-
o>\ European

..7.:...-','5 Reference
)
0o’ Network
for rare or low prevalence
complex diseases

& Network
Transplantation
in Children
(ERN TRANSPLANT-CHILD)

PAEDIATRIC
TRANSPLANTATION
EUROPEAN
REGISTRY

oeter

Europejski Rejestr Transplantacji
Pediatrycznej

PETER

Protokot rejestru PETER

Co-funded by the European Union, L Lo .
-by the projecs; GA 947629 Data wejscia w zycie: VO1. 2 listopada 2023 r.



eny
::::-,._\ European

o.:e) Reference
.'l- (] Net k PAEDIATRIC
[ 1 etwor! TRANSPLANTATION peter‘
for rare or low prevalence EURCPEAN
complex diseases REGISTRY

& Network
Translplamntinn
in Children

(ERN TRANSPLANT-CHILD)

Zastrzezenie

Tre$¢ niniejszego sprawozdania odzwierciedla wytgcznie poglady autora i jest to jego wytaczna
odpowiedzialno$¢; nie mozna uznaé, ze odzwierciedla on poglady Komisji Europejskiej i/lub
HaDEA ani zadnego innego organu Unii Europejskiej. Komisja Europejska nie ponosi zadnej
odpowiedzialnosci za wykorzystanie zawartych w niej informacji.

HISTORIA DOKUMENTOW

Zmiany wprowadzone/Powody tego problemu

02.11.2023 1 Wersja poczatkowa

DOKUMENT PODPISANY

Przygotowany przez: Zatwierdzone przez:

Stanowisko: Komitet Wykonawczy Stanowisko: Koordynator ds. sieci w imieniu
Rady PETER & Network

Paloma Jara

Data: 05.07.2023 Data: 02.11.2023.

POZIOM ROZPOWSZECHNIANIA

m Publiczne v

Wylacznie do uzytku wewnetrznego

m Poufne, tylko dla cztonkdw konsorcjum (w tym stuzb Komisji) O

O

- Co-funded by the European Union, 2 Strona 12
by the project GA 947629 Kod dokumentu: PETER_PT/01_V01



o3ty European
[ LTI

o5 0 Reference
L) AT
050" Network R el t
s oeter
col iseases REGIS Y
& Netw

Tran: tation
in Children
(ERN TRANSPLANT-CHILD)

Typ dokumentu ESR: Protokdt
Odniesienie taksonomiczne: Sprawozdawczos¢ z dziatalnosci ESR
ESR: Przeszczep dziecka

Wiecej informacji na temat tej klasyfikacji mozna znalez¢ w standardowej procedurze
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Ustanowienie w 2017 r. przez Komisje Europejskg europejskich sieci referencyjnych ds.
rzadkich chordb lub ztozonych schorzen wymagajacych wysoce specjalistycznego leczenia,
wiedzy fachowej i zasobdéw byto waznym krokiem w kierunku zapewnienia dostepu i
specjalistycznej opieki dla tych pacjentéw. Inicjatywa ta umozliwita mobilizacje najlepszych
multidyscyplinarnych zespotdw i wymiane wiedzy fachowej w catej Europie. ERN-
TransplantChild jest jedng z 24 sieci uruchomionych w 2017 r., zgodnie z art. 12 z 2011 r.
~dyrektywy o prawach pacjentéw transgranicznej opieki zdrowotnej” w dziedzinie rzadkich,
ztozonych lub nisko rozpowszechnionych chordb lub schorzen.

ERN TransplantChild jest jedynym ERN, ktéry koncentruje sie na ztozonej procedurze, takiej
jak przeszczep pediatryczny, ktory jest ztozonym stanem o niskiej czestosci wystepowania
wymagajagcym wysoce specjalistycznej wiedzy i zasobow. Obecne podejScia s
niewystarczajgce, aby w petni rozwigza¢ problem dtugoterminowego przeszczepu i przezycia
pacjenta, zapewniajgc jednoczesnie najlepszg mozliwg jakos¢ zycia.

