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OGGETTO: Autorizzazione allo studio clinico farmacologico profit M15-555 posto dalla
societa AbbVie S.r.l. da svolgersi presso I'Unita Operati i Reumatologia

diretta dal Prof. Pier Luigi Meroni. @

DELIBERAZIONE ADOTTATA DAL DIRETTORE GENERALE D NCECO LAURELLI

SU PROPOSTA DELLA DIREZIONE S RIA

accertata la competenza procedurale, sottopone in data4 l/ <ﬁegata proposta di deliberazione

sullargomento all'oggetto specificato, la cui spesa rientra assegna
ponsa el Procedimento

Q\ dott. Michele Granetto

IL DIRETTORE SC GESTIONE D SORSE ECONOMICO-FINANZIARIE

&

ha registrato contabilmente

o la spesa di €... a nella presente proposta rientra nel Conto Economico
del/dei Bilancio/i Preventlvoll Q |coI| anno/anni . ...al /ai conto/i economico/i

o la spesa di €...

.. ,prewsta nella presente proposta rientra neIIo Stato Patnmomale
del/dei Bilancio/i d’eser i

...al /ai conto/i n..

Wi introiti di € 114.4 previsti nella presente proposta, rientrano nel Conto Economico n.
430.10.00001 “ tazioni Cliniche” dei Bilanci d’esercizio anni 2017-2018-2019-2020:

o |l presente provvedimento non comporta spesa

irettore f.f. UOC Gestione Risorse Economiche Finanziarie

Dott.ssa{Bwjlia Martignoni ~
5( I
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IL DIRETTORE GENERALE @\
Viste \;
ione

- la DGR n. X/4475 del 10/12/2015 “attuazione L.R. 23/2015: costit ell’Azienda Socio-
Sanitaria Territoriale (ASST) Centro Specialistico Ortopedico Traumatologico Gaetano Pini/CTO"
di costituzione, a partire dal 1° gennaio 2016, dell’Azienda Soci aria Territoriale (ASST)
Centro Specialistico Ortopedico Traumatologico Gaetano Pini/CTO avente autonoma personalita
giuridica pubblica e autonomia organizzativa, amministrativa, %iale, contabile, gestionale e
tecnica, con sede legale in Milano, Piazza Cardinale Andrea Fgl%ib - 20122 Milano;

o
- la DGR X/4622 del 19/12/2015 “attuazione L.R. 23/2015: @minazioni in ordine alla direzione
dell'Azienda Socio-Sanitaria Territoriale (ASST) Centro listico Ortopedico Traumatologico
Gaetano Pini/CTO" di nomina del dott. Francesco La é(s@ale Direttore Generale dell’Azienda
Socio-Sanitaria Territoriale (ASST) Centro Speciali
Pini/CTO, con decorrenza dal 01/01/2016 al 31/12/.

Ortopedico Traumatologico Gaetano

- la delibera aziendale n. 1 del 02/01/2016 di @1 atto della costituzione dell’Azienda Socio-
Sanitaria Territoriale (ASST) Centro Specia opedico Traumatologico Gaetano Pini/CTO,

giusta DGR n. X/4475 del 10/12/2015 e di insediamento dal 01/01/2016 del dott. Francesco
Laurelli quale Direttore Generale, in attuazi lla DGR X/4622 del 19/12/2015;
richiamata la vigente normativa naz ed europea in materia di sperimentazioni cliniche

farmacologiche; @

premesso che la societa Abb . con sede legale in Campoverde di Aprilia (Latina) Strada
Regionale 148 Pontina KM 5 , in qualita di Sponsor ha chiesto di poter effettuare il protocollo
clinico farmacologico M15-55 hase 3, Randomized, Double-Blind Study Comparing ABT-494
Monotherapy to Methotrexa a; in Subjects with Moderately to Severely Active Rheumatoid
Arthritis with Inadequate Response to MTX", da svolgersi presso I'Unita Operativa di Reumatologia

diretta dal Prof. Pier ni;

preso atto che:

- il Comitato Etico Milano Area 2 ha approvato lo studio nella seduta del 11 Aprile 2017, come
stvenuto in data 12 Aprile 2017;

a_sperimentazione clinica di fase Ill che si articola in due periodi: la Fase 1 ha
14 settimane, e prevede il confronto per valutare la sicurezza e l'efficacia del farmaco
e ABT-494 30 mg QD in monoterapia e ABT-494 15 mg QD in monoterapia,

sperim
rispetto alla continuazione della terapia con metotressato, nella Fase 2 verra effettuato un
follow-up a lungo termine di circa 220 settimane per valutare la sicurezza, tollerabilita e

Ty

Cdilid

e del farmaco sperimentale ABT-494 30 mg QD in monoterapia e ABT-494 15 mg QD in
monoterapia, in soggetti responder che abbiano completato la Fase 1;

- lo studio avra una durata di circa 240 settimane per ogni paziente reclutato nello studio, con
scadenza prevista per il 7 Agosto 2020;
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- presso il Centro Clinico della ASST G. Pini CTO saranno arruolati circa 6
massimo di 25;

gp\%fino aun

- lo Sponsor si impegna a fornire gratuitamente il farmaco oggetto del
polizza assicurativa, come da schema di convenzione allegata al pres

- non sono previsti costi aggiuntivi a carico di questa ASST;

- lo studio in oggetto verra condotto dal Prof. Pier Luigi Meroni e dai i collaboratori oltre il
debito orario dovuto per l'assistenza (SSN) e senza interferir lare svolgimento delle
attivita clinico-assistenziali istituzionali di pertinenza, come dic o nel Piano Economico
Finanziario allegato; 5 %

preso atto altresi che lo sperimentatore principale & il prof. Pier Luigi Meroni;

&

[a-AbbVie S.r.l., versera a questa ASST,
A

rilevato che per 'esecuzione dello studio clinico la socie
dietro emissione di regolare fattura, il corrispettivo per . paziente completato e valutabile ai
fini della sperimentazione un corrispettivo pari a € ‘ﬂ‘go (euro diciannovemilasettanta/00) +
IVA, come da schema di convenzione allegata al pr provvedimento;

inteso che i proventi della sperimentazione cli aranno ripartiti come da Piano Economico
Finanziario allegato, al netto della trattenulﬁg‘l ari al 15 % per spese generali e oneri vari
aziendali come da Regolamento eoonomico% ale - prg. 4.2, lett. C;

dell'articolo 3 del D.Lgs. n. 502/1992 e

S

per i motivi di cui in p@me qui si intendono integralmente trascritti
I

1. di autori o-studio clinico M15-556 “A Phase 3, Randomized, Double-Blind Study
Comparing 4 Monotherapy to Methotrexate (MTX) in Subjects with Moderately to
Severely Active Rheumatoid Arthritis with Inadequate Response to MTX" proposto dalla
societa AVie .r.l. da svolgersi presso I'Unita Operativa di Reumatologia diretta dal Prof.

visti i pareri dei Direttori Sanitario e istrativo resi per quanto di competenza, ai sensi

DELIBERA

Hlazione di un'apposita convenzione secondo lo schema allegato al presente
edimento, di cui forma parte integrante e sostanziale;

i~prendere atto che non sono previsti costi aggiuntivi a carico di questa ASST per
I'esecuzione dello studio clinico, e che lo stesso verra condotto dal Prof. Pier Luigi Meroni e
dai suoi collaboratori oltre il debito orario dovuto per I'assistenza (SSN) e senza interferire
sul regolare svolgimento delle attivita clinico-assistenziali istituzionali di pertinenza;

{
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4. di dare atto che, ai sensi dell'articolo 18, comma 9, della Legge Region%%g% del 30

dicembre 2009, il presente provvedimento deliberativo, non soggett trollo, verra
pubblicato nei modi di legge, ed & immediatamente esecutivo.
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Direzione Sanitaria
Si attesta la regolaritd amministrativa e tecnica del prese rovvediggento
Responsabile del Procedimento: dott. Michele Granetto .
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Si certifica che la presente deliberazione & pubblicata all’albo pretorio infor @wesﬂzienda
sul sito internet istituzionale, cosi come previsto dallart. 32, comma 1, L. , € dall’art. 8 del

D. Lgs. 33/2013, dal .2 MAG. 2017 e vi rimarra per quindici giorni consecutivi.

La deliberazione si compone di n. 5 pagine e n. 4 @gaﬁ.
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Per copia conforme all'originale per u@'uministrativo
Milano, li O &

@ OC Affari Generali e Legali

: il Funzionario addetto




[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

CONVENZIONE
TRA
la SOCIETA AbbVie S.r.l.
E

la ASST Centro Specialistico Ortopedico Traumatologico Gaetano

CONCERNENTE CONDIZIONI E MODALITA PER L’ESECUZIONE DELLA
CLINICA, CODICE PROTOCOLLO N. M15-555, DAL TITOLO: “A Phase \
Blind Study Comparing ABT-494 Monotherapy to Methotrexate MTX) in Subjects with
Moderately to Severely Active Rheumatoid Arthritis with Inadequate Response to MTX”

