Contratto n.DIREGL07914/SWITCH/16 — CLIN 63/16

CONTRATTO PER LA CONDUZIONE DELLO STUDIO OSSERVAZIO NALE
“A Cross sectional survey of the Occurrence and Glical Factors of Modifying Therapy (DMT)
in relapsing Remitting Multiple Sclerosis (RRMS) Paients (SWITCH Study)”;
Protocollo di studio n.DIREGL07914/SWITCH

Tra

SANOFI S.p.A., con sede legale ed uffici in Viale Bodio 37/b, 38 Milano, Codice Fiscale e Partita
I.LV.A. n. 00832400154, rappresentata dal Generahddar BU Sanofi Genzyme, Dott. Enrico
Piccinini (di seguito Promotore ”);

e

'AZIENDA OSPEDALIERO - UNIVERSITARIA DI SASSARI con sede legale in via Michele
Coppino n° 26, Codice Fiscale e Partita IVA n. (28904, in persona del Commissario
Straordinario, Dott. Giuseppe Pintor, munito deigssari poteri (di seguitd\zienda™);

(I Promotore e I'’Azienda, di seguito, congiuntaneere Parti”).
Premesso che:

. Sanofi S.p.A. promuove ed organizza sul territoifaliano uno studio osservazionale
multicentrico dal titolo*A Cross sectional survey of the Occurrence anchiCéil Factors of
Modifying Therapy (DMT) in relapsing Remitting Mplé Sclerosis (RRMS) Patients (SWITCH
Study)”; Protocollo di studio n.DIREGL07914/SWITCH (ilPfotocollo”); di seguito lo
“Studio”;

. a seguito di dovuta approvazione in data 19/04/28&ompetente Comitato Etico, lo Studio
sara svolto presso I'Unitd Operativa di NeurologiellAzienda (di seguito il Centro
Sperimental€), sotto la responsabilita dello Sperimentatorett3sa Stefania Leoni;

. trattandosi di Studio osservazionale, i pazientiramno trattati secondo la normale pratica
clinica, nonché utilizzando procedure diagnostiehealutative in aderenza alla pratica clinica
corrente.

Tutto cid0 premesso quale parte integrante e sostaiate del presente Contratto, le Parti
convengono e stipulano quanto segue:

ARTICOLO 1. OGGETTO

1.1 Il Promotore affida allAzienda, che lo accettdandarico di effettuare lo Studio, con
organizzazione dei mezzi e delle risorse qualifiaatcessari e con la massima diligenza, presso |l
Centro Sperimentale, diretto dal Dott. Giampietrect8 sotto la responsabilita scientifica della
Dott.ssa Stefania Leoni (di seguito I&perimentatore’), nel rispetto delle norme di legge e
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regolamenti in materia, del Protocollo e delle preisdisposizioni contrattuali.

Lo Studio prevede che siano arruolati pazientitiftea Sclerosi Multipla che, per qualsiasi motivo,
interrompano o modifichino la terapia in cor&wtch:cambio di terapia).

Presso il Centro Sperimentale saranno quindi aatiutltti i pazienti che nell’arco di 6 mesi ablian
cambiato la propria terapia, che abbiano sottéeddbneo consenso informato e che soddisfino itutti
criteri di selezione previsti dal Protocollo.

L’arruolamento presso il Centro Sperimentale dugnmdesi o, in alternativa, fino all’arruolamento
complessivo di 800 pazienti, a seconda di qual@deieventi si verifichera per primo.
Indicativamente il termine dell’arruolamento é pséw per fine gennaio 2017 (data stimata).

Il Promotore comunichera tempestivamente per tecallo Sperimentatore la data di chiusura degli
arruolamenti, o per raggiungimento del numero dig@i complessivamente richiesto dal Protocollo
0 per scadenza dei tempi previsti, e lo Sperimergasara quindi tenuto a non arruolare piu alcun
paziente dopo il ricevimento di detta comunicagion

Il Promotore non avra alcuna responsabilita e mmnoscera alcun compenso per i pazienti arruolati
dallo Sperimentatore su sua iniziativa, doporiniee dell’arruolamento comunicato dal Promotore.

