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Syfte och omfattning

Syftet med denna rutin (SOP) ar att sakerstalla att lakemedelshanteringen i kliniska
studier som genomfdrs inom Akademiska sjukhuset féljer befintliga lokala rutiner och
regulatoriska krav.

Rutinen styr hantering och forvaring av lakemedel inom samtliga kliniska
lakemedelsprévningar som genomfors inom Akademiska sjukhuset.

Dokumentet ar en del i Akademiska sjukhusets rutiner fér genomférande av klinisk
forskning, A 01 Klinisk forskning, rutin vid Akademiska sjukhuset, Region Uppsala.se

(pdf).
Bakgrund

Lakemedel for klinisk prévning, sa kallade provningslakemedel, hanteras enligt

instruktion fran sponsorttillverkare avseende exempelvis klimatkontroll och
mottagningskontroll.

Mottagande och hantering av prévningslakemedel ska regleras i ett apoteksavtal
med av Regionen godkand aktor att distribuera prévningslakemedel. Nar Region
Uppsala ar sponsor ansvarar huvudprovare for att sakerstélla att ett apoteksavtal
upprattas. Vid féretagssponsrad studie ansvarar sponsor for att uppratta
apoteksavtal.

Lakemedel for klinisk provning ska vara markt och férvaras separat fran vriga
lakemedel i ett utrymme som bara ar tillgangligt for behoriga. Sparbarhet av
lakemedlet ska dessutom sakerstéllas.

Ref. LVFES2011:19 om man ansokt enligt EU-direktivet 2001/20/EG eller tillagg
HSLF-FS 2021:109 till nya EU-férordningen 536/2014 (CTR).

Definitioner och forkortningar

AFS Arbetsmiljoverkets forfattningssamling.

GCP (ICH GCP) Internationellt 6verenskomna riktlinjer for
Good Clinical Practice/ "god klinisk sed”,
utarbetade och publicerade av International
Council on Harmonisation (ICH).

HSF-FS 2021:109 Kompletterande bestammelser till nya EU-
foérordningen 536/2014 om kliniska
provningar for humanlakemedel.
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LVFS Lakemedelsverkets forfattningssamling.

Provningslakemedel Aktivt lakemedel som provas eller anvands
som referens inom en klinisk
lakemedelsprévning.

SOP Standard Operating Procedures,
beskrivning, styrande dokument med
instruktioner som forsakrar att alla som
Inom organisationen utfor arbetet
konsekvent och pa ratt satt for att folja
forutbestamda specifikationer och
kvalitetsmal.

VO Verksamhetsomrade

Karantanlakemedel Isolering av lakemedel vid misstanke om
tex. temperaturavvikelse eller annan
handelse som kan ha paverkat lakemedlet.

Beredningsprotokoll Manual/protokoll fér beredning eller
iordningstallande av ett lakemedel. Kan
vara lokalt framstéallda eller erhallas fran
lakemedelsforetag vid lakemedelsprévning.

Lakemedelsregimer Lakemedelsregimer, med flodesscheman
och rekommendationer om dosreduktion, &r
ett hjalpmedel for vardpersonal vid
lakemedelsbehandling av olika sjukdomar.

Ordinationsblad/ordinationskort Ordination sker enligt sjukhusets och
avdelningens ordinarie rutiner. Ordinationer
gors ibland pa sa kallat ordinationsblad eller
ordinationskort.

Sjukhusapoteksfunktion

Allt lIakemedel som ska levereras till en vardavdelning/mottagning maste genomga en
farmaceutisk mottagningskontroll innan det levereras till vardavdelningen. Detta
inkluderar aven provningslakemedel.
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Region Uppsala driver sen februari 2019 sin lakemedelshantering i egen regi. Det
innebar att en anmalan om sjukhusapoteksfunktion har skickats till
Lakemedelsverket. Inom ramen for den anmalan har Lakemedel och farmaci,
Kliniska provningar, ratt att distribuera prévningslakemedel till Akademiska sjukhuset.
For att underlatta hanteringen av provningslakemedel har Apoteket AB, Tamro AB,
ApoEx och Vecura skrivits in sjukhusapoteksfunktionen och har darmed ratt att
skicka provningslakemedel direkt till vardenhet inom Akademiska sjukhuset. OBS att
Sponsor alltsa inte kan skicka lakemedel direkt till vardavdelningen/mottagningen
utan maste ga via nagon av dessa aktorer. Kontrollera vid behov vad som géaller med
Lakemedel och farmaci, Kliniska provningar (kp-general-lf@akademiska.se).

