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VOLITELNY SOUHLAS — PREDBEZNY SCREENING

Nazev klinického Adaptivni, randomizované, nezaslepené klinické hodnoceni faze 2/3, jehoz cilem je
hodnoceni: porovnat neoadjuvantni a adjuvantni lécbu piipravkem V940 (mRNA-4157) v
kombinaci s pembrolizumabem (MK-3475) oproti standardni 1écb€, a monoterapii
pembrolizumabem u ucastnikii s resekabilnim lokaln¢ pokrocilym koznim
spinocelularnim karcinomem (LA ¢SCC)

Cislo klinického V940-007 / EU CT: 2023-505712-37-00
hodnoceni:

Zadavatel klinického | Merck Sharp & Dohme LLC
hodnoceni:

ZKkousejici 1ékar:

VéazZena pani, vdzeny pane,

radi bychom Vas pozadali, abyste nam umoznil/a provést urCitd vysetieni, podle kterych zjistime, zda splnujete
nékteré z pozadavki pro ucast v hlavnim klinickém hodnoceni (déle také jen ,,KH®) s ¢islem uvedenym vyse.
Tato vySetfeni se oznacuji jako predbézny screening.

O tom, zda ud¢lite souhlas s pfedbéznym screeningem, rozhodujete pouze Vy. Tento formulat Vam pomiize ve
Vasem rozhodovani.

Beze spéchu si tento formulai dikladné proctéte a na vSe potiebné se zeptejte zkousejiciho 1ékate nebo jinych
svych lékar.

Pokud nechcete udélit souhlas s pfedbéznym screeningem, Vase zdravotni péce se nijak nezméni a nebudete
vystaven/a postihtim ani nepfijdete o zadné vyhody, které nyni mate.

Pokud souhlasite s pfedbéznym screeningem, podepiste prosim tento formular poté, kdy porozumite vSem
informacim.

Na rozhodovéani si prosim ponechte tolik casu, kolik budete potiebovat, a s jakymikoliv dotazy se obracejte na
zkousejiciho l1ékare nebo tym zkousSejiciho centra.

Co je to klinické hodnoceni?

Klinické hodnoceni piedstavuje druh vyzkumu, jehoz cilem je ziskat nové poznatky o tom, jak lidské t€lo reaguje
na léky nebo jiné terapie. VéEtSinu novych zplsobil 1é€by je nutno otestovat v klinickych hodnocenich ptedtim,
nez je mohou schvalit vladni organy. Tyto organy chtéji mit jistotu, ze takovéto nové zpusoby 1€Cby jsou bezpecné
a ucinné. Dokud nova 1é€ba neni schvélena, oznacuje se jako experimentalni.

Vyzkumni pracovnici Cerpaji z vysledkii mnoha klinickych hodnoceni poznatky, které¢ jim umozni porozumét
tomu, které 1¢ky jsou ucinné a jak funguji. Pokrok v 1ékaiské védé vyzaduje praci mnoha lidi v mnoha klinickych
hodnocenich na celém svéte.

Kdo je zadavatelem tohoto klinického hodnoceni?

Zadavatelem tohoto KH je spole¢nost Merck Sharp & Dohme LLC, Rahway, New Jersey, Spojené staty americké
(dale jen ,,MSD*). Zkousejici 1ékai a/nebo zdravotnické zatizeni bude/budou odménén/odménéni zadavatelem,
spole¢nosti MSD.

Proc se toto klinické hodnoceni provadi?
V hlavnim klinickém hodnoceni se zkouma ptipravek V940 (mRNA-4157) poddvany v kombinaci s
pembrolizumabem (V940 + pembrolizumab) u pacientt, ktefi maji druh karcinomu ktize, jenz se oznacuje jako
karcinom dlazdicovych bun¢k ktize (¢cSCC).
V hlavnim KH se bude porovnavat:

e Samotny pembrolizumab;

e Kombinace pfipravkli pembrolizumab plus V940;

e Standardni 1éCba, coZ je operace k odstranéni karcinomu ktize (a pfipadné ozatovani).
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V940 a pembrolizumab jsou ptipravky, které ti¢inkuji v soucinnosti s vlastnim imunitnim systémem organismu
v boji proti nadoru. V940 je experimentalni ptipravek. Byl zkouman v klinickych hodnocenich u jinych druha
nadorid. Doposud vsak nebyl schvalen k 1é¢b¢é karcinomu zadného druhu.

