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Zalacznik A

Przedmiotem zamoéwienia (dalej: ,,Zamoéwienie") jest ustuga polegajaca na przygotowaniu,
zorganizowaniu, nadzorze nad prowadzonymi badaniami oraz opracowaniu wynikéw badania klinicznego
fazy I/Il nad bezpieczenstwem i ocena skutecznos$ci diagnostyki prowadzonej za pomocg substancji
PSMA-T4 po jej wyznakowaniu technetem-99m u pacjentow ze zdiagnozowanym rakiem stercza.

CEL PROJEKTU:

Celem Projektu jest przeprowadzenie badania klinicznego fazy 1/I1 nad bezpieczenstwem i oceng
skutecznosci diagnostyki prowadzonej za pomoca substancji PSMA-T4 po jej wyznakowaniu
technetem-99m u pacjentéw ze zdiagnozowanym rakiem stercza.

Badania bedg wykonywane na rzecz Sponsora, Narodowe Centrum Badan Jadrowych Osrodek
Radioizotopéw POLATOM, w celu przysztego wykorzystania w dokumentacji rejestracyjne;j
nowego produktu leczniczego.

Na potrzeby realizacji niniejszej Ustugi Zamawiajacy przyjal nastepujace definicje:

CRO (ang. Contract Research Organization) - definiowany jako organizacja prowadzaca badanie
kliniczne na zlecenie, zgodnie z zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej oraz wszystkimi
obowigzujgcymi przepisami dotyczacymi prowadzenia badan klinicznych produktow leczniczych;

Osrodek - definiowany jako Badacz i Instytucja, w ktérej prowadzi si¢ badanie; Badacz to lekarz,
ktéry posiada prawo wykonywania zawodu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej, a takze
odpowiednio wysokie kwalifikacje zawodowe, wiedz¢ naukowg oraz doswiadczenie w pracy z
pacjentami. Odpowiedzialny jest on za prowadzenie badania klinicznego w Instytucji.
W przypadku, gdy badanie kliniczne prowadzone jest przez zespdt oséb, badacz wyznaczony
zostaje przez sponsora i wowczas zwany jest Gléwnym Badaczem.

Sponsor - definiowany jako osoba fizyczna, osoba prawna bagdz jednostka organizacyjna
nieposiadajgca osobowosci prawnej. Odpowiada on za podjecie, prowadzenie, a takze finansowanie
badania klinicznego.

Zakres Dzialan i obowigzkéw Wykonawcy (CRO)

Etap I: Opracowanie protokolu badania klinicznego z udzialem pacjentéow ze
zdiagnozowanym rakiem stercza w ramach badania klinicznego fazy I/II dotyczacej
bezpieczenstwa i wstepnej oceny skutecznosci innowacyjnej diagnostyki.

Zakres zadan w ramach Etapu I bedzie obejmowat przygotowanie protokolu badania oraz

dokumentéw opisujgcych procedury protokotu, tj.:

a) Przygotowanie finalnej wersji protokotu badania i jego walidacje na podstawie wzoru
dostarczonego przez Sponsora (POLATOM) oraz kolejnych jego wersji zwigzanych z
poprawkami podczas trwania badania;

b) Przygotowanie dokumentu streszczenia protokotu w jezyku polskim i angielskim,;

¢) Przygotowanie planu analizy statystycznej;

d) Przygotowanie procedury centralnej oceny badan radiologicznych w badaniu klinicznym;

e) Przygotowanie planu zapewnienia bezpieczenstwa i monitoringu medycznego obejmujgcego
dokonywanie biezace] oceny bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania produktu badanego
realizowanego przez wykwalifikowany personel medyczny;

f) Wspolpraca ze Sponsorem (POLATOM) w celu przygotowania niezbednej dokumentacji
produktu leczniczego m.in. IMPD/charakterystyki produktu leczniczego, finalnej wersji
broszury badacza, wzoru etykiety, dokumentacji zarzgdzania lekiem) polegajaca na
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konsultacjach i opiniowaniu.

g) Przygotowanie planu zapewnienia jakosci badania okreslajacego systematyczng, niezalezng
kontrole procedur i dokumentacji badania prowadzong przez CRO i Sponsora (POLATOM) lub
wskazane osoby na kazdym etapie badania;

h) niezalezny audyt GMP/GLP u Sponsora przed zwolnieniem serii badanego produktu
leczniczego do badania klinicznego.

Etap II a: Inicjowanie badan fazy klinicznej I/II nad skutecznos$cig i bezpieczenstwem
stosowania substancji farmaceutycznej PSMA-T4 po wyznakowaniu tej substancji
technetem-99m w diagnostyce u chorych z potwierdzonym rakiem stercza.

