KOK HUCRE UYGULAMALARINDA STANDARDIZASYON ve
AKREDITASYON

Akreditasyon, bir merkezin kabul edilmis miikemmellik standartlarina uygun olarak istenen
uygulama diizeyinde hizmet verdigini kanitlamasii saglayabilecek bir aractir. Bu arag,
aslinda, bir merkezin etkin bir kalite yonetim sistemiyle calistifin1 belgelemesine olanak
saglar. Kalite yonetim sistemi, prosediirlerin kabul edilmis standartlara uygun sekilde, tiim
ekip tyelerinin eksiksiz olarak katilimiyla uygulanmasini saglayan bir mekanizmadir. Bu
mekanizma sayesinde, bir hiicre transplantasyonu programinda klinik {initeler ile toplama ve
laboratuar {initelerinin tiimii bir arada calisarak miikemmel bir iletisim ve etkin ortak ¢alisma
uygulamalar1 saglayabilir ve hastalarin giivenligini artirabilir. Bu arag, hatalar1 ya da arizalari
hizla tespit eder ve tekrarlanma olasiligi minimuma indirilecek sekilde ¢ozer. Egitime
yardimei olur ve tiim iiyelerin pozisyonlarini ve sorumluluklarint agik bir sekilde tanimlar.
Istenen kalite diizeyi elde edildikten sonra asilmasi gereken tek zorluk, bu uygulama
standardinin  korunmasidir. Diizgiin isleyen bir kalite yOnetim sistemi kullanildigr ve
kaynaklar yeterli oldugu takdirde, programin devam ettirilmesi i¢in gereken temel Ogeler

ekibin gosterecegi siirekli baglilik ve dikkattir.

Birlesik Akreditasyon Komitesi ISCT-EBMT (JACIE) akreditasyon programi 1999°da,
Avrupa’nin her yerinde resmi olarak kabul edilen standartlagtirilmis bir akreditasyon sistemi
olusturmak amaciyla kurulmustur. JACIE programi, merkezi ABD’de bulunan Hiicresel
Tedavi Akreditasyon Vakfi (Foundation for the Accreditation of Cellular Therapy-FACT)
tarafindan belirlenen standartlar temel alinarak Avrupa’da yapilan ortak calismalar sonucunda
olusturulmustur. Bu akreditasyon siireci, farkli Avrupa iilkelerinde ayni titizligin, kriterlerin

ve standartlarin stirdiiriilmesini saglayacak sekilde merkezilestirilmistir

Insan dokularmin ve hiicrelerinin farkli devletler arasinda alisverisi gittikge yayginlasirken,
halk sagligi acisindan hiicre {irtinlerinin kalitesinin kanitlanmasiyla ilgili gereksinim de
artmaktadir. FACT ve JACIE temelde ayn1 standartlar1 uygulamakta; boylece her iki kitada da
gegerli olan global bir standart olusturmakta ve genis bir bolgede yer alan farkli devletlerde



ayni minimum bakim ve uygulama seviyelerinin saglanmasina yardimei olmaktadir. Bu da

insanlarda gilivenin insa edilmesini saglayan temel taslardan biridir.

Periferik kan ve ilik transplantasyonu alaninda standartlarin ve akreditasyonun 6nemini ve
oncii JACIE programimnin Avrupa hematopoietik kok hiicre transplantasyonu (HSCT)
programlarinin akreditasyonunda {istlenmesi gereken rolii agiklamaktadir. Bu sistem,
transplantasyon programlarinin miikemmelligini belgeleyen istege bagli bir akreditasyon
sistemidir. Bu program, Avrupa’da HSCT ile ilgilenen iki 6ncii bilimsel kurulus, Avrupa Kan
ve Ilik Transplantasyonu Grubu (European Group for Blood and Marrow Transplantation-
EBMT) ve Uluslararas1 Hiicre Tedavisi Dernegi (International Society for Cellular Therapy-
ISCT) tarafindan gelistirilmistir ve desteklenmektedir.