V940 ptedstavuje druh personalizovaného ptipravku oznacovaného jako vakcina mRNA (mediatorova
kyselina ribonukleovd). Vakcina tohoto typu pouziva zmutované geny pritomné ve Vasem zhoubném nadoru, aby
Vas imunitni systém naucila bojovat pravé s Vasim konkrétnim nddorem. Nejednd se o genovou terapii a vakcina
nezméni Vasi DNA. Po ukon¢eni 1é¢by vakcina v organismu nezlstane.

Ptipravek V940 pouzity v hlavnim KH bude upraven na miru tomu ucastnikovi, ktery bude jejim piijemcem, a to
pomoci vzorku jeho/jeji nadorové tkané a krve.

Pembrolizumab se jinak nazyvda KEYTRUDA™. Pembrolizumab byl n&kterymi zdravotnickymi orgény
schvalen k 1é¢bé jinych druhii karcinomti a nékterych druhti karcinomt dlazdicovych bunék kize, které jsou
neoperabilni (tzn., Ze je nelze odstranit chirurgicky). Pro Va§ konkrétni druh karcinomu (lokélné€ pokrocily
karcinom dlazdicovych bunék kiize, ktery 1ze odstranit chirurgicky), schvalen neni.

Hodnocenou 1é¢bou je kombinace pfipravkid V940 a pembrolizumabu. UZivani této kombinace hodnocené 1écby
se povazuje za experimentalni. Tato kombinace byla zkoumana v klinickych hodnocenich u jinych druht
karcinomt. K 1é¢b¢ zddného druhu karcinomu vSak nebyla doposud schvélena.

Hlavni klinické hodnoceni se provadi s cilem:

* Zjistit, jak kombinace V940 plus pembrolizumab ucinkuje jako pfidatnd terapie ke standardni 1écbé na
zmensSeni, kontrolu nebo zastaveni dalSiho rtstu/Sifeni ti€astnikova karcinomu dlazdicovych bunék kiize ve
srovnani se samotnou standardni 1é¢bou;

* Zjistit, jak kombinace V940 plus pembrolizumab jako ptidatna terapie ke standardni 1é¢bé pomiize ti¢astniklim
prezivat bez navratu nebo zhorSeni karcinomu nebo celkové zit déle ve srovnani se samotnou standardni
1é¢bou;

* Otestovat bezpecnost kombinace V940 plus pembrolizumab jakozto ptidatné terapie ke standardni 1é€b¢ ve
srovnani se samotnou standardni 1é¢bou;

* Otestovat, jak ucastnici 1écbu kombinaci V940 plus pembrolizumab v pfidatné terapii ke standardni 1écbé
snaseji ve srovnani se samotnou standardni 1é¢bou;

* Zjistit, zda kombinace V940 plus pembrolizumab dok4ze karcinom natolik zmenSit, aby nebylo nutné
aplikovat standardni 1é¢bu;

* Zjistit, zda podani kombinace V940 plus pembrolizumab a operace ucastnikiim pomuize dosahnout zlepseni v
celkové funk¢nosti, pohod¢ a kvalité zivota.

Mohou se vSak vyskytnout divody, pro¢ se hlavniho KH nebudete moci zucastnit. ZkousSejici 1ékat nebo
pracovnici KH Vam je vysvétli.
Klinického hodnoceni se bude ucastnit piiblizné¢ 10 pacientii v CR a asi 1012 pacientl celosvétove.

Co je to predbézny screening?

Klinickd hodnoceni vyzaduji provedeni urcitych vySetfeni, podle nichz se zjisti, zda se do hlavniho KH miizete
zapojit. To jsou tzv. screeningova vySetieni.

Ptredbézny screening umoznuje provedeni urcitych screeningovych vysetieni predem. Vam i zkouSejicimu 1ékafi
to umozni zjistit, zda spliujete nékteré z klicovych pozadavki hlavniho KH.

Jaka jsou vySetieni pfedbéZného screeningu pro hlavni klinické hodnoceni?

V ramci screeningu je tfeba, aby ucastnici hlavniho klinického hodnoceni poskytli vzorek nadorové tkané z
pfedchozi nebo neddvno potizené biopsie nadoru dlazdicovych bunék klize nebo z ptedchozi operace pro
odstranéni nadoru a vzorek krve. Pfipravek V940 podavany v hlavnim KH bude upraven na miru tomu
ucastnikovi, ktery bude jeho pifijemcem. Vzorky, které poskytnete, budou béhem screeningu otestovany, aby bylo
mozno provést sekvenovani nové generace, coz je genetické testovani s pouzitim DNA z nadorové tkan¢ a vzorku
krve, které se pouzije pro piipravu vakciny vyrabéné konkrétné pro Vas.
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Zkousejici 1ékai Vam muize poskytnout dalsi informace o téchto testech a sd¢€li Vam, zda Vase vzorky spliuji
pozadavky hlavniho KH.

