‘Shire < Labcorp

= | aboratory Corporation of America

Les membres de 'équipe LabCorp affectés a ce service sont listés ci-dessous. Nous vous
encourageons a nous contacter aussi souvent que nécessaire pour toute question ou tout probléme que
vous pourriez rencontrer. Nous nous tenons a votre entiére disposition pour vous apporter soutien et
assistance dans le cadre de ce projet.

Votre Technicien d’assistance sur site sera votre premier interlocuteur avec lequel vous pourrez
échanger sur la plupart des éléments liés au service.

Tous les collaborateurs impliqués dans la partie clinique de ce service doivent étudier attentivement
toutes les instructions et descriptions de procédures applicables avant de prélever ou d’envoyer des
échantillons. Pour toute question ou en cas de probléme, veuillez contacter votre Technicien
d’assistance sur site dont le nom est indiqué ci-dessous.

T_echnlclen d’assistance sur  Assistance des sites TEL - +32-15-342-164
site Europe
FAX : +32-15-342-136
E-MAIL - MonitoringEurope@labcorp.com
TEL : +32-15-342-214
Directeur de projet Tina Cuylen FAX : +32-15-342-147
E-MAIL : cuylent@labcorp.com

N° D’APPEL CENTRAL :  +32-15-342-111

LabCorp - Malines, Belgique N° DE FAX GENERAL : +32-15-342-147

LabCorp est ouvert du lundi au vendredi de 8h00 a 18h00 (HEC). Tous les appels regus apres les
heures de travail, les jours fériés ou les week-ends, seront transférés sur la messagerie vocale de
Clinical Trials. Si vous laissez un message pendant cette période, vous serez rappelé rapidement le jour
ouvrable suivant.



= LabG
o LanLorp
P CLINICAL TRIALS
Numéros gratuits : Australie 1800808020

Afrique du Sud 0800 99 1159

Allemagne 0800 2000 127

Autriche 0800 293184

Belgique 0800 93 828

Bulgarie 800 861 4502

Croatie 800 8614509

Danemark 8024 08 53

Espagne 0900210314

Estonie 8000 044113

Finlande 0800 98773

France 0800 053 254

Gréce 00800 44149368

Hongrie 06800 14094

Irlande 1800 925012

Israél 180 9242029

Italie 800 253133

Lettonie 8000 0439

Lituanie 800 861 4502

Luxembourg 80029454

Norvege 80030135

Nouvelle-Zélande 0508 500123

Pays-Bas 0800-0231785

Pologne 00800 4411336

Portugal 800 20 43 50

République tcheque 800 900 388 ou 800142640

Roumanie 800894427

Royaume-Uni 0800 169 4076

Russie 7 495 5809450

Slovaquie 0800 004613 ou 0800 004427

Slovénie 0800 80030

Suede 0200 110262

Suisse 0800 80 1754

Turquie 00800448820610

Ukraine 800 861 4502

REMARQUE : En I'absence de numéro vert pour votre pays, veuillez appeler le numéro d’appel central LabCorp
ou contacter le(s) Technicien(s) d’assistance sur site.
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RESUME DES MODIFICATIONS

Description de la modification Section Date de I'ajout | Version
Version d’origine s./o. 02-Avr-2014 1
Mise a jour des formulaires de demande d’analyse Chapitre 2 01-Oct-2014 2
Mise a jour de la section de communication des
résultats Retrait de la « créatinine » des rapports Chapitre 5 01-Oct-2014 2

« syndrome de Hunter » et « maladie de Fabry ».
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ERAL INTRODUCTION

COURIER INFORMATION

Un ou plusieurs coursiers peuvent avoir été sélectionnés pour le transport des échantillons de votre site
au laboratoire. Si vous recevez des informations complémentaires avec les instructions du coursier,
veuillez examiner les documents et les classer dans I'annexe 1.

Organisez I'enlevement des échantillons avec la société de coursiers choisie

e Heure limite de réservation : cette heure est indiquée par la société de coursiers et correspond a
I'heure la plus tardive de la journée a laquelle vous pouvez convenir d’'un enlévement d'échantillons. Afin
de garantir que I'enlévement de vos échantillons et leur livraison au laboratoire central auront lieu a
temps, il faut impérativement contacter la société de courtiers avant cette « heure limite de réservation ».
Nous recommandons cependant a tous les sites d’avertir la société de coursiers un jour avant le
prélévement d’échantillons.

® Numéro de réservation : une fois I'enlévement planifié, un numéro de réservation ou d’enlévement
vous sera communiqué. Veuillez conserver ce numéro. Il prouve que votre demande a bien été
effectuée.

® Heure limite d’enlévement : elle correspond a I'heure la plus tardive de la journée a laquelle le
coursier peut venir récupérer les échantillons sur votre site tout en respectant I'heure spécifiée pour la
livraison au laboratoire central. Cette heure est déterminée en fonction du service de routine fourni.

® Problémes lors de I’enléevement : si vous rencontrez des problémes lors de I'enlévement de vos
échantillons (par exemple, si le coursier ne vient pas), contactez immédiatement LabCorp. Nous vous
demanderons de nous fournir le numéro de réservation et le numéro de la lettre de transport aérien afin
de pouvoir résoudre le probléme directement avec la société de coursiers. N'attendez pas le lendemain
pour informer LabCorp du probléme. Cela pourrait retarder le traitement de vos échantillons et risquerait
de compromettre l'intégrité des spécimens.

Glace carbonique

® |e cas échéant, vous trouverez a I'Annexe 1 des informations détaillées sur la marche a suivre pour
commander la glace carbonique nécessaire au transport des échantillons.

Livraison le samedi

e Si des échantillons doivent parvenir chez LabCorp un samedi, vous devez suivre des instructions
spéciales pour le conditionnement. Veuillez consulter '’Annexe 1.

Jours fériés

® \Vérifiez les jours fériés en vigueur au niveau local avant d’expédier des échantillons, car les douanes et les
services de coursier peuvent ne pas étre opérationnels avant, pendant ou aprés un jour férié dans votre pays.

® Avant de planifier un envoi, vérifiez également que la date ne coincide pas avec un jour férié du pays vers lequel
les échantillons sont expédiés.

® |es sites LabCorp sont fermés les dimanches et certains jours fériés (voir Annexe 2).

e |l vaut mieux éviter d’envoyer des échantillons les jours précédant immédiatement les dates indiquées a
I'Annexe 2. Planifiez I'envoi de vos échantillons au moins 3 jours avant un jour férié : vous serez ainsi assuré qu'ils
seront livrés a temps.

POUR DES INFORMATIONS SPECIF]QUES AU COURSIER, VEUILLEZ VOUS
REFERER A L’ANNEXE 1.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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ERAL INTRODUCTION

ORRECT SAMPLING KIT

e \ous avez regu des kits d'échantillonnage et du matériel en vrac.

e Chaque kit contient le matériel nécessaire au prélevement, a la préparation et a I'expédition des
échantillons a LabCorp.

e Le formulaire de demande d'analyse et les articles portant un code-barres, qui se trouvent a
lintérieur de I'emballage de chaque kit, sont pré-imprimés et portent le méme code-barres. Ne
mélangez pas les contenus de kits différents.

e Vous devez indiquer toutes les informations requises sur les étiquettes avant d’envoyer les
échantillons.

VEUILLEZ VERIFIER QUE VOUS AVEZ SELECTIONNE LE KIT
D’ECHANTILLONNAGE APPROPRIE :

e Veérifiez le PROJET

e Veérifiez le TYPE DE KIT pour la visite

o Vérifiez la DATE D’EXPIRATION

Si vous n’avez pas sélectionné le bon kit d’échantillonnage lors de la visite, vous risquez de prélever
trop ou pas assez d’échantillons. En outre, les résultats ne seront pas enregistrés et consignés pour la
bonne visite. La vérification des échantillons concernés risque alors de retarder les résultats.

Si vos kits arrivent bient6t a expiration

Commandez de nouveaux kits a I'aide du formulaire de commande fourni a I'’Annexe 6.

Les kits dont la date d’expiration est dépassée peuvent étre détruits conformément aux réglementations
locales.

REMARQUE : les tests seront annulés en cas de réception d’un tube dont la date d’expiration
est dépassée.

Si le préléevement d’échantillons a échoué

Si un élément est cassé ou inutilisable, remplacez-le par un élément du lot de matériel en vrac.

Des étiquettes a code-barres supplémentaires sont fournies dans chaque kit de prélévement. Apposez
'une de ces étiquettes supplémentaires de fagon a ce quelle puisse étre scannée facilement (par
exemple, dans le sens de la longueur, sur un tube). Veillez a ce qu’elle ne recouvre pas le code-barres
d’expiration du lot. Indiquez les informations requises sur I'étiquette sans oublier de préciser le nom du
test demande.

Commande de matériel supplémentaire

Pour commander du matériel supplémentaire, photocopiez le formulaire de commande qui se trouve a
I'’Annexe 6.

Complétez-le et renvoyez-le par fax au numéro indiqué au haut du formulaire.

Lorsque vous commandez du matériel supplémentaire, comptez au moins 5 a 7 jours ouvrés de
délai pour 'assemblage et la livraison du matériel (a condition qu’il n’y ait pas de retard dii a la
douane ou a de mauvaises conditions météorologiques).

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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NERAL INTRODUCTION

TORY REQUISITION FORM

DES EXEMPLES DE FORMULAIRES DE DEMANDE
SPECIFIQUES A L’ETUDE
SONT FOURNIS AU CHAPITRE 2.

Le formulaire de demande d’analyse en laboratoire est inclus dans le kit
d’échantillonnage

e Les spécimens qui nous parviennent pour étre testés doivent absolument étre accompagnés d'un
formulaire de demande d’analyse.
e Le numéro de code-barres qui se trouve sur le formulaire de demande d'analyse doit correspondre au

numéro de code-barres de 'étiquette pré-imprimée.

e Les informations relatives au patient et au prélévement qui sont indiquées sur le formulaire de demande

d’'analyse doivent correspondre aux informations relatives au patient mentionnées sur l'étiquette.
Les informations relatives au patient doivent étre indiquées de maniére exhaustive et bien lisible.

Si une erreur est commise, rayez les informations erronées sans masquer totalement l'inscription originale,
corrigez-les, signez et datez la modification.
e Toutes les informations relatives au patient et au prélévement demandées doivent étre indiquées pour

chaque visite afin d'assurer le traitement adéquat des échantillons au laboratoire.

REMARQUE :

si des incohérences dans les informations mentionnées ci-dessus et/ou d’autres
incohérences relatives aux données du patient sont identifiées, il vous sera demandé de procéder a des
vérifications. Cela pourrait entrainer un retard dans la communication des résultats.

