AL ZHHE

Pro vnitini potfebu spolecnosti Novartis s.r.o.

VENDOR:

Dodatel,( ¢. 1 .
SMLOUVY O TECHN’ICKEM A ORGANIZACNHVI ]
ZABEZPECENI KLINICKEHO HODNOCENI HUMANNIHO

LECIVA
Novartis s.r.o.
se sidlem: Na Pankraci 1724/129
140 00 Praha 4
I¢: 64 57 59 77
DIC:
bankovni spojeni:
¢ udtu:

spole€nost zapsana v Obchodnim rejstiiku vedepé estskv aze, oddil C,
vlozka 41352, zastoupena na zékladé pIné moc

(déle jen ,,Zadavatel*)

a
Vseobecna fakultni nemocnice v Praze
se sidlem: U Nemocnice 499/2, Praha 2, PSC 128 08
zastoupena: Mgr. Danou Juraskovou, Ph.D., MBA, feditelkou
IC: 00064165
DIC: CZ00064165
bankovni spojeni:
¢. actu:
specificky symbol:

(déle jen ,,Zdravotnické zaFizeni®)

Na zékladé¢ dohody smluvnich stran se Smlouva o technickém a organizaénim
zabezpeteni klinického hodnoceni huménniho 1égiva tykajici se klinického hodnoceni
»Randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované, poétem pithod vedené klinické
hodnoceni podkozné poddvaného kanakinumabu v 3 - mési¢nich intervalech u klinicky
stabilnich pacientil po infarktu myokardu se zvySenou hladinu hsCRP v prevenci opakujicich
se kardiovaskularnich piihod“, &islo protokolu CACZ885M 2301 (dile jen ,Studie),
podepsand dne 12.7.2012, (dale t€Z jen ,,Smlouva®), upravuje a dopliiuje Dodatkem &. 1
nésledovné.

Template INSTITUTION — version 05.02.2013
Study code: CACZ885M2301

Site No: 2201

Investigator: doc
Contract submitted by:
Issued on: 22.3.2016
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1.1.  Smluvni strany se dohodly, Ze se Smlouva méni v zastoupeni a bankovnim spojeni
7adavatele a v zastoupeni Zdravotnického zatizeni nasledovné:

,,Novartis s.r.o.

se sidlem: Na Pankrdci 1724/129
140 00 Praha 4

IC: 64575977

DIC: CZ64 57 59 77

bankovnt spojer: ]
& udtu:

v e e

spolecnost zapsand v Obchodnim rejstFiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil

C. viozka 41352, zastoupend na zdkladé plné moci_

(ddle jen ,, Zadavatel )

Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

se sidlem: U Nemocnice 499/2, Praha 2, PSC 128 08
zastoupena: Mgr. Danou Jurdskovou, Ph.D., MBA, Feditelkou
IC: 00064165

DIC: CZ00064165

bankovni spojent:

¢ uctu:

specificky symbol:

(ddle jen ,, Zdravotnické zaFizeni*)

1I.

21. Smluvni strany se dohodly, Ze se Smlouva méni vé&l. VIII. Odména a platebni
podminky tak, Ze dosavadni obsah &l 8.1. se dopliiuje a s novym obsahem zni
nasledovné:

,» VIIL
Odména a platebni podminky

8.1.  Za¥ddné provédént Studie v souladu s touto Smlouvou a za splnéni povinnosti

plynoucich z této Smlouvy se zavazuje uhradit Zdravotnickému
zaFizeni odménu ve vysi celkem _“. I

korun &eskych za kaidy subjekt hodnoceni a to v zdvislosti na provedeni
pldnovanych navstév dle ndsledujictho rozdélent:

Study code: CACZ885M2301
Site No: 2201

Contract submitted by:
Issued on: 22.3.2016
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V pfipadé, Ze subjekt screening (tj. ndvstéva Pre-screening az VI) absolvuje, ale
podle hodnoceni nesplni kriteria pro randomizaci, ma Zdravoinické zavizent ndrok na

odménu za vSechnu dosavadni cinnost provedenou s kaZdym takovym subjektem, ktery
absolvuje:

celou fazi Pre-

neprojde do V1 — Zdravotnické zaFizeni mad ndrok na

odménu ve vys|
celou fazi Pre-screening a V1, ale neprojde do V2 — Zdravotnické zaFizeni md ndrok
na odménu ve vysi
DpFicemZ se vtéchto pripadech nepouzije schéma pro urdeni vySe odmény
Zdravotnického zaFizeni uvedené vyse.

