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5. BADANA POPULACJA

Kazdy potencjalny uczestnik musi spelni¢ wszystkie kryteria wiaczenia 1 nie moze spetiac
zadnego kryterium wykluczenia.

Wszelkie oceny przesiewowe uczestnikow kwalifikujacych si¢ do badania muszg zostaé
przeprowadzone w okresie 28 dni przed podaniem badanego leczenia. Warunki, w ktorych jest
dozwolone powtdrzenie jakichkolwiek procedur przesiewowych, podano w punkcie 5.4
»Niepowodzenie oceny przesiewowej”.

Ponizej opisano wszystkie kryteria wlaczenia i wykluczenia stuzace kwalifikowaniu uczestnikow
do udzialu w niniejszym badaniu. W przypadku pytan dotyczacych tych kryteriow badacz
powinien skonsultowa¢ si¢ z odpowiednim przedstawicielem sponsora i rozstrzygna¢ wszelkie
niejasnosci przed wiaczeniem danego uczestnika do badania. Nie sg dozwolone odstepstwa od
protokotu.

5.1. Kryteria wigczenia

Kazdy potencjalny uczestnik musi spetnia¢ wszystkie ponizsze kryteria, aby mogt zosta¢ wiaczony
do niniejszego ISA:

Wiek

1. >I8lat (lub wiek pelnoletnio$ci w obszarze jurysdykcji, w ktorym prowadzone jest
badanie) w chwili wlaczania do badania.

Charakterystyka choroby

2. U uczestnika musi wystgpowaé potwierdzony histologicznie lub cytologicznie NDRP-
niedrobnokomorkowy rak ptuca (dowolny typ histologiczny), a takze musi wystepowac
przerzutowy NDRP w chwili wigczenia do badania.

Kohorta fazy 1 (wybor dawki leczenia skojarzonego):

Przerzutowy NDRP, ktory ulegl progresji w trakcie lub po zakonczeniu stosowania
standardowego ogolnoustrojowego leczenia przeciwnowotworowego, gdy uczestnik nie
wyraza zgody na inne mozliwos$ci leczenia ogdlnoustrojowego, jesli takie istnieja:

. U uczestnikow bez stwierdzonej mutacji musi wystapi¢ progresja choroby w trakcie
wczesniejszej chemioterapii opartej na pochodnych platyny 1 immunoterapii
ukierunkowanej na PD-(L)l podawanych jednoczesnie lub sekwencyjnie, badz
nietolerancja takich terapii

LUB

. U uczestnikéw z NDRP charakteryzujacym si¢ znanymi mutacjami kierujacymi
musi wczesniej wystapi¢ progresja choroby podczas stosowania odpowiednich terapii
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celowanych zgodnie z lokalnym standardem opieki medycznej badz nietolerancja takich
terapii.

Uczestnicy moga wczesniej otrzymywac leczenie amiwantamabem, o ile przerwanie
leczenia nie bylo spowodowane dzialaniami toksycznymi. Uczestnicy z mutacja EGFR
nie moga otrzymywac wczesniej leczenia anty-PD-1/PD-L1.

Kohorty rozszerzone w fazie 2:

Kohorta A: W guzie uczestnika musi wystepowac¢ mutacja EGFR z delecjg w eksonie 19
lub mutacja L858R, okreslona na podstawie lokalnych badan molekularnych.

U uczestnika musi wystgpi¢ progresja choroby w trakcie lub po zakonczeniu
standardowego leczenia z zastosowaniem TKI EGFR 3. generacji i po chemioterapii
opartej na pochodnych platyny.

Kohorta B: U uczestnika musi wystepowac guz bez stwierdzonych pierwotnych mutacji
kierujacych 1 musi u niego wystepowac ekspresja PD-L1 na poziomie >50%, stwierdzona
na podstawie badania wykonanego lokalnie, a takze nie moze on wczesniej otrzymywacé
leczenia w stadium choroby przerzutowej. Dozwolone sg wczes$niejsze terapie
neoadiuwantowe i1 adiuwantowe we wczesniejszym stadium choroby, jesli nawrét
wystgpil >12 miesiecy po zakonczeniu neoadiuwantowej lub adiuwantowej terapii
ogolnoustrojowe;.