Il Promotore ha nominato, quale responsabile séiemtincaricato della gestione dello Studio per
conto del Promotore stesso, la Dott.ssa Silvia Blenoli (Clinical Study Unit Head).

1.2 Il Promotore fornira altresi gratuitamente al @enSperimentale tutta la documentazione,
materiali e strumenti richiesti dal Protocollo ezomunque, necessari per la corretta conduziotle de
Studio.

1.3 Lo Studio e uno studio osservazionalazionale, multicentrico, epidemiologico, trasversi
Protocollo non richiede pertanto I'assunzione dfaimaco sperimentale.

ARTICOLO 2. OBBLIGAZIONI DELL'AZIENDA E DELLO SPERI MENTATORE

2.1 L'Azienda si impegna a far osservare le obbligaz@assunte con il presente Contratto allo
Sperimentatore, al proprio personale e ad ognd albggetto eventualmente coinvolto nello Studio.
Lo Studio dovra essere condotto in aderenza abButhd redatto nel rispetto della dignita dell’'uomo
dei suoi diritti fondamentali cosi come dettato (atattato di Helsinki” e successivi eventuali
emendamenti, delle norme di Buona Pratica Clinicaud all’Allegato 1 del DM 15/07/1997, delle
disposizioni della Circolare Ministeriale n. 6 d&09/02, delle disposizioni della Determinazione
AIFA 20/03/2008 (linee Guida per la classificazioaeconduzione degli studi osservazionali sui
farmaci — G.U. 31/03/2008), delle Good EpidemiatayPractices (GEP), delle norme in materia di
protezione di dati personali (D.Lgs. 196/2003 eil@ghzione n. 52 del 24/07/2008) e, infine, secondo
I contenuti dei codici italiani di deontologia medidelle professioni sanitarie e dei Regolamenti
vigenti in materia.

2.2 Lo Sperimentatore dovra condurre lo Studio infeonita al Protocollo ed alle norme di Buona
Pratica Clinica per quanto applicabili (D.M. 150997, D.Lgs. 211/2003, D.L. 200/2007, D.M.
21/12/2007) e non dovra attuare alcuna deviaziah®mebtocollo, né modifica dello stesso.

Le Parti espressamente convengono che emendanomtéinzgiali al Protocollo dovranno essere
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implementati dallo Sperimentatore immediatamenfeoda notifica al Comitato Etico competente.
Qualora un emendamento al Protocollo modificassprésenti disposizioni contrattuali, le Parti si
impegnano a sottoscrivere al piu presto un attoatlifica (o atto integrativo) al presente Contratto

2.3 Lo Sperimentatore potra avvalersi, per le attivitdative allo Studio, dei collaboratori che
riterra idonei (di seguito denominattbllaboratori”), preventivamente approvati dal’Azienda. Resta
inteso che lo Sperimentatore ed i suoi Collaboraseplgeranno l'attivitd prevista dal presente
Contratto in piena autonomia ed indipendenza dahBtore e, comunque, nel rispetto di quanto sopra
e di seguito stabilito.

2.4 Lo Sperimentatore non puo essere sostituito skengeevia approvazione scritta del Promotore
e notifica al Comitato Etico. Nel caso in cui loe8mentatore non possa per qualsiasi motivo
adempiere alle obbligazioni previste dal Protocollodal presente Contratto, I'Azienda e lo
Sperimentatore stesso s'impegnano a cooperarel @normotore, in buona fede e rapidamente, per
trovare un sostituto Sperimentatore.

Qualora non sia identificato un sostituto acceltabio Studio presso il Centro Sperimentale dovra
essere interrotto ed il presente Contratto saoétaisi sensi dell’Articolo 10.3(llI).

Se viene identificato un sostituto Sperimentatatesostituto Sperimentatore dovra firmare il
Protocollo e impegnarsi in forma scritta con il foiore ad osservare tutte le obbligazioni inerenti
alla sua qualifica di Sperimentatore; successivaentuiti i riferimenti allo Sperimentatore conteinut
anche nel presente Contratto s’'intenderanno apipiagiomaticamente al sostituto Sperimentatore.