PRESSO la Struttura Complessa di Reumatologia della@ﬁ. Pini - CTO

PREMESSO: <
>

a) che conistanza in data 9 Marzo 2017 (Prot. CD/107/ la Societa AbbVie S.r.l, con sede
in Campoverde di Aprilia (LT), Strada Regionale 14 tina KM 52 snc, ha richiesto al
Direttore Generale dalla ASST G. Pini - CTO la perti e autorizzazione ad effettuare la
Sperimentazione clinica, Codice Protocollo. -555, dal titolo: "A Phase 3,
Randomized, Double-Blind Study Compari 94 Monotherapy to Methotrexate
(MTX) in Subjects with Moderately to F@r Active Rheumatoid Arthritis with

Inadequate Response to MTX" - Numer aCT: 2015-003376-75 (di seguito, la
“Sperimentazione” e/o lo “Studio”);

b) che il Protocollo dello Studio (di seguito tocollo") costituisce parte integrante della
presente convenzione, come anche ‘ﬁ,{ documenti inviati al Comitato Etico di
riferimento e approvati dal medesimo; anc he se non allegati alla convenzione stessa;

¢) che la Sperimentazione potra inizi :@ plo dopo I'emanazione del parere favorevole del
Comitato Etico di riferimento evazione dell’Autorita Competente, in conformita
alla vigente normativa;

d) che la sperimentazione clinic @azienﬁ nell'ambito di tutte le strutture della ASST G.
Pini - CTO potra essere 02 solo nel pieno rispetto della dignita dell’'uomo e dei suoi

diritti fondamentali, co e dettato dalla “Dichiarazione di Helsinki”, dalle norme di
“Good Clinical Practice* ), emanate dalla Comunita Europea (cosi come recepiti dal
Governo Italiano ed i r\ do con le Linee Guida emanate dagli stessi organismi), in
attuazione di quanto ede inoltre la “Convenzione del Consiglio d’Europa per la
protezione dei di uomo e della dignita dell’essere umano nell’applicazione della
biologia e della 5@: stipulata ad Oviedo il 4/4/1997 e, infine, secondo le direttive
contenute nei _“Co italiani di deontologia medica delle professioni sanitarie” e nei
Regolamenti %m materia, nonché nel rispetto delle leggi vigenti in materia di

prevenzione della corruzione.

TRA
AbbVie Sr. F./P.IVA n. 02645920592, con sede legale in Campoverde di Aprilia (Latina)

Strada R e 148 Pontina KM 52 snc (di seguito, “AbbVie”, rappresentata dal Direttore
Medico Dr. berto di Luzio Paparatti, in qualitd di Procuratore Speciale, in virtd della
procur ciale rilasciata dall’Amministratore Delegato il 14 marzo 2016, che agisce anche
come resentante autorizzato in Italia di AbbVie Deutschland GmbH & Co KG, con sede in

Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen Germany, Sponsor dello Studio nell’'Unione Europea in
base alla definizione rispettivamente del Regolamento (UE) N. 536/2014, della Direttiva
2001/20/CE e del Decreto Legislativo 211/2003 (di seguito, il "Promotore”)
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

E

L’Azienda Socio Sanitaria Territoriale Centro Specialistico Ortopedico Traumatologico Getano
Pini - CTO, con sede legale in Piazza Cardinal Andrea Ferrari n. 1, 20122 Milano, Codice Fiscale
e Partita 1.V.A. n. 09320530968, nella persona del Direttore Generale, Dott. Francesco Laurelli,
domiciliato per la carica presso la sede legale dell’Azienda (di seguito, I'“Azienda”)

(di seguito, per brevita, singolarmente la “Parte” e/o collettivamente, le Kmb

SI CONVIENE E SI STIPULA QUANTO SEGUE @

ART. 1 - PREMESSA
Le premesse e gli eventuali allegati costituiscono parte integrante d ente convenzione.
ART. 2 - REFERENTI DELLA SPERIMENT

L’Azienda nomina quale Responsabile della Sperimentazigne richiamata in premessa, a
seguito di formale accettazione, il Prof. Pierluigi Meroni, Dir della Struttura Complessa
di Reumatologia dell’Azienda, in qualitd di Sperimentat principale (di seguito, lo
“Sperimentatore”). o

Il referente tecnico scientifico della Sperimentazione pe o di AbbVie sara il Dr. Umberto
di Luzio Paparatti, il quale potra nominare un responsabi progetto ed avere contatti con i
sanitari incaricati di programmare ed eseguire la Sperimentazione nel rispetto di quanto
previsto dalla normativa richiamata in premessa.

L' Azienda autorizza le visite di monitoraggio e di ting che verranno eseguite presso la
suddetta Struttura Complessa da parte del personaledi AbbVie o di societa terza incaricata da
1

AbbVie, al fine di verificare il corretto andame la Sperimentazione.

&
ART. 3 - INIZIO SPERIME NE E NUMERO PAZIENTI
La Sperimentazione avra inizio dopo I/ ento delle necessarie autorizzazioni ai sensi
della normativa vigente in materia e dei amenti interni.
Presso I'Azienda saranno arruolati 6 pazienti, fino ad un massimo di 25 pazienti
indicativamente, entro Giugno 2 II numero complessivo massimo di pazienti da
arruolare, tra tutti i centri parteci i{nel mondo), sara di n. 600 pazienti.
Essendo una Sperimentazio icentrica ad arruolamento competitivo, il numero di
pazienti per centro potra v , in piu 0 in meno, in funzione della capacita d’arruolamento
di ciascun centro.

Tuttavia ’Azienda potra a

d OV

are piu di 6 pazienti a condizione che: (a) prima di iniziare
ulteriori arruolamenti abb enuto la preventiva autorizzazione scritta di AbbVie; e (b) il
numero complessivo d enti randomizzati non sia superiore a 25.

to:chesiin eventuale aumento del numero di pazienti da arruolare presso
imo di 25, dovra essere preventivamente concordato per iscritto tra
e dello Sperimentatore, e successivamente notificato al Comitato Etico

le Parti, sentito il pa
competente.
AbbVie comuni
degli arruolament

erd tempestivamente per iscritto allo Sperimentatore la data di chiusura
o per raggiungimento del numero di pazienti complessivamente richiesto
azionale o per scadenza dei tempi previsti, e lo Sperimentatore sara quindi
olgere la Sperimentazione solo su quei pazienti gia arruolati alla data di detta

AbbVie avra alcuna responsabilitd e non riconoscera alcun compenso per i pazienti
ati o Sperimentatore, su sua iniziativa, oltre il numero massimo concordato o in data
successiva a quella della comunicazione di interruzione dell’arruolamento o per pazienti non
valutabili secondo il Protocollo.
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

ART. 4 - OBBLIGAZIONI DELLE PARTI

Per la corretta esecuzione della Sperimentazione, AbbVie si impegna:

a) a osservare tutte le istruzioni, le direttive e le raccomandazioni precisate nel parere del
Comitato Etico competente;

b) a fornire all’Azienda, tramite la Farmacia, i prodotti farmaceutici oggetto dello-Studio
(ABT-494 - Methotrexate - Placebo), a proprie cura e spese, con le modali %@;te dalla
normativa vigente, nelle quantita e modalitd necessarie all'esecuzione della
Sperimentazione, nonché confezionati ed etichettati secondo qu critto dal
Protocollo e dalla normativa applicabile. 1 prodotti farmaceu;i@a' i \debbono essere

1

accompagnati da regolare documento di trasporto, indirizzato alla F ia dell’Azienda e
riportante: descrizione dei prodotti, quantitd, lotto di preparazio: di scadenza,
eventuali particolari condizione di conservazione, il riferimento alP of ocollo sperimentale,
il reparto a cui sono destinati, il nome dello Sperimentatore. a|Fay acia dell’Azienda
assicura l'idonea conservazione dei prodotti farmaceutici da sperimentare adottando tutte
le misure necessarie, fino alla distribuzione allo Sperimentat »% e, dalla presa in carico,
ne risultera consegnatario. Il consegnatario o persona da lui delegata curera la tenuta di un
apposito registro di carico e scarico che dovra essere costa ente aggiornato. Per quello
che riguarda i prodotti residuali o scaduti:

- I'Azienda utilizzera i prodotti farmaceutici speriigén i’ forniti da AbbVie solo ed

esclusivamente ai fini della Sperimentazione, im ndosi inoltre a restituirne allo
stesso i volumi residuali al termine della stes spese a carico di AbbVie. La
Farmacia dell’Azienda assicura l'idonea cogse@ne dei prodotti farmaceutici da
sperimentare adottando, a tal fine, tutte Q% re necessarie, cosi come indicato
preventivamente da AbbVie e nel Protocollo;

- AbbVie provvedera a ritirare il prodotto fa tico in scadenza.

