SMLOUVA O PROVEDENI
SLUZEB MEZI ZADAVATELEM A CRO V RAMCI KLINICKEHO
HODNOCENI

Tato smlouva je uzaviena v souladu s ustanovenim § 1746 odst. 2 zakona ¢. 89/2012 Sb., obCansky
zakonik, ke dni, jehoz datum je uvedeno jako pozd¢€jsi na podpisové strané této smlouvy a je uveiejnéna
v registru smluv, mezi

FAKULTNI NEMOCNICI HRADEC KRALOVE, Sokolska 581, Hradec Kralové - Novy Hradec
Kralové, PSC: 500 05, IC: 00179906, DIC: CZ00179906, zastoupenou prof. MUDr. Vladimirem
Pali¢kou, CSc., dr. h. c., Feditelem

(dale jen "Zadavatel")

Leading Clinical Research, s.r.o., se sidlem v Praze

Adresa: Pekaiska 695/10b, Jinonice, 155 00 Praha 5, Ceska republika

Zapsana v Obchodnim rejstiiku vedeném Okresnim soudem v Praze, dil C, vlozka 217272
Identifika¢ni Cislo: 02249782, danové identifikacni ¢islo: CZ02249782, zastoupenou MUDr. Jifim
Pasekou, feditelem

(dale jen ,,CRO%).

Preambule

Tato smlouva se uzavira v souladu se zadavaci dokumentaci kupujiciho ze dne 14. 12. 2017, a to na
zaklad¢ vysledku nadlimitni vetejné zakazky s nazvem ,,FN HK — sluzby smluvni vyzkumné
organizace (dale jen ,,vefejna zakazka®), zadané v otevieném fizeni dle §56 zdkona ¢. 134/2016 Sb., o
zadavani vetejnych zakazek, v platném znéni, pod evidencnim ¢islem: Z2017-017751 a dale v souladu
s nabidkou prodavajiciho ze dne 03.01.2018, ktera je nedilnou soucasti této smlouvy.

Zadavatel ma zajem, aby CRO provedlo pro Zadavatele sluzby v rozsahu a ¢asovych intervalech, jak
je nize ve smlouveé uvedeno, a to v ramci multicentrického klinického hodnoceni faze I/Il s nazvem
Stereotakticka radioterapie + anti PD-1 terapie u pacientli s lokalné¢ pokrocilym neresekabilnim
adenokarcinomem pankreatu® ¢islo protokolu CA209-9KH (dale jen ,,Klinické hodnoceni®). CRO je
srozuméno s tim, ze Klinické hodnoceni bude realizovano v centrech (dale jen ,,Centrum®) u nékolika
Poskytovatelt v ramci Ceské republiky.

I.
Rozsah ¢innosti

Sluzby zahrnuji fizeni center Klinického hodnoceni, vcetné komunikace s Centry, zaskoleni tymu
provadéjicich Klinické hodnoceni, monitoring (piiprava monitoringu, provedeni vlastnich

.....

stanoveni planu piipadnych napravnych opatieni, piipravu reportl z monitorovacich navstév),
projektovy management Klinického hodnoceni (zpracovani projektového planu a casového
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harmonogramu Klinického hodnoceni), data-management, farmakovigilan¢ni dohled (vytvofeni a
sprava databaze vedlejSich nezadoucich ptihod), statistické zpracovani Klinického hodnoceni (dle
pozadavkd protokolu klinického hodnoceni), vypracovani pravidelnych studijnich zprav pro
zadavatele, regulacni organy a etické komise vcetné zavérecné zpravy Klinického hodnoceni a
prabéznou komunikaci s t€émito organy tykajici se aktualizace studijni dokumentace. Sluzby dale
zahrnuji soucinnost dodavatele sluzeb pti auditech a inspekcich po ukonéeni Klinického hodnoceni a
veskeré administrativni naklady (témito naklady se mysli napf. cestovné, parkovné, naklady na
telefony, kopirovani, postovné aj.) spojené s vedenim a vyhodnocenim Klinického hodnoceni (dale jen
»Sluzby). Detailni ptehled Sluzeb je specifikovan v ¢asti ,,Predmét vefejné zakazky s uvedenim
predpokladaného rozsahu sluzeb®, ktera je soucasti zadavaci dokumentace.