Uwaga: Wszystkie badania lokalne muszg by¢ przeprowadzone zgodnie z miejscowymi
wytycznymi, przy uzyciu zatwierdzonego przez Amerykanska Agencje ds. Zywnosci i
Lekéw (FDA) testu badz innego zwalidowanego badania w laboratorium posiadajacym
akredytacje¢ CAP/CLIA (ang. College of American Pathologists/Clinical Laboratory
Improvement Amendments) (o$rodki w Stanach Zjednoczonych) lub w akredytowanym
laboratorium lokalnym (o$rodki poza Stanami Zjednoczonymi), zgodnie ze standardowa
praktyka osrodka. Lokalne badania prowadzone w Unii Europejskiej musza by¢
oznakowane znakiem CE lub spelnia¢ definicj¢ badania prowadzonego w ramach
instytucji medycznych w UE, zgodnie z art. 5 ust. 5 rozporzadzenia IVDR 2071/746, z
pbézniejszymi zmianami. Nalezy zaznaczy¢, ze kopia raportu z badania dokumentujacego
mutacj¢ EGFR musi zosta¢ zalaczona do dokumentacji uczestnika. Uczestnicy ze
stwierdzonymi zmianami molekularnymi po zastosowaniu zarejestrowanego celowanego
leczenia pierwszej linii zgodnie z lokalnym standardem postepowania (np. EGFR, ALK,
ROS1, NTRK, BRAF, RET, KRAS) zostang wykluczeni z kohorty B.

3. U uczestnika musi wystepowa¢ co najmniej jedna mierzalna zmiana nowotworowa
wedlug kryteriow RECIST 1.1, ktora nie byla uprzednio poddawana napromienianiu.
Podczas oceny przesiewowej nie nalezy wykonywac biopsji zmian mierzalnych, jednakze
jesli obecna jest tylko jedna niepoddana napromienianiu zmiana mierzalna, moze ona
zosta¢ poddana opcjonalnej biopsji diagnostycznej 1 zosta¢ zaakceptowana jako zmiana
docelowa, pod warunkiem wykonania wyj$ciowych badan obrazowych nowotworu po co
najmniej 7 dniach od wykonania biopsji.
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Przerzuty do mozgu i osrodkowego ukladu nerwowego

4.  Przerzuty do mdzgu sg dozwolone tylko w przypadku, gdy zostaty wczesniej poddane
radykalnemu leczeniu, a stan uczestnika jest klinicznie stabilny i nie wystepuja objawy od
>2 tygodni, a uczestnik nie otrzymuje kortykosteroidow lub otrzymuje je w niskich
dawkach (<10 mg prednizonu lub rownowaznej dawki innego leku) przez co najmniej
2 tygodnie przed rozpoczgciem badanego leczenia.

Weczesniejsze nowotwory zlosliwe

5. W przesztosci moze wystepowaé nowotwor zto§liwy (inny niz choroba oceniana w
badaniu), ktoérego naturalny przebieg lub leczenie prawdopodobnie nie wplywa na
jakiekolwiek punkty koncowe dotyczace bezpieczenstwa lub skutecznosci badanego
leczenia (badanych lekow) (patrz zatacznik 7). Musi to zosta¢ zweryfikowane i
uzgodnione z monitorem medycznym.

Stan sprawnoSci

6.  Stan sprawnos$ci w skali ECOG réwny 0 lub 1 (patrz zatacznik 6 w gtownym protokole
PLATFORMPANCS2001).

Czynnos$¢ nerek

7. Szacunkowy wspoéiczynnik filtracji ktebuszkowej (¢GFR) >40 ml/min zmierzony lub
obliczony przy uzyciu wzoru MDRD (modyfikacja diety w chorobach nerek) z
4 zmiennymi (patrz zalacznik 8).

