PLIEGO DE CONDICIONES TECNICAS QUE REGULA EL PROCEDIMIENTO NEGOCIADO SIN
PUBLICIDAD TRAMITADO PARA LA ADQUISICION DEL TRATAMIENTO
INMUNOCELULAR AUTOLOGO GENETICAMENTE MODIFICADO DENOMINADO
KYMRIAH CON ACUERDO DE RIESGO COMPARTIDO.

1.-OBJETO DEL CONTRATO

E! objeto de este expediente es la adquisicion del producto farmacéutico
exclusivo, denominado KYMRIAH® (tisagenlecleucel), que es un tratamiento
inmunocelular autélogo genéticamente modificado, y que se prepara a partir de sangre
autdloga del paciente, obtenida mediante leucaféresis. Este material de leucaféresis del
paciente sélo puede utilizarse para fabricar un producto final para el mismo paciente. El
abono de este tratamiento estd sujeto a una valoracidn por resultados cuyas
condiciones se especifican en la clausula 9 de este Pliego de Condiciones Técnicas.

Este producto ha sido patentado por la empresa Novartis, siendo por tanto
exclusivo, sin que haya ninguna alternativa terapéutica como se acredita en los
documentos adjuntos (Anexo | y Anexo II).

2.- NORMATIVA:

El Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social resolvid incluir en la
prestacién farmacéutica del Sistema Nacional de Salud (en adelante, SNS), con cargo a
fondos publicos, el medicamento KYMRIAH® (tisagenlecleucel) 2.0 x 10e6 - 6.0 x 10e8
células dispersion para perfusion.

Este producto debe cumplir con las exigencias reguladas en la Ley del
Medicamento 29/2006 y O.M. 15 de Julio de 1982, durante la vigencia del contrato,
siendo de aplicacidn a este expediente toda la legislacidn vigente durante el periodo de
duracion del mismo.

3.- CONDICIONES DE UTILIZACION DEL TRATAMIENTO PARA PACIENTES ESPECIFICOS

La utilizacidn de este farmaco queda restringido al tratamiento de los siguientes
pacientes:

1.-Pacientes con Leucemia linfoblastica aguda (LLA) de células B refractaria, en recalda
post trasplante o en segunda o posterior recaida en pacientes pediatricos y adultos
jévenes de hasta 25 afios de edad con buen estado funcional y que no dispongan de
otras alternativas farmacolodgicas adecuadas.

Se restringira el uso del medicamento para aquellos pacientes que:

- hubieran sufrido al menos dos recaidas o que no fueran candidatos a aloTPH



- 0 que habiéndose sometido a aloTPH hubieran recaldo a partir de los 6 meses

- 0 aquellos refractarios, definidos como pacientes que no hubieran alcanzado RC tras el
segundo ciclo de quimioterapia estandar o aquellos pacientes con recaida que no
alcanzaran RC tras el primer ciclo de quimioterapia estandar.

En los pacientes con cromosoma Philadelphia + el tratamiento tenia que haber
fracasado a al menos dos ITK (o bien debfan ser pacientes con intolerancia o
contraindicacién al uso de los mismas).

Asimismo, los pacientes - en cualquiera de sus indicaciones- deberéan expresar CD19 en
las células tumorales y no presentar recaida de enfermedad extramedular aislada, ni
sindromes asociados a fallos de médula 6sea, hepatitis B activa o latente o C activa, VIH+
o enfermedad injerto contra receptor activa. A continuacion se describen los criterios
de elegibilidad respecto de la Infeccién por virus hepatitis B y C:

El material de leucaféresis para elaboracién de tisageniecleucei no podré ser aceptado
en caso de infeccion activa por virus de hepatitis B o virus de hepatitis C.

Las pruebas NAT (técnicas de deteccion de acidos nucleicos) se consideran més
especificas que las serologias cldsicas por lo que en caso de resultados equivocos se
recomienda la realizacién de estas pruebas para determinar el estado de actividad de la
enfermedad.

