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DETERMINA DEL DIRETTORE DELLA 
AREA VASTA N. 5 

 N. 803/AV5 DEL 14/06/2017  
      

Oggetto: :  Approvazione Convenzione con la Ditta Chiltern International S.r.l. (CRO 
per conto della Ditta Daiichi Sankyo Europe GmbH) per la realizzazione dello Studio 
clinico “DAIICHI-ENTRUST” Presso l’U.O. di Cardiologia dell’Area Vasta n. 5 

 
 

IL DIRETTORE DELLA 
 AREA VASTA N. 5 

 

- . - . - 

 
VISTO il documento istruttorio, riportato in calce alla presente determina, dal quale si rileva la necessità di 

provvedere a quanto in oggetto specificato; 

 

RITENUTO, per i motivi riportati nel predetto documento istruttorio e che vengono condivisi, di adottare il 

presente atto; 

 

VISTA l’attestazione del Dirigente Bilancio in riferimento al bilancio annuale di previsione; 

 

 
- D E T E R M I N A - 

 

- Di approvare la Convenzione per l’esecuzione dello Studio Clinico “DAIICHI-ENTRUST” proposto dalla 

Ditta Chiltern International  S.r.l. (CRO per conto della Ditt Daiichi Sankyo Europe GmbH)), di cui si allega 

copia al presente provvedimento quale parte integrante e sostanziale (Allegato n. 1); 

- Di autorizzare, conseguentemente, l’avvio dello Studio Clinico in parola presso la U.O. di Cardiologia 

dell’Area Vasta n.5,  con le modalità contenute nella suddetta convenzione, con decorrenza dalla data di 

autorizzazione e scadenza presumibile nel settembre 2018, individuando, quale Sperimentatore principale, il 

Dr. Luciano Moretti, Dirigente Medico dell’U.O.C. di Cardiologia dello Stabilimento Ospedaliero di Ascoli 

Piceno, Area Vasta n. 5; 

- Di dare atto che, per la realizzazione del menzionato Studio Clinico,  la Ditta Chiltern International  S.r.l. 

corrisponderà all’Area Vasta n. 5 i compensi indicati all’art. 3 della suddetta convenzione; 

- Di riservarsi l’adozione di apposito atto, al termine della sperimentazione, per le modalità di introito della 

somma e la ripartizione della stessa secondo quanto indicato nel documento istruttorio;  

- Di trasmettere copia del presente atto, per quanto di competenza,  alla Segreteria del Comitato Etico dell’Asur 

nonché al Collegio Sindacale a norma dell’art. 17 della L.R. 26/96 e s.m. 
 

 

IL DIRETTORE DI AREA VASTA  

                 (Avv. Giulietta Capocasa) 
 

 

 

La presente determina consta di n.42 pagine, di cui n.38 pagine di allegati che formano parte integrante della stessa. 
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- DOCUMENTO ISTRUTTORIO - 
 

U.O.C. “U.R.P. e Qualità” 

 

Riferimenti  Normativi 

 
- Decreto Legislativo n. 211 del 24/06/2003, ad oggetto: “Attuazione della direttiva 2001/20/CE relativa 

all’applicazione della buona pratica clinica nell’esecuzione delle sperimentazioni cliniche di medicinali 

per uso clinico”; 

- Decreto del Ministero della Salute del 12/05/2006, ad oggetto “Requisiti minimi per l’istituzione, 

l’organizzazione e il funzionamento dei Comitati Etici per le sperimentazioni cliniche dei medicinali”; 

- Decreto Legislativo n. 200 del 6/11/2007, ad oggetto: “Attuazione della direttiva 2005/28/CE recante 

principi e linee guida dettagliate per la buona pratica clinica relativa ai medicinali in fase di 

sperimentazione a uso umano, nonché requisiti per l’autorizzazione alla fabbricazione o importazione di 

tali medicinali”; 

- Legge n. 189 del 8/11/2012 (c.d. Riforma Balduzzi), ad oggetto: “Conversione in legge, con 

modificazioni, del decreto-legge 13 settembre 2012, n. 158, recante disposizioni urgenti per promuovere 

lo sviluppo del Paese mediante un più alto livello di tutela della salute”; 

- Delibera di Giunta Regione Marche n.244 del 20/3/2017, ad oggetto: “Disposizioni concernenti i 

Comitati Etici della regione Marche, revoca della n.1104 del 29/9/2014 “DL n. 158/2012 Disposizioni 

concernenti il Comitato Etico regionale (CER) delle Marche”; 

 

 
Motivazioni 

 
Il Decreto del Ministero della Salute del 12.5.2006 detta disposizioni in merito ai requisiti minimi per 

l’istituzione, l’organizzazione e il funzionamento dei Comitati Etici per le sperimentazioni cliniche dei 

medicinali. 

 

Con Delibera di Giunta Regione Marche n.244 del 20/3/2017 si è provveduto all’istituzione del Comitato Etico 

regionale (CER) delle Marche. 

 

Il Dr. Luciano Moretti, Dirigente Medico dell’U.O.C. di Cardiologia dell’Area Vasta n. 5, ha chiesto il parere del 

Comitato Etico Regionale all’esecuzione dello Studio Clinico “DAIICHI-ENTRUST” presso la  U.O. di 

Cardiologia dell’Area Vasta n. 5. 

 

A tal fine, il Dr. Luciano Moretti, ha presentato apposita relazione sullo studio in parola, acquisita al protocollo 

con ID 841403 del 1/6/17, dalla quale risulta che: 

- lo studio decorrerà dalla data di autorizzazione e terminerà, presumibilmente, nel settembre 2018; 

- lo sperimentatore principale è il  Dott. Luciano Moretti, coadiuvato dal Dott. Alessandro Aimi, dal Dott. 

  Luca Di  Vito e dalla coord. Loredana Candelori; 

- saranno arruolati n.  7  pazienti; 

- l’impegno è quantizzato in circa n. 5 ore a paziente. 

 

Il Comitato Etico ASUR, con nota prot. ASUR n. 13845 del 12/5/2017, ha trasmesso il verbale della seduta del  

27/4/2017, nel corso della quale, sulla base della documentazione prodotta a corredo della richiesta,  ha espresso 

accettazione del parere unico in merito allo studio in parola. 



 
 
                    

 

Impronta documento: 65C218BA1BF9443F7E74A7372D1644BDE0541A5D 

(Rif. documento cartaceo 9FEAE6C9E04B31E8E4D741A3F1703D5D6AE1F5D0, 76/01/AV5URPQUAL_D_L) 

Nessun impegno di spesa 

Pag. 

3 
Numero: 803/AV5 

Data: 14/06/2017 

 

Si ritiene, pertanto, di dover approvare la convenzione tra l’Area Vasta n. 5 e la Ditta Chiltern International  S.r.l. 

per l’esecuzione dello Studio Sperimentale Clinico “DAIICHI-ENTRUST”, sulla base dello schema che si allega 

al presente atto, di cui costituisce parte integrante e sostanziale (Allegato n. 1), ed autorizzare l’avvio dello Studio 

stesso. 

 

Si da atto che  lo Studio in oggetto dovrà essere  condotto nel pieno rispetto della dichiarazione di Helsinki ed in 

conformità alle norme di buona pratica clinica (D.M. 27.4.1992 pubblicato sulla G.U. Suppl. n. 139 del 15.6.92), 

al D.M. 12.5.2006 ed alle relative Linee guida di cui alla determina DG Asur n. 3 del 3.1.08 e che per la 

realizzazione dello stesso la Ditta corrisponderà all’Area Vasta n. 5, i compensi indicati all’art. 2 della menzionata 

convenzione. 

 

Si stabilisce che i compensi erogati dalla Ditta Chiltern International  S.r.l., con le modalità ed i tempi stabiliti 

dalla convenzione citata, nel corso ed al termine della sperimentazione stessa verranno ripartiti, nelle more della 

revisione del  regolamento in materia di sperimentazioni cliniche, applicando le percentuali di riparto individuate 

con determina del Direttore di Area Vasta 5 n. 422 del 30/3/2017. 