Pokud budete souhlasit s pfedbéZznym screeningem, miiZzete udé€lit souhlas s poskytnutim téchto vzorki pied
provedenim biopsie nebo v dobé&, kdy se biopsie uskutecni.

Jestlize Vase vzorky splni pozadavky hlavniho KH, moZna se budete moci do hlavniho KH zapojit. V té dobé
pak podepisete dalsi informovany souhlas pro hlavni KH.

Poskytnuti téchto vzorki k vySetfeni pfedem nezarucuje, Ze budete do hlavniho KH zatazen/a.

Budete-li se moci do hlavniho KH zapojit, poskytnuti téchto vzorkd pfedem neznamend, ze budete dostavat
ptipravek V940 a/nebo pembrolizumab.

Budete-li se moci do hlavniho KH zapojit, mozna nebudete muset poskytnout dalsi vzorek tkan¢ z operace. Pokud
dalsi vzorek bude pottebny, zkousejici 1ékat a tym zkouSejiciho centra s Vami vSe proberou.

Co budu muset udélat, pokud budu s pfedbéZnym screeningem souhlasit?
Ugast v predbé&zném screeningu vyzaduje, abyste:
e Svolil/a s vySetfenim vzorku nadorové tkané z biopsie Vaseho nadoru dlazdicovych bunék kiize nebo
z ptedchozi operace pro odstranéni naddoru pro ucely piredbézného screeningu;
e Poskytl/a vzorek krve k vySetieni pro ucely pfedbézného screeningu.

Co se bude dit se vzorky, které poskytnu pro ucely predbéZného screeningu?

Budete-li souhlasit s poskytnutim vzorku tkan¢ a krve pro ucely predbézného screeningu, vysetiime Vase vzorky
v centralni laboratofi smluvné zajiSténé spolecnosti Merck Sharp & Dohme LLC, ktera je umisténa v zahranici.
Po vysSetieni vzorkli Vam a Vasemu zkousejicimu lékati bude sdé€leno, zda vzorky spliuji pozadavky hlavniho
KH.

Nadorovou tkan mitizeme pouzit k vylepSeni a vyvoji testl (napt. validaci laboratornich testli, identifikaci
biomarker() na pomoc pacientiim s karcinomem.

Jaka jsou rizika, pokud budu s poskytnutim vzorki pro pfedbéZny screening souhlasit?
e Nadorova tkan — poskytnete-li vzorek nddorové tkané pro ucely predbézného screeningu, mize se tkan zcela
spotiebovat, takze nebude k dispozici pro budouci testovani.
e Vzorky Kkrve: mezi rizika patii urcity diskomfort pfi odbéru krevniho vzorku, dale bolest, tvorba krevnich
podlitin v misté vpichu, toceni hlavy a ve vzacnych piipadech infekce.

Prinese mi ticast v predbéZném screeningu néjaky prospéch?

Diky pfedb&éznému screeningu se Vy a zkousSejici 1€kat dozvite, zda splnujete nékteré z pozadavki hlavniho KH.
Tato informace mlze byt uzite¢na pti zvazovani riznych zpisobi 1é¢by, véetné toho, zda by jednou z moznosti
mohlo byt i hlavni KH.

Pokud budu s predbéZnym screeningem souhlasit, znamena to, Ze jsem do hlavniho KH zarazen/a?
Nikoliv. Souhlas s ptedbéZznym screeningem neznamend souhlas s ti€asti v hlavnim KH ani souhlas s uzivanim
hodnocenych piipravk.

Neznamenad to ani, ze Vam v hlavnim KH rezervujeme misto.

Po vySetteni vzorkli nadorové tkané a krve pfedem muzete mit moznost zapojit se do hlavniho KH. ZkousSejici
lékai nebo tym zkousSejiciho centra Vam vSe vysvétli. Budete muset podepsat samostatny formulaf souhlasu
s Ucasti v hlavnim KH.