Valoracién de casos concretos:

e HbsAg negativo, HBcAc positivo (DNA VHB negativo), antiHBs positivo: Es decir
pacientes con Hepatitis B pasada y sin riesgo de contagio por DNA VHB negativo.
ELEGIBLE.

* HbsAg negativo, HBcAc positivo (DNA VHB negativo), antiHBs negativo: En este caso lo
mas probable es un paciente con hepatitis B pasada que ha perdido el antiHBs por la
quimioterapia. Tampoco contagia si el DNAVHB es negativo y los ensayos clinicos suelen
coger a estos pacientes. ELEGIBLE.

» HbsAg negativo, HBcAc negativo, antiHBs positivo: Es decir este es un paciente que ha
sido VACUNADO. ELEGIBLE.

e Paciente con anticuerpos frente a VHC pero RNA negativo: Es decir antecedentes de
hepatitis C pero que se ha negativizado el virus por tratamiento antiviral. ELEGIBLE

Estos criterios podran variar en funcién de posibles modificaciones en la ficha de
KYMRIAH® (tisagenlecleucel).

2.- Linfoma B difuso de célula grande (LBDCG) en recaida o refractario tras dos o mas
lineas de tratamiento sistémico en pacientes adultos con buen estado funcional y que
no dispongan de otras alternativas farmacoldgicas adecuadas.



Se restringird el uso del medicamento para aquellos pacientes que:

- hubieran recaido o fueran refractarios tras al menos dos lineas de quimioterapia
(incluyendo rituximab y antraciclina) y que o bien no hubieran respondido al trasplante
autdlogo o bien no fueran candidatos o no hubieran consentido al mismo.

Asimismo, los pacientes deberdn tener una reserva adecuada de médula ésea y no
presentar hepatitis B activa o latente, o C activa ni VIH+.

Para ambas indicaciones, se excluiran aquellos pacientes que ya hayan recibido
tratamiento con CAR-T.

4.-CONDICIONES DEL SUMINSTRO

Este centro ha sido debidamente cualificado por el laboratorio Novartis para recoger,
aislar y procesar el material de leucaféresis de los pacientes en sus instalaciones.

4.1.- PROCEDIMIENTO DE PEDIDO

El pedido o pedidos derivados de este contrato para la adquisicion de KYMRIAH®
(tisagenlecleucel) se tramitaran por el Servicio de Farmacia de este centro, que sera el
encargado de velar y asegurar el cumplimiento de la normativa vigente para la
exportacién del material de leucaféresis y de entregar a la empresa de mensajeria
designada por el adjudicatario los documentos necesarios para la autorizacion de
exportacion que en cada caso se precisen.

Se tramitaran a través de una plataforma puesta a disposicion por la empresa
adjudicataria (CellChain). Previamente, la Direccion del Hospital debera haber
comunicado al adjudicatario él/los usuario/s que podrén acceder a esta plataforma para
realizar los pedidos, quienes deberdn suscribir previamente el documento de
consentimiento para el tratamiento de sus datos personales. El adjudicatario debe
entregar un manual de funcionamiento a los profesionales sanitarios usuarios de la
plataforma para poder utilizarla y proceder a su formacién. El adjudicatario o la persona
juridica designada por el mismo (cuya identificacion debe comunicar previamente el
adjudicatario debidamente al Servicio de Farmacia y a la Direccién del centro) debe
formar a todos aquellos profesionales adscritos al Centro que estén autorizados. Cada
vez que se incluya un nuevo personal adscrito al Centro que precise esta formacidn, el
adjudicatario o el tercero designado y aprobado por el centro, llevarad a cabo esta
formacion.

Entre los usuarios designados por el centro:

e Un hematdlogo del Servicio de Hematologia del Centro iniciara la solicitud de



pedido KYMRIAH® (tisagenlecleucel) en la plataforma que el adjudicatario pone
a disposicién del centro al efecto.

e Un farmacéutico confirmara a solicitud en la plataforma.

