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I. Pfedmét a ucel smlouvy

1. LF MU je vyrobcem lécivych pfipravkd na zakladé povoleni k vyrobé Statniho Ustavu pro kontrolu
lé¢iv ze dne 24.11.2006 ¢. 17692/2/INS/2006, certifikat SVP sp.zn. sukls175473/2015 ze dne
1.3.2016

2. LF MU vyré'bi inovativni a zatim neregistrovany |éCivy pripravek nddorova vakcina na bazi
dendritickych bunék (dale jen LéCivo), ktery je v soucasné dobé zkousen v klinickém hodnoceni ¢islo
protokolu [ | T B B (0ilc jen ,Studie). FN Brno je
seznameno s veskerymi skutecnosti a podminkami spojenymi s realizaci Studie, na néz tato smlouva
odkazuje.

3. LF MU se na zakladé této smlouvy zavazuje vyrobit Lé¢ivo pro jednoho pacienta uréeného FN Brno.

4. Smluvni strany prohlasuji, Ze jsou si védomy, Ze Lécivo neni registrovano jako Lécivy pfipravek u
SUKL.

5. Ugelem a pfedmétem smlouvy je Uprava dodavek Lé&iva pro konkrétniho pacienta FN Brno, ktery
neni zafazen do Studie a kterému ma FN Brno v Gmyslu lék podat jako pfipravek pro moderni
terapie ve smyslu & 8 odst. 3 pism. b) bodu 2. zékona ¢. 378/2007 Sb., o léCivech (déle jen jako




,2akon o lécivech”). TotoZnost pacienta nebude LF MU zndma. Veskeré dokumenty, podklady a
materidly budou oznaceny kédovym oznacenim dle bodu 6 tohoto odstavce.

. Identifikace pacienta, pro jehoz potfeby je LéCivo urceno, bude vytvorena a vedena FN Brno. Timto
se mysli vytvoreni a vedeni jednoznaéné a nezaménitelné pfevodni matice kédovani pro daného
pacienta, ktery bude ve FN Brno veden pod nékterym z kod(: ID pacienta (=nemocnicni ¢islo), ¢islo
sarze mimo klinické hodnoceni (Jjjjjilp. kde YY je pofadové ¢islo pacienta tak, jak bylo
rozhodnuto FN Brno o vyrobeni Lé¢iva mimo Studii. FN Brno bude o pridéleném ¢&isle SarZze mimo
klinické hodnoceni (i) informovat LF MU formou vyplnéné Zddanky o vyrobu
neregistrovaného lécivého pripravku, a to pred zahajenim pfipravy kritického materidlu pro odbér
nadorové tkané nebo leukaferézy.

. Veskera vzédjemnda komunikace smluvnich stran od pokynu k zahajeni vyroby Léciva, prabéznych
informaci o stavu vyroby Léciva aZz po ukonceni samotné aplikace vyrobeného Léciva bude probihat
analogicky totoZné se Studi.

1. Vyroba Léciva

Lécivo je vyrabéno v souladu se zakonem o IéCivech a zasadami spravné vyrobni praxe.

Lécivo bude vyrobeno podle aktualné schvalené verze Investigational Medicinal Product Dossier
(vyrobni protokol) klinického hodnoceni: ||| KKK
B - :ékladé kterého jsou vypracovdny vnitini postupy LF MU pro vyrobu Léciva.
Lé¢ivo je protinadorovou vakcinou, ktera obsahuje dendritické buriky produkujici cytokin
interleukin-12. Dendritické bunky jsou v pribéhu kultivace nalozeny smési nadorovych antigent
ve formé lyzatu autolognich nadorovych bunék pacienta. Specifikace Léciva je souclasti
Technického dodatku — pfilohy 1.

Z&dost k zahajeni vyroby zasle FN Brno LF MU prostfednictvim skenu vyplnéné Zddanky o vyrobu
neregistrovaného lécivého pripravku, jez tvori prilohu ¢. 2 této Smlouvy, spolu s divodem
nezarazeni pacienta do Studie a s navrhem terminu provedeni operace pacienta na emailovou
adresu |GG : (o 2lespoi 2 dny pfed zamyslenym terminem operace. LF MU
neni povinna navrhovanému terminu vyhovét, a to vyhradné z personalnich dlivodd nebo z dtvodu
vytizenosti vyrobni kapacity LF MU v daném terminu. V pfipadé shody na terminu operace
pacienta informuje FN Brno o dohodnutém terminu prostrednictvim pfislusnych emailovych adres
vSechny kontaktni osoby uvedené v ¢l. VI této smlouvy.

FN Brno provede odbér kritického materidlu (nadorové tkané a leukaferetického produktu)
po dohodé a potvrzeni terminu s LF MU podle ¢l. 1. odst. 4 této smlouvy.

