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Oteviend, randomizovana studie faze 2 hodnotici ucinnost
a bezpec¢nost 3 davek pirtobrutinibu u ucastniki s relabujici nebo
refrakterni chronickou lymfocytarni leukemii / lymfomem z malych
lymfocytii, ktefi v minulosti obdrZeli 1é¢bu kovalentnim inhibitorem
Brutonovy tyrozinkinazy

J2N-MC-JZNX

Vitame Vas

Utelem tohoto dokumentu je poskytnout Vam podrobngjsi informace k tomuto vyzkumnému
klinickému hodnoceni (dale jen ,,KH*), abyste mohl(a) zvazit, zda je pro Vas vhodné. Pfectéte si ho
v klidu, nemusite sp&chat. Clenové tymu KH ho s Vami projdou a odpovi Vam na veskeré otazky,
které ptipadné budete mit (nyni i v pribé¢hu KH).

Kdo je za toto KH odpovédny?

Zadavatelem tohoto vyzkumného KH je spole¢nost Loxo Oncology, Inc., stoprocentné vlastnéna
dcefind spolecnost Eli Lilly and Company, ktera hradi ndklady na KH. Toto vyzkumné KH posoudily
nezavislé etické komise a pfislusné kontrolni Grady.

Co je ucelem tohoto KH?

Ucelem tohoto KH je ziskat vice informaci o pirtobrutinibu, hodnocenému 1é¢ivému ptipravku (déle
jen ,,HLP*) ur¢enému k 1écbé chronické lymfocytarni leukemie / malobunééného lymfocytického
lymfomu (CLL/MLL). Jednd se o zhoubné onemocnéni bunck, které chrani télo pied infekcemi.
Postihuje pfedev§im krev a mizni uzliny. V nékterych zemich je k 1é¢bé CLL/MLL schvalena
obvykla davka pirtobrutinibu. Ostatni davky, které se budou zkoumat v tomto KH, jsou stéle
povazovany za hodnocené.

KH se zucastni piiblizn¢ 249 osob.

Cilem KH je:

e zjistit, jak pacienti s CLL/MLL reaguji na 1é¢bu riznymi davkami pirtobrutinibu,

e urcit mozné nezadouci Ucinky pirtobrutinibu u kazdé velikosti davky,

e porovnat dobu u riznych velikosti davky, po kterou pirtobrutinib brani nadvratu zhoubného
onemocnéni,

e zjistit, zda pirtobrutinib ucinkuje stejné¢ dobie ipfi nizSich davkach, nez je schvalena
doporucena davka.

Je pro Vas KH tou nejlepsi moZnosti?
Lécbu miiZzete podstupovat ibez UcCasti vtomto KH. Existuji ijiné moznosti 1écby VaSeho
nadorového onemocnéni. Mate napiiklad tyto moZnosti:

e Rizné¢ onkologické 1éCivé ptipravky, napf.: chemoterapie (fludarabin, bendamustin,
cyklofosfamid, chlorambucil a dal$i); dalsi 1é¢ivé ptipravky, tzv. cilené terapie (ibrutinib,
akalabrutinib, zanubrutinib, venetoklax a dalsi); cilené protilatky (rituximab, obinutuzumab
a dalsi); jiné moznosti 1éCby (CAR-T, transplantace kmenovych bun¢k)

o Zidna 1écba

e Paliativni (Uté$nd, ulevna) péCe, nazyvana také podpirna 1écba, mize pomoci mirnit bolest,
unavu, nechutenstvi a dalsi problémy zplisobené onemocnénim. Nadorové onemocnéni ptimo
neléci. Cilem takové 1éCby je, abyste se citil(a) 1épe.
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Zkousejici Iékar si s Vami o téchto dalSich moznostech podrobné promluvi a vysvétli Vam jejich
mozny piinos i mozna rizika.

Jak dlouho bude KH trvat?

Lécbu v tomto KH budete dostavat, dokud zkousejici 1ékai neusoudi, Ze byste v ni neméli pokracovat
(napt. HLP Vam uz nepomahd), nebo dokud zadavatel neshromazdi vSechny potfebné informace
a KH neukon¢i.

Jak bude VaSe ucast v KH probihat?

V prubéhu KH

Kontrolni vySetfeni mohou probihat v ordinaci zkousejiciho 1€kate, u Vas doma nebo na jinych
mistech urcenych pro KH, pokud je to mozné podle mistnich pravnich piedpist.

Zkousejici 1¢kai Vam vysvétli vSe, co je pro toto KH dilezité, napt.: jaké

soucasn¢ uzivané léCivé pripravky budete moci i1 nadale uzivat; jak bude KH probihat, napi. co od
Vs budeme potiebovat; a odpovi Vam také na veskeré Vase otazky.