Se podran tramitar aquellos pedidos cuyo material una vez recepcionado en el
centro de produccidon designado por el adjudicatario, que debe indicar previamente al
centro, haya sido validado como material de leucaféresis apto para iniciar la fabricacién
del medicamento KYMRIAH® (tisagenlecleucel). Una vez confirmado que el material de
leucaféresis es apto para la fabricacion de KYMRIAH® (tisagenlecleucel), la empresa
adjudicataria confirmara el pedido de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) al Centro, su
disponibilidad para servirlo y el plazo estimado de recepciéon en el Centro. Si este
material no es apto, se informard al Centro en la mayor brevedad posible.

4.2.- CANCELACION DE PEDIDOS

A través del Servicio de Farmacia, el centro sanitario puede cancelar un pedido
de KYMRIAH® (lisugenlecleucel) antes de su recepcion en el Centro, segun el proceso y
condiciones que se detallan en el Anexo Ill, debiendo sustituir el producto o cancelar la
obligacion de pago, segln proceda.

5.- RECEPCION DEL TRATAMIENTO EN EL CENTRO

La empresa adjudicataria deberd entregar el medicamento en el lugar designado por el
centro sanitario, para asegurar la calidad de la entrega en las condiciones pactadas,
conforme a la normativa vigente en este tipo de transporte y a la ficha técnica del
producto. El centro dispone de los procedimientos normalizados de trabajo precisos
para asegurar la correcta coordinacion entre servicios. La empresa adjudicataria asumiré
que KYMRIAH® (tisagenlecleucel) ha sido correctamente recepcionado mediante el
albaran de recepcién fechado y firmado por parte del farmacéutico responsable y
también mediante su confirmacion por parte del farmacéutico en la plataforma on-line
CellChain (“Close Chain of identity”).

6.-ADMINISTRACION DEL TRATAMIENTO

Unicamente administrardn KYMRIAH® (tisagenlecleucel) aquellos profesionales
sanitarios del Centro que hayan recibido la formaclén adecuada por parte del
adjudicatario o de un tercero designado por éste. En caso de que haya nuevo personal
adscrito al Centro que precise esta formacién, NOVARTIS o aquel tercero que designe,
llevars a cabo esta formacién de forma inmediata. La administracién de Kymriah® y el
tratamiento con este producto debera llevarse a cabo respetando en todo momento la
ficha técnica autorizada de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) y cumpliendo con su Plan de



Gestion de Riesgos acordado con el adjudicatario. El Centro deberd facilitar los
complementos especificos y accesorios necesarios para el uso y administracion de
KYMRIAH?® (tisagenlecleucel).

7.- CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PACIENTE

No se podrd tramitar ningin pedido que no vaya acompafado de un
consentimiento informado del paciente, tanto si es mayor de edad, como si es menor o
incapacitado. Sin este requisito, no podré realizarse este tratamiento en cumplimiento
de la normativa espafiola reguladora de la autonomia de la voluntad y de derechos
derivados del derecho a la intimidad y proteccién de datos. En el supuesto de error o
vicio en el envio de este documento, el centro sanitario lo entregara en un plazo maximo
de 48 horas, desde que se envio el pedido.

8.- ABONO DEL PRECIO DEL FARMACO KYMRIAH Y CONDICIONES DE PAGO POR
RESULTADO

8.1.- PRIMERA FASE.- La empresa adjudicataria emitira dos facturas a nombre
del Centro. La primera factura se emitird en el momento de la confirmacién de Ia
recepcion del medicamento por parte del Centro, y en cualquier caso en un plazo
madximo de 48 horas desde la entrega y vencera en el plazo mdximo de 60 dias desde su
emisidn, conforme a lo previsto en la normativa vigente. La factura no sera valida hasta
que no haya sido conformada por el Servicio de Farmacia. Esta conformidad se realizard
tras la administracidén del medicamento.

Excepciones: En cualquier caso, una vez confirmada la recepcidn, de no
producirse la infusidon de Kymriah® (tisagenlecleucel) al paciente, el Centro no serd
obligado al pago de dicha factura. Esta factura incluird la correspondiente deduccidén del
RD 8/2010 y el IVA segun resulte aplicable conforme a la normativa y resoluciones
vigentes en cada momento y prevera, conforme a lo que se especifica a continuacion,
un aplazamiento del segundo pago, en funcién del cumplimiento o no de las variables
clinicas establecidas a continuacion.