Noms du client et
du médecin pré-
imprimés et
numeéro du site

I_ 0522171031
ZLabCorp

%ore a number o]

Requisition Number I

Numéro de code-
barres unique,
commun a tous les
éléments du kit

Instructions
supplémentaires

—

Informations sur le
test spécifique a la
visite

Section pour les
données du patient

> CLlNlCAL TRIALS LABORATORY TEST REQUEST FORM \
Physician: A SITE NUMBER
site: Visit; | D Visit (/ ACCOUNT
(Select One) | [ Visit
LsN: A
Subject Initials; +
ﬁ:rr:‘t::c! who completed requisition form: /\ Fikt Middle %
Phone # (with country cade): }d\&‘lt@ W ‘ ‘ ‘
Instructions:
- Complete all information with ball-peint pen. b Nt h v -
- Keep bottom capy for your records. Submit at least
ane copy of requisition with each specimen DAY MONTH YEAR
shipment. N
- Refer to LabCorp Investigator Manualpr deXailed \ \\ P?l”(&(/ HMale [ Female
spemmen collection, processing and ghigping! i\
5 11Xl Date
Tes g Regmred MONTH YEAR
Chemistry 3
Hematolog/ e, ICollection Time: D:I m
‘ Coll.Time 2Hrs PD:
Optional Tests:
(Select all that apply) Coll.Time 4Hrs PD:|
[ Serum beta hCG
O PK Storage
# Containers | # Containers Condition Received
Expected Container Type Expected Back| Received Amb Frz Refrig
2 mL EDTA, whole Blood - Amb 1
4 mL EDTA, Whole Blood - Amb 1
5 mL Transfer tube, Plasma - Refrig 1
3 mL Cryovial, Plasma - Frz 3
3 mL Cryovial, Serum - Frz 3
3 mL Cryovial (BU), Serum - Frz 2
Accessioner's Initials/Date:
General Comments:

JOIGNEZ UNE COPIE DE LA DEMANDE A CHAQUE ENVOI

CONSERVEZ UNE COPIE DE LA DEMANDE POUR VOS DOSSIERS

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014

French




GENERAL INTRODUCTION

ORATORY REQUISITION FORM

RENSEIGNEZ TOUTES LES INFORMATIONS REQUISES POUR LA DEMANDE

1. Utilisez le format de date international : jj-MMM-aaaa (par ex. 15-OCT-2017)
2. Utilisez le format horaire sur 24 h : (par ex. 14:30)
3. LE CAS ECHEANT, n’oubliez pas d’indiquer toute analyse facultative.

4. N’insérez aucune information dans la section « Champ réservé a LabCorp ».

REMARQUE : merci de ne pas commander d’autres tests que ceux proposés sur le
formulaire de demande.
LabCorp ne peut pas réaliser de tests hors projet sans I'autorisation écrite du

client.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 — Date: 01-Oct-2014
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ERAL INTRODUCTION

SPECIMEN LABELING

Exigences relatives a I'étiquetage des spécimens

Les tubes sont pré-étiquetés et dotés d’un code-barres lié au formulaire de demande.

Le numéro de demande a 9 chiffres (pour un kit) est situé sur le cété droit de I'étiquette
du tube et précédé d’'un numéro de rubrique a 2 chiffres (01, 02, 03, etc.). Dans un Kkit,
chaque tube porte un numéro de rubrique unique, qui indique I'analyse demandée sur ce
tube.

Chaque étiquette est préimprimée et comporte les champs fixes suivants : un numéro
d’ordre a 11 chiffres (2 chiffres pour le tube + 9 chiffres pour la demande) ; nom du client ;
type d’échantillon et ligne d’identification du patient

Des champs supplémentaires sont disponibles pour les exigences spécifiques au projet.
Tous les champs concernant les données relatives au sujet ou a la visite doivent étre
complétés sur tous les tubes, pour une identification suffisante de I’échantillon.

Veillez a ce que les données relatives au patient concordent avec celles indiguées sur le
Formulaire de demande d’analyse.

Si des données relatives au sujet sont manquantes ou ne concordent pas, il se peut que la

communication des résultats soit retardée ou que les analyses soient annulées.

EXEMPLES :
Etiquette de tube

Numéro de rubrique a

Complétez toutes les — N du patient
données relatives au sujet S

—> ChamE suE;Iém. - Chamﬁ supplém.
Type d’échantillon

SHIRE

Etiquette de tube supplémentaire

Champ supplémentaire

666666TOTTO

2 chiffres, différent pour
chaque tube du kit

Numéro de demande
d’analyse a 9 chiffres,
H—identique a celui du formulaire
de demande et a ceux de tous

les tubes du kit

[

Code-barres du numéro d'ordre complet a 11 chiffres
(2 chiffres pour le tube + 9 chiffres pour la demande)

données
SHIRE

Code d’identification
Complétez TOUTES les —% Type de spécimen

Suppl.

068.L9S¥€CTO0

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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ERAL INTRODUCTION

ION AND PREPARATION

e Un formulaire de demande d’analyse adéquat doit étre joint dans le sachet & spécimen de tous les
échantillons qui nous parviennent.

e Tous les échantillons doivent étre identifiés au moyen du code-barres / de I'étiquette relative au
patient correspondant.

e Les exigences relatives aux spécimens ont été soigneusement définies. Il est trés important
d’'observer rigoureusement les instructions spécifiées dans ce manuel et sur le formulaire de
demande d’analyse. Les exigences relatives aux spécimens peuvent étre :

e Type d’échantillon (par ex. sérum, plasma, sang total, urine, tissu)

e Type de tube/contenant (tube & capuchon rouge [sans conservateur], tube d’héparine
sodique, formol, etc.)

e Température (température ambiante, réfrigéré, congelé, etc.)

e Volume de I'échantillon (minimum requis ou remplissage total du volume - pas
d'échantillon de volume insuffisant)

e Les précautions d’'usage doivent étre respectées tout au long du prélévement et de la manipulation
des échantillons, telles que le port de gants de prélevement, de lunettes de protection et de blouses
de laboratoire. Une prudence particuliére est recommandée pendant les ponctions veineuses.

e Afin de réduire les risques de contamination croisée entre les différents additifs utilisés dans les
tubes, il est conseillé de prélever les tubes sans additifs avant les tubes contenant une substance
anticoagulante.

e Ne pas soumettre d'échantillons hémolysés. (ne s'applique pas aux tubes contenant des
anticoagulants)

e Siaucune exigence spécifique n’a été indiquée par le client, il est recommandé de suivre I'ordre
de prélevement des tubes BD Vacutainer indiqué ci-dessous en cas de prélevement a partir d’une
seule ponction veineuse. (voir tableau page suivante)

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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GENERAL INTRODUCTION

OLLECTION AND PREPARATION

* When using a winged
blood collection set
for venipuncture
ELGERGENTET
(dtrate) tube is the
first specimen tube to
be drawn, a discard
tube should be drawn
first. The discard tube
must be used to fill
the blood collection
set tubing's “dead
space” with blood
but the discard tube
does not need to be
completely filled. This
important step will
ensure maintenance
of the proper blood-
to-additive ratio of
the blood specimen.
The discard tube
should be a nonad-
ditive or coagulation
tube.

BD Diagnostics
Preanalytical Systems

1 Becton Drive

Franklin Lakes, NJ 07417

www.bd.comivacutainer

& BD

Helping all people

live healthy lives

BD Vacutainer’ Order of Draw
for Multiple Tube Collections

Designed for Your Safety

Closure Color

Reflects change in NCCLS recommended
Order of Draw (NCCLS H3-A5, Vol 23, No 32, 8.10.2)

Collection Tube

BD Vacutainer® Blood Collection Tubes (glass or plastic)

Mix by Inverting

* Blood Cultures - SPS

8 to 10 times

» Citrate Tube*

3 to 4 times

 BD Vacutainer® SST"
Gel Separator Tube

e Serum Tube
(glass or plastic)

L times

5 times (plastic)
none (glass)

* Heparin Tube 8 to 10 times
« BD Vacutainer® PST" .
Gel Separator Tube 8 to 10 times
With Heparin
* EDTA Tube 8 to 10 times
* Fluoride (glucose) Tube 8 to 10 times
Note: Always follow
your facility’s protocol
for order of draw BD Global
Technical Services
1.800.631.0174

Handle all biclogic samples and blood collection
“sharps” (lancets, needles, luer adapters and
bleod collection sets) according to the policies
and procedures of your facility. Obtain appropriate
medical attention in the event of any exposure
to biclogic samples (for example, through a
puncture injury) since they may transmit viral
hepatitis, HIV (AIDS), or other infectious diseases
Utilize any built-in used needle protector if the
bleod collection device provides one. 80 does
not recommend reshielding ussd needles, but
the policies and procedures of your fadlity may
differ and must abvays be followed, Discard any
blood collection “sharps” in bichazard containers
approved for their disposal.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 — Date: 01-Oct-2014
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CENTRIFUGATION

ENERAL INTRODUCTION

LECTION AND PREPARATION

Instructions relatives a la conversion de la force centrifuge relative (g) en tours par minute (tr/min)

e [ TTTTTITT T T T T T TTTTTTIT T

50

45

40

35

30

Rotations radius [cm]

25

30000
20000

10000

5000

RELATIVE CENTIFUGAL FORCE — GRAVITIES [g]

2000

1000

100

L L Lb bbb

SPEED — REVOLUTICNS PER MINUTE

[ AT

]
o
=]
=]
=1

I

15000

ENRENN

=
=]
S
=1
|

8000

6000 —

4000 —

3000 —-~

2000

1500

1000

P % 800 —
j_ o Equation for Calculating R.C.F. 50 = -]
- N — 600 —
— s R.C.F.=0.00001118 xr x N —_] -
— 20 — ]
— R.C.F. = Relative Centrifugal Force ] —
— 7 (gravities) 400—]
— 10 = —
— &=
—6 r = radius from center of rotation to 6 = 20—
— bottom of tube (cm) 4 E —
L 5 N = rotating speed (rev. per minute) P E 200—
- Update Aug. 2013 . : 150 %
— 4 EE .
» 0,5 — =

100 —

Radius (cm) |[[ G-force RPM Radius (cm) || G-force RPM
10 1200 3280 10 1500 3660
12 1200 2990 12 1500 3340
14 1200 2770 14 1500 3090
16 1200 2590 16 1500 2890
18 1200 2440 18 1500 2730
20 1200 2310 20 1500 2590
22 1200 2200 22 1500 2470
24 1200 2110 24 1500 2360
26 1200 2030 26 1500 2270
28 1200 1950 28 1500 2190
30 1200 1890 30 1500 2110

Remarque : n’hésitez pas a contacter votre Technicien d’assistance sur site LabCorp pour obtenir une
assistance supplémentaire.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
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ERAL INTRODUCTION

KAGING FOR TRANSPORT

» Tous les échantillons doivent étre identifiés au moyen du code-barres/de I'étiquette du patient
correspondant.

» Tous les tubes et récipients doivent étre hermétiquement fermés pour éviter toute fuite durant le
transport.

» Les échantillons provenant de plusieurs patients peuvent étre expédiés dans le méme emballage
tant qu'ils sont conditionnés individuellement dans leur sachet a spécimen avec les formulaires de
demande d’analyse correspondants.

» Vérifier les jours fériés locaux et nationaux (voir Annexe 2).

> Tous les documents de transport doivent étre remplis intégralement.

> Les informations relatives au site et a LabCorp sont pré-imprimées sur le(s) document(s) de
transport qui est/sont fourni(s) (voir '’Annexe 1 : Informations relatives au coursier).

> Datez et signez aux endroits indiqués.

> Conservez un feuillet pour vos dossiers.

REMARQUE : les envois sont soumis a la Iégislation et aux réglementations locales, nationales et
internationales. Les expéditeurs doivent s'assurer que les envois qu'ils préparent répondent a toutes les
exigences et sont conformes aux législations et certifications en vigueur. Les boites d’expédition
fournies par LabCorp ou par le coursier respectent les directives de I'Association internationale du
transport aérien (IATA).