 

Pertanto, per le considerazioni espresse in premessa, 

 

SI PROPONE 

 

- Di approvare la Convenzione per l’esecuzione dello Studio Clinico “DAIICHI-ENTRUST” proposto dalla 

Ditta Chiltern International  S.r.l. (CRO per conto della Ditt Daiichi Sankyo Europe GmbH)), di cui si allega 

copia al presente provvedimento quale parte integrante e sostanziale (Allegato n. 1); 

 

- Di autorizzare, conseguentemente, l’avvio dello Studio Clinico in parola presso la U.O. di Cardiologia 

dell’Area Vasta n.5, con le modalità contenute nella suddetta convenzione, con decorrenza dalla data di 

autorizzazione e scadenza presumibile nel settembre 2018, individuando, quale Sperimentatore principale, il 

Dr. Luciano Moretti, Dirigente Medico dell’U.O.C. di Cardiologia dello Stabilimento Ospedaliero di Ascoli 

Piceno, Area Vasta n. 5; 

 

- Di dare atto che, per la realizzazione del menzionato Studio Clinico,  la Ditta Chiltern International  S.r.l. 

corrisponderà all’Area Vasta n. 5 i compensi indicati all’art. 3 della suddetta convenzione; 

 

- Di riservarsi l’adozione di apposito atto, al termine della sperimentazione, per le modalità di introito della 

somma e la ripartizione della stessa secondo quanto indicato nel documento istruttorio;  

 

- Di trasmettere copia del presente atto, per quanto di competenza,  alla Segreteria del Comitato Etico dell’Asur 

nonché al Collegio Sindacale a norma dell’art. 17 della L.R. 26/96 e s.m. 

 

 

       Il Responsabile fase Istruttoria     Il Responsabile del Procedimento 
                (Dr.ssa Sonia Izzi)                       (Sig. Massimo Lauri) 

       

     Il Dirigente f.f. 

U.O.C. URP e Qualità 
                                                                  (Dott. Cesare Milani) 
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     ATTESTAZIONE DEL DIRIGENTE /RESPONSABILE DELL’U.O. ECONOMICO FINANZIARIA  

Il sottoscritto, vista la dichiarazione espressa dal Responsabile del Procedimento, attesta che il presente atto non 

comporta oneri a carico del Budget. 

                                                                                      

 

Il Dirigente f.f. 

                                                                                             U.O.C. Attività Economiche e Finanziarie  

                                                                                                                (Dott. Cesare Milani) 

                    

                                                                                       

- ALLEGATI - 
 
 
• Allegato n. 1: Schema di Convenzione. 
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ae Avv

società medesima sar0 companv

PREMESSO WHEREAS

/al che la soerimentazione clinica e lal clinical and DharmacolooicÍ

farmacolooica è uno deoli obiettivi del research is one of the obiectives of th

S.S.N.: Italian national health service;

lb) che lo Sponsor intende effettuare lb) the Soonsor intends to condul

la Soerimentazione clinica dal titolo the Clinical Trial with lhe l!t!

"\/AI IJTAZIONE DELLA SICUREZZA E
..EVALUATION OF THE SAFETY ANI

DELL'EFFICACIA DI UN REGIME EFFICACY OF AN EDOXABAN-BASEI

ANTITROMBOTICO BASATO SU COMPARED TO A VITAMIN 1

FDOXABAN RISPETTO AD UN REGIME ANTAGONIST-BASED

RASATO SIJGLI ANTAGONISTI DELLA ANTITHROMBOTIC REGIMEI

VITAMINA K A SEGUITO DI RIUSCITO FOLLOWING slJecEssEul

INTERVENTO CORONARICO PERCUTANEOUS CORONAR]

PFRCIJTANEO (ICP) CON INTERVENTION (PCI) WITH STEN

INSERIMENTO DI STENT PLACEMENT. (EDOXABAI

/TRATTAMENTO CON EDOXABAN TREATMENT VERSUS VKA

CONFRONTATO A VKA IN PAZIENTI PATIENTS WITH AF UNDERGOING PC

CON FIBRILLAZIONE ATRIALE (FA) -ENTRUST- AF PCI)" (hereinafte

SOTTOPOSTI A ICP - ENTRUST- AF referred to as "the Trial"), identified at th

Pcll' lnel seouito denominata "la National Clinical Trial Monitoring Qentt

Snerimentazione"). identificata oresso of AIFA lltalian Medicines Aqencvl undt

I'C)sservatorio Nazionale 4
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sncrimantazione Cliniche dell'A|FA con il I EudraCT 2016-00

Codice EudraCT r'ìo -2016-002683-14 :Protocol no. DSE-EDO-01 -'1 5-EU

Protocollo n' DSE-EDO-01 -1 5-EU;

lc) che I'Azienda, avendo ottenuto lcl the Hosoital. havinq obtained

oer ouanto di prooria competenza oqnl the extent of its own comPetence, a

necessaria aulorizzazione da parte degli necessarv authorisations from the bodie

oroani a ciò deoutati. è disponibile ad resoonsible, is available to conduct tll

eseouire la Sperimentazione all'inteno Trial within the Cardioloqv facilitv of th

della struttura di Cardioloqia dell'Azienda, Hosoital:

ld) che il Dott. Luciano Moretti, della ld) Dr Luciano Moretti of the U.O.C

U O C di Cardiolooia (in sequito (hereinafter referred to as the "Site"), ha

denominato "Centro") ha dichiarato la declared that he is available to condu(

orooria disoonibilità ad effettuare la the Trial;

Soerimentazione;

le) che lo Soonsor. ai sensi del (e) oursuant to Leq. Dec. 2111200?

D.L vo 21112003 ha ottenuto il Parere the Soonsor was oranted a Favourabl,

favorevole da oarte del Comitato Etico Ooinion from the Marche Region Ethic

Reoione Marche nella seduta del 27 Committee at its meeting on 27th Apr

aorile 20l7 orot. n. CE 2017 0160 Aq 20'17 record no. CE 2017 0160 AS;

tfl che nell'ambito di detto parere, è lfl said ooinion should b

da comprendersi il Protocollq sQpla considered to relate to the Protocc

dcscritto: described above:

lo) che lo Soonsor/CRO non ha (o) the Sponsor/CRo received n

ricevrrto entro i termini di Leqqe reasoned obiections from the Competer

4
Page 3 of 38



oa the

Comoetente: taw:

lh) che con Determina n. /DG h) in Resolution no. /D(

rlcl l'Azienda ha dated the Hosoital authorise

ariorizzato lo svoloimento della the conduct of the trial in quesliAn--an

soerimentazione in oqqetto ed ha aooroved the conclusion of thi

anorovato la stioula della presente aoreemenl:

TUTTO CIO PREMESSO NOW. THEREFORE,

I F PARTI CONVENGONO OUANTO THE PARTIES HEREBY AGREE AS

SEGUE FOLLOWS:

P Recitals

I e oremesse costttuiscono Parte The recitals form an inteqral an

inteorante e sostanziale del presente substantial part of this contract

contratto

1. Oooetto del contratto 1. Subiect of the contract

al Lo Soonsor conferisce a) The Sponsor herebY enlrusts-!

all'Azie nda che accetta. l'incarico di the Hosnital and the Hosoital accepts

eondrrrre la Soerimentazione the task of conductinq the Trial

h\ | a Soerimentazione. che si b) The Trial. which is to make use c

avvarrà del oersonale e delle strutture the staff and facilities of the HasBilql, mui

dell'Azienda. dovrà essere eseguita he condrrcted within the Site. under th

all'interno del Centro, sotto la resoonsibilitv of Dr Luciano Moret

rcsnonsahrilità del Dott. Luciano Morettt lhereinaffer referred to as "the Person

Charoe of the Trial")
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della Soerimentazione").

c) Verrà condotta su un numero c) lt is to be conducted on a

indicativo di circa 7 oazienti. che abbiano annrovimale nrrmher nf annroximatclv

il loro consenso informato, il cui oatients uo who have oiven their informe

ottenimento costituisce un obblioo a consent. which the Hosoital. an'

carico dell'Azienda, e per essa il therefore the Person in Charoe of th

Resoonsabile della Soerimentazione. che Trial hae an ohlioatinn to ohtain and t

ne informerà lo Soonsor inform the Soonsor thereof.