Pokud se u Vas béhem KH objevi né¢jaké neocekavané nebo znepokojivé priznaky, kontaktujte
zkousejiciho 1€kate a v ptipadé potfeby vyhledejte 1¢ékaiskou pohotovost.

V pribéhu KH Vam zkousSejici 1ékai pripadné odebere malé mnozstvi krve na testy a pro ucely
sledovéni. Bude to podobn¢ malé mnozstvi, jaké se odebira pti béznych navstévach lékare. Pro Vasi
predstavu — obvykle to byva nékolik zkumavek krve. Celkové mnozstvi bude ptiblizné€ 270 ml, pokud
se budete KH tucastnit 2 roky.

Pokud miizete ot¢hotnét nebo mate partnerku (partnerky), ktera mtize (mohou) otéhotnét, plati pro
Vs tyto pokyny:

e Pokud muzete otc¢hotnét: Po dobu KH a jest¢ 30 dnt po podani posledni davky HLP je tieba
(po)uzivat antikoncepci.

e Pokud Vase sexualni partnerka (Vase partnerky) mtze (mohou) otéhotnét: Po dobu KH a jesté
1 tyden po podani posledni davky HLP je tieba (po)uzivat antikoncepci. Béhem KH a jesté
30 dnti po posledni davce HLP nesmite darovat sperma.

e Pokud ot¢hotnite nebo budete chtit kojit (nebo otéhotni nebo bude chtit kojit Vase partnerka),
informujte o tom ihned svého I¢€kare, ktery Vas (Vasi partnerku) ptipadné pozada o sdélovani
informaci o t€hotenstvi a o zdravotnim stavu ditéte.

e Zkousejici I€kat Vam fekne, zda budete muset po dobu ucasti v KH pouzivat antikoncepci, jaké
metody antikoncepce jsou vyzadovany a zda budete muset dodrzovat jesté néjaka dalsi omezeni.

Vstupni obdobi

Prvni ¢asti KH je vstupni obdobi. Bude trvat pfiblizn€ 28 dnii podle Vaseho zdravotniho stavu.
Béhem tohoto obdobi podstoupite riizné testy a vySetieni, napt.: dotazy na zdravotni stav v minulosti
a na uzivané 1é¢ivé ptipravky vcetné vitaminil a bylinnych ptipravki; ziskani demografickych udaji;
ziskéani zprav s informacemi o Vasem onemocnéni vcetné stavu biomarkerti nadorového onemocnéni;
zakladni zivotni funkce (krevni tlak, teplota a tepova frekvence); hmotnost a fyzikéalni vySetieni;
odbéry krve na laboratorni vySetfeni, véetné testu na zloutenku a dal$i viry, na urceni stavu
Emarkerﬁ nadorového onemocnéni) a na vyzkum biomarkertij odevzdani vzorku moci na rozbor
(ptipadné ina téhotensky test); snimkovani CT nebo MR (snimky nebo fotografie vnitiku téla);
elektrokardiogram (EKG); pokud onemocnéni nepostihuje krev, bude mozna tfeba provést biopsii
miznich uzlin (odbér vzorku).

Béhem tohoto obdobi se dostavite pfiblizné na 1 odbér krve, 1 vySetfeni EKG a 1 snimkovani CT
nebo MR, v ptipad¢ potieby jich ale bude provedeno vic.

Toto obdobi pomtize zkousSejicimu 1ékati ovétit, zda mizete pokracovat dalsi casti KH.

