CM1- INCMN/107/8/PI/045/2020
GSK 40/XXX153/2021

CM1- INCMN/107/8/PI/045/2020
GSK 40/153XXX/2021

[bookmark: _Hlk43978165][bookmark: _Hlk44316671]PRIMER CONVENIO MODIFICATORIO AL CONVENIO DE CONCERTACION NÚMERO INCMN/107/8/PI/045/2020 DE FECHA 27 DE AGOSTO DE 2020 (GSK 40/396/2020) QUE CELEBRAN POR UNA PARTE EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MÉDICAS Y NUTRICIÓN SALVADOR ZUBIRÁN EN ADELANTE “EL INSTITUTO”, REPRESENTADO EN ESTE ACTO POR SU DIRECTOR GENERAL EL DR. DAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ, QUIEN ES ASISTIDO POR EL DR. GERARDO GAMBA AYALA, DIRECTOR DE INVESTIGACIÓN; POR UNA SEGUNDA PARTE, GLAXOSMITHKLINE MEXICO, S.A. DE C.V., EN ADELANTE “EL PATROCINADOR”, REPRESENTADO EN ESTE ACTO POR EL DR. MANUEL SIGFRIDO RANGEL FRAUSTO, CON LA INTERVENSIÓN DE UNA TERCERA PARTE, REPRESENTADA POR EL DR. JUAN GERARDO SIERRA MADERO EN ADELANTE “EL INVESTIGADOR” A QUIENES ACTUANDO DE MANERA CONJUNTA SE LES DENOMINARÁ “ LAS PARTES”, MISMAS QUE SE SUJETAN AL TENOR DE LOS SIGUIENTES ANTECEDENTES, DECLARACIONES Y CLUSULAS:


ANTECEDENTES

1. Con fecha 27 de agosto de 2020, “LAS PARTES” celebraron el Convenio de Concertación  número INCMN/107/8/PI/045/2020, en adelante “EL CONVENIO PRINCIPAL”, cuyo objeto es el desarrollo del estudio de investigación clínica (Protocolo) titulado “214094. ESTUDIO ALEATORIZADO, DOBLE CIEGO, CONTROLADO CON PLACEBO, PARA EVALUAR LA EFICACIA Y SEGURIDAD DE OTILIMAB IV EN PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR GRAVE RELACIONADA A COVID-19”, de conformidad con el protocolo correspondiente, que se lleva a cabo bajo la supervisión de “EL INVESTIGADOR PRINCIPAL”.

2. De conformidad con la Cláusula Cuarta de “EL CONVENIO PRINCIPAL”, éste se encuentra vigente, pues se pactó a dos (2) años a partir de la fecha de su firma.


DECLARACIONES

I. [bookmark: _Hlk14174732]DECLARA “EL INSTITUTO” A TRAVÉS DE SU DIRECTOR GENERAL:

I.1.	Que a la fecha en que se actúa, las facultades con las que suscribió “EL CONVENIO PRINCIPAL” y suscribirá el presente convenio modificatorio, son las mismas y no le han sido revocadas ni modificadas.

I.2	Que ratifica en todas y cada una de las declaraciones de “EL CONVENIO PRINCIPAL”.


II. DECLARA “EL PATROCINADOR” POR MEDIO DE SU REPRESENTANTE LEGAL:

II.1.	Que a la fecha en que se actúa, las facultades con las que suscribió “EL CONVENIO PRINCIPAL” y suscribirá el presente convenio modificatorio, son las mismas y no le han sido revocadas ni modificadas.

II.2	Que ratifica en todas y cada una de las declaraciones de “EL CONVENIO PRINCIPAL”.


III. DECLARA “EL INVESTIGADOR” POR SU PROPIO DERECHO LO SIGUIENTE:

III.1 	Que ratifica en todas y cada una de sus declaraciones de “EL CONVENIO PRINCIPAL”.


IV. “LAS PARTES” CONJUNTAMENTE DECLARAN:

IV.1 Que con excepción de lo señalado en el presente convenio, se conocen y ratifican expresamente lo acordado en los capítulos de "Declaraciones" y "Cláusulas" que conforman "EL CONVENIO PRINCIPAL".

IV.2 El presente convenio se suscribe con fundamento en la Cláusula VIGÉSIMA OCTAVA de "EL CONVENIO PRINCIPAL", en ésta cláusula se estipuló que “EL CONVENIO PRINCIPAL” podrá modificarse de común acuerdo entre “LAS PARTES” mediante Convenio modificatorio, siempre y cuando se realice por escrito y sea firmado por los representantes debidamente autorizados de “LAS PARTES”.	Comment by Carolina Gonzalez Sanchez: Se cambia el fundamento debido a que se modificarán los demás anexos incluido el anexo c.

Expuesto lo anterior, “LAS PARTES” se reconocen la personalidad con que comparecen a la celebración del presente Convenio Modificatorio, aceptando sujetarse a los términos y condiciones de la Ley y demás normas y disposiciones legales aplicables en la materia, para lo cual se otorgan las siguientes


CLÁUSULAS

PRIMERA. – MODIFICACIÓN DE LOS DE ANEXOS A, B, C, D y E: “LAS PARTES” convienen en realizar la modificación de los “Anexos A, B, C, D y E” de “EL CONVENIO PRINCIPAL”, por lo que a partir de la firma del presente convenio modificatorio, EL PATROCINADOR, EL INVESTIGADOR Y EL INSTITUTO, se sujetarán al contenido de los Anexos que se agregan al presente.

Se adjuntan a este Convenio modificatorio los Anexos A, B, C, D y E con las adiciones señaladas, mismo que sustituye a los insertados en “EL CONVENIO PRINCIPAL”.

SEGUNDA. VIGENCIA. Este documento tendrá vigencia toda vez que ha sido formalizado de acuerdo a lo establecido en la Cláusula Cuarta del presente documento, así como las firmas de “LAS PARTES” involucradas.

Las modificaciones acordadas en este convenio modificatorio entrarán en vigor a partir de su fecha de firma hasta la conclusión de la vigencia de "EL CONVENIO PRINCIPAL".

TERCERA.- ÁMBITO DE APLICACIÓN: Excepto por lo expresamente modificado de conformidad en este convenio modificatorio todos los demás términos y condiciones establecidos en "EL CONVENIO PRINCIPAL" continuarán rigiendo para “LAS PARTES”, todas y cada una de las condiciones originales establecidas en “EL CONVENIO PRINCIPAL” y sus anexos que no fueron objeto de modificación por el presente.