Les informations techniques présentées dans ce manuel ne remplacent pas une formation ou une
certification réglementaire. Toutes les questions concernant la certification en matiére de préparation,
de manipulation ou d’envoi de substances dangereuses doivent étre adressées aux autorités ou
organismes réglementaires compétents.

Pour obtenir une liste des organismes de formation agréés par I'lATA, veuillez contacter votre bureau
local (coordonnées a l'adresse suivante : www.iata.org/about/offices) ou le siége social de I'|ATA a
Montréal, Canada (+ 1 514 874 0202).

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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ENERAL INTRODUCTION

RESULT REPORT

Types de rapports de laboratoire
FINAL

Tous les tests sont terminés ou annulés (le cas échéant)

RAPPORT MODIFIE

Résultats corrigés

RAPPORT CORRIGE

Rapport de laboratoire généré une nouvelle fois en raison d'un changement au niveau des données
relatives au patient et/ou suite a une décision de vérifier les données

Les informations manquantes, inexactes ou incohérentes pourraient retarder la communication
des résultats.

1- Lorsqu’'une incohérence est identifiée, LabCorp contactera le site dans un délai de 2 jours
ouvrables aprés réception du formulaire de demande d’analyse en laboratoire et/ou du
spécimen contenant des informations manquantes afin de vérifier les données.

2- Si aucune réponse n'est regue de la part du site, LabCorp contactera le site une deuxieme fois
24 heures apres la prise de contact initiale.
3- En I'absence de réponse, une 3¢ tentative sera effectuée sous 48 heures.
4- Toutes les vérifications de données en cours seront revues et communiquées au client.
sLabCor 1
srahtor p
o
v
e . DANS
LES
2 JOURS
®
, 2 3
EN L'ABSENCE DE REPONSE, REMONTEE DE L’INFORMATION

3 TENTATIVES AU MAXIMUM
AVANT LA REMONTEE DE

Client

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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Instructions spécifiques au site
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EVALUATIONS

Maladie de Gaucher

Evaluations : Maladie de Gaucher

Nom de la visite

Examen de
routine-Gaucher

Nom/panel de test

Type de spécimen

Tube de prélévement

Tube d’analyse

Anticorps anti-

Nom de la visite

médicament 5 AI'4
NAB (Reflex Sérum Tube de 6,?0[:“ : capuchon Cryotube 3,0 mi Al etat’
uniquement) 9 congelé
IgE
TRAP .
CHITO Sérum Tube de 6,0 ml & capuchon Cryotube 3,0 ml Al etat’
rouge congelé
ACE
Syndrome de Hunter
Evaluations : Syndrome de Hunter
Examen de

routine-Hunter

Nom/panel de test

Type de spécimen

Tube de préléevement

Tube d’analyse

Anticorps anti-

médicament 5 A I'A
NAB (Reflex Sérum Tube de 6,0 ml a capuchon Cryotube 3,0 ml Al etat’
uniquement) rouge congelé
IgE
—
GAG o Cryotube 3,0 ml A 'état
Ui Godet de recueil d'urine stérile congelé
— ring e
Créatinine (pour 100 ml Al'état
Cryotube 3,0 ml ;
GAG) congelé

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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EVALUATIONS

Maladie de Fabry
Evaluations : maladie de Fabry
Nom de la visite Examen de
routine-Fabry
Nom/panel de test s-gé?:?n?:n Tube de prélévement Tube d’analyse
Anticorps anti-
médicament . A I'A
NAB (Relfex Sérum Tube de 6,0 ml & capuchon Cryotube 3,0 mi Al etat'
uniquement) rouge congelé
IgE
Gb3 A A
Cryotube 10 ml (ﬁ)Letealté
Créatinine Urine Godet de recueil d'urine g
) A L4
(pour Gb3, urine) stérile 100 ml Cryotube 3,0 mi Al etat,
congelé
—
Gb3/Lyso Gb3 Plasma EDTAK24,0 ml Cryotube 3,0 ml Aletat
congelé

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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EXEMPLE DE FORMULAIRE DE DEMANDE D’ANALYS EN
LABORATOIRE

I 1258300672 Requisition Mumber:

“LabCorp  cShre LW T

’.—E Laharalony Corporation ol Amenca
LABORATORY TEST REQUISITION FORM
Report Test Results To: Visit: | Routine - Gaucher

Fhysician: : :

v Registry Patient?:| O Yes O No it =s. pizaze pravide the reglsiny 2.
Site: Reﬂiﬁ‘f‘f ID: | | | - | | | | - | | |

[Regisry padents anly) 12 country code /2 of 3 slte # / 4 Patient ID)
L5SM:
Patient 1D
Contact who completed reguisition form: gy
Name:
FPhone # (with country code): Patient Initials: AC
Instructions: N S
- Complete all information with ball-point pen. Date of Birth: //\ N /
- Submit one legible copy of requisition with each A (D [J/ M M - ¥ Y ¥ ¥
specimen shipment Z \
- Refer to Project Manual for detailed specimen Coll n fa: - —
collection, processing and shipping instructions.
- N \ oD - MM M L
Patient Consent?: OYes OMNo , \/
Plszse nobe samples may be used for assay QualMcation olle i \l—/il&‘IE: {24 hour chock )
Fhysician Name: L~ Advsise Event?: OYes OMNo = pesse ssacce.
Physician Date: I:I:I % \/|: g\ scription of Adv. Event:
¥ Y Y Shiia Pharsecsigl anos of Sulzsime sutvey groups sl ba notifed of Ta AE by Labosip ard miny iollow u with the

o umsling phwoan o clien mo el refion
Tests s ot 2 g Lack of Effect?] OYes OMNo

O Anti-Drug Anti PriDr ERT O Yes O Mo ¥ yes. piease describe.
LlIgE [for A anly) Besides VPRIV?:

TRAP ;
O Date of First - _

O CHITO )
O ACE VPRIV Infusion: |55~ www .5 v v v

For LabCorp Use Only

Shipment | Associated |# Containers(# Containers| _Condition Becejved
Expected Container Type Condition Tests Expected Received Amb Frz | Refrig
3 mL Cryovial, Serum Frz TRAFP, CHITO 1
ACE Matrix
3 mL Cryovial, Serum Frz ADA. IgE 1
Accessioner: DE 1: DE 2:

LabCorp Comments:

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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EXEMPLE DE FORMULAIRE DE DEMANDE D’ANALYSE EN

LABORATOIRE

I 2488024525
=
%LabCorp

& Lahoraiory Corporgdon ol America

Report Test Results To:

Physician:
Site:

LSN:

Contact who completed reguisition form:
Name:

¢Shire

Requisition Mumber:

LABORATORY TEST REQUISITION FOREM

Visit:

Routine - Hunter

(Registry patients oniy)

Registry Patient?:
Registry ID:

O Yes

O MO e, pieass provide the registy .

(2 cowntry code / 3 she w4 Patlent ID)

Phone # {with country code):

Instructions:
- Complete all information with ball-point pen.

specimen shipment

Physician Name:

Physician Date: | - | -

For LabCorp Use Only

Patient ID:
Patient Initials: MBS or A-T)
Date of Birth: - -
O D - W B ¥ f ¥ ¥
- Submit one legible copy of requisition with each - .
Collection Date: - ‘/ﬁ -
- Refer to Project Manual for detailed specimen paD - ‘Ill_ﬂfﬂ{,\ - ¥ ¥ ¥ Y
collection, processing and shipping instructions. .
£ g e Collectlu:un Ti \ 5PN e R ciack]
Patient Congent?: OYes 0O Mo —
Please note samples may be usad for assay gqualficabon. \D;é 1 - | | | - | | | | |
O D M M M I A S S
AL
A Mrse Event?: [I¥es (1Mo fyes plesse descine,
|> B iption of Adv. Event:
J/\/ Shitm P l.1|..1u5.lr|.'lw.li..l'|ll.aw:..u.u; il b ctiflent of T AE bry Lisbndp mrad iy ol us with Hie
e can b cbtan men ireiirmeten
Lack of Eh‘ect" OYes OHNo
. Prior ERT:|0 Yes [COMo ®ves pease descrine,
Besides Elaprase?:
Date of First - -
Elaprase Infusion! 5w~ ‘“mwm - v v v 7

Shipment | Associated [# Containers(# Containers( Condition Received
Expected Container Type Condition Tests Expected Received Amb Frz | Refrig
3 mL Cryovial, Serum Frz ADA, IgE 1
3 mL Cryovial , Urine Frz GAG 1
3 mL Cryovial, Urine Frz Creatinine 1
Accessioner: DE 1: DE 2:

LabCorp Comments:

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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EXEMPLE DE FORMULAIRE DE DEMANDE D’ANALYSE EN

LABORATOIRE

I_ 0015020507
E
SLabhGorp

A

& Ladoraory Corporetind Ar

Shire

Requisition Mumber:

LABORATORY TEST REQUISITION FORM

M MM.- v ¥ ¥ ¥

Tests
O Anti-Drug Antibody

{Select al that appiy)
O IgE jror 4E oniy) O Creatinine frer urine G6-3)

0 GB-3 jurine) O GB-3/Lysc GB-2{pasma)

For LabCorp Use Only

Report Test Results To: Visit: Routine - Fabry

Fhysician: Registry Patient?:| Yes OMo X e provids e reglstry I
Site- Registry ID: - -

[Reegisiry pasients oniy) (2 country ol e F /4 Pallent ID)
LSN: N

Patimﬂ;_\ X \ L1
Contact who completed reguisition form: I w— )
MHame: ; e
Paticit |t|Q: L v .

Phone # (with country code): % / 1ABC oAl

D f@: - -
Instructions: \ oo MMM - ¥ Y Y ¥

v
- Complete all inform ation with ball- pnln \ l v
- Submit one legible copy of requisj ction Date: - -
specimen shipment D D - MMM - Y Y ¥ ¥
- Refer to Project Manual . S . 24 hour cock)
collection, processi Collection Time: . {24 hour clock
Urine Coll. Date: | | | - | | | | - | | | | |
D D - MMM - Y Y Y Y
Urine Coll.Time:
Adverse Event?: O Yes [OMNo nyes oesse gescripe.