Specifikace nadorové tkané jsou soucasti Technického dodatku, jenz tvofi pfilohu €. 1 této Smlouvy.
Odebrana nadorova tkan bude Lékarské fakulté MU histopatologicky potvrzena jako nativni
nadorova tkan (emailem odpovédné osobé LF MU v provoznich zdleZitostech), a to pred zahajenim
elutriace. *

Specifikace leukaferetického produktu jsou shodné se specifikacemi jako ve Studii. Jsou soucasti
Technického dodatku.

Alespon jeden den pfed terminem operace stanoveného dle ¢l. Il odst. 4 této Smlouvy LF MU doda
pfipraveny odbérovy set nddorové tkdné na expedici Transfizniho a Tkariového oddéleni FN Brno,
spolu s nim doda LF MU S§titky ,Cislo Sarze mimo klinické hodnoceni“ pro znaceni souvisejici
dokumentace.

V den operace zaSle FN Brno vysledky sérologického vySetieni pacienta na emailovou adresu
kontaktni osoby LF MU, bez vysledkl sérologického vysetfeni nebude zahdjeno zpracovani
nadorové tkané.

10. Odbér nadorové tkané a transport do LF MU bude'proveden stejné jako pro Studii.
11. LF MU zpracuje nadorovou tkan a vyrobi nadorovy lyzat do 3 dnli od operace.
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Pripraveny nadorovy lyzat bude uchovan ve skladovacich prostorech LF MU (Kryobanka ILBIT) aZ
do dalsiho poufiti pfi vyrobé Léciva.

Rozhodnuti 0 moZnosti pouZiti nadorového lyzatu pro vyrobu Léciva bude provedeno do 30 dna
od operace. LF MU bude o této skutecnosti informovat FN Brno prostfednictvim skenu dopinéné
Zddanky o vyrobu neregistrovaného lécivého pfipravku zaslaného na email indikujiciho lékafe.
Harmonogram vyroby Léciva a jednotlivé dil¢i kroky pfi pfipravé materidlu jsou dale obsazeny
v Technickém dodatku.

V den leukaferetického odbéru dodd FN Brno vysledky sérologického vySetfeni pacienta
(emailem), bez vysledkl sérologického vysetfeni nebude zahajeno zpracovani leukaferetického
produktu.
LF MU zpracuje leukafereticky produktu (=elutriace) do 24 hodin od ukonceni leukaferézy.
Vyroba Léciva bude zahdjena ihned po zpracovani leukaferetického produktu (elutriaci).
Sklizeni a zamrazeni Léciva bude provedeno po 6 dnech kultivace a maturace monocyt(
v dendritické buriky.
Ptipravené davky Léciva budou uchovavany v parach tekutého dusiku v teplotné monitorované
Dewarové nadobé v budové A3 LF MU (Kryobanka ILBIT).
Informace o ukonceni vyroby Léciva, s prfehledem mnoistvi pfipravenych ddvek Léciva, bude
provedena do 3 dnl od ukonéeni vyroby. LF MU bude o této skutecnosti informovat FN Brno
formou skenu doplnéné Zddanky o vyrobu neregistrovaného lé¢ivého pfipravku zaslaného na email
indikujiciho lékare.
Kontrola kvality LéCiva bude provedena v plném rozsahu do 40 dni od odbéru leukaferetického
produktu, tj. budou ovéreny vSechny znaky a vlastnosti LéCiva dané specifikacemi.
Rozhodnuti o certifikaci vyrobené Sarze Léciva a jeji uvolnéni k pouZiti (aplikaci) bude vyhradné
v zodpovédnosti a kompetenci kvalifikované osoby LF MU.
Informace o predani Léciva k aplikaci, s prehledem mnozstvi pfipravenych davek Léciva uréenych
k aplikaci, bude provedena do 3 dnd od rozhodnuti kvalifikované osoby. LF MU bude o této
skute¢nosti informovat FN Brno formou skenu doplnéné Zddanky o vyrobu neregistrovaného
lécivého pripravku zaslaného na email indikujiciho 1ékare.
Prekazkou pro zahajeni vyroby Léciva nebo aplikaci LéCiva je
a. odebrana nadorova tkan neni prokdzana a doloZena histopatologickou zpravou (= nadorovy
lyzat bude vyroben, nebude zahdjena elutriace a nadsledna vyroba Léciva)
b. neni vyroben nadorovy lyzat v dostatecném mnozstvi (= nepodafilo se vyrobit z objektivnich
davodd)
c. leukafereticky produkt neobsahuje dostate¢né mnozstvi monocytd
vyrobené Lé¢ivo neobsahuje dostate¢né mnoZstvi dendritickych bunék
Prekazkou pro propusténi k aplikaci Léciva ze strany LF MU je nedostatecna kvalita Léciva, pfi
niz nesplnilo poZadované specifikace.
V pfipadé prekazky pro zahdjeni vyroby léciva ma LF MU i FN Brno pravo od smlouvy jednostranné
odstoupit od pocatku.

lll. VySe doddavky a baleni Léciva

Bude vyrobeno nejméné 8 a nejvice 42 davek Léciva, z toho 1-35 ddvek bude uréenych k aplikaci
ve FN Brno, 7 davek Léciva bude ponechdano LF MU pro kontrolni Gcely. 1 davka Léciva bude
obsahovat 1-5 milion dendritickych bunék ve 100 pl kryokonzervaéniho média. Skutecny pocet
vyrobenych ddvek nelze pfedem predvidat a zavisi na objektivnich okolnostech.