d) Resta inteso che. nell'ambito del d) lt should be noted that. in th

reclutamento. sarà obbliqo dell'Azienda context of recruitment. the Hosoital ha

attivarsi oer il risoetto delle disoosizioni in an oblioation to ensure comoliance witl

vioore dal 1' qennaio 2004 in conformità nrorrisions in forcc 2S fror

al D.Los n''196/2003 ("Codice in materia 1 Januarv 2004 in accordance with Lec

di orotezione dei dati oersonali"). in Dec. no. 196/2003 ("Personal dat

oualità di titolare del trattamento, con orotection code"). in its caoacitv as dat

oarticolare riouardo a ouanto stabilito in controller. with oarticular reqard t

9:

ordine all'informativa, all'acquisizione del stioulations relatino to the informatio

consenso. al trattamento. all'adozione di sheet. consentinq. data processinq. th

misure orotettive e alla comunicazione dei takino of nrntcntive measlrres An

dati sensibili. e. successivamente. sarà disclosure of sensitive data anc

cura dello Sponsor osservare la citata subseouentlv. it will be the Soonsor

normativa in oualità di resoonsabile e resoonsibilitv to observe th

abovementioned reoulations in it z
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isor and in the

all'eqtern dei clati medesimi of anv transfer of the said data abroad

a\ | c Parti nclle risnettive nrralità di e) The Parties. in their resoectiv

titolari autonomi deltrattamento dei dati s canacities as indenenrJcnl dat

imoeonano a risoettare le disoosizioni del orocessors. undertake to comolv with th

Los. 196/03 e successive modifiche ed orovisions of Leo. Dec. 196/03 a

inteorazioni. le Linee Guida del Garante amended and suoolemented. th

Der i trattamenti di dati oersonali Grridalines of thc Garantc iltalian dat

nell'ambito delle Sperimentazioni Cliniche orotection authoritvl on orocessin

di medicinali (con oarticolare riferimento nersonal data in thc contevf of clinic:

ai nrofili rclativi allc modalità .li trials of medicinal products (with particula

trattamento dei dati. ai reouisiti dei dati. reference to asoects relatino to dati

alla notificazione, alla desiqnazione di Drocessino orocedures. dati

lncaricati e Resoonsabili. alla custodia e reorrirements notifir:ation f hr

sicurezza delle informazioni. Le Parti si aooointment of Persons in Charoe c

im npnnann ciasnr rna ner la narte di Pronessinn and f)ala Proccssors and th,

orooria comoetenza. ad adottare tutte le safekeeoino and safetv of the informatior

misure di sicutezza sia tecniche che The Parties undertake. each to the exter

oroanizzative imooste dalle norme of its own comoetence. to take a

aoolicabili e linee ouida. oer oroteooere i fcnhnieal and ornaniqatinnal qafct

dati raccolti nell'esecuzione della measures imoosed bv aoolicable rule

Sncrimantazione contro ooni accidcnfale and nr ridelines for nrotentino thc datr

o illeoittima distruzione o accidentale collected when conductino the Trial fror

oerdita e danno. alterazione. divuloazione anv annidcntal or r rnlarnrfr rl dcqtrr rctior

o accesso non autorizzati e contro tutte le accidental loss and damaoe. tamoerinc I
Page 6 of 38



unauthorised access. an

trattamento. from all other unlawful and unauthorise

forms of orocessino

f) LA Soerimentazione sarà f) The Trial is to be conducte

condotta. secondo le vioenti disoosizioni accordino to current orovisions on th

in materia. nel oiù scruooloso risoetto del matter. in the strictest comoliance with th

Protocollo. letto. datato e sottoscritto. oer Protocol. read. dated and sioned a

accettazione. dal Resoonsabile della acceoted bv the Person in Charoe of th

Soerimentazione. in conformità a tutte le Trial, in accordance with all national an

normative nazionali e comunitarie che Communitv leoislation oovernino Clinicz

disciolinano la Soerimentazione clinica e Trials and respectinq the ethical orinciple

nel risoetto dei orincioi etici e deontolooici and codes of conduct ouidino medicz

che isoirano l'attività medica WOTK

2. Obbliqhi del Responsabile della 2. Oblioations of the Person i

Soerimentazione Charqe of the Trial

Nella condrrzione della .Snerimentazione When nondrrntinn tha Triel tha Pcrqon i

il Resoonsabile della Soerimentazione Charoe of the Trial must:

dovrà:

a) condurre la stessa in accordo al a) conduct the said Trial

orotocollo accordance with the protocol

b) verificare che tutte le informazioni b) check that all informatio

rioortate sulle Schede Raccolta Dati included in the Case Reoort Form

ICRF) siano accurate. comolete e (CRFs) is accurate and comolete. an

corrisoondano esattamente con i dati corresoonds exactlv to the orioinal data

orioinali /
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to the Trial to the S

C.E.R.M. della insoroenza di

Farmaco Soerimentale iqational Medici

identificazione dei the Trial. clin

observations. receiots of

osservazioni cliniche. delle

disoatched to the

Farmacia Osoedaliera dell'

entazione come

informare. almeno con I nsoriCRO. at I

ità di ricevere ulteriori Sched

ines". of the need to
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all other services reoui

richiesti Der la conduzione della n order to conduct the Trial as aqree,

Soerimentazione concordati con lo with the Sponsor, and

Soonsor. e

h) coooerare con il oersonale dello h) coooerate wth th

Snonsor/CRO drrrante il monifnraonio Sponsor/CRO's staff durinq monitorino c

della Sperimentazione. ll Resoonsabile the Trial. The Person in Charoe of th

della Soerimentazione e tutto il oersonale Trial and all the oersonnel involved

coinvolto nella conduzione della stessa conductino it will have to be available fc

dovranno essere a disoosizione. oer un a reasonahle neriod rruith adenrrat

temno raoionevole e dato rrn nreavvisn advance notice for anv uodate meetino

adeouato. oer eventuali incontri di with the Soonsor's Monitors concernin

aooiornamento srrlla condrrzione dclla the conduct of the Trial

Soerimentazione con i Referenti dello

Soonsor

I Referenti della CRO. resoonsabili della The CRO's f\/lonitors rnrho arc rpqnnnqihl

qestione della oresente convenzione e for manaoino this aoreement and for th

della conduzione scientifica della scientific conduct of the Trial. are obliqe

Sperimentazione sono tenuti ad to comolv with the disciolinarv and safet

uniformarsi ai reoolamenti disciolinari e di requlations in force at the Trial Site

sicurezza in vioore presso il Centro di di

Soerimentazione.

ll/l Referenti Scientifici dello soonsor è il The Scientific Monitor(s) of the Soonsor

Dott. Rúdqer Smolnik is/are Dr Rúdoer Smolnik

/
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e suo and

thereof

a) ll corrispettivo della a) The consideration for the Trial

Soerimentazione viene fissato set at the amount of € 3777 euro o€

nell'imoorto di €3777 euro oer oaziente patient edoxaban l+ VAT) and € 67

edoxaban (+ lVA.) e € 676 (+ IVA) (+VAT) in addition to it for VKA ororro c

addizionali all'imoorto orecedente oer il patients, per patient who has comolete

oruooo di oazienti VKA. oer ooni oazienfe the clinical studv accordino to th,

che abbia comoletato lo studio clinico procedures stipulated bv the Protocol.

secondo le modalità oreviste dal

Protocollo

Nel caso in cr ri non venoano effettr ratc In the event that not all the schedule,

tutte le visite oroorammate oer ciascun visits are oerformed for each oatient thr

paziente, lo Sponsor orovvederà al Soonsor is to arranoe oavment onlv fo

oaoamento soltanto delle visite oià visits alreadv oerformed bv the Hosoital.

effettuate da oarte dell'Azienda

b) | corrisoettivi dovuti matureranno b) The consideration owed will becom

favore dell'Azienda in raqione dello stato pavable to the Hospital accordinq to th

di avanzamento dello studio in relazione prooress status of the studv in relation t

alle visite effettivamente effettuate nei the visits actuallv performed for th

confronti dei sinooli oazienti secondo la individual oatients accordino to th

tabella alleoata che costituisce oarte attached table. which forms an inteori

inteqrante della oresente convenzione part of this aqreement.

Nella somma precedentemente indicata The sum shown above includes e 4
sono comorese tutte le soese che. oer expenses that the Hosoital has to bear fc
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the

I'rttilizzo di eose o ner orralsiasi altro titnlo or for anv other reason. in order

l'Azienda dovrà sostenere Der l'esatta conduct of the Trial correctlv lincludin

esecuzione della Soerimentazione storaoe of the studv documentation

(comprendendo la conservazione della accordance with law)

doer rmenfazione dello str rdio a tcrmini di

Leqqe).