ERN TransplantChild obejmuje obecnie 40 europejskich dostawcdéw opieki zdrowotnej (HCP) z
21 panstw cztonkowskich UE, w tym 33 czionkédw HCP Full Member (FM) i 7 partneréw
stowarzyszonych (AP). Celem ERN TransplantChild jest wzmocnienie pozycji i poprawa
oczekiwanej dtugosci zycia i jakosSci zycia pacjentdw pediatrycznych wymagajacych
transplantacji w UE, a takze ich rodzin poprzez: (1) Zapewnienie im dostepu za poSrednictwem
sieci do najlepszych mozliwych praktyk opieki i procedur wsparcia zwigzanych z przekrojowym
i multidyscyplinarnym podejsciem do transplantacji pediatrycznej; 2) rozwijac i taczy¢ wysitki
w ramach sieci na rzecz inkluzywnych, innowacyjnych i lepszych procedur, informacji, szkolen,
wiedzy i doswiadczenia; 3) zintegrowal zainteresowane strony w procesie transplantacji i
udostepni¢ wiedze i informacje. Widzenie to jest szczegdlnie potrzebne w przypadku
przeszczepow pediatrycznych, w przeciwienstwie do przeszczepdw dorostych, gdzie liczba
pacjentdw na przeszczepiony narzad jest wyzsza.

Rejestry pacjentdw i bazy danych stanowig kluczowe instrumenty rozwoju badan klinicznych
w dziedzinie rzadkich choréb, poprawy opieki nad pacjentami i planowania opieki zdrowotne;j.
Sq one najlepszym sposobem gromadzenia danych w celu uzyskania wystarczajgcej liczebnosci
préby na potrzeby badan epidemiologicznych i/lub klinicznych. Rejestry stuzg jako narzedzie
rekrutacji do rozpoczecia badan koncentrujgcych sie na etiologii choroby, patogenezie,
diagnostyce lub terapii. Rada Unii Europejskiej zalecita w dniu 8 czerwca 2009 r., aby w
dziedzinie rzadkich chordb lub ztozonych schorzen panstwa cztonkowskie rozwazyly wspieranie
na wszystkich odpowiednich szczeblach, w tym na szczeblu UE, do celéw epidemiologicznych,
rejestrow i baz danych, a jednoczesnie wiedziaty o niezaleznym zarzadzaniu. Aby wesprzec ten
proces, a w szczegdlnosci interoperacyjno$¢ danych w rejestrach chordb rzadkich, Komisja
postanowita utworzy¢ europejskg platforme ds. rejestracji choréb rzadkich (EU RD Platform)
oraz opracowat szczegdtowe normy interoperacyjnosci takich rejestrow rzadkich chordb
(,normy JRC" opracowane przez Wspodlne Centrum Badawcze Komisiji).
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Zaréwno przeszczep narzadow statych (SOT), jak i przeszczep krwiotworczych komorek
macierzystych (HSCT), radykalnie zmienity oczekiwang dtugos¢ zycia wielu dzieci, zapewniajac
leczenie, ktdre w przeciwnym razie nie przetrwatoby. Na catym Swiecie rocznie wykonuje sie
okoto 150,000 SOT i 80,000 HSCT. Przeszczep dzieciecy stanowi okoto 10 % wszystkich SOT
i 20 % catego HSCT. W latach 2012-2016 w Unii Europejskiej przeprowadzono okoto 7,741
pediatrycznych SOT i 14,717 pediatrycznych HSCT, a liczba przeszczepow w wieku
pediatrycznym stale rosnie.

Zaréwno SOT, jak i HSCT oferujg szanse na wyleczenie, ale jednoczesnie zwiekszajg ryzyko
$miertelnosci zwigzanej z leczeniem i dtugotrwatych skutkéw ubocznych. Transplantacja
zastepuje chorobe koncowa bardziej zréwnowazong chorobg przewlekla i jako taka ma
gtebokie konsekwencje kliniczne i psychospoteczne. Opieka nad przeszczepem stanowi jednak
wyzwanie medyczne, poniewaz skuteczna transplantacja wymaga interdyscyplinarnego
podejécia zespotowego, wspierajgcego procedure przeszczepiania we wspdlnych procesach
SOT i HSCT, takich jak: leczenie immunosupresyjne, rekonstytucja immunologiczna,
odrzucenie, tolerancja, ryzyko infekcji, przejscie do opieki nad osobami dorostymi i dobre
samopoczucie psychospoteczne.