Obdobi 1é¢by

Obdobi hodnocené 1écby, kdy budou pacientim podavany rtizné davky pirtobrutinibu, aby bylo
mozné porovnat jejich G€innost, bude u kazdého pacienta jiné. Pirtobrutinib je v tomto dokumentu
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oznacovan jako HLP. KH zahrnuje 3 skupiny s riznou davkou: skupinu se schvalenou (obvyklou)
davkou, skupinu se stiedni davkou a skupinu s nizkou davkou. O tom, do které skupiny budete
zatazen(a), rozhodne ndhoda. Pravdépodobnost zatazeni do konkrétni skupiny bude 1 ku 3 (33 %),
Béhem tohoto obdobi: Budete jednou denné Usty uzivat HLP. Podstoupite také riizné testy
a vySetfeni, napf.: pohovor s lékafem o tom, jak se citite, a o uzivanych léCivych piipravcich;
zékladni zivotni funkce (krevni tlak, teplota a tepové frekvence); hmotnost a fyzikélni vysetieni;
odbéry krve na laboratorni testy ana [vyzkum biomarkerdf; odevzdani vzorku moci na rozbor
(pfipadné i na téhotensky test); snimkovani MR nebo CT; EKG; vedeni deniku, do kterého budete
prvnich Sest mésici zaznamenavat davku a cas uziti HLP; pouze pokud to bude nutné: biopsie kostni
dfené neboli odbér malého vzorku mekkeé tkan€ uvnitt kosti na rozbor ke stanoveni typu onemocnéni.
Pokud se budete KH ucastnit 2 roky, podstoupite ptiblizné 15 az 25 odbéri krve podle toho, ve které
skupiné budete, ptiblizn¢ 12 vysetfeni EKG a ptiblizné 7 snimkovani CT nebo MR. Je ale mozné, ze
tato vySetfeni budete muset podstoupit Castéji. Pokud budete potiebovat dalsi informace, obrat’te se
na zkousejiciho 1ékare.
Obdobi sledovani po 1écbé
Obdobi kratkodobého sledovani po 1écbé
Obdobi kratkodobého sledovani po 1é€be€ zacne, jakmile se Vy a Vas zkousSejici 1ékat rozhodnete, ze
uz nebudete uzivat HLP. Bude trvat pfiblizn¢ 28 dnt.
Béhem tohoto obdobi: UZ nebudete dostavat HLP. Podstoupite riizné testy a vySetteni, napf.: pohovor
s Iékafem o tom, jak se citite, a o uzivanych 1écivych ptipravcich; zakladni zivotni funkce (krevni
tlak, teplota atepova frekvence): hmotnost a zjednodusené fyzikdlni vySetieni; odbéry krve na
laboratorni testy ana [vyzkum biomarkerf; odevzdani vzorku moc¢i na rozbor (pfipadné ina
téhotensky test); EKG; snimkovani CT nebo MR, pokud bude nutné; biopsie kostni diené, bude-li
nutna. Béhem obdobi kratkodobého sledovani po 1é¢be se dostavite piiblizné na 1 odbér krve, na
1 vysetfeni EKG ana 1 snimkovani MR nebo CT (bude-li tfeba), v ptipad¢ potieby jich ale bude
provedeno vic. Pokud budete potifebovat dalsi informace, obrat'te se na zkousejiciho l1ékare.
Obdobi dlouhodobého sledovani po 1é¢bé
Po skonceni obdobi kratkodobého sledovani po 1écbé bude nésledovat jesté¢ obdobi dlouhodobého
sledovani, které potrvd az do ukonceni KH, odvolani souhlasu, ztraty kontaktu s pacientem nebo
pacientova umrti podle toho, co nastane dfive.
Béhem tohoto obdobi: Uz nebudete dostavat HLP. ZkousSejici 1ékat se Vas bude ptat, jak se citite.
Pokud se Vase onemocnéni zhorsi (dojde k tzv. progresi) nebo zahgjite jinou onkologickou 1é¢bu,
mozna uz nebudete muset podstoupit zadné dalsi vySetieni. Jestlize se Vase onemocnéni do té doby
nezhorsi, podstoupite rtizné testy a vySetfeni, napt.: zkracené fyzikalni vySetfeni; odbér vzorkt krve
na laboratorni rozbory; snimkovani MR nebo CT; biopsii kostni diené, bude-li nutna.
MiiZze Vam ucast v KH zpiisobit néjakou ijjmu na zdravi?
Zkousejici 1€kat si s Vami promluvi o doporu¢ovanych nebo nezbytnych omezenich zivotniho stylu.
Mohou existovat urcitd neznama rizika pro Vas, pfipadné pro plod v mat¢iné té€le nebo pro kojené
dité. Muze také existovat riziko vzajemného ovliviiovani s jinymi 1éCivymi ptipravky, které uzivate,
véetné nékterych druhti antikoncepce. Podrobnégji Vam tato rizika mtze vysvétlit zkousejici 1ékar.
Bez ohledu na to, jakou 1é¢bu budete béhem KH podstupovat, nemusi to mit pro Vas zdravotni stav
zadny ptinos. To znamend, Ze VaSe onemocnéni se nemusi zlepSit nebo se miiZe i zhorsit.
V nasledujici ¢asti jsou uvedena znaméa mozna rizika spojovana s ucasti v KH.
Rizika hodnoceného pripravku (pripravki)
Pocet ucastniki, ktefi v klinickych hodnocenich hodnoceny pripravek uzivali

e V klinickych hodnocenich dosud uzivalo HLP idi.

e Znich bylo dospélych, kteti dostavali HLP samotny jako jediny lécivy piipravek

(tzv. monoterapie).
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e HLP v kombinaci s venetoklaxem a rituximabem jako 1écbu riznych typt leukémie a lymfomu
dostévalo ospélych.
Do PR7.ledna 2024 prob¢hlo dalSich klinickych farmakologickych hodnoceni se zdravymi
ucastniky.
V tabulce jsou uvedeny nezadouci ucinky u tc€astniki, kteti HLP uZzivali.