II.
Doba trvani smlouvy

Tato smlouva je uzaviena na dobu provadeéni Klinického hodnoceni, pficemz se ptredpoklada, ze
Klinické hodnoceni bude probihat po dobu 50 mésici ode dne schvaleni Klinického hodnoceni
Statnim fadem pro kontrolu 16¢iv (dale jen ,,SUKL®), ptislusného schvaleni multicentrickou etickou
komisi a schvaleni mistni etickou komisi (dale spole¢né jen ,,EK*). Smluvni strany berou na védomi,
ze skute¢na doba trvani smlouvy je po dobu trvani Klinické hodnoceni a Zadavatel ji mize v souladu
s touto smlouvou ukoncit i diive.

I11.
Zpisob realizace SluZeb a misto plnéni Sluzeb

Sluzby budou Zadavateli CRO poskytovany postupné, pti¢emz pii jejich poskytovani bude CRO
postupovat samostatng, tzn. tak, ze Zadavatel jej nebude muset k poskytnuti jednotlivych Sluzeb
vyzyvat. Uchaze¢ bude zadavateli Sluzby poskytovat v rozsahu uvedeném v ¢lanku 1. Rozsah ¢innosti,
a to v souladu s pozadavky vyhlasky ¢. 226/2008 Sb., kterou se stanovi spravna klinicka praxe a blizsi
podminky klinického hodnoceni 1é¢iv, v platném znéni, v souladu s Mezinarodni konferenci o
harmonizaci technickych pozadavkli na registraci humannich 1éCivych piipravkl, v souladu se
Spravnou klinickou praxi: Konsolidovanou smérnici (the International Conference on Harmonisation
of Technical Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human Use Good Clinical
Practice: Consolidated Guideline) a v souladu s dal$imi souvisejicimi pravnimi ptedpisy a obecné
akceptovanymi zadsadami spravné klinické praxe.

Mistem plnéni Sluzeb bude Fakultni nemocnice Hradec Kralové, Sokolska 581, 500 05 Hradec
Kralové — Novy Hradec Kralové; Fakultni nemocnice Motol, V Uvalu 84, 150 06 Praha 5; Nemocnice
Na Bulovce, Budinova 2, 180 81 Praha 8 - Liben; Fakultni nemocnice Olomouc, 1. P. Pavlova 185/6,
779 00 Olomouc.

Iv.
Hodnota plnéni Sluzeb

Smluvni strany se dohodly, Ze maximalni cena plnéni za veskeré sluzby popsané v ¢lanku I. smlouvy
je 4 350 890,- K¢ bez DPH za 50 mésicd, tj. po dobu ucinnosti smlouvy na sluzby, a je stanovena jako
maximalné piipustna, pficemz cena plnéni bude vyplacend postupné v souladu s polozkovym
rozpoctem, ktery tvori ptilohu €. 1 této smlouvy.
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V.
Platebni podminky

Danovy doklad - faktura musi obsahovat veskeré nalezitosti stanovené zakonem ¢. 235/2004 Sb., o
dani z pfidané hodnoty, v platném znéni, a dal$imi platnymi dafovymi a GCetnimi piedpisy, véetné §
435 odst. 1 zakona ¢. 89/2012 Sb., obCanského zakoniku, v platném znéni. Na faktufe musi byt mimo
jiné uveden odkaz na tuto kupni smlouvu, ndzev vetejné zakazky a evidencni Cislo vefejné
zakazky, prohlaseni prodavajiciho, Ze ke dni vystaveni faktury neni veden v registru nespolehlivych
platcti dané z pridané hodnoty, soupis ptiloh, razitko a podpis osoby opravnéné k vystaveni dafiového
dokladu. Splatnost faktur byla stanovena na 30 dni, variabilni symbolem je ¢islo faktury.