Czynnos¢ watroby

8. Uczestnicy bez przerzutéw do watroby moga kwalifikowac si¢ do badania, jesli wystepuja
u nich:

e Stezenie albumin >3 g/dl

e AST <3 xGGN

o ALT<3xGGN

e Stezenie bilirubiny catkowitej <1,5 x GGN (izolowane stezenie bilirubiny
catkowitej] >1,5 x GGN ze stezeniem bilirubiny sprzgzonej [bezposredniej]
<1,5 x GGN jest dozwolone w przypadku uczestnikOw z rozpoznanym zespotem

Gilberta).

9.  Uczestnicy z rozpoznanymi przerzutami do watroby moga kwalifikowac si¢ do badania,
jesli wystepuja u nich:

e Stezenie albumin >3 g/dl
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e AST <5 x GGN ALAT <5 x GGN

e Stezenie bilirubiny catkowitej <3 x GGN (izolowane stgzenie bilirubiny
catkowitej >3 x GGN ze stezeniem bilirubiny sprzezonej [bezposredniej]
<1,5 x GGN jest dozwolone w przypadku uczestnikOw z rozpoznanym zespotem
Gilberta).

Parametry hematologiczne

10. U uczestnika musi wystepowa¢ odpowiednia czynno$¢ szpiku kostnego (wg definicji
podanej ponizej), bez wywiadu przetoczen czerwonych krwinek, przetoczen ptytek krwi
lub stosowania czynnika stymulujgcego tworzenie kolonii granulocytow (G-CSF) w
okresie 7 dni poprzedzajacych wykonanie badan laboratoryjnych.

e Stezenie hemoglobiny >8,5 g/dl
e Bezwzgledna liczba neutrofilow (ANC) >1,5 x 10%/1*
e Liczba ptytek krwi >75 x 10%/1

* W przypadku uczestnikow ze stwierdzong od dawna tagodng neutropenig etniczng w
wywiadzie medycznym akceptowana bedzie wartos¢ ANC >1,0 x 10%/1.

Ocena czynnoSci tarczycy

11. Parametry laboratoryjne czynnos$ci tarczycy w graniach normy. Uwaga: Jesli stgzenie
TSH nie begdzie w granicach normy, uczestnik moze kwalifikowaé si¢ do udziatu w
badaniu, jesli stgzenie T3 (catkowitej lub wolnej) 1 wolnej T4 bedzie w granicach normy.

Status zakazenia HIV

12.  Uczestnicy z dodatnim wynikiem badania w kierunku zakazenia ludzkim wirusem
niedoboru odpornosci (HIV) kwalifikuja si¢ do badania, je$li speilniaja wszystkie
nastepujace kryteria:

a. Niewykrywalne miano wirusa (tj. <50 kopii/ml) podczas oceny przesiewowej
b. Liczba limfocytow CD4+ >300/mm? podczas oceny przesiewowej

c. Niewystgpowanie zakazenia oportunistycznego spetniajacego definicje
zespotu nabytego niedoboru odpornosci (AIDS) w okresie 6 miesiecy przed
oceng przesiewowa

d. Stosowanie wysoce aktywnej terapii antyretrowirusowej (HAART). Wszelkie
zmiany w terapii HAART z powodu opornosci/progresji choroby powinny
nastgpi¢ co najmniej 3 miesigce przed oceng przesiewowa. Zmiana HAART
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z powodu dziatan toksycznych jest dozwolona w okresie do 4 tygodni przed
oceng przesiewowa.

Uwaga: Wykluczona jest terapia HAART, ktéra mogtaby zakloca¢ badane leczenie
(nalezy skonsultowac si¢ ze sponsorem w celu omdwienia lekow przed wlaczeniem
uczestnika do badania).

Wymagania dotyczace wspolzycia plciowego oraz stosowania srodkow
antykoncepcyjnych/mechanicznych metod antykoncepcji

13.

