Dodatek ¢. 1
DILCIi SMLOUVY O PROVADENI KLINICKEHO

HODNOCENI
Novartis Pharma AG
se sidlem: Lichtstrasse 35, 4056 Basel, gvycarsko
ICO: CHE-103867266
zastoupena spolecnosti
Novartis s.r.o.
se sidlem: Na Pankraci 1724/129, 140 00 Praha 4
ICO: 645 75 977
DIC: CZ64575977

zapsana v obchodnim rejstiiku vedeném Méstskym soudem v Praze, oddil C, vlozka 41352,
zastoupena na zakladé plné moci XXX

(dale jen ,,Zadavatel*)

Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

se sidlem: U Nemocnice 499/2, 128 08 Praha 2
zastoupeny: XXX

pIné moci ze dne 7.6.2019

IC: 00064165

DIC: CZ00064165

(déle jen ,,Poskytovatel)

Na zékladé dohody smluvnich stran se ,,Diléi smlouva o provadéni klinického
hodnoceni* tykajici se Kklinického hodnoceni s nazvem ,EPIK-O: Multicentrické,
randomizované (1:1), otevi‘ené, aktivné kontrolované klinické hodnoceni fize III ke
stanoveni ucinnosti a bezpecnosti pripravku alpelisib (BYL719) v kombinaci s
olaparibem ve srovnani s chemoterapii jednim cytostatikem u pacientek bez detekované
vrozené mutace BRCA s platina-rezistentnim nebo platina-refrakternim karcinomem
ovaria vysokého stupné zavaZnosti“, C. protokolu CBYL719K12301, podepsand dne
23.8.2021 , (déle jen ,,Smlouva*) méni timto dodatkem €. 1 nasledovné (dale jen ,,Dodatek*).
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I.

Smluvni strany se dohodly, Ze s ohledem na potifebu zmény v provadéni Studie dle
pozadavka Zadavatele spocCivajici v potifebé¢ aktualizovat schéma navstév subjektt
hodnoceni v ramci Studie, se dosavadni Priloha ¢. 1 — Odména a vihrada nakladu k dilci
smlouvé o provadeni klinického hodnoceni rusi a nahrazuje se novou piilohou ¢. 1,
kterd je nedilnou soucésti tohoto Dodatku jako jeho ptiloha.

Smluvni strany se dale dohodly, ze Zadavatel uhradi Poskytovateli odménu za
navstévy, vysetieni a dalsi ¢innosti provedené v ramci Studie od data uzavieni Smlouvy
ve vysi dle pfilohy ¢. 1 ve znéni, které je nedilnou soucasti tohoto Dodatku. Vyse
odmény za tyto ¢innosti, pfip. Castka odpovidajici rozdilu mezi vysi odmény za tyto
¢innosti stanovenou piilohou €. 1 ve znéni, které je nedilnou soucésti tohoto Dodatku,
a pfipadné jiz uhrazenou odménou za tyto ¢innosti provedené od vySe uvedeného dne,
jsou splatné v nejbliz§im platebnim obdobi néasledujicim po uzavieni tohoto Dodatku.

II.

V ostatnich ¢astech timto Dodatkem nedotcenych plati Smlouva ve svém ptivodnim
znéni.
Tento Dodatek je vyhotoven ve dvou stejnopisech, piicemz kazda ze smluvnich stran

obdrzi po jednom vyhotoveni.

Tento Dodatek nabyva platnosti dnem podpisu obéma smluvnimi stranami a u¢innosti
dnem uvetejnéni v registru smluv v souladu se zadkonem ¢. 340/2015 Sb., o registru
smluv, ve znéni pozd¢jSich predpisi.
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Smluvni strany prohlasuji, Ze tento Dodatek Smlouvy je projevem jejich pravé, svobodné
a vazné vile, na diikaz ¢ehoZ pripojuji svoje podpisy.

V Praze dne \Y dne
za Zadavatele: za Poskytovatele:
XXX

XXX

Ja, XXX., hlavni zkouSejici této Studie timto potvrzuji, Ze jsem se seznamil s protokolem a
vSemi dokumenty piedanymi Zadavatelem k provedeni Studie. Byl jsem sezndmen s
Réamcovou smlouvou o klinickém hodnoceni humannich lé¢iv a touto Dil¢i smlouvou
uzavienou mezi Zadavatelem a Poskytovatelem a budu dodrZzovat povinnosti v nich stanovené
hlavnimu zkousSejicimu ¢i povinnosti vyplyvajici pro zkousejiciho ze spravné klinické praxe.

