AZIENDA OSPEDALIERA UN IVERSITARIA

Deliberazione n. :( ?}\% del - C\ Ué [262&

Stipula della convenzione tra I’ Azienda Ospedaliera Universitaria Policlinico e per essa
I'u.0S.D. di Neurofisiopatologia ¢ la societa Syneos Health UK Limited per la
conduzione della sperimentazione clinica dal titolo: ” STUDIO OSSERVAZIONALE,

FREMANEZUMAB, INCIUSA LA SICUREZZA CARDIOVASCOLAREF, NELLA PRATICA
CLINICA DI ROUTINE IN PAZIENTI AFFETTI DA EMICRANIA”. PROTOCOLLO:
1TV48125-MH-50039- PI Prof. Filippo Brighina

Tl |.
|

DIREZIONE GENERALE Area Gestione Economico - Finanziaria

Il Responsabile dell’Ufficio atti deliberativi e | Autorizzazione spesan.
l Collegio Sindacale

| Che21a Suak—a Del

| Conto di costo

i NULLA OSTA in quanto conforme alle norme di
| contabilita

Il Responsabile dell’Area Gestione

[ Economico - Finanziaria

—— _ |

Al sensi del DPR n. 445/2000 & ss.mm.ii. & ia Legge 241/90 e ss.mm.ii. e L.R. 7/2019, il sottoscritto |
| attesta la regolarita della procedura seguita e la legalita del presente atto, nonché I'esistenza della l'

' documentazione citata e la sua rispondenza ai contenuti esposti.
|'

I Commissario Straordinario
Ing. Alessandro Caltagirone
Ai sensi del D A. n.599 dell’01 luglio 2020
Con l'intervento, per il parere prescritto dall'art. 3 del D.L.vo n. 502/92
cosi come modificato dal D.L.vo n. 517/93 e dal D.L.vo n. 229/99
del Direttore Sanitario dott. Gaetano Cimo
Svolge le funzioni di segretario verbalizzante
Sig.ra Grazia Scalici




AZIENDA OSPEDALIERA UNIVERSITARIA

Deliberan.i:{; Sj(p delagf;‘ \ C@\ic (Z
IL COMMISSARIO STRACRDINARIO

VISTA La legge dell’08.11.2012 n. 189, con la quale prevede che ciascuna delle
regioni provveda, entro il 30 giugno 2013. a riorganizzare i Comitati Elici
istituiti nel proprio territorio, attribuendo a ciascun Comitato una competenza
territoriale di una o pilt province, in modo che sia rispettato il parametro di un
comitato per ogni milione di abitanti;

VISTO 1l decreto dell’08.02.2013, del Ministero della Salute recantc misure relative ai
criteri per la composizione ed ii funzionamento dei Comitati Etici:

VISTO 1l Decreto dell” Assessorato delle Salute, della Regione Siciliana, n. 1360/2013,
con il quale, in ottemperanza alle disposizioni indicate al comma 10, articolo
12, del D.L. 13/09/2012. n. 158. convertito, con modificazioni, dalla L. 8
novembre 2012. N. 189, si & provveduto al riordino dei Comitati Etici della

Regione;
VISTA La delibera n. 1149 del 21.12.2016 di rinnovo del Comitato Etico Palermo 1.
VISTA la nota del 18.11.2009 prot. n.3277, concernente” attivita professionali a

pagamento richieste da terzi all'Azienda";

VISTO Il Verbale n.03/2022 del Comitato Etico Palermo 1 del 15/03/2022 di
approvazione della Sperimentazione clinica dal titolo: ” STUDIO
OSSERVAZIONALE, PROSPETTICO, A TUNGO TERMINE, PER
VALUTARE LA SICUREZZA DI FREMANEZUMAB, INCLUSA LA
SICUREZZA CARDIOVASCO!ARE, NELLA PRATICA CLINICA DI
ROUTINE IN PAZIENTI AFFETTI DA EMICRANIA”. PROTOCOLLO:
TV48125-MH-50039- PI Prof. Tilippo Brighina

PRESO ATTO (Qeeii TRicetore: Mo ntiss tertivo & sttetio qallluestoi mopierez

Sentito il parere favorevolc del Direttore Sanitario cosi come prescritto dall’art. 3 del D.L.vo n, 502/62,
cosi come modificato dal D.L. n. 517/93 e dal D.Lvo 229/99;

&/
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Per i motivi in premessa citati che qui si intendono ripetuti e trascritti

DELIBERA

Di procedere alla sottoscrizione della convenzione stipulata tra I’Azienda Ospedalicra
Universitaria Policlinico e per essa I'U.O.S.D. di Neurofisiopatologia e la societa Syneos
Health UK Limited per la conduzione della sperimentazione clinica dal titolo: ” STUDIO
OSSERVAZIONALE, PROSPETTICO, A LUNGO TERMINE, PER VALUTARE LA
SICUREZZA DI FREMANEZUMAB, INCLUSA LA SICUREZZA CARDIOVASCOLARE,
NELLA PRATICA CLINICA DI ROUTINE IN PAZIENTI AFFETTI DA EMICRANIA”.
PROTOCOLLO: TV48125-MH-50039- PI Prof. F ilippo Brighina