FHo. Mayia Janjurjo Sdez
jéfe dé Servicio de Farmacia
i1ospitat General Universitario Gregorio Marafion

Madrid, a 8 de julio de 2018






ANEXo T

1y NOVARTIS

HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO GREGORIO MARANON.

Novartis Farmacéutica S.A

Market Access

Gran Via Corts Catalanes,

764
08013 Barcelona

Tel 34 93 306 42 87

ficitaclones.es@novartis.com

Planta de Produccién

Ronda Santa Marnia, 158
08210 Barbera del Vallés

. PV.L PV.L
PRINCIPIO Codigo ENVASE UNIDADES PVL PV.L

= o PRESENTACION ENVASE UNITARIO RDL

ACTIVO Nacional = CLINICO ENVASE ENVASE UNITARIO . RDL 8220 32010

T
KYMRIAH .2 x 10e6 - 6.0 x 10e8 celulas dispersion _
Tisagenlecleucel | 7235793 para perfusion, 1-3 bolsas de perfusion (1 dosis de 1 _ 320.000,000000 | 320.000,000000 | 307.200,000000 = 307.200,600000
i tratamiento individual) [ I _

Barcelona, 05 de junio de 2019.

-y \
’ \ Ir.._ ) 1

Winus Steenhuisen.

Nuria kMestre Orriols
e

Inscrita en el Registro Mercantil de Barcelona, Tomo 11,161, Libre 10.021, Secxién General, Fafio 120, Hoja 46,560 C.IF. 08011074



ANEXO Hi

INFORME-MEMORIA SOBRE LA NECESIDAD DEL CONTRATO DE SUMINISTRO DEL
MEDICAMENTO EXCLUSIVO KYMRIAH PARA EL HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO
GREGORIO MARANON.

Nombre Comerclal: Kymriah 1,2 x 10°a 6,0 x 108 células dispersién para perfusion

Partida presupuestaria donde s& imputais

El Hospital General Universitario Gregorlo Marafién, para mantener un adecuado
funcionamiento de los Serviclos Asistenciales del Hosplital, y seglin datos estad(sticos de
consumo, preclsa el suministro del producto farmacéutico TISAGENLECLEUCEL con cédlgo
nacional nimero 723579 indicado en el tratamiento de:

o Leucemia linfobldstica aguda (LLA) de células B refractarla, en recaida post-
trasplante o en segunda o posterior recalda en paclentes pedidtricos y adultos
jévenes de hasto 25 afios de edad.

o Linfoma B difuso de célula grande (LBDCG) en recaida o refractario tras dos o mds
lineas de tratamiento sistémlico en paclentes adultos.

en un nimero de unidades estimadas, para la cobertura del perlodo y con cargo a la partida
reflejada en el Pliego de prescripciones técnicas de este expedlente,

La experlencia clinica y farmacolégica en el tratamiento de la/s patologlas citadas, asi como el
hecho de que la Ginica compafila autorizada para la comerciallzacién de estos productos por la
Agencia Espafiola de) Medicamento y Productos Sanltarlos es NOVARTIS FARMACETICA, S.A,, de
modo que la titularidad de los productos que son objeto de este procedimiento esta sujeta a
excluslvidad, no existiendo una alternatlva terapéutica o sustituto razonable y, por tanto,
procede realizar su tramitacién de conformldad con lo establecldo en el articulo 168.a.2 de la
Ley 9/2017, de 8 de noviembre, de Contratos del Sector Publico, por la que se transponen al
ordenamiento jurfdico espafiol las Directlvas del parlamento Europeo y del Consejo 2014/23/UE
y 2014/24/UE, de 26 de febrero de 2014.

