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STUBIO CLINICO PROFT dal titolo “A Randomized, Double-Blind, Muiti-Center, Paraliel Group Study
to Assess the Efficacy and Safety of PT010 Relative to PTO03 and PTO09 an COPD Exacerbations over
a 52-Week Treatment Period in Subjects With Moderate to Very Severe COPD”: Codice Protocolio N.
PTO10005-00; n. EudraCT: 2014-005671-92; Sponsor Pearl Therapeutics, Inc.; CRO inVentiv Health
Clinical UK Ldt; da svolgersi presso U.0.C. Broncopneumologia.

IL DIRETTORE GENERALE
VISTO il Dugs. del 24/06/2003, n. 211, con i quale si recepisce ia divettiva comunitaria n.
2001/20/cee, sult'esecuzione delle sperimentazioni cliniche di farmaci per uso clinico;

VISTO it .M. del 17/12/2004 “Prescrizioni e condizioni di carattere generale, refative all'esecuzione
delle sperimentazicni cliniche di medicinali, con particolare riferimento a quelle al fini del
miglicramento della pratica clinica, quale parte integrante dell’assistenza sanitaria”, nonché le linee
guida che sul Decreto stesso la Regione Lombardia ha fornito con la circolare del 29/06/2005,
protocollc 2005.0031947;

RICHIAMATE 1a determinazione n, 1698 del 30/07/20G13 “Costiturzione Comitato Etico Milano Area
B”; la Determinazione n. 1857 del 05/09/2013 “Integrazione Determina n. 1698 del 30/07/2013" e
successive; la determinazione n. 1085 del 21/05/2015 “Modifica determinazione n. 1698 del
30/07720137;

VISTA fa lettera d’intentd, datata 10/D9/2015 e corredata dalia relativa documentazione con ia quale
la Societa inVentive Health Clinical UK Ldt, in nome e per conio dello Sponsor Peari Therapeutics
Inc, chiede che sia approvato dal Comitato Etico Mitano Area B e autorizzate dalla Fondazione IRCCS
Ca’ Granda Qspedale Maggiore Policlinico lo svolgimento della Sperimentazione “A Rondomized,
Double-Blind, Multi-Center, Parallel Group Study to Assess the Efficacy and Safety of PTO10 Relative
to PTO03 and PTO0DY on COPD Exacerbations over a 52-Week Treatment Period in Subjects With
Moderate to Very Severe COPD”; Codice Protocolio n. PTO10005-00; N. EudralT 2014-005671-92; da
svoigersi presso I'U.0.C. Broncopneumologia, sotio la responsabilita scientifica del Direttore Prof.
Francesco Blasi. In Atti 1377/2015;

TENUTO conto che lo Sponsor si & impegnato a soilevare la Fondazione {RCCS Ca’ Granda Ospedale
Magglore Polichnico da ogni danno eventualmente causato a persone dalla somministrazione del
farmaco secondo il protocollo, mediante polizza assicurativa approvata dal Comitato Etico Milano
Area B, stipulata con la Compagnia HDI GERLING n. 350-0G1588223-14013 - massimale per
Protocollo: £ 7.500.000,00, massimale per Paziente: £ 1.000.000,00. in Atti 1377/2015;

ATTESO che il Comitate Etico Milano Area B, nella seduta del 29/09/2015, "ho espresso
alf unanimité Parere Unico sospensivo in attesa di ricevere guanto segue..”. in atti 1377/2015;

ATTESO che con nota datata 11/11/2015 it Comitato Etico Milano Area B “scioglie ognj riserva ed
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esprime all unonimitd Parere Unico fovorevole allo studio.”. In ATT1 1377/2015;

ViSTA la proposta di convenzione tra la Fondazione RCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico
e Pearl Therapeutics, inc, con iz quale all’art 4 "OBBLIGAZION! DELLE PARTY si precisa che:

“4.1 Hl Promotore si impegna:

Ad osservare tutte le istruzioni, le direttive e le raccomandazioni precisate nel parere del Comitoto
Etico.

a fornire all’Ente, tramite la farmacia | prodotti sperimentali PTO03, PTO09 , PTO10, Ventsaiin HFA
inholation Aerosol e Atrovent® HFA Inhalation Aerosol quali farmaci non sperimentalil cggetto dello
studio, a propric cura e spese, con le modualita previste dollo normative vigente {1,3), nelle guantité
e modalitd necessarie oll'esecuzione della Sperimentozione, confezionati ed etichettati secondo
quanto descritto dai Protocolle e dollo normative applicabile. | farmaci debbono essere
accompagnati da regofare documento di trasporto indirizzato alla farmacia riportante descrizione
dei prodotti, quontita, lotto di preparazione, data di scadenza, eventuali particolari condizione di
conservazione, il riferimento delprotocollo sperimentale, il reporto a cul song destingti, il nome del
responsabile delfa sperimentozione.