Di prendere atto che lo sperimentatore ha dichiarato di accantonare i provenli derivanti dallo
Sponsor per la conduzione dello studio, in attesa di determinazioni successive; eventuali
variazioni sulla modalita di ripartizione dei proventi da parte dello sperimentatore potranno
essere effettuate previa autorizzazione della Direzione Strategica;

Di prendere atto che dal compenso erogato dalla Societa Farmaceutica verranno decurtate
cventuali spese derivanti per l'esecuzione di indagini strumentali ed esami di laboratorio,
quantificati dai Responsabili delle UU.QQO. coinvolte nell'esecuzione dello studio.

Lo Sperimentatore Principale avra cura di quantificare e contestualmente comunicare all'Area
Gestione Economico-Finanziaria l'importo totale delle prestazioni effettuate ai fini, della
sperimentazione.

La convenzione ¢’ allegata alla presente per farne parte integrante.

Il Direttore Amministrativo
Vacatio

inario
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Segrefario Verbalizzante

iici

PUBBLICAZIONE

Si certifica che |a presente deliberazione, per gli effetti dell'art. 53 comma 2 L.R. n. 30 del 03/11/1993, in
copia conforme all'originale, € stata pubblicata in formato digitale, gllalbe jnformatico dellAzienda
Ospedaliera Universitaria Policlinico a decorrere dal giorno _Qa IQRQ\JG )_1 e che nei 15 giorni
successivi: , \
C non scno pervenute opposizioni
O sono pervenute opposizioni da

Il Funziona

Notificata al Collegio Sindacale il

DELIBERA NON SOGGETTA AL ESTREMI RISCONTRO TUTORIO
CONTROLLO
)ﬁ Delibera non soggetta al controllo , ai sensi L Delibera trasmessa, ai sensi della L.R. n.
dellart. 4, comma 8 della L. n. 412/1991 e 5/09, all'Assessorato Regionale Salute in
divenuta : data prat. n.
ESECUTIVA
SI ATTESTA
7 Decorso il termine (10 giorni dalla data di = Che I'Assessorato Regionale Salute, esaminata la
pubblicazione ai sensi dell'art. 53, comma &, L.R. presente deliberazione:
n. 30/83 =

Ha pronunciato I'approvazione con atto prot.

O Delibera non soggetta al controllo, ai sensi . gile e del come da
dellart. 4 comma 8, della L. n. 412/1981 e | _ ¢ 3 .
divenuta: C Ha pronunciato I'annullamento con atto prot.
' n. del come da
allegato
IMMEDIATAMENTE ESECUTIVA O Delibera divenuta esecutiva con decorrenza
del termine previsto dall'art. 16 della L. R. n.
Ai sensi dell'art. 53, comma 7, L.R. 30/93 5/09 dal

Il Funzionario Responsabile
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%NTRAHO PER LA CONDUZIONE DELLO STUDIO
OSSERVAZIONALE

“Studio osservazionale, prospettico, a

lungo termine, per valutare Ia sicurezza di
fremanezumab, inclusa la sicurezza cardiovascolare,
nella pratica clinica di routine in pazienti affetti da
emicrania”

OBSERVATIONAL INVESTIGATION AGREEMENT

“A Long-Term, Prospective, Observational Study to
Evaluate the Safety, Including

Cardiovascular Safety, of Fremanezumab in Patients
with Migraine in Routine Clinical

Practice”

TRA

BETWEEN

Asp Centro di riferimento regionale per le cefalee
(d'ora innanzi denominato/a“Ente"), con sede legale in
Via del Vespro 143-90127 Palermo C.F. e P. IVA n
058841790826 , in persona del Legale Rappresentante,
Ing Alessandro Caltagirone , in qualita di Commissario
| Straordinario

Asp Centro di riferimento regionale per le cefalee |
(hereinafter the “Entity"), headquartered in Via del
Vespro 143 90127 Palermo, tax code and VAT no.
058841790826, through its Legal Representative Ing
Alessandro Caltagirone , in the ca pacity of Extraordinary
Commissioner

Farnborough, Hampshire GU14 7BF, UK, C.F. e P.IVA n.
GB806650142, in persona del,Procuratore Dr.ssa
Cassandra Scalabrelli comprese le sue affiliate,
sussidiarie, e specificamente la sua societa madre
Syneos Health, LLC (d'ora innanzi la "CRO"), che agisce i
[quale appaltatore indipendente nell’interesse di] Teva
Branded Pharmaceutical Products R&D, Inc (d'ora
innanzi denominato/a "Promotore"), in forza di idonea
delega/mandato/procura conferita in data 4 Luglio 2019

