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CAR-T terapie vyuziva a posouva schopnosti lidského imunitniho systému napadat nadorové bunky. Lze ji v Ceské republice
v soucasné dobé podavat pouze ve specializovanych Iécebnych centrech, ktera musi byt schopna zajistit odbér T lymfocyt(,
jejich odeslani k vyrobé pfipravku, nasledné podani CAR-T pfipravki a také rozpoznani, monitorovani a zvladani pfipadnych
nezadoucich ucinkd Iécby (1). Cilem tohoto sdéleni je zd(iraznit roli nemocni¢nich farmaceut(, ktefi jsou klicovi pro spravné
zachézeni s témito vysoce specializovanymi pfipravky. Vzhledem k ndro¢nosti manipulace a vysoké cené téchto pfipravki je
nutné mit veskeré kroky standardizované a zdokumentované. Nemocni¢ni farmaceuti jsou v nemocnicich garanty sprdvného
zachdazeni se viemi lé¢ivymi pfipravky a hraji dalezitou roli v managementu CAR-T terapii. Aktivné se podili nejen na zajisténi
CAR-T pripravku pro zdravotnicka zafizeni, ale i na feSeni nesrovnalosti a zavad spojenych s jejich aplikaci. Péce o pacienty je
komplexni a je zaloZzena na multioborové spolupraci zdravotnikd, ve které maji své misto i nemocnicni farmaceuti.

Kli¢cova slova: CAR-T terapie, nemocnicni farmaceut, medika¢ni management.

CAR-T therapy - the role of the pharmacist

CAR-T therapy uses and advances the ability of the human immune system to attack tumor cells. It can currently only be
administered in specialized treatment centers in the Czech Republic, which must be able to ensure the collection of T lym-
phocytes, their sending for preparation, the subsequent administration of CAR-T preparations, as well as the recognition,
monitoring and management of possible adverse effects of the treatment (1). The aim of this article is to highlight the role
of hospital pharmacists, who are key to the correct handling of these highly specialized preparations. Due to the difficulty of
handling and the high price of these preparations, it is necessary to have all steps standardized and documented. Hospital
pharmacists are guarantors of the correct handling of all medicinal products in hospitals and play an important role in the
management of CAR-T therapies. They actively participates not only in providing CAR-T preparations for medical facilities,
but also in solving irregularities and defects connected with their application. Patient care is complex and is based on the
multidisciplinary cooperation of health professionals, in which hospital pharmacists also have their place.

Key words: CAR-T therapy, hospital pharmacist, medication management.

Uvod

CAR-Tterapie je v Ceské republice je k datu publikace ¢lanku k dis-
pozici pacientlim jiz sestym rokem. Je aplikovana v minimalné sedmi
certifikovanych Iéc¢ebnych centrech (déle jen centra) (1, 2). Pouziva se
zatim pouze v terapii hematoonkologickych onemocnént.

Pro kompletnf zajisténi bezpecného pouzivani CAR-T terapie je
nezbytna spoluprace mezi rlznymi zdravotnickymi pracovniky. Cilem
¢lanku je predstavit CAR-T terapii jako inovativni a komplexnf lé¢ebnou
metodu, kterd vyZaduje specializovany pfistup a Uzkou spolupraci rliz-

nych zdravotnickych odbornikd, pficemz zvldstni dliraz je kladen na roli

nemocni¢niho farmaceuta v celkovém procesu zajisténi a managementu

této terapie (1, 3).

Co je to CAR-T terapie?

CAR-T terapie je zaloZena na izolaci pacientovych T-lymfocytd, jejich
in vitro modifikaci a kultivaci a ndsledném vraceni zpét do organismu
pacienta.