Hematopoietik Projenitdr Hiicre Toplama, isleme ve Transplantasyon Standartlarmin asil
amaci, hematopoietik projenitdr hiicre transplantasyonunda gerceklestirilen tibbi ve laboratuar
uygulamalarin kalitesini artirmaktir. Bu standartlar, bu hiicrelerin toplama, isleme ve yonetme
islemlerinin tiimiinii ve kemik iligi ya da periferik kandan ayirilan hematopoietik projenitor
hiicreleri ele alir. Bu, g¢esitli hiicre popiilasyonunun gelisimini ya da azaltilmasini,
hematopoietik hiicre popiilasyonlariin genisletilmesini, kriyoprezervasyon ve infiizyonunu
iceren bir c¢esit manipiilasyonu kapsar (ancak bununla smirli degildir). Hematopoietik
projenitdr hiicreler, aksi belirtilmedigi siirece doku kaynagina bakmaksizin, kararli ve tiire-
kisitl projenitér hiicreler de dahil olmak iizere, kendini yenileyebilmenin yani sira
hematopoietik tiire de doniisebilen primitif pluripotent hematopoietik hiicreleri igerir.
Hematopoietik projenitor hiicreler, ayn1 zamanda, bu bdliimde tanimlandigr sekilde terapétik
hiicreler de igerir. Hematopoietik projenitor hiicre terapisi, hastalifin tedavisinde ya da diger
terapi desteginde efektor hiicre saglama amaciyla hematopoietik iriinlerin infiizyonu ile

ilgilidir.

Bu standartlar, allojeneik ya da otolog hematopoietik projenitér hiicrelerin
transplantasyonuyla ilgili klinik standartlar altinda gobek kordonu kan hiicrelerinin
transplantasyonunu da ele almaktadir. Kordon kan hiicrelerinin toplanmasi, islenmesi ve

bankaya konulmasi NETCORD' tarafindan onaylanmaktadir. Ayrica bu standartlar,



transflizyon destegi i¢in kullanilmasi amaglanan erigkin graniilositler, trombositler, plazma ya

da plazma kaynakli iiriinlerin toplanmasi, islenmesi ya da yonetimine yonelik degildir.

Bu standartlar i¢in gosterilen tiim ¢abalar, hematopoietik projenitor hiicre terapisinde tibbi ve
laboratuar uygulamalarinin gelistirilmesiyle ilgili gereksinimleri karsilamak i¢indir. Buna
karsin, hicbir standart bu terapilerden basarili bir sonug¢ alinacagini garanti edemez. JACIE
Standartlari, bireysel tesislerdeki uygun personel tarafindan uygun goriildiiglinde basarili
olabilen minimal performansa dayali kilavuzlardir. Klinik Program Direktdrleri, Toplama
Tesisi ve Laboratuar Direktorleri/Tibbi Direktorler, JACIE Standartlarini uygun bir sekilde
tesise adapte etme ve uygun oldugunda daha dikkatli i¢ gereksinimleri tespit etmede
sorumlulugu tistlenirler. Bu standartlar1 Avrupa klinik uygulamalarina uydurmak icin bazi
girisimlerde bulunulmustur; buna karsilik, diizenlemeler sik sik degismekle birlikte bu
standartlarla uyumlu olunmasi tiim diizenlemelerle uyumlu olundugu anlamina
gelmemektedir. Her durumda, personel tiim uygulanabilir ulusal ve/veya Avrupa Birligi
diizenlemeleri ve talimatlarini izlemelidir. Bu standartlar, alandaki gelismeler dayandirilarak

uygun sekilde gdzden gegirilecek ve incelenecektir.