Veskerd zdznamova dokumentace vyroby Léciva bude shodna se zaznamovou dokumentaci
vytvofenou v ramci Studie, a to vCetné pfipadnych budoucich zmén vyplyvajicich z probihajiciho
klinického hodnoceni, svyjimkou zdznamové dokumentace o registraci subjektu klinického
hodnoceni do klinického hodnoceni, o pribéiném informovani jednotlivych krokd vyroby a




10.

rozhodnuti o propusténi LécCiva do klinického hodnoceni. Tyto informace budou upraveny a
sdileny smluvnimi stranami formou ,Zddanky o vyrobu neregistrovaného lécivého pfipravku”, je?
tvofi prilohu €. 2 této smlouvy. Seznam hlavni predpisové a zdéznamové dokumentace je soucasti
Technického dodatku — pfilohy 1.

Vyrobené Lécivo bude skladovano v parach tekutého dusiku, v teplotné monitorované Dewaroveé
nadobé v prostorech LF MU (Kryobanka ILBIT), a to po celou dobu probihajici aplikace pacienta.
S Lé¢ivem nebude nijak manipulovéano, aZz do ¢asu vydani k prepravé k aplikaci odpovédnou
osobou LF MU.

Kazda davka bude jednoznacné identifikovatelna — znacend béhem vyroby samolepicim Stitkem
pro znaceni kryozkumavek pfi extrémné nizkych teplotach.

Stitek pro oznaéeni davek bude obsahovat pfedeviim &islo sarze Léciva a pofadové oznaceni dévky
Léciva urcené kaplikaci, datum vyroby (zamraZeni) a identifikace Ze se jedna o LécCivo
pfipravované pro jiné ucely neZ pro ucely Studie.

a. vzor pro znaceni: I

01.01.2016

Pribalova informace bude sepsana ve formulafi ,Znaceni neregistrovaného lécivého pripravku”,
jenZ tvofi pfilohu €. 3 této smlouvy.

Primarni obal kazdé davky Léciva bude kryozkumavka, znacena Stitkem dle €. Ill. odst. 3 a 4 této
smlouvy.

Pro pfepravu bude Lécivo vloZzeno do uzaviratelného PVC sacku, ktery bude viozen do dalSiho PVC
sacku.

PVC sacek s LéCivem bude vloZzen mezi vrstvy suchého ledu (alespon 3 kg) do transportniho boxu
FN Brno.

IV. Pfeprava materialu pro vyrobu Léciva a preprava Léciva

Odbérovd mista kritického materidlu pro vyrobu Léiva (nddorova tkan nebo leukafereticky
produkt) budou shodna se schvalenymi odbérovymi misty pro Studii.

Uvolnénik pouZziti kritického materialu (nadorova tkan nebo leukafereticky produkt) bude probihat
stejnou formou a cestou jako uvolnéni kritického materialu pro Studii.

Dopravu kritického materidlu pro vyrobu Léciva do mista vyroby LéCiva (ACIU, budova A3
Univerzitniho kampusu Bohunice, Kamenice 5, 625 00 Brno) bude zajistovat FN Brno na vlastni
naklady. Za predani kritického materidlu pro vyrobu Léciva se povaZuje okamzik podpisu
Predavaciho protokolu dle Technického dodatku.

Kriticky material (nadorova tkan) pro vyrobu Léciva bude dodan do 3 dnli od operace do mista
vyroby Légiva.

Kriticky material (leukafereticky produkt) bude pfedan do 2 hodin od ukonceni separace do mista
vyroby.

Pokyn k priprave a vydeji LéCiva k aplikaci ze strany FN Brno bude uc¢inén pisemné (e-mail) alespon
3 pracovni dny pred dnem samotné aplikace. V den aplikace bude potvrzeno telefonicky z FN Brno
do LF MU.

Po telefonickém potvrzeni aplikace bude Lécivo odpovédnou osobou LF MU pfipraveno do
transportniho termoboxu Fakultni nemocnice Brno a bude pfipravena pfeddvaci a doprovodna
dokumentace (Preddvaci protokol, Analyticky certifikdt, Znaceni neregistrovaného lécivého
pripravku).

Preprava Léciva bude probihat v transportnich boxech FN Brno. LF MU pfipravi a vyda Lécivo
k prepravé ridi¢i Oddéleni dopravy FN Brno, a to v budoveé A3.