Study code: CACZ885M2301

Site No: 2201

Investigator: {
Contract subr

Issued on: 22.5°2zv10
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3.1

3.2.

3.3.

3.4.

Zadavatel se zavazuje zaplatit Zdravotnickému zafizeni jako provozovateli Lékdrny za
Fddné a véasné poskytnuté sluzby, resp. provedené Cinnosti na zdkladé a v souladu
s touto Smlouvou, odménu rocné v pausdlni vysi -Kc‘ za kaZdy rok trvani studie

_bez DPH, bez ohledu na rozsah skladovaci plochy

nezbytné ke skladovdni Hodnoceného Iéku a bez ohledu na pocet ¢dstecnych prevzeti,
skladovdni a vydadni, resp. doddni Hodnoceného léku tykajicich se jedné Studie.
Odména podle tohoto odstavce kryje vSechny ndklady Zdravotnického zafizeni jako
provozovatele Lékdrny spojené s prevzetim, skladovinim, kontrolou, manipulaci
s Hodnocenym lékem a jeho vydejem, resp. dodénim. Lékdrna nemd ndrok na
ndhradu jakykoliv jinych vydajii spojenych s plnénim povinnosti dle této Smlouvy.
Zadavatel se zavazuje zaplatit Zd ickému zarizeni jako provozovateli Lékdrny za
kazdy provedeny tuzemsky audit Wez DPH a za kaZdy provedeny zahranicni
audit | DPH.

Lékdrna vyictuje odménu Zadavateli formou faktury na zdkladé Predpisu faktury (tzv.
Invoice Proposal) zaslanym Zadavatelem v terminu 30 dni po randomizaci prvniho
subjektu klinického hodnoceni. Splatnost faktury je stanovena na 30 dni ode dne
jejiho doruceni Zadavateli. Faktura musi splitovat veskeré ndleZitosti dle pFislusnych
prévnich predpisii a byt v souladu s touto Smlouvou, jinak se pro ucely této Smlouvy
povaZuje za nedorucenou. :

Tim neni dotéeno ustanoveni ¢l. IX této Smlouvy (Ndhrada za poskozeni zdravi
subjektu hodnoceni).

Zadavatel uhradi Zdravotnickému za¥izeni tzv. Start-up fee poplatek ve vysi -
K¢ za sjedndni tohoto dodatku.

Vyse uvedené platby jsou bez DPH, DPH bude prFipoctena podle platnych predpisi
v den fakturace Zdravotnickym zavizenim.

IIL.
V ostatnich &4stech timto Dodatkem &. 1 nedotenych plati Smlouva ve svém
ptvodnim znéni.

Tento Dodatek &. 1 je vyhotoven ve dvou stejnopisech, pfi¢emZ kazda ze smluvnich
stran obdrz{ po jednom.

Piedpokladany termin ukonceni Studie je z4Fi 2017.

Tento Dodatek &.1 nabyva platnosti a u€innosti dnem podpisu ob&éma smluvnimi
stranami. Smluvni strany se dohodly, Ze priava a povinnosti vyplyvajici z tohoto
dodatku budou pouZity i na jejich vzdjemné vztahy vzniklé ke dni 24.4.2014, tj.
ke dni schvileni Dodatku protokolu €. 8.

Study code: CACZ885M2301

Site No: 2201
Investigator:
Contract submitted by:

Issued on: 22.3.2016
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¥

Na dilkaz své pravé a svobodné ville byt ustanovenimi tohoto Dodatku & 1 Smlouvy o
provadéni klinického hodnoceni vazani k ni osoby jednajici za smluvni strany pripojuji své
podpisy.

30 -03- 201R

V Praze dne

J4, MUDr. Jan Bélohlavek, Ph.D., hlavni zkouSejici tohoto klinického hodnoceni - timto potvrzuji, %e
jsem se sezndmil s timto Dodatkem &.1 uzavienym mezi Zadavatelem a VZeobecnou fakultni
nemochnici v Praze.