Niniejszy dokument ma na celu kompleksowe uwzglednienie kluczowych aspektow
definiujgcych rejestr PETER i jego funkcjonowanie. Obejmujg one jego atrybuty, aspekty
prawne, prawa pacjentdow, ochrone danych, zarzadzanie zwigzane z jego funkcjonowaniem i
kwestie finansowania.

Niniejszy dokument ma zastosowanie do kazdego dostawcy opieki zdrowotnej (HCP)
zaangazowanego w rejestr PETER. Odpowiedzialni badacze zapewnia wdrozenie
rejestru PETER zgodnie z niniejszym protokolem, zgodnie z instrukcjami i
procedurami opisanymi w niniejszym protokole.

Europejski rejestr transplantacji pediatrycznej — PETER — wynika z potrzeby zintegrowania
przekrojowego podejscia do przeszczepow pediatrycznych i raportdéw o jakosci zycia za pomocg
srodkéw oceny wynikow zgtaszanych przez pacjenta (PROM) (rys. 1). Peter umozliwia
racjonalny, skuteczny i interoperacyjny dostep do informacji na temat wszystkich rodzajow
przeszczepow pediatrycznych. Peter opiera sie na podejéciu przekrojowym niezaleznie od
rodzaju przeszczepu, integrujgc zmienne z réznych faz procesu przeszczepiania.
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Rysunek 1: Podejscie Petera do rejestru

Zwiekszy wiedze na temat procedury przeszczepu u dzieci, w celu wykrycia czynnikdw
decydujacych o skutecznosci przeszczepu, co pozwoli na rozwdj linii badawczych w celu
poprawy przezywalnosci i jakosci zycia pacjentdéw pediatrycznych i ich rodzin.

Ogdlnym celem jest opisanie stanu zdrowia przeszczepionych pacjentow w wieku
pediatrycznym, od ich wpisania na liste oczekujgcych i podczas obserwacji po przeszczepieniu,
zaréwno z klinicznego punktu widzenia, jak i z wiasnego (jako$¢ zycia). ZgodnosS¢ z
europejskimi standardami zasad FAIR poprzez zwiekszenie ich wykrywalnosci, dostepnosci,
interoperacyjnosci i mozliwosci ponownego wykorzystania oraz petne poszanowanie obecnych
polityk ochrony danych.

Cele szczegdtowe to:

= Ocena dtugoterminowej skutecznosci i bezpieczenstwa przeszczepu.

= Ocena wynikdw klinicznych, w tym przezycia przeszczepu, powiktan i przezycia pacjenta.

= Ocena jakosci zycia biorcow przeszczepdw pediatrycznych.

= Skorelowanie zmian w trakcie procesu przeszczepiania z jakoscig zycia pacjentdw.

= Okre$lenie obszarow poprawy jakosci i harmonizacji praktyki klinicznej.

= Wspieranie generowania wiedzy na temat procesu przeszczepu pediatrycznego i
promowania badan.

Realizujgc te cele, PETER ma na celu poprawe opieki i wynikdw leczenia biorcow przeszczepow
pediatrycznych.

Peter ma na celu prospektywne gromadzenie danych klinicznych dotyczacych procesu
przeszczepu pediatrycznego w ramach leczenia pacjenta.

Gromadzenie danych dla PETER nie bedzie wymagato dodatkowych badan szpitalnych, przyjec
i/lub wizyt poza standardowg opieka. Interwencje bedg polegaty na zebraniu danych
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dotyczacych stanu zdrowia, juz obecnych w dokumentacji klinicznej, oraz jakosci zycia
zgtaszanej przez pacjenta/rodzicow.