Description of Adv. Event:

Ehire Phairacovigihino of oulenme surey Goups will be roifed of the AE By Laboorp and ey follos up =it Bie
T senting Phrymkcnn 1o cbtair

Facx T on

Lack of Effect?:[d Yes [OMNo
Prior ERT|O Yes O Mo 7res pleass descrioe.
Besides Replagal:
Date of First _ -
Replagal Infusion: T D ey Ty

Shipment] Associated |# Containers(# Containers| Condition Received
Expected Container Type Condition Tests Expected Received Amb Frz | Refrig
3 mL Cryowvial, Serum Frz Anti-Drug Ab, IgH 1
10 mL Cryowial, Urine Frz GEB-3 1
3 mL Cryovial, Urine Frz Creatinine 1
3 mL Cryovial, Plasma Frz GB-3Lyso GB-3 1
Accessioner: DE 1: DE 2:
LabCorp Comments:

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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Maladie de Gaucher

PRELEVEMENT ET PREPARATION DES SPECIMENS

Prélever les échantillons de sang dans I'ordre indiqué. Inclure un remplissage total du volume

- ; TEMP. EXPEDITION
PRELEVEMENT . TUBES A ) H . 0 .
TESTS VISITES INSTRUCTIONS/STABILITE D’EXPE- Fréquence/coursier/
TUBES RENVOYER .
DITION site
Anticorps anti-
médicament o
- f‘
NAB Examen de routine-Gaucher ::!
(Reflex uniquement) |'F Immeédiatement aprés avoir prélevé I'échantillon, retourner délicatement le tube
- de 180° en va-et-vient 5 a 6 fois. Cryotube
3,0 ml
Tube a capuchon rouge | Laisser le tube en position verticale pendant 60 minutes minimum mais pas plus Le jour du prélévement
IgE 6,0 ml de 2 heures.
Centrifuger le tube pendant 10 minutes a 1300 — 2000 x g (force centrifuge via
lative). A 14 . DHL-TNT
rel A I'état congelé
TRAP A l'aide d'une pipette jetable, transférez le sérum dans un cryotube de 3,0 ml. a
) L. LabCorp Malines,
o Laissez un espace mort de 20 % dans les cryotubes pour éviter Belgique
‘ toute fissure au moment de la congélation. [ |
=
CHITO Examen de routine-Gaucher i Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier C;y:t::e
‘ le jour du prélévement, stocker les échantillons a < -65°C. !
o
Tube a capuchon rouge
ACE

6,0 ml

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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Syndrome de Hunter

PRELEVEMENT ET PREPARATION DES SPECIMENS

Prélever les échantillons de sang dans I'ordre indiqué. Inclure un remplissage total du volume

PRELEVEMEN , TUBES A TEMP. EXPEDITION
TESTS VISITES T INSTRUCTIONS/STABILITE RENVOYER D’EXPE- Fréquence/coursier/
TUBES DITION site
Immédiatement aprés avoir prélevé I'échantillon, retourner délicatement
Anticorps anti- le tube de 180° en va-et-vient 5 a 6 fois.
médicament
! Laisser le tube en position verticale pendant 60 minutes minimum mais
= pas plus de 2 heures.

RN ':‘IB i Centrifuger le tube pendant 10 minutes a 1300 — 2000 x g (force

_( erlex Examen de routine- = centrifuge relative).
uniquement) |'F

Hunter 4 ATaide d'une pipette jetable, transférez le sérum dans un Cryotube de
Tube & 3,0 ml. Cryotube
capuchon Laisser un espace mort de 20 % dans le cryotube pour éviter 3,0 ml L? !our du
IgE Eo(;lgel toute fissure au moment de la congélation. prélevement
,0m
Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier A Pétat via
le jour du prélévement, stocker les échantillons a < -65°C. eta i DHL-TNT
congelé
a
LabCorp Malines,
GAG Recueillir 'urine au milieu de la miction. Belgique
Répartir I'urine dans DEUX cryotubes de 3,0 ml. Cryotube
ine- , . - ,0 ml
ExameI:\ di routine [ | Laisser un espace mort de 20 % dans les cryotubes pour éviter 30
unter toute fissure au moment de la congélation.
Godet de
Créatinine r.ecuell' ) Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier
d’urine stérile le jour du prélévement, stocker les échantillons a < -65°C.
(pour GAG) 100 ml I}
Cryotube
3,0 ml

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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PRELEVEMENT ET PREPARATION DES SPECIMENS

Prélever les échantillons de sang dans I'ordre indiqué. Inclure un remplissage total du volume

Maladie de Fabry
. . TEMP EXPEDITION
PRELEVEMENT : TUBES A ) ; Fréquence/
TESTS VISITES TUBES INSTRUCTIONS/STABILITE RENVOYER [I))FI')I(OPE coursier/
Site
Immédiatement aprés avoir prélevé I'échantillon, retourner délicatement le tube de
Anticorps anti- 180° en va-et-vient 5 a 6 fois.
médicament ! Laisser le tube en position verticale pendant 60 minutes minimum mais pas plus de
2 heures.
NAB i Centrifuger le tube pendant 10 minutes a 1300 — 2000 x g (force centrifuge relative).
(Reflex Examen de routine- V r ‘ Alaide d’'une pipette jetable, transférez le sérum dans un Cryotube de 3,0 ml.
uniquement) Fabry ‘ , » Cryotube
- Laissez un espace mort de 20 % dans les cryotubes pour éviter 3.0 ml
Tube toute fissure au moment de la congélation. ’
s Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier
a capuchon Le jour du prélevement, stocker les échantillons a < -65°C.
IgE rouge .
6,0 ml Le jour du
prélévement
Recueillir 'urine au milieu de la miction. X via
A I'état DHL-TNT
Gb3 ) Répartir 'urine dans DEUX cryotubes de 3,0 ml. (1:5y(?:::|be congelé
Examen de routine- ok . , . | a
Fab Godet de recueil Laissez un espace mort de 20 % dans les cryotubes pour éviter LabC
s ry d’urine stérile toute fissure au moment de la congélation. abLorp
Créatinine 100 mi Malines,
(pour Gb3, m Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier c Belgique
urine) le jour du prélévement, stocker les échantillons a < -65°C. 3rgotu|be
o0 m
lﬂm Immédiatement aprés avoir prélevé I'échantillon, retourner délicatement le tube de
180° en va-et-vient 8 a 10 fois.
. Séparez le plasma des cellules en centrifugeant a 1500 x g pendant 15 minutes.
Gb3/Lvso Gb3 | EXamen de routine- : ]
y Fabry W A l'aide d'une pipette jetable, retirez le plasma (du dessus) sans perturber les
Tube EDTA K2 | cellules sanguines. Transférer le plasma dans le Cryotube de 3,0 ml. Cryotube
4,0 ml 3,0 ml

Congeler immédiatement. Pour les sites ne pouvant pas expédier
le jour du prélévement, stocker les échantillons a < -65°C.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
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PRELEVEMENT ET PREPARATION DES SPECIMENS

Questions d’ordre général

e Pour les patients sous traitement, prélever du sérum avant la perfusion.

e Siun spécimen est préleve en raison d’une réaction a la perfusion, veuillez attendre 4 a 24 heures
apres la perfusion avant de prélever I'échantillon pour permettre a 'ERT de disparaitre du sang. La
présence du médicament interfere avec la détection des anticorps.

Recueil d’'urine au milieu de la miction

Suivre scrupuleusement les instructions afin d’obtenir un échantillon convenable pour 'analyse.

. Bien se laver et se sécher les mains.
. Recueillir 'urine dans un récipient stérile approuve.

. C)ter]e couvercle du récipient et le mettre de coté.
Eviter tout contact avec la surface interne.

. Laver I'extrémité du pénis au savon et a I'eau.

La douche ou le bain (préalable au

recueil d'urine) est a privilégier pour le lavage, dans la
mesure du possible.

. Laisser couler le premier filet d’urine dans la cuvette
des toilettes avant d’uriner dans le récipient. Le
récipient ne doit étre rempli qu'au %2 ou a moitié.

. Bien refermer le récipient avec son couvercle.
S'assurer que le récipient est étiqueté correctement.
Placer le récipient dans le sac en plastique et refermer
celui-ci hermétiquement.

. Bien se laver et se sécher les mains.

. S'assurer que les spécimens sont remis au laboratoire
dans les 24 heures qui suivent le recueil.
Indiquer la date et 'heure du recueil sur la demande.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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. Bien se laver et se sécher les mains.
. Recueillir 'urine dans un récipient stérile approuveé.

. Oter le couvercle du récipient et le mettre de coté.

Eviter tout contact avec la surface interne.

. Au-dessus des toilettes, écarter les bords de la

vulve et laver I'appareil génital d'avant en arriére,

au savon et a I'eau. La douche ou

le bain (préalable au recueil d’urine) est a

privilégier pour le lavage, dans la mesure du possible.

. En maintenant toujours les plis cutanés séparés,

laisser couler le premier filet d'urine dans la cuvette
des toilettes avant d’uriner dans le récipient. Ne
remplir le récipient qu'au % ou a moitié.

. Bien refermer le récipient avec son couvercle.

S'assurer que le récipient est étiqueté correctement.
Placer le récipient dans le sac en plastique et refermer
celui-ci hermétiquement.

. Bien se laver et se sécher les mains.

. S'assurer que les spécimens sont remis au laboratoire

dans les 24 heures qui suivent le recueil.
Indiquer la date et I'heure du recueil sur la demande.
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CONDITIONNEMENT DES PRELEVEMENTS A TRANSPORTER

POINTS IMPORTANTS spécifiques au projet :

» 8l s’avére impossible d’expédier les échantillons le jour du prélévement (ou en dehors des
heures d’enlévement), les stocker sur place et les expédier le jour suivant conformément aux
conditions d’expédition spécifiées.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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CONDITIONNEMENT DES PRELEVEMENTS A TRANSPORTER

Expédition non contagieuse & I'état CONGELE

BOITE D’EXPEDITION

v

Echantillons congelés :

1.

[ N

7.

8.
9.

Insérer les échantillons dans I'emballage absorbant.

Mettre tous échantillons emballés dans la partie la plus grande du sachet & spécimen, puis fermer celui-ci hermétiquement. (Ne placez jamais de glace carbonique dans le sachet a spécimen!)

Insérer un des feuillets du formulaire de demande d’analyse complété dans la poche extérieure du sachet a spécimen. (Conservez un feuillet pour vos dossiers).

Ajouter une couche de glace carbonique au fond de la partie en polystyréne de la boite de transport frigorifique.

Placer le sachet a spécimen contenant les échantillons sur la glace carbonique.

Recouvrir le sachet a spécimen de glace carbonique jusqu’a ce que la boite soit remplie aux trois quarts ou complétement. (Ne pas trop remplir la boite car toute pression exercée sur le dessus de la boite est
susceptible de fissurer les cryotubes).

Replacer le couvercle en polystyréne et fermer la boite d’expédition hermétiquement.

Remplir les documents de transport a I'état congelé. (Conservez un feuillet pour vos dossiers).
Insérer les documents de transport dans la pochette destinée a la lettre de transport aérien, apposer la pochette sur I'extérieur de la boite d’expédition frigorifique et remettre celle-ci au chauffeur.

REMARQUE : les échantillons provenant de plusieurs patients peuvent étre expédiés dans le méme emballage tant qu'ils sont conditionnés individuellement dans leur sachet a spécimen avec les
formulaires de demande d’analyse correspondants.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
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COMMUNICATION DES RESULTATS ET TEMPS D’EXEUTION

Communication des résultats

A'la demande du client, les résultats relatifs & I'¢tude seront disponibles via Internet (eDD) dans le délai indiqué ci-dessous.

Si des données relatives au patient sont manquantes ou ne concordent pas, il se peut que la communication des
résultats soit retardée.

Dés la réception du rapport, les données relatives au patient devront étre soigneusement contrélées sur la base du CRF.
Toute divergence doit étre signalée immédiatement au Technicien d’assistance sur site LabCorp.