Zakres zadan w ramach Etapu Ila bedzie obejmowal przeprowadzenie procedur niezbednych do

rozpoczecia badania klinicznego, tj.:

a) Rejestracja i administrowanie badaniem w centralnej bazie badan klinicznych dla panstw
cztonkowskich UE - European Drug Regulatory Authorities Clinical Trials. Uzyskanie numeru
EudraCT;

b) Zapewnienie systemu monitorowania dziatan niepozgdanych - przygotowanie niezbgdnych
procedur/instrukcji takze tych, ktére powinny by¢ wdrozone u Sponsora (POLATOM),
przeprowadzenie szkolen dla pracownikéw Sponsora (POLATOM);

¢) Przygotowanie wzoru formularza zgody na udzial pacjenta w badaniu, formularza zgody na
przetwarzanie danych osobowych uczestnika badania klinicznego, zgody na przekazanie i
przechowywanie (bankowanie) probek biologicznych pacjenta zwigzanych z jego udziatem w
badaniu oraz wzoréw wszystkich innych dokumentéw przekazywanych pacjentowi
(dzienniczki, inne dokumenty informacyjne);

d) Przygotowanie wzoru karty obserwacji klinicznej oraz instrukcji dotyczacych jej wypetniania
na podstawie protokotu badania. .

e) Przygotowanie systemu gospodarki lekiem badanym, raportowania i monitorowania
powaznych zdarzen niepozadanych;

f) Przygotowanie/skompletowanie wszystkich wymaganych dokumentow do zgloszenia do
Komisji Bioetycznej (KE) oraz ztozenie tych dokumentéw do wihasciwej KE w imieniu
Sponsora (POLATOM);

g) Przygotowanie/skompletowanie wszystkich wymaganych dokumentow do rejestracji badania
w Urzedzie Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i1 Produktow
Biobojczych (URPL) oraz ztozenie tych dokumentéw do URPL w imieniu Sponsora
(POLATOM);

h) Wskazanie i rekomendacja koordynatora badania, osrodka badawczego, gtéwnych badaczy
oraz badaczy radiologow, ktérzy beda odpowiedzialni za oceng zdj¢¢ radiologicznych wedlug
protokotu badania;

1) Przygotowanie projektow uméw, pomoc przy negocjacjach i zawieraniu uméw z osrodkami,
badaczami, lokalnymi laboratoriami i innymi jednostkami/organizacjami niezbednymi do
realizacji badania. Wymagana jest finalizacja przynajmniej | Umowy z osrodkiem i 1 z
badaczem - w tym krajowym koordynatorem badania, ktéra umozliwi ztozenie dokumentac;ji
badania do URPL 1 KE;

j) Przygotowanie projektéw uméw, negocjacje i pomoc przy zawieraniu umow z badaczami i/lub
osrodkami odpowiedzialnymi za ocen¢ badan radiologicznych;

k) Biezace administrowanie realizacjg Projektu obejmujace wszystkie dziatania niezbedne do
utrzymania Projektu w okreslonych terminach, jakosci i budzecie;

1) Przygotowanie i1 przesylanie miesiecznego sprawozdania do Sponsora (POLATOM) z
przebiegu realizowanych proceséw w Projekcie;

m) Biezaca komunikacja z URPL oraz Komisjami Bioetycznymi;

n) Opracowanie niezbednych dokumentéw do prowadzenia Projektu oraz planéw Projektu
obejmujacych m.in.:

1) plan Projektu;
2) plan monitoringu;
3) plan komunikacji w Projekcie;
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4) plan utrzymywania i biezgcej archiwizacji dokumentacji Projektu;

5) plan rekrutacji pacjentéw (obejmujacy S50 pacjentow wilaczonych do badania i
podlegajacych analizie danych oraz przewidywany odsetek niepowodzenia wigczenia
pacjentéw do badania na etapie wizyty przesiewowej);

6) plan monitoringu danych badania obejmujacy przygotowanie oraz administrowanie bazg
danych (dokument powinien obejmowa¢ konfiguracje systemu, instalacje i uzytkowanie,
powinien opisywa¢ walidacje systemu i testowanie funkcjonalnosci, zbieranie i
postepowanie z danymi, utrzymanie systemu, Srodki bezpieczenstwa systemu, kontrole
zmian, tworzenie kopii zapasowych danych, odzyskiwanie danych, planowanie awaryjne i
likwidacje).