Hematopoietik projenitdr hiicre toplama, isleme, saklama ve/veya transplantasyon islemini
gerceklestiren tesisler JACIE tarafindan goniillii akreditasyon icin asagida belirtildigi sekilde

bagvurabilirler:

1) Klinik hematopoietik projenitdr hiicre transplantasyon programi, tek basina ya da
beraber calistigi toplama tesisi ve/veya hiicre isleme laboratuar1 ile birlikte
akreditaston i¢in basvurabilir. Birlikte basvuran tiim tesisler, inceleme Oncesi
verilerini de birlikte sunmalidirlar. Ayr1 ayr1 basvuruldugu taktirde, klinik
transplantasyon programi, JACIE standartlarina uygun bir toplama tesisi ve isleme
laboratuar1 kullanmal1 ve bunlarla net olarak tanimlanmis s6zlesmeye ya da bildirime
dayali iligkisi olmalidirJACIE Standartlarim1 karsilayan bir toplama tesisi ve bir
isleme laboratuart klinik bir transplant programi kullanmali ve agik¢a sézlesmeli

olarak tanimlanmis ya da baglantis1 belirtilmis olmalidir.



2) Bir hematopoietik projenitor hiicre toplama tesisi ya da servisi (periferik kan ya da
kemik iligi), bir klinik transplant programinin ayrilmaz bir pargasi olarak, bir ya da
daha fazla klinik transplant programi i¢in hematopoietik projenitdr hiicre toplama
servisleri saglayan yerel ya da bolgesel bir bir toplama servisi olarak, ya da eger
hematopoietik projenitor hiicre toplama ve isleme/saklama servisleri islevsel olarak
birbiriyle baglantili ise, bir hiicre isleme laboratuar1 ile birlikte akreditasyon igin
bagvurabilir. Onaylanmig hematopoietik projenitér hiicre toplama tesisi, JACIE
tarafindan onaylanmis ya da JACIE tarafindan onaylanmamis klinik transplant
programlari i¢in servis saglayabilir, ancak bu tesis JACIE standartlarini karsilayan

bir isleme laboratuar1 kullanmalidir.

Klinik Program Standartlari

Bir Klinik Transplantasyon Programinin Tanimi:

Klinik Transplantasyon Programi (Program), tek bir Program Direktorii, genel personel,
egitim programlari, protokoller ve kalite degerlendirme sistemlerine yer agisindan bitisik ya
da c¢ok yakin yerlestirilmis entegre tip ekibini kapsar. Program, klinik programla olan
etkilesimlerine gore JACIE Standartlar1 ile uyumlu hematopoietik hiicre toplama ve isleme
tesislerini kullanmalidir. Ayni metropolitan alandaki bitisik olmayan enstitiileri i¢eren klinik
programlar, genel protokoller, personel egitim prosediirleri, kalite yonetim sistemleri, klinik
sonuglarin gdzden gegirilmesi ve diizenli etkilesim kanitlarini1 kapsamaktadir. Ozellikle farkli
Y Oneticilere sahip ya da metropolitan alanin disinda bulunan birkag klinik tesis, bir Program
olarak nitelenmek i¢in kriterleri karsilama amaciyla bir araya gelse de bu Standartlarin
amacini karsilamamaktadir.



Program bovutu:

Program hem allojeneik hem de otolog transplantasyon gerektirirse, otolog hasta sayisina
bakilmaksizin en az 5 yeni allojeneik hastanin Program akreditasyonu uygulamasinin
hemen Oncesinde ve ardindan yillik olarak 12 aylik periyot boyunca transplant edilmeleri
kesinlikle gerekmektedir.

Eger tek ¢esit transplant (allojeneik ya da otolog) i¢in akreditasyon isteniyorsa, bu tip
transplantlarin 5 yeni alicis1 Program akreditasyonu uygulamasinin hemen 6ncesinde ve
ardindan yillik olarak 12 aylik periyot boyunca kesinlikle tedavi edilmelidirler.

Kombine yetiskin ve pediatrik programlar i¢in, en az bes yeni yetiskin hasta ve bes yeni
pediatrik hastanin, istenilen akreditasyon icin her bir transplant tipine yonelik (allojeneik
ya da otolog) uygulamanin hemen 6ncesinde ve ardindan yillik olarak 12 aylik periyot
boyunca transplant edilmeleri kesinlikle gerekmektedir.

Program asagidaki 6zelliklere sahip olmahdir:

Hava yoluyla mikrobik bulagsmay1 minimize eden belirli bir yatili hasta iinitesi.