Pacjenci w wieku ponizej 18 lat, ktérzy przeszli przeszczep litego narzadu i (lub)
krwiotwdrczych komdrek macierzystych od momentu wigczenia ich do listy oczekujgcych na
przeszczep, zostang wigczeni do wykazu oczekujgcych na przeszczep lub zostang poddani
obserwacji.

= Biorcy przeszczepu po 18 roku zycia.
= Regularne monitorowanie przeszczepéw poza UE.
= Nieprzyjecie Swiadomej zgody.

Co-funded by the European Union, 7 Strona 12
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Celem rejestru PETER jest gromadzenie danych od pacjentdéw, ktorzy spetniajg okreslone
kryteria wigczenia.

Dane te sg gromadzone od HCP w ramach sieci ERN-TransplantChild, a takze od HCP
ekspertow spoza TransplantChild oraz za posrednictwem krajowych i/lub regionalnych sieci
klinicznych w krajach europejskich.

Wedtug stanu na sierpien 2023 r. w 21 panstwach cztonkowskich UE znajduje sie 40 HCP ERN-
TransplantChild.

Zebrane dane nie bedg obejmowac danych demograficznych ani identyfikatoréw pacjentdw.

Kazdy pacjent otrzyma pseudonimizowany kod wewnetrzny zgodnie z systemem platformy
Xolomon. Peter pracuje nad wdrozeniem narzedzia pseudonimizacji ERDRI.spider (Secure
Privacy-serving Identity Management in Distributed Environments for Research), zalecanego
przez KE.

Do gromadzenia danych klinicznych wykorzystana zostanie platforma internetowa (Xolomon)
z protokotami gwarantujgcymi bezpieczenstwo wprowadzania danych. Tylko uzytkownicy
zarejestrowani i autoryzowani przez gtéwnego badacza jako uczestnicy badania bedg mogli
wprowadzac dane na platformie.

Dane dotyczace jakosci zycia bedg gromadzone za pomocg aplikacji mobilnej zaprojektowanej
przez Xolomon. Pacjenci otrzymajg nazwe uzytkownika i hasto do aplikacji mobilnej, ktdre
nalezy zmieni¢ przy pierwszym logowaniu. Informacja o ulotce zostanie wygenerowana z
aplikacji internetowej przez badacza, ktéry zapisat pacjenta.

Podstawowe elementy danych obejmg ,Zestaw wspdinych elementéw danych dotyczacych
rejestracji choréb rzadkich” opracowany przez JRC (https://eu-rd-
platform.jrc.ec.europa.eu/set-of-common-data-elements) w celu uwzglednienia specyfiki
transplantacji pediatrycznej, ztozonej choroby w poréwnaniu z rzadkimi chorobami.

Zgodnie z celami rejestru PETER dane bedg zbierane prospektywnie na temat charakterystyki
pacjenta, danych dotyczacych przeszczepdw i wynikédw. Dane po przeszczepieniu beda
rejestrowane 3 miesigce po przeszczepieniu, a nastepnie corocznie, az do zakonczenia
przejscia na opieke zdrowotng dla dorostych (ryc. 2).
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Rysunek 2: Wymagane dane podczas wszystkich faz przeszczepu

Peter jest scentralizowanym rejestrem. Wszystkie dane sg przesytane do centralnej bazy
danych PETER za pomocg oprogramowania Xolomon. Oprogramowanie, opracowane przez
Xolomon Tree S.L (info@xolomon.com), jest elektronicznym przechwytywaniem danych (EDC)
i oprogramowaniem do przesytania wybranym do opracowania PETER. Xolomon jest
oprogramowaniem Saa$S (Software as a Service) EDC (Electronic Data Capture) i jest aplikacjg
internetowg dla wielu najemcéw. Infrastruktura oprogramowania jest hostowana w Microsoft
Azure. Dane studyjne bedg przechowywane na zabezpieczonym serwerze Microsoft Azure z
odpowiednim poziomem szyfrowania w regionie ,Europa Zachodnia” platformy Azure. Chociaz
Microsoft nie ujawnia publicznej lokalizacji swoich serwerdw, centra danych obstugujace i
hostujgce region Europy Zachodniej znajduja sie w Irlandii (obszar Dublin).