Temps d’exécution (TAT)

Temps d’exécution a partir de la réception (prise en compte des délais
d’expédition entre les sites LabCorp), en jours ouvrables
Rapport Nom du test
(Le temps d’exécution est susceptible d’étre prolongé si des analyses
répétées sont requises.)
Anticorps anti- dans les 20 jours qui suivent le transfert des échantillons aux laboratoires
Syndrome médicament, NAB, IgE, de test
de Hunter GAG a partir d’un site central
Anticorps anti- dans les 20 jours qui suivent le transfert des échantillons aux laboratoires
Maladie de médicament, NAB, de test
Gaucher TRAP, CHITO, ACE a partir d’un site central
Anticorps anti- dans les 20 jours qui suivent le transfert des échantillons aux laboratoires
Maladie de médicament, NAB, IgE, ‘ . de tegt
Fabry GB-3, GB-3 Lyso/GB3 a partir d’un site central
GB-3 Lyso/GB3

Légende

B : valeur basse, au-dessous de l'intervalle de référence normal
E : valeur élevée, au-dessus de l'intervalle de référence normal
TB : valeur trés basse
TE : valeur trés élevée

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
LSN:102480 - Version 2 - Date: 01-Oct-2014
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COMMUNICATION DES RESULTATS ET TEMPS D’EXEUTION

Texte de pied de page pour la page supplémentaire :

Cette demande de test en laboratoire n'entre pas dans le cadre d’une étude clinique. Shire a
engageé LabCorp Clinical Trials pour réaliser les tests en laboratoire sur les anticorps et les
biomarqueurs demandés par les médecins pour le compte des patients.

Avis de non-responsabilité :

Les analyses ci-dessus ont été réalisées sur ordre des médecins traitants ou des cliniciens
pour le compte des patients. Les résultats pris isolément n'ont pas vocation a étre utilisés pour
la gestion du traitement sans la prise en compte de 'anamnése et de 'état clinique du patient.

Le médecin doit agir conformément au projet au regard des résultats marqués.

Pour de plus amples informations sur les résultats communiqués, veuillez contacter votre Technicien
d’assistance sur site LabCorp.

Avant de contacter LabCorp, veuillez vous munir A CHAQUE FOIS du numéro de demande d’analyse
car il s’agit du moyen d'identification privilégié par LabCorp.

Client: Shire Human Genetic Therapies, INC.
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COURSIER SELECTIONNE POUR LE TRANSPORT DES
ECHANTILLONS :

(L'étiquette contenant les informations relatives au coursier spécifique au site sera fournie dans cet
encadré)

Site Internet : vous pouvez suivre 'acheminement de votre colis sur le site Internet www.tnt.com /
www.dhl.com en saisissant le numéro de votre lettre de transport aérien.

Evitez le transport des échantillons durant le week-end : pour éviter que les échantillons
soient transportés durant le week-end, nous recommandons de planifier les visites de patient destinées
aux évaluations en laboratoire comme suit : du lundi au mercredi si vous vous trouvez dans une zone
48 heures et du lundi au jeudi si vous vous trouvez dans une zone 24 heures.

En cas d’enlévement des échantillons un vendredi (pour les sites se trouvant dans une zone 24 heures)
ou un jeudi (pour les sites se trouvant dans une zone 48 heures), il est impératif d'indiquer au coursier
que le colis doit étre LIVRE LE SAMEDI & LabCorp en informant l'opérateur lors de la réservation de
I'enlévement des échantillons ainsi que le chauffeur lors de 'enlévement des échantillons. RAPPEL :un
autocollant « Livraison le samedi » doit étre apposé sur la boite d’expédition.


http://www.tnt.com/
http://www.dhl.com/

Commander la glace carbonique

Vous pouvez commander de la glace carbonique pour les colis que vous expédiez a LabCorp en faxant
le formulaire de commande de glace carbonique fourni au dos de ce manuel (voir le chapitre

« Formulaires »).

Veuillez remplir les champs requis si les informations correspondantes n’ont pas été pré-imprimées,

puis faxez le formulaire au numéro indiqué sur celui-ci.

La glace carbonique doit étre livrée 1 JOUR AVANT l'expédition des échantillons.

Sites se trouvant dans une zone 24 heures : veuillez commander de la glace carbonique uniquement

pour une livraison le mardi, le mercredi ou le jeudi.

Sites se trouvant dans une zone 48 heures : veuillez commander de la glace carbonique uniquement

pour une livraison le mardi ou le mercredi.

REMARQUE : les bhoites d’expédition frigorifique seront livrées par le coursier en méme temps
que la glace carbonique. Ces boites d’expédition contiennent la glace carbonique requise pour

vos colis d’échantillons congelés.

— Z LahCorp
o P= CLINICAL TRIALS

REQUEST FOR DRY ICE SHIPPING BOX DELIVERY ‘
IEAX | ATEST BY 14:00 C.ET 1 DAY PRIOR TO REQUESTED DELIVERY DATE]
Please fax this form to +32 (0)2 307 9150 or e-mail to brulcscnd@dhl.com
You can contact DHL at +32 2 307 9136
For contact detalls of the Esoterty monitor team consult your manual

Refarance for biling (Esoternix GCPIESH)

Profocol nUmMber

| Site number |- Caoterix Account Humbar]
Investigator Name

%70 ZLahGorp

B= CLINICAL TRIALS

TNT Express — Dry Ice order form MEDPAK — 24 hrs site

Please FAX this form to +32 (0) 2 754.49.47 or e-mail to Be.Dryice@int.com
at the latest by 14:00 C.E.T. I day BEFORE the desired delivery date

y problems receiving the dry ice please contact your Esoterix Monitor tean
IMMEDIATELY {contact details see manual ).

Please complete all the information below for delivery of Medpak & Dry Ice by TNT

MARK YOUR REQUIREMENT ON AMOUNT OF SAMPLES TO RETURN: PRET2 REQUIRED 7
W red

W of B requirsd
1-32 SAMFLES 33 - 64 SAMFLES
= 1 zmasl bow (TYPE 2.1

=1 bigbow [TYPE 12.1) Sponser anproval required

Esaterix Clinical Trials Services
Name of Central Laboratory TNT aceount BE 67675

Protocol Number + (GCP | ESN Code)

Site Number

If you Ship mars than 64 samples. plaase make 3 combinanon of both box 1ypes based on te mral
number of sampiss 1o ship

REQUESTED DELIVERY DATE: vouR SITE Has A 24 hrs semwce

DALY LSS FOR A SINGLE DELIVERY DATE ~ = £ sE2 = FER DELIVERY DATE
DFLY ICE DELIVERY POSSELE ON: MEWYME E;‘-#P?::-‘}“‘ES_'
TUEEDAY St from dlispaich ara an Monday
WEDNESDAY Siantfrom disnarh anes on Toesday
THUREDAY Sent fom clsparch area on Wednessay
Hospital name
Dipartment nams
Aftention of
Adaress
chy PostZip Code:
Country
Phans
Fax
Emall
Date Orgerzd by

IF ¥OU SHIP SAMPLES ON FRIDAY DO NOT FORGET ¥OUR SATURDA ¥ DELIVERY STICKER

To be completed by DHL (for Internal use):
WB

Delivery Station

Dry lce Box 24 Irs zone —solution 8.1/ solution 13.1 CT-BGE-KL-FCD-18 Revislon]

Mame Main Investigator

Haspital  Clinic

Department, Wing

Street Name and nr (Do not use PO Box Numbers)

Postal code + City

Country

Name Contact Parson for the shipment

Contact Telephone Number

Fax Mumber (Fill out for TNT confirmation)

Order=d By

Comments:

Clearly fill in the number of boxes needed:
Dry Ice and packaging required at site on:
D 1—12 samples = 1 box MedPak 5

Date:
Day: |:| 12 — 24 samples = 1 box MedPak 10
FREIZREQUIRED? | IF YOU SHIP SAMPLES ON FRIDAY DO NOT
| FORGET YOUR SATURDAY DELIVERY STICKER
Sponsor approval required

Following boxes for TNT office use only

Order received by |

Time received (fax time) |

Dy Ice form 24 hrs zone CT-EG-EL-F(D-10 Ravision]




Lettre de transport aérien

Des lettres de transport aérien pré-imprimées ont été fournies a votre site.
Datez et signez la lettre de transport aérien avant de la joindre a votre colis.

Aprés que le chauffeur a complété les sections appropriées, conservez un des feuillets pour vos
dossiers.

Exemple de lettre de transport aérien DHL (papler autocoplant a 3 feuillets)
- ety 420 6835 894 (D

1er feuillet = a insérer dans la
pochette plastifiée

2¢ feuillet = pour le coursier
3e feuillet = pour le site

(R

details.

oeoo 2

Adoa uibug

Datez et signez

Exemple de lettre de transport aérien TNT

Name: Acesesiacn b, Gt Ui
Colloction Addross: g0 diice ch

Erom (Collection Address) A" WATEAL ‘

HI|II|||INIWIHWIIM\IAIHIIII| R

C Iw
PosuItZ ip Code: 1195

CnnhclN jama:  Baruheuane Fons (G
Tei Na; <3102 ey 1

Cette partie est a joindre au colis, >
insérez-la dans la pochette plastifiée

ETURN AWE LABEL TO STICK ON SHIPMENT
[ ) z o

Q‘ W

J

\II!IIIIIHIIIIIWIHIIIIMIIII\

4 Lab
= CLINICALTRIALS

7 Berdrns Aen= (3
EET
\#eReceiver Addraas)
: ESOTERK
Mame: e =
Resaiver Addreas:  SENERANL DEWITTELASK LH1

Fro r.enDva:E DU, 1 % 659 90411
NumberMPle can. 1
,

Partie destinée au
coursier

I I
LNINAIHS QL HIVLLY 10N 0Q

A THT DATA ENTRY COPY FOR
H0GTDO

n:
Sender §ignature:

Recel
Hame:

Datez et signez

Date: Time:

: 3 : ® a0

. g
_8__ _ . ________JZ=
E rnvesllgatorRecelpt

e e 4 Partie destinée aux
e dossiers du site

Si vous rencontrez des problémes avec I'enlevement de vos échantillons, contactez
immédiatement votre Technicien d’assistance sur site LabCorp. Veuillez vous préparer a fournir
les numéros de réservation et de lettre de transport aérien.



Autocollant a apposer pour une livraison le samedi

En cas d’enlevement des échantillons un vendredi (ou un jeudi pour les sites se trouvant dans une zone
48 heures), un autocollant « Livraison le samedi » doit étre apposé sur la boite d’expédition.

Veuillez suivre la procédure ci-dessous pour garantir la livraison de vos échantillons le samedi :

1. Lorsque vous téléphonez pour réserver I'enlévement de vos échantillons, veuillez informer
I'opérateur que votre colis doit étre livré le samedi.

2. Apposez les autocollants « Livraison le samedi » de chaque cété de la boite d’expédition / du sac
de coursier.

3. Napposez pas d’autocollant sur les inscriptions figurant déja sur la boite.

4 . Informez le chauffeur qui effectue I'enlévement que le colis doit étre livré le samedi.

/////////////////

7/ SERVICE ALERT 7 U
/ ,/

DELIVE delivery

/ _EDENS
/////////

Pour connaitre les instructions relatives au conditionnement des
spécimens a transporter,
reportez-vous au chapitre 4.



JOURS FERIES EN BELGIQUE

e LabCorp est fermé le Jour de I'an, a Noél et le dimanche.

e Veuillez tenir compte de ces dates pour la préparation des calendriers de prélevements sanguins

chez les patients.

e Pensez a contacter le(s) coursier(s) afin qu'il(s) vous indique(nt) ses(leurs) jours de fermeture et de

service réduit.