V Praze dne :

podpis:

Ptilohy:
1. Odména a uhrada nékladl k dil¢i smlouvé o provadéni klinického hodnoceni
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PRILOHA C.1 - ODMENA A UHRADA NAKLADU

K DILCi SMLOUVE O PROVADENI KLINICKEHO HODNOCENI

Klinické hodnoceni: CBYL719K12301

Nazev uétu: VSeobecna fakultni nemocnice v
Praze
Cislo @étu: 24035021/0710

IBAN ¢islo: CZ 33 0710 0000 0000 2403 5021
Nizev banky:  Ceska nirodni banka
Adresa banky: XXX
XXX
Swift Code CNBACZPP

Novartis s.r.o.

se sidlem:

XXX

XXX

ICO : 64 5759 77

DIC: CZ64 575977

bankovni spojeni: BNP Paribas Fortis
SA/NV, pobo¢ka Ceska republika

¢. uctu: 064450-6003670007/6300

specificky symbol: 5204121223

Specifikace odmény Poskytovatele dle Dil¢i smlouvy ve spojeni s ¢l. X. Ramcové smlouvy:

A) Platba za pacienta zaiazeného do studie:

Sazba na pacienta Detail Castka / 1 pacient
Odména za navstévy V souladu s Tabulkou 1 XXX
(experimentalni

rameno)

Odmeéna za vysetfeni

V souladu s Tabulkou 2

Celkova castka je zavisla na poctu a
druhu skute¢né€ provedenych vysSetieni

VySetieni

Odmeéna za vysSetieni a procedury budou hrazeny v castkach uvedenych nize — viz tabulka 2, a to pouze
v piipadech, kdy vySetfeni a procedury byly skutecné provedeny a byly pozadovany protokolem.

Neuspésny screening

Zaneuspésny screening (,,screening failure), tedy kdyZz pacient absolvuje vSechna vySetieni v ramci screeningové
faze, ale nebude randomizovan, se Zadavatel zavazuje uhradit Poskytovateli zdravotnich sluzeb ¢astku ve vysi
XXX za kazdy takovy pfipad.

Niaklady na lékarnu

Za cinnosti dle pfilohy ,,Hodnocené 1é¢ivé piipravky* provedené fadn¢ a vcas se Zadavatel zavazuje uhradit
Poskytovateli zdravotnich sluzeb odménu uvedenou v Tabulce 3.

Naiaklady na hodnocené lé¢ivo Alpelisib (BYL719)

Hodnocené 1é¢ivo bude dodavano Zadavatelem.

Naklady na_dalSi pouZitou studijni 1é¢bu
Olaparib bude dodavan Zadavatelem.

Standardni cytotoxicka chemoterapie paklitaxel nebo pegylovany lipozomalni doxorubicin (dle volby
hl.zkousejiciho) bude hrazena Zadavatelem dle nize uvedeného.
Smluvni strany se dohodly, ze 1éCivé pripravky svySe uvedenymi uCinnymi latkami zajisti Poskytovatel

zdravotnich sluzeb.

Study code: CBYL719K 12301

Site No: 2900

Investigator: XXX

Contract Appendix 1 submitted by: XXX
Issued on: Draft

1/5




Zadavatel se zavazuje uhradit Poskytovateli zdravotnich sluzeb za dodani vyse uvedenych 1éCivych ptipravka
jejich kupni cenu. Kupni cena vyse uvedenych 1é¢ivych piipravki nesmi byt vyssi nez soucet maximalni ceny
vyrobce a obchodnich pfirazek stanovenych cenovym piedpisem Ministerstva zdravotnictvi. Kupni cena 1é¢ivych
ptipravkt bude Zadavatelem hrazena prubézné, ve lhtitach dle pozadavki Poskytovatele zdravotnich sluzeb (tedy
i v krat§ich lhttach nez, ve kterych se hradi odména za provadéni klinického hodnoceni, viz ¢l. X. Rdmcové
smlouvy).

Lécivé pripravky budou ustavni 1ékarnou Poskytovatele zdravotnich sluzeb tadné oznadovany pro ucely
klinického hodnoceni stitky, které poskytne Zadavatel.

Veskeré ceny uvedené v této ptiloze jsou v K¢ bez DPH. DPH bude k témto cenam piipoctena ve vysi dle pravnich
predpist ucinnych ke dni uskute¢néni zdanitelného plnéni.