10.
11,

Pfedani k prepravé Léciva do mista aplikace je podminéno podpisem Preddvaciho protokolu dle
Technického dodatku.

Pfeprava LécCiva bude hrazena FN Brno.

LF MU je zodpovédna za skladovani a za vydej LéCiva k prepravé. Za provedeni pfepravy a dodani
do mista aplikace je zodpovédna FN Brno.

V. Likvidace Léciva

Likvidace vydaného Léciva bude probihat ve FN Brno (na naklady FN Brno), likvidace nevydaného
Léciva bude probihat v LF MU (na nédklady LF MU) a v souladu se zakonem o Ié¢ivech a souvisejicich
predpisech.

V pfipadé udéleni informovaného souhlasu pacienta svyuZitim biologického materidlu pro
vyzkumné Ucely, za likvidaci zbylého biologického materialu a/nebo Léciva je zodpovédna LF MU.
V pfipadé neudéleni informovaného souhlasu pacienta s vyuZitim biologického materidlu pro
vyzkumné ucely, za likvidaci zbylého biologického materidlu a/nebo Léciva je zodpovédna FN Brno.
FN Brno vyda pisemny pokyn LF MU k likvidaci do 60 dnl od pfijeti informace o nevyrobeni Léciva
(nebo nadorového lyzatu) nebo od ukonceni aplikace Léciva pacientovi.

Pokud by doslo ke znehodnoceni vydaného Léciva k prepravé (po prevzeti a po podpisu
Preddvaciho protokolu k prepravé do mista aplikace dle €. IV odst. 8 této Smlouvy), za jeho likvidaci
je zodpovédna FN Brno.

VI. Kontaktni udaje odpovédnych osob

Smluvni strany se dohodly, Ze v otdzkdch komunikace a realizace vyroby Léciva, jenZ neznamena
zménu ¢i dodatek této smlouvy, jsou za LF MU a FN Brno opravnény jednat tyto osoby:

Odpovédné osoby povérené jednanim v zdlezitostech dodavky Léciva za FN Brno:

I - S o o I

Odpovédné osoby povérené jednanim v zalezitostech dodavky Léciva za LF MU:

I E-mail: [ te!. cislo: I

OS3etrujici Iékaf, jeZ rozhoduje o podani LécCiva:
L4

e R ey

VII. Pojisténi, odpovédnost a hlaseni nezadoucich ucinka

FN Brno odpovidé za splnéni povinnosti vi¢i SUKL vyplyvajicich poskytovateli zdravotnich sluzeb
z pouziti inovativniho Iécebniho pfipravku, zejména povinnosti dle §8 odst. 5 zdkona o lécivech.
FN Brno odpovida za zajisténi informovaného souhlasu pacienta.

Smluvni strany berou na védomi, Ze pojisténi zadavatele a zkousSejicich klinického hodnoceni pro
Studii se nevztahuje na vyrobu a podani Léciva dle této smlouvy.




LF MU Brno nese odpovédnost vyhradné za sva pripadna pochybeni v procesu vyroby lécivého
pfipravku. Rozhodnuti o tom, zda pacientovi lIék podat, a realizace zdravotni péce nalezi zcela do
kompetenci FN Brno.

Bez ohledu na skutecnost, Ze lék pro individuadlniho pacienta neni podavan v ramci klinické studie,
zavazuje se FN Brno oznamit LF MU veskeré zavazné nezadouci U¢inky LéCiva do 24 hodin a veskeré
nezadouci ucinky do 7 pracovnich dni.

VIil. Cena

Cena za vyrobu a vydej LéCiva Fakultni nemocnici Brno dle této smlouvy ¢ini 294 030 K& v¢. DPH
bez ohledu na konec¢ny pocet vyrobenych davek.

Uhrada za Lé¢ivo bude provedena na zdkladé dafiového dokladu vystaveného LF MU se splatnosti
60 dnll ode dne doruceni bezchybného danového dokladu LF MU. Dalovy doklad bude obsahovat
nalezitosti dle zak. 235/2004 Sb. o dani z pfidané hodnoty, v platném znéni (dédle jen ZDPH).
V pfipadé prodleni s platbou zaslané faktury, je LF MU oprdvnéna uctovat smluvni pokutu ve vysi
0,05 % z dluzné ¢astky za kazdy den prodleni, a to bez predchoziho upozornéni.

Datem uskutecnéni zdanitelného plnéni v pfipadé dodavky Léciva je posledni den kalendafniho
mésice, ve kterém dojde k predani prvni davky LécCiva. DPH bude uplatnéna podle predpist
platnych k datu uskute¢néni zdanitelného pinéni.