JOUR FERIE
Jour de I'an
Lundi de Paques
Féte du Travail
Ascension
Lundi de Pentecéte
Féte nationale
Assomption
Toussaint
Armistice

Noél

2014
Mercredi 1€ janvier
Lundi 21 avril
Jeudi 1 mai
Jeudi 29 mai
Lundi 9 juin
Lundi 21 juillet
Vendredi 15 aoit
Samedi 1¢r novembre
Mardi 11 novembre

Jeudi 25 décembre

2015
Jeudi 1¢ janvier
Lundi 6 avril
Vendredi 1er mai
Jeudi 14 mai
Lundi 25 mai
Mardi 21 juillet
Samedi 15 ao(t
Dimanche 1¢r novembre
Mercredi 11 novembre

Vendredi 25 décembre

2016
Vendredi 1¢" janvier
Lundi 28 mars
Dimanche 1er mai
Jeudi 5 mai
Lundi 16 mai
Jeudi 21 juillet
Lundi 15 aodt
Mardi 1¢" novembre
Vendredi 11 novembre

Dimanche 25 décembre

JOUR FERIE
Jour de I'an
Lundi de Paques
Féte du Travail
Ascension
Lundi de Pentecéte
Féte nationale
Assomption
Toussaint
Armistice

Noél

2017
Dimanche 1¢r janvier
Lundi 17 avril
Lundi 1er mai
Jeudi 25 mai
Lundi 5 juin
Vendredi 21 juillet
Mardi 15 aolt
Mercredi 1¢r novembre
Samedi 11 novembre

Lundi 25 décembre

2018
Lundi 1er janvier
Lundi 2 avril
Mardi 1¢" mai
Jeudi 10 mai
Lundi 21 mai
Samedi 21 juillet
Mercredi 15 aolt
Jeudi 16" novembre
Dimanche 11 novembre

Mardi 25 décembre

2019
Mardi 1¢ janvier
Lundi 22 avril
Mercredi 1e" mai
Jeudi 30 mai
Lundi 10 juin
Dimanche 21 juillet
Jeudi 15 aodt
Vendredi 16" novembre
Lundi 11 novembre

Mercredi 25 décembre




INTERVALLE DE REFERENCE

Non applicable



LABORATORY ACCREDITATION

A valid Laboratory Accreditation is provided with the initial supply.

For online accreditation information, access:

http://Iwww.labcorpclinicaltrials.com/global_locations_and_accreditations



LABORATORY ACCREDITATION - MECHELEN

For more information about the accreditation and a current list of accredited tests please refer to the following website:

www.belac.be.

Accreditation Certificate No. 299-TEST

In compliance with the provislons of the Royal Decree of 31 January 2006 setting up BELAC, the Accrediation Board
hereby declares, that the test laboratory

LABCORP CLINICAL TRIALS
INTERCITY BUSINESS PARK
Generaal De Wittelaan, L11 A2
2800 MECHELEN - Belgium

has the competence o perform the lests as described In the annex which s an Infegral part of the presant cerificate, n
accordance with the requiremants of the etandard NBN EN ISONEC 170252005 The present accreditation is the subject
of regular survelllance In order ko confirm the compliance with the acoreditafion conditions.

The Chair of the Acor edlation Board BELAC,

S

walidity date © 20141217 Micole MEUREE- VoM LAETHEM
Crriginal wemsian of this certificate ts in Culch,



http://www.belac.be/

Accredited

Laboratory

The College of American Pathologists

certifies that the laboratory named below

LabCorp Clinical Trials
Laboratory

Mechelen, Belgium
Raf Schepers, PhD

LAP Number; 6967001
AU-ID: 1197429

has met all applicable standards for accreditation and

is hereby accredited by the College of Amertcan Pathologists’
Laboratory Accreditation Program. Reinspection should occur prior
to January 30, 2015 to maintain accreditation.

Accreditation does not automatically survive a change in dfrector, ownership,
or locatfon and assumes that all interim requirements are met.

?, FeAp
Chair, Commission on Laboratory Accreditation President, College of American Pathologists




LABORATORY ACCREDITATION

A valid Laboratory Accreditation is provided with the initial supply.

For online accreditation information, access:

http://www.labcorpclinicaltrials.com/global_locations_and_accreditations



Accredited

Laboratory

The College of American Pathologists

ceriifies that the laboratory named below

LabCorp Clinical Trials Services
Laboratory

Cranford, New Jersey

Steven M. Diamond, DO

LAP Number: 7179720
AU-TD: 1387682
CLIA Number: 31D1004205

has met all applicable standards for accreditation and

is hereby accredited by the College of American Pathologists’
Laboratory Accreditation Program. Reinspection should oceur prior
to April 15, 2013 to maintain accreditation.

Accreditation does not automatically survive a change in director, ownership,
ar location and assumes that all interim requirements are met,

Frand = Sﬁzﬂ%:gm

Chair, Cemmission en Laboratory Accreditation President, College of American Pathologists
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CENTERS FOR MEDICARE & MEDICAID SERVICES
CLINICAL LABORATORY IMPROVEMENT AMENDMENTS ’
CERTIFICATE (0F ACCREINTATION

LARCREATORY MAME AN ADDRESS

LABCORP CLIMICAL TRIALS
TEWALNUT AVENUE
CRANMFORD, MJ 07016

LABORATORY DIRECTOR
STEVEM b DIAMOND DO

Hunumuﬂﬁ:niq 553 ol tha Peblic Health Sorvices Ac {42 VLS00 B6An) as vevival by the Olisical Labormery Lingesvement Amendetents [(CLIA,

CLLA TD NUMBER f
ND1004205

EFFRECTIVE IDATE
072013

EXPIRATION DATE G
DEEIE01E

This ceriibicain shall be valid unsil the expieating dass above, but i

e whodation af the A or e lari

L=

cnrs/

brjoct 45

latsvatiry bocaned an thee abdiesis shesan herean {and seher appreed Incaticas] may scoept human specimans
El'u‘ll T D‘ fr i lieh 5 T H. i
L Hsitation, in olher '

CHuedit é?ajaz.‘
Inddick A Yeat, Direcior '
Divisena of Labeewory Service

\Y/
! ! mwni‘m—mf

i Dartad_DEOSAT

IF you Iy hiodd o Cereifi ol Campl wr Certficare of Aocredinmion, below is a list of the laherarory
s‘gﬁiah'-simlupn,idlin vaou gre certified wo perfarm and their effective dates

LAR CERTIFICATION [C0DE) EFEECTIVE DATE Lol CERTIFICATIORN (CODE) EFFECTIVE DATE
WIRCLOGY (140} OA03r007
GENERAL IMALINCL QG {220} QT 200
ROUTHE CHEMISTRY (210) arMn0e
LIRIMALYZIS (3203 07812005
EMDOCRMOLOGY {2u0) Q720G
TOXICOLOGEY {340} L
HEMATOLOGY (400) QTS

FOR MORE INFORMATION ARDUT CLIA, VISIT OUR WEBSITE AT W NICAMS HHS.GOVICLIA
O CONTACT YOUR LOCAL STATE AGENCY. PLEASE SEE THE REVERSE FOR
YOUR STATE AGENCY'S ADDRESS AND PHONE NUMBEHR
PLEASE CONTACT YOUR STATE AGENCY FOR ANY CHANGES TO YOUR CURRENT CERTIFICATE.



CENTERS FOR MEDICARE & MEDICAID SERVICES
CLINICAL LABORATORY IMPROYEMENT AMENDMENTS

CERTIFICATE OF REGISTRATION

-
@2

L 4
.

%ﬁ

LABORATORY NAME AND ADDRESS

TANDEM LABS - RTP

A LABORATORY CORPORATION OF AMERICA HO

2202 ELLIS ROAD, SUITESB,C, D
DURHAM, NC 27703-5518
LABORATORY DIRECTOR

PERCY E JONES M.D.

Peesnans 10 Secsion 353 of dhe Poblic Hoalth Services Act (42 US.C.

CLIA ID NUMBER

34D2074059
EFFECTIVE DATE

02/28/2014
EXPIRATION DATE

02/28/2016

263a) sa swvised by dhe Clinical Labosaiory Imp Assendm
hewsan (aad ather apgroved bications may accepe human specimens

This certificane shall be valid wntil dhe
far of:

oy

or odher sancti

4 heresind:

ccms

r - 4
date shove, bt is sabject 10 revncadn gan, Umltath
the Act ec che rogulacians pesenel

and
o o Cimient Scmdoni Tod Qi

(LA,

ez



LABORATORY ACCREDITATION - TANDEM LABS NEW
JERSEY

- .
_.

CENTERS FOR MEDICARE & MEDICAID SERVICES
CLINICAL LABORATORY IMPROVEMENT AMENDMENTS

CERTIFICATE OF COMPLIANCE

ﬁ

LARDRATORY MAME AND ADDRESS CLLA 1D SUMBER

TANDEM LABS

A DAISION OF NWT INC EFVRL ﬁ‘ﬁ::'r :
118 SILVIA STREET '

WEST TRENTON, M) DEAZA DENOET0N4

LABORATORY THEECTOR EXTIRATION DATE

STEVEN M DLAMOND DO 005016
Parmmnd w0 wnces 550 of dhe Pulvia Hodih Sovae fan 100 U S0 3 ) w srevised e dbee Clndosl Lafs v g 4 & PO,

W L
whe shwm wmadl bdwrmwenry wwwnd oy sdders: chescr. bowas s sver sppreees] bscesesl ey soape s s provwass. v
o e prurpenes o pord ¥ Lot ¥ o v
Tl comibosas sbhal be sadel easl che rijarasms daw dhnr boas o odem s B wn L
L]
iig
¥

L] - 3
e v ol nbr Yt o e erpudesens ey el de e

Gt pt

V| cems Lol

a4 Lewml Sedlee

IF yow cmrrwmidy hold & Carviflcans of Compliancs ae Coruflim of AoomsBinstien, below b s o of the Dibssratiry
s e e b Ll pan ape certfoed o el el e efleonive date

LAB CERTLFICA TN (CODEY EFFECTIVE DATE LA CERTIFICATION (OO EFFECTIVE DATE
OQEMERAL IWTAINOLODY [2X0) OdR08
TOOSDLOGY (M0 IR0

PR MORE INFORMATION ABDUT CLLA, VISIT OUR WERSITE AT W OML COVIRCLIA
OR CONTACT YOUR LOCAL STATE AGENCY, PLEASE SEE THE REVERSE FOR
VOUR STATE ACENCY'S ADDRESS AND PHONE MNUSBER
PLEASE CONTACT VOUR STATE ACENCY FOR ARNY CHANGES TO YOUR CURRENT CERTIFICATE,



Maw Jarsey Dapanmant of Health
DIVISION OF PUBLIC HEALTH AND ENVIRONMENTAL LABORATORIES

MNJ Health
CUMICAL LABORATORY LICENSE L = 11111 D —
The ilceing prarnamnrd b Chagher ME PL of 10075 & herslry suthorasd o perfoen T Dt i Oaied Somais
TANDEM LABS - GBI 0002750
115 SILVIA ST Efsctron: 51002014
WEST TRENTOM, N n Ta 12912014
MTHORIZED SERVICES
[] Urinalyss 1 Whytology [] Cremstry
| Bachmeciogy [] Clmem [] o i [ Limins
(] Liminss [ om0 [ Camss
] wingingy ] Endotrnigy
[ Mysobactwiciogy o [Ragnostic immuansiogy i Toscokogy
[ Cimsst L] Syphite Seriegy [ Cytetegy
:m. _V'Eh-ihlund-“ :mmw
[ Camemn Hawnatotogy [ Cpegenascs s Tesse Trpeg
[ G ¥ [ Uimmites || Cobmcben Statbon Pudsrmisg Wik Teds Only
1 Parasokogy T O
[ g | emrminoremsickogy ol Limies
J
[ e wret Typs Oy
TO B v v COMMIGERMER OF HEALTH



CV MEDICAL DIRECTOR - MECHELEN

Raf Schepers April 1st, 2014
Kapellelaan 89

1860 Meise Cell: +32475322070
Belgium rischeper@gmail.com

Nationality: Belgian

EDUCATION

Pharmacy degree, 1995, Katholieke Universiteit Leuven (KUL), Leuven, Belgium

Master of Industrial Pharmaceutics (cum laude), 1996 - KUL, Leuven, Belgium

Clinical Pathology degree (cum maxima laude), 2001, Université Catholique de Louvain (UCL), Brussels, Belgium
Radiation Protection and Radioimmunoassay degree, 2001, UCL, Brussel — Autorisation to use radioisotopes
Federal Agency for Nuclear Control, 2010.