2.5 L’'Azienda, nel rispetto di quanto previsto aglita#.9.7 e 5.15 del D.M. 15/07/1997, € tenuta a
garantire e ad agevolare I'ingresso dei delegdtiPdemotore, incaricati del monitoraggio e/o audit
dello Studio, affinché gli stessi possano effetgyaresso il Centro Sperimentale i necessari cadindiol
qualita ed aver accesso diretto e prendere vigleitle documentazione relativa allo Studio. Taliteis
saranno programmate con adeguato preavviso.

L’Azienda avvisera tempestivamente il Promotore lg@a un’autoritd regolatoria comunichi
all’Azienda un awviso di ispezione/audit relativitoaStudio e I’Azienda autorizzera il Promotore a
parteciparvi, e inviera prontamente al Promotonei c@@municazione scritta ricevuta e/o trasmessa ai
fini o quale risultato dell'ispezione/audit.

2.6 Il Promotore dichiara di avere adottato ed efficagpte attuato, ai sensi del D.Lgs. 231/01, il
Modello di Organizzazione, Gestione e Controll&zddice Etico e le Linee Guida in materia di Anti-
Corruzione.

Il Promotore e I'Azienda concordano che le previsii cui al presente Contratto non costituiscono
né possono costituire incentivo o corrispettivo geuna intenzione - passata, presente o futura - d
prescrivere, gestire, consigliare, acquistare, gageamborsare, autorizzare, approvare o fornire
qualsiasi prodotto o servizio venduto o reso dahiitore.

L'Azienda riconosce che qualsiasi supporto e/o pagdo da parte del Promotore € e restera
indipendente da qualsiasi decisione dell’Aziendatina alla scelta di medicinali da parte di medici
e/o farmacisti che operano per e nell’Azienda.

Le Parti concordano che non pagheranno né proraetterdi pagare e/o autorizzare il pagamento,
direttamente o indirettamente, di qualunque importé daranno o prometteranno di dare o di
autorizzare la donazione di oggetti di valore, algjasi pubblico ufficiale, medico o persona asHaci
ad un'organizzazione sanitaria, al fine di ottereeneantenere un’attivita commerciale o di assi@irar
un vantaggio improprio per il Promotore.

Le Parti prendono atto che, anche a mezzo di difgttinzionari, dipendenti, agenti o sub-appaltato
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non hanno dato esecuzione, prima della data dvswirione del presente Contratto, a pagamenti,
autorizzazioni, promesse o doni assimilabili a jgelpra descritti.

L'Azienda dichiara e garantisce che (a) rispettaraormativa italiana applicabile in materia diiant
corruzione; e (b) non ha fatto e non fara, offerfgromesse di pagamento “di denaro o altra utjlitd”
né direttamente né indirettamente, ad alcun teiocompresi i pubblici ufficiali) per indurli e/o
influenzarli impropriamente e/o come ricompensaebith per compiere, omettere, ritardare atti e/o
decisioni aventi come obiettivo e/o effetto di agsare un indebito vantaggio al Promotore ed ai suo
interessi aziendali.

ARTICOLO 3. CORRISPETTIVO

3.1 Il Promotore corrispondera all’Azienda, a copexttotale dei costi derivanti e/o generati dallo
Studio, per ogni pazienteleggibile e valutabile, incluso nello Studio eclai valutazione sia stata
completata secondo il Protocollo e per il qualeasaampletata la relativa eCRFe(éctronic Case
Report Form), ritenuta valida dal Promotore, I'importo di Eux#00,00(quattrocento/00) + IVA.

Inoltre il Promotore corrispondera all’Azienda unporto una tantum forfettario onnicomprensivo
pari a Euro4.000,00(quattromila/00) + IVA per la compilazione de&hcking-log (log-booR dei
pazienti affetti da Sclerosi Multipla recidivantermittente, visitati presso il proprio Centro
Sperimentale, come richiesto dal Protocollo.