Rekvisition av provningslakemedel

Efter skriftlig delegering i studien kan provningslakemedel rekvireras/bestéllas av
forskningssjukskoterska eller lakare. Listan ska vara godkénd/signerad av ansvarig
provare. For provningslakemedel som lagerhdlls av Lakemedel och farmaci, Kliniska
prévningar (ing. C7) géaller foljande: Rekvisitionsblanketten ska helst skickas till
Kliniska provningar 24 timmar innan onskad leverans. Om rekvisitionsblanketten
kommer mindre an tre timmar innan 6nskad leverans utgar en extra kostnad.

Infusionslakemedel i en klinisk proévning som kraver beredning hanteras via centrala
berednings enheten (CBE) for iordningsstallande och levereras genom
overrackningsskap i anslutning till beredningslokalerna (ingang 100:2). Mot extra
kostnad kan de transporteras fran CBE till avdelningen infor infusionen.

Mottagningskontroll av provnings-
lakemedel

Vid leverans av prévningslakemedel till vardavdelning/mottagning fran sjukhusapotek
kontrolleras féljande:

e Att leverans dverensstammer med foljesedel/apoteksrekvisition, dvs att ratt
|lakemedel &r levererat for ratt studie. Om IVRS nummer tilldelats kontrolleras
aven detta.

e Att ratt mangd lakemedel levererats

e Att lakemedlet levererats enligt sponsors temperaturanvisningar. Eventuell
templogg avlases och aterrapporteras enligt medféljande instruktion.

e Att lakemedlet &r utan synliga fel och brister.

Nar ovanstaende kontroll ar genomford signeras foljesedel/apoteksrekvisition och i
det fall sa efterfragas aterrapporteras till avsandande enhet. Kopia sparas aven i
provarparmen.

Om protokollsspecifik hantering finns for prévningslakemedlet i den enskilda kliniska
studien s& ska hansyn tagas till denna. Vid behov kan en checklista upprattas for
denna kontroll.
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Administrering och utlamning av
provningslakemedel

Da provningslakemedel administreras eller utlamnas till en forskningsperson sa ska
detta ske enligt Lakemedelshantering - Overgripande rutin fér Region Uppsala.
Provningslakemedel med potentiellt toxisk effekt ska hanteras enligt
Lakemedelshantering - Lakemedel med toxisk effekt vid hantering. Om det &r
nodvandigt att provningslakemedel administreras pa annan vardenhet sa kan det
vara lampligt att en forskningssjukskoéterska foljer med forskningspersonen under
behandlingen.

Lakemedel som kraver iordningstéllande dubbelkontrolleras enligt beskrivning nedan.

Administreringen/utlamningen av provningslakemedlet dokumenteras sedan
skriftligen i journal enligt ordinarie rutin, och pa studiens lakemedelslogg eller
motsvarande.

Om administrering av lakemedlet regleras i studieprotokollet i den enskilda kliniska
studien sa ska hansyn aven tagas till detta.

Kontroll infor administration/utlamnande till

forskningsperson

Kontrollen av lakemedel infér administrering till forskningsperson varierar for olika
typer av beredningar. Kontrollen dokumenteras genom att forskningsskoterskan
signerar pa ordinationsblad alternativt ordinationskort, eller motsvarande, och enligt
avdelningens rutiner. Foljande ska kontrolleras infor administration till
forskningsperson:

Tabletter/kapslar lordningstallande av Beredning pa och
vialer for uthamtning fran CBE
injektion/infusion

- Utseende pa vatska Utseende pa vatska

Forvaring Foérvaring Forvaring

Hallbarhet Hallbarhet Hallbarhet

Forskningspersonens Forskningspersonens Forskningspersonens

identitet identitet identitet

Lakemedelsnamn eller Lakemedelsnamn eller Lakemedelsnamn eller

aktiv substans aktiv substans aktiv substans
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Lakemedelsform

Lakemedelsform

Lakemedlets styrka

Lakemedlets styrka

Lakemedlets styrka

Administreringstillfallen

Administreringstillfallen

Administreringssatt

Administreringssatt

Dosering gentemot
ordination

Dosering gentemot
ordination

Dosering gentemot
ordination

Kontrollera att produkten
ar markt for klinisk
prévning

Kontrollera att produkten
ar markt for klinisk
prévning

Kontrollera att produkten
ar markt for klinisk
prévning

Kontroll gentemot ev - -
IWRS-dokument —
burknummer.

lordningstallande
Nar forskningssjukskoterska iordningstéller vialer for injektion/infusion ska det ske
utifran ett beredningsprotokoll som specificerar aven till exempel val av pump och
filteraggregat och sa vidare.