CUARTA. “LAS PARTES” reconocen que el presente modificatorio a “EL CONVENIO PRINCIPAL”, no constituye novación de las obligaciones contenidas en el Convenio y que no existe dolo, error ni violencia o algún vacío del consentimiento en la solución del presente instrumento, por lo que están de acuerdo en todos y cada una de sus antecedentes, declaraciones y cláusulas que lo integran.

QUINTA. En el caso de que alguna de las obligaciones de este convenio modificatorio no pueda ser ejecutada o sea invalidada por cualquier tribunal de jurisdicción competente, la ejecución y validez de las obligaciones restantes no se verá afectada.

El presente convenio modificatorio forma parte integrante de “EL CONVENIO PRINCIPAL” y se firma por cuadruplicado en la Ciudad de México, a los 1308  días del mes de abril del año dos mil veintiuno	Comment by Anel Olmos: Caro, solo para comentarte que este dato, tomará la fecha en cuanto se codifique por legal.


	POR EL INSTITUTO



_______________________________
DR. DAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ
DIRECTOR GENERAL


ASISTE



_______________________________
DR. GERARDO GAMBA AYALA
DIRECTOR DE INVESTIGACIÓN



_______________________________
DR. LUIS ALFREDO PONCE DE LEÓN GARDUÑO
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE INFECTOLOGÍA


EL INVESTIGADOR



_______________________________
DR. JUAN GERARDO SIERRA MADERO
INVESTIGADOR RESPONSABLE DEL PROYECTO DE INVESTIGACIÓN.



	
	POR EL PATROCINADOR



_______________________________
DR. MANUEL SIGIFRIDO RANGEL FRAUSTO
REPRESENTANTE LEGAL






POR EL INSTITUTO


	REVISIÓN JURÍDICA
	VO BO. ADMINISTRATIVO/ FINANCIERO

	



LCDA. LIZET OREA MERCADO
JEFA DEL DEPARTAMENTO DE ASESORÍA JURÍDICA
	




L.C. CARLOS ANDRÉS OSORIO PINEDA
DIRECTOR DE ADMINISTRACIÓN














LAS FIRMAS QUE ANTECEDEN AL PRESENTE DOCUMENTO CORRESPONDEN AL PRIMER CONVENIO MODIFICATORIO DE CONCERTACIÓN PARA LLEVAR A CABO UN PROYECTO, O PROTOCOLO DE INVESTIGACIÓN CIENTÍFICA EN EL CAMPO DE LA SALUD QUE CELEBRAN GLAXOSMITHKLINE MEXICO, S.A. DE C.V, EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MÉDICAS Y NUTRICIÓN SALVADOR ZUBIRÁN, Y JUAN GERARDO SIERRA MADERO.

[bookmark: _Hlk64030798]ANEXO A: Dictamen favorable por parte de la Comisión Federal para la Protección contra Riesgos Sanitarios a través de su Comisión de Autorización Sanitaria.
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[bookmark: _Hlk64030823]ANEXO C: Uso de los Recursos.
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Notas:	
Los costos de la tabla presentada suponen el pago por sujeto aleatorizado, de acuerdo al Cronograma de Actividades de “EL PROTOCOLO”, el cual se pagará en su totalidad por “PERSONA PARTICIPANTE” aleatorizado en $210, 539.40 Valor sin OH, considerando un 20% de OH por $42,107.88 dando un total de $252,64728 valor con OH (pesos mexicanos), independientemente de su avance de visitas en el estudio; es decir, independientemente de cuánto tiempo se mantenga el sujeto hospitalizado y las visitas del estudio se realicen en el hospital o por teléfono.

El Presente Anexo C sustituye el Anexo C de “EL CONVENIO PRINCIPAL”, por lo cual la Parte 1 de “EL PROTROCOLO” “214094. ESTUDIO ALEATORIZADO, DOBLE CIEGO, CONTROLADO CON PLACEBO, PARA EVALUAR LA EFICACIA Y SEGURIDAD DE OTILIMAB IV EN PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR GRAVE RELACIONADA A COVID-19” ha sido pagada en su totalidad.

Cualquier estudio requerido por “EL PROTOCOLO” o por seguridad de “LA PERSONA PARTICIPANTE”, no marcado en la tabla de arriba, podrá procesarse un reembolso, siempre que se comunique y “EL PATROCINADOR” apruebe por escrito previamente, se documente en expediente y si aplica en INFORM, por ejemplo: Gastos adicionales que se incurran por realizar biopsias en zonas de difícil acceso, el tipo de estudios de imagen que se tenga que realizar de acuerdo a la condición de “LA PERSONA PARTICIPANTE”, Resonancia Magnética vs Tomografía, etc.

Cualquier procedimiento que tengan como resultado la asignación aleatoria a tratamiento experimental de sujetos inelegibles, acorde a los criterios de selección de “EL PROTOCOLO”, o bien, que haya sido efectuado o documentado en forma incompleta o sin respetar las definiciones operacionales de “EL PROTOCOLO”, no será reembolsado.

En caso de “PERSONAS PARTICIPANTES” que no cumplan con alguno de los criterios de inclusión o exclusión, se pagará únicamente por procedimiento realizado en la visita de escrutinio. “EL PATROCINADOR” verificará que la selección de “PERSONAS PARTICIPANTES” haya sido realizada de acuerdo con lo solicitado por “EL PROTOCOLO” y de acuerdo con la falla de escrutinio esperada para el estudio de 10% respecto a “LAS PERSONAS PARTICIPANTES” enroladas. Las imágenes y laboratorios realizados a “LAS PERSONAS PARTICIPANTES” que fueron falla de escrutinio si serán pagados.

Notas específicas de “EL PROTOCOLO”:

Laboratorios Locales	LAB	Costo						
Thoracic CT scan		L	5200						
Chest X-ray			L	209						
12-lead ECG			L	449						
Hematology 		L	86						
Chemistry			L	135						
Troponin			L	266						
D-dimer			L	254						
CRP				L	287						
Ferritin			L	416						
ESR				L							
Coagulation			L	154						

Se podrá reembolsar las Bolsas de infusión utilizadas para “EL PROTOCOLO”. (Dextrosa o Glucosa al 5%).