Smluvni strany berou na védomi, Ze ke zmareni predmétu a Gcelu smlouvy miZe dojit v disledku
objektivnich udalosti spocivajicich v biologické povaze tkani a Léciva. V pripadé, Ze LéCivo nebude
vyrobeno v rozsahu stanoveném v ¢l. 1l odst. 1, kaida smluvni strana ma pravo od smlouvy
odstoupit a smlouva se v tomto pripadé rusi od pocatku. Kazda ze smluvnich stran nese naklady a
rizika, které ji v souvislosti s realizaci a zmarenim G&elu smlouvy vznikly.

IX. Zavérecna ustanoveni

Ucastnici této smlouvy jsou povinni dodrovat G¢inné znéni zakona, ktery upravuje pfedmét této
ramcové smlouvy, zejména zakon o lé¢ivech. Uastnici této smlouvy se dohodli, Ze jejich zavazkové
vztahy, vyplyvajici z této smlouvy, se fidi zakonem ¢. 89/2012 Sb., ob&ansky zdkonik.

Smluvni strany jsou povinny se vzajemné a bezodkladné informovat o zméné udajd tykajicich se
jejich identifikace, jakoZ i o ostatnich skute¢nostech, které jsou vyznamné pro radné pinéni této
smlouvy

Smluvni strany berou na védomi, Ze smlouva bude v souladu se zéakonem €. 340/2015 Sb., o registru
smiuv, zverejnéna. Smlouvu v registru uverejni LF MU.

Nedilnou souc¢dsti Smlouvy jsou jeji pfilohy:

- Pfiloha €. 1 Technicky dodatek

- Pfiloha €. 2 Vzor Zadanky o vyrobu neregistrovaného pfipravku

- Pfiloha €. 3 Vzor pfibalové informace LéCiva: Znaceni neregistrovaného lécivého pfipravku

- Priloha €. 4 Yzor Pfedavaciho protokolu neregistrovaného lécivého pfipravku

Tato smlouva miZe byt zménéna nebo doplnéna jen oboustranné podepsanym pisemnym
dodatkem. Tato smlouva je vyhotovena ve tfech stejnopisech, z nichZ jedno vyhotoveni obdrzi FN
Brno a dvé vyhotoveni obdrzi LF MU.

Veskeré spory z této smlouvy vzniklé nebo se smlouvou souvisejici rozhoduje vécné pfislusny
soud, mistni pfislusnost soudu se fidi sidlem objednatele.

Tato smlouva nabyva platnosti dnem podpisu obéma smluvnimi stranami. Smlouva nabyva
ucinnosti pfi soucasném splnéni téchto podminek:

- doruéeni Zadosti k zahajeni vyroby do rukou LF MU

- zverejnéni smlouvy v registru smluv.
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Za Masarykovu univerzitu Za FN Brno
prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc., MUDr. Roman Kraus, MBA
dékan LF MU reditel FN Brno




Priloha €. 1 Technicky dodatek

Tabulka 1
S OBJEDNANIM VYROBY LECIVA

SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH

Smluvni strana

LF MU FN Brno

Povi + VYROBNI MISTO | KLINIKA DETSKE

Ovitines (ACIU) ONKOLOGIE
Vytvoieni Zddanky o vyrobu neregistrovaného Ié¢ivého pripravku X
Priib&iné vedeni zdznamu v Zddance o vyrobu neregistrovaného lécivého X X
pfipravku
Vytvoreni Cisla Sarze (= Cislo subjektu mimo Studii) a vedeni prevodni matice — X
Cislo Sarze mimo Studii, Cislo Sarze ve Studii a ID pacienta
Priprava a dodrzovani instrukci pro predavani biologického materialu a/nebo X X
Létiva (shodné jako pro Studii ||| | GG
Uchovavani a vedeni dokumentace X X
Zadost o vyrobu Léciva (e-mail s vyplnénou Zddankou o vyrobu
neregistrovaného lécivého pripravku; alespon 2 pracovni dny pfed operaci X
nebo alespon 1 tyden pred leukaferézou)
Setieni odchylek a 00S (mimo specifikaci) X X*

*Objednatel je odpovédny za Setfeni faze odbéru nadorové tkdné, leukaferézy a jejich prepravu

k Zhotoviteli a za pfepravu LéCiva od Zhotovitele k Objednateli.

Tabulka 2
KRITICKEHO MATERIALU - NADOROVE TKANE

-

SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S DODANIM

Smiuvni strana LFMU FN Brno
Povi + VYROBNI MISTO | KLINIKA DETSKE
Bytiings (Aciu) ONKOLOGIE
Postup (SOP) pro odbér nddorové tkané X
Predavaci prgtokol, ve kterém bude zaznamenavan cely proces odbéru a X
predani nadorové tkané.
Vedeni zaznamu Preddvaciho protokolu X X
Zajisténi sérologického vysetreni v den operace a dodani vysledk( LF MU. X
Specifikace nadorové tkané X
Potvrzeni specifikaci nadorové tkané X
Specifikace kritického materialu pro odbér nadorové tkan = odbérovy set X