Vid berakning och beredning av dos ska dubbelkontroll av antal vialer ske och denna
dubbelkontroll dokumenteras sedan genom att bada sjuksk&terskorna signerar
studiens beredningsprotokoll.

For fordjupad information kring administrering av lakemedel inom Region Uppsala
hanvisas till Lakemedelshantering - Overgripande rutin fér Region Uppsala, Region
Uppsala.se (pdf).

Om ny personal tillkommer i studien sa ska delegering och traning enligt respektive
studies krav genomforas och dokumenteras innan studierelaterat arbete paborjas.

Dokumentation av administration/utlamnande av

provningslakemedel

Varje administration eller uttamnande av prévningslakemedel ska dokumenteras
patientspecifikt pa till exempel en lakemedelslog (Engelsk version), IWRS-utskrift etc.
D& det kravs full sparbarhet av provningslakemedel sa ska denna information om
mojligt inkludera batchnummer och annan information som behovs for att spara
lakemedlet, datum for utthmnande eller administration, retur och aven destruktion.

For avblindning av patient, se US 08 Kodbrytning, Region Uppsala.se (pdf).
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Forvaring av lakemedel

Allt prévningslakemedel som forvaras pa vardavdelning/mottagning ska vara tydligt
uppmarkt med studienummer/namn och forvaras pa for studien avsedd och markt
plats. Utrymmet dar lakemedlet férvaras ska vara last och tillgangligt endast for
personal som hanterar lakemedel pa vardavdelningen.

Notera att det aven ar mojligt att forvara av provningslakemedel pa apoteket, om sa
avtalats.

Temperaturdovervakning

Prévningslakemedel ska som regel forvaras under temperaturévervakning.
Overvakningsfrekvens anpassas efter kraven for det enskilda provningslakemediet.
Temperaturévervakningen dokumenteras pa en temperaturlog, alternativt elektroniskt
om automatiserat dvervakningssystem finns. Temperaturlistor ska finnas tillgangliga
vid monitorering av studien.

Matinstrumenten for temperaturmatning ska vara kalibrerade och kontrolleras
regelbundet. P4 Akademiska sjukhuset sker detta i allmanhet via Medicinskteknisk
avdelning. Vissa lakemedelsrum &r dock centralt reglerade och den enskilda
enhetens temperaturévervakning bor beskrivas i en lokal SOP.

Se aven: Kalibrering av matinstrument - MT-instruktion, Region Uppsala.se (pdf),
Temperaturméatare, kalibrering av — MT-instruktion, Region Uppsala.se (pdf).

Avvikelser gallande forvaring av lakemedel

Om en temperaturavvikelse i forvaringen av provningslakemedel intraffar sa ska
denna rapporteras utan dréjsmal till sponsor eller dess representant. Berorda
lakemedel satts i karantéan till dess att sponsor skriftligen bekraftat att
studieprodukten kan administreras till forskningsperson.

Avvikelsen ska aven rapporteras som en avvikelse enligt eventuella studiespecifika
rutiner.

Karantanforvaring av lakemedel

Prévningslakemedel som satts i karantén ska markas med klisterlapp med texten
"Karantan” och flyttas tillfalligt till separat forvaring (exempelvis hylla), till dess att
sponsor bekréftat att lakemedlet kan anvandas, alternativt destrueras/returneras.

Hantering av cytostatika och andra
risklakemedel
Lakemedel med potentiellt bestaende toxisk effekt

Forskningssjukskoterska ska vara val foértrogen med de regelverk som omfattar
cytostatika och andra risklakemedel, om sadana hanteras inom ramen for klinisk
provning. Sarskild hansyn ska ocksa tas till gravid personal och personal i fertil alder.
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Skyddsklader ska anvandas vid hantering, iordningstallande och administrering av
lakemedel som kan fororsaka bestaende skada eller ge upphov till allergier. Vid
beredning och lakemedelskontroll sa bor arbetet ske i sakerhetsbank. Anvand
skyddshandskar och skyddsklader vid beredning och administrering av virus,
cytostatika eller antikroppar. Da risk for damm eller aerosoler féreligger bor
munskydd anvandas. Vid spill, se Cytostatika spill, stank och avfall, extravasering
samt riskanalys, Region Uppsala.se (pdf).