3.2 L’Azienda concorda che gli importi di cui sopraménerano e compensano I'’Azienda di tutte le
attivita, oneri fissi, nonché compensi al persomaigvolto nella conduzione dello Studio e che sono
pertanto omnicomprensivi di qualsiasi somma dowatgualunque titolo allAzienda per lo Studio
condotto presso il Centro Sperimentale. L'Azienddidra fin da ora che con la riscossione di quanto
previsto ai punti che precedono, non avra altropogendere nei confronti del Promotore per lo
svolgimento dello Studio ed in riferimento ai ttati dello stesso.

3.3 | compensi dovuti secondo quanto previsto all'Btl sopra, saranno conteggiati da parte del
Promotore alla fine dello Studio e comunicati alliénda al fine dell'emissione della relativa

prefattura. | pagamenti saranno effettuati tranbtanifico bancario, a 30 (trenta) giorni data

ricevimento della prefattura, la fattura verra esaesnicamente a ricevimento del pagamento.

ARTICOLO 4. RIUNIONI DEGLI SPERIMENTATORI  (“Investigators Meetingy

L’Azienda, e per essa il Centro Sperimentale, peeattb che potra essere necessaria la partecigazion
dello Sperimentatore e/o dei suoi Collaboratoriuaioni organizzate dal Promotore per verificare lo
svolgimento dello Studio o per risolvere eventpatiblemi insorti nel corso dello stesso. Rimane be
inteso che le spese di viaggio e soggiorno sarargavico del Promotore.

ARTICOLO 5. RESPONSABILITA E GARANZIE

5.1 1l Promotore, I'Azienda, lo Sperimentatore ed il&@ooratori sono responsabili autonomamente
per ogni eventuale inosservanza di disposizioteéglie imputabile a ciascuno di essi.

A. O. U. di Sassari Pag.4/8 Sanofi S.p.A.



Contratto n.DIREGL07914/SWITCH/16 — CLIN 63/16

5.2 Ai sensi della normativa vigente (in particolaret®minazione AIFA del 20/03/08, All.1 art.
6), data la natura osservazionale dello Studio, @orichiesta la stipula di polizze assicurative
aggiuntive, rispetto a quelle gia previste perdamale pratica clinica.

5.3 Lo Sperimentatore e i Collaboratori, e per esézienda, s'impegnano nello svolgimento
dell'attivitd di Studio a rispettare le disposiziodel Decreto Legislativo 196 del 30.06.2003,
dell’Autorizzazione 2/2014 del Garante per la tatdei dati delle persone nonché delle Linee Guida
emanate dal Garante per i trattamenti di dati paismell’ambito delle sperimentazioni cliniche di
medicinali(Del. 52 del 24/07/2008).

Sono tenuti a dare ai pazienti potenzialmente &hilble piu ampie informazioni sulla conduzione e
finalitd dello Studio, a raccogliere il loro pret®o consenso informato scritto, riguardante sia
I'arruolamento nello Studio, sia il trattamento two dati personali, e a trattare i loro dati medi e

con le cautele previsti dalle norme di legge irovig

ARTICOLO 6. PROPRIETA E DIRITTO DI SFRUTTAMENTO

6.1 L’'Azienda, e per essa il Centro Sperimentale &perimentatore, espressamente convengono
che il Protocollo ed ogni altro elemento, datoictne informazione trasmessi dal Promotore per lo
svolgimento dello Studio, cosi come i risultatildedtesso, sono, senza alcuna limitazione teraite
temporale, di proprieta esclusiva del Promotore e¢ @ruppo Sanofi e dovranno essere resi
liberamente accessibili agli stessi.

6.2 Il Promotore potra utilizzare e/o sfruttare libmente i risultati dello Studio senza che alcuna
remunerazione sia dovuta all’Azienda o allo Spentamre, restando espressamente convenuto che la
titolarita di tali diritti in capo al Promotore edittima e trova il suo corrispettivo nei compepaituiti

nel presente Contratto.

ARTICOLO 7. RISERVATEZZA

7.1 L'Azienda manterra le informazioni correlate aBtudio ( Protocollo, dati clinici etc.) nonché i
risultati stessi dello Studio (di seguito lenformazioni Riservate”) nel piu stretto riserbo e non
divulghera tali Informazioni Riservate a terzi sgilzzonsenso del Promotore.