Velmi ¢asté a ¢asté nezadouci acinky HLP

N Velmi &asté (hl&Seny u 1 nebo v?ciSt:le u méné nez 10 ze
(hlaSeny u 10 nebo vice uéastnikiit KH ze 100) 100 dcas tr’nikﬁ KH)
Snizeny pocet neutrofilti (bun€k bojujicich proti infekcim), coz Zvyseny pocet bunék bojujicich s infekci
mize zvySovat riziko infekce (lymfocytti) v krvi
Snizenéd hodnota hemoglobinu, coz mize zptisobovat inavu Krev v moci
a duSnost
Nizky pocet krevnich desticek, coz mize zvySovat riziko krvaceni Krvaceni z nosu
Krevni podlitiny Drobné krevni skvrny pod kizi
Nezvykle casta nebo fidka stolice Hromadéni krve pod kuzi
Unava
Bolest hlavy
Bolest kloubti
Pocit nevolnosti
Bolest bricha
Otoky (pazi/nohou)
Infekce plic
Infekce hornich cest dychacich (nosu, hrdla, vedlejsich nosnich
dutin, hrtanu, pradusnice nebo pridusek nebo jejich kombinace)
Infekce mocovych cest
Kozni vyrazka

Celkem &Izévainych nezadoucich uc¢inkd bylo zkousejicimi 1€kaii vyhodnoceno jako souvisejici
s HLP. Z toho bylo |11 pfipadd infekei plic, |11 ptipadd nizkych hodnot bilych krvinek provazenych

horeckou, |5 pipadif nizké hodnoty hemoglobinu, B piipady| zvyseného poétu bun&k bojujicich
s infekef, |1 pHpad nizkého postu krevnich destidek) 2 piipady| hromadéni krve pod ko, |1 piipad

bolesti bficha. [l ptipad krve v moéi afl pripad bolesti hlavy.
ako souvisejici s HLP byl zkouSejicim I¢kafem vyhodnocen také jeden nezaddouci ucCinek, ktery by]l
smrtelny. Jednalo se o plicni infekci, kterd zptisobila odumieni plicni tkdné

Nezadouci ucinky hlasené u osob, které uzivaly 1éCivé pripravky s podobnym ucinkem jako
HLP
Cytopenie
Béhem lécby HLP a Ié¢ivymi piipravky, které ptisobi podobné, byly hlaSeny piipady tzv. cytopenie
(nizky pocet Cervenych krvinek, bilych krvinek, napf. neutrofili, nebo ptipadné krevnich desticek,
coz jsou hlavni typy krevnich bun¢k).
e Snizena hodnota hemoglobinu mtize zpiisobovat tinavu a duSnost.
e S neutropenii (nizkym poctem neutrofilii, typu bilych krvinek, které bojuji proti infekcim)
muze byt spojeno vyssi riziko infekci.
e S nizkym poctem krevnich desti¢ek (jednoho z typti krevnich bun€k) miize byt spojeno vyssi
riziko krvaceni a tvorby krevnich podlitin.
Lymfocytoza
Béhem 1écby HLP a 1éCivymi ptipravky, které piisobi podobné, byly hlaSeny ptipady zvyseni poctu
bunék bojujicich proti infekcim (bilych krvinek). Dokud budete uzivat HLP, budeme u Vés
pravideln¢ sledovat hodnoty hemoglobinu, bilych krvinek a krevnich desticek.
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Infekce

e Béhem lécby HLP a 1éc¢ivymi piipravky, které ptisobi podobné, bylo pozorovéano vyssi riziko
infekci a zvysSeni jejich zavaznosti (véetné zivot ohrozujicich a smrtelnych ptipadi).

e Dochéazi k tomu také v dusledku zakladniho nadorového onemocnéni, pokrocilého véku nebo
ptedchozi onkologické 1écby. Muze to byt ale zptisobeno také sniZzenim poctu urcitého typu
bilych krvinek, které bojuji proti infekcim, tzv. neutrofilti.

Krvdceni
e Béhem lécby HLP a léCivymi ptipravky, které ptsobi podobné, bylo pozorovano zvySené
riziko krvaceni:
o tvorba krevnich podlitin a drobné krvaceni
o zavazng, zivot ohrozujici nebo smrtelné krvaceni
Riziko krvéaceni je vyssi u pacientd, ktefi soucasné uzivaji 1€¢ivé ptipravky na fedéni krve.
Informujte zkousejiciho lékare,
e jestlize uzivate jakékoli 1é¢ivé piipravky, které by mohly také zvySovat riziko krvéaceni, a
e jestlize v dobé uzivani HLP planujete podstoupit néjaké zakroky nebo operaci.
Dalsi nadorova onemocnéni

e UHLP alécivych ptipravkl, které pisobi podobné, bylo hlaSeno riziko rozvoje dalsiho
nadorového onemocnéni (Casto rakoviny kize).

e Doporucujeme Vam proto, abyste se chranil(a) pfed slunecnim zarenim.

e Po dobu az 5 let od zah4jeni 1écby HLP Vias budeme sledovat, zda se u Vas nerozviji nové
nadorové onemocnéni.