Chiméricky antigennfreceptor (CAR) je geneticky upraveny receptor
vytvoreny in vitro, ktery rozpozna specificky protein na povrchu naddo-

rové bunky. ,Chimeric” znamen4, Ze receptor je slozen z rliznych ¢astf,
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které nejsou béZné spojeny v pfirodé. Kombinuje dvé funkce: navazat se
na specificky protein (antigen) na povrchu nddorové bunky a soucasné
aktivovat T-bunku (lymfocyt), na které je umistén.

Autologni T lymfocyty pacienta, do kterych byla vnesena geneticka in-
formace kédujici sekvenci pro expresi CAR, jsou cilené naprogramovény proti

specifickym antigentm vyskytujicim se (nejen) na povrchu malignich bunék @4).

Pravni vymezeni CAR-T terapie

Pripravky CAR-T terapie patfi do skupiny tzv. [é¢ivych piipravkd pro
moderni terapii (dale LPMT), jejichZ pouZitf a vyznam neustale roste.

Zakon ¢. 378/2007 Sb., o lé¢ivech a 0 zméndch nékterych souvise-
jicich zékon (zékon o écivech) definuje LPMT jako |écivé pripravky (5)
v souladu s Nafizenim Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1394/2007
ze dne 13. listopadu 2007 o lécivych pfipravcich pro moderni terapii.
V souladu s nafizenim o LPMT Vybor pro modernf terapie vydavé védec-
k& doporucent, jimiZ se stanovi, zda pfislusny pfipravek splfiuje definici

LPMT v Evropské Unii. Pfipravky jsou registrovany centrélni procedurou.

Postaveni CAR-T terapie v Ceské republice

Piipravky jsou v soucasné dobé v Ceské republice poskytovany
pouze pfi Ustavni péci (tj. za hospitalizace) a jen ve schvalenych indi-
kacich. Pro kazdého pacienta je nutno zadat revizniho Iékafe pfislusné
zdravotni pojistovny o schvaleni Uhrady dle § 16 zékona ¢. 48/1997
Sb. o vefejném zdravotnim pojisténi ve znéni pozdéjsich predpist (1).
Jedna se o terapii, kterd je velmi finan¢né naro¢na (pfiblizné 10 mil. K¢).

Navic musf centra splfovat podminky akreditace JASIE (The Joint
Accreditation Committee ISCT — Europe&EBMT). DrZitelé registraci jsou
povinni pfedloZit a plnit i poregistracnf farmakovigilan¢nf plany a za-
vést a kontrolovat dodrzovani edukacnich program pro zdravotnické
pracovniky a pacienty (1, 2, 6).

Pied vlastni vyrobou reguluje CAR-T problematiku v Ceské republice
zakon ¢. 136/2017 Sb., o zajisténi jakosti a bezpecnosti lidskych tkanf
a bunék urcenych k pouziti u ¢lovéka a o zméné souvisejicich zakon(
(zakon o lidskych tkanich a burikdch) (7). Vlastnivyrobu a aplikaci CAR-T
terapie pak fesi zékon o Iéc¢ivech v ndvaznosti na evropsky legislativni

ramec.

Pouziti CAR-T a role farmaceuta

Nemocni¢ni farmaceuti se podili na zajisténi bezpecného a efektiv-
niho uZivani vsech lécivych pfipravkd v nemocnicich. Aktivné ucastni
i medikacniho managementu CAR-T terapie. V rédmci multioborového
tymu spolupracuji na vhodnosti, efektivité a bezpec¢nosti farmakotera-
pie.V komplexu fady kritickych procest pfispivaji k ic¢inné a bezpe¢né
lé¢hé pacientt (8).

Evropskd asociace nemocnicnich farmaceutd (EAHP) vydala jiZ v roce
2014 tzv. Statementy EAHP, kde jsou specifikovdny role a povinnosti nemoc-
ni¢nich farmaceutt v oblasti fizeni a zachdzeni's LPMT. Upozorriuje na jejich
vzdéldni (9). Podporu odpovédnosti nemocnic¢nich farmaceutd vyjadruje
EAHP i ve svém stanovisku (3).