L’Azienda garantisce che I'obbligo alla riservatezgzara esteso allo Sperimentatore e ai Ssuoi
Collaboratori. | presenti obblighi di riservatezeaconfidenzialitd rimarranno in vigore finché le
Informazioni Riservate non saranno rese di dommuiloblico da parte del Promotore.

7.2 Fermo restando quanto sopra, € autorizzata lagizvidne delle Informazioni Riservate:
ai componenti del Comitato Etico, essendo gli stesgtoposti ai medesimi obblighi di
confidenzialita;

- alle Autorita Regolatorie;

- qualora le Informazioni Riservate debbano essese paibbliche ai sensi di una disposizione
normativa imperativa o per ordine di una pubblicaodta, purché I'Azienda o il Centro
Sperimentale o lo Sperimentatore ne diano temmasBwnte comunicazione scritta al
Promotore.
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ARTICOLO 8. RISULTATI DELLO STUDIO E PUBBLICAZIONI

Il Promotore si assume la responsabilita dellagmagione del rapporto sui risultati finali dellai8io
e garantisce la divulgazione dei dati, secondo tuprevisto dalla C.M. n. 6 del 02/09/2002 e dalla
Determinazione AIFA del 20/03/2008 ed eventualcessivi aggiornamenti.

Poiché lo Studio si svolge in numerosi centri &lliv hazionale, secondo gli standard scientifici la
pubblicazione dei risultati ottenuti presso il Sif@Centro Sperimentale non puo avvenire primaadell
prima pubblicazione multicentrica, affinché siammevuti, elaborati e analizzati tutti i dati di tiuit
centri partecipanti. Se tale pubblicazione non eweientro dodici (12) mesi dalla chiusura completa
dello Studio, lo Sperimentatore potra presentangubblicare i risultati ottenuti presso I'Azienda,
previo consenso del Promotore; il consenso norapegsere negato senza ragionevoli motivi. A tal
fine, lo Sperimentatore sottoporra al Promotonmeso 60 giorni in anticipo, cido che intende
presentare o pubblicare. |l Promotore avra 45 gidah ricevimento del manoscritto per revisione e
commenti. Inoltre, se richiesto dal Gruppo Sanafidiffusione o pubblicazione sara ritardata per un
tempo limitato, non superiore a novanta (90) gicahfine di permettere al Gruppo Sanofi di mettere
in atto quanto necessario per assicurare e preedrsaoi diritti di proprieta intellettuale e instviale.

Lo Sperimentatore non utilizzera il nome del Pramete/o dei suoi dipendenti in materiali
pubblicitari o promozionali o in pubblicazioni senié consenso preventivo scritto del Promotore. |l
Promotore non utilizzera il nome dell’Azienda ekl €entro Sperimentale e/o dello Sperimentatore
e/o dei Collaboratori in materiali pubblicitari copnozionali senza il loro consenso preventivo Bxrit

Il Gruppo Sanofi ha il diritto di pubblicare in degsi momento i risultati dello Studio.

ARTICOLO 9. DURATA

Il presente Contratto avra inizio dal giorno dellea sottoscrizione e, salvo anticipato scioglimgeto
mutuo consenso o risoluzione nei casi infra previstminera al momento della chiusura ufficialé de
Centro Sperimentale e risoluzione dejieeries

ARTICOLO 10. RECESSO E RISOLUZIONE

10.1 Ciascuna delle Parti avra la facolta di recedetticipatamente dal presente Contratto previa
comunicazione scritta da trasmettere all’altra &aatmezzo di raccomandata A.R. almeno 30 giorni
prima della data in cui il recesso diventa efficace

10.2 In caso di cessazione anticipata del Contrattaitdogll’esercizio di una Parte della facolta di
recesso, saranno fatte salve le spese gia sostengilieimpegni assunti alla data dell'invio della
comunicazione di recesso, con espressa esclusigoeldiasi risarcimento per mancato guadagno.