Durante el proceso de selección “EL INVESTIGADOR” se comprometió a inscribir un mínimo de 4 “PERSONAS PARTICIPANTES” al estudio antes de la fecha límite de Inscripción de “PERSONAS PARTICIPANTES”. En caso de que “EL INSITUTO” cuente con población y la calidad de datos sea adecuada, podrá incrementarse el número de “PERSONAS PARTICIPANTES” a enrolar, siempre que cuenten con la autorización por escrito previa de “EL PATROCINADOR”.
FECHA META DE FIN DE LA INSCRIPCIÓN: 21 junio 2021
FECHA META DE FINALIZACIÓN DE VISITAS: 19 agosto 2021
El presente convenio ampara las revisiones de comité de “EL INSTITUTO” como sigue:
	Concepto
	Costo por revisión de los Comités de “EL INSTITUTO” 

	REVISIÓN INCIAL
	1,800 USD

	REVISIÓN DE ENMIENDA
	300 USD

	REVISIÓN DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
	300 USD



El tipo de cambio que se utilizará al realizar la factura, es el que corresponda al día de sometimiento a revisión de comités, y será obtenido del Banco de México, una vez aprobada la Orden de Compra por “EL PATROCINADOR”.


[bookmark: _Hlk64030844]Anexo D: Autorización de los Comités Pertinentes[image: ]
[bookmark: _Hlk64030851][image: ]
ANEXO E:Consentimiento Informado[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
Páginaage 1 of de 149



Página 130 of de 149

image88.png
933, Defmicion de eventos cardovaseulares

[ ——
e e e e 5 SR 1T O IS P
sy e

« o iocrsocngea ol

Jans—

ppe—

« ansosstia

r————

+ Evenosicicens oo y 3 Sl oo

« Tomscemoism et peécs.

[ ———

[—

i e v o e 8 A S WS e 0

i igins 1002 s camgors:

- Lot i g e s o s, e cia s ks i y 10
iy

- oo Un e e s sl o s o 5 St o





image89.png
e e e g s o s UVAE R S g
0 e Cots o SHE G s ARG A T i Mg ce
i O AE 0 SAE pusen s o s

Uy e cono e i cupe 3 mens 16 eSS e om0 5
e e 1 SAE, O i s i om0 g

iy —

e s s 5 i e e 4 8

- U posis s e s gy Pt i o S
St 1 s, GG U5 U e 1 |

- msgar et 8 e i s s .

- 5o onsooraine mesiguincussaemaias conoekmesaes U Taamrs
S o s ] o o e s AT

- Eiesgasr i ot i s 5o mermacn s P,
P o e, 5 v

- P o5 ATA, s o ocmencr n 2503 s Qe e Soe
A 13 porsnss s e s e

- Pt e Suies €035 g3 s n SAE ol g e o
ins s o & 355 S s, 5y ot e
g Samers aga un oo a6 03 v s 691
e i 4106 S8 g SAE 3 S

- Eimesigasr e amr o s cuseas 33 k2 s ermacine
Seqimens et o s o SAE ol V3 e SO USRS,

e e sl s o o it e s eqements ¢
e s

Sequminto s AEy SAE
et 88 T e S e S S G TR o
CopenETaras s o Ao LS 0 o St GSK T GG 3 A Yo
Casliatde 3 A o SHE o Dl e S L ki P3G B O gnes
S, rmeres Rop g S o e PSS € 5.

+ sionparcpne mure e s o enel staioo e i seinins
R, o et PR3 K 55 G i AP e, PRI
P

+ Laoracin e 0 3235 g 1 G PrsSBS g

- e rsenr oo o g SAE cvalzaso 2 GSK e g s 24 o
posaricss 2 ecpoin g mfmacion





image90.png
935, forme de SAEa GSK

A notfade 3 GSK 3 v 4 3 Pramats O rcecinshckinea e e

B e e 9 O T e R

- it st scinic o st oponite, ot o ulc et 6
ik s Glo s SAE o papol Comtar s ssoon s o
ko cono a2 4z

T T —

- Eiesiasro suiesasr icamers it dtepose enca ol
CRF 6, o ks, M, ) e S e e a3
S o pripasin 0 oo n g i) 5 5 T2
e e s A5 e

- U v e s o compe o seemnt, 3 e secreia
e s e e S B i 0 s

- Siunsioreceun ome e ko SAE o un el s e s
S e S e o s G e S
e s 5 et o psce S o T €0
iaro 6 SHE 1 gl S i) .3 g ¢ SHEpor S

s s s e 5 5 st e e

A ntfeade 3 GSK 3 v a3 et reclecain g s 41 g
T e o 8 e B e £ 5 G O
et e st 53 i 3 cssair 8 SAE.

- n cunsoncs sxcapionals  n s e s 0, s o
5 capne o o g i o 630 SAE i
o gt S o s,

Lot oo e s e esiga congey
S s G oo s 035 SHE e G ok P 0
g

- Lo conn s o SAE s pcen e an i R o E





image91.png
54 Apéndice 4 Guia anticonceptiva y de barrera (solo Parte 1)
941, Deficiones:
Asjrenedad il (VOCEE)
L e n s gt cegaras e consderen WOCHP (i)
1 Degués eiamenara
2 Dese ol momentode s hsa Lepr b posmenopasi, 3 s g e
Permanetenent s (consa  consnacie)
ot
« Unesadoposmenopnic e dofine como I ssenci o mensoacions e 1) mses
5 s e
= L s gu seciben ERCT y oo st mesopisico s e s deberin sl oo
e s eiconceposhommenles sl fecivs i ogenes e
oo con T e o .
« Losmitodosde surlizacib prmannte pr o propésiode e sudi) icye:
[ ————
 Suisgcomiabibenl documends
- Oofesconis bt documemaa
« Para s s co rlidadpemasene dsid e ca s et e 20

seaa i (por . agenss o shiidad 3 adroenes,disgensia o).
Hcecmiacion e g i dane o 3 e e et

« Nota: L documemci pusde proens d 1 vl prsonl el o de s eiss
B o vmen ki | oo 4 s sl Pt

« Sil o o st cla (o amenores n adlscnes o ans)y 2 e e





image92.png
=
L smnenc s consies o o s sk 0 g o S|
et s rsenisavars o fprio 6 e s
i o s Al O, L 4 e S e
e o' aacin o iy 250 2 e ey b o P

