
FOSA konferens 2021-11-18 

Margareta Kvitz, forskningssjuksköterska
Sophie Vandeputte, forskningssjuksköterska

Hannah Karlsson, projektledare

Kliniska forsknings- och utvecklingsenheten,
Akademiska sjukhuset

ATMP konkret



ATMP

• ATMP är humanläkemedel som är baserade på gener, vävnader eller 
celler

• En vävnadsprodukt klassas som ATMP om den uppfyller minst ett av 
nedan villkor
• Cellerna eller vävnaderna har modifierats väsentligt för att uppnå egenskaper 

som behövs för att regenerera, återställa eller ersätta skadade celler eller 
vävnader

• Cellerna eller vävnaderna används för en annan funktion hos mottagaren än 
hos givaren

Foton: https://atmpsweden.se/ 



CAR T celler

• Genetiskt modifierade T celler 
(GTMP)
• Uttrycker en chimär receptor på 

ytan av cellen som består av
• en antikroppsdel

• co-stimulerande molekyler (ex 
CD28, 4-1BB)

• signaldelar från T cellsreceptorn

1. Leukaferes

2. Isolering och genetisk 
modifiering av T cellerna

3. Expandera 
cellerna i antal

4. Kvalitetskontroll
ex sterilitet

5. Pre-
konditionering
Lymfo-
depleterande
behandling

6. CAR T cells-
infusion

7. Uppföljning av behandlingseffekt
Monitorering av biverkningar

CD28/4-1BB

Antikropp 
riktad 
mot ex 
CD19

CD3z
(signalering)



CAR T celler
Kliniska studier och kommersiella produkter

• 1026 studier registrerade på 
clinicaltrials.gov*

• 522 med öppen rekrytering*

• Tre kommersiellt tillgängliga 
produkter godkända i Europa
• Kymriah

(lymfom; DLBCL, PMBCL)
• Yescarta

(lymfom; DLBCL, leukemi; ALL)

• Abecma (multipelt myelom)
(inväntar TLVs bedömning)

*November 2021
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Hur benar vi ut detta?

CT, MR

Skörda 
celler

Blodprover

Behandling
CAR T celler

Prekonditionering
(cyto)

inläggning
Produktion
(ex. Vecura)

Kontakt med 
remitterande 

sjukhus

Uppföljande 
behandling

Klinikbesök
Kontakt med 
forskningslab

Bridging
therapy

Kurir/transport

Utrustning 
inför 

behandling

ordination

Checklistor,
mallar

forskningsprover

Avdelning 
(hematologi, 

onkologi)

Kontakt med 
CIVA, NIVA

Säkerställa 
läkemedelstillgång 

(Tocilizumab)

Övervakning
jourTräning
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BMT-
koordinatorer,

rond
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Vem koordinerar vad?
Ansvarsfördelning

• BMT-koordinatorer
• Fossk
• Läkare (upprätta kontakt med IVA)

• Digital portal/kontakt med bolag (kommersiell produkt)
• Vid klinisk prövning; kontakt med produktionsenhet

• Stamcellslaboratoriet (leukaferes och hantering, förvaring av cellerna)
• Apotek (mottagningskontroll)
• Vårdavdelning
• Registrering i kvalitetsregister (EBMT)
• Inrapportering till regulatorisk myndighet

Vem 
koordinerar 

vad?
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Avdelningen
behandlande sjukhus

• Överrapportering från fossk

• Prekonditionering

• Biverkningar
• Övervakning

• tidslinjer

• Rapportering till fossk

Förberedelser
• Tocilizumab
• Kortison (i sista hand)
• Vätskor (Ringeracetat)
• Febernedsättande
• Syrgas
• Antihistamin (premedicinering)

• Upprättad kontakt med IVA och NIVA

Avdelning 
(hematologi, 

onkologi)
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Biverkningar och hantering

• CRS – cytokinfrisättningssyndrom
• Influensa-liknande symptom
• Baseras främst på feber, hypotension och hypoxi
• Gradering (1-4)
• Symptomatisk behandling

• Vid behov: Tocilizumab

• ICANS – Immun effector cell-associerad neurotoxicitetssyndrom
• Kontrollera:

• Medvetandesänkning
• Motoriska symptom
• Kramper eller kraftnedsättning
• Vid CNS symptom – utför MR hjärna alt CT

• Om ödem – överför patient till neurointensiven
• RLS vid begynnande CNS symptom

• Gradering (1-4)

Utifrån: ASTCT Consensus grading for Cytokine Release Syndrome and Neurologic Toxicity Associated
with Immune Effector cells. Lee DW et al. Biol Blood marrow Transplantation 2019;25:625-638.

Biverknings-
hantering
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Kontakt med remitterande sjukhus

• Inför start behandling
• Medicinsk historik

• Blodprover/screening

• Samtycke (studien/ företag)

• Eftervård
• Överrapportering viktig

• Vårdbehov
• Inläggning

• Efterkontroller på grund av biverkningar

Kontakt med 
remitterande 

sjukhus



Kvalificeringsprocess kommersiell produkt

• Komplexa avtal (biomaterial- och datahantering)
• Nationellt harmoniseringsarbete pågår

• Kvalificeringsprocess (onboarding)
• SOP:ar och certifieringar

• Audit och/eller besök på de olika enheter

• Training (portal etc)

• Dry-run



Patientfall 



Yescarta
Förberedelser och leverans



Yescarta
Tining av celler



Hur har det gått för patienterna?

• Akademiska CAR T
• 1a studien - 1 pat som slutförde (6 pat i initial CR, men bara en långvarig)

• 2:a – 2 pat i remission

• Yescarta
• 2 pat i remission

• Utmaningar med att komma in i sista linjen
• Patienterna är sköra – stort behov av bridging therapy/underhållsterapi inför 

behandling

t.o.m. sept 2021



Sammanfattning

• Vad kan jag ta ansvar för? Vilka ska jag samarbeta med?

• Förberedelser! IVA på speed dial

• Rutiner och läkemedel på plats för patientomvårdnad

• Rapportering är A och O

Avdelning 
(hematologi, 

onkologi)

Vem 
koordinerar 

vad?

Biverknings-
hantering

Kontakt med 
remitterande 

sjukhus



Tack!

kfue@akademiska.se



Frågor?



Extra



Click to add text





CAR004

• Administrering inom 30 
min från tining



CAR003



1:a Yescarta



1:a Yescarta



Logistics

• High demands on
• management system and 

division of responsibility,

• documentation, reporting
and tracebility

• routines around donation, 
harvest, handling and use of
tissues and cells

• investigation and reporting of
deviations and side-effects



GMP virus och CAR T cellsproduktion

hannah.karlsson@igp.uu.se