c) a fornire gratuitamente allo Sperimentatore i.j supporti necessari per la registrazione e
- | '/

la raccolta dei dati derivanti dalla Sperime one ed ogni altro materiale eventualmente

previsto dal Protocollo o0 comunque "K rio allo svolgimento della stessa, quale:

accessi ai sistemi elettronici per la compilazione
delle schede di raccolta dati (“e-CRF”),cosi:come qualsiasi altro prodotto e materiale che il
Protocollo specifica ovvero che Abh aluti che sia necessario per la conduzione dello
Studio (di seguito collettivamente i “Materiali dello Studio”), esclusivamente per I'utilizzo
da parte dell’Ente e dello Sperim@ore, ai fini della conduzione dello Studio;

d) a concedere, in comodato d’us ito, all’Azienda - che a tale titolo riceve ed accetta, ai
sensi e per gli effetti de gl 1803 e s.m.i. del Codice Civile., ai fini esclusivi della
Sperimentazione e per @ tempo necessario all'effettuazione della stessa - le seguenti
apparecchiature, conform a vigente normativa in materia:
= n. 1 termometro @ erifica della temperatura di conservazione dei prodotti
medicinali sperimentali;’modello n. 620-1582 della Societa Control Company USA, del
valore commer
nel corso dello Stud
sostituito co on le stesse caratteristiche;

= n. 1 Tablet ePRO, Device, modello HP Elitepad della Societa Hewlett-Packard, del valore

le diEuro 529,00 LV.A. esclusa;

meglio dettagliato nell’Allegato B “Attrezzature da Fornirsi a cura di AbbVie”

nte convenzione, che costituisce parte integrante della stessa. A tale riguardo,
riara di fornire apparecchiature conformi alle normative vigenti in materia ed in

particolare al D.gs 46/97 e s.m.i. In deroga agli articoli 1803 e s.m.i. del Codice Civile,

documentazione per gli sperimentatori

arecchiature fornite. L’Azienda si assume l'onere di provvedere alla custodia delle
ecchiature sopra elencate nonché del relativo materiale d’uso, fornito da AbbVie.

AbbVie si assume ogni responsabilitd per quanto concerne eventuali danni derivanti
dall’utilizzo dell’apparecchiatura per le finalita descritte in premessa e secondo il manuale
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

d’uso del produttore della stessa. L’Azienda si assume la responsabiliti per ogni eventuale
danno che potrebbe derivare a persone, animali o cose di sua proprietd o di terzi in
relazione all'uso dell’apparecchiatura al di fuori delle finalita descritte in premessa o in
difformita da quanto prescritto dal manuale d’uso del produttore, impegnandosi a tenere
sollevato ed indenne AbbVie. L’Azienda si impegna altresi ad effettuare regolare, denuncia
all’autorita competente, in caso di furto, danno o smarrimento delle apparecchiature e, in
tali casi, ad avvisare immediatamente AbbVie.
In tal caso AbbVie valutera I'opportunita di fornire una nuova apparecchiatura sostitutiva
all'Azienda, dopo che questa avra fornito alla AbbVie prova documentata dell’avvenuto
furto/danno/smarrimento suffragata da regolare denuncia all'Autori
compresa  l'autorita Giudiziaria). L’eventuale successivo
furto/danno/smarrimento dell' apparecchiatura fornita da AbbVie
AbbVie grave inadempimento.

La AbbVie potra quindi valutare di risolvere la convenzione ai sensi del successivo art. 10
“RECESSO - INTERRUZIONE ANTICIPATA” e di interromper ticipatamente la

ulteriore
considerato da

5

Sperimentazione”.

AbbVie si impegna ad accollarsi le eventuali spese di manute’ e riparazione di dette
apparecchiature per l'uso riguardante la Sperimentazione. Al termine delle attivita
richiedenti 'utilizzo delle Apparecchiature o, comunque,@‘l?tg\l'\trgine della Sperimentazione,
AbbVie si fara carico, a proprie spese, di ritirare le apparecﬁﬁg re sopra menzionate.

e) a corrispondere all’Azienda - a integrale copertura dei costi derivanti e/o generati dalla
Sperimentazione e per ogni paziente eleggibile e val e, incluso e trattato secondo il
Protocollo e per il quale sara stata trasmessa la a e-CRF ("Case Report Form")
debitamente completata e ritenuta valida da AbbVie- gli importi indicati nel prospetto
sottoriportato, in base alle attivita effettivamenet\fﬁ\% (importi in euro, IVA esclusa):

Periodo (X, Compenso/paziente
Periodo 1 € 5.184,00 +1,V.A. cinquemilacentottantaquattro/00)
Periodo 2 € 13,115,20 # LV.A. (tredicimilacentoquindici/20)
Ricerca esplorativa e studi di
convalida (facoltativi) € 77%% + LV.A. (settecentosettantuno/00)
L'importo complessivo presunto, c@pondere all’Azienda per tutti i pazienti arruolati,
completati e valutabili in base otocollo (calcolato sulla base di n. 25 pazienti
completati e valutabili), ammon 476.755,00 + IVA.
Il corrispettivo previsto & co ivo delle valutazioni/procedure da eseguire presso

“Ripartizione dei costi Soggetto - Periodo 1", nell’Appendice 2 all’Allegato A
“Ripartizione dei costi

YAzienda secondo il Pro@; che vengono riportate nell’Appendice 1 all’Allegato A
“Ripartizione dei costi

: oggetto - Periodo 2 ", nell’Appendice 3 all’Allegato A
@ procedura per la ricerca esplorativa e studi di convalida
(facoltativi)” e nell’ \ppendice 4 all’Allegato A “Ripartizione dei costi per procedure
aggiuntive”. Tali A @ i, di cui all’Allegato A alla presente convenzione, hanno il solo
scopo di mostrar ¢ stato calcolato I'importo da corrispondere per ogni soggetto
1{{; p-¢'valutabile secondo il Protocollo.

AbbVie provved ‘r inoltre a rimborsare all’Azienda le spese aggiuntive previste

dall’Allegato A “Sintesi del Budget e termini di pagamento” alla presente convenzione.

11 compenso previsto nel presente articolo 4, nell’Allegato A “Sintesi del Budget e termini di
pagament e nelle Appendici 1, 2, 3 e 4 all’Allegato A é comprensivo anche del costo
relativo a egamento alla rete Internet.

esami di laboratorio aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica, richiesti dal
Protocollo, verranno effettuati esternamente presso un Laboratorio centralizzato con oneri
rico.di AbbVie e pertanto non graveranno in alcun modo sull’Azienda.

1 esami strumentali aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica, richiesti dal
Protocollo e che verranno effettuati presso I'Azienda, saranno finanziati a parte da AbbVie
e pertanto non graveranno in alcun modo sull’Azienda.

II costo delle analisi di laboratorio (dettagliate nel Protocollo), da effettuarsi esternamente
presso il Laboratorio centralizzato (Covance), sara interamente a carico di AbbVie, cosi
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come il costo di spedizione dei campioni biologici che dovranno essere inviati al
laboratorio stesso, dove verranno effettuate le analisi.

La somma prevista nel presente articolo 4, nell’Allegato A “Sintesi del Budget e termini di
pagamento” e nelle Appendici 1, 2, 3 e 4 all’Allegato A, con I'eccezione delle spese di cui al
successivo comma, & comprensiva di ogni e qualsiasi spesa sostenuta dall'Azienda per
I'espletamento alla Sperimentazione, sicché null'altro potra essere richiesto, ad@lcun titolo,
dall'Azienda ad AbbVie.

Qualora si verifichi la necessita, constatata congiuntamente e per iscritto da arti, di
espletare ulteriori esami di laboratorio e/o indagini cliniche non previsti-dal\Protocollo, le
spese relative saranno sostenute da AbbVie sulla base di un'analisi a dei costi
approvata, per iscritto, da AbbVie.
AbbVie provveder3, inoltre, a rimborsare all’Azienda tutti i costi a

attivitd mediche/diagnostiche non previste nel Protocollo o da successivi emendamenti
allo stesso, e non gia coperti dai compensi sopra elencati, qualo &\3 attivita si rendano
indispensabili a seguito di un'alterazione dello stato clinico -{ paziente causata dalla
Sperimentazione stessa. Il rimborso sara effettuato solo a {a’"o e che tali attivita e
i relativi costi (come da tariffario dell’Azienda) risultin tificati e siano stati
tempestivamente comunicati e documentati, per iscri ad~AbbVie (fermo restando
I'anonimato del paziente). &

Non vi sara compenso, ad eccezione degli oneri fissi del to Etico competente, per
violazione dei criteri di inclusione/esclusione previsti dal Protocollo e comunque nel caso
di non corretta e completa osservanza del Protocollo.
Gli importi previsti nel presente articolo 4, sar orrisposti all’Azienda su base
semestrale (giugno e dicembre), a fronte di.e a one di regolare fattura da parte
dell’Azienda e sulla base di rendiconto pr&eﬁ% da AbbVie da inviare all’Ufficio

Vi risultanti da

Ragioneria dell’Azienda.