10.3 Il Contratto si risolvera ipso iure qualora:
I. lo Sperimentatore, pur avendo ricevuto tutti i mezie informazioni necessari per condurre lo
Studio, non abbia arruolato alcun paziente primdedmine del periodo di arruolamento;
Il. le autorita competenti richiedano l'interruziondl@&tudio;
[ll.  non sia possibile, per qualsiasi motivo, sostitliréSperimentatore, ai sensi dell’Articolo 2.4
e/o lo Sperimentatore (iniziale o sostitutivo) naspetti gli obblighi fondamentali, quali (a
titolo esemplificativo) il Protocollo, la normativEuropea ed Italiana in materia di studi
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osservazionali e di tutela dei dati personali.
Il Promotore comunichera per iscritto allAziendaak Comitato Etico il verificarsi di una delle
suddette condizioni risolutive o I'inadempimenta daddetti obblighi fondamentali da parte dello
Sperimentatore e quindi la cessazione o risoluzemméestuale del Contratto.

10.4 Ciascuna Parte potra inoltre risolvere immediatamecon comunicazione per mezzo di
raccomandata A.R. e senza ulteriore preawviso,rélsgnte Contratto qualora l'altra Parte sia
inadempiente anche ad una sola delle proprie aobbgi e non abbia rimediato allinadempimento
nel termine di 30 giorni dal ricevimento della tela diffida a adempiere, trasmessa dalla Parte non
inadempiente per mezzo di raccomandata A.R..

10.5 In ogni caso di cessazione anticipata del Cowtrggtcetto nel caso di cui al punto 10.3 I.
sopra):

= il Promotore corrispondera all’Azienda la quotatpadel corrispettivo dovuta alla data di
cessazione, in base al numero dei pazienti ineluglutabili per i quali sia stata completata la
registrazione dei dati nella eCRF di cui all’Art13

. lo Sperimentatore dovra garantire 'adeguata assist medica ai pazienti tuttora arruolati nello
Studio;

= lo Sperimentatore dovra completare la registrazideke eCRF fino alla data di cessazione
anticipata.

ARTICOLO 11. VARIE

Permanenza dell'efficacia delle disposizioni conttéuali - Le Parti si danno reciprocamente atto
che al termine naturale o anticipato del presemetr@tto, rimarranno pur sempre pienamente validi
ed efficaci gli impegni assunti negli articoli rgalanti “Responsabilita e Garanzie”, “Riservateza”
“Risultati dello Studio e Pubblicazioni”.

Modifiche - Qualsiasi modifica al presente Contratto dovraressencordata per atto scritto e firmato
dalle Parti.

Divieto di Cessione e Subappalto L'Azienda non puo trasferire a terzi diritti ed dighzioni
derivanti dal presente Contratto senza previo cstsdel Promotore.

Il Promotore puo cedere e/o trasferire i dirittiadii al presente Contratto ad un suo successote o0 a
una societa appartenente allo stesso gruppo azioneliche il cessionario accetti tutte le condiizion
ed obbligazioni del presente Contratto.

Registrazione -1l presente Contratto, stipulato sotto forma diitsma privata non autenticata, é
soggetto alla registrazione in caso d'uso, conicggbne dellimposta di registro in misura fissa,
sensi dell'Art. 40 del DPR 26.04.86 n. 131, poiokgola prestazioni soggette allimposta sul valore
aggiunto. Le spese di bollo sono a carico del PtoreoLe spese di registrazione in caso d’uso sono
carico della Parte che avra interesse a richiederla
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ARTICOLO 12. LEGGE APPLICABILE E FORO COMPETENTE
Il presente Contratto & sottoposto alla leggeaitali Qualsiasi controversia che dovesse insorgere t
le Parti circa la validita, 'interpretazione, éeszione e la risoluzione del presente Contratoleh

Parti non fossero in grado di risolvere in mododmavole, sara attribuita alla competenza esclusiva
del Foro di Sassari.

Letto, accettato e sottoscritto, in tre esemplarirgginali, di cui uno per il Promotore.

Per il Promotore - SANOFI S.p.A.

General Manager BU Sanofi Genzyme

Dott. Enrico Piccinini Data: Firma:

Per 'AZIENDA OSPEDALIERO UNIVERSITARIA DI SASSARI
Il Legale Rappresentante

Dott. Giuseppe Pintor Data: Firma:

Lo Sperimentatore

Dott.ssa Stefania Leoni Data: Firma:
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