La farmacia dell'Ente assicura l'idonea conservazione dei prodotti do sperimentare adottando tutte
le misure necessarie, fino alia distribuzione ollo sperimentatore responsabile che dallo presa in
carico ne risulterd consegnatario. If consegnatario o persong da lui delegate cura o tenuta di un
apposita registro di carico e scarico costantemente aggiornato del prodotto sperimentale. Né o
farmacia [o la struttura proposto] dell’Ente né lo Sperimentatore somministreranno o distribuiranno
il prodotte sperimentale e qualsiasi altro prodotto fornito dal Promotore per Pesecuzione della
Sperimentazione a chiunque non sig un paziente deila Sperimentazione, e forniranno 'accesso agli
stessi soltanto af personale addetto alla Sperimentazione-

Per quelfo che riguarda i prodotti residuali o scaduti al termine o alla scadenza deflo presente
Convenzione

L’Ente utilizzerd | prodotti sperimentali forniti dol Promotore sofo ed esclusivamente oi fini delia
Sperimentazione e in conformitt ol Protocollo, impegnandosi inpltre o restituire allo stesso [ volumi
residuali-1 termine della Sperimentazione stessa, con spesa o carico del Promatore. La farmacio fo o
struttura preposta] dell'Ente assicura lidonea conservarzione del prodotti do sperimentare
adottando tutte le necessarie misure, cosi come indicato preventivamente dal Promotore nel
protocolio o in apposito documento allegato, parte integrante della presente convenzione,

Per I'esecuzione delio Sperimentazione il Promotore si impegna inoltre a fornive gratuitamente tutti |
supporti necessari per lo registrazione e la raccolta dati ed oltro materiole eventualmente previsto
dal protocollo o comunque necessario alio svolgimento della stessa .

d) A dare in comodato d’uso gratuito oil’Ente che o tale titolo riceve ed accetta, oi sensi e per
gli effetti degli artt. 1803 e s.m.i. del ¢.c., ai fini esclusivi della Sperimentazione, e per tutto il tempo
necessaric all’effettugzione della stessa, le seguenti apporecchioture (conformi aila vigente
normativa) | unitamente al pertinente materiale d’uso pure sotto specificato:
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M12R or Lite Holter recorder; Made in
1 USA by Global Instrumentation € 702,88
Lenove Thinkpad Laptop Computer:
Made in China by Lenovo

Ambu White Sensor WS/50 50-pack
3 electrodes: Made in United Kingdom £ 3,65
by Ambu

Energizer AA Alkaline batteries: Made
in USA by Energizer

HSPA & USB Celluior Modem 881-

5 1208-ND Made in USA by MultiTech € 136,92
Systems

Koko Spirometer / Diognostic
Spirometer

HTC Desire 310/D phone { 3G Android
phones for wireless use) £ 150,00
ACER ASPIRE SWITCH 10 (The device
supports plaving videos from the diary} | € 450,00

£ 253,76

£ 0,30

£205,23

L’Ente si assume 'onere di provvedere olla custodia delle apparecchiature sopra elencate e del
relativo materiole d’uso.

L PROMOTORE DICHIARA DI FORNIRE APPARECCHIATURE CONFORMI ALLE NOCRMATIVE VIGENTI ED
IN PARTICOLARE AL D LGS 46/97 E s.m.i.

in deroga aglhi articoli 1803 e s.m.i. del codice civile, il Promotore si impegna a garantire l'assistenzo
manutentiva ordinaria e straordinaria delie apparecchioture fornite.

it Promotore si assume ogni responsabilitt per quanto concerne eventuoli danni derivanti
dall'utifizzo deil’opparecchictura o condizione che Fapparecchictura sia utilizzate per le finalité
previste dolla Sperimentazione e secondo il mantale o’ uso del produttore della stessa.

L’Ente si assume lg responsobility per ogni eventuole danno che potrebbe derivare o persone,
animali o cose di sua proprietd o di terzi in relozione all’uso dell’'apparecchiatura per finalitd diverse
da quelle previste per la Sperimentozione o difformi da quelle prescritte da! manuale d’uso del
produttore, impegnandosi g tenere sollevato ed indenne il Promotore.

L'Ente si impegnao olftresi od effettuare regolare denuncia all’ outoritd competente, in caso di furto,
danne o smarrimento delle apparecchicture, e, in ogni case, ad ovvisare immediatomente il
Promotore. if promotore si impegna a tenere indenne 'Ente in caso di furto o incidente connesso
all’uso delle apparecchicture.

il Promotore si impegna ad accoliarsi le eventuali spese di manutenzione e riparazione di dette
apparecchiature per 'uso riguardante la Sperimentazione, Al termine delle attivita richiedenti
Futilizzo delle Apparecchiature o, comunque, af termine della Sperimentazione o delfa cessgzione

st

ROCS o nainrs pabbilcs

Regione

Sistemo Sanitario Lombardia




P
PHG.

s [377/2015

%:?‘g

della presente Convenzione, I'Ente si fard carico defla restituzione ol Promotore e ¢ sue spese deile
apparecchiature sopra menzionate.