L’Azienda dovra intestare le fatture a: AbbVig¢(S.r],’R&D - Development Operations, SS.R.
148 Pontina, Km 52 Snc - 04011 Campoverde di Aprilia (LT) C.F. e P. IVA 02645920592.
L’Azienda dovra inviare le fatture a: AbbVi & 1., R&D - Development Operations, alla c.a.
Dott.ssa Valeria Fiorelli, SS.R. 148 Pontin Km52 snc - 04011 Campoverde di Aprilia (LT).
Le fatture dovranno essere liquidate m u e bonifico bancario sul C/C n. 100000046010,
intestato a: ASST Centro Specialistico~Ortopedico Traumatologico Gaetano Pini - CTO,
presso Tesoreria Banca Intesa 53 ﬂ@ S.p.A,, Cod. ABI: 03069, cod. CAB: 09454,
cod. CIN: S, cod. IBAN: IT21 S030 69094541 0000 0046010, cod. BIC/SWIFT: BCITITMM.

Il pagamento verra effettuato er@ giorni data fattura. Il saldo verra effettuato in ogni
caso solamente dopo la conse AbbVie di tutte le schede raccolta dati debitamente
compilate le cui queries si o risolte.

L’Azienda e lo Sperimenta
raccomandazioni precis
L’Azienda e lo Sperim
Comitato Etico di ri

si impegnano ad osservare tutte le istruzioni, le direttive e le
arere del Comitato Etico di riferimento.

e si obbligano a tenere informati costantemente AbbVie e il
to circa 'andamento della Sperimentazione e, in particolare, per
quanto concerne ale verificarsi di eventi avversi gravi, direttamente o non
direttamente c a somministrazione del farmaco sperimentale.

La documentazi erente alla Sperimentazione, che rimarra in possesso dell’Azienda,
dovra essere consérvata per tutto il periodo previsto dalla normativa vigente in materia
e AbbVie dovra comunicare all’Azienda il termine dell’obbligo della conservazione di tale

ART.5 - TRATTAMENTO DEI DATI PERSONALI

i gli effetti della normativa vigente in materia di trattamento e protezione dei
dati pe li (D.Lgs. 30 giugno 2003, n. 196 "Codice in materia di protezione dei dati
e successivi aggiornamenti), il Promotore e AbbVie sono contitolari e I’Azienda &
autonomo titolare del trattamento dei dati dei pazienti correlati all’effettuazione della
Sperimentazione oggetto della presente convenzione, ciascuno per gli ambiti di propria
competenza. I1 Responsabile del trattamento dei dati dei quali I’Azienda & Titolare & il
Responsabile della Sperimentazione e/o Sperimentatore, di cui al precedente art. 2, il quale,
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prima di iniziare la Sperimentazione deve acquisire dal paziente il prescritto documento di
consenso al trattamento dei dati personali. L’Azienda sara responsabile della conservazione di
tale documento. L’informativa e il consenso dei pazienti al trattamento dei dati personali sara
conforme a quanto approvato e condiviso dal Comitato etico competente e alle indicazioni
previste dal provvedimento del Garante per la Privacy (Linee Guida 24 luglio 2008

Il Promotore e AbbVie potranno inoltre comunicare, nel pieno rispetto della ativa
vigente in materia, i dati personali e sensibili ad altre societa dei rispettivi gruppi ed a societa
che collaborano con loro, a livello internazionale, per I'esecuzione di specifiche-attivita
relative alla Sperimentazione. I dati potranno essere trasmessi anche in territori situati al di
fuori dell’'Unione Europea. Il Promotore, AbbVie, ’Azienda, lo Sperimentat estinatari
di comunicazioni adotteranno adeguate misure per la tutela dei ispettivamente
trasferiti.
Gli obblighi e le disposizioni del presente articolo continueranno ad es amente validi
ed efficaci anche a seguito della risoluzione o cessazione per qualmusa della presente

Convenzione.
ART. 6 - DATI PERSONALI DEI CONTRA

Con la sottoscrizione della presente convenzione, ciascuna P dichiara di essere informata
e acconsente all’utilizzo dei propri dati personali funzionali a pula ed alla esecuzione del
rapporto contrattuale in essere tra le medesime Parti. Tali dati potranno altresi essere
comunicati a terzi in Italia e/o all'estero, anche al di o@‘o) Unione Europea, qualora tale
comunicazione sia necessaria in funzione degli adempimenti, diritti e obblighi, connessi
all'esecuzione della presente convenzione. o
Le Parti prendono altresi atto dei diritti a loro ric uti dalla vigente normativa in materia
di trattamento dei dati personali. Le previsioni di resente articolo assolvono i requisiti

d’informativa e consenso di cui alla normativa m a.

ART. 7 - DATI SCIENTIFICI: SEGRETEZ PRIETA , RISULTATI E POLITICA DI
PUB ONE

Salvo quanto disposto dal presente arti , ’Azienda manterra le informazioni correlate
alla Sperimentazione nel piu stretto. ri e non divulghera tali informazioni riservate a
terzi senza il consenso scritto di AbbVie. I’Azienda garantisce che 'obbligo alla riservatezza
sara esteso allo Sperimentatore, a' collaboratori e a qualunque altra persona, estranea
all’Azienda, che, per qualsiasi mo s@o esse venire a conoscenza di tali dati riservati.
I presenti obblighi di rise IVateza: e di confidenzialitd rimarranno in vigore finché le
informazioni non saranno r d inio pubblico da parte di AbbVie.
La divulgazione dei dati dovra avvenire secondo quanto previsto dalla vigente normativa in
materia. AbbVie si assum re la responsabilita della preparazione del Rapporto Clinico
finale, dell'inserimento del sso nell’apposita sezione dell’OsSC e del suo invio tempestivo
allo Sperimentatore.
Affinché sia garanﬁl%“ corretta raccolta e rielaborazione dei dati risultanti dalla
Sperimentazione, imentatore dovra inviare il manoscritto ad AbbVie prima della sua
sottomissione per licazione. AbbVie avra 60 giorni (silenzio - assenso), dal ricevimento
del manoscritto, durante i quali potra suggerire modifiche. Lo Sperimentatore accettera di
a pubblicazione commenti che non siano in contrasto con I'attendibilitd dei
dati, con i diritti;con la sicurezza ed il benessere dei pazienti.
erimentazione sia multicentrica, resta inteso che ogni eventuale pubblicazione
da parte dello Sperimentatore potra avvenire solo dopo la pubblicazione multicentrica
a-da AbbVie, o da terzo da questi designato. Laddove entro dodici (12) mesi dalla fine
~ entazione multicentrica non sia stata avviata una pubblicazione ad opera di
Abe'el terzo da questi designato, lo Sperimentatore potra pubblicare i risultati ottenuti
pressoT'Azienda, nel rispetto di quanto contenuto nel presente art. 7.
Tutti i dati privi di elementi identificativi e quanto prodotto in relazione alla Sperimentazione,
incluse tutte le schede raccolta dati, la documentazione, le informazioni, i materiali ed i
risultati, in qualsiasi forma generati nel corso dell’esecuzione della Sperimentazione, sono di
proprieta di AbbVie, al quale vengono trasferiti in virtu della presente convenzione. La
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proprieta di AbbVie riguardera pertanto tutti i dati scientifici e non i dati personali.

Eventuali risultati suscettibili di brevetto, derivanti direttamente dalla Sperimentazione,

saranno in ogni caso di proprieta di AbbVie, nel rispetto delle normative vigenti in materia.

Anche in questo caso, & consentita agli sperimentatori che vi abbiano preso parte la

pubblicazione dei risultati della Sperimentazione, fermo restando le procedure di verifica di

cui al punto 7.2 precedente.

Lo Sperimentatore conserva il diritto di pubblicare il risultato della Sperimentazione nel

rispetto delle disposizioni vigenti in materia, previo consenso di AbbVie, fatti salvi:i diritti di

proprieta intellettuale. L’'eventuale diniego alla pubblicazione deve essere adeguatamente

motivato. <h

Gli obblighi e le disposizioni del presente articolo continueranno ad ess ch mente validi
@

ed efficaci anche a seguito della risoluzione o cessazione per qualsias a della presente
convenzione.

ART. 8. - COPERTURA ASSICURATIVA \

Si da atto che il Promotore/AbbVie, conformemente alle normat@enti, ha stipulato con la
compagnia ACE European Group Ltd. una Polizza di Assicurazione Responsabilita Civile
Sperimentazioni Cliniche n. ITCANQ08657, approvata dal C o Etico di riferimento.

ART. 9. - DECORRENZA DEL CONTRAT

o@) decorrere dalla data di ultima
la data di chiusura formale della

Le Parti convengono che la presente scrittura avra va
sottoscrizione della stessa e rimarra in vigore fine

Sperimentazione presso I’Azienda. %

La data di termine della Sperimentazione & previs ativamente entro Agosto 2020.