T S Y e e 59 USRS e GO TS

oo i 50 . e e
e =t cepthcs s guenes g

5 T o 1% o i i 3 e oy e, L S 6
s s e e s Ao 5 5 ¢ A gTer.  Crec

P e e o g
e e e o s e G P s Ess s £7°)
M0 ot s S 73 23505 1 113 0SS oo 1700 02
acinprcpa.

o 3 st o cangn, méos i, posonicn rucin (s
nlrups) oo i s e amoores 6.3 s LAl 50 s
onceps epnes. £l ot P o dten 3 s G 3 530
e 2 i)





image93.png
(31923

R





image94.png
o33 Ve s s g
G Fucr e e clos: G S Y B
OLCST | Recator ] s esmneds coloniss & rnces v BSciESs
(5 [y

B £

T [ Gt oS
Ed Gomsdonopn conoors

£ Fuors: bimsio:

AT (T & Poabiid Feme & o Vkees
E Vi e bomossicencs B
Ecis i s oo bt

v Voo o

3 Mo e eesiter

TF Formulon & oo ST
T o omscion) wioe Amponincis
[t oo i Cunior e

DME o indepntiene de Vi & s
B o i s s

5 Tueros ama

P e

T =

o5 bt s w

xS Em

) i s e ool

Ex Teasog & e pencirs

SR o Tepndine e Revsion & Segd
Firs s oo oo

) Dposte nraueris

53 < v 6 o & Pl
v e

yiis o comer

0 =

Lo NeomE & e

T Fooresast atinens soaata

o5 [Ty

8 o mococina

s Drsson o s

o1z [ oo qumisnavene & e T8
T Vo co et

EES Femoobin capuciarmei

VoA Do mico o s Ao
e Mg

£ oo contntor

o ==y

B Moo

T P s B e





image95.png
B

e

Moo & mor

Esclross e

B e s i sepirid o

s Commes d Temseloga s Evecios Advrses T Rl
 Coce o

[ s i R85 Ko OBt

i il Conoon s N Voo

b

Cpurmiad
Do shess pE

Fimcoinmn

773
SiReT

SC

SiED eveant) afesay e

o Doz s Acoviode:

SOFx Eriusiis el e TS e
0. e & Onseme o e

s Mo s Foteach G o

ST Eqigo i Revin s Sepuniod

) Diposin s win s et

g3 T

T Ficor s et TS

T T st s ol

[CSASE [ o Adveno Sene sorae el Do
i eimins seaiot sl st

WBC ==

o oo N BT

WOCEY [ Mewren s ot

WONCED | Mier e e zn sl

Informacién de marca regisrads

e g o o o compaias
s

Iy





image96.png
36 Apéndioe s: Histoial de enmiendas i protocolo.

B S ——
SScun st e 5 T 6 o (100

‘Enmind 2: 027012020

ot it o comidr ol con e o i ssblicidr & Ariclo
106 dea Dicia 2001 AEC dlParaert Eup ol Comeiode Ui Erapn.

T ———
remalmenacon g 4] o de ey e it 3 reesimencion
delovesadn Lo canbio pricple s (1) achraciande gu s eabiacionss dl & 1
e e ey
periode e 34 hos. ) nfrme xpadio el s d Frcinde ciociass (CES) como
RS () aciraion d e cxchyen s pcianes <o gl ogos 6 st con
Sl cien e cxtuson 11 () acacio s oo g e s e 50 .
i comlscime st l e (5 5 S s e S b Corogui
Eiomcinogaen: (9 2 xpiio B e i () psis o 1 omsemimie s
v i el e S35

S ——— ——

e T e

=35 P
S o e

e TTE S
b
ey ==





image97.png
e ]
e ;:x.:mu.—.:.’.:”«n e
e
e e e
=r T |
e
e [ e =
il et o
e -
e e
e
=

‘Enminda 1 I5AY-2020

‘ot it s considr sl con s 6 s o sbiido o Ariclo 106)
s Diacia 200121EC de Paameni Exope ol Consefo e1a Ui Exvpen

e —
e i S SR
oo cave o1 recion ] Cri e veloacionpraeo (dnde s dficio o e de
llo ooy’ de s parcpntes e s catgoras 1 e Bl dl 6 GSK) O,
‘Cambio o (1) v f e o preion el I cuenci e o (1) g
el el s de 1 Ssntonancio: ) Simplifcaclarr lgnesCrirs e achsidny
it () ce s et eios dute o ek

Oy S e

[





image98.png
ey e
o

oot

G

ol g e 20

e e

P
P

et

S
i oot

=t

e
et pelegiog

e

e

e

e v s B e





image99.png




image100.png
7. Apéndice 7: Adendas del protocolo especificas del pais
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21 Criterios de exclusién - Part 1 (Seccién 5.3 del protocols)
Lo et o s contmscidn s sindn 1t comspondiet e ol

Nim. 6 s citerios d excusidn

Tibercioss (T8) s comoid, mtacdenes de T8 activo e o o o -
o compis T8 v esecha S Conoc

FR— T8 Gol s o s s TSPOTen s eiscin s
‘o is e v B etk B G o o

e e s e v
‘5 os oo v s sl g g d s ph: doge e s
515 v e v o s eaines oo s G s S

ey

Nim. s criterios d excusidn

HBAg coockiosyo KOV posiiv.

Adens stz o g d spericis d eyt 3 (BsAg). ol amicvo conal e

epatins B (RBcAD) ol kg de uprice d et B (HBSAD y sl acilo

orimuclic (ADN) e BV o o s pricpmes spn n b secid, Conbase

S5 oo s s ot et e, VSR o e 3 oo

eapane 5w g,

= Postivo s aigndesperice debpuiis B (3342 0

« Posivopar oicapcel d epaits B (HBCAD)  ostop icido
il (ADN) & HEV o

« Posie s g de sparice de bpaits B (HBsAB)  poskivo e cido
deoimanciogs (ADN) & BV

maveres ciwo s ADN Ge PV sn 3 (02 momnto Gl st 100 0

22 Criterios de exciusién - Parte 2 (seceién 5.4 del protocole)
Lo et o contmscidn s sindn 1t comspondiet e ol
Nim. 6 d s citerios d excusidn

Tibrcaioss (T8)sci comoid, mtscdenes de T8 acio e o o o -
o compis T8 v esecha S Conoci.




image106.png
Adinis iz st QuKFERQN-TR Gold s preh 5901 snh sl
‘s s e v e et e G o o s s
SR s e G T i o oot s S s sk Sz0
prere s b secoun bioa

£ S o oo o s g e 4 s
e —— ey

= i s o B e mane o "

‘omvatints o o bnevmere: oo it
Nim.$ s criterios d excusidn

FBshg coockis o s HCV posiiv (o pces e deesins o st viogca
Consae (SVE) s exchids e s pricpacin).