Problémy se srdecnim rytmem

e UHLP alécivych piipravki, které plisobi podobné, byly hladSeny piipady fibrilace sini
a flutteru sini (jedna se o problémy se srde¢nim rytmem). Tyto nezadouci uCinky byly hlaseny
pfevazné u pacientd, ktefi uz n€kdy v minulosti méli problémy se srde¢nim rytmem nebo jiné
potize se srdcem nebo s cévami (napt. vysoky krevni tlak nebo poskozeni srde¢nich chlopni).

PoSkozeni jater

e U pacientl uzivajicich 1é€ivé ptipravky, které piisobi podobné jako HLP, byly zaznamenény
piipady poskozeni jater. PoSkozeni jater ale neni povazovano za bezpe¢nostni riziko u HLP.

e Piesto budou soucasti rozbort krve také jaterni testy.

Neklinické udaje o bezpecnosti

HLP byl zkoumén u zvitat. Informace zhodnoceni u zvifat mohou byt pro Vas uzitecné pfti
rozhodovéni, zda se KH zucastnite. Podobné uc¢inky by mohly byt pozorovany i u lidi. U zvifat byly
zaznamenany tyto ucinky:

e Spontanni potraty a vrozené vady ledvin, mo¢ovodu (trubice, kterou se mo¢ dostava z ledvin
do moc¢ového méchyte), vajecnikli a délohy u potkand.

o Zeny, které mohou otdhotnét, nesméji otdhotnét v dobé uzivani HLP a je§té minimalng
1 mésic po posledni davce HLP.

o Po celou dobu uzivani HLP plati povinnost uzivat i¢innou antikoncepci. O u¢innych
metodach antikoncepce se porad’te se zkousejicim l€katem.

e Odumirani bun¢k nebo tkan¢ azanét ve velkych plicnich cévach nebo v jejich okoli
u potkanli. V laboratornich studiich zplisoboval HLP poskozeni genetického materialu
v lidskych bunkach, ale nikoli v davkach, které budete dostavat. V davkach, které¢ budete
dostavat, nebyl tento ucinek u potkanli pozorovan.

Vyznamné priznaky
Pokud se u Vas vyskytne néktery z nize uvedenych problémd, informujte ihned zkousejiciho l1ékare,
protoze by to mohlo naznacovat néjaky zavazny problém.
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Okamzité zavolejte zkousejicimu lékafi v pripadé... Mohlo by to znamenat...
Pro vSechny tcastniky
Horecky, zimnice, dusnosti, ochablosti nebo bolesti téla Infekce
Pocitu zavraté, mdloby nebo slabosti, zrychleného srdecniho Snizeni poctu ¢ervenych krvinek nebo krvaceni

tep, bledé ktize, dusnosti
Cerné stolice, rizové nebo hnédé moéi, krve ve zvratcich nebo Krvaceni
ve slinach, drobnych krevnich skvrn pod kiizi, hromadéni krve
pod kiizi, krevnich podlitin, krvaceni z nosu

Pocitu zavraté nebo nepravidelného tlukotu srdce, mdloby nebo | Problémy se srdeCnim rytmem
dusnosti

Nové nebo zhorSujici se kozni 1éze Nadorové onemocnéni kiize

Dusnosti, bolesti na hrudi, nového kaslu nebo vykaslavani krve | Odumirani bunék nebo tkané a zanét ve velkych
plicnich cévach nebo v jejich okoli

Uzivané 1é¢ivé pripravky

Béhem KH Vam mozZna ptedepiSeme dalsi 1é€ivé ptipravky ke zvladani pfiznakd, které se béhem KH
mohou objevit. Pfipadna rizika Vam vysvétli zkousejici 1€katr.

Rizika spojena s ukony v KH

V tomto KH budou provadény Iékatrské postupy a ukony, které pro Vas mohou piedstavovat urcité
riziko, napf. bolest nebo vytvoteni krevni podlitiny po odbéru krve. Dalsi postupy a ukony jsou
uvedeny nize s vysvétlenim moznych rizik.

Krevni testy

Pro vétsinu lidi neptedstavuje odbér vzorku krve pomoci jehly zadny vétsi problém. Nékdy ale muze
odbér krve zplisobit krvaceni, krevni podlitinu, nepfijemny pocit, infekci nebo bolest. Miizete také
pocitovat zavrat’.