ART. 10. - RECESSO - INTE ONE ANTICIPATA
AbbVie si riserva il diritto di recedere in
giorni, dalla presente convenzione.
Tale preavviso verra inoltrato tramit ra raccomandata o PEC ed avra effetto dal
momento del ricevimento dell’altra P
Ciascuna delle Parti della present

immediatamente la Sperimentazior@;'

)

que momento, con preavviso scritto di 30

venzione si riserva il diritto di interrompere
avi e documentate inadempienze dell’altra Parte e,
in qualunque momento, nel caso i abbia motivo, valido e documentabile, di ritenere che
la prosecuzione della Sperimenta zione possa rappresentare un rischio non accettabile per i
pazienti. Al verificarsi e@? terruzione anticipata della Sperimentazione, AbbVie
corrispondera all’Azienda irsi spese e i compensi effettivamente maturati fino a quel
momento e, fatto salvo quanto previsto dai precedenti commi, la presente convenzione si
intendera risolta di diritt ensi dell’articolo 1456 c.c. qualora la Sperimentazione non
a al d.lgs. 6.11.2007 n. 200, al d.Igs. 24.06.2003 n. 211 e secondo
ica in vigore.

ART 13 - MODIFICHE ED INTEGRAZIONI
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Eventuali modifiche alla presente convenzione potranno essere effettuate, previo accordo fra
le Parti, solo tramite stesura di apposite modifiche scritte.

Le Parti si danno reciprocamente atto che la convenzione stessa & stata negoziata in ogni sua
parte e che non trovano pertanto applicazione le disposizioni di cui agli artt. 1341 e 1342, c.c.

A
O
<

Letto, approvato e sottoscritto.

Per la AbbVie S.r.l.
il Direttore Medico
Dr. Umberto di Luzio Paparatti  Data Firma

Per ’ASST G. Pini - CTO @

Il Direttore Generale

Dott. Francesco Laurelli Da%a7 APR, 201, %%rga )
o

Per presa visione e accettazione: @
o \ﬁ N

Lo Sperimentatore principale
Prof. Pierluigi Meroni Data

&
0
&
d \
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Testo di convenzione redatto secondo lo schema tipo di contratto per la conduzione di
sperimentazioni cliniche approvato con Decreto della Direzione Generale Sanita del 6 marzo
2012, n. 1818, Allegato 1 (Bollettino Ufficiale Regione Lombardia - Serie Ordinaria n.11 del 12
marzo 2012)

Normativa di riferimento studi profit

(1) D.Lgs n. 211 del 24/6,/2003 \
(2) D.Lgs n. 200 del 6/11/2007
(3) DM del 21/12/2007 e aggiornamenti

(4) D.Lgs n. 196 /2003 “Codice in materia di protezione dei dati person A

(5) Deliberazione del Garante della privacy (Del. 52 del 24/7/2008)

(6) DM del 12/5/2006 e aggiornamenti

(7) DM 14/7/2009

(8) D.Lgs.n. 152/2006

Per il D.Lgs. n. 196/2003, gli articoli di riferimento sono, in particolare; il 29 e il 30.

@0%
&
S
S
O
&@
S
©
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Allegato A
(Sintesi del budget e termini di pagamento)

2\

Sperimentatoree  |Prof. Pierluigi Meroni

U

Nome e indirizzo|ASST Centro Specialistico Ortopedico Traumatologico Gaetano Pi

Centro sperimentale |Struttura Complessa di Reumatologia - Dipartimento di Reumatolog eFisiatria

dell’Azienda Piazza Cardinal Ferrari, 1 - 20122 Milano NN

\\ik;@ per il Periodo 1: dalla
visita di Screening fino alla
%ita della settimana 14° e
ﬁisita di follow-up a 30 giorni

Farmaci: ABT-494, Methotrexate e placebo |Codice Protocollo: M15-555 Visite per il Periodo 2: dalla
" |visita della settimana 20 fino

% alla visita della settimana
Q\ 240 e Visita di follow-up a 30
iorni

1

O
Numero di soggetti presso I’Azienda richiesti dal Protocollolsn@)

Circa 6, fino a un massimo di
25 soggetti randomizzati

sia superiore a 25 soggetti randomizzati.

L’Azienda potra arruolare pil di 6 pazienti a condizione che;((a) prima di iniziare ulteriori arruolamenti abbia
ottenuto la preventiva autorizzazione scritta di AbbVie; e % ero complessivo dei pazienti randomizzati non

1 all’Allegato A “Ripartizione dei costi per procedura nel Periodo 17;
Pagamenti da effettuare in base al programma di nti per Visite Soggetti,
descritto di seguito) <©

Costo totale per soggetto completato e valutabile nel P;@ (si veda I’Appendice

€5.184,00 + IVA

Costo totale per soggetto completato e valutabilenel\Periodo 2 (si veda 'Appendice

2 all’Allegato A “Ripartizione dei costi per procedura Periodo 2%
Pagamenti da effettuare in base al pro ' Pagamenti per Visite Soggetti,
descritto di seguito) g‘&\

€13.115,20 +IVA

Costo per soggetto completato e valu cipante alla ricerca esplorativa
e studi di convalida (facoltativi): si v 'Appendice 3 all’Allegato A “Ripartizione
dei costi per procedura per la ric lorativa e studi di convalida (facoltativi)”;
Pagamenti da effettuare in bas rogramma di Pagamenti per Visite Soggetti,
descritto di seguito

€771,00 +IVA

Costo totale per tutti i soggett(@ﬁ??etati e valutabili secondo il Protocollo

€476.755,00 +IVA

(Obbligazioni tra le Pa ontratto.

Spese aggiuntive per% : i pagamenti saranno effettuati come segue, conformemente all’art. 4
Tt

Attivita di Start-up: Vie corrispondera all’Azienda la somma di euro 1.557,00
inquantasette/00) + IVA per I'attivita di start-up ivi incluso a titolo
{lazione dei documenti regolatori, la revisione del Protocollo e
hure e il training al personale dell’Azienda coinvolto nello

ivo all’Attivita di Start-up sara effettuato da AbbVie all'attivazione
0 giorni data fattura.

€1.557,00 + IVA

1.282; illeduecentoottamtadue/00) + IVA per le attivitd relative alla farmacia
(attivita di Set-Up della farmacia, conservazione del farmaco sperimentale e attivita di
chiusura).

1l pagamento riguardante I'Attivita di Start-up relative alla farmacia sara effettuato da
AbbVie all’attivazione del Centro entro 60 giorni data fattura.

Atﬁﬁ@n alla Farmacia: AbbVie corrispondera all’Azienda la somma di euro

€1.282,00 +IVA

M15-555 Prof. Pierluigi Meroni
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Spese aggiuntive per lo studio: AbbVie corrispondera un importo massimo di Euro
4.484,00 + IVA (quattromilaquattrocentoottantaquattro/00) per spese aggiuntive
incluso a titolo esemplificativo le spese corriere e ghiaccio secco. Tali spese saranno

Screening failures: verranno rimborsati fino ad un massimo di n. 35 screening failures
per centro (AbbVie rimborsera i primi 10 screening failures inoltre rimborsera n. 1
screening failure per ciascun soggetto randomizzato).

874,00 (ottocentosettantaquattro/00) + IVA per la visita di Screening e fino ad u

centro.

Gli Screening failures verranno pagati in base alle procedure/visite effettu 1
soggetto secondo quanto indicato nell’Appendice 1 all’Allegato A “Ripartizion 0
per procedura nel Periodo 1”

Per “Screening Failure” s'intende un soggetto che abbia almeno sottoscritto il consenso
informato alla partecipazione alla Sperimentazione ed al relativo tra %ei dati
personali da parte di AbbVie/Promotore, ma non sia stato rarﬁﬁ% 0 nella
Sperimentazione. o

I pagamenti relativi agli Screening Failures saranno effettuati insi@ “Pagamenti
per Visite Soggetti”, come descritto di seguito.

Per gli screening failure AbbVie corrispondera all’Azienda un importo massimo di 25

importo massimo di € 30.590,00 (trentamilacinquecentonovanta/00) + IVA &5

sostenute dalla AbbVie sulla base di un'analisi preventiva dei costi approvata dalla €4.484,00 + IVA
AbbVie.
Il pagamento sara effettuato da AbbVie almeno annualmente entro 60 giorni data
fattura. NS
4

®

€30.590,00 +IVA

Unscheduled Visits: AbbVie corrispondera all'Azienda, importo massimo
omnicomprensivo di € 578,00 (cinquecentosettantotto/0 +%er ciascuna visita
non programmata fino ad un importo massime euro 86.700,00
(ottantaseimilasettecento) + IVA per centro. Q
Le visite non programmate verranno pagate in base alle procedure effettuate dal
soggetto secondo quanto indicato nell’Appendice.1 :t

Paziente nel Periodo 1”. \
Attivitd effettuate al di fuori delle attivita di io“richieste dal Protocollo ma

necessarie per approfondimenti sugli eventi a i, per le visite di re-screening e
per i test di gravidanza non pianificati.