Uczestnicy musza si¢ zobowigza¢ do przestrzegania nast¢pujacych zasad podczas
stosowania badanego leczenia oraz przez 5 miesigcy po otrzymaniu ostatniej dawki
badanego leczenia:

e kobiety nie mogg karmi¢ piersig i muszg unikac zaj$cia w cigze

e nie jest dozwolone oddawanie komorek rozrodczych (tj. komoérek jajowych lub
nasienia) ani zamrazanie ich na potrzeby wspomaganego rozrodu

e Jesli uczestnikka jest zdolna do posiadania potomstwa,

o wymagany jest ujemny wynik testu cigzowego o wysokiej czutosci (np.
oznaczenia ludzkiej gonadotropiny kosmowkowej beta [B-hCG]) podczas
oceny przesiewowej oraz w okresie 24 godzin przed podaniem pierwszej
dawki badanego leczenia, a takze zgoda na dalsze wykonywanie testow
cigzowych,

o wymagane jest stosowanie co najmniej 1 skutecznej metody
antykoncepcyjnej; w przypadku stosowania antykoncepcji doustnej wymaga
sie rowniez jednoczesnego stosowania metody mechaniczne;.

e W przypadku, gdy partnerka uczestnika jest zdolna do posiadania potomstwa:

o partnerka musi stosowa¢ wysoce skuteczng metode antykoncepcyjng, chyba
ze u uczestnika wykonano wazektomig.

Swiadoma zgoda

14.

15.

Uczestnik musi podpisa¢ formularz §wiadomej zgody dotyczacy badania gtownego oraz
formularz $wiadomej zgody specyficzny dla tego ISA z zaznaczeniem, ze rozumie cel i
wymagane procedury badania oraz wyraza che¢ udziatlu w nim.

Uczestnik musi podpisa¢ oddzielny dokument ICF, jesli wyraza zgode na pobranie
nieobowigzkowych probek do badan naukowych (o ile jest to dozwolone przez lokalnie
obowigzujace przepisy). Odmowa wyrazenia zgody na oddanie nieobowigzkowych
probek do badan nie wyklucza uczestnika z udziatu w badaniu.
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16. Uczestnik musi wyraza¢ gotowos$¢ i musi mie¢ mozliwos¢ przestrzegania ograniczen stylu
zycia okreslonych w niniejszym protokole.

5.2. Kryteria wykluczenia

Kazdy potencjalny uczestnik, ktéry speinia ktérekolwiek z ponizszych kryteridw, zostanie
wykluczony z udzialu w niniejszym ISA:

Kryteria dotyczace stanu zdrowia

1. U uczestnika wystepuje niewyrownana choroba, w tym miedzy innymi:

a. Niewyrdéwnana cukrzyca.

b. Utrzymujace si¢ lub aktywne zakazenie (w tym zakazenie wymagajace leczenia
przeciwbakteryjnego [uczestnicy musza zakonczy¢ przyjmowanie antybiotykow na
1 tydzien przed rozpoczeciem leczenia w ramach badania] badz rozpoznanie lub
podejrzenie zakazenia wirusowego). Kwestie dotyczace odpowiednio zakazenia HIV
1 wirusowego zapalenia watroby przedstawiono réwniez w kryterium wigczenia nr 14
1 kryterium wykluczenia nr 15.

c. Aktywna skaza krwotoczna.

d. Zaburzenia utlenowania krwi wymagajace ciagtej tlenoterapii.

e. Choroba psychiczna lub jakiekolwiek inne okolicznosci (w tym sytuacja spoleczna),

ktére moglyby ograniczaé przestrzeganie wymagan zwigzanych z badaniem.

2. Uczestnik z jakimikolwiek istotnymi alergiami na leki w wywiadzie (takimi jak
anafilaksja, hepatotoksyczno$¢ lub matoplytkowos$¢ badz niedokrwisto$¢ o podtozu
immunologicznym) lub ze stwierdzonymi alergiami, nadwrazliwo$cig lub nietolerancja

na

C.

amiwantamab lub substancje pomocnicze zawarte w preparacie tego leku (patrz
Broszura Badacza dotyczaca amiwantamabu)

cetrelimab lub substancje pomocnicze zawarte w preparacie tego leku (patrz Broszura
Badacza dotyczaca cetrelimabu)

terapie oparte na biatkach

3. (Niezakazne) ILD/zapalenie pgcherzykow plucnych wystepujace w wywiadzie lub
obecnie lub brak mozliwosci wykluczenia podejrzenia ILD/zapalenia pecherzykow
phlucnych w badaniach obrazowych podczas oceny przesiewowe;.

