Priloha ¢. 1 Technicky dodatek

Tabulka 1 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH
S OBJEDNANIM VYROBY LECIVA

Vytvofeni Zddanky o vyrobu neregistrovaného lé¢ivého pfipravku X

Pribézné vedeni zdznamu v Zddance o vyrobu neregistrovaného lécivého X X
pripravku

Vytvoreni Cisla Sarze (= Cislo subjektu mimo Studii) a vedeni pfevodni matice — X
Cislo sarze mimo Studii, ¢islo Sarze ve Studii a ID pacienta

Priprava a dodrzovani instrukci pro predavani biologického materiadlu a/nebo X X
Léciva (shodné jako pro Studii KDO_DC1311)

Uchovavani a vedeni dokumentace X X
Zadost o vyrobu Lé¢iva (e-mail s vyplnénou Zddankou o vyrobu

neregistrovaného lécivého pripravku; alespon 2 pracovni dny pred operaci X
nebo alesponi 1 tyden pred leukaferézou)

Setfeni odchylek a OOS (mimo specifikaci) X X*

*Objednatel je odpovédny za 3etfeni faze odbéru nadorové tkané, leukaferézy a jejich prepravu

k Zhotoviteli a za prepravu LéCiva od Zhotovitele k Objednateli.

Tabulka 2 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S DODANIM
KRITICKEHO MATERIALU — NADOROVE TKANE

Postup (SOP) pro odbér nadorové tkané X
Preddvaci protokol, ve kterém bude zaznamenavan cely proces odbéru a X
preddni nadorové tkané.

Vedeni zaznamu Preddvaciho protokolu X X
Zajisténi sérologického vysetreni v den operace a dodani vysledkd LF MU. X
Specifikace nddorové tkané X

Potvrzeni specifikaci nadorové tkané X
Specifikace kritického materidlu pro odbér nadorové tkané = odbérovy set X




Priprava kritického materidlu pro odbér nadorové tkané = odbérovy set a jeho
oznaceni Cislem Sarze mimo Studii (pfiprava Stitk()

Kontrola odbérového setu

Odbér nadorové tkané

Zaslepeni znaceni (ID pacienta — nemocnicni ¢islo) odbérového setu po
odebrdni nadorové tkané

Kontrola a propusténi nadorové tkané pro vyrobu Léciva

Preddni odebrané nadorové tkané a Preddvaciho protokolu vyrobnimu mistu
ACIU

Uchovavani dokumentace

Tabulka 3 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S VYROBOU

NADOROVEHO LYZATU

Postup (SOP) pro vyrobu nadorového lyzatu

Zaznamova dokumentace pro vyrobu nddorového lyzatu (SOP, formulare)

Specifikace nadorového lyzatu

Potvrzeni moznosti vyroby NLP a potvrzeni terminu operace; alespon 1 den
pred operaci

Zpracovani nadorové tkdné kvalifikovanym persondlem; do 72 hodin od
operace

Kvalifikace zafizeni, kterym bude vyrabén nadorovy lyzat

Uchovani certifikatl pouzitych material( a reagencii

Znaceni primdarniho obalu vyrobeného nadorového lyzatu stitkem ,Cislo Sarze
mimo Studii, datum vyroby, dle IMPD, KDO_DC1311"

Uchovani nddorového lyzatu v parach tekutého dusiku

Likvidace biologického materidlu (nddorova tkan) v pripadé, ze ji nebylo
mozné zpracovat v LF MU

Likvidace nadorového lyzatu v pfipadé, ze nebyl podepsan informovany
souhlas s vyuzitim pro védecké ucely

Likvidace nadorového lyzatu v pripadé, Zze byl podepsén informovany souhlas
s vyuzitim pro védecké ucely




Uchovavani dokumentace X X

Tabulka 4 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S DODANIM
KRITICKEHO MATERIALU — LEUKAFERETICKEHO PRODUKTU

Postup (SOP) na provadéni leukaferézy X
Preddvaci protokol, ve kterém bude zaznamendvan cely proces predavani
.y X

leukaferetického produktu.
Vedeni zaznamu Preddvaciho protokolu X X
Zajisténi sérologického vysetteni v den leukaferetického odbéru a dodani

i . X
vysledkd LF MU
Specifikace leukaferetického produktu X
Specifikace kritického materidlu pro provedeni leukaferézy X
Priprava kritického materidlu pro provedeni leukaferézy X
Priprava a doddni stitkt pro znaceni odbérového setu leukaferetického X
produktu ¢islem Sarze ve Studii
Provedeni leukaferézy X
Zaslepeni znaceni (ID pacienta — nemocnicni ¢islo) odbérového vaku X
leukaferetického produktu po provedeni leukaferézy
Kontrola a propusténi leukaferetického produktu pro vyrobu Léciva X
Pfeddni leukaferetického produktu a Preddvaciho protokolu vyrobnimu mistu X
ACIU