I pagamenti relativi alle Unscheduled Visi %no effettuati insieme ai “Pagamenti
per Visite Soggetti”, come descritto di seguifo;

pgato A “Ripartizione per

€86.700,00 +IVA

Preparazione di documenti per la %\oﬁlﬂﬁsione iniziale: AbbVie corrispondera
al 0/00) + IVA per la preparazione e la

¢ al Comitato Etico per la sottomissione iniziale

azione di documenti per la sottomissione iniziale).

1l pagamento riguardante I’ Attivi Preparazione di documenti per la sottomissione

iniziale sara effettuato da AbbVie all’attivazione del Centro entro 60 giorni data fattura.

presentazione di documenti da invia
(fino ad un massimo di n. 1 prep.

€151,00 +IVA

Preparazione di do Ne@‘ )per gli emendamenti al Protocollo: AbbVie
m

corrispondera I'impo 122,00 (centoventidue/00) + IVA per la preparazione
di documenti per ci endamento al protocollo (fino ad un massimo di n. 6
preparazioni di documenti per gli emendamenti al protocollo).

Il pagamento sat‘é&ffe to da AbbVie almeno annualmente entro 60 giorni data
fattura.

€732,00 +1IVA

Spese relativ ovi consensi: AbbVie corrispondera l'importo di euro 35,00
(trentacinqu + IVA per ciascun nuovo consenso sottoscritto a seguito di una

€8.750,00 + IVA

M15-555 Prof. Pierluigi Meroni
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Attivita di Chart review: AbbVie corrispondera all’Azienda un importo di euro 45,00
(quarantacinque/00) + IVA per paziente la cui cartella clinica/documentazione medica
sia stata revisionata ("Chart Review") dall’Azienda, al fine di identificare i pazienti
eleggibili alla partecipazione allo Studio, tenendo conto dei criteri di inclusione ed
esclusione elencati nel Protocollo per un importo massimo di euro di 2.700,00
(duemilasettecento/00) + IVA (pari a n. 60 pazienti le cui cartelle
cliniche/documentazione mediche siano state revisionate). AbbVie corrispondera
all'Azienda l'importo sopra menzionato qualora I’Azienda abbia: (i) ottenuto
'approvazione da parte del Comitato Etico competente per I'attivitd di Chart Review;
(i) effettuato I'attivita di Chart Review in conformita alle norme applicabili in materia
di protezione dei dati, sicurezza dei dati e leggi sulla privacy (iii) compilato il modulo
“Chart Review Validation” fornito dal AbbVie; e (iv) presentato ad AbbVie il mod

fattura. ((\

oo

completato di “Chart Review Validation”.
Il pagamento sara effettuato da AbbVie almeno annualmente entro 60 gion%

%00 +IVA

»

Spese relative all’evento avverso serio: AbbVie corrispondera all’AzWun
importo di Euro 45,00 (quarantacinque/00) + IVA per ciascun evento avverso serio
(come definito nel Protocollo) che & stato riportato ad AbbVie, per la cof %ue ela
sottomissione dei documenti relativi al SAE inclusi i rapporti succe;%nviati ad

AbbVie entro le tempistiche definite dal Protocollo(fino ad un ma di 25 eventi €1.125,00 + IVA
avversi seri per centro). @
Il pagamento sara effettuato da AbbVie almeno annualmente@ 0 giorni data|
fattura. o
Conservazione della documentazione: AbbVie corrispon%l\zienda un importo
di euro 996,00 (novecentonovantasei/00) + IVA @ conservazione della
documentazione. €996,00 + IVA
Il pagamento riguardante I'Attivitd di Conservg;iqt lla documentazione sara
effettuato da AbbVie allattivazione del Centro entro-60 giorni data fattura.
Telefonata di Follow-up a 30 giorni r ciascun soggetto che esce
prematuramente dallo studio come da P
AbbVie corrispondera I'importo di euro 8 ttantuno/00) + IVA per ciascuna
telefonata per un importo massimo di eur 5,00 (duemilaventicinque/00) + IVA €2.025,00 +IVA
(pari a n. 25 telefonate per centro).
I pagamenti relativi saranno effettuati-insieme ai “Pagamenti per Visite Soggetti”, come
descritto di seguito. /7

O
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

PROCEDURE AGGIUNTIVE:

AbbVie corrispondera all’Azienda per le procedure aggiuntive approvate da AbbVie
(procedure richieste dal Protocollo) un importo massimo omnicomprensivo di €
58.230,00 (cinquantootomiladuecentotrenta/00) + IVA.

Le procedure aggiuntive verranno pagate in base alle procedure effettuate dal soggetto
ed in base agli importi di seguito riportati:

PPD SKIN Test: & previsto il rimborso di Euro 17,00 (diciassette/00) + IVA per
ciascuna PPD SKIN Test per un importo massimo di euro 2.720,0

(duemilasettecentoventi/00) + IVA per centro (fino ad un massimo di n. 160 {
centro inclusi screening failures).

Radiografia toracica (due proiezioni, frontale e laterale): & previsto il rim

Euro 103,00 (centotre/00) + IVA per ciascuna Radiografia toracica per k ~;~
massimo di euro 16.480,00 (sedicimilaquattrocentoottanta/00) + IVA per

ad un massimo di n. 160 per centro inclusi screening failures).

Interpretazione e refertazione della radiografia toracica (due prone&ontale
e laterale): & previsto il rimborso di Euro 21,00 (ventuno/00) per ciascuna
Interpretazione e refertazione della radiografia toracica per un i@ massimo di
euro 3.360,00 (tremilatrecentosessanta/00) + IVA per centro (@ n massimo di
160 per centro inclusi screening failures).

Elettrocardiogramma a 12 derivazioni (solo il tracciato): visto il rimborso di
Euro 34,00 (trentaquattro/00) + IVA per ciascuna (Elettrocardiogramma a 12
derivazioni (solo il tracciato) per un importo -.
(semiladuecentonovanta/00) + IVA per centro (gno 3

centro inclusi screening failures). E\

Interpretazione e refertazione dell'elettr amma a 12 derivazioni: é
previsto il rimborso di Euro 18,00 (diciott A per ciascuna Interpretazione e
refertazione dell’elettrocardiogramma a 1 azxom per un importo massimo di

euro 3.330,00 (tremllatrecentotrenta/OO A per centro (fino ad un massimo di n.

185 per centro inclusi screening fallure

Esame fisico per valutare i sn nfent: & previsto il rimborso di Euro 78,00
(settantotto/00) + IVA per cias, ame fisico per valutare i sintomi riferiti per un
importo massimo di euro 25. entocinquemilatrecentocinquanta/00) + IVA per
centro (fino ad un massi 5 per centro).

Dispensazione del f: 0 (solo alla settimana 14): AbbVie rimborsera all’Azienda
un importo di euro 2 ventotto) + IVA per ciascuna dispensazione di farmaco alla
settimana 14 per un importo massimo di euro 700,00 (settecento/00) + IVA per centro
(pari a n. 25 dispensazione di farmaco per centro).

I pagamenti rela Procedure Aggiuntive saranno effettuati insieme ai “Pagamenti
per Visite So me descritto di seguito.

A
O
i

€58.230,00 +IVA

COMPENSO TOTALE (Importo massimo )

€676.077,00 + IVA

M15-555 Prof. Pierluigi Meroni
Versione budget (PA3)
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

—
PROGRAMMA DI PAGAMENTI PER VISITE SOGGETTI: 1 pagamenti saranno effettuati come segue,
conformemente all’Art. 4 (Obbligazioni delle Parti) del Contratto.
Pagamenti per Visite Soggetti: I pagamenti per le visite dei soggetti saranno effettuati almeno annualmente dopo
I'arruolamento del primo soggetto. I pagamenti saranno effettuati dopo I'inserimento, come ind% AbbVie, dei

dati nei campi delle e-CRF da parte dell'Azienda e dopo la revisione di AbbVie e corrispond 0 agli importi
riportati nell’Allegato A. L’Azienda comprende che tali pagamenti sono soggetti a successiva verifica da parte di
AbbVie e saranno rettificati in base all’art. 4 (Obbligazioni delle Parti) del Contratto, se necescark

Appendice 1 all'Allegato A “Ripartizione dei costi per soggetto ~ Periodo 1”
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[ASST Gaetano Pini - CTO}
[Prof. Pierluigi Meroni])