Resta inteso che n I i farmaco/i It is understood that the investioatione

sperimentale/i edoxaban (DU-176b) (di medicinal oroductls) Edoxaban IDU

sequito denominato il "farmaco") sarà 176b) - hereinafter referred to as th,

fornito dallo Soonsor nella ouantità "druq") is/are to be suoolied bv th,

necessaria all'esecuzione della Soonsor in the necessarv ouantities fc

Soerimentazione, senza alcun onere a the Trial to be conducted. at no cost to thr

carico dell'Azienda. come orecisato nel Hospital, as specified in Art. 5 below

successivo art. 5

L'Azienda si farà carico di imoutare e The Hosoital is to arranoe for the internz

ripartire internamente il corrisoettivo allocation and distribution of th

ricevuto secondo le oroorie orocedure consideration received accordino to i

interne di contabilità e qestione. internal accountino and manaoemer

Droceoures.

c) ll corrisoettivo Der le orestazioni c) The consideration for service

rese sarà fatturato dall' Azienda con orovided is to be invoiced bv the Hosoitz

scadenze trimestrali e lo Soonsor at quarterlv and the Sponsor is to arranq

orovvederà al oaoamento delle fatture for oavment of the invoices received fror 4
ricevute dall'Azienda entro 45 the Hosoital within 45 lfortvfive) davs c
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iot thereof

delle stesse tramite bonifici bancari oavable to:

intestati a:

ASUR AREA VASTA N. 5 Ascoli Piceno ASUR AREA VASTA N. 5 Ascoli Piceno

San Benedetto del Tronto San Benedetto del Tronto

Banca: Nuova Banca delle Marche Bank: Nuova Banca delle Marche

CodicelBAN: BAN coo€

1T34G0605502600000000008'1 75 1T34G0605502600000000008'l 75

Codice BIC ISWIFT) : BAMAIT3AXXX BIC (SWIFT) CODE: BAMAIT3AXXX

La fattura dovrà essere intestata a: The invoice must be made out to:

Raoione Sociale: Chiltern lnternational Companv name: Chiltern lnternationz

Srl, Via Montecuccoli n. 2011. 20147 Srl, Via Montecuccoli n. 2011. 2014

Milano. ltalia Milan. ltalv

P:lVA e CF 04493920963 VAT and Tax Code 04493920963

All'attenzione dell'Amministrazione: To the attention of Administration:

Tel: 02 8978941 mail Tel: 02897894'1

Adm in. lta lvtOch i ltern.com e-mail : Adm in. ltalvtOchiltern.com

La fattura dovrà essere inviata a: The invoice must be sent to:

lndirizzo: Raoione Sociale: Chiltern Address: Comoanv name: Chilter

International Srl, Via Montecuccoli n. International Srl, Via Montecuccoli r

2011. 20147 Milano. ltalia 2011. 20147 Milan. ltalv

P:lVA e CF 04493920963 VAT and Tax Code 04493920963

All'attenzione dell'Amm inistrazione: To the attention of Administration

Tel: 02 8978941 Tel: 028978941
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4. Farmaco in sperimentazione 4. Investigational medicinal product

a. Lo Sponsor si impegna a fornire i a. The Sponsor undertakes

quantitativi di farmaco necessari per la provide the amount of drug required fc

conduzione dell'intera Sperimentazione. conducting the complete Trial.

b. I quantitativi prefissati dovranno b. The predetermined amount

essere consegnati in conformità alle must be provided in accordance with th

indicazioni fornite dall'Azienda. information supplied by the Hospital.

c. L'Azienda utilizzerà i ouantitativi c. The Hospital is to use the sair

stessi solo ed esclusivamente ai fini della amounts solely and exclusively for th

Sperimentazione, e per nessun'altra purposes of the Trial, and for no othe

finalità in assenza di preventiva purpose without prior authorisation i

aulorizzazione scritta dello Sponsor. writing from the Sponsor, undertakin

impegnandosi inoltre a riconsegnare allo also to return any remaining quantities t

stesso i volumi residuali al termine della the Sponsor at the end of the Trial.

Sperimentazione.

d. Lo Sponsor, al termine della d. At the end of the trial, the Soonso

sperimentazione, provvederà con oneri a is to make arrangements, at its own cos

proprio carico, al ritiro dei farmaci e delle to collect unused drugs and clinical c

forniture cliniche o di altra natura non other kinds of supplies.

utilizzati.

5. Durata 5. Duration

ll presente contratto decorre data di This contract takes effect on the date the I
sottoscrizione della convenzione the agreement is signed by the secon,
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al momento della conclusio as a ouideline

orientativamente

t to Art. 8 below or continuation

successivo art.8 o

ienti reclutati o del solo

esta inteso che l'eventuale that anv sion

reclutati dovrà essere must be aoreed

forma scritta.

/Promotore ha

1410712009 e s.m.i

i danno diretto o indire

effettuata dal
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nziale irable event occu

avverso serio o inconveniente Trial, in order to allow the Soonsor to sr

evidenziatosi nel corso della in motion immediatelv anv action deeme

Soerimentazione. alfine di consentire allo appropriate to protect its own riohts an

Sponsor I'immediata attivazione di ooni those of third oarties

azione ritenuta oooortuna oer la tutela dei

diritti dei terzi e oroori

c) lo Soonsor si imoeqna a sostenere the Sponsor undertakes to bear th

i costi oer il trattamento medico. anche costs of medical treatment. even afte

successivo alla oartecioazione alla enrolled subiects have particioated in th

ricerca. dei soooetti arruolati. oualora si research, in the event that comolication

verificassero complicanze causate dalla occur that are caused bv the tria

sperimentazione. ourché condotta nello provided that it is conducted strictlv i

scrupoloso rispetto del protocollo e delle compliance with the protocol and currer

normative vioenti reoulations.

d) Lo Soonsor si imoeona a d) The Sponsor undertakes to hol

mantenere indenne l'Azienda. oli the Hosoital. the lnvestioators and thei

sperimentatori e loro collaboratori team members involved in the stud

coinvolti nello studio da oualsiasi harmless with respect to anv claim fc

domanda risarcitoria avanzata da terzi compensation made bv third oarties fc

per qualunque danno direttamente o anv iniurv arisino directlv or indirectlv fror

indirettamente derivante dalla the trial, with no riqht of recourse. excer

soerimentazione. senza diritto di rivalsa in cases of wilful misconduct and oros

fatti salvi i casi di dolo e colna orave neoliqence, provided that the trial ha
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been co accordin

nte a norma del Protocollo Protocol.

e) lo Soonsor si impeqna, altresì, ad e) the Soonsor undertakes

assicurare. in ooni qrado di giudizio, furthermore. to ensure leqal protection,

nrotezione leoale aoli soerimentatori e ai anv staoe of leqal oroceedings, for th

loro collaboratori oer eventuali danni Investioators and their team membels i

causati daoli stessi e non imputabXie lgio relation to anv iniurv caused bv the sai

eolna orave orrrchè la soerimentazione oersons that is not attributable to wilft

sia stata condotta in osservanza del misconduct or qross negliqence, prQvidq

orotocollo that the trial has been conducted i

comoliance with the Protocol

f) Qualora la Compaqnia receda in f) Should the Companv withdraw i

caso di sinistro. lo Sponsor si impeqna a the event of a loss, the qPaf;s!

darne tempestiva comunicaziole qL undertakes to notifv the Director Genere

Direttore Generale e al C.E.R.M and the Marche Reqion EC PromPtlY e

the fact.

7. Risoluzione e recesso 7. Termination and withdrawal

Ciascuna delle oarti potrà chiedere la Each of the parties m€Y IeS-U-c!

risohrzione della oresente convenzione termination of this aqreement wit

effefto immediato. tramite immediate effect, bv written nqliftcatiq

comunicazione scritta inviata a r'îezzo sent bv reoistered POST wt

acr:omandata A R.. nel caso in cui l'altra acknowledqement of receipt, in the ever

oarte non dovesse adempiere alle that the other partv does not meet th /

ohhlioazioni della convenzione stessa. a oblioations of the said aqreement, unles

meno che la oarte in difetto non rimedi the defaultinq partv remedies the lqt
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of the above-men

descritta al comma orecedente. oualora:

for valid scientific

if the ouroose of the trial is overtaken

rocedura concorsuale (fallimento

controllata. amminis

reement is terminated because

inademoimento dello

will be entitled to

N-
n:
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4 in Article 4

Se la presente convenzione viene risolta lf this acrecment is terminated hv thr

dallo Soonsor/CRo per inadempimento Soonsor/CRO because of non

dall'Azienda la stessa nÒn sarà oerformance bv the Hosoital. the latter wi

comunoue tenuto a restituire i paoamenti not. however. be oblioed to retur

oià effettuati dallo Soonsor e relativi ad oavments alreadv made bv the Soonsc

attività oià svolte for work alreadv carried out

Ciascuna delle oarti ootrà comunoue Each of the oarties mav nevertheles

recedere. unilateralmente e in oualsiasi withdraw unilaterallv and at anv time fror