V Praze

po!pls:

Ptiloha
1. Protokol studie CACZ885M 2301 (V08, 8-Dec-2013)

2. Certifikat pojisténi ze dne 18.1.2016

Study code: CACZ885M2301
Site No: 2201

Investigato:
Contract submitted b
Issued on: 22.3.2016
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) NOVARTIS

Clinical Development

ACZ885M/Canakinumab

Clinical Trial Protocol CACZ885M2301

A randomized, double-blind, placebo-controlled, event-
driven trial of quarterly subcutaneous canakinumab in the
prevention of recurrent cardiovascular events among
stable post-myocardial infarction patients with elevated

hsCRP
Authors: Tom Thuren, Ligueros, Monica, Mickel, Carolyn,
Holzhauer, Bjérn, Ridker, Paul
Document type: Amended Protocol Version
EUDRACT number: 2010-022970-14
Version number: v08 Clean

Development phase: 1]

Release date: 08-Dec-2013
Template Version 26-May-2009

Property of Novartis
Confidential
May not be used, divulged, published, or otherwise disclosed
without the consent of Novartis

This document (090095af83ec4bb1 in docbase CREDI_EH) has been digitally signed with external signatures using Entrust PKI.
Signatures manifested as of 12/11/2013 3:12:51 AM, signing status at this time: Completed (1 of 1 signatures)
Approved for report publication by Mickel Carolyn in East Hanover at Tue, 10 Dec 2013 10:12:21 PM EST



HDI Versicherung AG, Tel.: +420-220 190 212
organizaénf sloZzka Fax: +420-220 190 218

Jugoslévska 620/29, 120 00 Praha 2 info@hdiczech.cz

Certificate of Clinical Trial Insurance
Certifikat o poji§téni klinického hodnoceni

This certificate is issued as a matter of information only and confers no rights upon the certificate
holder. This certificate does not amend, extend or alter the coverage afforded by the policies below.
Toto potvrzeni je vydano pouze za tgelem poskytnutl informace a na drZitele nepienasi Zadna
prava.Toto potvrzeni nedoplfiuje, nerozsifuje ani neménf pojistné kryti nize uvedené pojistné smlouvy.

Pojistént:

Insureds: Novartis Pharma AG
Lichtstrasse 35
4056 Basel
Switzerland
Novartis s.r.o.
Na Pankraci 1724/129
140 00 Praha 4
IC 645 75 977

Insurance Policy No: 2.001.472

Pojistna smlouva é.:

Pocatek pojisténf

Inception of Insurance approx. 20 February 2012

Konec pojisténi

Expiration of Insurance approx. 30 June 2017

Type of Insurance: Clinical study of human medicinal product
The insurance cover shall apply to an injury to health and
following damages incurred to the subjects of the clinical trial
as a result of the testing of the mentioned medicament.
The policy covers also the liability of the sponsor and
investigator for the damages caused to the subjects of the
clinical trial.

Druh pojisténi: Klinické hodnocenl humanniho légivého piipravku.
Touto pojistnou smlouvou jsou kryty 8kody na zdravi a
nasledné skody zplisobené subjektiim klinického hodnoceni
v souvislosti s klinickym hodnocenim pojisténym touto
smiouvou.

HDI Versicherung AG, organizadni slozka IC 276 36 062

Zapsana v obchodnim rejstfiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil A, vioZka 56166




¢. protokolu:
Protocol No.:

Nazev Studie
Title of study

Policy Territory

Number of subjects:
Potet subjekti:

Limit of Indemnity for clinical trial
during insurance perod:

Maximalini limit odskodnéni pro studii
b&hem pojistného obdobi:

Insured risk:

Pojisténé riziko:

Investigators:
Zkousejicic:

MUDr. Jan Bélohlavek, Ph.D.
VFN I Interni klinika

U Nemocnice 2

128 02 Praha 2

MUDr. Petr Vodiiansky
Kardiologicka ambulance
Rokycanova 2798

530 02 Pardubice

Pojisténa je rovnéZ odpovédnost zkousejicich a zadavatele za
&kodu zplisobenou subjektiim klinického hodnocent.