VL
Personalni zajiSténi Sluzeb ze strany CRO

CRO zajisti sloZeni realiza¢niho tymu pro tcely poskytovani Sluzeb nasledovné:

Projektovy manazer: magisterské vzdélani v oboru farmacie nebo mediciny nebo piirodnich véd
s praxi minimaln¢ 5 let v oboru projektového managementu klinickych hodnoceni a vedenim
minimalné 1 multicentrického klinického hodnoceni z oblasti onkologie, s uvedenim poctu center a
poctu pacientl; aktivni znalost anglického jazyka (dolozeni aktualnim zivotopisem v ¢eském jazyce a
anglickém jazyce)

Monitor klinickych hodnoceni: magisterské vzdélani v oboru farmacie nebo mediciny nebo ptirodnich
véd s praxi minimalné 3 roky v oboru monitoringu klinickych hodnoceni a monitoringu minimalné 1
projektu klinického hodnoceni z oblasti onkologie, aktivni znalost anglického jazyka (doloZeni
aktualnim Zivotopisem v ¢eském jazyce a anglickém jazyce)

Data-manazer: bakalafské nebo magisterské vzdélani ptirodovédného nebo technického sméru s praxi
minimalné 3 roky v oblasti data-managementu klinickych hodnoceni se znalosti tvorby CRF, tvorby a
spravy databaze a planu managementu dat (Data Management Plan), aktivni znalost anglického jazyka
(dolozeni aktualnim Zivotopisem v Ceském jazyce a anglickém jazyce)

Statistik: magisterské vzdélani v oboru biomedicinska statistika s praxi minimalné 3 roky v oboru
biostatistika klinickych hodnoceni a zkuSenosti s kompletnim statistickym zpracovanim a
vyhodnocenim (v podobé¢ findlniho reportu) minimalné 2 klinickych hodnoceni, z nichz alespoii 1 je z
oblasti onkologie; aktivni znalost anglického jazyka (doloZeni aktualnim Zivotopisem v Ceském a
anglickém jazyce)

VIL.
Odpovédnost a pojisténi CRO

CRO odskodni, bude hajit a kryt Zadavatele ¢i jednotlivé poskytovatele a zkousejici za jakékoliv
nedbalostni nebo umysIné pochybeni, na zaklad¢ néhoz vznikne v ramci Klinického hodnoceni $koda,

a to v souladu se zakonem ¢. 89/2012 Sb., obCansky zakonik.

CRO se zavazuje mit uzaviené pojisténi souvisejici s vykonem jeho podnikani.
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VIIIL.
Pojisténi Zadavatele

Zadavatel se zavazuje, ze po dobu trvani Klinického hodnoceni bude mit uzaviené pojisténi v souladu
se znénim zakona ¢. 378/2007 Sb., o 1é¢ivech.

IX.
Micenlivost

Smluvni strany zaroven s uzavienim této smlouvy uzaviraji dohodu o vzajemné mlcenlivosti, ktera
tvofi ptilohu €. 2 této smlouvy.

X.
Vynalezy a patenty

Vyhradni a exkluzivni pravo na veskeré vynalezy, objevy nebo inovace, at’ patentovatelné ¢i nikoli,
vyplyvajici z provadéni Klinického hodnoceni na ziklad¢é této smlouvy nebo jinak vyplyvajici z
uzivani, nespravného uzivani nebo modifikaci Hodnoceného 1éCiva podle této Smlouvy (dale jen
»Vynalezy*), bude majetkem Zadavatele. CRO neprodlené¢ pisemné uvédomi Zadavatele o vsSech
takovych Vynalezech a na zadost a naklady Zadavatele CRO zajisti, aby byla na Zadavatele pfevedena
veskera prava, tituly a naroky k témto Vynalezim a poskytne piiméfenou spolupraci pii ziskavani
patentil, véetn¢ vyhotoveni postupnich listin na vynalezy nebo jiné dokumenty. CRO bere na védomi,
7ze Zadavatel mize sva prava k Vyndlezim prevést i na tieti stranu, piicemz CRO se zavazuje
poskytnout veskerou nezbytnou sou¢innost ptevodem prav k Vynaleziim na tfeti osobu.