B) Nahrada cestovnich vyloh pacientim

Poskytovatel se zavazuje vyplacet subjektiim hodnoceni nahradu cestovnich nékladd, které jim vzniknou v disledku jejich
ucasti na Studii za podminek stanovenych dale.

Platby za cestovni nahrady budou fakturovany Zadavateli na zékladé€ aviza od Zadavatele a nasledné vytictovany ze strany
Poskytovatele. K proplaceni cestovnich vyloh pacientim dochazi v pokladné VFN nebo pievodem na ucet pacienta.
Evidenci cestovnich naklada zajist'uje hlavni zkousejici popf. studijni koordinator a nasledné toto pteda monitorovi studie.
Nahrady budou pacientiim vyplaceny po uhradé vystavené faktury. Castky pro jednotlivé pacienty za jednotlivé navitévy
budou vzdy zaokrouhlovany na celé koruny.

Na zakladé podkladi poskytnutych monitorem studie a odsouhlasenych hlavnim zkousejicim Poskytovatel vyplati kazdému
zafazenému subjektu hodnoceni ¢astku specifikovanou nize v této piiloze (Tab.4) v souladu s protokolem klinického
hodnoceni. Poskytovatel Zadavateli prokdze vyplacenou ¢astku za kazdé platebni obdobi (viz odst. 10.5. Rdmcové smlouvy)
s podrobnym rozpisem ¢astek vynalozenych jednotlivym pacientim za dané obdobi.

Zadavatel se zavazuje nahradit Poskytovateli ndklady vzniklé fadnym vyplacenim cestovnich a dal§ich ndhrad kazdému
zafazenému subjektu hodnoceni dle specifikace v Tab. 4, a to takto:

e Po podpisu Smlouvy finanéni rezervu ve vys$i XXX , (na zaklad¢ faktury vystavené dle podkladu pro fakturaci,
ktery Zadavatel poskytne bezprostiedné po podpisu smlouvy), dale v jednotlivych platebnich obdobich (odst. 8.2.)
v zavislosti na rychlosti naboru a pfi ukonceni naboru ve vysi zbylé ¢asti finanéni rezervy adekvatné upravené dle
poctu zafazenych subjektii. Piipadné dotazy tykajici se cestovnich nahrad subjektti hodnoceni budou zaslany na
XXX

O ukonceni naboru bude Poskytovatel informovan Zadavatelem spolu se zaveérecnym vyuctovanim vyplacenych nahrad
pacientim. V pfipadé, ze nedojde k Cerpani finan¢ni rezervy urcené k thrad¢€ cestovnich nakladt pacientti Poskytovatelem
vibec, ¢i bude Cerpana pouze Caste¢né z divodu napf. nesplnéni planovaného poctu zafazenych subjektt, vrati
Poskytovatel zbyvajici ¢astku na ti€et Zadavatele do 30 dnti od doruceni pisemného vyuctovani téchto ndhrad. V pfipadé¢,
ze celkova financni rezerva poskytnuta Zadavatelem nebude dostatecnd k pokryti uhrady vSech cestovnich nahrad,
poskytne Zadavatel Poskytovateli ¢astku nad ramec finan¢ni rezervy, a to na zakladé zavérecného vyuctovani po ukonceni
klinického hodnoceni.

C) Dalsi platby Poskytovateli

Administrativni ,,Start-up* poplatek ve vysi XXX K¢ bude Zadavatelem uhrazen po podpisu Smlouvy, na zakladé faktury
vystavené Poskytovatem, pficemz tato faktura bude vystavena az po obdrZeni podkladu pro fakturaci s uvednym cislem
objednavky (Invoice Proposal).

D) Podklady pro fakturaci vcetné kalkulace uskutecnénych navstév a veskera oznameni Poskytovateli budou zaslana do
Oddéleni klinického hodnoceni a vyzkumu, U nemocnice 499/2, Praha 2, 128 08 - kontaktni osoba XXX (XXX, XXX).
Doba splatnosti faktury je 30 dnti ode dne vystaveni Zdravotnickym zafizenim. V pfipadé nedodrzeni splatnosti faktury je
Poskytovatel opravnén ti€tovat urok z prodleni ve vysi 0,05 % z fakturované ¢astky za kazdy den prodleni. Veskeré ptichozi
platby musi byt jednoznacné identifikovany Cislem faktury nebo specifickym symbolem.
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Tabulka 1: Platba za navstévy 1 subjektu hodnoceni v K¢

