskild foljesedel som skall
medf6lja primarforpackningen.

Markning av transportbehdllaren
Vid transport av vdvnader och celler via ett mellanled skall varje trans-
portbehallare markas med minst foljande:

a) VAVNADER OCH CELLER och HANTERAS VARSAMT.

b) Adress och telefonnummer till den inréttning varifran forséndelsen
transporteras och kontaktperson vid eventuella problem.

c) Adress och telefonnummer till den mottagande vévnadsinrittningen
och namnet pa den person som é&r ansvarig for mottagandet.

d) Datum och tid d& transporten pébdrjades.

e) Angivande av de transportvillkor som &r relevanta for kvaliteten och
sikerheten pa vdvnaderna och cellerna.

f) For alla cellprodukter skall foljande tilliggas: FAR EJ BESTRALAS.

g) Nar det &r ként att en produkt &r positiv med avseende pa en relevant
markor for infektionssjukdom skall BIOLOGISK RISK tillaggas.

h) Nir det giller autologa givare skall foljande tilliggas: ENDAST FOR
AUTOLOG ANVANDNING.

i) Specifikationer av forvaringsvillkor (t.ex. FAR EJ FRYSAS).

Mottagande av vivnader och celler vid vivnadsinrittningen

Nar vivnaderna eller cellerna ankommer till vdvnadsinrdttningen skall de
atfoljas av ett dokument som intygar att partiet, transportforhallandena,
forpackningen, markningen, foljedokumenten och bifogade prover upp-
fyller kraven i detta direktiv och i den mottagande vavnadsinrattningens
specifikationer.

Varje inrdttning skall forsdkra att de mottagna vdvnaderna och cellerna
halls i karantén till dess att de och foljedokumenten inspekterats eller det
pa annat sitt kontrollerats att de uppfyller kraven. Granskningen av
relevanta upplysningar om givare och tillvaratagande samt godkénnandet
av donationen skall utforas av en behorig person som utsetts for detta.
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2.4

2.5

Varje vdvnadsinrittning skall ha dokumenterade riktlinjer och specifika-
tioner som alla forsdndelser av vdvnader och celler, inbegripet prover,
skall kontrolleras mot. De skall omfatta de tekniska kraven i denna
bilaga och andra kriterier som vévnadsinrittningen anser nddvéndiga
for att uppratthalla godtagbar kvalitet. Vavnadsinrittningen skall ha do-
kumenterade forfaranden for hantering och separering av partier som inte
uppfyller kraven eller partier vars testresultat inte ar fullstindiga, for att
se till att det inte finns nagon risk for kontaminering av andra vdvnader
och celler som bearbetas, konserveras eller forvaras.

De uppgifter som skall registreras vid vavnadsinrattningen (forutom nar
det giller givare av konsceller avsedda for partnerdonation) inbegriper
foljande:

a) Samtycke/tillstind samt angivande av de &ndamdl som vdvnaderna
och cellerna far anvéndas for (dvs. antingen terapeutiskt bruk eller
forskning, eller bade terapeutiskt bruk och forskning) och eventuella
specifika instruktioner for kassation om védvnaden eller cellerna inte
anvénts for de syften for vilka samtycke lamnats.

b) Alla foreskrivna journaler som géller tillvaratagandet och givarens
bakgrund i enlighet med avsnittet om dokumentation om givaren.

c) Resultat fran ldkarundersdkning, laboratorietester och Ovriga tester
(protokoll fran obduktion om en sadan har gjorts i enlighet med
avsnitt 1.2.2).

d) Nar det giéller allogena givare skall en behorig och kompetent person
granska den fullstindiga utvirderingen av givaren mot urvalskriteri-
erna och vederborligen dokumentera granskningen.

e) For cellodlingar avsedda for autolog anvindning ar det ocksd ndd-
vandigt att dokumentera mojligheten for medicinska allergier hos
mottagaren (t.ex. mot antibiotika).

For givare av konsceller avsedda for partnerdonation skall vévnadsinratt-
ningen dokumentera foljande uppgifter:

a) Samtycke, samt angivande av de dndamal som vdvnaderna och cel-
lerna far anvéndas for (t.ex. endast fortplantning och/eller forskning)
och eventuella specifika instruktioner for kassation om védvnaden eller
cellerna inte anvénts for de syften for vilka samtycke lamnats.

b) Givarens identitet och egenskaper: typ av givare, dlder, kon, dddsor-
sak och forekomst av riskfaktorer samt dodsorsak nér det ror sig om
en avliden givare.

c) Partnerns identitet.
d) Plats for tillvaratagande.

e) Vidvnader och celler som tillvaratagits och relevanta egenskaper.