XI.
Oznameni

Jakékoli oznameni na zakladé této smlouvy bude uéinéno v pisemné formé a doruc¢eno kuryrni sluzbou
(nezbytné s dorucenkou) nebo osobné nebo doporucenou postou piislusné strané na nize uvedenou adresu,
nebo na takové jiné misto ¢i mista, které mtize kterakoliv strana oznacit v pissmném ozndmeni druhé
smluvni stran€. Oznameni bude povazovano za dorucené pri pfijeti.

Pro Zadavatele: Fakultni nemocnice Hradec Kralové
Pravni odbor
Sokolska 581, PSC: 500 05
Hradec Kralové — Novy Hradec Kralové

Pro CRO: Leading Clinical Research s.r.0.
Pekaiska 695/10b, Jinonice, 155 00 Praha 5, Ceska republika
Attn: MUDr. Jifi Paseka
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XII.
Postoupeni

Prava a povinnosti CRO podle této smlouvy nesmi byt postoupeny nebo sub-kontraktovany dal$im
osobam bez piedchoziho pisemného souhlasu Zadavatele a jakakoliv snaha o ptevod nebo preneseni pii
poruseni tohoto ustanoveni bude neplatné. CRO zajisti, ze veSkeré tfeti osoby poskytujici sluzby
v zastoupeni CRO vyhovuji nalezitostem a podminkam této smlouvy. Zadavatel je opravnén prevést tuto
smlouvu na tieti osobu bez piedchoziho souhlasu CRO. Bez ohledu na jakykoliv takovy prevod
Zadavatelem, tento bude nadale odpovédny za vSechny své zavazky vyplyvajici z této smlouvy do doby
postoupeni.

XIIIL.
Uverejnéni smlouvy v registru smluv

Smluvni strany timto berou na védomi, Ze tato Smlouva bude uvetejnéna v souladu se zak. ¢. 340/2015, o
registru smluv. Za uvetejnéni dle predchozi véty odpovida Zadavatel. Takovémuto uvefejnéni nepodléhaji
ty udaje, které tvoti obchodni tajemstvi nékteré ze smluvnich stran. Pro ucely této Smlouvy se obchodnim
tajemstvim rozumi zejména rozvrzeni a popis jednotlivych navstév uvedeny v Cenové nabidce
v piiloze €. 1 Smlouvy, minimalni cilovy pocet zafazeni, ocekavany zatazeny pocet subjektl a ocekavana
délka trvani Klinického hodnoceni. Dale nebudou takovémuto uvetejnéni podléhat osobni udaje
fyzickych osob, ledaze jsou jiz uvefejnény v jiném vefejné piistupném registru. Neni-li Smlouva
uvefejnéna Zadavatelem ve 1htité 20 pracovnich dni od jejiho podpisu vS§emi smluvnimi stranami, je k
jejimu uvefejnéni opravnéno CRO. Pied podpisem smlouvy Zadavatel a CRO vzajemné odsouhlasi
smlouvu k uvefejnéni. Zadavatel o uvetejnéni Smlouvy v registru smluv informuje CRO.

XIV.
Ochrana osobnich udaju

Spravcem osobnich udaji bude Fakultni nemocnice Hradec Kralové.

CRO se zavazuje, ze bude nakladat se vS§emi osobnimi daji v souladu s ustanovenim zékona ¢. 101/2000
Sb., o ochran¢ osobnich tdajii. Pfevod osobnich udaji je mozny pouze vrozsahu a v souladu
s informovanym souhlasem, platnych zédkont Ceské republiky a schvalenim Zadavatele.