Detail platby SCR cld1l c1d8 c1d15 cid22 c2d1 c2d8 c2d15 c2d22 c3d1 c3d8 c3d15 c3d22
Platba za navstévu v
CZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
Detail platby cad1 c4d8 |  cadi5 | c4d22 | csd1 c5d8 | c5d15 |  c5d22 c6d1 c6d8 |  c6d15 |  c6d22 c7di
Platba za navstévu v
CzZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
c10d8
Detail platby c7d8 c7d15 c7d22 c8d1 c8d8 c8d15 c8d22 c9d1i c9d8 c9d15 c9d22 cl10d1
Platba za navstévu v
CZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
cl13d15
Detail platby c10d15 c10d22 clidi c11d8 | c11idi5 clid22 cladl c12d8 cl2d15 cl12d22 c13d1 c13d8
Platba za navstévu v
CZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
Detail platby c13d22 cl4d1 c14ds c14d15 | c14d22 c15d1 | c15d8 | c15d15 | c15d22 c16d1 c16d8 | c16d15 | c16d22
Platba za navstévu v
CzZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
Detail platby c17d1 c17d8 | c17d15 c17d22 | c18d1 c18d8 | c18d15 | c18d22 |  c19d1 c19d8 | c19d15 | c1od22 | 20P1
Platba za navstévu v
CZK XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
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Detail platby c20d8 | c20d15 | c20d22 c21d1 | c21d8 | c21d15 | c21d22 c22d1 €22d8 | ¢22d15 | c22d22 c23d1 c23d8
Platba za navitévu v XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
czK XXX

EOT

Detail platby €23d15 | c23d22 c24d1 c24d8 | c24d15 | c24d22
Platba za navitévuv | XXX XXX XXX XXX XXX XXX
czK XXX

Detail platby Safety 30d | Efficacy PRO-FUP | PFS2/Surv

FUP FUP (a12
tydni)
Platba za navitévuv | XXX XXX XXX XXX
CZK
Celkem 1

Detail platby pacient
Platba za navstévu
v CZK CELKEM XXX

*celkova Céstka -, ,experimentalni” rameno

Detail platby

Aplikace chemoterapie
(¢astka navic k navstévé
CxD1 u obou kontrolnich
ramen)

Platba za navstévu
v CZK

XXX
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Tabulka 2: Platba za vySetfeni v K¢

VySetfeni VySeti‘eni provadéno pii navstéve: Platba za 1 vySetieni (K¢)

CT trup s k.1 Screening, a dale kazdych 8 tydnd po dobu prvnich 18 mésict, nasledné

kazdych 12 tydna , EoT XXX
CT 2 oblasti (bficho, panev) XXX
CT hlava Screening v ptipadé¢ suspekce, pfi potvrzeni schéma viz vyse XXX
MRI hlava Screening v ptipadé¢ suspekce, pfi potvrzeni schéma viz vyse XXX
CT 1 oblast Screening v ptipad¢ suspekce, pfi potvrzeni schéma viz vyse XXX
MRI 1 oblast Screening v ptipadé suspekce, pfi potvrzeni schéma viz vyse XXX
ECHO Scr, EoT XXX
EKG Screening, C1 a déle kazdych 12tydnt, EoT , a v pfipad¢ klinické indikace XXX
PK (odbér a separace séra) Dle indikace XXX
Blocek nadorové tkané Dle indikace XXX
Tehotensky test ze séra Dle indikace XXX

Tabulka 3: Platba za ¢innosti lékarny v K¢
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Uchovéni, ptijem a vydej HLP

Ukon Cena
Iniciaéni poplatek pro 1ékarnu
” . , , . XXX
Piiprava jednoho vaku z tekutych substanci (paclitaxelu a
e . L XXX
doxorubicinu) pro i.v. podani
XXX mésic

Tabulka 4: Kompenzace pro pacienta v K¢

Typ kompenzace

Kompenzace za 1 navstévu (K¢)

Pacientské kompenzace - Cestovné
Dle vzdalenosti bydlisté od ZZ (pocet km)

Kompenzace nepohodli v pfipad¢ podstoupeni odbéru PK (C1D8)

do 50 km: XXX

od 50 do 100 km: XXX
od 100 do 150 km: XXX
nad 150 km: XXX

XXX / odbér
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