Biiyiik olcilide hastalar1 enfeksiydz ajanlarin gecisinden koruyan ve gerektiginde uygun
hasta izolasyonu, intravendz sivilarin uygulanmasi, ilag tedavisi ve/veya kan tiriinleri
saglayabilen ayakta tedavi edilen hastalarin bakimi igin belirli bir alan.

Transplantasyon danigsman/uzman doktoru tarafindan giinde 24 saat hemen degerlendirme
ve tedavi i¢in olanaklar.



e Transplant hastalarinin bakimi konusunda deneyimli hemsireler.

e Hastalarin klinik durumlarinin siddetini gdsteren bir hemsire/hasta memnuniyet oran
gostergesi.

e llgili klinik programla etkilesimleriyle ilgili bu Standartlar1 karsilayan bir Toplama Tesisi
ve Bir Hemaopoietik Hiicre Isleme Tesisi.

e Transplant hastalarinin bakimi i¢in gerekli olan CMV uyumlu ve 1s1na maruz kalmis kan
iirlinleri i¢in 24 saat agik bir transfiizyon servisi.

e Transplant hastalarinin bakimi i¢in gerekli olan ilag tedavisi i¢in 24 saat acik bir eczane.

. Klinik arastirma yapiliyorsa, eczane arastirilan ilaglarin takibi,
envanteri ve emniyetli saklanmasi i¢in bir mekanizmaya sahip olmalidir.
. Allojeneik hematopoietik hiicre transplantlarini gergeklestiren

programlar ayrica DNA-bazli HLA-tiplendirmesi gergeklestirme kabiliyetine
sahip, Immiinogenetik Avrupa Federasyonu (EFI) tarafindan onaylanmis HLA test
laboratuarlar1 kullanmalidir.

Hematopoietik Projenitor Hiicre ve Terapotik Hiicre Toplama Standartlari

Dondér muayenesi ve degerlendirmesi i¢in yeterli ve gizli yer olmalidir.

CMV-negatif alicilar i¢in uygun iiriinler ve 1sinlara maruz kalmamis kan {iriinleri dahil olmak
iizere 24 saat kan iirlin destegi saglayabilecek bir transfiizyon tesisi ya da kan bankasi

Bir yogun bakim tinitesi ve acil durum servisleri.

Toplama prosediiriiniin performansi i¢in gerekli olan reaktif ve ekimanlarin uygun sekilde
hazirlanmasi ve saklanmasi i¢in 6zel bir alan olmalidir.



Genel ya da lokal anestezi gerektirecek prosediirler ruhsatli, uygun 6zelliklere sahip anestezist
tarafindan gergeklestirilmelidir.

Merkezi venoz kateterleri, prosediirii uygulama konusunda yeterli bilgiye ve ruhsata sahip bir
doktor tarafindan yerlestirilmelidirler.

Damar yolu agma konusunda yeterlilik belgelenmelidir.

Hematopoietik biiylime faktorii uygulamasi, bu ajanlari alan kisilerin idare edilmesi
konusunda deneyimli bir doktorun gozetimi altinda olmalidir.

Hematopoietik Projenitor Hiicre ve Terapotik Hiicre isleme Standartlar

Laboratuvar Ozellikleri

1 Hematooietik projenitor hiicrelerin islenmesinden sorumlu olan tesis, amaglanan
prosediirler i¢in yeterli yer ve tasarima sahip olmalidir.



2 Yanlis etiketlemeyi ve/veya {iriiniin bozulmasini dnlemek i¢in, tesis operasyonu
her operasyon i¢in yeterli biiyiikliikte belirlenmis alanlara boliinmelidir.

3 Tesis; calisanlarin, hastalarin, dondrlerin ve ziyaretgilerin saglik ve giivenligi
konusunda riski minimize edecek sekilde ¢alismalidir.

3.10  Tesisin, is kazalar ve atiklara karsilik enfeksiyon kontrolii, biyogiivenlik,
kimyasal ve radyolojik giivenlik, acil durum yaniti i¢in yazili yontem ve
prosediirleri olmalidir.