4.  Uczestnik, ktéry spetnia lub bedzie spetnia¢ ktérekolwiek z ponizszych kryteriow:
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a.

Inwazyjny zabieg chirurgiczny z otwarciem jamy ciata w okresie 4 tygodni lub bez
uzyskania catkowitego powrotu do zdrowia przed podaniem badanego leku po raz
pierwszy. Toracenteza, w razie potrzeby, oraz biopsja przezskérna w celu uzyskania
probki tkanki guza w punkcie wyjsciowym moze zosta¢ wykonana w okresie
krotszym niz 4 tygodnie przed podaniem badanego leczenia po raz pierwszy, o ile w
ocenie klinicznej badacza stan uczestnika powrdcit do normy po zabiegu przed
podaniem pierwszej dawki badanego leku.

Istotny uraz w okresie 3 tygodni przed rozpoczgciem podawania badanego leku po
raz pierwszy (wszystkie rany muszg by¢ catkowicie wygojone przed dniem 1).

Przewidywany powazny zabieg chirurgiczny w trakcie podawania leku o charakterze
eksperymentalnym lub w okresie 6 miesiecy po otrzymaniu ostatniej dawki badanego
leku.

Uwaga: W badaniu mogg wzig¢ udziat osoby, u ktorych zaplanowano zabieg
chirurgiczny w znieczuleniu miejscowym.

5. U uczestnika wystgpuje istotna klinicznie choroba uktadu sercowo-naczyniowego w
wywiadzie, w tym m.in.:

a.

Rozpoznanie zakrzepicy zyt gltebokich lub zatorowosci ptucnej w okresie 1 miesigca
przed podaniem pierwszej dawki badanego leczenia badz dowolne z nast¢pujacych
zdarzen w okresie 6 miesiecy przed podaniem pierwszej dawki badanego leczenia:
zawal mig$nia sercowego, niestabilna dtawica piersiowa, udar mozgu, przemijajacy
napad niedokrwienny, pomostowanie tetnic wiencowych/obwodowych lub
jakakolwiek posta¢ ostrego zespotu wiencowego. Klinicznie nieistotna zakrzepica,
taka jak nieutrudniajgca przeptywu skrzepliny zwigzanej z cewnikiem, nie stanowi
kryterium wykluczenia z badania.

Wydhizony odstep QTc >480 ms lub klinicznie istotne zaburzenia rytmu serca lub
choroba elektrofizjologiczna (np. wszczepienie kardiowertera-defibrylatora lub
migotanie przedsionkéw z niekontrolowanym rytmem).

Uwaga: Do badania kwalifikujg si¢ uczestnicy ze stymulatorami serca, ktorzy sa w
stabilnym stanie klinicznym.

Niewyréwnane (utrzymujace si¢) nadcisnienie tetnicze: skurczowe cisnienie t¢tnicze
>160 mmHg, rozkurczowe cis$nienie tetnicze >100 mmHg.

Zastoinowa niewydolno$¢ serca (CHF), zdefiniowana jako objawy w klasie III-IV
wedtug Nowojorskiego Towarzystwa Kardiologicznego (NYHA) lub hospitalizacja
z powodu CHF (przy dowolnej klasie NYHA) w okresie 6 miesiecy przed podaniem
badanego leczenia po raz pierwszy (patrz zatacznik 10).

Zapalenie osierdzia / klinicznie istotny wysiek w worku osierdziowym.
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f.  Frakcja wyrzutowa lewej komory poza granicami normy obowigzujacymi w danej
instytucji podczas oceny przesiewowe;.

g. Zapalenie mig$nia sercowego.

Aktywna  choroba  autoimmunologiczna  lub  udokumentowana  choroba
autoimmunologiczna w wywiadzie, ktéra wymaga ogodlnoustrojowego podawania
kortykosteroidow badz lekéw immunosupresyjnych.