Snimkovani CT (také znamé jako pocitacova tomografie)

Nékdo miva neptijemny pocit, kdyz musi lezet na tvrdém lGzku. Pii snimkovani CT se pouzivaji
rentgenové paprsky k vytvoreni podrobného obrazu vnitrku téla. Snimkovani rentgenovymi paprsky
je bezbolestné. Bylo prokazano, ze zéafeni z n€kolika rentgenovych paprskii mize pozdéji behem
zivota zvySovat riziko vzniku nddorového onemocnéni. Mnozstvi zafeni z malého poctu snimkovani
CT ale nedosahuje hodnoty, u které bylo prokézano zvysené riziko. Riziko ale mize byt vyssi, pokud
budete snimkovani CT podstupovat opakované béhem nékolika let.

Kontrastni latka (nebo barvivo) podavana infuzi do zily mtze zplisobit mirné paleni v misté vpichu.
Muze také vyvolat kovovou chut’ v ustech. Nékteti lidé si stézuji na navaly horkosti po celém téle.
Vsechny tyto pocity jsou normalni a béhem nékolika sekund odezni. Vzacné se u nékterych lidi mtze
vyskytnout Zivot ohrozujici alergicka reakce na kontrastni latku. Pokud se Vam bude béhem vysetieni
obtizn¢ dychat, okamzit¢ to oznamte osob&é obsluhujici pfistroj. Pfistroje jsou vybaveny
reproduktorem, ktery funguje ijako mikrofon, aby Vas osoba obsluhujici pfistroj po celou dobu
slysela.

Elektrokardiogramy (EKG)

Vysetteni EKG neni bolestivé ani neptijemné, pouze pii odstraiiovani elektrod mtze dojit k mirnému
podrazdéni pokozky.

Snimkovani MR

Snimkovani MR obecné nema zddné nezddouci ucinky. Pokud ale v téle mate n&jaké kovové
predméty, nemél(a) byste vySetieni podstoupit. Kov v téle mizete mit napiiklad po operaci zlomené
nohy, pfi niz Vam lékar kost zpevnil kovovou destickou. Také pokud jste byl(a) vystaven(a) kovovym
ulomkiim pfi svafeni, muzete mit v téle kov. Zkousejiciho 1ékafe nebo pracovnika provadéjiciho
snimkovani MR informujte také o tetovani, protoze nckteré starsi tetovaci barvy mohou obsahovat
kov. VySetteni mize vadit lidem, ktefi neradi pobyvaji ve stisnénych prostorach. Mize Vam také
vadit hluk, ktery pfistroj vydava. Dostanete sluchatka, ktera hluk z pfistroje tlumi.
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MozZna biopsie kostni di‘fené (nebude nutna u vSech ucastnikii)

Jednim z rizik je bolest v misté biopsie. DalSimi riziky jsou krevni podlitina a infekce v misté biopsie.
Neékdo je také alergicky na znecitlivujici 1€Civé pripravky. Nékdy mize dojit také k poranéni Zzily
nebo nervu.

Biopsie miznich uzlin (nebude nutna u vSech ucastniki)

Muze se jednat o odebrani malého mnozstvi tkdn€ a tekutiny jehlou nebo maly chirurgicky zakrok,
pii némz se lymfatickd uzlina vytizne. Pfed zdkrokem musi pacient obvykle podepsat samostatny
formulat souhlasu pouzivany mistni nemocnici. Rizika a nepiijemnosti spojené s timto zakrokem
zahrnuji mozné krvéaceni a bolest v misté vpichu. Vazné;si rizika, napiiklad zdvazné krvaceni nebo
infekce, jsou vzacna.

MiizZe se béhem mé wicasti v KH néco zménit?

Zkousejici Iékar nebo zadavatel Vs mohou z KH vyftadit, napt. kvili né¢jakému nezddoucimu tcinku,
nebo pokud nebudete dodrzovat plan KH. Muze k tomu dojit také v ptipad¢€, ze zadavatel nebo
zkousejici 1ékar ziskaji néjaké nové poznatky o bezpecnosti HLP nebo KH. Pokud se dozvime né&jaké
nové¢ informace, které by mohly mit vliv na Vase rozhodnuti pokra¢ovat v KH, zkousejici 1ékat Vam
takové informace neprodlené sd¢li. Jestlize budete z KH vyfazen(a) nebo se rozhodnete v KH

nepokracovat, zkousejici 1ékat si s Vami o tom promluvi a odpovi Vam na vSechny dotazy.
Jak budeme pouzivat VaSe vzorky?

v

Odebereme Vam nékolik vzorka télesnych tkani. Podrobnéjsi informace, jak budou vzorky pouzity
a kdo k nim bude mit pfistup, najdete v nésledujici tabulce.