31.1 Bulasici hastaliklara ya da kimyasal, biyolojik ve radyolojik tehlikelere maruz
kalinmas1 durumunda yapilmasi gerekenler i¢in talimatlar glivenlik kilavuzunda
yer almalidir.

3.2 Tibbi atiklarin dekontaminasyonu ya da imha etme teknikleri tanimlanmalidir.
Insan dokusu, uygulanabilir ulusal ve/veya Avrupa Birligi yonetmelik ve
direktiflerine uygun olarak, tesis personeline ya da ¢evreye gelebilecek herhangi
bir zarar1 en aza indirecek sekilde imha edilmelidir.

3.3 Isyerinde yeme, igme, sigara igme gibi faaliyetlere, kozmetiklerin
uygulanmasina, kontakt lenslerin takilmasina veya ¢ikarilmasina izin
verilmemelidir.

3.4 Insan doku érnekleri tutulurken eldiven takilmali ve koruyucu giysiler
giyilmelidir. Bu tiir koruyucu giysiler ¢alisma alaninin disinda giyilmemelidir.

4 Tesiste gergeklestirilen prosediirler i¢in yeterli ekipman saglanmalidir.

5 Tesis, Standart Calisma Prosediirlerinde belirtildigi gibi temiz ve diizenli bir
sekilde muhafaza edilmelidir.

6 Tesis, yetkili olmayan personelin kabul edilmesine olanak vermeyecek sekilde
giivenli olmalidir.

Personel Ozellikleri

1 Hiicre isleme tesisinde gerceklestirilen aktivitelerin kapsamina uygun lisansiistii
egitim ya da mezuniyet sonrasi deneyime sahip, ilgili bilim dalinda medikal
egitim ya da doktora egitimi almis kisi olarak bir Laboratuar Direktorii
bulundurulmalidir. Laboratuar Direktorii, bu Standartlarla uyumlu olmasi dabhil,
isleme tesisinin tiim prosediir ve yonetim islemlerinden sorumludur. Laboratuar
Direktorii, hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu alaniyla
ilgili egitimsel aktivitelere diizenli olarak katilmalidir. Laboratuar Direktorii,



uygun niteliklere sahipse Laboratuar Medikal Direktorii olarak da hizmet
verebilir.

2 Medikal Direktor, hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu
alaninda lisansiistii egitim almig, uygun ruhsata sahip doktordur. Bu kisi, isleme
prosediirlerinin tibbi konularindan dogrudan sorumludur. Medikal Direktér,
hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu alaniyla ilgili
egitimsel aktivitelere diizenli olarak katilmalidir. Medikal Direktor, uygun
niteliklere sahipse Laboratuar Direktorii olarak da hizmet verebilir.

3 Bu Standartlarla ve/veya tesisin performansiyla uyumlulugun izlemesi i¢in
kullanilmasi amaglanan tiim prosediirleri gdozden gegirecek, gerekirse
degistirecek ve onaylayacak sistemleri olusturmak ve korumak i¢in Laboratuar
Direktdrii tarafindan belirlenmis bir Laboratuar Kalite Yonetim Siipervizorii
bulundurulmalidir. Laboratuar Kalite Yonetim Siipervizorii, hematopoietik
hiicrelerin islenmesi, transplantasyonu ve kalite yonetimi ile ilgili egitimsel
aktivitelere diizenli olarak katilmalidir.

4 Hiicre Islem Laboratuar’nin, tiim ¢alismalarin performansi igin egitimlerinin,
siiregelen egitimlerinin ve siiregelen uzmanliklarinin belgelenmesi gereken
yeterli bir ekibi olmalidir.

Hematopoietik Projenitor Hiicre ve Terapotik Hiicre isleme Standartlari

Laboratuvar Ozellikleri

1 Hematooietik projenitor hiicrelerin islenmesinden sorumlu olan tesis, amaglanan
prosediirler i¢in yeterli yer ve tasarima sahip olmalidir.
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Yanlis etiketlemeyi ve/veya {iriiniin bozulmasini dnlemek i¢in, tesis operasyonu
her operasyon i¢in yeterli biiyiikliikte belirlenmis alanlara boliinmelidir.