Analizy statystyczne beda przeprowadzane na podstawie protokotu badania. Zapytania bedg
opracowywane we wspotpracy z ekspertami klinicznymi w celu przestuchiwania PB PETER w
celu wygenerowania opisowych statystyk i istotnych informacji potrzebnych do zaplanowania
analiz statystycznych przewidzianych w protokole badania. Dane rejestrowe bedg wspiera¢
badania obserwacyjne oparte na wtdrnym wykorzystaniu dostepnych danych, zgodnie z
obowigzujacymi przepisami unijnymi i krajowymi oraz w kontekscie wytycznych i wytycznych
dotyczacych europejskiej przestrzeni danych dotyczacych zdrowia oraz wytycznych i
wytycznych JRC/EU RD Platform.
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Peter Registry posiada plan zapewnienia jakosci danych (QDAP) obejmujgcy struktury
zarzadzania, polityki, procedury i protokoty zarzadzania jakoscig danych i informacji, a takze
kwestie etyczne, prawne, bezpieczenstwa i prywatnosci.

QDAP obejmuje kontrole ustanowione na samej platformie w celu zapewnienia jakosci danych,
a takze plan audytu i zapewniania jakosci w celu oceny i monitorowania $rodkéw
ustanowionych w planie dziatann w zakresie jakosci.

Rejestr Petera jest wpisany do unijnej platformy badawczo-rozwojowej ERDRI.dor — Europejski
katalog rejestrow (https://eu-rd-platform.jrc.ec.europa.eu/erdridor/register/list/place/ES).
Synergie z innymi rejestrami ESR bedg wspierane za posrednictwem grupy zadaniowej ds.
rejestrow ERN i ERICA.

Rejestr Petera bedzie interoperacyjny z platformami europejskimi.

Protokot rejestrowy zostanie przedtozony komitetom ds. etyki zaangazowanych HCP. Ponadto
WE zaangazowanych HCP zezwoli z wyprzedzeniem na wszelkie badania przeprowadzone z
wykorzystaniem danych z rejestru PETER.

Uprzednie uzyskanie $wiadomej zgody pacjenta/ucznia przed wigczeniem ich do rejestru
stanowi podstawe prawng rejestru.

Badacze muszg wyjasni¢ kazdemu pacjentowi (lub przedstawicielowi prawnemu) charakter
rejestru PETER, jego cel, rodzaj gromadzonych danych, przewidywany czas trwania oraz
potencjalne ryzyko i korzysci. Kazdy pacjent musi zostal poinformowany, ze zgoda na
umieszczenie jego danych w rejestrze PETER jest dobrowolna, ze moze wycofac sie z rejestru
w dowolnym momencie, a cofniecie zgody nie wptynie na jego pozniejsze leczenie lub relacje
z lekarzem prowadzacym. Swiadoma zgoda zostanie udzielona w formie standardowego
o$wiadczenia pisemnego w jezyku nietechnicznym.

Pacjent/uczen powinien przeczytac i rozwazy¢ o$wiadczenie przed podpisaniem i datowaniem
go oraz otrzymac kopie podpisanego dokumentu do przechowywania. Jezeli uczestnik nie jest
w stanie odczyta¢ lub podpisa¢ dokumentu, moze zostaé mu przedstawiony ustnie i/lub
podpisany przez wyznaczonego zgodnie z prawem przedstawiciela uczestnika, jezeli jest
$wiadkiem osoby nieuczestniczacej w rejestrze, wskazujac, ze pacjent nie byt w stanie odczytac
lub podpisa¢ dokumentéw. Informacje o pacjencie nie mogg zosta¢ wprowadzone do rejestru
PETER przed uzyskaniem éwiadomej zgody. Swiadoma zgoda jest czescig protokotu i musi
zostac przedtozona przez badacza do lokalnej KE.
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Poniewaz dane osobowe bedg rejestrowane i przechowywane w spseudonimizowanym
formacie w centralnej bazie danych PETER przy uzyciu Xolomon Software, wszystkie strony
zaangazowane W tworzenie rejestru zachowajg S$cistg poufnos¢, aby zapewni¢, ze ani
prywatno$¢ osobista, ani prywatno$¢ rodzin pacjentdw uczestniczacych w rejestrach nie
zostang naruszone.

