FONDAZIONE IRCOS CA GHANDA
CIPROALE MAGGIORE POLICLINICO

DETERMNATIONE M.

dei T

At 1415/201&

SPERIMENTAZIONE CLINICA PROFIT CODICE GS-US-218-1227 EUDRACT N.2014-002137-5 | Titslo ““Studio
multicentrico,controllato con placebo, in doppio cieco, randomizzato di Fase 2b per 1a va%ﬁi\;%\m; i effetti
antivirall, farmacocinetica, sicurezza e tolierabilita di G5-5806 in aduiii ricoverati in os

affetti da infezione da virus sinciziale respiratorio {Respiratory Syncytial Virus, RSV)” CIETA' PPD ltaly

S.r.L-Presso UL.O.C BRONCOPNEUMOLOGIA §
<

VISTQ il D. lgs. del 24.06.2003, n. 211, con il quale si recepisce la d?%%d comunitaria n. 2001/20/cee,
sull’esecuzione delle sperimentazioni cliniche di farmaci per uso clinico;

@
VISTO il D.M. del 17.12.2004 “Prescrizioni e condizioni de c@ generale, relative all'esecuzione delle
e

sperimentazioni cliniche di medicinali, con particolare K% a quelle ai fini del miglioramento della
pratica clinica, quale parte integrante dell' assistenza sanit nanché le Hinee guida che sul Decreto stesso la

i
Regione Lombardia ha fornite con la circolare del 29.6.@%(:0&0 2005.0031947;

IL DIRETTORE GEMERALE,

0O
VISTA la Determinazione AfFA del 2(}/03/2(}08-6 generale n.76 del 31/03/2008
jel30/07/2013 e la Determinazione n.1857 del 05/09/2013,e
’ omitato Etico Miano Area B; aggiornate le tariffe a carico del
eIRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico, per Fassolvimento

e relativi alla valutazione di Studi Profit, emendamenti sostanziall di
presa d'atto scritia; e specificate le modalita di riparto degli introiti

successive con te quali @ stato costit
Promotore, da conferire alla Fondazi

VISTA la lettera d intenti datata®7 Novemnbre 2014, corredata daila relativa documentazione, con la guale la
Societd PPD Haly S, *31 poter effettuare presso FU.0.C, BRONCOPEUMOLOGIA diretta dal Prof
Francesco Blasi, una sperifmentazione clinica dat titolo: “Studio multicentrico,controflate con placebo, in

doppic cleco ran i Fase 2b per la valutazione di effetti

TENUTO contoche o Sponsor si & impegnato a scllevare la Fondazione da ogni danno eventualmente causato
8 person"‘ fa somministrazione dei farmaco secondo il protocollo mediante polizza assicurativa stipulata
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DETERMINAZIONE N atin 1415/201

ATTESO che il Comitato Etico Milano Area B nella seduta del 30.09.2014 “ho espresso all’unanimitd Parere

Unico favarevole.” in Atti 1415/2014 N

VISTA, inoltre, la proposta di convenzione, in atti 1415/14, con la quale alf’ Art 4-OBB NI
I Pramotare 5f impegna.
“Le Part si impegnano.;

a} Ad osservare tutte fe istruzioni, le direttive e le raccomandazioni R { parere del Comitato
Etico.

b) a fornire all'Ente, tromite la farmaocia i prodotti oggetio dgl‘%%dfo, (G5-5806, il “Composto”), o
propria cura e spese, con le modalitd previste dallo normativa (1,3}, nelle quantita e modalita
necessarie alf'esecuzione dello Sperimentazione, confezionati ed eQ hettaii secondo quanio descritto
dal Protocolio e dalla normativa applicabile, | farmaci @70 essere accompagnati da regolare

documento di trasporto indirizzato alla formacia riport rizione dei prodotti, quantita, lotto di
preparazione, data di scadenza, eventuali paﬂfc%ar@ioni di conservazione, il riferimento del
protocotlo  sperimentale, il reparte o cui n% inati, il nome del responsabile della
sperimentazione. La farmacia dell'Ente ass.‘cum% conservazione dei prodotti do sperimentare
odottando tutte le misure necessarie, fino al uzione allo sperimentatore responsabile che
dalla presg in carico ne risulterd consegnatarid-fhconsegnatorio o persona da lui delegata cura o

tenuta di un oppesito registro di carico gsc stantemente gggiornaio.