3, P = i o e

R T S e i,
23 ntervencines) el estudio dminstradss) (Secsidn . del protocale)
Seaade it eplicacidn conplemenaa.

- Es e o imicuments s i vsls e m o,

24 EVALUACIONES Y PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO (Seceién 7 del protocalo)

Seacrulinn s sgunes s 1 e comespndist e ool conome 3 -
PRt e T8 Y BV

- Lcomiio s de sngs ol s co it o o e i 1 e
Gl con s O, 2 e o L. L B o s s evaconss
[y




image107.png
25 Prusbas de aboratorio clinio (Apéndice 2 del proocalo)
Lo et o contmscidn s sindn 1t comspondiet e ol

Taba 4 Prushasds labortoroae ssgurasd requendas por s prfacol - Pars 1

T =
o st
e e e )
[ ey e
[ e gomems [
T (P ey
Eoanites
ey
T L — e
Qumes [ B = Thsrrseor
o [cees T e
= e, Gonsar
== s Eiris e
Em 3 Birisrs e
EE—T [
N e e
1) o s i s ecsar s cn o .
o 50555 55 O, e e s g st o 305 oSt
Jesus e sospcra o spane sy e 24 e
[emagia Ca,ciner, i, D i ge s - onstr
i3
O s s i g e e 125hg), TR S
et A e o s o e  (0) DN
- aoreanss s curirenon o s s o e 1

1. Pnas e remavig s qinacic s Sqsenes monenes e anacin 3
s e oS0 5 AL oS SR G 02, 034 947,88 14,48 21

R ol e e s yrosn .

Sepuste et 3o e it s e s s

S o 0 s e e o Pt o o T

Semedis e e 03 14 soanere

Ve oo 5 s 23 Gz e

ST s e oo, e vt

i n s gt ko e CB2A 0 HESAD i AN
e i o o s S DN 6 i 258 9 S 00
oy




image108.png
Tbla 4 prushasas abortoro o ssguraad requsndas por s protocol -Parts

T P

Pimeient

e e e )
== ey e
[Cors o pomess_{uc feey
e P ey

Eoanites
ey

[T L S e

Qmes [us o = TSeor

o [oees T e
== s Biris e
Em 3 Birisrs e
EEEm—r o

TS [T e S o et e
[ Socanens et s e 4 g e o s
s o anes o et e sospenae s e RSy
[isanere 24 s o, %, o, raes, P s
e o - onstrs s 13y’ e 14

G e | seongs i d et ceneat s 125, TR IS
et A s o s o et () ADN
), s e crirERone o o s i 5 9]

T P g, oo qincacifc s Sqienes monencs o b3
s que 3 o s Mo Cntarol Sk da i G 14, 28y 3.
2SI s 1 S Sspon et ¢ e o g T
5 Sereidens i Gy o

gk et e 3 2 e300 g 18 02 02 et

=

26 ANTICONCEPTIVOS PERMITIDOS DURANTE EL ESTUDIO - Solo Parte 1

{Apendice 8

D o it seiconcptivos o . o Apdics 4l oo, Mitodos
anacocepiessprobdos o s s, s sguints 20 5 prObdes 30 o
s B

[t samenteeeciv: g s s dependenc € war





image109.png




image110.png
REFERENCIAS

il & Fareh ¥, Candors G et Inmansenescane nd s Flmas o 0
‘Oppo A g sl & Review of Posas Opons o Thape Fvesson
P e IS 10234788

s . Fguon . Do A r  Newopil GM-CSF o dmamics .
e g gy Lo Bio 201910513359

BlancoMelo D, Nison BrvntBE,Li WC, e ImlacodFost Respons o SARS-
CoV-3 Drves Delopment o COVI-19 cill 030181103655

‘Bomventin & Veccié A Wasg TS, st Tgesng GM-CSF i COVID-19 i
R snd e Fro Il 2020 3411635

‘Bz . Jous 1 Bevi S ] s i g 0 LS i o i .
e vz oy vl of CMLCSF v rprsion € TLRS Az T
e amg Co Mo Py 1004286187735

‘Beiaon  Jous I, Vishos . rl Gramloct macrophage-coloy stmiing
o (GV.CSF) el b e iy  popascians aoigh ARES:
acasonof NFiappa 8 2 AP o Bl Cla 202277 42608-1

‘ummesr GE. Mclnes 5, Ermer I erf M, iy b ramlocye
maophage caaey-sisingfctrrcptor ¢ maocina bt oot ey
ey i patents o s Arbs Fheumarol 01810875659

Casna L Sonang A Nas .t moarypos o Sdings i 3 ageseis of
COVID15 s o Norr Ky 2020 madi e pep o
s arg0 101203004 19 005028

Contr o i Conmol (CDO), 2020, Older Adus: s gretr sk of ey
orpiakon o din i disgorsdwith COVI-IS Updad D L 3030 Avistie
B e e g0 oo 015 covneed e e

S b

‘Chandntdar DS, Vi U, Varabally 5. Comparasveascrpome lyses sl
o ot i SARS.CoV 2 i of b i pieil el bR
30 g 101101203000 3¢ 16968




image111.png
oo AE Eoghyen B i 12 COVID-IS: A Systmac Revie s Mt
iy MR Prepnt 030 o s o o 10 110120330550 005858

‘Damas P Lo . s M.etal. Cyokin e el dring sevre sepss i buman L
6553 ke fsevny Ace Sag 931535

DeLuca G, Coal G, Compochir .l GMCSF Hodde it i i

e COVID-I pumons s yperiafmminin 3 s et
rospece coho sudy Lane Rl 303 46573

s oL arg10 116530859913 00301703

‘EMA Guidocoonthe Managementa Clicl D drig the COVID-19
(Cormas) pandeni (Verion . 31 M 30,

DA Grsdacson CondictofCiical Tris ofMatil Prodacs i he COVI-IS
Drndens (spdrd 19 A 2050) s e £ g madis 36158 dowelond.