Uwaga: Uczestnicy z bielactwem lub astma/atopig dziecigca, ktora ustgpila, stanowia
wyjatek od tej reguly. Uczestnicy, ktorzy wymagaja przerywanego stosowania lekow
rozszerzajacych oskrzela lub miejscowych kortykosteroidow we wstrzyknigciach, nie
beda wykluczeni z udziatu w badaniu. Uczestnicy z niedoczynno$cig tarczycy stabilng
podczas stosowania hormonalnej terapii zastepczej nie beda wykluczeni z udzialu w
badaniu. Uczestnicy z przemijajagcymi objawami autoimmunologicznymi w przebiegu
ostrej choroby zakaznej w wywiadzie, ktore ustapily po leczeniu czynnika zakaznego (np.
ostra borelioza), nie bedg wykluczeni z udzialu w badaniu.

Charakterystyka choroby

7.

Stosowanie radioterapii w celach paliatywnych w okresie krotszym niz 14 dni przed
podaniem pierwszej dawki badanego leczenia.

U uczestnika stwierdzono

a. (lub wystepuje u niego w wywiadzie) zajecie opon mobdzgowo-rdzeniowych
(nowotworowe zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych)

b. ucisk rdzenia kregowego, ktory nie jest radykalnie leczony chirurgicznie lub przy
zastosowaniu radioterapii.

Weczesniejsze/rownoczesnie stosowane leczenie lub wczesniejszy/rownoczesny udzial w
badaniach klinicznych

9.

10.

11.

Uczestnik otrzymywal wczesniej leczenie amiwantamabem lub przeciwciatem
anty-PD-1/PD-L1 (tylko w kohortach fazy 2).

Uczestnik otrzymat zywe lub zywe atenuowane szczepionki w okresie 3 miesigcy przed
oceng przesiewowq lub zamierza przyjac takie szczepionki w trakcie badania. Dozwolone
sg szczepionki zatwierdzone lub dopuszczone do stosowania w stanach naglych (np.
przeciwko COVID-19) oraz szczepionki niezywe (np. przeciw grypie).

Uczestnik otrzymywat wcze$niej chemioterapie, celowang terapi¢ przeciwnowotworowa
lub leczenie eksperymentalnym lekiem przeciwnowotworowym w okresie 2 tygodni lub
4 okresoOw poOttrwania, w zaleznosci od tego, ktory z tych okresow jest dtuzszy, przed
podaniem badanego leku po raz pierwszy. W przypadku lekéw o dlugim okresie
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12.

13.

14.

péttrwania, takich jak immunoterapia, maksymalny wymagany czas od podania ostatniej
dawki wynosi 28 dni.

Dziatania toksyczne wczesniejszego leczenia przeciwnowotworowego powinny ustgpic
do poziomu wyjsciowego lub do stopnia 1 lub nizszego przed podaniem pierwszej dawki
badanego leku (z wyjatkiem lysienia lub zmian skornych po radioterapii [dowolnego
stopnia], neuropatii obwodowe] stopnia <2 1 niedoczynnos$ci tarczycy stopnia <2
ustabilizowanej podczas stosowania hormonalnej terapii zastepczej).

W przypadku wczesniejszego leczenia immunoterapig u uczestnikow nie moga wystapi¢
AE o charakterze immunologicznym stopnia 3 lub wyzszego.

Przyjmowanie immunosupresyjnych dawek lekow ogolnoustrojowych, takich jak
kortykosteroidy (w dawkach >10 mg/dobg prednizonu lub réwnowaznych dawkach
innego leku) w okresie 2 tygodni przed zaplanowanym podaniem pierwszej dawki
badanego leku.

Oceny pod katem wirusowego zapalenia watroby

15.

Czynne zapalenie watroby pochodzenia zakaznego.