V rdmci multidisciplinarniho tymu se nemocni¢ni farmaceut podili
zejména na logistice (v¢etné fizeni procest a objednavek), uzavirani

smluv s dodavatelem CAR-T terapie, pfipravé a kone¢né Upravé CAR-T
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pted aplikaci, kontrole kvality, zajisténi dalsi nutné medikace, farma-
kovigilanci a klinickém sledovani. Nemocnicni farmaceuti se mohou

Ucastnit jednanf o uhradach (9).

Uzavieni smlouvy mezi poskytovatelem zdravotni péce
a drzitelem registrace CAR-T terapie

Smluvné je nutno osetfit dodavky aferetického materidlu do vy-
robniho centra drzitele rozhodnuti o registraci (déle jen drzitel) a na-
sledné dodavky CAR-T terapie do centra. Smlouva je uzavirdna mezi
poskytovatelem zdravotnf péce a drZitelem. Je nutno jasné definovat
pravomoci jednotlivych zdc¢astnénych stran smlouvy a dale podminky
a pozadavky, za kterych je CAR-T terapie realizovana.

Vzhledem k vysoké cené (a poZzadavklim na vyrobu, transport
a aplikaci terapie je nutno smluvné osetfit i pfipad, kdy dojde k tzv.
odpusténi platby, pokud nedojde k podani CAR-T pfipravku pacientovi.
Ve smlouveé je doporuceno fesit i proces pojisténi a odskodnéni centra.
Zpravidla je obsahem smlouvy i pravo na dusevni vlastnictvi ziskanych
poznatkl v prabéhu lécby. Ve smlouvé je fesen zpUsob certifikace,
resp. akreditace centra, v¢etné skolenf vsech pracovnikd, ktefi budou
s piipravkem zachéazet.

Prilohou smlouvy je dohoda o zajisténf kvality, kterd jasné vymezuje
povinnosti drzitele a zdravotnikd centra, véetné farmaceutd. Zpravidla
se jedna o chronologicky vyjmenované Ukony s jasné vymezenou
odpovédnosti jednotlivych pracovnikd obou stran (Tab. 1). Dalsi pfilo-
hou smlouvy byva jiz vyse zminovana dohoda o zruseni objednavky
pripravku, ndhrada za pouzity pripravek a podminky vraceni platby
poskytovateli zdravotnické péce. Ve smlouve byva fesen i vzor souhlasu
pro pacienta, ktery informuje pacienta o pffinosu a mozném riziku [é¢by.
S informacemi sezndmi pacienta lékar centra a pacient ho podepisuje
jiz pred odbérem vlastnich T-lymfocytd.

PYi uzavieni smlouvy byva nemocnicnilékdrna vyzvana, aby ucinila
v ramci medika¢niho managementu kontrolu procest a odpoveédnostf
za procesy a Ukony a aby se vyjadfila k organiza¢nimu a ¢asovému
managementu zasilek CAR-T terapie. Lékdrna je odpovédna za zajisténf

doprovodné medikace tak, jak je uvedeno ve smlouveé.

Proskoleni tymu pfed prvnim podéanim CAR-T
pripravku pacientovi

Kvalifikovand osoba z oddélenijisténf kvality drzitele zajistuje proskoleni
celého tymu zdravotnik( v centru, kde bude CAR-T terapie aplikovana. Pro
overeni proskoleni probiha zpravidla v centru tzv. dry run day, tzn. zkouska
nanecisto. Kvalifikovana osoba sleduje cely pribéh zkousky. Dochazi k ové-
fovéanfjednotlivych krok{ procest od odbéru biologického materidlu az po
monitorovani pacienta po podani CAR-T. Ovefuje se i piistup farmaceutd
do elektronickych systéma drzitele, ktery navic umozriuje sledovani CAR-T
i béhem transportu. Farmaceuti musi byt pfipraveni pfipravek objednat,
pfijmout, uchovévat a vydat k podani pacientovi.