Tabulka 5 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S VYROBOU
LECIVA

Postup (SOP) pro vyrobu a kontrolu kvality Léciva X

Zaznamova dokumentace pro vyrobu a kontrolu kvality Léciva (SOP,
formulare)




Specifikace Léciva

Potvrzeni moznosti vyroby Léciva a potvrzeni terminu odbéru; alespon 4 dny
pfed odbérem

Vyroba Léciva kvalifikovanym persondlem; zpracovani leukaferetického
produktu do 24 hodin od odbéru

Kvalifikace zafizeni, kterym bude vyrdbéno Lécivo

Uchovani certifikatd pouzitych material( a reagencii

Znaceni primarniho obalu vyrobeného Léciva stitkem ,,Cislo Sarze, datum
vyroby, mimo KH“

Uchovani Léciva v parach tekutého dusiku

Kontrola kvality vyrobeného Léciva kvalifikovanym persondlem - v plném
rozsahu; do 40 dnu od leukaferetického odbéru

Kvalifikace zafizeni, kterym bude hodnocena kvality vyrobeného Léciva

Rozhodnuti o propusténi Léciva k aplikaci; do 40 dn( od leukaferetického
odbéru

Likvidace biologického materialu (leukafereticky produkt) v pfipadé, ze nebylo
mozné vyrobit Lécivo

Likvidace Léciva v pfipadé, ze nebyl podepsan informovany souhlas s vyuzitim
pro védecké ucely

Likvidace Léciva v pfipadé, ze byl podepsan informovany souhlas s vyuzitim
pro védecké ucely

Uchovavani dokumentace

Tabulka 65 SOUHRN POVINNOSTI OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH SE

SKLADOVANIM A VYDEJEM K DISTRIBUCI VYROBENEHO LECIVA

Validace transportnich boxu a transportu Léciva

Postup (SOP) pro prepravu Léciva

Preddvaci protokol LéCiva

Vedeni zaznamu v Preddvacim protokolu Léciva

Uchovavani a sdileni dokumentace




Smluvni strana LF MU FN Brno

VYROBNI MiSTO | KLINIKA DETSKE
(ACIU) ONKOLOGIE

Povinnost

Pfiprava a predani LécCiva fidici Oddéleni dopravy FN Brno v den aplikace X

SPECIFIKACE NADOROVE TKANE:




SPECIFIKACE LEUKAFERETICKEHO PRODUKTU:

SPECIFIKACE LECIVA:




Seznam hlavni PREDPISOVE A ZAZNAMOVE DOKUMENTACE, podle které/ve které bude
zaznamenavan cely prubéh predavani kritického materialu (nadorova tkan, leukaferéza) a LéCiva a
prubéh vyroby a kontroly kvality LéCiva

1. Sdilené formulafe Objednatelem a Zhotovitelem, zaznamenavajici informace o prubéhu vyroby
Léciva, predavani kritického materialu (nadorové tkané nebo leukaferetického produktu) a
prepravu Léciva

a. ,Zdadanka o vyrobu neregistrovaného lécivého pfipravku

e nevyplnéné doda Zhotovitel Objednateli, Objednatel vypIni a doda ACIU

e ACIU bude pribéiné zaznamenavat a informovat o stavu vyroby SarZe Léciva
b. Preddvaci protokol odbérového setu nadorové tkané:

e spolus pfipravenym odbérovym setem nadorové tkané doda ACIU formular ,Protokol o
preddni odbérového setu nddorové tkané”

e bude pfipraven ve 2 vyhotovenich (1 vytisk pro odbérové zafizeni, 1 vytisk pro ACIU)

c. Preddvaci protokol kritického materidlu (nadorova tkan, leukaferéza):

e spolu s kritickym materidlem (nddorova tkan, leukaferéza) doda FN Brno formular
»Zprdva o odbéru a predani lidskych tkani a bunék”

e 7z ddvodu zaslepeni vzorkt ACIU budou pfeddavaci protokoly vydany ve 3 vyhotovenich (1
vytisk pro odbérové zafizeni, 1 vytisk pro tkanové zafizeni a 1 vytisk pro ACIU); vytisk
uréeny pro ACIU bude oznacen pouze Cislem SarZe, nikoli ID pacienta

d. Predavaciprotokol LéCiva:

e spolus Lécivem dodda ACIU formuldr , Preddvaci protokol NLP“, ve kterém bude

zaznamenavan pribéh vydeje a dodani LéCiva od Zhotovitele k Objednateli



2. Seznam instrukci pro klinické hodnoceni KDO_DC1311, podle kterych je dopravovan kriticky
material (nadorova tkan, leukaferéza) z FN Brno do LF MU a Lécivo z LF MU do FN Brno