c) Per quello che riguarda { prodotti resfdua@uﬁ:

C1} UEnte utilizzere i prodotti sperim i dal Promotore solo ed esclusivamente i fini dellg
Sperimentazione, Impegnanhdosi inoltr%stiwire allo stesso i volumi residuali of termine dellc
Sperimentazione stessg, con Spesa ico del Promotore. Lo farmacio dell'Ente assicura I'idonea
conservazione dei prodotti da sp entare adottando tutle le necessarie misure, cosi come indicato
preventivamente dal Promotoy tocoh’o o in apposito documento allegotc, parte integrante delia
presente convenzione.

A copertura dei costi derivanti enerati daila Sperimentazione, per ogni paziente eleggibile e valutabile
inciuso e trottato secondo il @ fo e per il quale sard consegnata/trasmessa fa relotiva CRF ("Case Report
Form"} completata e ritemnt, &n da dal Promatore/CRO, all’Ente verranno corrisposti gii importi sotto indicati,

i

fatture intestate o ;
€2.285,00.

extra-CEE). Il corrispettivo totale o poziente completato e valutabile sard di

in base olle ottivita 2{ ortf in euro, corrispettivi fuori campo VA, i sensi deli’art. 7 DPR 633/72 per

DOCUMENTO A
BUDGET E PROGRAMMA DI PAGAMENTOC

specificato nel Protocolio. P

W

EROCS di naturs pubhlica o %w"%
QU;

Sistemna Sunitario




FOMNDAZIONE IBCOS CA° GRANDA
IBPEDALE MAGGIORE POLICLINICO

ZED 3

ETERMINAZIONE N, - do Al 1415/201N
#y ® g
L'unico beneficiario delfEnte of sensi del presente Contratto € Fondozione IRCCS Co’ Grando Ospedale
Maggiore Polictinico {“Beneficiario”). Gilead effettuerd | pagamenti tramite bonifico banc@irio e W conformite
alle istruzioni sul pagamento specificate nel modulo delle informazioni del fornitore e invia%i riferimento
alla Sperimentazione. Ai fini di riservatezza, | dati del Beneficiario quali if numero df co orrente bancario ed
il numero IBAN non devono essere indicati nel Contratto. E richiesto un modulo *\%’ pilato e firmato,

comprendente il codice fiscale del contribuente, prima di poter effettuare quagamento in virth defl
@i

Contratto. Ai beneficiari non statunitensi é richiesto un modulo W-8 compil
effettuare qualsiasi pagamento in virtl del Contratto. N

Termini di Pagamento

R
Costi del Comitato Etico (IRB/EC)

Gilead corrisponderg guiomaticamente al Beneficiario un importo per Meosti iniziali del Comitato Etico
{institutiona! Review Board/Ethics Commitiee, IRB/EC) locale in rel@a la Sperimentazione, come parte dei
costi di avvio descritti pii avanti. Gilead rimborsera il Benefich r ulteriori costi del Comitato Etico,
elencatf nel bilancio allegato, dietro ricezione di una fatturchap oV

Gilead corrisponderd un importo per i costi del Comitato RtiC le direttamente al Comitato Etico centrole
designato da Gilegd per la Sperimentazione e non rimbo TW Beneficiario per i costl del Comitato Etico

centrole sostenuti in relazione oflo Sperimentazione,

Costo di avvic o

Allesecuzione del presente Contratto e alla rice ;' tutta lo documentazione normativa richiesta e
debitamente compilgta, inclusa la lettera di ¢ vazione da parte del Comitato Ftico, Gilead corrisponderd
automaticamente, in conformita olfa freque agamenti elencata di sequito, un importo per il costo di
avvio totale, non rimborsabile e comprensi @spese generali, pari a € 1421,00, come elencato nef bilancio
allegato. Non & necessario presentare fat

Visite della Sperimentazione

Gilead corrisponderd al Beneficiar pagamento per le visite completate dao ciascun soggetto della
Sperimentazione come descri ifancio allegato. | pagamenti per le visite delfa Sperimentazione si basano
sulle procedure elencate nel coffo. | pagementi defle visite della Sperimentazione dipendono dualfla

disponibilitt di Gilead ad acgéttare, cosi come campilate dal Beneficiario, le schede raccolta dati elettroniche
{electronic Case Report ; ‘
visite deila Sperimenitzi
elencata di sequito.
Gilead paghera