Smiuvni strana LFMU | FNBrno

- - . | VYROBNI MiSTO | KLINIKA DETSKE
avianos , . (A ONKOLOGIE

Ptiprava kritického materidlu pro odbér nadorové tkané = odbérovy set a jeho X X

oznaceni Cislem Sarze mimo Studii (pfiprava Stitkd)

Kontrola odbérového setu X

Odbér nadorové tkané X

Zaslepeni znaceni (ID pacienta — nemocnicni ¢islo) odbérového setu po X

odebrani nadorové tkané

Kontrola a propusténi nddorové tkané pro vyrobu Léciva X

Pfedani odebrané nadorové tkané a Predavaciho protokolu vyrobnimu mistu X

ACIU

Uchovavani dokumentace X X

Tabulka 3
NADOROVEHO LYZATU

SOUHRN POVINNOSTI OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S VYROBOU

Smluvni strana - LFMU FN Brno
Povi ' VYROBNI MISTO | KLINIKA DETSKE
avinnost (Ac) ONKOLOGIE
Postup (SOP) pro vyrobu nadorového lyzatu X
Zaznamova dokumentace pro vyrobu nadorového lyzatu (SOP, formulare) X
Specifikace nddorového lyzatu X
Potvrzeni moznosti vyroby NLP a potvrzeni terminu operace; alesponi 1 den X
pfed operaci
Zpracovani nadorové tkané kvalifikovanym persondlem; do 72 hodin od X
operace
Kvalifikace zarizeni, kterym bude vyrabén nadorovy lyzat X
’
Uchovani certifikatd pouzitych materiald a reagencii X
Znaceni primarniho obalu vyrobeného nadorového lyzatu stitkem ,,Cislo Sarze X
mimo Studii, datum vyroby, dle IMPD, || NGz
Uchovéani nadorového lyzatu v parach tekutého dusiku X
Likvidace biologického materialu (nddorova tkan) v pripadé, ze ji nebylo X
mozné zpracovat v LF MU
Likvidace nddorového lyzatu v ptipadé, ze nebyl podepsan informovany X
souhlas s vyuzitim pro védecké ucely :
Likvidace nadorového lyzatu v pfipadé, ze byl podepsan informovany souhlas X

s vyuzitim pro védecké ucely




LEMU

Smiuvni strana FN Brno
Povi + 'VYROBNI MISTO | KLINIKA DETSKE
oymno.f:, ‘ (A ONKOLOGIE

Uchovavani dokumentace X X

Tabulka 4
KRITICKEHO MATERIALU — LEUKAFERETICKEHO PRODUKTU

SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S DODANIM

ACIU

Smiuvni strana LF MU FN Brno
‘ : - KLINIKA
Povinnost jmg'g)(z'gu) _DETSKE
- ‘ ONKOLOGIE

Postup (SOP) na provadéni leukaferézy X
Preddvaci protokol, ve kterém bude zaznamenavan cely proces predavani X
leukaferetického produktu.
Vedeni zaznamu Preddvaciho protokolu X X
Zajisténi sérologického vysetieni v den leukaferetického odbéru a dodani

; “ X
vysledk( LF MU
Specifikace leukaferetického produktu X
Specifikace kritického materialu pro provedeni leukaferézy X
Priprava kritického materialu pro provedeni leukaferézy X
Pfiprava a dodani stitkt pro znaceni odbérového setu leukaferetického X
produktu cislem sarze ve Studii
Provedeni leukaferézy a X
Zaslepeni znaceni (ID pacienta — nemocnicni ¢islo) odbérového vaku X
leukaferetického produktu po provedeni leukaferézy
Kontrola a propusténi leukaferetického produktu pro vyrobu Léciva X
Predani leukaferetického produktu a Preddvaciho protokolu vyrobnimu mistu X

Tabulka 5 SOUHRN POVINNOSTI OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICICH S VYROBOU
LECIVA
Smluvni strana LF MU  FNBrno
Povinnost .Weri!gxl’Sm Kﬁ%fgf
Postup (SOP) pro vyrobu a kontrolu kvality Léciva X
Zaznamova dokumentace pro vyrobu a kontrolu kvality Léciva (SOP, X

formulare)




Smiuvnistrana LFMU | FNBrno
S . WRQE&? MISTO | KLINIKA DETSKE
Povnnnost -  (aay) ONKOLOGIE
Specifikace Léciva ‘ X

Potvrzeni moznosti vyroby LécCiva a potvrzeni terminu odbéru; alespori 4 dny X

pred odbérem

Vyroba Léciva kvalifikovanym persondlem; zpracovani leukaferetického X

produktu do 24 hodin od odbéru

Kvalifikace zafizeni, kterym bude vyrabéno Lécivo X

Uchovani certifikatd pouzitych materialt a reagencii X

Znaceni primarniho obalu vyrobeného Léciva Stitkem ,Cislo Sarze, datum X

vyroby, mimo KH"

