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“Transport stamcellen van en naar oorlogsgebied”
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Casus 1

« Patiént vanuit Oekraine naar Prinses Maxima Centrum (PMC)

 Voortzetten behandeling Ewing Sarcoma in PMC

De heer C. de Haar

Type lichaamsmateriaal 'Handelingen Doelen Aanwijzingen

 Reeds meerdere afereses ondergaan in Oekraine  sosoms, 575w »

voor bestemde donatie?

(3 afnames na 2 mobilisaties) L —

* Mobilisatie NL niet succesvol ¢ B
« Goedkeuring moeder transport producten —

 UMCU geen importvergunning. Volgens EU compendium geen
andere NL centra met een vergunning voor import autologe
stamcellen

ggj:? UMC Utrecht 2



Vergunning en transport

* Matchis geen vergunning voor import van autologe
producten

* Mogelijk via ander EU weefselinstelling, bijv. UZ
Brussel

« Uitbreiding vergunning UMCU t.b.v. import autologe
producten

* Vergunning voor export in Oekraine is geregeld via
“Transplantation Law” waarin is vastgelegd wie van
en naar Oekraine stamcellen mogen transporteren

UMC Utrecht

34AKOH VKPAIHH

IIpo 3acTocyBAHHA TPAHCIIAHTANN ABRATOMITHAX MaTepia.1iB
Tro1aHi

(Bizomocti Bepxosmoi Pazu (BBP), 2018, No 28, c1.232)

{13 sMisaym, BHECeRMMH 3TiTHO i3 JaKoHaMH
No 2604-VTIl sia zs 02 2019, BBP, 2019, Ne 16, c1.69

2019 BBP, 2020, N‘128 cT.187
1967-IX 211 16.12.2021}

{V mexcmi 3axony croea "€duna deprcasna mpap\mqmm cucmena mparcraarmayit” & yeix
eidnikay 3auineno ciceauu "€duna & PMPAHCRIGHMAYIT opsanie
a mxaxus" Y &l ioHoMY gfdMiHKY, a closa Timuru ¥ cepi oxoponu 3dopos A" &
Yeir sidrinxar - cioeawu "ma peatisye depvcaswy notimuxy Y cepi oxoporu sdopes’s” ¥
sidnosidHoMY &iOMiHKY 32i0H0 i3 3axowau M 418-IX eid 20.12.2019}

Poaain I
3ATAJTPHI ITOJTOKEHHA
Crarrs 1. Brsauesa Tepyinie

{Fuinu do absayis coovazo ma n'amHadyAMezo Nacmusy nepuiot cmammi 1 dus. & 3axoni M
418-IX a0 20.12.2010}

1V msouy Jaxomi HaneTeni HEETE TepMiHE BAHBAIOTECH B TAKOMY SHAYEHE:

aHATOMiMHI MaTepiaTH - Gpram (iX TACTHHH), TKAHHHH, AHATOMITHI YTBOPEH, KTiTHEH THOMHHH
a0 TEapuHH, deTaTEHI MATepiATH TOTHHIL

2y TOTpAHCITARTALiS - Mepecaa IOTHE] BIACHOTO ARATOMIMHOTO MaTepiaTy:
GIODMIIANTATH - MeTHMHI BHDOGHM, MPOIVKTH \MENIHOTO NpHSHAMEHHS. BHIOTOBTEHi 3
araTovitHEX MaTepiai ToTML,

GAHIBKI POTHTI Ta HAeHH CiM'T - HOTOBIK, APYAHHA, GATEKD, MaTH, BITSHA, MavyXa, CHH, 109K,
MaCHHOK, NaTuepKa, piHuit 6pat, pimHa cecTpa, AsoropiTHui ﬂpat Asciopiana cectpa, pigsa TiTka,
PUIHHE ASABKO, PIIHHEA IIEMIHHHK, pilHa muieMissmns. ain. Gaba. mpaxin, mpaGaba. smyk. BHy4TKa
DpaEHyK, NpPABHYYEA, YCHHOETIOEZY UM YCHHOBISHHH, ONIKYH WM MKIYEATBEHK, 0002, AKZ



Vergunning en transport o

Verantwoordelijke persoon
De heer C. de Haar

Type lichaamsmateriaal Handelingen Doelen Aanwijzingen
Pre/postmortaal

Cellen verkregen uit = O 1,2,3,4 A,B I
beenmerg of perifeer bloed

° Ve rgu n n i ng U M c U i m po rt e n voor bestemde donatie! e = I

Stamcellen uit beenmerg ®
koerier geregeld, blijkt dat e .
Ukrainian Bone Marrow Donor e
Registry (UBMDR) exporterende e
partij dient te zijn en transport L e |
moet regelen : | in ontvangst nemen na verkrijgen

1,2,3 AB I

1,2,3,4 AB I

og oo

directe toepassing op de mens
verdere verwerking tot geneesmiddel

)

A e
I. Exporteren
1. Importeren

' Bestemde donatie = Designated donations: A unit collection from a donor called
by the collecting facility to provide product (for example, HLA compatible) to be
used by a specific recipient (or for cellular therapy products possibly a small group
of products). Referentie: ICCBBAA, ISBT 128 implementation guide, use of the
product code data structure [003[, Cellular Therapy, March 2012, version 1.0.0.