Jsou vytipovany i rizikové body jednotlivych postupd a nasledné
jsou uzpUsobeny tak, aby se v ,ostrém” provozu minimalizovalo jakékoli
riziko. Jednotlivé kroky nakladdanis CAR-T, resp. cely medika¢ni manage-
ment, farmaceut popise do standardniho opera¢niho postupu (SOP)
ke kazdému produktu.
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Objednavani CAR-T pfipravku

Drzitelé maiji zfizené elektronické webové rozhrani, ve kterém se
eviduji objednévky s jedine¢nym identifikdtorem. Pfistup do rozhrani
ma poveéfeny Iékaf a nemocni¢ni farmaceut centra.

Objednéni pripravku do centra se realizuje na zakladé indikace
pacienta k 1é¢bé, tj. dojde k zadani indikace Ié¢by a informaci o pacien-
tovi do elektronického systému drZitele. Pacientovi je pak generovano
jedinec¢né cislo. Lékar na objednavkovy formular/zadanku predepise
pripravek s identifikdtorem pacienta a zasle jej do Iékarny. Farmaceut
potvrzuje objednavku v elektronickém systému. Jednd se vlastné o ob-
jednavku na vyrobu CAR-T. Objednévka je ulozena jak v dokumentaci

pacienta, tak v nemocni¢nf [ékarné.

Transport CAR-T pfipravku do centra

Preprava pfipravku je zajistovéana smluvnim prepravcem. Za pre-
pravu a dodrZeni prepravnich podminek, hlavné teplotniho fetézce,
odpovida vyrobce, resp. drzitel. Jak odebrané T-lymfocyty, které jsou
odeslany k vyrobé, tak i vysledny pfipravek nesmi byt pfi pfechodu
hranic mezi zemémi kontrolovan pomoci rentgenového zafeni, protoze
by tim doslo k znehodnocent.

Preprava samotnych CAR-T pfipravkl probiha ve specidlnim kontej-
neru, v Dewarové nddobé. Vnejsi obal je naplnény kapalnym dusikem,
vypary kapalného dusiku obklopuji pfipravek a udrzuji ho v mrazu
a suchu. CAR-T pfipravky se uchovavaji hluboce zmrazené, pfi teplotach
pod -120°C. Skladovaci teplota je ur¢ena dokumentaci drzitele. Teplotn{
monitorovaci zafizenti je obvykle s nddobou pevné spojeno a nelze ho
oddélit. Zafizeni béhem transportu komunikuje pfes webové rozhrani,
tak mUZe farmaceut kontrolovat teplotu uvniti pfepravni nddoby po
celou dobu transportu. Teplotni zdznamy jsou soucasti dokumentace

a jsou archivovany.

Prijem CAR-T ptipravku do skladovacich prostor centra

Pfijem provadi proskoleny farmaceut podle pfedem pfipraveného
formuldfe tak, aby neopomnél zadny dulezity bod prejimky. K nékterym
kroklm pffjmu provadi fotodokumentaci. Pripravky jsou uchovavany ve
vyclenéném hlubokomrazicim kontejneru za podminek definovanych
drzitelem.

Je kontrolovéno: neporusenost prepravniho obalu, shoda mezi
Udaji na prepravnim obalu a na dokumentaci doprovazejici pfipravek,
vcetné jedine¢ného identifika¢niho cisla pacienta. Déle se kontroluje
Prohldseni o shodé, kterym vyrobce doklada, Ze jeho vyroba spliuje
pozadavky smérnice EU a ¢eské legislativy. Soucasti pfijmu je i rozhod-
nuti o uvolnénf pripravku k pouziti, které posila kvalifikovana osoba
odpoveédnému farmaceutovi, pokud je zasilka doruc¢ena do zafizeni
v poradku a bez jakychkoliv odchylek. Toto rozhodnuti je soucastf
dokumentace pfipravku pro kazdého pacienta a je archivovéno.