Ge M, Dt L Myer 20,3, Coviteaed diffenc i proorions Som
Clnic s wing g rossion s weighed ik ifaces D wmsnen
o 0114548155

‘GG, Zangelo A Zanals A, rai Bseine chrcesics d owicomes of 191
i e i SARS-Co st 0 10U+ of e Loty e Sy
TANR 202, ot 101001 ama 2020 5556

G X, Higes B B Jomn AC,rf ek of GMCSF pathay iuced
S Sppression of ol 4 T ol s 5 emaod O
‘Eheumarsogy (Ontod) 0155717584

G A, Zachin . Fsbla .. Expesrs oy mass i DMARD e
sponss et s s e wih G 66165 s it meforeste|
‘Actin:Rbeumatl 2018.70CSoplement 10, hsct 519)

Gupa A, Zachin . Was 5. Mol ifrmed slcionof hase 3 doin regens st
Ay st n P 3 2 GVLCSF b, GSISIG0165 i moderte s humtid
s ACGPID, o FL. USA Absiact MO ISSN 88 3555, 018

‘EildES. Chonsos 2C, Lol s fecion: s 3 macolage o b Evpr B
Ao o Thar 153135

‘e ES,Usmstend TV Dvis ML . GM-CSF avspresion s s 3 v
fon v oraly ad modares M ke ey mnocR maophags
polnizton Respr s 018193,

Flmn 1A GACSF-dapeden fammaory s Froat Il 0131005




image112.png
sl ] Lot M Inmsmeseascenc: A Prsiposin sk Foct o e Developmen
COVID-167Foa el 300 115082

‘ermine 0, Maiens X, Thames P erl 2020 Pres e
s i, Comem ot Foves Sgneicantly-laicl oucomes paens-
Do <ot 15

g C, W ¥, Li X, Ren L. o Clsicsl s ofpatss e with 209 vl
Comnsas n Waban Chio Loce 202039510225/467506

o P s P Fone Y. . GM.CSF i he i vt apist sl s
tcton Am R Cet Care M 0IL 15425568

e, el Frcion A Bendh . Unconold e ad Topaied AdspveIamne
Reponas Bt i COVID-19 ARDS, A T R CotCos M 3020 o
16 TSm0 188500

ICNARC rpert n COVID-1 i crisical care 1S asro 001 o
s e e arp DS Sreine
ittty

Eox M, Waldes N, Kaeist £, P Crrkin Lves n Crisicaly T ot Wi
‘COVID-192d Ot Coniions. TAMA 2020 33415657

‘L G, Dt DL Discr sequena boondres forcliscal il Bomla
[CErs

Ling FM, Lee M. Teir 7. et GV CSF-based smaments  COVID- 19 rconcling
oppain hpesic prochis No R sl 2020205071

LoDV, Garoer . Porer DL ral. Coren concps e dingoss snd mamagoment of
crkn el ymirane. Blood 014 12414855

LLVine AN Reod A Kurk K erf. GMLCSF-deiciont mic s swscepiie s
Pumoniy o B SEprococcal i 1 Cls s 1990103 5656

L L Zhang D, o0 SARS-Cov-2 nd vl sps: dbaracons
e SR A OSSR o 0TRSO .




image113.png
Aty Belo . Ll WE, adel F 2.l Mol of seutopil popros b
s oty AR B 5 Sy BT T
i o f s iy A Y. o A e S0 38 L

MecGonage D, Shafs . ORegand A Bridgowood The oleof cykins i ierakin
18 COVID-13 med e s macopge st saome e disase.
mommmmiy Rev TS o 1010165 s 00 10357

MehaP, Mckaley DF Brown M ol COVID19:comsder ke som snérons o
e opresion Lincet 3006 95(1029) 1035

MehiaP, P JC. Masso .ot . Torperic bckade o ramlocye macophage ooy
stamianng o i COVID- 13 sscied s fammatio: challnges 0 ppemates.
Lance Baspir Mod J20R562030.

Molfn NA.Kana P LeffIA.aral hae. randomied pacbo-conled gl 0 e
ficcy 1 ey o o GVECSF sy (B0 pcns wih nndaly
Cond st BN Open 0166 60770, o 10 138 epan 015 00755,

Nishld R, Cias Y, Koss VEL st Two distint imsopstologil pofls i sgey
s of COVID 1 Na Commm 020115088,

Qv CE.Sctinguana 5. Dorsia] Whie .o g The el el o GMCSFand
TGl et epbelal s S A Pyl Ling Cal el iyl

fim o

Paine R 7. Sandiford T Dchan 2. or ] A rndoizd il ofecombiant umen
e oo stimltng o o pans wihacate ng . Care
Sedxiiinse

Dale R Mo 5. T . aral. Tmpired fncooml ey of el macsphages Fom GM.
‘CoF-ficin mce. Am  Piysiol Lang Cell Mol Piysl 201 281-LI2IO-5

Parak MO Salman DA Masgaenkar A, eral P sty o o, rcombisnt
S5 hman GVLCSF sy T Cro yeimanncyo ke (COML) Bioad 3030 Apr
15 bland 019004352 da- 10.11520aud 019006352

Fence DB, Sevce COVID-19 s i e omocyes s by G 302105161

Dleben A1 Tesen PV, Soto MY Tmnsenescanc s Tfammaging ik Fcosof
‘S COVIZ 19 Ober Pople Froat minl 303011 3792303

R Prss s Baps s ochecom iy elsssmed cor 22003 19 b,




image114.png
Sochders M. Dochtens . Degil . o Gl cophsgs colny-sizmig e
s CAR T-<els revess oyt ependent ess o ey iz e
S i Bl Co 2019 15057

‘Sikagani T Bck D, kit .ot . Pcn drid grsslocemacrgtagecooy-
saamianag o aatbodis eeoie pulmony vl proinos i sochuman
s A Rair o Cre M 010 82358

sl . i M, COVID-I s ol With he sl o Ain Gl A Bil
SN S A0 165 5o

T P -
e

et Schrpping 1 Raus . Pactic D el Severe COVID-IS s ke
il Col Comparmens Cel 3201821419156 dot 101016 a1 302008001

Schark . Ros E Radoric T, et Vil pesence ad nsmopatilogy i paes i
18I COVIDY  prospac tapsy <o ads. Laier Mo 0101 43909 ok
10101652666 24720301420