Uchovani Léciva v parach tekutého dusiku X

Kontrola kvality vyrobeného Léciva kvalifikovanym persondlem - v plném X

rozsahu; do 40 dn( od leukaferetického odbéru

Kvalifikace zafizeni, kterym bude hodnocena kvality vyrobeného Léciva X

Rozhodnuti o propusténi Léciva k aplikaci; do 40 dnu od leukaferetického X

odbéru

Likvidace biologického materidlu (leukafereticky produkt) v pripadé, Ze nebylo X

mozné vyrobit Lécivo

Likvidacé Lé&iva v pfipadé, Ze nebyl podepsdn informovany souhlas s vyuzitim X
pro védecké ucely

Likvidace Léciva v pfipadé, Zze byl podepsan informovany souhlas s vyuzitim X

pro védecké tcely

Uchovavani dokumentace X X

Tabulka 65 SOUHRN POVINNOSTi OBJEDNATELE A ZHOTOVITELE SOUVISEJICiCH SE
SKLADOVANIM A VYDEJEM K DISTRIBUCI VYROBENEHO LECIVA

Smluvni Stra'rfa FN Brno

: povinn‘osvf'yi" ‘ | R (zg‘fxfﬂo thngsgiké
Validace transportnich box{ a transportu Léciva X
Postup (SOP) pro prepravu Léciva X X
Predavaci protokol Léciva X
Vedeni zaznamu v Predavacim protokolu LéCiva : X X
Uchovavani a sdileni dokumentace X X




- J

Smlﬁ\?m’ s;fanak - ' - ‘ , . } LF MU | FN BmO \
e - VYROBNI MISTO | KLINIKA DETSKE \
e _(aqu) | onoLoglE :'W
Pfiprava a predani Léciva ridic¢i Oddéleni dopravy FN Brno v den aplikace X |
SPECIFIKACE NADOROVE TKANE:
zkratka: [ R
Popis: odebrana nativni nddorova tkan predstavuje nadorovou tkan definovanych diagndz, odebranou
pfi opera¢nim vykonu, o velikosti odpovidajici 1 cm?
Typy nddori — diagndzy:
- maligni tumory centralni nervové soustavy (CNS) - medulloblastom, ependymom, atypicky
teratoid/rhabdoid, gliomy (nizkého a vysokého stupné malignity), embryondini tumory CNS,
difusni intrinsické pontinni gliomy, chorioid plexus karcinomy, primitivni neuroektodermaini
tumor CNS (PNET)
- germindlni nddory v€etné nadord CNS
- HodgkinGv lymfom
- non- hodgkinské lymfomy
- hepatoblastomy, primarni maligni nddory jater
- maligni melanom
- ESFT (Ewing sarcoma family of tumors) - Ewingtv sarkom, PNET
- sarkomy mékkych tkani - rabdomyosarkom, non-rhabdomyosarkom
- sarkomy kosti - osteosarkom, chondrosarkom
- pleuropulmondlni blastom
- neuroblastom
- retinoblastom
- glioblastom 2
- maligni nadory ledvin - Wilmstv tumor (nefroblastom), clear cell sarkom
- maligni mesotheliom
- nezafazené maligni nddory détského véku
Pavod: autologni Zijici darce .
Primdrni baleni: 50 ml zkumavka se Sroubovacim uzavérem (Sarstedt) se Stitkem ,,Cislo SarZe, datum ’
pfipravy, exspirace, POUZE PRO AUTOLOGNI POUZITI“ "
Sekunddrni obal: 2 lukasteriky se §titkem ,&islo $arze, POUZE PRO AUTOLOGNI POUZITI“
Tercidrni obal: 1 lukasterik se $titkem ,¢islo $arze, POUZE PRO AUTOLOGNI{ POUZITI“ a ,,ID pacienta“ L_

(bude odstranén pfi zaslepeni)

Odberovy set nddorové tkané (kriticky materidl): Odbérovy set pro transport nadorové tkané (1
zkumavka 50 ml's 20 ml 0,9% NaCl + 4 lukasteriky), znaceni odbérového setu nadorové tkané cislem
Sarze a pfipravu veskerych §titkl s Cislem Sarze (pro znaleni odbérového setu nebo predavaci
dokumentace, s informaci POUZE PRO AUTOLOGNI POUZITI) zajisti ACIU. Pfedd povéfenému
pracovnikovi tkariového zafizeni (TTO), ktery zajisti dodani odbérového setu do odbérového zafizeni
(KDO, COS Ill). Kriticky material je pfevazen v termoboxu (+2 aZz +8 °C).