Soucasti prijmu je i prijem pribalové informace pripravku pro paci-
enta a zdravotnicky persondl, ktery musi byt viem dorucen nejpozdéji
v den aplikace pripravku.

Proces pfijmu se ukoncuje vracenim prepravniho obalu drziteli a za-
slanim doklad( o prijmu (fotografickd dokumentace, formuldr k prijmu
zasilky, teplotni zdznamy z doby transportu) kvalifikované osobé drZitele.
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Uchovavani a vydej pfipravku

Pripravek je ulozen v hlubokomrazicim kontejneru, kde jsou cidla ke
kontinudlnimu monitorovani teploty napojena na centralni monitoring
zdravotnického zafizeni. Kazdy den musf byt teplota navic i fyzicky
zkontrolovana a zaznamenéna do pfislusného formulare. Kontejner je
oznacen tak, aby bylo jasné, Zze je v ném uchovéavan LPMT. Odpoveédnost
za uchovavaninese pracoviste, kde je pfipravek uchovavan. Proskoleny
farmaceut zpravidla odpovida za nastaveni procesu nakladani s pfi-
pravkem v souladu s pozadavky na uchovavani LPMT pfesné podle
pokynU drZitele.

Viydej pripravku se uskutecriuje na zakladé zadanky predepsané
povefenym lékafem centra. Na zddance je uvedeno identifikacni ¢islo
pacienta, planované datum a ¢as podani piipravku pacientovi. Farmaceut
opét zkontroluje jméno pacienta a jeho identifikacni ¢islo, mnozstvi a Sarzi
pfipravku, neporusenost obalu a vzhled pfipravku. Poté je pfipravek
pfipraven k pfenosu k 10zku pacienta poveéfenym pracovnikem.

Resenf odchylek, ke kterym muze dojit béhem skladovani a pii
manipulaci s pfipravkem dochézet, je v kompetenci povéreného far-
maceuta a kvalifikované osoby drzitele. Ostatni pracovnici jsou vyzvani

k souc¢innosti. Farmaceut vie dokumentuje.

Aplikace pfipravku pacientovi

Osettujici Iékar a dalsi zdravotnici pfipravi pacienta na podaniinfuze
CAR-T pripravku podle pokynU drZitele. Farmaceuti, resp. nemocnicn{
lékdrna, jsou zodpoveédni za zajisténi viech potiebnych Iéciv k bez-
pecnému podéani CAR_T pfipravku. Jedna se zejména o zajisténi léciv
potiebnych k feseni syndromu z uvolnéni cytokin( (hl. tocilizumab) (6).

PFipravu pffpravku rozmrazenim u ldZka pacienta provadf povefeny
pracovnik. Mlze to byt v kompetenci farmaceuta nebo jiného prosko-
leného pracovnika, ktery je timto Ukonem povéfen. Zpravidla je proces
nastaven tak, ze farmaceut je u rozmrazenf pfitomen vzdy pro pfipad, ze
by se béhem pripravy vyskytla neoc¢ekdvand zavada v jakosti pripravku
nebo jind mimoradna udalost.

Aplikace musf byt zaznamenana v dokumentaci pacienta s uvede-

nim presného ¢asu aplikace a osob, které pripravek aplikovaly.

Dokumentace procesu, feseni zavad v jakosti

Veskerd dokumentace spojena s objednanim, pfijmem, skladovanim
a vydejem pfipravku je uchovévana na uréeném misté ve zdravotnickém
zatizeni, zpravidla v [ékdrné. Farmaceut je plné kompetentni k vedenf
i kontrole dokumentace. Samotné aplikace pfipravku je v kompetenci
aplikujiciho pracovisté.

Farmaceut v centru nese plnou odpovédnost za feSeni zavad v ja-
kosti pripravku a neocekévanych mimoradnych udélosti, které mohou
negativné ovlivnit kvalitu pfipravku. Pfi feSeni zavad postupuje v soula-
du se zékonem o lécivech (5) a ve peclivé dokumentuje.