Dane beda przetwarzane wytacznie przez upowazniony personel uczestniczacy w rozwoju
rejestru PETER. Dostep do systemdédw komputerowych i pomieszczen, w ktérych sg one
przechowywane, bedzie kontrolowany za pomocg odpowiednich $rodkdw bezpieczenstwa
zgodnych z wymogami regulacji prywatnosci.

Przetwarzanie danych osobowych pacjentdw uczestniczacych w rejestrze PETER, a w
szczegodlnosci w odniesieniu do danych zwigzanych ze zgoda, bedzie zgodne z lokalnymi
przepisami dotyczacymi prywatnosci i ogdlnym rozporzadzeniem o ochronie danych 2016/679
(RODO) Unii Europejskie;j.

Zgodnie z QDAP organy zarzadzajgce sg okreSlone w zakresie zadan PETER, ktdry definiuje
Zarzad PETER jako najwyzszy organ zarzadzajacy (wiaczony do najwyzszego organu
zarzadzajgcego ERN TransplantChild), kierowany przez koordynatora rejestru PETER
(Dra. Paloma Jara. Szpital Uniwersytecki w La Paz. Ponadto powofano dodatkowe
organy zarzadzajgce, takie jak Komitet Wykonawczy i Komitet ds. Dostepu do Danych, aby
nadzorowaé rozwdj rejestru i wnioskow o dostep do danych. Struktury zarzadzania PETER
przedstawiono na ponizszym rysunku (ryc.3):

Board of the Network

PETER Board
Coordinator [ Affiliated Committee J

Committee

Executive Operating Committee
(EOC) [ Patients Committee ]

"E Hospital Universitario
oz L@ PAZ  wirmemm

[ Ethics and Transparency ]

,/'

‘ WP/WG Leaders ’

Operational Area Committee
(OAC)

Rysunek 3: Struktury zarzadzania rejestrem PETER w ramach ERN TransplantChild.
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Zarzad PETER jest wspierany przez specjalny Sekretariat Techniczny TransplantChild
zlokalizowany przy Paseo de la Castellana 261, 28046, Madryt, Hiszpania (kontakt: Numer
telefonu: +34 917.27.75.76; e-mail; coordination@transplantchild.eu).

Rejestr utworzony zostat w ramach Programu Unii Europejskiej w dziedzinie zdrowia (2014—
2020). Agencja Wykonawcza ds. Konsumentdw, Zdrowia, Rolnictwa i Zywnoéci (CHAFEA).
Numer umowy o udzielenie dotacji: 947629 — PETER — HP-PJ-2019. Dotacja w wysokosci
199 981,42 EUR.

Protokot ten wejdzie w zycie po jego zatwierdzeniu przez Rade PETER.
Protokoét ten podlega przegladowi i aktualizacji, w razie potrzeby, co roku.

Kazdy cztonek Rady PETER moze jednak zaproponowaé zmiany do niniejszego protokotu z
uzasadnionych powodow.

W tym sensie do kazdego wniosku dofgcza sie sprawozdanie wyjasniajace dotyczace przyczyn
i zakresu proponowanej poprawki. Wnioski zostang przedstawione przez koordynatora PETER
na regularnych posiedzeniach Rady PETER, a decyzje i porozumienia zostang zapisane w
protokole posiedzenia.

Wszelkie zmiany protokotu sg przekazywane cztonkom sieci HCP oraz przesytane i
rozpowszechniane przez osrodek koordynacyjny.

Kazdy cztonek sieci musi przestrzega zasad i zasad okre$lonych w niniejszym protokole.
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