Madrid, 05 de Jullo de 2019

{"M ‘Hespltal Gonarat Univorsitadd. JEFE DE SERVICIO DE HEMATOLOGIA
' Gregorlo Maraisn
[ commiten de Masra
SERVICIO DE ném,«*rq{.?éawf -/
Coordinacion de Trasplant¢ Hemopoyélico =

SatdMaark

s

Nyra . Mi Ko

Fdn.: Insé Luls Dlez



ANEXO Il

CONDICIONES DE CANCELACION, SUSTITUCION Y ABONO DE KYMRIAH®

1. ANTECEDENTES

KYMRIAH es un tratamiento inmunocelular autdlogo genéticamente modificado
elaborado para un paciente especifico. KYMRIAH se prepara a partir de sangre autdloga
del paciente obtenida mediante leucaféresis. El material de leucaféresis del paciente
solo puede utilizarse para fabricar un producto final para ese paciente especifico. Si el
paciente resulta no ser apto de forma permanente para recibir el tratamiento una vez
iniciado el proceso de fabricacidn, el producto fabricado no puede usarse con ningln
otro paciente.

La infusidn de KYMRIAH debe comenzar antes de la fecha de caducidad indicada en la
etiqueta adherida a la bolsa de infusion. KYMRIAH no se puede infundir después de la
fecha de caducidad de la etiqueta, incluso si, después de la fecha de caducidad, un
paciente no apto de forma temporal pasa a ser apto para recibir una infusién de
KYMRIAH.

KYMRIAH se suministra como un tratamiento tnico para el paciente especifico en unao
mas bolsas de infusién especificas del paciente.

Las cancelaciones de un pedido dan lugar a una utilizacién significativa de recursos de
fabricacién y podrian afectar negativamente a la capacidad de otros pacientes para
recibir KYMRIAH. Es importante la seleccién adecuada de los pacientes.

2. CANCELACION

Si el centro de tratamiento ha solicitado KYMRIAH pero no lo ha recibido todavia, se
aplican los siguientes términos en la cancelacion.

2.1 Politica de cancelacién: un centro de tratamiento puede presentar una solicitud de
cancelacion para KYMRIAH que haya sido pedido por él 0 en su nombre a Novartis antes
de la recepcién de KYMRIAH de conformidad con el proceso que se indica a
continuacién. Novartis no cobrard el coste de un pedido de KYMRIAH cancelado de
forma valida.

2.2 Proceso de cancelacién: para solicitar una cancelacién, el centro de tratamiento
debe:

1) Cumplimentar un formulario de cancelacién del pedido de KYMRIAH antes de la
recepcion de KYMRIAH por el centro de tratamiento. El formulario de
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cancelacién del pedido debe estar firmado por el médico prescriptor y el
farmacéutico que hayan recibido la formacién de Novartis, y debe enviarse al
Centro de atencién al cliente de Novartis, denominado “MyKymriah”, a la
siguiente direccién de contacto: my.cart@novartis.com. El formulario puede
obtenerse poniéndose en contacto con el Centro de atencién al cliente de
Novartis o con el Cell Therapy Network Manager de Novartis.

2) Tras la revisién y aprobacién del formulario de cancelacién del pedido de
KYMRIAH cumplimentado, el Centro de atencidn al cliente de Novartis notificara
al médico prescriptor y al Servicio de Farmacia que la solicitud de cancelacion

a
estd completa.

3.- SUSTITUCION O ABONO DEL PRODUCTO

3.1 Sustitucién o abono de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) — Si las circunstancias
especificas que se indican a continuacién en el apartado 3.3 hacen que KYMRIAH sea
inutilizable, el centro de tratamiento puede solicitar un producto de sustitucién o un
abono. Novartis determinara, a su exclusiva discrecion, si se puede proporcionara un
producto de sustitucion (si se dispone de un producto de sustitucién) o emitir un abono.
En el caso de solicitudes de sustitucién o abono de producto inutilizable que sean
consecuencia del deterioro del estado funcional del paciente o de la muerte del paciente
(establecido en el apartado 3.3 (7) vy (8) a continuacién), Novartis efectuara un abono.
Para que un centro de tratamiento solicite un producto de sustitucién o un abono por
KYMRIAH inutilizable:

1) El centro de tratamiento debe seguir el proceso de solicitud de sustitucion de
KYMRIAH inutilizable o abono aprobado por Novartis.