Etap II b: Inicjowanie badan fazy klinicznej I/II nad skutecznoscig i bezpieczenstwem
stosowania substancji farmaceutycznej PSMA-T4 po wyznakowaniu tej substancji
technetem-99m w diagnostyce u chorych z potwierdzonym rakiem stercza.

Zakres zadan w ramach Etapu Il b bgdzie obejmowat przeprowadzenie procedur niezbednych do

rozpoczecia badania klinicznego po ztozeniu niezb¢dnej dokumentacji do URPL i KE, tj.:

a) Organizacja spotkania badaczy (instruktaz merytoryczny tj. przekazanie instrukcji
dotyczacych badania monitorom badan klinicznych, badaczom i innym niezb¢dnym do
realizacji badania osobom);

b) Przygotowanie dokumentacji badania w tym m.in. Trial Master File, ISF dla Osrodka;

¢) Przygotowanie projektow uméw, pomoc w negocjacjach 1 zawieraniu umoéow z pozostalymi
Osrodkami 1 Badaczami wybranymi do wspotpracy;

d) Zlozenie wymaganej dokumentacji do URPL i Komisji Bioetycznych w przypadku zgtoszenia
zmian istotnych dot. badanego produktu leczniczego oraz dotyczacych nowych Osrodkow i
Badaczy;

e) Biezace administrowanie realizacjg Projektu obejmujgce wszystkie dzialania niezbedne do
utrzymania Projektu w okreslonych terminach, jakosci 1 budzecie;

f) Biezaca komunikacja z URPL oraz Komisjg Bioetyczng.

Etap III: Przeprowadzenie i monitorowanie badan fazy klinicznej I/II nad skutecznosciag i
bezpieczenstwem stosowania substancji farmaceutycznej PSMA-T4 po wyznakowaniu tej
substancji technetem-99m w diagnostyce u chorych z potwierdzonym rakiem stercza.

Etap moze rozpocza¢ si¢ pod warunkiem uprzedniego uzyskania pozytywnej opinii Komisji
Bioetycznej na prowadzenie prac w ramach badania i uzyskanie zezwolenia na rozpoczecie badania
klinicznego z URPL. Biezace monitorowanie badania obejmowac bedzie:

a) Przeprowadzenie co najmniej 4 wizyt monitorujagcych w Osrodku w okresie trwania kazdego
etapu oraz biezagcy monitoring elektroniczny, weryfikacja dokumentacji badania w Osrodku na
poziomie pozwalajgcym na rzetelng weryfikacje danych zrédtowych, w tym 100% weryfikacje
kryteriow wlaczenia i wylagczenia badania oraz wszystkich danych dotyczacych
bezpieczenstwa kazdego pacjenta uczestniczacego w badaniu;

b) Utrzymywanie biezgcego kontaktu z osrodkiem (w tym kontakt telefoniczny, mailowy);

¢) Biezace rozwigzywanie zapytan dla osrodka w bazie danych;

d) W porozumieniu z Zamawiajacym wsparcie w prowadzeniu kompleksowej gospodarki lekiem
badanym w tym m.in. zapewnienie produktu badanego zgodnie z postgpem rekrutacji w
osrodku, utrzymywanie petnej, niezbednej i aktualnej dokumentacji zwigzanej z gospodarka
produktem badanym m.in. wytwarzaniem, pakowaniem, transportem, badaniem serii, oceng
zgodnosci dokumentacji z zatwierdzonym skréconym IMPD oraz inng dokumentacjg badania
klinicznego; wystawienie certyfikatu serii, zwolnienie serii do badania klinicznego;

e) Biezace administrowanie baza danych badania (min. sprawdzanie poprawnosci danych,
rozwigzywanie rozbieznosci i zapytan, kodowanie zdarzen niepozadanych i leczenia
dodatkowego);

f) Monitoring bezpieczenstwa pacjentow uczestniczacych w badaniu 1 monitoring medyczny
obejmujgcy m.in. zglaszane zdarzenia niepozgdane, w tym powazne zdarzenia niepozgdane
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(SAE), (i) odbieranie formularzy SAE od zespotéw badawczych, (ii) przegladanie w celu
uzyskania ich kompletnosci 1 spojnosci, (iii) kontakt z badaczem w celu uzyskania brakujgcych
informacji i/lub informacji wymagajacych wyjasnienia, (iv) przeprowadzenie analizy/oceny
zgloszenia / SAE i oceny zwigzku przyczynowego SAE z produktem badania oraz zapewnienie
monitorowania medycznego, (v) kodowanie i terminowe zglaszanie raportow SAE do bazy
Pharmacovigilance oraz do URPL i KE zgodnie z wymaganiami;