2 Het betreft autologe stamcellen van geboren_

* Deze aanwijzing is eenmalig en geldt van 6 oktober 2023 tot en met een
maximale duur van 3 maanden voor het importeren van autologe stamcellen naar
Celtherapie Faciliteit UMC Utrecht.

UMC Utrecht * Distribueren = Lichaamsmateriaal, dat is vrijgegeven voor directe toepassing op
de mens (dus klinisch gebruik), verzenden en afleveren aan de instelling die het
lichaamsmateriaal gaat toepassen. Indien het lichaamsmateriaal fysiek binnen de
eigen instelling/organisatie wordt gebruikt (dezelfde rechtspersoon), valt dit
buiten de definitie distribueren.



Transport

* Transport middels dryshipper op verzoek UMCU m.b.v. goedgekeurde
koerier

« Zakken pasten niet in frame dryshipper tijdens eerste poging tijdens het
beladen in Kiev

* In NL en Oekraine geen geschikt frame-> Vanuit Belgié nieuw frame naar
Oekraine

 Met Oekraiense- en NL-chauffeur in 48 uur naar NL getransporteerd

« Uiteindelijk producten afgeleverd bij CTF - UMCU

é:l:}:? UMC Utrecht 5



Out of specification (O0S) product

- Traceerbaarheid: Buiten achternaam niet traceerbaar naar patiént

- Steriliteit: geen uitslagen van een steriliteitsbepaling

- Virologische screening: Er heeft geen virologische screening plaatsgevonden. Er zijn
geen uitslagen bekend van Hep B, Hep C, HTLVI/II, Treponema Pallidum, HIV en
WVN

- Absoluut celaantal / dosis: Pré-cryopreservatie 4 x 106 CD34/kg gerapporteerd.
Geen post-cryo getallen.

- Temperatuur opslag: opslag in de Oekraine bij -80°C

- Bereidingsruimte: het is onduidelijk of het product in een GMP LAF-kast A (met
minimaal GMP D-klasse achtergrond ruimte) bewerkt is

éij:? UMC Utrecht 6



Aanvullende bepalingen

5 zakken met segment: HLA typering patiént= HLA typering producten

%E — =
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& S z
> _‘\ N

Her-etikettering productzakken cf. ISBT128
Virus screening: in NL bepaald op patiént en alles negatief

Aantal CD34+ FACS segmenten: viabiliteit “~15% en 0,2x10e6 CD34+/kg
(£1,6x10e6 CD34+/kg OOS in UMCU)

l.o.m. arts en met toestemming moeder een zak ontdooid
Vanuit zak: steriliteitsbepaling, CFU en nogmaals FACS

Tevens BM afname parallel gepland als back-up
UMC Utrecht 7



Aanvullende bepalingen en toediening

« Steriliteit: negatief (conform Europese Farmacopee)

« FACS CD34+: viabiliteit ~20% en 1,6x10e6 CD34+/kg (o.b.v. extrapolatie)

CFU-ratio post N2 Maxima

° POtenti e (CFU): CFU-Gx 10°3 CFU-G io(%) BFU- 10°3 BFU-o(%) 50
* O.b.v. resultaten is BM afname geannuleerd, 1 “‘I* g
en OO0S producten toegediend 201 i’
* Resultaat toediening: goede engraftment o
(Neu >0.5 (dag 13) en PLT >20 (dag 37)) OQ@‘ @f\
c5< Q

éij:% UMC Utrecht 8



Casus 2

» Patiént onder behandeling PMC hersentumor

* Lang behandeltraject, o.a. resectie tumor, intensieve chemo & SCT
 Twee afereses ondergaan in PMC t.b.v. autologe SCT

- Patiént met ouders vertrokken naar Rusland

« Verzoek tot transport van producten naar Rusland

UMCU heeft export vergunning, maar koeriersdienst i.v.m. sancties
geen transport

é:l:}:? UMC Utrecht



Transport

« Vader patiént wil transport zelf regelen (droogijs)

« Export dient kwalitatief goed te gebeuren (cf. WvKL) door gebruik te
maken van dryshipper

 Door overdracht verantwoordelijkheden middels

vrijwaringsverklaring, en i.o.m. 1GJ kan product door vader worden
opgehaald

é:l:}:? UMC Utrecht
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Transport

* Pogingen tot transport door vader middels ontheffing van “middel met
medisch doeleinde.” via o0.a.:

- NL ambassade in Rusland

- Ministerie VWS

- Matchis

- Russische beenmergregistratie-organisatie

- Andere koeriersdiensten

* Dryshipper (apparaat) en valt daardoor onder verschillende
categorieén -\

é:l:]:% UMC Utrecht
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Transport

* Transport uitgevoerd door koerier (OBC Life Care ) m.b.v. dryshipper na
verkrijgen permissie, in het bijzijn van vader

* Producten volgende dag in goede orde ontvangen in Moskou

* Alle kwaliteitsdocumenten getekend retour ontvangen

é:l:}:? UMC Utrecht 12



Vragen?

%l:é:% UMC Utrecht
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