2) E! motivo de la solicitud de sustitucion o de abono debe cumplir los requisitos
definidos en este documento.

3.2 Producto no apto para abono — El abono no esta disponible para un producto:

1) Que se recibio6 gratuitamente; o
2) Que Novartis determine, a su exclusiva discrecion, que esté adulterado, mal
etiquetado o falsificado.

3.3 Requisitos de solicitud de sustitucién o abono de KYMRIAH® (tisagenlecleucel)
inutilizable — Con sujecién al procesa que se describe a continuacién, Novartis, a su
exclusiva discrecién, proporcionara KYMRIAH® (tisagenlecieucel) de sustitucién (si esta
disponible el producto de sustitucién) o emitird un abono por producto inutilizable en
las siguientes circunstancias:

1) El error humano del centro de tratamiento provoca que KYMRIAH®
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(tisagenlecleucel) no sea apto para la infusién, siempre que el centro de
tratamiento haya hecho todo lo posible para cumplir con la ficha técnica aprobada
por la autoridad reguladora correspondiente y cualquier otro requisito para la
manipulacién y administraciéon de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) Desviaciones de
temperatura KYMRIAH® (tisagenlecleucel) en el centro de tratamiento, siempre
que el centro de tratamiento haya hecho todo lo posible para cumplir con la
informacién de prescripcion aprobada por la autoridad reguladora aplicable y
cualquier otro requisito para la manipulacion y administracién del producto.

2) KYMRIAH® (tisagenlecleucel} se dafia durante el envio pero no se reconoce hasta
después de la recepcidn en el centro de tratamiento. El centro de tratamiento
también debe llamar al Centro de atencion al cliente de Novartis para presentar
una queja por la calidad del producto.

3) Desviacién de temperatura de KYMRIAH?® (tisagenlecleucel) durante el transporte
pero no se reconoce hasta después de la recepcidn en el centro de tratamiento. El
centro de tratamiento también debe llamar al Centro de atencidn al cliente de
Novartis para presentar una queja por la calidad del producto.

4) Problema de calidad del producto identificado en cualquier momento después de
la recepcién pero antes de la infusién. El centro de tratamiento también debe
llamar al Centro de atencidn al cliente de Novartis para presentar una queja porla
calidad del producto.

Con sujecién al proceso que se describe a continuacidn, Novartis emitird un abono por
producto inutilizable en las siguientes circunstancias:

5) KYMRIAH® (tisagenlecleucel) ha caducado antes de que se pueda administrar al
paciente de acuerdo con la ficha técnica aprobada y todas las instrucciones de
Novartis para el uso del producto. La solicitud de abono debe enviarse en los
treinta (30) dias siguientes a la caducidad del producto. Tenga en cuenta que
Novartis puede, a su exclusiva discrecion, rechazar las solicitudes de abono cuando
los retrasos en la administracidn del producto se deban a que los protocolos del
centro de tratamiento difieren de la ficha técnica aprobada u otras instrucciones
de Novartis para el uso del producto.

6) Después de la recepcidon de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) por el centro de
tratamiento, pero antes de la infusion, un médico determina y certifica que, segtn
su criterio clinico independiente, el estado funcional del paciente ha empeorado
hasta un punto en el que no puede administrarse KYMRIAH de forma segura.

7) Muerte del paciente antes de la infusion.

3.4 Proceso de solicitud de sustitucién de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) o de abono -
Para solicitar el producto de sustitucion o el abono, un centro de tratamiento debe hacer
lo siguiente:

1) Siel médico que prescribe solicita la sustitucion de KYMRIAH® (tisagenlecleucel),
debe ponerse en contacto antes con el Centro de atencién al cliente de Novartis,
Novartis determinard a su exclusiva discrecion si estd disponible la opcién de
proporcionar el producto de sustitucién vy, si es asi, el centro de tratamiento
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puede seleccionar esta opcién en el formulario de sustitucion y abono de
producto inutilizable.