CACZ885M2301

,A randomized, double-blind, placebo-controlled, event-driven
trial of quarterly subcutaneous canakinumab in the prevention
of recurrent cardiovascular events among stable post-
myocardial infarction patients with elevated hsCRP"

Czech Republic

approx.1500 subjects

CHF 1 000 000

Clinical trial is insured in accordance with the Code of
medicaments No. 378/2007 Coll. in a word of later regulations
ie that before the opening of clinical trial was concluded
Insurance of Liability through the Insurance Policy for sponsor
and for investigators named in the enclosure, including the
insurance of the subjects of clinical trial for the personal
damage owing to pursuance of clinical trial.

Klinické hodnoceni je pojisténo v souladu se Zakonem

o léGivech &. 378/2007 Sb. ve znénl pozdéjsich pfedpisti tzn.,
e pfed zahajenim klinického hodnoceni bylo touto pojistnou
smiouvou uzavieno pojisténi odpovédnosti za §kodu pro
zadavatele a pro zkousejic uvedené v pfiloze, véetné
pojisténf subjektl hodnocenl pro ptipad $kody vznikié na
zdravi v dusledku provadénf klinického hodnocent.

HD! Versicherung AG, organizacnf sloZka

1C 276 36 062

Zapsand v obchodnim rejstiiku vedeném Mastskym soudem v Praze, oddil A, vlozka 56166



MUDr. Ladislav Busak

Intern! a kardiologicka ambulance
Kosmonauth 2303

440 01 Louny

MUDr. Petr Povolny
Cardiocentrum Kladno s.r.o.
Hut'ska 211

272 80 Kiadno

Prof. MUDr. Renata Cifkova, CSc.

Centrum kardiovaskularnf prevence 1. LF UK a FTNsP
Fakultnl Thomayerova nemocnice s poliklinikou
Videiiska 800

140 59 Praha 4

MUDr. Ondiej Cermak
Nemocnice Slany
Interni oddéleni
Politickych véznii 576
274 01 Slany

MUDr. Hana Skalicka, CSc.
Kardiologicka ordinace
Lovosicka 40

190 00 Praha 9

MUDr. Zdenék Lorenc .
Kardiologicka ambulance
Namésti Republiky 27
301 00 Pizen

MUDr. Pavel Vesely

Angis s.r.o.

Internl a kardiologicka ambulance
J. Wolkera 495/3

682 01 Vyskov

MUDr. Iveta Petrova
Kardiologické ambulance
Revoluénl 28

400 01 Usti nad Labem

MUDr. Martin Otava

Nemochice Rudolfa a Stefanie BeneSov,
Nemocnice Stfedodeského kraje a.s.
Kardiologickéa ambulance

Machova 400

256 30 BeneSov

MUDr. Vilma Machova
InterKardioML s.r.0.
Ktizikova 715

353 01 Marianské Lazné

HDI Versicherung AG, organizaé&nl slozka IC 276 36 062
Zapsana v obchodnim rejstifku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil A, viozka 56166




Doc. MUDr. Jan Malik, CSc.
V&eobecna Fakultni Nemocnhice
itl. Interni klinika

U nemocnice 1

128 08 Praha 2

MUDr. Miroslav Vitovec
Mediscan Praha 4 Chodov
Sustova 1930

148 00 Praha 11-Chodov

MUDTr. Vratislav Dédek

Interni oddé&leni, Kardiologicka ambulance
Orlickoustecka nemocnice, a.s.

Cs. Armady 1076

562 18 Ustl nad Orlici

MUDr. Miroslav Homza

Kardiologicka, interni a cévni ambulance
BENEDOR, s.r.o.