momento. dalla presente convenzione this aoreement for iust cause. dul

nèr nir rsta causa rloet tmentata con documented. at 30 davs' orior notice i

oreavviso scritto di 30 oiorni da inviare writino sent to the other partv b

all'altra oarte con raccomandata A.R. ln reoistered oost with acknowledoement

tal caso. sono fatte salve le spese qià receiot. ln this case. an exceotion is mad

sostenute e oli impeqni assunti alla data for exDenses alreadv incurred an

dell'invio della comunicazione di recesso undertakinqs made at the date when th,

con esoressa esclusione di qualsiasi notifinatinn of rruithdrawal wes scn'

risarcimento oer mancato ouadaono

loss of orofits

8. Proprietà 8. Ownership

Tutti i risultati, le invenzioni, le All resr rlts inventions information an

informazioni e le conoscenze di cui knowledqe of which the Hospital come

l'Azienda entrerà in Dossesso in via intn nossession directlv or indirectl

diretta o indiretta. nel corso della durino the course of the Trial an
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oa uest'ultima therefrom. includi

orioinati. inclusi qli eventuali diritti di industrial and/or intellectual propert

oroorietà industriale eio intellettuale riohts. will be considered the exclusiv

oqqetto di proorietà esclusiva da orooertv of the Soonsor and mav under n

oarte dello Soonsor e per nessun titolo eircr rmstances be commrrnicated to fhir

ootranno essere comunicati a terzi oarties. disclosed or oublished in scientifi

divuloati o fatti oooetto di oubblicazioni iournals. without the orior aoreement i

scientifiche. senza il oreventivo consenso rnrrifino nf thc Snonqnr evccnt for thr

scritto dello Soonsor. salvo comunoue il riqhts of the Hosoital's personnel to b

diritto del personale dell'Azienda ad recoonised and acknowledoed as author

esserne riconosciuto ed evidenziato (Art. 2589 of the Civil Code).

come arrtore lart.2589 c.c.)

9. Pubblicazione dei Risultati 9. Publication of Results

Poiche ilfine ultimo della sperimentazione Since the ultimate aim of the trial is

è il miolioramento delle conoscenze sulla imorove knowledqe of the disorder, th

oatolooia. sul orincipio attivo sperimentale invcqtinatinnal active sr rhstance and th

nonché sul rapporto rischio-beneficio per risk/benefit ratio for the oatient. the oartie

il oaziente. le oarti concordano sulla aoree on the need to ensure the wides

necessità di oarantire la oiù amoia oossible dissemination and disclosure c

diffusione e divuloazione dei Risultati in thc Rcsr rlts in a nnnsisfent 2rlr

modo coerente e resoonsabile resoonsible manner.

Lo Soonsor. anche ai sensi della The Soonsor undertakes oursuant also t

Circolare del Ministero Salute n. 6 del 2 Circular no. 6 dated 2 Seotember 2002 c I
cctipmhre 2OO2 si ohhlina a rendere thc f\tlinistrv of Health to nr rhlish th

oubblici i risultati della sperimentazione. results of the trial promotlv as soon a
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n the

disoonibili da oarte di tutti i centri che narticioatino in the trial and in anv case nl

hanno oartecioato allo stesso e later than 12 months after its conclusior

non oltre 12 mesi dalla sua also usino the soecific section of th

conclusione. utilizzando anche la sezione National Trials Observatorv

soecifica dell'Osservatorio Nazionale

sulle Soerimentazioni.

Allo Snerimentatore ai sensi dell'art. 5 Prrrsrrant to Art. 5 (3 c) of the Decree c

comma 3. c) del Decreto 12 maoqio 2006, 12 Mav 2006, the lnvestiqator must b,

dcve essere oarantito il diritto alla ouaranteed the rioht to disseminate an

diffusione e oubblicazione dei risultati e, oublish the results and, in complianc

nel risnetto delle disoosizioni vioenti in rrvith cr rrrent nrovisions on orivacv c

tema di riservalezza dei dati sensibili e di sensitive data and the protection c

tr rtela brevettale. non devono sussistere oatents. there must be no encumbrance

vincoli di diffusione e pubblicazione da on dissemination and publication on th

narte dello Snonsor oart of the sponsor

Prima di oqni oubblicazione q Before anv oublication or disclosure of th

divuloazione dei risultati, lo resrrlts. the lnvestioator must. within 3

Soerimentatore dovrà fornire allo davs of submission of the publicatio

Soonsor- entro 30 qiorni dalla and/or presentation, provide the Sppnse

softomissione della oubblicazione e/o with a draft of the publication and/c

della oresentazione, una bozza della nresentation lwhether this concerns I
oubblicazione e/o oresentazione (sia che oaoer oresented at a conference or

si riferisca ad un intervento in sede written article)
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scritti).

Lo Soonsor avrà un oeriodo di 30 oiorni The Sponsor is to have a period

dal ricevimento del manoscritto finale iO davs from rcncinl nf tha nrnnoqpd fin:

orooosto oer rivederlo. e avrà il diritto. in manuscriot to review it. and will b

ouesto lasso di temoo. di esioere un entitled, within that oeriod of time.

oosticipo della oubblicazione o della reouire oostoonement of oublication c

divuloazione: oualora a seouito della rlisnlosrrra if rprriernr nf ihc lint

revisione del manoscritto finale rilevasse manuscriot reveals anv matters likelv t

elementi tali da suoportare un'iniziativa di suooort a orooosal for oatent orotection

tutela brevettale

ln caso di Soerimentazioni multicentriche. ln the case of multicentre Trials

la oubblicazione dei Risultati da oarte di publication of the Results bv individuz

sinooliCentri non è oermessa orima della Sites before oublication of the fina

oubblicazione dei Risultati finali e cumulative Results of the studv is nc

r:r rmrrlafivi dello str rdio Orrestn al fine di nermitted this heino fn pnqrrrc that thcs

assicurare che oueste oubblicazioni non oublications do not interfere with th

infarfcrisnano non la nr rhhlinazinnc orimarv oublication:

oflmana:

Resta intesn ehc lo Snonsor dcrrc t is understood that the Soonsor mus

oarantire una raoida diffusione delle ensure raoid dissemination of th

informazioni acnrrisite attrarrerso lo information obtained throuoh the studv:

studio: //

Resta inteso che il rinvio della It is understood that oublication shoul

oubblicazione non ouò essere a temoo not be oostooned indefinitelv. but onlv fc
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intellectual and industri

tutte le informazioni

sul farmaco e sui risul the Trial itself. and not

comunicarle a lerzi. in forma consent in

scritto dello Soonsor o della

informazioni dello Soonsor/CRO che: /CRO that:

bblico o che lo diventeran

sabilità dell'Azienda:

itato al
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on

dell'Azienda ancora orima di averle the Hosoital even before it was obtaine'

ottenute dallo Soonsor/CRO e che from the Sponsor/CRO and where there

esistano orove scritte che dimostrino tale written evidence of the orior existence c

anteriorità del oossesso: oossesston:

siano richieste per leqoe di is reouired bv law to be discloser

essere divuloate

11. Obblioo di informazione 11. Oblioation of information

a. L'Azienda, e per essa il a. The Hospital, and therebv th

Resoonsabile della Soerimentazione. è Person in Charoe of the Trial. is oblioed t

tenuta ad informare lo Soonsor/CRO inform the Sponsor/CRO about th

sull'andamento della Sperimentazione proqress of the Trial whenever the latte

faccia requests the same, throuqh it

richiesta. a mezzo dei oroori referenti aforementioned technical/scientifi

tecnico-scientifici sopra indicati. i ouali monitors, who is to be qranted free acces

avranno la facoltà di accedere to the oremises of the facilities where th'

liberamente nei localidelle strutture in cui Trial is takinq olace. observinq du,

si svolqe la Sperimentazione, con orecautions

l'osservanza delle prescritte cautele.

b. L'Azienda si impeqna sin da ora a b. The Hosoital undertake

consentire, ai raooresentanti delle henceforward to allow reoresentatives c

Autorità reoolatorie nazionali ed estere a dulv aooointed national and foreio

ciò preposte ed al personale dello Requlatorv Authorities, as well a 4
Soonsor soecificatamente autorizzalo soecificallv authorised oersonnel of th

l'accesso drretto ed occasionale ai dati dei Soonsor. direct and occasional access t
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Trial. subiect to the oblioation

ns to limit their cons

derivanti dalla f

in oualità di resoonsabili del trattamen

delle misure di

set out in

si imoeona ad assistere i raooresentanti

ulatorv Authorities in

ualora sia richiesto.