2) Cumplimentar el formulario de solicitud de sustitucién y abono de producto
inutilizable y enviar el formulario al Centro de atencion al cliente de Novartis.
Este formulario debe rellenarse por completo, debe incluir el motivo de la
solicitud y debe estar firmado por el médico que prescribe y por un farmaceutico
que hayan recibido la formacién de Novartis. Este formulario puede obtenerse
llamando al Centro de atencién al cliente de Novartis o poniéndose en contacto
con el Cell Therapy Network Manager de Novartis,

3) Novartis evaluaré la solicitud para garantizar que cumpla con los requisitos
establecidos en el presente documento y puede requerir una verificacion
adicional del centro de tratamiento antes de la aprobacién de la solicitud.

4) Los procesos de emision de abono y producto de sustitucién se detallan a
continuacion.

3.5 Proceso de emision de abono — Si se aprueba una solicitud de abono, el Centro de
atencién al cliente de Novartis notificard al centro de tratamiento la aprobacion.
Novartis emitird el abono al centro de tratamiento. El abono emitido al centro de
tratamiento equivale al coste de adquisicién del centro de tratamiento en el momento
de la factura original. Un centro de tratamiento no puede presentar una reclamacién
sobre su seguro para un producto por el que reciba un abono o una sustitucion.

3.6 Proceso de producto de sustitucién — Si se aprueba la solicitud de producto de
sustitucién, Novartis emitird un abono por la orden de compra inicial, de acuerdo con el
proceso de emisién de abono descrito en el apartado 3.5, e indicara al centro de
tratamiento que presente una nueva orden de compra para el producto de sustitucién.

3.7 Eliminacién del producto — Independientemente del motivo para la solicitud de
sustitucion o abono de producto inutilizable, o si la solicitud es aprobada o denegada,
es necesario que el centro de tratamiento elimine el producto inutilizable a su costa y
conforme a las leyes y normativas vigentes y los procesos vy procedimientos
institucionales aplicables.

4. POLITICA DE CANCELACION FRECUENTE Y ABONO DE PRODUCTO INUTILIZABLE

Las cancelaciones de pedidos pendientes de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) 'y las
solicitudes de abono de producto inutilizable se pueden producir por diversos motivos
y pueden afectar a la capacidad de otros pacientes para recibir KYMRIAH®
(tlsagenlecleucel). Es importante la seleccion adecuada de los pacientes para garantizar
el suministro adecuado a los pacientes que necesitan KYMRIAH® (tisagenlecleucel). Por
ese motivo, Novartis ha implementado las siguientes condiciones para la cancelacion
frecuente y el abono de producto inutilizable:

1) Si, durante un periodo de 6 meses, un centro de tratamlento hace sulicitudes de
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abono de producto inutilizable o cancelaciones después de que Novartis haya
iniclado la fabricacién de KYMRIAH® (tisagenlecleucel) en dos (2) pedidos, el
centro de tratamiento debe completar la formacién de Novartis sobre Ia
seleccién adecuada de los pacientes antes de realizar més pedidos de KYMRIAH®
(tisagenlecleucel).

2) Las solicitudes de sustitucién o abono de producto inutilizable por motivos de
calidad del producto (establecidas en los apartados 3.3 (3), (4) y (5) anteriores)
no se contarén a efectos de determinar si es aplicable la politica de cancelacién
frecuente/solicitud de abono de producto inutilizable.

Novartis se reserva el derecho de suspender los privilegios de pedidos de KYMRIAH®
(tisagenlecleucel) de cualquier centro de tratamiento con cancelaciones
frecuentes/solicitudes de abono de producto inutilizable. La politica descrita en este
documento no limita la capacidad de Novartis para suspender la certificacion del centro
de tratamiento vy los privilegios de pedidos a su exclusiva discrecién.

5. CAMBIOS EN ESTOS TERMINOS Y CONDICIONES GENERALES

Novartis se reserva el derecho a cambiar estos términos y condiciones generales en
cualquier momento a su exclusiva discrecidn. Se aplicard la version de los Términos y
Condiciones generales vigente en el momento en que se envie un formulario de solicitud
de producto y se controlaran los fines de ese pedido de producto.
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