Kdo miize
vzorek pouZit
Typ Ukel Doba uloZeni |nebo kdo miize Poznamky
nahliZet do
Vagsich udaja

Krev amoc¢ |Ovéfeni, ze se mizete KH zucastnit, | Do provedeni |Pouze Mozné bude proveden test na hepatitidu,
a sledovéni Vaseho zdravotniho testll vyzkumni HIV nebo jiné nemoci.
stavu a potvrzeni pracovnici Pokud krevni testy prokazou, ze mate

jejich vysledkt |v tomto KH nékterou z téchto nemoci, budou Vas
vyzkumni pracovnici kontaktovat.
Vysledky nékterych testti mize byt podle
mistnich pravnich pfedpist nezbytné
hlasit zdravotnim tfadim.

Krev Zjisténi, jak rychle télo HLP Maximalné Pouze
odbourava. 1 rok poté, co | vyzkumni

KH dokon¢i pracovnici
vSichni v tomto KH
ucastnici

Krev Ziskani dalSich poznatkl Maximalné Vyzkumni Biomarkery jsou latky v téle, které mohou
o onemocnéni nebo o reakci na 15 let poté, co | pracovnici byt pro vyzkumné pracovniky znamkou
hodnoceny piipravek. KH dokon¢i v tomto KH urcitého stavu nebo onemocnéni.

vsichni a dalsi osoby* | Napftiklad cholesterol v krvi je biomarker
ucastnici srdecnich chorob.

Krev Oveéfenti, jak u Vas HLP ucinkuje Maximalné Vyzkumni DNA dava télu pokyny, jaké buniky ma
nebo pro¢ lidé reaguji na lécivé 15 let poté, co |pracovnici vytvaret a jak maji buiiky fungovat.
ptipravky rizne. KH dokonci v tomto KH Nekteré tyto pokyny také télu fikaji, jak
Ziskani dalSich uzite¢nych poznatkti |vSichni a dal$i osoby* | ma reagovat na léky.

o CLL/MLL. ucastnici
Vytvoreni novych genetickych testu.

Tkan kostni|K potvrzeni, zda je onemocnéni|Maximalné Vyzkumni

drené vremisi (vymizeni vSech lozisek|15let poté, co |pracovnici

(pouze a znamek) nebo zda se $ifi a zhorSuje | KH dokonéi|v tomto KH

v piipadé pouze v kostni dfeni. vsichni a dalsi osoby*

potieby) ucastnici
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* DalSimi osobami se rozumé¢ji obchodni partneti, ktefi budou muset uzavtit pisemnou smlouvu
o ochrané Vasich vzorkl a vzorky budou smét pouzivat pouze tak, jak je uvedeno v tomto formulafi.
Vsechny vzorky budou nakonec zlikvidovany v souladu s laboratornimi postupy, zakony, predpisy
nebo mezinarodnimi laboratornimi standardy.

Budete mit s icasti v KH néjaké vydaje? Budou Vam proplaceny vydaje spojené
s ucasti v KH?

HLP, 1éCbu a vysetieni ptimo souvisejici s KH budete mit zdarma. Mozna Vam ale vzniknou néjaké
osobni vydaje podle toho, jak jsou hrazeny vydaje na Vasi zdravotni péci. Podrobnéjsi informace
Vam poskytnou ¢lenové tymu KH.

Pokud budete mit s t¢asti v KH néjaké vydaje, budou Vam ptipadné v plné vysi nebo ¢astecné
proplaceny. Proplaceny budou ale pouze vydaje souvisejici s podstoupenymi tkony v KH. Je také
mozné, ze Vam bude vyplacena odména za ¢as a Usili, které vynalozite v souvislosti s tcasti v KH.
Vsechno Vam podrobné vysvétli a proberou s Vami ¢lenové tymu KH.

Vzorky mohou pfispét k vyvoji dalSich ptipravkd nebo postupt, které mohou mit pro zadavatele
finan¢ni hodnotu. Nebude Vam za to poskytnuta Zadnd odména ani vyhoda.

Co kdyZ béhem KH utrpite néjakou zdravotni ijmu?

Jestlize utrpite néjakou Gjmu na zdravi v ptimém disledku postupu v KH nebo uzivani HLP, uhradi
zadavatel nebo pojistovna, u které je uzavieno pojisténi pro toto KH, vylohy na 1écbu takové
zdravotni Ujmy pod podminkou, ze budete pfesné dodrzovat plan KH a fidit se pokyny zkousejiciho
1ékate a tymu KH.

Na koho se mohu obracet s pripadnymi dotazy?

V nasledujici tabulce je uvedeno, na koho se mizete béhem KH obracet s dotazy.