XV.
Zavérecna ustanoveni

Ustanoveni neupravena touto Smlouvou se fidi obecn& platnymi pravnimi predpisy Ceské republiky,
zejména zakonem €. 89/2012 Sb., obcansky zakonik, ve znéni pozd¢jsich predpisti.

Pipadné soudni spory budou rozhodovany pied obecnymi soudy v Hradci Kralové.

Smluvni strany zaroven prohlasuji, Ze si nepieji, aby nad rdmec vyslovnych ustanoveni této Smlouvy byly
jakékoli prava a povinnosti stran dovozovany z dosavadni ¢i budouci praxe zavedené mezi smluvnimi
stranami ¢i zvyklosti zachovavanych obecné ¢i v odvétvi tykajicim se pfedmétu plnéni této Smlouvy,
ledaZe je ve Smlouvé sjednano jinak.

Smluvni strany prohlasuji, Ze si v této Smlouvé sjednaly v§echny nalezitosti, které si chtély sjednat a které
povazuji za dulezité. Soucasné smluvni strany prohlasuji, Ze si navzajem sdélily vSechny informace, které
povazuji za dulezité a podstatné pro uzavieni této Smlouvy.
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Zmény a doplnéni této Smlouvy jsou mozné pouze v pisemné podobé a na zakladé vzajemné dohody
obou smluvnich stran.

Tato Smlouva se uzavira ve dvou vyhotovenich, z nichz kazda smluvni strana obdrzi jedno.

Smlouva nabyva ucinnosti dnem uvetejnéni Smlouvy v registru smluv

Nedilnou soucast této Smlouvy tvoii nize uvedené ptilohy:
1) Cenova nabidka

2) Dohoda o vzajemné mlcenlivosti

Smluvni strany prohlasuji, Ze tato smlouva nebyla uzaviena v tisni ¢i snad za napadné nevyhodnych

podminek.

CRO Zadavatel

Datum: 23. 2. 2018 Datum: 22. 3. 2018

Jméno: MUDr. Jifi Paseka Jméno: prof. MUDr. Vladimir Palicka, CSc., dr. h. c.
Funkce: jednatel Funkce: teditel

Leading Clinical Research, s.r.0. Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Stranka 6 z 6



Predpokladany ¢asovy ramec
poskytovanych sluzeb:
pfepokladany pocet
pacientl/center:

Priloha ¢.1 - cenova nabidka k "Sluzby CRO" (detailni popis sluzeb je soucasti zadavaci dokumentace)

Start-up - 4 mésice, nabor - 24 mésic(ll, |é¢ba - 12
meésicu, follow-up - 6 mésicu, finalizace - 4 mésice
4 centra, 20 pacientl