S DI Bems AM. Aibods biodsbuioncosficins. mAbs 0135267305

i BB s M. COVID-IS s v s mmmospprsed s i
e ahgmgpapoal el of s s L Trapisios 000 do.
1010167 b 302005012

i, Mathay MA,Calfe C5 1s2Crekine St et 0 COVID 197 JAMA.
foorarh

Sty E sl G1. il D, rf. Grmlocy mcrophag coorystmiing cs-
et i e 0 s P o e el 3 RS
‘Pmonay atlogy. B¢ o Acad S USA 199491 35938

‘Strmer M, S . Co M aral GNECSF o rouces kine e
S e bt s CART cal S st Biood H1S1E.
proeren

Taio PC. Saigny D, Vecorsy .ol Efficacy and sty of s, b
moneconl gy it o macaphage colon Sammiag i (ECSP)
lpnd in i wi theumid s (RA) i eihr 1 adequne repose o
bakgond meoveate fanpy o2 radegas spene o ol 01 s TXE
(P mcros ) g Sy domian,contoed Tl Akt s Tar
et

T . U ASS, iggins M. et L. Elevated i, oo nd endohll
sy e s COVID-. i peps 020 dt
10101203 1008 3308411




image115.png
“Togesl BC,Nukan K. Bonela .. Pmonry s proiosts Not B Dis Prmars
fiiie

‘el T, Foter I, ol AR, . Distictad ey e cirulaing MMPS .
COVID-i6parints ik resitry Bilie et 03031 413

Vit T Ve B T .l Th SOFA (Sepsis eated Orgn Fatire Asesnt)
Scor o dsro g <o, i O b f U OKkE Grop 0 g Rebted
Dol o e ExtpeanSociry fensive Care Mdicie Tnsi Care Med 9622707
i

OMS e . e priiydisssskey acion COVI-
19 Trsene o) Do Mo B yaopa s IS0 4 2020

Wkl P, Rohers AW Targting G i infammsey e Not B beumsl
picic=y

W, Chan X, Y, r . sk s ssocied it ot iy s mioms st
e pants e cromvis s 3019 poevmoni 3 W akan, Chia JAVA e ot
2030, o 101000t 2020 055¢

X, EmM. L4 .ot Efciv cesment of e COVD-I9patiets wih i,
202003 00361, 030

Zh00 FuB, Zhane X. vl Avemant pbagenc GMCSF- T el ad ifammery

CD14~CDI6+ monocytes i sever pimoncy sy s o e cosmvis, 2030
iR et o g Qe 101013030 02 12895576,




image116.emf
Name Screening Day 1 Day 2 Day 3 Day 4 Day 5 Day 6 Day 7 Day 8 Day 9 Day 10 Day 11 Day 12 Day 13 Day 14 Day 15 Day 16

Informed consent 1,723.80

Initial Full physical 

examination

2,000.00

Follow up Full physical 

examination

Eligibility assessment 985.40

Demography 738.40

Blood pressure and pulse 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00

Respiratory rate and 

temperature

265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00

Ordinal scale 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00

Clinical features of COVID-

19 (for non-mechanically 

ventilated participants) 

1,621.10 1,621.10 1,621.10 1,621.10

AE review 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20

Concomitant medication 

review

369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20

Survival follow-up

PD Sample (Cytokines) 1,016.60 1,016.60 1,016.60 1,016.60

PK sample 886.60 886.60 886.60 886.60

Spec Handling (simple) 308.10 308.10 308.10 308.10

IV dosing with otilimab or 

placebo

2,535.00

Physician's Fees without 

Exam Costs

2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90

Study Coordinator Fee Per 

Visit

1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80

Pharm Disp p/visit (use 

w/infusion)

677.30

 SubTotal   11,808.30  11,372.20  7,555.40  5,344.10  7,981.80  5,344.10  5,344.10     9,176.50  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  8,159.90  5,344.10  5,344.10 

 OH (20%)      2,361.66     2,274.44  1,511.08  1,068.82  1,596.36  1,068.82  1,068.82     1,835.30  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,631.98  1,068.82  1,068.82 

 Selected Cost Per Visit  14,169.96  13,646.64  9,066.48  6,412.92  9,578.16  6,412.92  6,412.92  11,011.80  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  9,791.88  6,412.92  6,412.92 
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Name Day 17 Day 18 Day 19 Day 20 Day 21 Day 22 Day 23 Day 24 Day 25 Day 26 Day 27 Day 28 Discharge/

Early 

Withdrawal

Follow-up Phone 

call (Day 42)/ 

Early Withdrawal

Follow-up Phone 

call (Day 60)/ 

Early Withdrawal

Total

Informed consent 1,723.80

Initial Full physical 

examination

2,000.00

Follow up Full physical 

examination

1,383.00 1,383.00

Eligibility assessment 985.40

Demography 738.40

Blood pressure and pulse 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 8,480.00

Respiratory rate and 

temperature

265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 265.00 8,480.00

Ordinal scale 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 723.00 23,136.00

Clinical features of COVID-

19 (for non-mechanically 

ventilated participants) 

1,621.10 1,621.10 1,621.10 1,621.10 12,968.80

AE review 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 11,814.40

Concomitant medication 

review

369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 369.20 11,814.40

Survival follow-up 2,557.10 2,557.10 2,557.10 7,671.30

PD Sample (Cytokines) 4,066.40

PK sample 3,546.40

Spec Handling (simple) 1,232.40

IV dosing with otilimab or 

placebo

2,535.00

Physician's Fees without 

Exam Costs

2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 2,083.90 66,684.80

Study Coordinator Fee Per 

Visit

1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 1,268.80 40,601.60

Pharm Disp p/visit (use 

w/infusion)

677.30

 SubTotal   5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  5,344.10  6,965.20   10,905.30                9,522.30                9,522.30  210,539.40 

 OH (20%)   1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,068.82  1,393.04     2,181.06                1,904.46                1,904.46     42,107.88 

 Selected Cost Per Visit  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  6,412.92  8,358.24   13,086.36             11,426.76             11,426.76  252,647.28 
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SALVADOR ZUBIRAN
CIUDAD DE MEXICO, A 17 DE FEBRERO DE 2021
No. OFiCIo MCONTROL-260/2021
REG. CONBIOETICA-09-CEI-011-20160627
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DR. JUAN GERARDO SIERRA MADERQ

DEPTO. DE INFECTOLOGIA

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN
AVENIDA VASCO DE QUIROGA No.15,