Jméno Role Zalezitosti Kontaktni udaje / dalsi informace

Kde je moZné ziskat dalSi informace k tomuto KH

Popis tohoto KH najdete na webu https://www.ClinicalTrials.gov, jak to vyzaduji zakony USA. Tyto
webové stranky ale nebudou obsahovat udaje, které by umoziovaly zjistit Vasi totoznost. Bude na
nich nanejvys uvedeno shrnuti vysledkii. Tyto weboveé stranky jsou dostupné kdykoli. Na webu jsou
uvedeny pozadavky, které musi ucastnici KH splnovat, a piehled zemi, ve kterych KH probiha.
Informace najdete také na webu www.euclinicaltrials.eu/search-for-clinical-trials/ po zadéani ¢isla
studie 2024-515689-15-00.

Po skonceni KH bude na tomto webu uvedeno také shrnuti vysledkt KH. Podrobnéjsi informace
o tom, kdy a kde miizete ziskat piistup k vysledkiim, Vam sdéli zkousSejici 1ékar.

Zadost zadavatele o zachovini diivérnosti

Informace v tomto dokumentu informovaného souhlasu by Vam mély pomoci pii rozhodovani, zda
je pro Vas ucast vtomto KH vhodna. Muzete si o KH promluvit s kymkoli dalsim a poté se
rozhodnout, zda se jej chcete zi¢astnit a zda je Gi¢ast v ném nezbytna pro Vasi 1é¢bu. Zadame Vis,
abyste tyto informace pokladal(a) za diivérné a upozornil(a) na jejich ditvérnost 1 dalsi osoby, kterym
je ptipadné sdélite. V prubéhu tohoto KH se miizete Vy, Vasi rodinni ptislusnici nebo Vas opatrovatel
dozvédét chranéné informace, jejichz vlastnikem je zadavatel, napt. informace o HLP, nebo muzete
k takovym chranénym informacim ziskat pfistup. Je nezbytné zachovavat divérnost takovych
chranénych informaci. Pozéadejte zkousSejiciho 1€kafe o podrobné&jsi vysvétleni, pokud budete mit
dotaz ohledné¢ povahy kterékoli konkrétni informace.
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Zalezi pouze na Vas, zda se KH zucastnite

Jestlize se chcete KH zucastnit, dole se podepiste a doplitte datum podpisu. Podepsanim tohoto
dokumentu se nevzdavate svych zakonnych prav.

Svym podpisem na této strance potvrzujete nasledujici:

e Rozumim vSem informacim, které mi byly k tomuto KH poskytnuty. Byly mi zodpovézeny
vSechny dotazy a mél(a) jsem Cas si ucast v KH rozmyslet.

¢ Rozumim tomu, Ze jsem se rozhodl(a) zacastnit KH a Ze je v potadku se ho nezi¢astnit nebo
si Ucast kdykoli pozdé&ji rozmyslet.

e Poskytuji svobodny a informovany souhlas s ucasti v tomto vyzkumném KH.

e Je mi znamo, ze o mé ucasti v tomto KH bude informovan mij oSetiujici 1¢kaf.

e Souhlasim s tim, Ze budu HLP uzivat a vracet ho pouze podle pokyni zkousejiciho 1ékare
a Clent tymu KH.

Podpis ucastnika KH Datum (musi doplnit
ucastnik KH)

Jméno a piijmeni ti¢astnika KH (htilkovym pismem nebo
na stroji)

Podpis zakonného zastupce Datum (musi doplnit
zakonny zastupce)

Jméno a piijmeni zakonného zastupce (hilkovym pismem
nebo na stroji)

Popiste vztah k ucastnikovi KH nebo jiny diivod pro
pravni zmocnéni
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V pripadé potieby:

Dosvédcuji, ze informace obsazené v tomto souhlasu a pfipadné dalsi pisemné informace byly
ucastnikovi KH nebo jeho zakonnému zastupci piesné vysvétleny a ze jim ucastnik nebo jeho
zakonny zastupce zjevné porozuméli a ze Gcastnik nebo jeho zadkonny zastupce poskytli
informovany souhlas dobrovolng¢:

Podpis nestranného svédka Datum (musi doplnit
nestranny svédek)

Jméno a piijmeni nestranného svédka (hilkovym pismem
nebo na stroji)

Nez ucastnik poskytl dobrovolny souhlas s ucasti, KH jsem mu vysvétlil(a) (napt. jeho ucel, rizika,
piinosy a postupy).

Podpis osoby, kterd vedla pohovor k ziskani Datum (musi doplnit
informovaného souhlasu osoba, ktera vedla
pohovor)

Jméno a piijmeni osoby, kterd vedla pohovor k ziskani
informovaného souhlasu (hillkovym pismem nebo na
stroji)
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