For manga lakemedel som hanteras i kliniska provningar finns det begransad
erfarenhet av risker. Detta galler séarskilt i tidiga faser. Det kan darfoér vara lampligt att
vidtaga sakerhetsatgarder i klass med riktlinjer for cytostatika och andra lakemedel
med bestdende cytotoxisk effekt, for dessa prévningslakemedel.

For mer information om hantering av risklakemedel hanvisas till
Lakemedelshantering - Lakemedel med toxisk effekt vid hantering, Region
Uppsala.se (pdf).

Hantering av vidbehovsmedicinering

Forskningssjukskoterska inom Akademiska sjukhuset har i allmanhet ratt att
administrera viss vidbehovsmedicinering. Information om vidbehovsmedicinering
finns i respektive vardenhets dokument "Generella direktiv’. Protokollsspecifika
instruktioner fér vidbehovsmedicinering ska beaktas.

Lakemedelshantering | journal

Prévningslakemedel bor om mojligt hanteras i lakemedelsmodulen i Cosmic,
MetaVision och Orbit samt enligt lokala rutiner for Akademiska sjukhuset.

Se Lakemedelshantering vid enheter som har IT-systemen Cosmic, MetaVision och
Orbit, Region Uppsala.se (pdf).

Premedicineringar och alla andra lakemedel inklusive infusioner som ges till en
forskningsperson ska ordineras och dokumenteras i aktuellt journalsystem.

Cytostatika och antikroppar ordineras och hanteras vanligen i Cytodos eller Elas.

Ordination pa papper sa kallade "lakemedelsregimer” kan tas fram separat for varje
enskild lakemedelsprovning av huvudprovare och forskningssjukskoéterska. Detta ar
dock inget krav. Lakemedelsregimerna kan behdva kontrolleras av
lakemedelsansvarig sjukskoéterska innan det slutligen godkanns fér anvandning och
signeras av huvudprévaren for studien. Regimerna skannas direkt efter given kur in i
multimediaarkivet i Cosmic (eller annat system om applicerbart).

For ytterligare information refereras till Standardrutiner for [akemedelshantering i
Cosmic, Region Uppsala.se (pdf).
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Stadning av lakemedelsforrad och -kylar,
frysrum och akutvagnar

Rutiner for stadning av lakemedelsforrad och -kylar, ev. frysrum och akutvagnar styrs
av Lakemedelshantering - Overgripande rutin fér Region Uppsala (DocPlusSTYR-
26235) samt anpassas lokalt.

Retur/destruktion av prévningslakemedel

Returlakemedel férvaras markta per studie i lasta skap/utrymmen med access som
begransas till endast relevant personal. S& snart som méjligt ska lakemedel
returneras till sponsor, alternativt skickas for destruktion eller destrueras lokalt om s&
avtalats med sponsor.

Innan retur/destruktion av provningslakemedel ska skriftlig godk&nnande for detta
finnas fran sponsor.

Lakemedel som ska destrueras lokalt kan skickas till sjukhusapoteket fér
kontrollbranning. Om dokumentation av destruktionen inte krédvs och om sponsor
tillater sa kan provningslakemedlet aven destrueras enligt instruktioner for
lakemedelsavfall i Avfallshandbok for Akademiska sjukhuset, Region Uppsala.se

(pdf).

Vid retur/destruktion dokumenteras alltid vilka lakemedel som returneras eller
destrueras pa studiespecifika blanketter. Forskningssjukskoterskan som ansvarar for
stangningen, monitorn, samt ev. apoteket (om destruktionen sker dar) verifierar
sedan att informationen stammer genom att signera blanketten.

Roller och ansvar

Verksamhetschef ansvarar for att faststalla andamalsenliga rutiner och att pa ett
tydligt satt férdela ansvaret for lakemedelshanteringen inom aktuellt
verksamhetsomrade (VO) pa AS. Ansvarsforhallanden for verksamhetschef,
avdelningschef och lakemedelsansvariga inom Region Uppsala beskrivs detaljerat i
Lakemedelshantering - Overgripande rutin fér Region Uppsala, Region Uppsala.se

(pdi).

Huvudproévare ansvarar for lakemedelshanteringen i klinisk prévning enligt
beskrivning i denna SOP. Delar av dessa arbetsuppgifter delegeras vanligen
skriftligen till forskningssjukskoéterska.
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