Instrukce pro odbér nddorové tkdné a transport do mista vyroby, Klinické hodnoceni:

KDO_DC1311

Instrukce pro odbér leukaferézy a transport do mista vyroby, Klinické hodnoceni:
KDO_DC1311

KDO_DC1311 - Instrukce pro studijni tym — ¢dst | (Zarazeni pacienta a kroky spojené
s vyrobou HLP)

KDO_DC1311 - Instrukce pro studijni tym — ¢dst Il (Re-screening pacienta a kroky spojené
s aplikaci HLP)

3. Predpisova dokumentace LF MU, podle které je Fizeno probihajici klinické hodnoceni, jsou do LF
MU dodavany vstupni biologické materialy a je provadéna preprava a podani léciva pacientovi
(interni dokumentace LF MU)

SOP Koordinace klinického hodnoceni a pfeprava biologického materidlu
SOP Preprava, rozmraZeni a poddni hodnoceného Iécivého pFipravku

4. Predpisova a zaznamova dokumentace, podle které bude Lécivo vyrabéno a kontrolovana jeho
kvalita (interni dokumentace LF MU)

SOP Priprava odbérového setu nddorové tkdné

SOP Pfiprava nddorového lyzdtu

SOP Méreni koncentrace proteintl

SOP Elutriace

SOP Kultivace dendritickych bunék

SOP Kontrola kvality dendritickych bunék

SOP Detekce Mycoplasma sp. v bunécné suspenzi

SOP Priprava PBMC a T-lymfocyt( pro allo- a auto-MLR

5. Dokumentace, ktera bude doddana s kazdou jednotlivou davkou Léciva do FN Brno

a. Predavaci protokol Léciva :

e spolu s Lécivem doda ACIU formular ,Preddvaci protokol neregistrovaného lécivého
pripravku”, ve kterém bude zaznamenavan prtibéh vydeje a dodani Lé¢iva od
Zhotovitele k Objednateli

b. Analyticky certifikdt LéCiva:

e kopii certifikatu kvality Léciva, doda LF MU pouze s prvni aplikovanou davkou nebo
v pfipadé nepropusténi Lé¢iva k aplikaci spolu s informaci o nepropusténi (s Zddankou o
vyrobu neregistrovaného Iécivého pripravku)

c. Pribalova informace Léciva:
e pro kazdou jednotlivou ddvku vystaveny formular ,,Znaceni neregistrovaného lécivého
prfipravku”



Pfiloha €. 2 Zadanka o vyrobu neregistrovaného lé¢ivého




Advanced Cell Immunotherapy Unit (ACIU), Farmakologicky ustav LF MU, Kamenice 5, 625 00 Brno




Formular F-CP-52
Verze formulafe: 3 Predavaci protokol NLP
Datum uéinnosti formulaie: 06.02.2018 Cislo Sarze:

Predavaci protokol neregistrovaného lécivého pripravku

Cislo subjektu: _ Cislo Sarze NLP:

Exspirace: Datum transportu:

BI?ESiLAJiCi - VYROBNI MiISTO

" PRIJIMAJICI - MISTO APLIKACE NLP

PFi PREVZETI NLP prosim zkontrolujte a zaznamenejte v tabulce:
dodéni HLP podle podminek danych aktudini verzi protokolu a aktudlni verzi dokumentu ,Instrukce pro transport HLP"

Kontrolované parametry Ano| Ne

PtiloZeni ¢itelné doprovodné dokumentace - formulafe:
.Znaceni neregistrovaného IéCivého pripravku®
JAnalyticky certifikat® (pouze s prvni ddvkou NLP)

Lécivy pripravek byl pfepraven v oznaceném a neposkozeném prepravnim termoboxu

Dodrzeni pfepravnich teplotnich podminek — dodano na suchém ledu

Dodrzeni doby prepravy - transport netrval déle nez 2 hodiny

Neposkozeny primarni obal (kryozkumavka)

Citelny a dobfe uchyceny popis znaéeni NLP (titek)

Jind nesrovnalost, pfipadné upfesnéni zaznamenaného vyse:

Kontrolu prevzeti NLP provedl: Jméno: Podpis: - - -

APLIKACE NLP: NLP musi byt ze zavieného transportniho boxu vyjmut az bezprostredné pred aplikaci.

Datum aplikace NLP: Cas aplikace NLP: __

Aplikoval: Jméno: Podpis:
|
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