FOMNDAZIONE IRCOS CA GHANDA
ALE MAGGIORE POLICLINICO

Fag.

DETERMINATIONE N fict

aun 1720/2014

STUDIO CLINICO PROFIT CODICE Tobira 652-2-203 N. EudraCT 2014-003164-21 dal titelo: “Studio mirante 2
valutare Fefficacia e la sicurezza di Cenicriviroc per i trattamento della steatoepatite non alcolica nei soggetii
adulti affetti da fibrosi epatica”’DELLA SOCIETA’ Tobira Therapeutics, Inc CRO Medpace italy S.ri-U.0.C
MEDICINA INTERNA AD INDIRIZZO METABOLICO

VISTO il D. Igs. del 24.6.2003, n. 211, con il quale si recepisce la direttiva comunitaria n. 2001/20/cee,
sull’ esecuzione delie sperimentazioni cliniche di farmaci per uso clinico;

VISTO il D.M. del 17.12.2004 “Prescriziont e condizioni di carattere generale, relative all'esecuzione delle
sperimentazioni cliniche di medicinali, con particolare riferimento a quelle ai fini de! mighoramento della
pratica clinica, quale parte integrante del'assistenza sanitaria”, nonché le linee guida che sul Decreto stesso la
Regione Lombardia ha fornito con la circolare det 29.6.2005, protocolio 2005.0031947;

VISTA ia Determinazione AIFA del 20/03/2008-G.4U Serie generale n.76 del 31/03/2008

RICHIAMATE la determinazione n. 1698 del 30/07/2013 e la Determinazione n.1857 del 05/09/2013, e
successive con le quali @ stato costituito il Comitato Etico Mifano Area B; aggicrnate le tariffe a carico del
Promotore, da conferire alla Fondazione IRCCS Ca° Granda Ospedale Maggiore Policlinico, per Fassolvimentio
dei compiti demandati al Comitate Elico e relativi alla valutazione di Studi Profit, emendamenti sostanziali di
studi Profit, per i quali viene richiesta presa d’atto scritta; e specificate le modalita di riparto degli introiti

VISTA ia lettera d” intenti datata 15/10/2014 corredata dalla relativa documentazione, con la quale la Societa
Medpace italy S.r.j chiede di poter effettuare presso V'U.0.C MEDICINA INTERNA AD INDIRIZZO METABOLICO
diretta daila Profssa Silvia Fargion, una sperimentaziene dinica dal tifolo: “Studio mirante a valutare
Vefficacia e |a sicurezza di Cenicriviror per il trattamento della steatoepatite non alcolica nei soggettl adulti
affetti da fibrosi epatica”, CODICE Tobira 652-2-203 N. EudraCT 2014-003164-21 softo la responsabilita
scientifica delia Prof.ssa Silvia Fargion. In AT 1720/2014

TENUTO conto che lo Sponsor si @ impegnato a sollevare 1a Fondazione da ogni danno eventualmente causato
a persone dalla somministrazione del farmaco secondo il protocolio mediante polizza assicurativa stipuiata
con la compagnia Newline Underwriting Management Limited una Polizza di Assicurazione responsabilita
civile Sperimentazioni cliniche n. WIBCLT14275. approvata dal Comitato etico .Per paziente: € 1.000.000
Massimale per protocollo: € 5.000.000. In Atti 1720/2014

ATTESQ che il Comitato Etico Milano Area B nella seduta del 09.12.2014” ha accettato all’'unanimita il Parere
Unico favarevole ollo studio espresso dal Comitato Etico Palermo 1 nelio seduta del 22.10.2014, subordinando
tale accettazione alla sequente modifica/integrazione o pog. 6 di 22 del Consenso Informato Principale_v.
1.0 _22Aug2014: spieqgare coso si intende nel terzo punto con “Un campione di sangue sarg conservato per
eseguire esami di sicurezza o esplorativi durante il periodo di follow-up, .." In Atti 1720/2014

ATTESO che con nota del 22 Dicembre 2014 il Comitato Etico Milano Area B “scioglie ogni riserva e gccetta

all’ungnimita il Parere Unico favorevale ollo studio espresso dal Comitato Ftico Polermo 1 nella seduta de!
22.10.2014."n Attt 1720/2014
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Frag.

DETERMINAZKONE N

Atfin. 1726/2014

VISTA, inoitre, la proposta di convenzione, in atti 1720/2014, con la quale alt” Art 4-OBBLIGAZIONI
4.1 “N Promotore sf impegna:

a) Ad osservare tutte le istruzioni, e direttive e le raccomondazioni precisate nel parere del Comitato
Etico.