Sperimentazione.
inclusione e che non
informato (i
approvato i

soggetto oh gerimentazione viene ritirato dafla Sperimentazione per qualsiasi motive, Gilead pogherdg per
3‘ eito Sperimentazione completate da tale soggetto della Sperimentazione. ['Ente ha come unica
& quello di sostenere gualsiasi costo supplementare o responsabilitd relativamente alla
e di visite presso un centro non specificoto nel Modulo defl'ente preposto alla vigilanza suglhi alimenti

ario per le visite dellg Sperimentozione completate do soggetti velidi delia
“soggelto valide della Sperimentazione” si intende un soggetio che soddisfi i criteri di
disfi i criteri di esclusione definiti nef Protocollo, che ha firmate un modulo df consenso

'< e& Consent Form, ICF} e un’qutorizzazione HIPAA (o eguivalente locole), analizzoto o
.‘r.

dei termini del presente Contratio, e che completi ogni visita della Sperimentozione. Se it
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FONDAZIONE IRCCH CAY GRANDA
OSPEDALE MAGGIORE POLICLINICO

DETERMINAZIONE N 2 del L Wl LATEE Fd . 1415/2{)1&3N
Frequenza def pagamenti

il beneficiaric sard retribuito ogni trimestre, in conformita al bilancio allegoto. Lo dot§ di desorrenze del
contratto stabilirg i ciclo di pagamento per I pagamenti trimestrali. Ad esempio, una da%@correnza del
contratto del 10 gennaio sard assegnata ¢f Ciclo 1 e il primo pagamento per le visit ggetto potrebbe
essere potenzialmente effettuato ad aprile (in base all’arruolamento). inoltre, aitri rebbero incidere
su quando viene effettusto it primo pagomento, ad esempio [linstaliazione ma di cattura doti
elettronico (Electronic Data Capture, EDC), che potrebbe awvenire entro 3-4 5'@ izio dello studio. Di
sequito  ripartato il prospetto del ciclo di pagamento di Gilead: N

Ciclo 1: Gen, Apr, Lug, Otf
Ciclo 2: Feb, Mag, Age, Nov 5 %
Cicle 3: Mar, Giu, Set, Dic \

! pagamenti per le visite saranno effettuoti a seguito della ricez@e?fa eCRF o CRF per ciascuna visita
cornpletota da ogni soggetto della Sperimentazione e saranno nel trimestre successive e dovrannc
proseguire come specificato in precedenza fino ol termine %zh’ 4o entazione e fino af pagamento finale di
tutte le somme dovete, | pagamenti si baseranno sulle d % ni relative olle visite del soggetto, come
verificate nelle eCRF o CRF compilate ricevute nel corso deﬁ% e precedenie.

Gli importi pagabili ol beneficiario saranno trattenuti negf(casoyn cui fe eCRF or CRF non siano state compilote
entro 5 giorni dalle visite del saggetto dellg Sperimenta
Al termine della Sperimentazione (o seguito del com
gltra ragione), tutti gli importi residui pagebili p&
saranno erogati ol ciclo di pagamento successivl \Ai sensi della presente sezione, lo Sperimentazione non sarg
da considerarsi conclusa (e i pagamenti final ranno erogati} fino ol momento della ricezione di tutte e
eCRF o CRF compilate e delle correzioni a%@(m—' compilate.

Arruolamento dei soggetti
Se il numero effettivo dei soggetti den’mentcrzf‘one & superiore ¢ inferiore all’arruolomento target
specificato nel bilancic ("numero di(argetdmento target”), it compenso al beneficiario sara modificate di
conseguenza. /i numero di arpdolg o target viene usato per stabilire il bilancio iniziale indicato nel
presente bilancio e prospettogamenti. Gitead potrd, o Suw sola discrezione, approvare Forruolamento
aggiuntivo di soggetti delfa Spertine
devono essere tutte pres

tazione ol di fuori del numero di arruoclomento target. Toli approvazioni
per iscritto, Tutte le richieste di arruolomento di seggetti dello
Sperimentazione aggiuntivi s\ yori del Numera di arruolamento target devono essere indirizzate al direttore
del programmea di Gil ﬁ@ Sperimentazione,

lgnesviene condotta in base g una politica di arruolamento gestito. Gilead prevede la
ol raggiungimento della randomizzazione di un numero lotale di soggetti volidi
come descritto ne tocollo. Nel coso in cui vengo arruolato if numero totale di soggetti validi prima che
urnero di arruofamento target, verrg sospeso Vulteriore reclutomento.