Ph.D. Neuroscience, 2007, National Institutes of Health, Baltimore, Maryland, USA, University of Maryland,
Baltimore, Maryland, USA

QA degree, 2010, KUL, Leuven, Belgium

EXPERIENCE

LabCorp Clinical Trials —Jan 2014 - current
Global Director LabCorp Clinical Trial laboratories
Senior Laboratory Director LabCorp Clinical Trials Mechelen, Belgium

Centraal Laboratorium Hasselt — Centrum Medische analysen, May 2011 — Dec 2013, Hasselt, Belgium
Clinical Pathologist
Head laboratory operations Toxicology (LCMSMS, GCMS, ICPMS ...)

Medisch Laboratorium Medina, May2009 — March 2014, Dendermonde and Aalter, Belgium
QA Manager
Clinical Pathologist

BARC N.V., Sept 2008 — April 2009, Bioanalytical Research Company, Zwijnaarde, Belgium
Head laboratory operations RIA and Toxicology
Clinical Pathologist

Post-doctoral Fellow, Aug 2007- Aug 2008, Department of Neurosurgery, Johns Hopkins University, Baltimore,
Maryland, USA., Principal investigators: Dr. M. Ringkamp, Dr. RA Meyer, Dr. J. Campbell

Post-doctoral research with regards to the discovery of mechanisms of itch and neuropathic pain (in vivo
electrophysiology studies in monkey).

Doctoral Fellow, Nov 2003 - Juli 2007, Integrative Neurosciences Branch, NIDA, NIH, Baltimore, Maryland, USA,
Advisor: Dr. Toni Schippenberg Thesis: Mechanisms of brainstem mu and kappa opioid mediated descending
modulation of inflammatory and neuropathic pain. (analytical skills mastered: neurosurgery, brain microdialysis,
microbore HPLC with laser fluorescence detection of neurotransmitters)

NIH Exchange Visitor, Oct 2001 — Oct 2003, Chemistry and Drug Metabolism Section, Clinical Pharmacology and
Therapeutics Research Branch, NIDA, NIH, Baltimore, Maryland, USA, Advisor: Dr. Marilyn Huestis

Clinical researcher: principal investigator of PD and PK studies pertaining various drugs of abuse.

(analytical skills mastered: GC-MS / LCMSMS / MALDI-TOF)

)
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HONOURS

Reviewer: The International Journal of Neuropsychopharmacology
Clinical Pharmacology and Therapeutics
Pharmacology Biochemistry and Behavior

IASP travel award IASP meeting 2008
Democratically elected student representative, Faculty Farmaceutical sciences, KUL, Leuven, Belgium, 1993-1995.

LANGUAGE SKILLS

- trilingual Dutch, English, French
- German: good understanding, basic speaking and writing

PUBLICATIONS

Zapata A, Schepers RJ, Pontis S, Gehrke B, Minney V, Cai H, Figueird-Silva J, Podlesniy P, Trullas R, and Shippenberg
TS. Neuronal Pentraxin in the Rostral Ventromedial Medulla contributes to the descending inhibition of tissue
injury evoked pain in rodents. Submitted to Journal of Pain

Zapata A, Pontis S, Schepers RJ, Wang R, Oh E, Stein A, Bickman CM, Worley P, Enguita M, Abad MA, Trullas R,
Shippenberg TS. Alleviation of neuropathic pain hypersensitivity by inhibiting neuronal pentraxin 1 in the rostral
ventromedial medulla. J Neurosci. 2012 Sep 5;32(36):12431-6.

Ringkamp M, Schepers RJ, Shimada SG, Johanek LM, Hartke TV, Borzan J, Shim B, LaMotte RH, Meyer RA. A role for
nociceptive, myelinated nerve fibers in itch sensation. J Neurosci. 2011 Oct 19;31(42):14841-9.

Ringkamp M, Johanek LM, Borzan J, Hartke TV, Wu G, Pogatzki-Zahn EM, Campbell JN, Shim B, Schepers RJ, Meyer
RA. PLoS One. Conduction properties distinguish unmyelinated sympathetic efferent fibers and unmyelinated
primary afferent fibers in the monkey. 2010 Feb 5;5(2):e9076.

Schepers RJ and Ringkamp M. Thermoreceptors and thermosensitive afferents. Neurosci Biobehav Rev. 2008 Aug
Z

Schepers RJ, Mahoney JL, Zapata A, Chefer V, Shippenberg TS. The effects of local perfusion of DAMGO on
extracellular GABA and glutamate concentrations in the rostral ventromedial medulla. J Neurochem. 2008
Feb;104(3):806-17.

Schepers RJ, Mahoney JL, Gehrke BJ, Shippenberg TS. Endogenous Kappa-Opioid Receptor Systems Inhibit
Hyperalgesia Associated With Localized Peripheral Inflammation. Pain. 2008; Pain. 2008 Aug 31;138(2):423-39.

Schepers RJ, Mahoney JL, Shippenberg TS. Inflammation-induced changes in rostral ventromedial medulla mu and
kappa opioid receptor mediated antinociception. Pain. 2008 Jun;136(3):320-30.

Schepers RJ, Oyler JM, Joseph RE Jr, Cone EJ, Moolchan ET, Huestis MA. Methamphetamine and amphetamine
pharmacokinetics in oral fluid and plasma after controlled oral methamphetamine administration to human
volunteers. Clin Chem. 2003;49(1):121-32.

Kim I, Barnes AJ, Oyler JM, Schepers R, Joseph RE Jr, Cone EJ, Lafko D, Moolchan ET, Huestis MA. Plasma and oral
fluid pharmacokinetics and pharmacodynamics after oral codeine administration. Clin Chem. 2002;48(9):1486-96.
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Schepers R, Mourad M, Wagner C, Chaib-Eddour D, Malaise J, Squifflet JP and Wallemacq PE. Evaluation of cystatin
C and serum amyloid A (SAA) in the follow up of 22 kidney transplant patients. Laboratorine Medicina 2001;10:10-
16.

Mourad M, Malaise J, Chaib Eddour D, De Meyer M, Konig J, Schepers R, Squifflet JP, Wallemacq P.
Pharmacokinetic basis for the efficient and safe use of low-dose mycophenolate mofetil in combination with
tacrolimus in kidney transplantation. Clin Chem. 2001;47(7):1241-8.

Mourad M, Malaise J, Chaib Eddour D, De Meyer M, Konig J, Schepers R, Squifflet JP, Wallemacq P. Correlation of
mycophenolic acid pharmacokinetic parameters with side effects in kidney transplant patients treated with
mycophenolate mofetil. Clin Chem. 2001;47(1):88-94.

Adams E, Schepers R, Gathu LW, Kibaya R, Roets E, Hoogmartens J. Liquid chromatographic analysis of a
formulation containing polymyxin, gramicidin and neomycin. Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis
1997;15(4):505-511.

Adams E, Schepers R, Roets E, Hoogmartens J. Determination of neomycin sulfate by liquid chromatography with
pulsed electrochemical detection. Journal of Chromatography A 1996;741(2):233-240.

POSTERS AND PRESENTATIONS

Oral presentation, Matrix Assisted Laser Desorption lonization — Time of Flight Mass Spectrometry: methods and
applications for forensic and toxicologic research, Society of Forensic Toxicology (SOFT) meeting, Milwaukee, IL,
2000.

Oral presentation, Methamphetamine and amphetamine pharmacokinetics in oral fluid and plasma after
controlled oral methamphetamine administration to human volunteers. SOFT, New Orleans, LA, 2001.

Poster, Inflammation-induced changes in rostral ventromedial medulla mu and kappa opioid receptor mediated
antinociception, International Association for the study of Pain (IASP), Sydney, Australia, 2004

Poster, The effects of local perfusion of DAMGO on extracellular GABA and glutamate concentrations in the
rostral ventromedial medulla, Society for Neuroscience (SfN), San Diego, USA 2007

Oral presentation, Kappa opioid receptor antinociception: recent advances in basic and clinical research.
Blaustein seminars, JHU, 2008

Poster, A subpopulation of mechanosensitive A-fiber nociceptors in monkey respond to pruritic stimuli, IASP,
2008

EXTRACURRICULAR ACTIVITIES

- Organ, first price interdisciplinary competition of music instruments, awarded by the city of Hasselt, 1990
- Bassoon, level 4, Eisden music school, 1990

- Piano, level 4, Hasselt music conservatory, 1993

- Accompanist, choir “Virga Jesse”, 1988-1996, quintet Cantabile 1993-1995
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CURRICULUM VITAE
Steven Diamond, DO, MBA, FCAP

Ametrican Board of Pathology

Anatomic and Clinical Pathology

[ Recertified )
Hematology

America Board of Medicolegal
Death Investigators

Chicago College of Osteopathic Medicine
Midwestarn University
Chicago, IL

Universily of Wisconsin
Madison, Wi

United States Navy
Philadelphia, PA

Thomas Jeffarson University
Philadelphia, PA

Wharton School of Business
University of Pennsylvania
Fhiladelphia, PA
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South Carolina
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College of American Pathologists
Pannsylvania Medical Society
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American Board of Medicolegal Dealh Investigators

Director of Laboratories
Hunterdon Medical Center
2100 Wescott Dr.
Flemington, NJ 08822

Medical Director

LabCorp Clinical Trials Laboratory
750 Walnut Avenue

Cranford, New Jersey 07018

Associate Diroctor
Miler-Keystone Memorial Blood Bank
Bethlehem, PA 18017

Medical Examiner of Hunterdon Coundy
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115 Siiva Street

Ewing, New Jersey 08628
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Do
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Pathologist
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1/1599-present
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CURRICULUM VITAE
Steven Diamond, DO, MBA, FCAP

Publications: 1. Allan HB, Johnson BL, Diamond SM: Smoker's Wrinkles?:
i JAMA 2251067
2. Diamond SM: Primary Adenccarcinoma of Renal Pelvis;
Mil Med 139:959
3, Takeda M, Diamaond SM: Cytolagical Diagnosis of Malignant
Melanoma Metastalic to Endometrium: Acta Cytol 22:503
Employment History:
Warren Hospital 7/1975-12/1998
185 Roseberry Street

Philiipsburg, NJ 08865

Hunterdon Medical Center 171999-present
2100 Wescott Drive
Flemington, N.J 08822




CV MEDICAL DIRECTOR - TANDEM LABS RTP

Hom
001 Arrcwihasd Lans
Mabang, NC 37303
Phone (915) B57-T448

[E-mail: jbnalsingeniyahoo.com

John Brian Nofsinger, Jr.

o
Tandem Labs, inc.
3 ENls Raad
Dlurham, WG 37703
Phone {916) 281-3058

Experience Laboratory Director
02112 = Present Tandem Labs, Inc./LabCorp
Associate Laboratory Director
0610 — 0212 Tandam Labs, Inc./LabCarp
0503 - 08M0 Enthalpy Analytical, Ime.