Likvidace pfipravku

Za nastaveni pravidel spravné likvidace nespotiebovaného pripravku
nebo baleni se zdvadou v jakosti mize byt odpoveédny farmaceut v sou-
ladu se zdkonem o odpadech (10) a s internimi pfedpisy zdravotnického
zatizeni, jehoz je centrum soucasti. Za likvidaci zdravotnického materidlu
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Tab. 1. Priklad rozdéleni odpovédnosti pri nakldddni's CAR-T pripravkem

Odpovédnost Ucast
Cinnosti Farmaceut | Farmaceut | Jiny zdravotnik | Jiny pracovnik
Smluvni ujednani
S drzielem rozhodnuti X X X
Se zdravotni pojistovnou X X
Likvidace odpadu, neni-li feseno jinak X X X
Cerfitikace a akreditace pracovisté
Tvorba fizené dokumentace celého procesu X X X
Odpovédnost za tvorbu fizené dokumentace X X X
Viytvoreni planu pfi nedodrzeni pravidel danych dokumentaci X X
Zaskolovani pracovnikd k zachézeni s piipravkem X X X
Objednani CAR-T pripravku
Viytvoreni objednavky CAR-T pfipravku X
Zadani objednavky do systému (zfizeno drzitelem) X X
Prijem potvrzeni objedndvky, v¢. ovéfeni shody s daty v objednévce X X
Zjisténi spravnosti dat v systému drzitele registrace X X
Pripadné zruseni objednavky X X X
Reseni neshod v dodavkach a objednavkach X X
Pfijem
Pristup do systému sledovéni teplotniho fetézce od vyroby pres distribuci a dodani pfipravku X X
Kontrola prepravnich podminek (zejm. certifikaty prepravy, vnéjsi oznaceni, teplota pfi prepravé) X X
Kontrola celistvosti vnéjsiho oblalu pfipravku, zdokumentovani jakékoli odchylky X
Pfiprava dodaného transportnih obalu k naslednému vyzvednuti X
Potvrzeni identity pacienta a potvrzeni pfijmu pfipravku v systému drZitele registrace X
Vyplnéni formulard o dorucenti zasilky X
Zaslani formulard s teplotnimi fetézce a aktudlni fotodokumentaci obdrzeného pfipravku X X
drziteli rozhodnuti o registraci
Potvrzeni prijeti vyplnéného formulére s vyjadfenim drzitele registrace k pouziti X X
Formuldr o pfijmu zasilky, ktery potvrdil drzitel, zaslat [é¢ebnému centru X X
V pfipadé vraceni ¢i vymény vaku zajisténi presnosti idajd v prislusném formulafi X X
V pfipadé vraceni ¢i vymeény vaku predlozit zddost o vyrovnani plaby drziteli registrace X X
Skladovani
Nastaveni podminek skladovani dle pozadavk( X
KontinuaIni monitorovani podminek skladovani X X
Pravidelna kontrola nastavenych podminek X X
Vydej na pracovisté, kde je CAR-T terapie aplikovana (centrum)
Predepséni pripravku v centru X
Pfijem a kontrola pozadavku (Iékdrna-centrum) X X X
Vydej CAR-T pfipravku na centrum X X
Prijem CAR-T pfipravku na centrum X
Zachovani teplotniho fetézce, dokumentace X X
Aplikace v centru
Ovéreni identifikace pacienta a dodévané CAR-T piipravku X X
Priprava CAR-T bezprostiedné pred aplikaci X
Vlastni aplikace CAR-T pfipravku X
Sledovani Uc¢innosti a bezpec¢nosti aplikace X
Zajisténi doprovodné medikace X X X
Likvidace nespostfebovaného CAR-T pfipravku v centru X
Likvidace, stahovani a reklamace ptipravku
Identifikace a dokumentace jakékoli technické reklamace (od pfijeti az po podani) X X X X
Ozndmeni technické reklamace drziteli X X
Vyjasnéni a rozhodnuti o reklamaci s drzitelem X X X X
Rozhodnuti o stahovani pfipravku, informovani Ié¢ebného centra X X X
Ozndmeni viech podezfeni na zdvazné nebo neocekdvané nezaddouci prihody ve vztahu X X X
k §93 b) ZoL Statnimu Ustavu pro kontrolu Ié¢iv i drZiteli registrace
Likvidace pfipravku a ozndmenf o této skutec¢nosti drziteli X X
Farmakovigilance
Post-marketingové sledovani icinnosti a bezpecnosti terapie X X
Zajisténti [éciv pro feSenf pffpadnych neocekadvanych neziddoucich pfihod X X
Zjisténi podezfeni na zavazné nebo neocekavané nezadoudi pithody ve vztahu ke CAR-T pifpravku X
Resenf zdvazné nebo neocekavané nezddouci pithody ve vztahu ke CAR-T pFipravku X X X
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pouzitého pfiaplikaci pfipravku je odpovédny povéreny pracovnik cen-
tra. Pfi pfimé manipulaci s odpadem pracovnici pouzivaji jednordzové