Przygotowanie okresowych raportéw nt. bezpieczenstwa pacjentéw oraz przesylanie ich do
odpowiedzialnych organéw regulacyjnych oraz komisji bioetycznych;

Przygotowanie rocznego sprawozdania o postgpie badania klinicznego;

Przygotowanie i1 przesylanie (dystrybucja) powiadomien do badaczy oraz do Sponsora
(POLATOM) raportéw o bezpieczenstwie;

Biezaca realizacja planu zapewnienia jakosci badania - w tym min. 1 dwudniowy audyt
niezalezny badania obejmujacy Sponsora (POLATOM) CRO oraz Osrodek Badawczy w tym
zakresie;

Biezaca komunikacja z URPL oraz Komisja Bioetyczna;

Biezace monitorowanie bazy danych;

m) Okresowa analiza statystyczna bazy danych;

n)
0)
p)

Q)

Biezaca wspotpraca z organizacjami, instytucjami zaangazowanymi w prowadzenie badania w
tym laboratorium centralne i laboratoria lokalne;

Biezace administrowanie realizacja Uslugi obejmujace wszystkie dziatania niezbedne do
utrzymania Projektu w okreslonych terminach, jakosci i budzecie;

Biezaca realizacja Projektu wedtug wszystkich standardowych procedur postepowania oraz
planéw projektowych;

Przygotowanie 1 przesylanie miesiecznego sprawozdania do Sponsora (POLATOM) z
przebiegu realizowanych procesé6w w Projekcie.

Etap IV - Przeprowadzenie analizy statystycznej wynikow badan fazy klinicznej.

Zakres prac w ramach Etapu I'V obejmuje:

a)
b)

c)
d)

Zamkniecie bazy danych oraz analiza danych z badania;

Przygotowanie raportu koncowego badania i przekazanie odno$nym wiladzom wraz z
zawiadomieniem o zakonczeniu badania;

Wspoétudziat w napisaniu publikacji z badania;

Przygotowanie dokumentacji badania do archiwizacji.

Oraz

Inne dzialania:

1.
2.

EN

Wykonawca zapewni Hosting, administracj¢ serwerem i bezpieczenstwem.
Wykonawca opracuje projekt ewentualnych zmian harmonogramu Ustugi z uwzglednieniem
juz wykonanych czynnosci i terminéw ich zakonczenia.
Wykonawca dostarczy pelng dokumentacj¢ dotyczaca prowadzonych badan w formie wydruku
oraz w wersji elektronicznej (na no$niku), przestanej w formacie do odczytu i edycji w pakiecie
MS Office, w dwoch wersjach jezykowych (polskie) 1 angielskiej):
a) Raportéw czesciowych — zapiséw/notatek z regularnych telekonferencji Sponsor
(POLATOM) vs CRO oraz raportéw z otrzymanych wynikéw badan
b) Raportu koncowego - CSR - raport koncowy z badania klinicznego, przekazany nie
pbzniej niz 5 miesiecy od zamknigcia bazy danych

Zakres Dzialan i obowigzkéw Zamawiajacego:

1.

Zamawiajgcy zapewni substancje badang PSMA-T4 w formie zestawu do znakowania
radiofarmaceutycznego oraz instrukcje znakowania tego zestawu roztworem nadtechnecjanu
[*™Tc] sodu, eluatem z generatora radionuklidowego **Mo/*™Tc oraz instrukcja oznaczania
czystosci radiochemicznej/zwalniania wyznakowanego *™Tc-PSMA-T4 do przeprowadzenia
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badania.

2. Zamawiajacy zapewni transport materiatu badawczego i dokumentacji badawczej podczas
trwania Ustugi.

3. Zamawiajacy pokryje koszty optat wynikajace z realizacji zamowionej ustugi CRO, takie jak
ubezpieczenie odpowiedzialnosci cywilnej sponsora i badacza klinicznego w zwigzku z
prowadzeniem badania klinicznego, wynagrodzenie badaczy, oplaty za przeprowadzone
badania radiologiczne 1 inne koszty wynikajace z protokotu badania, optaty rejestracyjne, inne
koszty niezbedne do osiggnigcia celu uslugi, nie wynikajace z biezgcej dziatalnosci
Wykonawcy.

4. Zamawiajacy podejmuje decyzje o kontynuacji lub rezygnacji z kontynuowania projektu
bioragc pod uwage otrzymane dotychczas wyniki badan, wymagania prawne lub wzgledy
ekonomiczne.