[Protocollo n.M15-555]
Lost Per Procedere View
[~ Precadure Qty oH
NCON Informad consent 1 n 43,00
CEX IncusilonExcision criteris 2 n 37.00
™10 Y (i Hiotine use © 2 n 79,00
ADEVT Advarse event Assessmant 6 n 2,00
CONMD Prior/Concomitant Therapy 7 n a,00
50019 Patient Cobal Assesament (RGA) H n 12,00
0901 PainVAS ] n 5,00
0050 HAQ-DI H n 1,00
So719 Morning Stffness (seventy and duration) s n 9,00
o0 S35 3 n 25,00
S003 £Q-SD-SL 3 n 3,00
SO904 Latent TB Risk Factor Questionnaire 1 a 12,00
%211 Vaal signs, mwwommg Only) 7 n 35,00
™0 Physical £ 3 n 115,00
0018 mmcbwmt(M) s n 0,00
TIOE8/SICE6 {Qty 2.5 pervisk to sccount for addiional counts over
sne gord of STIC28) 15 n 4,0
%1025 Urine Pregnancy Test . n 10,00
15 $iod Draws for Ceatral Lob Tests ? n 13,00
TH010 Urine Collection for Cantral Lab Yests & Urte Pragnancy 7 n 11,00
$9%000 1ab hending and/or shipping of Cantral Lab Tests 7 n 15,00
Bses1 ESR (Loca Lab) [ ] 15,00
0299 Sbod Sample for ABT-494 Assey 4 L] 24,00
4 n 21,00
Precadures Sub Total
) Oty on
NPOO6 Pharmacy, Sirple: Dispense Drug - Py Viet 3 o 27,00
3% Dispenss Sublect Dosing 1 n 27,00
NPO31 Review and copy subject dosing diary and perform druq reconciiation 3 n 19,00
MPO2S Physicien, Sivpls - Per Viek 3 n 106,00
w021 Study Coordinator, Simple - Per Vit 3 n 64,00
P08 Physician, Complex - Par Visk 4 n 196,00
NPOZ2 Study Coordinetor, Conplex - Per Vist 4 n 97,00
012 Stully Coordinator, Slectronic Data Capture {EDC) - Per Hour 10,5 n 34,00
Sien Procadures Sub Total
Cests witheut OF 61 103190 357499 33789 $2080 92580 32380
Coots with 0% % e [ ome 7 e ease
‘Overhead amounts .00 oae jatee) 000 080 o 980
Per w L831.80 574,00 3788 62000 92500 3INME
Total Cest Par Patiant 2
&

Cost Per Precegure View 4
—_Code Procedure o8y oo \@ Wi 2e Y28 WS Wheo WReP WK72 Wkes WRDS
ADEVY ‘Adverm event Asssssoant 21 23,00 2300 23,00 2300 2300 2300 2380
como Concomitant Therapy 21 00 21,00 2,00 2100 2,00 2,00 2,00 2.0 280
50019 Pationt Globe! Amessment (RGA) F 12,00 12,00 20 120 12,00 1200 1200 1200 1280
50901 Pain WS 2 5,80 50 5,90 5.00 500 500 5,00 580
S0050 HAQ-OU 2 18,00 18,00 1m0 1800 nw 188 1800 1800 1090
0719 Morning StFfness (sevarty and duration) 2 " 9,90 9.00 9.00 9,00 2.00 9.90 .00 9,00 2,00
S0012 3 1 25,00 25,00
So0M4 €Q-50-%. 1 33,00 2,00
S0004 Latent T8 Risk Foctor Questionneive: 17,00 12,00 17,00
wan NmMmMomW) 35,00 35,00 35,00 35,00 35,00 5,00 35,00 5,9 35,00
5207 1 [ 115,00 115,00 15.00 115,00 115.00
0018 mwmm) " 2,00 . 2,00 000 2000 2000 2080 2280 2080 200
snC w of ST é")"'"" el o 44,00 110,00 110,00 11000 110,00 110,00 11000 110,00 110,00
#1025 Urine Fregnency Test " 10,00 18,00 /00 1800 1880 1890 1800 1808 W%
36415 81004 Drawes for Contral Lab Tests " 12,00 13,00 13,00 1300 1380 1390 1300 1300 1390
™00 Uria Colection for Central Lab Tests & Urine Pregnancy . 11,00 11,00 Weo 1100 1L80 11,00 1,00 1,08 1180
95000 andfor Tests 2 " 15,00 15,00 1500 1500 1580 1500 1500 1500 1580
f - — ] O] n 15,00
1)7 5.0 440,00 32500 515,00 32500 40,00 32500  45%.00
—Cofe Oty of Budaat 2o Wk26 WkI6 Wkas WEKGO Wk72 WKt WK9E
WFG06 Pharmacy, Spie: Dpense Drug - Per et 13 n .00 2,00 2700 2,00 2700 2,00 2200 2.0
nRO30 Oigponse Sbiect Doeng Devy 1 n 27,00 27,00
NPO31 copy 20 a 1,00 19,00 19,90 19,00 19,00 1900 15,00 19,00 1980
WFO2S msmn-wu 21 n 106,00 106,00 106,00 19600 0600 10600 10600 10600 10690
WRGL Studly Cooncinetor, Swple - Far Viek 2 n 64,00 64,00 64,00 6400  $4,00 6400 6400 6400 64,90
NFOL2 ‘Study Coordinator, Bedronic Dbta Capture (EDC) - Par ns n 34,00 300 3400 MO0 34,00 R0 00 W00 M0
whoL? Study Coordinator RS - Per Hour (20% NICSIC 1.4 [ 30,00 240 240 240 240 240 20 240
J Sub Total 250,00 .9 25240 BBLA0 25240 25240 25240 25240
Coots without 0N 7500 A8 57740 T6IA  STIAS 6248 STIM8  TOVLM
v Costs with Ot 0% % @ o ass A  ww  ose
Overhesd smovats [T [ ] 00 o asn ase [T ] ase
Cont? 7300 @0 ST740 T STIA @328 STIe 7R
& Tolal Cost Per Patlent Base
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni]
[Protocollo n.M15-555]

Lok B Yoy
__HT__M [
ADRY oot Assessmant an n
oD Concomitant Ther sy n n
b kel Patiant Gibel Amessrant PIGA) Ed n
90001 PanvAS 4 L3
S0% HAQOL 2 n
80739 Morring Siftnes (severity and dusatierd D n
0032 *3 1 L]
034 0-oa 1 n
S04 Labnt T8 Risk Fackor Quastiorngie: 4 n
hooih) Wl sare, neitht snd Haidtt @ Srawirm Orly) n n
™ Phydal Bam n n
S0 Pirvucian Gubal Asssment PHEA E n
3 proiibag L} n
B ‘Uring Pragnancy Test 2 n
315 SoadDravs for Cenival Lab Teste 2 n
g Uirine Collection for Cantral Lab Teste lirine A L]
95000 Labtnding sndir shiooing of Cewral Lab Tass g n
2851 B
Yol
__L.E;.r-n—-; Oy )
L ! Oisperae Orug - Far Yt ] [
on Owperse Sbed Oy 1 n
Mo E n
u2S Piapsician, Sl - Per ekt a n
NFO21 ‘Study Cacrdinalor, Siugie - Par Vit a n
w012 -Par Hax as L]
oL ’ Liadiad 184 n
Hea Pro Yoid
Coots without OH
Casts with o4
O ey
Totul Cost far Vi indisliny Overhoad
“TotalCost Per Petient

(facoltativi)”:
Loet Per Procedyre View
GNCON Genomics corsent; DNA corsent; Genetks
T0299 Sood Saerple for Phemacogenetic srshss
TO299 @Sood Serple for Egigenetic ansivss
099 mwmmwm-ﬁa
v m m - ®
T L o L e R
— G 108 Procediye
Mﬂ% T
Costs wthout Gl & B0 2500 18,00 16L0D 000 18100 Q00
Costs with OM 0% 0 000 @ 00 Qo0 000
Overhend amounts @ 0 000 000 8o 000 @ @00
Total ost Per Vish incieding Overhead &9 3,00 205,00 181,00 181,00 600 181,00 7]
roﬁounm@ me
Appendice 4 all’Allegato A “Ripa e dei costi per procedure aggiuntive”
[code Conditional Procedure Priceper Unk  Units /subject Units /ske OH  TolalGost  Total Costinclusive OH
86580 PPDSlin Test N 17,00 5 160,00 2720 2.720
71020 Chest X-ray; two views, \w 103,00 5 160,00 16480 16480
R1020 Chest X-ray; two view u«pmmnqmuw 21,00 s 160,00 n 3360 3360
93005 12-ead ECG: Tradhg o 34,00 6 185,00 n 6290 6.290
93010 124ead ECG: Interpretation a6d report orly 16,00 6 185,00 n 3330 3330
99212 Symptom-direct s 8,00 13 325,00 n 25350 25350
NPOOG Pharmacy, Simple: - Per Visk (Week 14 Only) 28,00 1 25,00 n 700 700
98966 Telephone Ciff (iock Egmv" hone Collin Ste Costs) 20,00 0 0,00 n - -
58230 58.230
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[ASST Gaetano Pini - CTO]
[Prof. Pierluigi Meroni)
[Protocollo n.M15-555]

I compensi previsti sono comprensivi delle valutazioni previste dal Protocollo da effettuarsi presso I’Azienda
ALLEGATOB

A A FRTISLA CIRA pLAbe A
Descrizione generale | Valore i
Produttore N. modello dell'Attrezzatura e del | sostituzion
materiale aggiuntivo dell’Attre
Control Company USA n. 620-1582 n. 1 termometro per la | Euro 35,50 [.V.A.

verifica della temperatura | esclus
di conservazione dei
prodotti medicinali

LV.A.

sperimentali. @
HP Elite n. 1 ePRO Device 4\?}:29, 00
\f clusa.