Clinical da

tecniche. incluse le Schede

Forms. created d

accessibili al Clinical Monitor a seouito di

obtained absolutelv anon

assolutamente anonima e non

ical records. but are

the data of
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ei diritti

6-
n--

n

6-

13. Contraente ind 3. lndependent

the Trial. the Institute i

l'lstituto sarà

the said Soonsor.

14. Leqqe aoolicabi

Le oarti convenoono che il

a. In caso di

in the first i
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referred to the sole and

n of the Court of Ancona. whic

Contratto accettano es

15. Amendments

i del presente contratto

entlv. ín writino onl

da oersone munite di and on behalf of

16. Tax burden

ll oresente atto viene redatto in

caso d'uso ai sensi deqli artt. 5. 6. 39 e 40

and 40 of Presidential

duties are to be

sor: le spese dell'eventuale

demandino the sa

Letto. confermato e sottoscri
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Allegato A
Termini per l'accesso elettronico

Exhibit A
Electronic Access Terms and

Conditions

presso l'Ente possono essere
asseqnati i nomi utente e le password

"'-'r"'
the Institution may be granted usernames
and passwords ("Authorized Users") to

("Utenti autorizzali") per facilitare
l'immissione dei dati nel sistema

facilitate the entry of Study data into the
electronic data capture system

pertinenti allo Studio ("Sistemi"). I nomi
utente e le oassword venoono forniti

usernames and passwords are provided
in exchanoe for the aqreement of the

all'lstituto, allo Sperimentatore e agli
Utenti aulorizzati del centro dietro

Institution, Principal Investigator, and site
Authorized Users obligation to adhere to

I qvvvr vv v9r rvr v vvr ro9r rùv qil vwwilvv

del rispetto delle seguenti condizioni.
Gli I f tenti at inrizzaÍi fnrniranna 2

u 19 rvrrvvvil rv l 9t | ilù ot tu vLI tuil.tut t.

Ar rfhorized Users rruill nrorridc to Chiltcrn
Chiltern alcune informazioni di
registrazione, compresi nome,

certain registration information including
name, address, phone number, and

Itu|tLLv, f vudptru tvtEtut ltuu v ItuItLLv

e-mail, che devono essere accurati e
mantonrrfi anninrnaf i fìiacnr rn I lfanla

vil rdil duur Esr dil ut wiltut | iltu5t ue
accurate and keot current. Each
A r rlhnri>ad I loar anlznnr^,larlaa- +ha+

autorizzalo riconosce di essere
imputabile e responsabile di tutte le

he/she is accountable and resoonsible
for all actions initiated under his/her

dLtvt l il ilztdt,c uun té 5ui, ilf il til
elettronica. Gli Utenti autorizzati non

/a\ oalazinn 
'+ili??^F^ 

il

erecrronrc stgnature. Autnoflzeo users
may not (a) select or use a username or
na-^.^,^.-l ^{ ^^^+t^- ,.,i+l. +L-^

nome utente o la password di un'altra
persona allo scopo di impersonarla; (b)

intent to impersonate that person; (b) use
a username or Dassword in which

ultltzzate rl nome utente o la password
a cui ha diritto un'altra persona senza
tr^,,+^-:--^-i^^^ J^il^ ^^^t^^:*^ ^ /^\

another person has rights without such
person's authorization, or (c) permit any

permettere a lerzi di utilizzare il loro
nome utente e/o password.

and/or password.

Gli Utenti aulotizzali convengono di
tenere riservati il norme utente e/o la
^^^^-- ^ --t - _t:

Autnonzed users agree to Keep assigned
usernames and/or oasswords

immediatamente a Chiltern (a) se
sussiste un motivo qualsiasi per

Chiltern (a) if there is any reason to
believe an assiqned username and/or

ritenere che il nome utente e/o la
password assegnati siano stati divulgati

password has been improperly disclosed
or otherwise compromised, (b) of any

compromessi, (b) qualsiasi utilizzo non
autorizzato. noto o sosoetto. del nome

vvv\e/

of a username and/or password, or (c)
anv known or susoected breach of

utente e/o della password, oppure (c)
qualsiasi violazione, nota o sospetta,

security, including loss, theft, or
unauthorized use of a username and/or

furto o uso non aulorizzato di un nome
utente e/o di una oassword.

t/,

Fatta eccezione per quanto
espressamente qui autorizzalo, gli

Except as expressly authorized herein,
Authorized Users shall neither transfer

qurvr ra-qtr vvvtqt il tv I t9

trasferire ne permettere l'uso o
l'annocen ai Qicfami a farzi Ali llfan+i

Irvr ygr |ill u19 uùg vt ut duvEùù tu UtE
Systems by any third party. Authorized
I lcarc fha lncfitr rtinn and Drinninal

autorizzati, l' lstituto e lo Speri m entatore
utilizzeranno i Sistemi esclusivamente

Investigator shall use the Systems only
for lawful purposes and in accordance

pEr ililr rtrgdil g uuiltut ilil irilat Lrf esef ttg
Convenzione. Gli Utenti autorizzati e
l'lclilr r{n nnn ncni{arannn i Qio+ami nni

vvruI r,ilrù Agruuiltuilt,. AUUt(Jt tzeu LJsuf5
and the Institution shall not self-host the

i{c nrern èÀrrraro nr +hnaa alQrrcla m
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Per/For I'ASUR AREA VASTA N. 5

date) O\-46'?f,
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Per/For Chiltern International Srl

(Data/Date) 16.5.%lI

Dr. Stefano Greooriani

Per/For I'ASUR AREA VASTA N. 5

(Data/Date):

Avv. Giulietta Caoocasa

lQual if ica/Title ) D irettore/D i rector

Dott lDr Luciano Moretti

lData/date) G\-e6- lon

lor ral ifica/titlel: Soerimentatore PrincioaleiPrincioal I nvestioator

n"1rÀ"uo^ Kî dl-

Ai sensi e oer qli effetti dell'articolo 1341 Pursuant to and for the purposes of Articl

del C.C.. si aoorovano esDressamente e 1341 of the ltalian civil code. the clause

soecificamente le clausole di cui aoli referred to in Articles 7 (liabilitv an

articoli 7 (resoonsabilità e assicurazione). insurance) and 15 (Apolicable Lau

15 (Leqqe Applicabile, Foro competente). Jurisdiction) are expresslv and specificall

apDroveo.

Per/For Chiltern lnternational Srl

(Data/Date) 16. I .'lo 11
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any third party on its behalf . The
lnstitution and its Authorized Users shall

propri server o in quelli di terzi agenti
r loro conto. L'lstituto e gli Utenti

not reverse engineer, disassemble or
decompile the Systems in any manner.

aulorizzati non disassembleranno,
decompileranno né sottoporranno a

shall not copy, enhance, modify, or
create derivative works based on the

engineering) i Sistemi in qualsiasi
modo. L'lstituto e oli Utenti aulorizzati

Systems or disclose the results of
Systems performance benchmarks to

non copieranno, miglioreranno,
modificheranno o creeranno lavori

divulgheranno i risultati
ioni di riferimento ri

owner's prior written consent. The
lnstitution and Authorized U
transfer, sell, resell, give, distribute or
sublicense the License to any other party.

orestazioni dei Sistemi a lerzi senza il

oreventivo consenso scritto del titolare

constitute a breach of this Agreement,autorizzati non trasferiranno,

termination of an Authorized User's or the
Institution's access to the Svstem.

distribuiranno o concederanno in

sublicenza la Licenza a qualsiasi altra

La mancata osservanza di quanto

violazione della presente
Cbnvenzione, che potrà avere quale

dell'accesso al Sistema da

"Evaluable Patient" - A Study patient
who was screened and randomised into

"Paziente valutabile" - Un paziente

dello Studio sottoposto a screening e

Protocol, received at least one dose of
randomizzalo nel sistema IVRS/IWl-<S In
conformità al Protocollo, che ha ricevuto

procedures requested by the Protocol.
This includes Study patients who are

sperimentale e aderito alle procedure
richieste dal Protocollo.Tale termine

withdrawn by reason of adverse event or
any other reason that is not the

include i oazienti dello Studio ritiratisi a
causa di eventi avversi o per qualsiast

lnvestigator or Study patients who
withdraw due to death

resoonsabilità dell'lstituzione e/o dello

All investigations have been entered into
the electronic case report form ("eCRF")

ritirati oer decesso durante lo stesso.
Tutte le indagini sono state registrate

Chiltern's monitoring were clarified.("eCRF") e tutte le richieste di

sorte in seguito al monitoraggio da parte
di Chiltern sono state chiarite.