Pfiloha €. 2 Zadanka o vyrobu neregistrovaného léc¢ivého pfipravku

Foanular F-CP-50

Verze formuldre: 1 Zadanka o wyrobu neregistrovangho

Dratum ucinmosti formulaie: 01.09.2016 leciveho pripraviu

Zadanka o vyrobu neregistrovaného lécivého pripravku

WYPLRUE INDIOICE ek

Inf@mms:_e #linikz dérske onkologie, Datum viystawven
o Zadateli: Fabulerd nemocnice Broo, Zadanky:
Cemopolrd 9, 613 00 Brro Vystavil — indikugici lekar

g, podge]

Informace . g
o pacientovi: L R R R RIS e VS o S S SRS o SR SO

Odbérove misto (operacels o

Misto aplikace lédiveho pripravies: .

Pacient podepsal informovany souhlas s vyuziim zbyleho bislogickeho materialu
a/mebo Lédiva pro wyohumne adely:  [] ANO [ me

[0 zadost o vyrobu nadorového lyzatu {operace) a naslednou vyrobu NLP (leukaferéza)-

[0 Zadost o wyrobu NLP (leukaferézal+ss (nadorowy hyzdt wyroben v rémd inického hodnooeni)

¢ Wypiite finto Lacte mdmo kibickd hodoocend;  ** Pepiite dsik favde v Minickdm hodnocend @ Sl dacde mumo Linckd Bodnocesd

aslo saize v klinickém hodnocen:: aslo sarie mimo klinicke hodnoceni:
S O O | = 1]
. Zadanku skenugte a odeslete ematlem: -ﬁ

WYPLRLE WEROBCE

Informace Advanced Cell Imenunothesapy Unit | Schwaleni viroby NLP (pfedoosts FO LF MU
o vfrrebci: !..""‘JCIU]; D AND

Lekarshd fakula, ] Me
Masarykova univerzita, -
¥amenice 3, 623 00 Bno

datum foméng. @ "a’fﬂ. 4%

Nadorowy lyzat
byl wrc:ge: O ANO, celkem ... ug

[ NE, difved:

At wyraby 4 R A A K AN A 50 b S K R S i A A B LSS S A A RS 5 dhatuers, g, podss

MNeregistrgvany g . -
|mf¢i§av; [ ANQ, cefkem vyrobeno davek: ..., €xp . ...

e Y

datwm vyroby o S e S S AL W B e datern, Fmdng, podsis

MNeregistrovany
lagivy pripravek
byl propustén:

[0 AMG, celkern propustémo davek ., 7 toho . dawved undenych
» {
¥ aplikad ™

gater eazhocinud
G i S T A e s A S R S et o s, Jending;, podiie

#d o Call I ‘ py Rndt (MCILY, Permakchogicky dstaw UF MU, Kamenice 5, G2% 00 Broo 141




Priloha €. 3 Znaceni neregistrovaného lécivého pfipravku




Fakultni nemocnice Brno
20, 625 00 Brao

Priloha €. 4 Pfedavaci protokol neregistrovaného lécivého pripravku

Formulaf F-CP-52
Verze formulare: 2 Predavaci protokol NLP
Dratumn Géinnosti formulaie: 01.02.2017 Cislo Sarze:

Predavaci protokol neregistrovaneho lécivého pripravku

Cislo subjektu: tiazev ki, hodnoceni:

Cislo Sarfe NLP: EudralCT:

Exspirace: ratum transportu:

ODESILAJICI - VYROBNI MISTO l

Sdvanced Cell Immunatherapy Unit (ACTIR, Maszargkowa univerzita, Kamenice 3, 623 00 Brng

s wyimuti vzorku z Dewarowy nadoby (-196

as bransportu:

Predal: Jmeéna Podpiz:

rpmnﬁmici - MISTO APLIKACE NLP

<& onkologie [KDO), Fakultni nemocnice Brno, Carnopolni 9, 613 00 Brno

Predzl: Jméng Fodpis
Pievzal: Iméno Fodpis
P#f PREVZETI NLP prosim zhkontrolujte a zaznamenejte v tabulce:
dodani HLP podle podminek danych aktuadlsi verzi protekolu 3 aktualni weras « ukce pro transport HLF
Kontrolovane parametry Ano| He
Priozeni Citelne doprovodne dokumentace - formulafs:
WZnadeni neregistrovanshe lédiveho plipravky’
ravek byl pfepraven v oznacenem a neposkozenem prepravnim termoboxu
ravnich teplotnich podmingk - dodano na suchém ledu
Diodrzeni doty plepravy ~ transport netrval dele nez 2 hodiny
MNeposkozeny primarni cbal (kryozkumavka)
Citelry a dobie uchyceny popis znadeni NLP [2titek)
Bt senlcomabrny sl c i Lol Bl avsiisesanes oy o N
Jing meSroVnainst, prigatne upresnen! ZaZnamenansng vyse
Kontrolu prevzeti NLP provedi: Jmeane Podpis:

APLIKACE NLP: NLP musi byt ze zawieného transportniho boxu wyimut a2 bezprostiedns pred aplikact.
Daturn aplikace NLP: Cas aplikace NLP: ’

Aplikoval