I kdyz VasSe vzorky krve a nadorové tkan¢ splni pozadavky, mohou se vyskytnout jiné diivody, proc¢ se do hlavniho
KH nebudete moci zapojit. Zkousejici 1ékat nebo tym zkousejiciho centra Vam je vysvétli.

Musim se piedbéZného screeningu zucastnit?
Nikoliv. Pfedbézny screening je volitelny.
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Pokud nebudete chtit absolvovat pfedbézny screening, mozna se budete moci zapojit do hlavniho KH a podstoupit
vSechna screeningova vysetfeni poté. V tu dobu budete muset podepsat samostatny formulaf souhlasu k hlavnimu
KH.

K tomu, abyste se 1é¢il/a pro cSCC nemusite absolvovat vySetfeni predbézného screeningu ani se nemusite zapojit
do hlavniho KH. V4§ Iékat ¢i zkouSejici Iékar s Vami mohou probrat jiné vhodné moZnosti 1écby.

Budete-li mit otazky ohledné téchto moznosti a jejich potencidlnich rizik a ptinost, ptejte se svého 1ékare nebo
zkousSejiciho lékare.

Co se stane, pokud utrpim béhem predbézného screeningu Gjmu?

Utrpite-li gjmu v pfimém disledku fadn€ provedené¢ho vykonu predbéZného screeningu, zadavatel uhradi
priméfené naklady na 1é¢bu takové Gjmy. Zadavatel neposkytuje zadnou jinou formu kompenzace. Nezadame
Vs, abyste se vzdal/a jakychkoliv svych zdkonnych prav vii¢i zdravotnickému zatizeni.

Bude mné poskytnuta odména?
Za ucast v predbé€zném screeningu nedostanete zaplaceno.

Budu mit néjaké vydaje?
Ptedbézny screening bude proveden bezplatné.

Bude chranéno moje soukromi? Jak se budou informace o mé osobé pouzivat?

Veskeré zaznamy budou uchovéavany a bude s nimi nakladano v souladu s platnou legislativou Ceské republiky,
vcetné Obecného nafizeni o ochrané¢ osobnich tdaji (GDPR). Informace pro ucastniky hodnoceni obsahujici
zasady ochrany osobnich udajti je samostatnym dokumentem, ktery obdrZite.

Vsechny udaje a odebrané vzorky ziskané v KH budou odesldny zadavateli v kodované podobs. Udaje
umoziujici zjistit Vasi totoznost tak neopusti pracovisté zkousejiciho l1ékate. Do Vasich osobnich zdznamt ve
zdravotnické dokumentaci ma ptistup pouze zkousSejici 1ékat a tym zkousSejiciho centra, povétfeni zastupci
zadavatele (napf. monitor a auditofi), osoby povéfené narodnimi kontrolnimi tifady a ¢lenové etické komise, tzn.
osoby povétené dohledem nad pritbéhem KH. Tyto osoby jsou vazany povinnou ml¢enlivosti.

Na koho se mam obratit s dotazy?

Zavolejte [ viozZte jméno | na Cisle [ viozte telefonni cislo ], pokud budete mit dotazy o:

predbézném screeningu; Ujme¢ a zdravotnich problémech souvisejicich s predbéznym screeningem; Vasich
pravech jako ucastnika pfedbézného screeningu.

Pokud jde o etické aspekty a VaSe prava v KH, muzete se obratit rovnéz na Etickou komisi pro EU CTR na e-
mailové adrese eticka.komise@sukl.cz.

Pokud jde o pouziti informaci, které se Vas tykaji, miiZzete se obratit na povétence pro ochranu osobnich udaju
v misté studie [vioZte kontaktni udaje, pokud se u daného centra uplatni; pripadné uvedte kontakt na povérence
pro ochranu osobnich tidajii Zadavatele]. Jsem si védom/a svého prava podat stiznost k Utadu pro ochranu
osobnich udajt.

Seznamil/a jsem se s informacemi obsaZenymi v tomto formulari a porozumél/a jsem jim. Podpisem tohoto
formulare informovaného souhlasu souhlasim se svoji ucasti v tomto predbéZném screeningu a nevzdavam
se Zadného ze svych zakonnych prav.

Obdrzim podepsany a datovany stejnopis tohoto dokumentu volitelného souhlasu, druhy pak ziistane
v misté hodnoceni u zkousejiciho lékare.
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Jméno a pfijmeni pacienta Podpis Datum
(tiskacim pismem)

Jméno a piijmeni zkousejiciho 1¢kaie Podpis Datum
(tiskacim pismem)
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