"Protocol Violator" - A Study patient"Violatore del Protocollo" Un

failed to meet all of the inclusion criteria
or who met one of the exclusion criteria

stesso ma che non ha soddisfatto tutti i

criteri di inclusione o ha soddisfatto uno

studiato in conformità al Protocollo.

"Screen Failure" Pazienti dello
Studio sottooosti a visita di screeni

"Screen Failures" - Screened studv
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che, successivamente al periodo di
ing previsto dal Protocollo, non

screening period, did not fulfil Protocol
bilitv criteria that allowed them to be

hanno soddisfatto i criteri di eleggibilità
che consentivano loro di essere

randomised in the IVRSiIWRS or patients
who, following the Protocol screening

in the study and withdrew their consent
to beinq randomised in the

oppure pazienti che, successivamente
al periodo di screeninq previsto dal
Protocollo, hanno deciso di non
partecipare ulteriormente allo Studio e

essere randomizzati a ricevere

1. Pagamento per visita 1. Payment Per Visit

l'adempimento della presente performance of lnstitution and

dello Sperimentatore, al ricevimento dei
fondida parte dello Sponsor, Chiltern si

Chiltern, upon receipt of funds from
Sponsor, agrees to pay the remuneration

" r-w'
che sarà calcolata in base a ouanto di basis (hereinafter referred to as

" Rem unerazione"):
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telefonica,
8 Mesi

Assessment,
8 Months

On-site Visit,
9 Months

Telephone
Assessment,

Centro, '12

Mesi (Fine

(b) For each Evaluable Patient,b) Per ciascun Paziente
valutabile, il pagamento sarà effettuato
trimestralmente in base alle visite basis according to actual visits performed

ottenuti, immessi correttamente
F e successi

entered correctly in the eCRF and
subsequently monitored by the CRA.

monitoratidal CRA.

agrees that Remuneration and amounts
mentioned above and below covers anv

coprono tutti i compensi spettanti
all'lstituzione inclusi i costi della Pharmacy, Local Laboratory (creatinine,

Sperimentazione presso il Laboratorio costs which are to be allocated by
Institution to Research Staff. if anv and

qualunque costo che l'lstituzione o lo
Sperimentatore possano

costs and exoenses
Institution or Investioator under this

di ricerca e oualsiasi costo e spesa

Sperimentatore ai sensi della presente
Convenzione.

(d) Resta inteso e concordato che (d) lt is understood and agreed that
no Remuneration will be oaid bv Chiltern

Remunerazione per le visite eseguite
lo screening su pazienti della

for any visits performed after screening in
relation to any Study patient who does
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Soerimentazione che non soddisfano i

criteri di inclusione ed esclusione del
and exclusion criteria or in relation to
whom serious deviations from the

Protocollo o in relazione ai
state attuate serie deviazioni dal

DEL SOGGETTO: I nomi dei soggetti,
e qualsiasi dato personale DEVONO

CONFIDENTIALITY: Subject names
and any personal information MUST

documentazione relativa alle spese expense documentation

documentazione relativa alle spese
presentata deve indicare solo il

Expense documentation submitted
should only indicate the site number,

protocollo, il numero del soggetto e visit number.

2. Violatori del Protocollo 2. Protocol Violators

corrisposto alcun pagamento.

3. Fallimento allo Screening
Per ogni Paziente che soddisfi i criteri

3. Screen Failures
For the patient, who meets the criteria of

sopra sarà corrisposto un pagamento di € will be made (after verification of the

dall'addetto al monitoraggio) a
condizione che 9 (nove) pazienti siano

(nine) patients have been randomizedby
the site.

randomvzatr dal centro.

Eventuali costi oassanti non altrimenti
coperti dal corrispettivo specificato di

Any pass through cost not otherwise
covered by the fees specified hereinafter

seguito devono essere approvati da
Chiltern/dallo Sponsor prima di essere

needs to be approved by
Chiltern/Sponsor prior to incur and will

cooerti da un emendamento al
contratto. Tali costi saranno paqati al

the contract. These costs will be oaid
n Chiltern's receiot of an invoice from

ricevimento da oarte di Chiltern di una
fattura dall'lstituzione e che sarà

Institution which shall be accompanied by
respective receipts or any other accurate

oualsiasi altro documento debitamente
accurato e appropriato.

5. Gestione degli eventi 5. Management of primary and

La remunerazione per coprire la Renumeration to cover manaoement of

secondari (come definiti nel protocollo
dello studio), dell'ammontare dr 640 €,

(as defined in the study protocol) will be
oaid to the site in the amount of 640 € for

paziente randomizzato per il quale tale event has been managed and reported

imposte, costi e importifissi taxes, costs & fixed amounts

indicata distintamente sulla fattura.

x E

F-
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(b) Tutte le altre imposte, costi e
importi fissi sono inclusi nei paqamenti

(b) All other taxes, costs and fixed
amounts are included in the above

sopra indicati. L'lstituzione e
Sperimentatore sono responsabili

to
del

payments. Institution and Investigator are
responsible for the payment of all taxes

alle autorità competenti.
(c) Tutti i corrispettivi indicati (c) All fees listed are inclusive of anv
includono le spese generali sostenute
dall'lstituzione e/o dallo

overheads incurred bv lnstitution and/or
Investigator.

7. Termini di paqamento 7. Pavment Terms
(a) | pagamenti per soggetto
verranno effettuati trimestralmente in

(a) Per subject payments will be
made on a quarterly basis based on visits

vqov qrrv v rùrlg vr 19 Ovt tv otq(g

completamente monitorate e
convalir'latc I naoamenti qarannn

tvr919ty | | tvt iltvt 9v qt tw

validated. Payments will be issued on or
arottnd fortv-five 145\ davc aftor tho

effettuati a (o approssimativamente
quarantacinque (45) giorni dopo

a)
la

evaluation of this tracking information by
Chiltern's Investigator Grants

vqrutq4rvt t9 ut 9u9ù(9 il [vt il tdztut il ul
riscontro dall' "lnvestigator Grants
lìanaÉmanl" d i flhiltarn

uuPdr UItttttt

(b) Le somme da pagare saranno (b) Amounts payable will be paid at
vyr ùdr.u dr r rtrvcu il,cr pl'r uer I tu lvv 70, (lel
totale dovuto. ll rimanente dieci
naraanla l4^o/^\ Àal lnlala Ànrrr r{n oarÀ

lllrlely Percenl [Yu-/o, OI Ine IOIaI amOUnt
due. The remaining ten percent (f 0%)of
iha omnt tnf r'lt ra rrrill ha ra+ainarl h',

trattenuto da Chiltern fino alla chiusura
dello Studio. Le somme dovute

Chiltern until the close of the study.
Amounts payable shall be adjusted to

verranno moorîrcale per tenere conto
dei soggetti che si sono ritirati dallo
Q+,,,.1i^ ,{i ^.,^^+i ^.,.,^-^i ^ ^L^

accounl Tor suDJecIS wno wttnoraw lrom
the Study due to adverse event(s) or fail
l^ ^^*-l^r^ rL^ òr l. --1:^f-^a^ -:r -

non hanno completato lo Studio in
maniera soddisfacente a causa di

because of insufficient clinic attendance,
poor compliance, voluntary withdrawal,

insuîticiente presenza alle visite
cliniche, scarsa compliance, ritiro

wrtndrawal oî consent, loss to follow-up
or other Protocol violations according to
O+..J., .,:^:r^ ^^--t^r-l h--r^ ^^:-^-l

follow-up o altre violazioni del
Protocollo, secondo i dati delle visite

Subjects who terminate participation who
will not return for follow-up visits will also

completate. I Soggetti Randomizzati
che interrompono la partecipazione e

be prorated per completion of the visits.

follow-up saranno anche valutati pro
rata in base al comoletamento delle
visite.