&
Mancati supergimeanti dello screening
Per “Mantg aperamento delle screening” si intende i case in cui un candidato abbig firmate FICF e

me HIPAA o equivalente locale] e ricevute una qualsiasi procedura della Sperimentazione, ma non
sig sty ndomizzate o orruclato nella Sperimentazione. Per ricevere if pagomento per | moncati
supe nti delle screening, fe eCRF o CRF dello Screening devono essere compilate,

FROCE di paters pubblics s
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FOMNDAZIONE IRCCS CA GRANDA
ISPEDALY MAGGIORE POLICLINICO
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o

dal

dello screening consentiti cambig nel corso della Sperimentozione, non € necessario u
presente confratio.

La quota di pagamenio per | mancati superamenti deflo screening é elencata nelfa ‘@ rimborso spese
riportota di sequito. H pagamento per if numero approvato di mancati superamenti o em‘ng consentiti
saré corrisposte cutomaticamente, in conformitt aila frequenza del page (” H_elencata di seguito. 1
pagamento per ufteriori mancati superamenti dello screening approvati sard coi , dietro presentazione
g Gilead di ung fatture da parte del Beneficiario. Le fatture relative ai maneil superamenti dello screening
devono contenere le iniziali del candidato e la data del mancato superamento%reenmg.

Visite han progrommate

In conformitd af Protocoilo, per quanto riguarda i soggetti della Spen'nﬁé% che devono essere sottoposti
a visite non comprese nelle visite programmate della Sperim%ione, il beneficiario riceverd
gutomaticamernte un pagamento come elencato nel bilancio. Le ulterigri gisite non grogrammate richiedono
approvazione preventiva per iscritto da parte di Gilead e sargn ate secondo le quote indicote nelly
tabella di imborso spese riportata di seguito e dietro ricezione
Rimborso spese &
Gilead pogherd le spese oggiuntive legote alla Spenﬁ@; elencate nel biloncio allegato o come
altrimenti approvato in precedenza da Gilead per t‘scrf'tt iedere if pagamento di tali costi, Ente dovrd
presentare fatture dettagliote, accompagnate do un’adéguotovdocumentazione di supporto oppure ricevute in
confermita offe istruzioni di fatturazione riportate d ito. Il beneficiario avra fino a 120 giorni dal
completamento della Sperimentazione per presenito ntua.’i fatture insolutz per la stimo del rimborso e
risolvere eventuali discrepanze di pagamenio. @

1

istruzioni di fatturazione

Le fatture devono riportare chiaramente quo < g ue:
[

Nome dello sperimentotore %
e Un numero di fattura univoce @

@ Nome del beneficiario

@ Dati di rimessa

@ Mumero di telefono 6 J o] aif per domande relative alfa fatturazione
s Numero di protocolio

e Descrizione delle vo

Punto 1 Costi TAC
Punto 2 Fsame Dexa

Punito 3 Mancato to dello screening per soggetto #### il 12/01/2012

Le fotture prive di

numero di fattura univoco, del nome dello sperimentatore o del numero di protocollo

Afla Cé Accounts Payable
Indjrizzs; Gilead Sciences, Inc.
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POMNTIALIONE IBCCS CA GHANDIA
OmprnALE MACCIORE POLICLINICO

DETERMINAZIONE M ot

atin, 1415/201

O all’indirizzo e-mail: APinvoices@gilead.com

Fax: +1 650522 5818
Riferimento: (55-US5-218-1227, Dr./Prof. Francesco Blasi
Le  richieste  relative allo  stoto  del  pagamente o alle fartssono essere
Rimborsi spese R Unitd Frequenza massi
©
Avviamento non nmborsabile 1,421 N
per coprire fuita la preparazione Avviamento 1, allavvio
ECGa 12 derivazioni pre-dose 44 Per pre-dose Segondo necessita
&
Prelievo peranalisidi \

faboratorio (se viene effetfuato
<72 h dalla Visita di screening)
Hcosto comprende: enatologia,
analisi del siero, analisi per RSV
locale, test per influenza locale