COLONIA BELISARIO DOMINGUEZ SECCION XV,

DELEGACION TLALPAN C.P.14080,

CIUDAD DE MEXICO

PRESENTE

En respuesta a su oficio de fecha 10 de febrero, con relacién al Protocolo de Investigacion
Clinica, titulado:
Protocolo 214094:
“Estudio aleatorizade, doble ciego, controlado con placebo, para evaluar la eficacia y seguridad de
otilimab IV en pacientes con enfermedad pulmonar grave relacionada a COVID-19”
Ref. 3399

Le informamos que se ha revisado y aprobado los siguientes documentos de la Enmienda 3:

Documento Versién Fecha Idioma
Protocolo: Estudio aleatorizado, doble ciego,
controlado con placebo, para evaluar la eficacia

y seguridad de otilimab IV en pacientes con | Enmienda 3 25 de Enero del 2021 Espafiol
enfermedad pulmonar grave relacionada a
COVID-19

Protoco! Title: A randomized, double-blind,
placebo-controlled, study evaluating the efficacy

and safety of otilimab IV in patients with severe | Amendment 03 25 de Enero del 2021 Inglés
pulmonary COVID-10 related disease
Formato de consentimiento informado FCI Principal

Versién No. 3.1.1
Mx del 04 de 04 de Febrero de 2021 Espafiol
Febrero del 2021

Sin mds por el momento quedamos de usted.

ATENTAMENTE,

) uealc&svnwm
DR. CARLOS A. Ag h\Glilias (SALVADOR ZUBIR A

Comtoe éN 17 FEB 2021

COMITE DE ETICA
EN ~PNV9E%T%~G%€’!GF¢‘

\&f‘(
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Ciudad de México, 17 de febrero de 2021
Ref: Enmienda 3 (3399-20-21-1)

SALUD

DR. JUAN G. SIERRA MADERO
INVESTIGADOR PRINCIPAL

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y
NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN

PRESENTE

En relacidn al Proyecto titulado: *Estudio aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
para evaluar Ia eficacia y seguridad de otilimab IV en pacientes con enfermedad pulmonar
grave relacionada a COVID-19.” OSCAR, INF-3399-20-21-1,le informo que este Comit recibié
¥ revisé los documentos que se enlistan a continuacién:

Documants
Protocolo: Estudio _aleatorizado.
doble clego, controlado con |
placebo, para evaluar la eficaca y
sequicad e otiimab IV en | Enmienda3 | 25deEneradel202] Espanol
paciontes  con  enfermedad |
pumonar grave relacionada
covio.

Protocol Title A randomized
double-bline,  placebo-controlled |

study ovaluating the efficacy and

ooy of i (' oaieae o | Amenamentos | 25 de enero del 2021 Inglos
Severe pulmonary COVID-19 related
disoase

Formate — de  consentimients | _FCI princimal
Informado, Versién No 511

x del 04 de
| rebero del 2021

B i -

Ot de febrero e 2021 | Espanol

Sin més por el momento quedo de Usted.

ATENTAMENTE

o8, RAGL FivERA MOSCOSO
SECRETARID DEL COMITE BE BIOSEGURIDAD
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Modelo Global de ICF

FCI Principal Version: 3.1.1 Mx

Centro No: 247332

Identificacion del estudio: 214094 — Parte 2 Fecha: 04 Febrero 2021

salud. GSK es el patrocinador del estudio. Ellos le pagan al médico del estudio y al
hospital para realizar este estudio.

¢ Cémo funciona el estudio?

Usted recibira tratamientos normales de hospital. Ademds, se le asignaré a uno de dos
grupos de tratamiento del estudio. Se decidira al azar en cuél grupo de tratamiento del
estudio se le colocari. Usted recibira una dosis tinica ya sea del medicamento del
estudio (otilimab) o de placebo. Se administrard otilimab o el placebo mediante una
linea IV (intravenosa) colocada en una vena.

Un placebo, también denominado medicamento “simulado”, es algo que parece
otilimab pero que no contiene ¢l medicamento real. En este estudio, el placebo
utilizado es una solucién de dextrosa (es decir, agua azucarada). Una computadora
asignar4 aleatoriamente los tratamientos del estudio a los participantes, por lo cual
existe la misma probabilidad (50:50) de que se le asigne otilimab o placebo. Esto se
denomina aleatorizacion. Ni usted ni el equipo médico o de enfermerfa del estudio
sabran qué tratamiento se le administrd, aunque los médicos pueden averiguarlo si es
necesario. Esto es para garantizar que los resultados de cada grupo de tratamiento se
manejen de la misma manera. Este tipo de estudio se denomina “estudio doble ciego,
aleatorizado, controlado con placebo”.

Un comité especial de expertos, denominado “Comité Independiente de Monitoreo de
Datos (IDMC),” funcionara de manera independiente de GSK para monitorear y
evaluar los sintomas v las reacciones adversas (efectos secundarios) informadas a lo
largo del estudio. Con base en los resultados de su revisién, los miembros del comité

pueden proporcionar recomendaciones a GSK acerca del e?mdi&»ms RATTONAL DE CiEnC ] s t\
o - NETE =5 X

i

]

FEDTCRS
«SALVADOR ZUBIRAN

{7 FEB W1
; Qué necesita hacer y saber acerca de participar e 1@8fidis? OF ETICA
¢ Y A e N INVESTIGACION

Usted participaré en el estudio durante aproximadamente 9 semanas. Parte de su
participacién en el estudio sera en el hospital (tal vez toda).

S| DECIDE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO

Para que usted participe en el estudio, el personal de investigacion del estudio
determinaré primero si usted es elegible. Esto se denomina “seleccién” y puede tardar
hasta 2 dias en realizarse. La seleccién involucraré una evaluacion de su enfermedad,
utilizando la informacién clinica y muestras de sangre recolectadas por el personal
médico que lo atiende. La mayoria de estas pruebas pueden realizarse como parte de
sus cuidados rutinarios.

El personal de investigacion puede:

o Preguntar acerca de sus antecedentes médicos, en qué lugar residia
anteriormente (por ejemplo, en su propia casa o en un centro de asistencia),

FCl principal Version 03 EN 25/ENE/2021.
Pagina 4 de 25

Basado en la plantilla del MODELO de ICF edicion 12, emitido en julio de 2019
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Doaumentols) srobadols) pera e s) entol) b ctados),de acuerco al dtamen de Conit Evaluador:
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artade proceso ce proceso ce Morfore el Estc, V.1.0, 022020, espaol.

Tarela del SuoloPaciente, V.., 11un-2018, Espatiol
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