\"/
delle somme guadagnate, compreso il
naoamcnln dclla rifonr rfa dal dioni

\v,f rsr Yuqr rvr ry yqJr I rer rr vl
monies earned, including the
disht trscment of the fen ncrncnt (1no/^\

percento (10o/o) sarà basato sulla
verifica dei moduli CRF e sarà

retention, will be based uoon verification
of actual Case Report Forms and will be

gilgttuotu vo vililtct il dt uttt Ntilutdt t(J uul
pagamento quando lo Sperimentatore
arrrÀ

yqru vy vr ilrr9r rr tu Lt tu rdyElt vvt tEt I

Investigator has:

(i) ultimato lo Studio;
(ii) giustificato in modo

(i) completed the Study;
(ii) satisfactorily accounted for all

suuurùrduuilttr LUU.U tg uuirilUtal ul
Farmaco sperimentale non
t úili==a+a,

uiluùriu otuuy utug,

iiii\ nnmnlalaÀ atl\Dtr -^.1 anorrrara-| ^ll
(iii) completato un eCRF e risposto a

tutte le richieste di delucidazioni
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per ciascun paziente dello
Studio nello Studio

(iv) restituito tutti i materiali non
utilizzali a Chiltern e

(iv) returned all unused supplies to
Chiltern and

tutte le richieste di delucidazioni
di Chiltern in merito allo Studio:

Chiltern inquiries regarding the
Studv.

e dopo aver soddisfatto tutte le altre and upon satisfaction of all other

Convenzione per Sperimentazione
Clinica e i termini e le condizioni in

Clinical Trial Agreement and all terms
and conditions thereof. All reouests for

questa contenuti. Tutte le richieste di
pagamento (fatture in sospeso ecc.)

payment (outstanding invoices, etc.)
must be received by the time of the site

v9vvttv 9009t9 ttugvut9 9ttUv I (9tttul

della visita di chiusura del Centro oer la
rralr rtazinnc dcl naoamcntn finalo ll

vrvoq vur vrùrr rvt ilildt pdyillrtilt

evaluation. Payee will have sixty (60)
davs from the date of the final navment to

beneficiario del pagamento
sessanta (60) giorni dalla data

avra
del

dispute any payment discrepancies.

POVOil r9r rrV ilr rdrE vEr urùPutdt u
eventuali incongruenze nel pagamento.

(d) ll presente progetto è
sponsorizzato da un cliente di Chiltern,

(d) This project is sponsored by a
client of Chiltern, as such it is agreed that

e perranro sr convrene cne IUIIT I

pagamenti previsti dalla presente
,'\^^.,^^-i^^ ^ff^++, ,^+i ^^t^ ^l

iril piryilref rts uf ruer tf ils agreetlìefìI will
only be paid once appropriate funds are
ranairraat hv l.\hil+^.^ E^. +1..^ ^r,^;.1^^^^

ricevimento, da parte di Chiltern, dei
fondi appropriati. A scanso di equivoci,

of doubt, Chiltern will use its reasonable
endeavours to collect such monies as

uniltern sr a0operera ar meglro per
riscuotere tali fondi al piu presto
^^^^ikit^ i^ +^*^i -^^i^^^,,^t:

soon as reasonably posstble.

(e) Se lo Studio viene terminato (e) lf the Study is terminated
prematuramente per qualsivoglia
motivo e l'lstituzione ha ricevuto

prematurely îor wnatever reason, and
Institution has received payments

Remunerazione effettiva da calcolarsi
in base alla formula fornita nella

Remuneration to be calculated
accordance with the formula orovided

n

n
sezione 1a) sino all'interruzione della
Sperimentazione clinica, l'lstituzione

section 1a) up to the point of termination
of the Study, Institution shall promptly

eventuali pagamenti in eccesso a
Chiltern entro trenta (30) oiorni dalla

*ir'.'ì. t'l'.tv tàollJvlli"tr"tiiìl J"ii' ói
termination of this Aqreement.

data effettiva di conclusione della
oresente Convenzione.

(f) Al ricevimento dei
fondi dallo Snnnsnr (ìhiltorn

(f) Chiltern upon receipt of funds
from Snonsor shall nev the

corrisponderà la Remunerazione sopra
specificata all'lstituzione mediante

Remuneration specified above to
Institution by bank transfer to the

'v 
rv' evvv\

bancario:
ruiluwil 19 r,rdiln duuuut t..

Coordinate bancarie: 3ankinq details:
Nome ASUR MARCHE AREA Name of account holder:

to

del conto:

ÉrùLrr\ twÉtÍ\w[1E. tft\Et] vfaè,ff t\,
Bank name:
AII IT'\I/A DAAIf\A AE' E ATADT\LJE

NOme oella
oanca:

I\UUVA trAIljT;A ULLE
MARCHE Sort code: 1T34G06055026

f-ndina
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Account codei IBAN Code:
000000000081 75
SWIFT: BAMAIT3AXXX
Reference text: 36521

spedite all'attenzione di Chiltern
lnternational Srl utilizzando il codice di

Chiltern International Srl referencing
code:36521Chiltern International S.r.l.

riferimento: 36521 Chiltern
lnternational S.r.l. Via Montecuccoli
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ARE*' E

Per cortesia scrivere in stampatello

DICHIARMIONE NATURA SOGGETTO COMMITTENTE INTRAUE
da compilare solo se rientranti nelle cateqorie sottoindicate

A cura delcliente - barrare la casella diproprio rnferesse -
u J u 4. ta.ntract u ,. )..

llsottoscritto(.) Dr Stefano Greqoriani. nato a (*) Brescia. il l.) 05/04/1970. domiciliato
ai fin i della carica presso la sede legale della società Chiltern International Srl, in via
Montecuccoli n.2011,20147 Milano, ltalia, C.F. e P.IVA 04493920963

in qualità di amministratore delegato della ditta Chiltern International Srl
(Ragionp Socla/e)(.)

D r-71
M_] r'DICHIARA DI SVOLGERE ATTIVITA' ECONOMICA NEL PROPRIO

PARTTTA rVA/VAT(.) 04493920963

farìr'f f lAE trlQ^ 
^ 

| E /*\ 
^A 

Àòa.laÒÒaa

!

dichiara Dl NON SVOLGERE ATTIVITA'ECONOM|CAffi
SEGUENTE CODICE FISGALE O CODICE IDENTIFICATIVO:-

t1II- lL
Milano, I

(tuoso) (.) (data)(-)

Firma I dichiar6nle(-;

ll soggetto dichiara di aver attentamente e consapevolmente letto l'informativa sul trattamento dei dati
personali, ai sensi e per gli effetti dell'art. 13 del Decreto Legislativo 30/06/2003, n. 196 (Codice Privacy) e

competente dell'Azienda Ospedaliera.

.. ll , tr .qttll 'zL)
(tuogo) (-)

Firma del dichiarante(*)
(data)(.)

{
Chilìern Intenìational S.r.l.

*\ AAITDI ADDI IN TADI

In caso di dichiarazione mendace, esibizione di atto falso o contenente dati non più corrispondenti a verità.
si puo incorrere in responsabilità penalmente sanzionabile, ai sensi dell'articolo 76 del testo unico
approvaro con u.r.K. zó orcemDre zuuu, n. 445.
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ANY

Please use block capitals

DECLARATION OF INTRA.EU STATUS OF CUSTOMER
fo he comnlefed onlv trv naÉies in the cateoories shown below

To be completed by the customet - mark the relevant box -
'r

The undersionedl*) Dr Stefano Greooriani. born in (*) Brescia on (*) Sth Aoril 1970
domiciled for the purposes at company 's registered office of Chiltern International Srl,
at Via Monteccucoli n.2011,20147 Milan, ltaly, Tax code and VAT n. 04493920963

in the capacity of Managing Director of Chiltern International Srl
(Companv name) (.\

r' DECLARES THAT IT CARRIES OUT ECONOMIC ACTIVITY IN ITS OWN
vvvtìtt\t ntrurrnv

vAT NO.(.) 04493920963

TAX CODE t")04493920963

tr

L--J Uciuldltjù l,lliltll lJ\.rEr) lì\, I L'Af\f\r vUl Alìl EvvlìvlYtlvnvllYll I ÀlìU

HAS THE FOLLOWING TAX CODE OR IDENTITY CODE:

--:?D n /)
Milan, o

(ptace) (") (date)(-) Ammi

al^
Signature BeUgeEHflU' '(.)

The undersigned declares that he/she has read carefully and with awareness the information on personal
data processing, pursuantto and forthe purposes ofArt. 13 ofLegislative Decree no. 196 of30/06/2003
D.i',^^', 

^^^^\ 
-^i +h-+ ha/aha r^,ill ^r^hh+lv h^fifrr ia+innc {ram +ha moda fn fha

Management and relevant Office of the Hospital.

fA, /, t-e^
(date)(.)

Signature of declaring party (") Dr

/*\ 
^^f\rDt 

il Qnav trltrl nq

c rninterna'if 

f 
'

In the case of false declarations, submission of documents that are false or contain data that no longer
correspond to the truth, liability subject to criminal punishment may be incurred, pursuant to Article 76 of the

rpf uveo L

The declaring part is to attach a photocopy of the identity document:
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