Opavska 6117/51

708 00 Ostrava-Poruba

MUDr. Jifi Vesely
EDUMED s.r.o.
Kardiologicka ambulance
Smetanova 91

550 01 Broumov

MUDr. Jan Ondrasik
Nemocnice Znojmo
MUDr. Jana Janského 11
Znojmo, 669 02

MUDr. Petr Sternthal
Kardiologicka ambulance
Lipova 807/14

434 01 Most

MUDr. Alice Hanustiakova
Kardiologicka ambulance
Dolni namésti 14

466 01 Jablonec nad Nisou

MUDr. Petr Kala

Interni kardiologicka kiinika
Fakultnf nemochice v Brné
Jinlavska 20

625 00 Brno

HD! Versicherung AG, organizatni sloZka

1G 276 36 062

Zapsané v obchodnim rejstfiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil A, viozka 56166



MUDr. Martin Tesak
Nemocnice Tiebic
Ptispévkova organizace
Interni oddéleni
Purkyiiovo nam 133/2
674 01 Tiebit

MUDr. Richard Ferkl
Kardiologickd ambulance
Poliklinika Masaryk(iv Dim
Palackého 201

541 01 Trutnov

MUDr. Viadimir Cech

Kardiologicka ambulance MUDr. Antonina Dufka
Franti§kanska 163

686 01 Uherské Hradiste

MUDTr. Petr Reichert

Krajska zdravotni a.s.
Nemocnice Teplice, 0.z.

Interni oddéleni, Duchcovska 53
415 29 Teplice

MUDr. Marek Houra

Internl oddélenl Oblastni nemocnice Kolin, a.s.
Zizkova 146

280 00 Kolin

MUDr. Svatava Dedkova
Kardiologicka ambulance
Bieblova 2 do 31.12.2013
702 00 Ostrava

Kostelni 96/23 — od 1.1.2014
702 00 Ostrava

MUDr. Ivo Matyasek
Kardiologicka a internl ambulance
Lechowiczova 2960/6

702 00 Ostrava

MUDr. Milan Mikus

Kardiologicka a interni ambulance
Letenska 1183

756 61 RoZnov pod Radhostém

NIUDr. Peter TelekeS

Kardiologicka a internf ambulance Liberec, s.r.o.
Klasterni 117/2

Liberec V — Kristianov 46005

HDI Versicherung AG, organiza&ni slozka
Zapsand v obchodnim rejstiiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil A, viozka 56166

IC 276 36 062



MUDr. Jifi Krupitka
Medicus Services s.r.o.
Jitiho Wolkera 503

250 01 Brandys nad Labem
0d 1.5.2015

Néadraznl 1317

250 01 Brandys nad Labem

MUDr. ivana Kellnerova
Svitavska nemocnice a.s.
Internf oddéleni
Kollarova 643/7
568 25 Svitavy

Praha, 18.1.2016

HDI Versicherung AG, organizaéni slozka
Zapsan4 v obchodnim rejstiiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil A, vioZzka 56166

iC 276 36 062
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POVERENI

NiZe podepsana spole¢nost Novartis s.r.o., IC:
64575977, se sidlem Praha 4, GEMINI, budova B, Na
Pankréci 1724/129, PSC 140 00, Ceska republika,
zapsand v obchodnim rejstitku vedeném Méstskym
soudem v Praze, oddil C, viozka 41352, zastoupens
svou jednatelkou, pani Heidrun Irschik, timto

povéiuje

Mgr. Marka Bargera

Datum narozeni: 24.5.1966

Trvale bytem: Kralovny Zofie 11

143 00 Praha 4

aby jménem a v zastoupeni nasi spolednosti:

Cinil veskeré Gkony tykajici se klinickych hodnoceni

I&€iv, zejména podepisoval veskeré dokumenty tykajici

se klinickych hodnoceni, vietné smiuv se Zkousejicimi
a zdravotnickymi zakizenimi.

Toto povéfeni plati od data podpisu po dobu 3 Jet.

A1 325 19

V Praze /In Prague on

(1t

Heidrun Irschik

lednatelka/Executioner

AUTHORIZATION

Novartis s.r.0., Company ID number 64575977, based
in Prague 4, GEMINI, building B, Na Pankrici
17247129, ZIP 140 00, Czech Repubilic, registered in
the commercial register maintained by the District
Court in Prague, Section C, insert 41352, represented
by its Executioner, Mrs. Heldrun Irschik, herehy

authorizes

Mgr. Marek Barger
Date of birth: 24.5.1966
Resident at: Krélovny Zofie 11

148 00 Praha 4
to act on behalf of the company to:

Make all the operations refating to clinical trials,
especially singning any documents relating to clinicla
trials, including contracts with investigatorsand
medical facilities.

This authorization is valid from the date of
completition for the period of 3 years.
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