<

@v
N

<

Schema tipo adottato con decreto DG sanita n. 1818 é@ 3/2012. Qualunque eventuale
modifica/integrazione al presente documento dovr e debitamente evidenziata ed i
punti da modificare/integrare dovranno es: golarmente ed espressamente
approvati dalle strutture aziendali preposte.

<
N~
<O
&
S
W
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~)

sperimentazione clinica di medicinale
sperimentazione clinica di dispositivo medico
studio osservazionale (non interventistico)
indagine epidemiologica

studio di ricerca genetica

sponsorizzata/o (profit)
spontanea/o (no-frofit)

)

Codice Protocollo: DRI13925

-

Titolo:

A Phase 3, Randomized, Double-Blind Study Comparing ABT-484 M

Methotrexate (MTX) in Subjects with Moderately to Severely Active Rheumatoid

Arthritis with Inadequate Response to MTX

Y

Numero EudraCT:2015-003376-75

Promotore/Sponsor nazionale: AbbVie S.r.1. <

Promotore/Sponsor internazionale:

Contrapt Research Organisation (CRO): N.A.

Farmaco:

O
\@)

Indicazione: Artrite Reumatoide

O

Responsabile della ricerca: Prof. Pier Luigi Meroni

Unita Operativa: S.C. di Reumatologia

Fase dello studio: lll

Numero di pazienti da arruolare: 6

Durata del trattamento: 14 settimane doble blind + 226 Extension

o

<«
7
)

Durata dello studio: 4,5 anni circa

Iy

(al netto della

trattenuta fissa pari al 15 generali @ oneri vari aziendali

come da Regolamento e - prg. 4.2, lett. C)

N
Budget per paziente: € 19.070,00 + IVA

Budget complessivo presunto: 114

.000,00

bbero essera nacessarie ai fini della reakzzazione dello studi, tuttavia non & possibile fare una




| l
: N- ORE N° ORE TOTALE
NOME E COGNOME QUALIFICA UNITA' OPERATIVA e ANNUE oRe
Prof. Pier Luigi Meroni Direttore di S.C. clinica reuma 2 24 96
Dott.Ennio Giulio Favalli Dirigente Medico clinica reuma 4 48 192
Dott.ssa Antonella Murgo Dirigente Medico clinica reuma 4 48 192
A\
W
L/
(le attivita da effettuare nell'ambito del progetto di ricerca clinica richiedono un impegno orario aggiuntivo che non sottrae riso @We
attivitd istituzionale in quanto svolte al di fuori dell'orario ordinario di servizio)
TOTALE 480
[ T T T uadra B < PERSONALE. NON. S FRUTTURATO o [ (L)oo
NOME E COGNOME QUALIFICA M«){ OPERATVA mo';‘éf
da reclutare con fondi ((
))
N
TOTALE
| TOTALE ORE | ]




COSTO TOTALE

COD. PRESTAZIONE -r;epn — = QUANTITA cosm(bééﬁ
NI
\ N
N
)\
1
\V
))
TOTALE
e Quadro B - LABORATORIO ANALISI< TES T g RRRRARARANR:
COD. PRESTAZIONE INE QUANTITA' COSTO /PAZIENTE
lrdgella Carico del Promofore)
previsti dal protocolio verranno eseguiti AL €0,00
ho a totale carico del Promotore




7 (in termini di costi previsti per prestazion] sanitarie da ffetiuare nelfambiio del progetio di ricerca cinica)

TOTALE
L T Quisdno G - FARMAE WA ]
COD. PRESTAZIONE e pd QUANTITA' COSTO
acOtl)raIe v
Jdget a carico del Promotore) :
N
[N
1l
\V
(\
TOTALE )
o T Ouedro A= ALTRE PRESTAZIONI SANITARIE -~ ol ]
COD. PRESTAZIONE NE PR QUANTITA' COSTO
ldget a carico del Promotore) W)
A
TOTALE '\
o)




b Cotaing 1< MA TERIALE OF GONBROMO o]
CODICE DESCRIZIONE QUANTITA' COSTO
Il promotore fornira, a titolo gratuito, tutti i supporti necessari per la raccolta e la
kregistrazlone dei dati e ogni aliro materiale eventuaimente previsto dal protocolio o
comunque necessario allo svolgimento della sperimentazione (quali: moduli €0,00
diconsenso informato, tesserini, diari e questionari per | pazienti, schede raccolta
dati, confezioni di dipstick per l'effettuazione del test di gravidanza, ecc.)
TOTALE €0,00
b T T T Quadng Ly ATYREZZATURE TAPPARECCHIATURE. -1+ i
CODICE DESCRIZIONE QUANTITA' L/ cosTo_
o] )
\\
/4N
| |TOTALE
V.
o Quadra M 1 -MEDICO: R AR AR RaaRaNeRR B |
CODICE DESCRIZIONE ) QUANTITA' COSTO
Il farmaco sperimentale oggetto della sperimentazione clinica (Sarilumab) € 0,00
sara fornito, a proprie cure e spese, dal Promotore per tutto il periodo
necessario allo svolgimento della sperimentazione e nella_guantita
adeguata alla casistica trattata.
7))
(>
TOTALE € 0,00
| TotAlE | €0,00

&

é\
&
O
&@
S
N




(in termini di quota-parte dei proventi derivanti dal progetto di ricerca clinica da ripartire, destinare o accantonare) ‘

b T T T Quadno N - LIGUIDAZIONE COMPENSI] EMOLLIMENTL o]
PERSONALE STRUTTURATO
NOME E COGNOME UNITA' OPERATIVA IMPORTO
N
U
TOTALE
N
Lo ouadig 05 FINANZIAMENTO CONGRESSI/. CONVEGN! /INCONTRI SCIENTIFICITALTRO /5 NGB |
DESCRIZIONE \\ "MRORTO
)
\
1
V
(L
| TOTALE ))

DESCRIZIONE

TIPOLOGIA IMPORTO
da valutare in base all'effettivo andamento delio studio n.a.
SN
((
NN
| TOTALE n.a.
fort L T Q0o R [k - sttt L L L ]
NALENON STRUTTURATO
TIPOLOGIA IMPORTO
L)
()
I TOTALE
[I-Z‘Z~Z~Z~Z~Z~Z-Z-Z-Z-Z-Z-Z-Z-I-I~I-Z~I~Z~I‘I'M&%ﬂ%%ONE-FGNDQ-AD-HOOZPERLKRIOERCAINOZ‘PROFE'I-Z'I-?P}}Z~Z-Z-Z-Z-Z-Z-I-I-Z-}Z-Z-Z-I'Z]
TIPOLOGIA UNITA' OPERATVA MPORTO
; TOTALE
[Z~Z~I~I'Z-Z-Z-Z-I-Z-I‘Z-?I~Z-I~Z-ZO@ "= ACCANTONAMENTD SU- FONDO AD HOG DIVAISIONALE { DIPARTIMENTALE -
TIPOLOGIA UNITA' OPERATVA MPORTO
(per gestione farmaco sperimentale)
TOTALE
| TOTALE FINANZIAMENTI |




itk

{da parte del medico responsabile del progetto di ricerca clinica)

Il sottoscritto, Prof. Pier Luigi Meroni, Direttore della S.C. di Reumatologia dellASST Pini-CTO,
in qualita di medico responsabile del progetto di ricerca clinica in oggetto, dichiara, sotto

la propria responsabilita, che I'ASST Pini-CTO non sosterra alcun costo aggiuntivo

per l'attuazione del progetto stesso e che il medesimo verra svolto senza oneri a

carico del Servizio Sanitario Regionale e del paziente.

[:1:3:3:3:3:3:1:1:1:1:3:1:1:3:3:3:1:1:1:1:3:?:1:3:3:¢:¢:i:i:3:1:3:3:3:3:3:1:1:1:3:1:3:3:1:EIRHA3:1:3:3:3:1:i:3:3:3:3:3:3:3:3:3:1:3:1:3:3:3:3:3:111:3:3:1:3:3:3:1:3:3:3:3:3:3:1:1:3:3:5:3]
(da parte del medico responsabile del progetto di ricerca clinica) LR
Il medico responsabile del progetto di ricerca clinica, Prof. Pier Luigi Meroni \
Firma % %%‘—\r-‘ Milano,
Lo RESA AT ] (G
(da parte del referente aziendale) N

Il Referente 'errjle, Dott. @memiwigiemeni. [ ICHELE  Gawe e
Fema . )>Y> Milano, /| 8A)4— 21} (\

Z [t (N
L e A U T RAEZABIONE )