CRO s'impegna, per conto deflo Sperimentatore, o coprire tutti | costi derivanti e/o generati dolla
Sperimentazione, per ogni poziente eleggibile e valutobile incluso e trattoto seconde il Protocolio e
per il quale sard consegnata/trasmessa lo relative CRF ("Case Report Form"} completata e ritenuta
valida dal Promotore, ali’Ente verranno corrisposti gli importi indicati nel Prospetto 1 (Budget), in
base alle attivits svolte (importi in euro, IVA esclusa e meno la ritenuta

del 10%). Il Centro dovré compilare le Electronic Cose Report Forms {eCRF} nel sistema EDC
(Electronic Data Capture) entro 3 {tre} giorni lavorativi dalla visita def Soggetto.

il corrispettivo massimo per paziente completato e valutabile che abbig portato o termine tutte le
visite e procedure sard di:

£ 5.206,00 per lo studio Principale

£ 3.113,00 per it sottostudio PFT

Le visite non pregrammate connesse allo Studio saranno pagate af Centro a ricezione della fattura
approvata def Centro, per le procedure svolte secondo le tariffe specificate nel presente Prospetto 1.
Lo fattura dovrd includere il numero di Protocolio, il nome dello Sperimentatore, I'ldentificative del
Soggetto e lo data dello visita. in caso negativo, CRO chiederda tali informazioni af Centro prima
defl’'esecuzione del pagamento.

Tutti gli esami di loboratorio richiesti dal Protocolio, cosi come gpprovatoe dal Comitato Etico,
verranno effettuati centralmente e non graveranno in alcun modo sull’Ente

Tutti gii esami strumentali richiesti dal Protocollo, cosi come approvato dal Comitato etico, seranno
finanziati o parte e non graveranno in alcun modo sullEnte. (Vedasi Allegato A-1 Budget)

CRO provvederd inoltre, per conto del Promotore. a rimborsare alf'Ente tulti | costi gggiuntivi
documentati risultanti da cttivitte mediche/diagnostiche non previste nel Protocollo o successivi
emendamenti allo stesso, e non gig coperti doi compensi sopra elencati, esclusivarmente nella misura
in cui tali aitivits siano richieste a seguito di un'alterazione dello stato clinico del paziente
direttamente provocata dallo corretta somministrazione del prodotto sperimentale o dol’esecuzione
di una procedura prevista ed messa in atto in conformitd al protocollo della Sperimentazione. Il
Promotore non effettuerd alcun rimborso in favore dell’Azienda se il cambiamento delle condizioni
cliniche del Paziente & causato dalia condotta delosa o negligente dell’Ente, delio Sperimentatore o
del personale addetto olla Sperimentazione, o & dovuto alf’inosservanzo d parte degli stessi def
protocolio, della presente Convenzione o delle leggi applicabili. 1

rimborso sard effettuato solo a condizione che toli attivita e | relativi costi rogionevoli come da
tariffario deil’Ente siano stati tempestivamente comunicati, giustificati e documentati per iscritto al
Promotore/CRO [fermao restando l'anonimato del paziente}.

Non vi sard compenso, ad eccezione degli oneri fissi del Comitato Etico/Segreteria, per violazione dei
criteri di inclusione e, comungue nel caso di non corretta e completo osservanzo del protocolio”. In
attt 1377/2015;
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RITENUTO di approvare la predetta richiesta di sperimentazicne ed il relativo contratio di
sperimentazione clinica;
con i pareri favorevoli del Direttore Amministrativo, del Direttore Sanitario e del Direttore
Scientifico;

DETERMINA

1. diapprovare il contratto di sperimentazione clinica ¢i cui in premaessa;

2. di autorizzare, ai sensi della normativa in materia vigente, Vesecuzione dello studic A
Randomized, Double-Blind, Muiti-Center, Parailel Group Study to Assess the Efficacy and
Safety of PTO10 Relative to PTO03 and PT00S on COPD Exacerbations over a 52-Week
Treatment Period in Subjects With Moderate to Very Severe COPD™; codice Protocolio N.
PTC10005-00; n. FudraCT: 2014-005671-92; Sponsor Pearl Therapeutics, Inc.; inVentiv
Health Clinical UK Ldt; da svolgersi presso U.0.C. Broncoprneumoicgia ;

3. di introitare le somme specificate ne! contratto di sperimentazione clinica al conto
economico 790510 del Bilancio di competenza;

4. di ripartire la somma introitata secondo quanto stabilito con la Determinazione n. 1085 del

21/05/2015 e precisamente:

s 30% alla Fondazione, salva refusione di costi aggiuntivi
s 70% all’ U.O della Fondazione ove si svolge la Sperimentazione.

i DiRETTOREG NERALE
Dr. Luig/ Macghi, .

(L DIRETTORE SCIENTIFIGR... IL DIRETTQRE AMMINISTRATIVO
Prof. Pler Mannuccidﬁ/ﬁé\@? ucci Dott.ssd Fg_‘%&incesca Fancelli
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Respensabile del pracedimento: Prof. Piesr Manntccio Mannucel
Pratica Trattata da : Dott.ssa Federkca Massacgsi
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