ochranné pomdicky. O likvidaci je sepsan Protokol o likvidaci.

Diskuze

Pro Uspésnost CAR-T terapie je ddlezity fungujici multidisciplinadrni
tym s jasné vymezenymi kompetencemi nejen jednotlivych profesf, ale
i konkrétnich osob. Nepostradatelnou roli v tymu nachdzi i nemocni¢ni
farmaceut, resp. nemocnic¢ni lékdrna. Evropska komise se oblasti LPMT
vénuje ve své Farmaceutické strategii pro Evropu, v ¢asti vénované
inovacim a digitalni transformaci (11). Problematika LPMT je zéroven
jednou z hlavnich oblasti Strategie pro regulaci védy do roku 2025,
kterou zvetejnila Evropska agentura pro écivé pfipravky (12).

Dle zékona o lécivech (5) je mozné dodani CAR-T pfipravkd drzitelem
registrace nejen do Iékarny, ale i pfimo Iékafim, kteff pfipravky pouzijf
pii poskytovani zdravotnich sluzeb bez dalsi mozné Upravy. Je mozné,
Ze v budoucnosti se objevi na trhu nové CAR-T pfipravky, které bude
nutné pfed samotnou aplikacl upravovat obdobné jako napf. se dnes
upravuji cytostatika. V takovém pfipadé bude nutné dle aktudlné platné
legislativy (5) LPMT v nemocni¢ni Iékarné pripravovat, resp. upravovat
v podtlakovych bezpecnostnich boxech s vertikalnim laminarnim pro-
dénim tidy cistoty vzduchu A a s odtahem mimo prostor, které jsou
umistény v prostoru tiidy cistoty vzduchu B a jsou vyhrazeny pro tento
Ucel. Ustanoven( pro pffpravu, resp. Upravuy, jsou platna vice nez 15 let
a v praxi byla uplatiiovéna zatim zcela vyjimecné. Viytvoreni a provo-
zovani takovych specializovanych pracovist je finan¢ni a technologic-
kou vyzvou pro jednotlivd zdravotnickd zafizeni, které CAR-T pfipravky
podavaji. Vyvoj LPMT a postupt pro zachdzeni s nimi ale pokrocily a je
otdzka, zda by se tomuto vyvoji neméla prizplsobit legislativni regulace
v této oblasti. Zmeénou legislativy se v soucasné dobé zabyva Pracovni
skupina pro farmacii, kterou zfidil Statni Ustav pro kontrolu [éciv. Centra
v Ceské republice musela k aplikaci CAR-T piipravk( z¥idit nové prostory
dle platné legislativy, zakoupit zafizenf vhodna k uchovavani CAR-T pfi-
pravkd a nastavit kontinudIni monitorovani podminek jejich uchovavani.
Pracovisté musela nastavit systém pravidelného proskoleni pracovnikd,
ktef s CAR-T pffpravky zachézi. Pro zajisténi opakovatelnosti procest bylo
zapottebf vypracovat standardni operacni postupy. Pfi zavadéni CAR-T
terapie v jednotlivych centrech bylo nutné se kromé samotné aplikace
pipravku zaméfit i na jeho objednanf a skladovani. Zplsoby zachazenf
s LPMT jsou totiz vyznamné odlisné od zachazenf s jinymi pouzivanymi
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lécivymi pripravky v Ceské republice. Bylo nutné navic detailné nastavit
proces dokumentace jednotlivych ¢innosti s vymezenou odpovédnosti
konkrétnich osob. Detailni popsani dil¢ich fazi celého procesu a nacvik
pouzitych postupt je velice uZite¢né a ndpomocné v ramci celého tymu.
Jednotlivé kroky procesu jsou ¢asto napldnovany presné na minuty (13).