Durham, NC

Durham, NC
Durham, NC

» Established GLP compliant bicanalyical group at Enthalpy Analytical, Inc,

» Developed LC/MSMMS methods for 8 wide amay of molecules including paplides,
chiral amina acids, drug interaction compounds, and an extanded list of proprietary

customer compounds

» Performed method and instrument troubleshooting activities

» Parformed a gap analysis of Enthalpy's 21 CFR Parts 11 and 58 compliance. This
analysis was then used to develop a read map toward regulatory compliancs,

= Genarated risk assessments, outlining the bisanalytical group's regulatory direction

» Developed and implemented GLP compliant system validations (D0, 13, and OQ)
for Sciex API-4000 and API-5000 LCIMSIMS systems, Sciex's Analyst, Thema's
VWatson labaratory information managemant system (LIMS), Zymark TurboVaps,
Hewlet-Packard 84524 UNMis absorption spectrophotometers, a Perkin Elmer
Multgrobe [IEX liguid handling robot, Hamilton Star liguid handing robots, a
Weriteq computer controlled temperature manitoring and atanm system, a backup
power system (Generac generator and Powerware UPS units), refrigerators,

freazars, and vanous |BM and Dell personal computers

* YWrode and used standard operating precedures (SOPs) for cold siorage unit and
room temperature menitoring, sofware security configurations, building security,
record keeping and notebooks, elecironic signatures and audit frails, instrument
use, insfrument maintenance, a referance material program, data generation and
use, reparting, study protocols, perfarmance of phase inspections, master study
schadule generation and mainterance, and data and record archival

« Formmed the fransition plan following the acquisition of Enthalpy Analybical's

bicanahtical division by Tandem Labs/LabCorp

= Directy oversaw the analysis of hundreds of FDA regulated studies, including over
160 emergency IND studies for the monitoring of drug and metabaolite

concentrations aimed at tailoring patient medical care

TV



Pharmaceutical Project Sclentist/Project Scientist Coordinator
DR = 05403 Triangle Laboratories, Inc Durham, NG

= |dentified and solicited prospective clients while handling technical inguires from
currant and prospactive clients

» Developed new anahyical chemistry assays using HPLC-UV and LC/MEMS that
met timely and strict regulatory standards

= Menitored GLF comphance in analytical projects

= Trained chemists and techniclans in the application of new and medified anakyical
technigues

Ph.D., Physical/Analytical Chemistry
0847 — 08401 Duke University Durham, NC

* Gradugte project @med st correlating the photo-physics and photo-chemistry of
melanins with malecular / micrescopic SIrucing

» Gained extensive experenca in spectroscopies (steady-state absorplion and
erfission, photoacoustc, time-comelated single phofon  counting,  transient
ahsorption), mass spectrometry (matrix-assisted |zsar desorption jonization), and
microscopies (atomic force, confocal)

B.5., Chemistry with Physics Minor, Cum Laude
08/93 - 0587 Vilake Forest University Winston-Salem, MC

» Undergraduate research project focused on characienzing real tme secondary
nucleaton In chiral crystals

* Developed and constructed & continuous Egquid sample infroduction unit for a
polarimeter

American Associabion of Pharmaceutical Scientists

American Socaty for Mass Spectrometry

American Physics Socaty

Phi Lambda Upsilon (Mational Chemistry Honor Society)

Sigma Pi Sigma (National Physics Honor Society)

Society of Physics Students

Y
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Triangle Laboratories, Inc. Performance Award, 2002

WWiliam R. Krigbaum Chemisiry Fellow, 2000

Duke University Conference Travel Fallow, 2000

Feature article in Science Mews, 156 (12); 190-181, Saptembear 18, 1899

1} Hopkins SC, Nofsinger JB, Allen M3, Koch P, Wamey MA In vivo saturation binding
of GABA-A recepior ligands to estimate receptor occupancy wsing liquid
chramategraphyftandem mass spectrometry. Biopharm. Drug Dispos. 2009, 30, 820,

2} Lu'Y, KempfV, Nofsinger JB, Weinert EE, Rudnicki M, Wakamatsu K, Ita 5, Siman
JD. Comparison af the structural and physical properties of human bar eumelanin
following enzymatic or acidbase exracton. Figment Call Res. 2003, 18, 355-385.

3) Mofsinger JB, Weinert EE, Simon JO. Towards the establishment of
structure-function relationships for eumelanin, Biospectroscopy. 2002, &7,
A02-305.

4} Mofsinger JB, Liv ¥, Simon JO, Agaregation of aumalanin mitigates
photogeneration of reactive oxygen species. Free Radical Bio. Med. 2002,
32, 720-730.

5} Mofsinger JB, Simon JO. Radiative relaxation of Sepia eumelanin is affected
by aggregation. Photochem. Photobiol. 2001, 74, 31-37,

8) Mofsinger JB, Ye T, Simon JO. Ulirafast nonradiative relaxation dynamics of
eumelanin. J, Phys. Chem. 8. 2001, 105, 2664-2866.

7) Clancy CR, Nofsinger JB, Hanks RK, Simon JD. A hierarchical self-asssmily
of mumelanin. J. Phys. Chem. 8. 2000, 104, TA71-TE73.

#) Mofsinger JB, Forest SE, Eibest LM, Gold KA, Simon JO. Probing the
building blocks of eumelanins using scanning electron microscopy. Pigmant
Cell Res. 2000, 13, 179-184.

8) Forest SE, Lam WG, Millar DP, Mofsinger JB, Simon JO. A model for the
activated energy transfer within eumelanin aggregates. J. Phys. Chem. 8.
2000, 104, 611-814.

10

=

Mofsinger JB, Forest SE, Simon JD. Explanation for the disparity among
absorption and action spectra of eumelanin, J. Fhys. Chem. B 1998, 103,

11428-114352
oy



55™ Annual Meeting for the American Society for Mass Spectrometry

Postar entited Determination of Epinephrine Concenfrafions in Human Flasma
by High Performance Liguid Chromatography with Tandem Mass Spectrometry
Mofsinger JB, Allen M3, Sykes DC, Hamzavi M. Indlanapolis, IN {06/07).

28™ Annual Meeting for the American Society for Photobiology
Talk entitled Aggregation State-Depandent Eumealanin Photoreactivity, Mofsingsr
JE, Clancy CR, Simon JO. Chicaga, IL (07/01).

Symposium on Photoprotection
Talk entitted Are There Siructure-Function Relationships for Melanins?  Simon
JD, Nofsinger JB, Clancy CR. Krakow, Poland (5/01).

2000 Duke Unlversity Biochemistry Retreat

Talk entited The Parficle Size-Dependence of Eumelanin Photoreactiuily,
Mofsinger JB, Clancy CR, Wichey ¥V, Siman JO.

Poster entitled The Uitrafast, Primary Events in the Photoreachion of Eumealatin.
¥e T, Mofsinger JB, Siman JD. Wrightsville Beach, NC (0800},

8" International Conference on Applications in Life Sciences
Talk entited Temporal and Spatial Studies of Melaning, Simon JD, Nofsinger JE,
Clancy CR, IFichey Y. Tokyo, Japan (08/00).

28" Annual Meeting for the American Society for Photobiology
Poster entitled The Particle Size-Depepdence of Eumelanin Pholoraactivity.
Mofsingar JB, Micheyv ¥, Forest SE, Simon JO, San Francisca, Ca (07/00),

XV International Pigment Cell Conference

Posters entited The Size-Dependent Properfiss of Melanin and  The
Fluorescence Properties of Eumelaning. Simon JD, Mofsinger JB, Forest SE,
Nagoya, Japan (100/89).

XIX International Conference on Photochemistry
Poster entitled The Size-Dependent Optical Proparties of Melanins, Mofsinger
JB, Forest SE, Simon JO. Durham, NC [08/88).

27" Annual Meeting for the American Society for Photobiology
Talk entited Spectroscopic Studies of Size-Selecled Melanin,  Mofsinger JB,
Forest SE, Simon JD. Washingion, DG (07/598).

60" Annual Meeting of the Society for Investigative Dermatology
Poster enfitted The Size-Dependent Optical Properfies of Melanins. Forest SE,
Mofsinger JB, Simon JD. Chicaga, IL (05/89).

113" North Carolina American Chemical Society Local Section Meeting
Talk entited Spectroscapic Studies of Size-Selected Melanin.  Simon J0O,
Mofsinger JB, Forest SE. Chapel Hill, NC {04/28),

43" Annual Meseting of the Biophysical Society

Postar entited The Spectroscopy and Pholoreactions of Matural and Synfhetic
Melaning, Mofsinger JB, Forest SE, Studer-Martinez S, Drake KB, Simon JD.

Baltimore, MD (D2/85).
(}% ’i{ 1313



50" Southeastern Reglonal Meeting of the American Chemical Society
Talk entitled The Photophysics of Melanin. Nofsinger JB, Forest SE, Studer-
Martinez 5, Drake KB, Simon JD, Research Triangle Park, NC (11/98).

8" Annual Meeting of the Panamerican Society for Pigment Cell Research

Poster entitled Photochemisiry of Melanin, Forest SE. Mofsinger JB, Drake K,
Simon JD, Snowmass, C0O (08/88).

T



oAl COVERAGF

CV MEDICAL DIRECTOR - TANDEM LABS NEW JERSEY

Boar

tion:

Board Registry:

State Licenses:

Medical Socleties:

ssional Services:

CURRICULUM VITAE
Steven Diamond, DO, MBA, FCARP

American Board of Pathelogy
Anatomic and Clinical Pathology
[ Recertified )
Hematology

America Board of Medicolegal
Death Investigators
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Medical Director
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ULUM VITAE
Steven Diamond, DO, MBA, FCAP

Publications: 1. Allan HB, Johnson BL, Diamond SM: Smoker's Wrinkles?:
i JAMA 2251067
2. Diamond SM: Primary Adenccarcinoma of Renal Pelvis;
Mil Med 139:959
3. Takeda M, Diamond SM: Cytological Diagnosis of Malignant
Melanoma Metastalic to Endometrium; Acta Cytal 22:503
Employment History:
 Warran Hospital 7M975-12/1908
185 Roseberry Slreet

Philipsburg, NJ 08865

Hunterdon Medical Center 1/1199%-present
2100 Wescott Drive
Flemington, N.J 08822




FORMULAIRES

Formulaire de commande

Pour commander d’autres fournitures, utilisez le formulaire de commande spécifique au projet de
LabCorp a la page suivante. Veuillez faire des copies si nécessaire.

Complétez le formulaire de commande et renvoyez-le par fax au numéro indiqué au haut du formulaire.

Comptez un délai de 5a 7 jours ouvrés minimum pour I'assemblage et la livraison des
fournitures commandées.

Comptez un délai de 7 a 10 jours ouvrés minimum pour I'assemblage et la livraison des
fournitures commandées (pays hors UE avec factures proforma).

Formulaire de commande de glace carbonique

Veuillez remplir les champs requis si les informations correspondantes n'ont pas été pré-imprimées,
puis faxez le formulaire au numéro indiqué sur celui-ci.

La glace carbonique doit étre livrée 1 JOUR AVANT I'expédition des échantillons.
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