b} ¢ fornire alio Fondazione, tramite lo formacio dello Fondazione | prodotti oggetto dello studio, owvero
Cenicriviroc (“CYC”} ed it placebo, (insieme definiti come "Farmaco in studio”, a propria cura e spese, cont le
modalita previste dolle normaotiva vigente (1,3}, neile quantitd e modalitt necessarie all’'esecuzione della
Sperimentazione, confezionati ed etichettati secondo quante descritto daf Protocollo e dalla normativa
applicabile. | farmaci debbono essere accompagnati da regolore documento di trasporto indirizzato alla
farmacia riportante descrizione dei prodotti, quantits, lotto di preparazione, daiv di scodenza, eventuali
particolari condizione di conservazione, il riferimento del protocollo sperimentale, il repartc & cui sono
destinati, il nome del responsabile della sperimentazione. La farmacio della Fondazione assicure lidonea
conservazione del Farmaco in Studio odottando tutte le misure necessarie, fino alla distribuzione allo
sperimentatore responsabile che dolla presa in carico ne risulterd consegnatario. Il consegnatario ¢ persona
du lui delegota cura la tenuta di un apposito registro di carico e scarico costantemente aggiornato.

¢ Per quello che riguarda i prodotti residugli o scaduti

Qualore if prodotto residuo risultasse scaduto lo Fondazione provvederd autonomamente alla sug distruzione

- a spese del Promotore — impegnandosi a fornire of Promotore debita attestazione comprovante 'avwenuto

smaltimento, if tutte in conformita o guanto previsto dalla normative vigente (8).

Per l'eventuole smaltimento del farmaco e Voperativitd ad esso coliegata, il Promotore corrisponderd ofla

Fondazione un rimborso di € 5,00 EURO BOTTIGLIA SMALTITA. Tale somma verrd, se del cuso, esposta in

fatturo con applicazione di IVA ad gliquota ordinaria do porte della Fondazione come “corrispeitivo gecessorio

alla sperimentazione per e gttivitt di smaltimento del farmaco sperimentale scaduto”,

Per 'esecuzione defla Sperimentazione il Promotore si impegna inolire ¢ fornire gratultamente tutti § support|
necessari per la registrazione e la raccolta dati | ad esempio: lo scheda roccofta doti efettronica) ed alire
materigle eventualmente previsto dal Protocello o comunqgue necessario alfe svolgimento della stessa.

A copertura dei costi derivanti e/o generoti dalla Sperimentazione, per ogni paziente efequibile e valutabile
incluso e trattato secondo il Protocolio e per il quale sarg consegnata/trasmessa la relative CRF {("Case Repaort
Form") completata e ritenuta valida dal Promotore/CRO, alla Fondazione verranno corrisposti gl importi sotto
indicati, in base alle oitivita svolte {importi in euro, IVA esclusal. I corrispettivo totale a paziente completato e
valutabile sord df €8.364 + IVA (SE DOVUTA)

Tutti gii esami di loboratorio aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica richiesti dal Protacollo, cosi come
approvato dal Comitato Etico, verranno effettuati centralmente.

Tutti gli esami strumentall cggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica richiesti dal Protocollo, cosi come
approvato dol Comitata etico, saranno finanziati o parte e non graveranng in aleurn modo sulla Fondazione.
Hrimborsc per la Biopsie Epatica e I'Elastogrofio Epatica verrd corrisposto allo Fondazione come indicato
neil’Aflegato A of presente Contratto:

Medpace carrisponderd alla Fondazione fino o 574 € (+ iva se dovuta) per la biopsia epatica effettuata alfa
visita di Screening, affa Visita 13 ed allg Visita 189.
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At 1720/2014

DETERMIMAZIONE B

Medpace corrisponderd alfo Fondazione fino a 188 € (+ va se dovuta} per ciuscuna procedura di elastografia
epatica, se richiesta, in base i termini del Protocollo.”

RITENUTO di approvare la predetta richiesta di sperimentazione;
con i pareri favorevoli del Direttore Amministrativo, del Direttore Sanitario e del Direttore Scientifico;

DETERMINA

1) di autorizzare, ai sensi della normativa in materia vigente, Vesecuzione delio STUDIO CHINICO PROFIT
CODICE Tobira 652-2-203 N. EudraCT 2014-003164-21 da! titolo: “Studio mirante a valutare Vefficacia e fa
sicurezza di Cenicriviroc per i trattamento dells steatoepatite non alcolica nei soggetti adulti affetti da fibrosi
epatica”’DELLA SOCIETA" Tobira Therapeutics, Ing CRO Medpace Haly S.rl-U.0.C MEDICINA INTERNA AD
INDIRIZZO METABOLICO

2)di infroftare la predetta somma al conto economico 790510 det Bilancio di competenza;

3) di ripartire la somma introitata secondo quanto stabilito nelle predette determine n.1698 del 30/07/2013 &
n.1857 del 057092013, e precisamente:
e 20% alla Direzione Scientifica, per la costituzione del fondo destinate al finanziamenti delle
Sperimentazioni Spontanee, di cui al D.M 17-12-2004
«  30% alla Fondazione, salva refusione di costi aggiuntivi

&  50% all’ U.0 della Fondazione ove si svolge la Sperimentazione
A
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Responsabife del procedimento: Prof.Pier Mannuccio Mannucci

Pratica Trattata da : Dolt.ssa Federicg Massacesi
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