Farmaceuti jsou aktivné zaclerovéani do proskolovacich a certifikacnich
procest vyrobcl a drzitell registraci a také do JASIE akreditacniho procesu.
Na nékterych pracovistich v Ceské republice jsou farmaceuti velmi aktiv-
nimi ¢leny medikacniho managementu CAR-T terapie podobné jako je
tomu v zahranici (11, 14). Nemocnice v Ceské republice se ale stale potykajf
s nedostatkem nemocnicnich farmaceutd, kteff maji praktickou zkusenost
se zachazenim s LPMT, a tak je do budoucna nutné se na vychovu téchto
odbornikl soustfedit jiz na farmaceutickych fakultadch. Aktudlnf Koncepce
nemocnic¢ni farmacie jiz popisuje rozsah a ndpln ¢innosti nemocnicni
farmaceutl v oblasti LPMT a definuje vécné a personalni podminky pro
poskytovani farmaceutické péce v nemocnici zcela v souladu s aktudlnf
platnou legislativou (8) — sta¢i se nyni soustiedit na jeji realizaci.

EAHP ve svém prohlaseni z roku 2014 jasné definuje roli farmaceuta
jako kompetentniho odbornika odpovédného za zachazeni se viemi
lécivymi pripravky v nemocnicich. Postaveni farmaceutl podporuje
mnoho mezindrodnich organizaci sdruzujicich zdravotniky a také pa-
cienty. Odbornost a odpovédnost farmaceutl zdlraziuje i stanovisko
EAHP, kde je vyzdvizeno komplexni farmaceutické vzdeélani urcujici

jasné postaveni farmaceuta v medikacnim managementu nemochnic (3).

Zaveér

Na medikacnim managementu LPMT se podili multidisciplinarni
tym, jehoZz ¢lenem je i nemocnicni farmaceut. PouZiti CAR-T terapie
vyzaduje spolupraci v jednotlivych krocich péce o pacienta a zéroven
souhru a vzdjemnou podporu v péci o jedinecny pripravek. Pro Uspésné
podanf kvalitniho kone¢ného produktu po genové Uprave je potieba
v tymu presné vymezit role, odpovédnosti a zaméfit se na kritickd mista
v jednotlivych krocich medikacniho managementu.

Nemocni¢ni farmaceut je odborné zpUsobily k zajisténi doda-
vek LPMT do zdravotnického zafizenf a k feseni vsech nesrovnalosti
spojenych s dodanim a aplikacf pfipravku. Je kompetentni k vedenf
dokumentace medika¢niho managementu a k nastavenf proces(, které
standardné zajistuji pozadovanou kvalitu LPMT. Vzhledem ke specificité
LPMT je ale potieba nastolit systém pravidelného proskolovéani farma-
ceutd, kteff s CAR-T pfipravky zachazi.
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