Stwierdzony dodatni wynik badania serologicznego w kierunku wirusowego zapalenia
watroby typu B (zdefiniowany jako dodatni wynik badania w kierunku antygenu
powierzchniowego wirusa zapalenia watroby typu B [HbsAg]). Uczestnicy z wyleczonym
zakazeniem (tj. uczestnicy z ujemnym wynikiem badania w kierunku HbsAg z
przeciwcialami przeciwko catemu antygenowi rdzeniowemu wirusa zapalenia watroby
typu B [anty-HBc] z obecno$cig lub bez obecnosci przeciwcial przeciwko antygenowi
powierzchniowemu wirusa zapalenia watroby typu B [anty-HBs]) musza zosta¢ poddani
ocenie przesiewowej poziomu DNA wirusa zapalenia watroby typu B (HBV) z uzyciem
metody RT-PCR. Uczestnicy z dodatnim wynikiem badania RT-PCR zostang wykluczeni
z udziatu w badaniu. U uczestnikow z wynikami badan serologicznych sugerujgcymi
szczepienie przeciwko HBV (dodatni wynik oznaczenia przeciwcial anty-HBs jako
jedyny marker serologiczny) ORAZ ze stwierdzonym w wywiadzie szczepieniem
przeciwko HBV nie ma konieczno$ci wykonywania badan DNA HBV metoda RT-PCR
(patrz zatacznik 9: Badania przesiewowe pod katem zakazenia wirusem zapalenia
watroby typu B).

Potwierdzone zakazenie wirusem zapalenia watroby typu C lub dodatni wynik badania
serologicznego w kierunku wirusowego zapalenia watroby typu C (przeciwciata
anty-HCV).

Do badania mozna wiacza¢ uczestnikow z dodatnim wynikiem badania w kierunku
przeciwcial przeciwko wirusowi zapalenia watroby typu C, wystepujacym wskutek
choroby, ktora wczesniej ustgpita, tylko w przypadku uzyskania potwierdzajacego
ujemnego wyniku oznaczenia RNA wirusa zapalenia watroby typu C w trakcie oceny
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przesiewowe]j lub w okresie 3 miesigcy przed podaniem pierwszej dawki badanego
leczenia.

16. Inna klinicznie czynna choroba watroby o podtozu zakaznym.
Inne kryteria wykluczenia

17. Jakikolwiek stan, z powodu ktorego w opinii badacza udziat w badaniu nie lezatby w
najlepiej pojetym interesie uczestnika (np. z powodu pogorszenia samopoczucia) lub
ktéry moglby uniemozliwié, ograniczy¢ lub zaktoci¢ oceny okreslone w protokole.

UWAGA: Badacze muszg upewnic¢ si¢, czy wykonano wszystkie procedury kwalifikacyjne w
okresie przesiewowym, a kwalifikacja do badania zostata potwierdzona w dniu oraz przed
podaniem badanego leku po raz pierwszy. Jesli po wizycie przesiewowej, lecz jeszcze przed
podaniem pierwszej dawki badanego leku, stan kliniczny uczestnika ulegnie zmianie/pogorszy
si¢ (rowniez na podstawie jakichkolwiek wynikow badan laboratoryjnych lub otrzymania
dodatkowej dokumentacji medycznej), tak ze uczestnik ten nie bedzie juz spetniat wszystkich
kryteriow kwalifikacyjnych, wowczas przed podaniem badanego leku po raz pierwszy jego
kwalifikacja do udzialu w badaniu musi zosta¢ ponownie potwierdzona. W punkcie 5.4
»Niepowodzenie oceny przesiewowe]” opisano mozliwe warunki powtdrzenia badan.
Dokumentacja zrédlowa wymagana w celu potwierdzenia spelniania kryteriow
kwalifikacyjnych do badania jest wymieniona w zataczniku 3 do gtéwnego protokotu badania
PLATFORMPANCS2001.

5.3. Kwestie dotyczace stylu zycia

Aby kwalifikowa¢ si¢ do udzialu w badaniu, potencjalni uczestnicy musza wyraza¢ che¢ i miec¢
mozliwo$¢ przestrzegania nastepujacych ograniczen w zakresie stylu zycia w trakcie badania,
zawartych w gtownym protokole badania PLATFORMPANCS2001.

1. W punkcie 6.8.3 podano szczegotowe informacje na temat metod leczenia, ktérych
stosowanie jest zabronione i ograniczone w trakcie badania.

2. Uczestnik musi wyrazi¢ zgod¢ na przestrzeganie wszystkich wymogéw, ktore nalezy
speti¢ podczas udziatu w badaniu, zgodnie z tym, co odnotowano w kryteriach wlaczenia
1 wykluczenia (np. wymogow dotyczacych stosowania antykoncepcji).
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