Tesis; caliganlarin, hastalarin, dondrlerin ve ziyaretcilerin saglik ve giivenligi
konusunda riski minimize edecek sekilde ¢alismalidir.

Tesisin, is kazalar1 ve atiklara karsilik enfeksiyon kontrolii, biyogiivenlik,
kimyasal ve radyolojik giivenlik, acil durum yanit1 i¢in yazili yontem ve
prosediirleri olmalidir.

Bulasici hastaliklara ya da kimyasal, biyolojik ve radyolojik tehlikelere maruz
kalinmas1 durumunda yapilmasi gerekenler i¢in talimatlar glivenlik kilavuzunda
yer almalidir.

Tibbi atiklarin dekontaminasyonu ya da imha etme teknikleri tanimlanmalidir.
Insan dokusu, uygulanabilir ulusal ve/veya Avrupa Birligi yonetmelik ve
direktiflerine uygun olarak, tesis personeline ya da ¢evreye gelebilecek herhangi
bir zarar1 en aza indirecek sekilde imha edilmelidir.

Isyerinde yeme, icme, sigara igme gibi faaliyetlere, kozmetiklerin
uygulanmasina, kontakt lenslerin takilmasina veya ¢ikarilmasina izin

verilmemelidir.

Insan doku drnekleri tutulurken eldiven takilmali ve koruyucu giysiler
giyilmelidir. Bu tiir koruyucu giysiler ¢alisma alaninin disinda giyilmemelidir.

Tesiste gergeklestirilen prosediirler i¢in yeterli ekipman saglanmalidir.

Tesis, Standart Calisma Prosediirlerinde belirtildigi gibi temiz ve diizenli bir
sekilde muhafaza edilmelidir.

Tesis, yetkili olmayan personelin kabul edilmesine olanak vermeyecek sekilde
giivenli olmalidir.



Personel Ozellikleri

1

Hiicre isleme tesisinde gerceklestirilen aktivitelerin kapsamina uygun lisansiistii
egitim ya da mezuniyet sonrasi deneyime sahip, ilgili bilim dalinda medikal
egitim ya da doktora egitimi almis kisi olarak bir Laboratuar Direktorii
bulundurulmalidir. Laboratuar Direktorii, bu Standartlarla uyumlu olmasi dahil,
isleme tesisinin tlim prosediir ve yonetim islemlerinden sorumludur. Laboratuar
Direktorii, hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu alaniyla
ilgili egitimsel aktivitelere diizenli olarak katilmalidir. Laboratuar Direktor,
uygun niteliklere sahipse Laboratuar Medikal Direktorii olarak da hizmet
verebilir.

Medikal Direktdr, hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu
alaninda lisanstistii egitim almig, uygun ruhsata sahip doktordur. Bu kisi, isleme
prosediirlerinin tibbi konularindan dogrudan sorumludur. Medikal Direktor,
hematopoietik hiicrelerin islenmesi ve/veya transplantasyonu alaniyla ilgili
egitimsel aktivitelere diizenli olarak katilmalidir. Medikal Direktdr, uygun
niteliklere sahipse Laboratuar Direktorii olarak da hizmet verebilir.

Bu Standartlarla ve/veya tesisin performansiyla uyumlulugun izlemesi i¢in
kullanilmasi amaglanan tiim prosediirleri gdzden gegcirecek, gerekirse
degistirecek ve onaylayacak sistemleri olusturmak ve korumak i¢in Laboratuar
Direktorii tarafindan belirlenmis bir Laboratuar Kalite Yonetim Siipervizorii
bulundurulmalidir. Laboratuar Kalite Yonetim Siipervizorii, hematopoietik
hiicrelerin islenmesi, transplantasyonu ve kalite yonetimi ile ilgili egitimsel
aktivitelere diizenli olarak katilmalidir.

Hiicre Islem Laboratuar’nin, tiim ¢alismalarin performansi igin egitimlerinin,
siiregelen egitimlerinin ve siiregelen uzmanliklarinin belgelenmesi gereken
yeterli bir ekibi olmalidir.