78 @ :
$

Per screening Secondo necessitd
Test di gravidanza sulle unne il Per test { RN Per protocollo
Test di gravidanza su siero 16 Pertest Per protocollo

Marncat mento
Mancato superamento deflo 109 jdelio g RSV Massimo 25 mancati
screening RSV negativo negﬁg{& superamenti dello screening
Mancato superamento dello
screening conpleto RSV 157 @to superamento  [Massime 10 mancati
POSHIvVO screening superamenti dello screening

Y
1 prezzi indicati nel Programma 2 SOﬂO% fion includono UIVA. L’Istituto sard unico responsabile del
rispetto delle leggi fiscali, Tutte t o deyono indicare chiaramenie eventuali imposte relative ai servizi
Forniti ai sensi del presente Con devono essere presentate in conformitd con le leggi appropriate.

sor per imposte basate sul reddito netto deli’lstituto. L'Istituto sard

L’1stituto non emetterd fattura alo
ritenuto responsabile dellama tturazione allo Sponsor da parte deli’ Istituso di tali eventuali imposte od

; oneri anajoghi.

Tutti gli esami di .‘aggiuntivf rispetto alla comune pratica clinica richiesti dal Protocolio, cosi come
itato

ico, verranno effettuati centralmente o soranno finanzigti a porte e non gravergnno

approvate dal Co,
in afcun modo sul ;
Tutti gli esami strumentali aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica richiesti dal Protocollo, cosi come

emitato Etico, soranno finanziati o parte € non graveranno in alcun modo sull’Ente.

PR 81 parurs pubblica
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FONDIAZIONE IRCOH A GRANIDA
SPEDALE MAGGIORE POLICLINICO

GETRRMINATIONE N, A

Aftin. 1415/201

Non vi saré compenso, ad eccezione degli oneri fissi del Comitato Etico/Segreteria, per violazione dei criteri di
inclusione e comungque nel ceso di non corretta e completa osservanza del protocolio.” N

RITENUTO di approvare |a predetta richiesta di sperimentazione;
con i pareri favorevoli del Direttore Amministrativo, del Direttore Sanitario e del DireRtor entifico;

DETERMINA @

1) di autorizzare, ai sensi della normativa in materia vigente, I'esecuzione deilo Studic clinico CODICE GS-US-

218-1227 EUDRACT N.2014-002137-58 dal Titolo ““Studio multicentric nirollato con placebo, in doppio
tieco, randomizzatoe di Fase 2b per la valutazione di effetti <

antiviral, farmacocinetica, sicurezza e tollerabilita di GS-5806 in aduiti r&yati in ospedale
affetti da infezione da virus sinciziale respiratorio {(Respiratory Sync@i@s, RSV)" DELLA SOCIETA’ GILEAD

SCIENCES tNc -Presso U.0.C BRONCOPNEUMOLOGIA
2)di introitare Ja predetia somma al conto economico ?905@& iiancio di competenza;

n.1857 del 057092013, e precisamente:
e 20% alla Direzione Scientifica, per la ¢

3) di ripartire la somma introitata secondo quanto stab@ predette determine n. 1698 del 30/07/2013 ¢

ik

ione del fondo destinato al finanziamenti delle
Sperimentazioni Spontanee, di cui al D.%OOJJ

¢ 30% alla Fondazione, salva refusione di%; zel

e 50% all’ U.0O della Fondazione ove si Sperimentazione
rnob
g

2
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It DIRETTORE, SCIENTIFICO iL HRETTORE AMAQIJ‘NISTﬁATIVO
ccio Mannuegl

Prof. Pier
7
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: Dr.Osvaldo B%
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DIRETTERE SANITAR!
DR.séa Afina Pavand
G hses
‘:A. ‘,

JHGN

Responsabiie del procedimenio: Prof.Pier Mannuccio Mannucgi

Pratica Trattata da: Dott‘sﬁederica Massacesi
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