Pracovni Pocet Cena za Cena celkem
pozadovana sluzba Popis sluzby ozice jednotka iednotek jednotku (v |(v KC bez Specifikace sluzby
P ] K& bez DPH) |DPH)
nastaveni komunikace s centry, fizeni center KH, . .
Zahajeni KH gkoleni studiinich tymi CRA hodina 32 1200 38400(8 h na jedno centrum
pfiprava studijnich $anonti TMF, ISF CRA hodina 36 1200 432009 h na jedno centrum
Zahajeni KH celkem 81600
Ptipravu navstévy, cesta, provedeni, vyhodnoceni na centru a
pfiprava Follow-up letteru pro Pl a reportu pro zadavetele, 12 h na
Prestudijni navstévy na 4 centrech CRA 1 4 14400 57600(jedno centrum
Ptipravu navstévy, cesta, provedeni, vyhodnoceni na centru a
pfiprava Follow-up letteru pro Pl a reportu pro zadavetele, 20 h na
Iniciacni navstévy na 4 centrech CRA 1 4 24000 96000|jedno centrum
Monitoring KH Pripravu navstevy, cesta, provedeni, vyhodnoceni na centru a
pfiprava Follow-up letteru pro Pl a reportu pro zadavetele;
predpokladana frekvence je 1 MN kazdé 4 mésice/centrum; 20 h
Monitorovaci navstévy na 4 centrech CRA 4 40 24000 960000 n3 iedno centrum
Ptipravu navstévy, cesta, pfiprava centra k archivaci, uzavreni
centra, vyhodnoceni na centru a pfiprava Follow-up letteru pro Pl a
Zavérecné navstévy - uzavieni centra CRA 1 4 21600 86400|reportu pro zadavetele: 18 h na jedno centrum
Monitoring celkem 1200000
prepoklad dle trvani studie: start-up 2 meésice, nabor pacientu 24
mésic, lécba 12 mésicu, follow-up 6 mésic, finalizace 2 mésice;
mésicni reporting o pribéhu studie pro zadavatele a centra; 16 h
Projektovy management PM mésic 46 25440 1170240|nh3 ieden mésic
Proiektovy t KH 3 h na jedno centrum na jeden mésic; nabor pacientd 24 mésicu,
rojektovy managemen Management center CRA mésic 44 3600 158400|IéSba 12 mésicu, follow-up 6 mésicu, finalizace 2 mésice
4 h na jeden mésic; nabor pacientl 24 mésic(, léc¢ba 12 mésicu,
Udrzovnani a sprava studijnich $anonu (TMF, ISF) CRA mésic 42 4800 201600|follow-up 6 mésicu
Archivace dokumenti CRA hodina 16 1200 19200 Ptiprava a realizace archivace dokumentace ke KH pro zadavatele
Projektovy management celkem 1549440
Data-management a statistika |, o5 CRF DM databéze 1 301840 301840
Dat t a statistik Provoz CRF, datamanagement véetné queries
ala-management a statistika management DM mésic 44 5830 256520
Uzavieni a export databaze v pozadovaném formatu |DM databaze 1 58300 58300
Plan a provedeni statistickych analyz dle pozadavkl plan a
protokolu statistik analyza 1 149000 149000
Statisticky report statistik report 1 99110 99110
Datamanagement a statistika 864770
celkem
Vytvofeni databaze a postupti pro hiageni AE, SAE__|PM hodina 16 1590 25440 | SAE databaze, AE/SAE rekonciliace (kazdé 3 mésice)
Farmakovigilance ] S i ]
Vyhodnoceni AE, SAE v prdbéhu studie, sprava predpoklad 2 SAE/1 pacient; 6 h na jeden mésic
databaze a pfiprava podkladi pro zavére¢nou zpravu |PM mésic 42 9540 400680
Farmakovigilance celkem 426120
Vypracovani povinnych zprav pro SUKL a MEK, LEK |PM hodina 32 1590 50880
Vypracov’a’m’i zpravy oo prabéhu KH pro zadavatele, . Kazdych 6 mésicu
Komunikace s regulaénimi vypracovani podklad(l k fakturaci pro zadavatele PM hodina 16 1590 25440
organy, etickymi komisemi a Komunikace se SUKL pfi aktualizaci studijni - latk SUKL hradi zadavatel
zadavatelem dokumentace v priibéhu studie PM hodina 32 1590 50880 povinne popiatiy pro radizadavaie
Komunikace s MEK, LEK pfi aktualizaci studijni L .
latk MEK, LEK hradi zadavatel
dokumentace v priibéhu studie PM hodina 32 1590 50880 povinhe popiaticy pro ’ radi zadavate
Soucinnost pfi auditech a inspekcich v prdbéhu a po
ukonéeni KH na misté inspekce a auditu PM hodina 32 1590 50880
Komunikace s regula¢nimi
organy a etickymi komisemi 228960
celkem
SLUZBY CELKEM 4350890

KH — Klinické hodnoceni
TMEF - Trial Master File

ISF - Investigator Site File
CRF — Case Report Form

KH — klinické hodnoceni

AE — Adverse event

SAE — Serious Adverse Event

MEK — Multicentricka eticka komise

LEK — Lokalni eticka komise

CRA - monitor (Clinical Research Associate)

PM - projektovy manazer
DM - data manazer