E AND
Syneos Health UK Limited con sede legale in | Syneos Health UK Limited, headquartered in
Farnborough Business Park, 1 Pinehurst Road, Farnborough Business Park, 1 Pinehurst Road,

Farnborough, Hampshire GU14 7BF, UK, tax code and
VAT no. GB806650142, through , Dr. Cassandra
Scalabrelli acting as Attorney , including its affiliates,
subsidiaries, and specifically its parent company Syneos
Health, LLC (hereinafter the "CRO"), actingas
independent contractor in the interests of Teva
Branded Pharmaceutical Products R&D, Inc (hereinafter
the “"Sponsor"), by virtue of the
authority/mandate/puwer of attorney granted on 4%
July 2019

di seguito per brevita denominati/e
singolarmente/collettivamente "la Parte/le Parti"

hereinafter individually/collectively “the Party/the
Parties”

"Studio osservazionale,
prospettico, a lungo termine, per valutare |a
sicurezza di fremanezumab, inclusa Ia sicurezza
cardiovascolare, nella pratica clinica di routine in
pazienti affetti da emicrania” (di seguito "Studio”"),
avente ad oggetto il Protocollo versione n. 1di
TV48125-MH-50039 e suoi successivi emendamenti
debitamente approvati (di seguito "Protocollo

Premesso che: Whereas:
- @ interesse del Promotore effettuare lo Studio | the Splf)nsur > |nterest§d . ‘E:onduct!ng the
Osservazionale dal titolo: observational  study entitled: A Long-Term,

Prospective, Observational Study to Evaluate the Safety,
Including Cardiovascular Safety, of fremanezumab in
Patients with Migraine in Routine Clinical Practice” (the
“ Study”), relating to the Protocol version no. 1 of
TV48125-MH-50039 as amended, duly approved (the
“Protacol”), under the responsibility of Dr Filippo
Brighina as the Scientific Director of the Study covered
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presso |'Ente, sotto la responsabilita del Dott Filippo
Brighina in qualita di Responsabile scientifico della
sperimentazione oggetto del presente Contratto (di
seguito “Sperimentatore principale”), presso Il
Centro Cefalee dellEnte (di seguito “Centro di
sperimentazione");

by this Agreement (the “Principal Investigator”), at
Headache Center of the Entity (the “Study Centre”);

il Promotore individua quale proprio referente
scientifico per la parte di propria competenza Natan
Kahan. Il Promotore pud modificare il referente
scientifico per la parte di propria competenza con
notifica scritta all’Ente;

- the Sponsor has appointed Dr. Natan Kahan as the

scientific and technical contact for the part under its
responsibility. The Sponsor may change the scientific
and technical contact for the part under its
responsibility, by giving written notice to the Entity;

il Centro possiede le competenze tecniche e
scientifiche per lo Studio ed e struttura adeguata
alla conduzione dello Studio nel rispetto della
normativa vigente;

- the Study Centre has the technical and scientific
know-how to carry out the Study and is a suitable
facility for the Study to be conducted in accordance
with the applicable regulations;

lo Sperimentatore e i collaboratori che sveolgono
qualsiasi parte dello studio sotto la supervisione
dello Sperimentatore (di seguito “Co-
sperimentatori”) sono idonei alla conduzione dello
studio in conformitd alla normativa applicabile,
conoscono il Protocollo e le norme dibuona pratica
epidemiologica e possiedono i requisiti normativi e
regolamentari necessari, compreso il rispetto della
normativa vigente riguardante il conflitto  di
interessi;

- the Investigator and the healthcare staff playing any
part in the Study under the supervision of the
Principal Investigator (the “Co-investigators”) are
qualified to conduct the Study in accordance with
the applicable regulations, are familiar with the
protocol and the standards of good epidemiological
practice, and possess the necessary regulatory and
legal requirements including compliance with
current legislation regarding the conflict of interest;

salvo quanto gventualmente, successivamente,
diversamente concordato per iscritto dalle Parti,
'Ente dovra condurre lo Studio esclusivamente
presso le proprie strutture;

- except where agreed otherwise in writing by the
Parties, the Entity shall only conduct the Study on its
own facilities;

Ente & dotato di apparecchiature idonee,
necessarie all'esecuzione dello Studio secondo
quanto indicato nel Protocollo;

- the Entity has the equipment necessary to execute
the Study in accordance with the Protocol;

ai sensi dell'art. 7 del D. Lgs. n. 211 del 24 giugno
2003, in data 9 Marzo 2022, il Promotore/CRO ha
ottenuto il Parere Unico favorevole all'effettuazione
dello Studio da parte del Comitato Etico per le
Province di L'Aquila e Teramo Comitato Etico
Coordinatore della Sperimentazione per ['ltalia in
data 15 Marzo 2022 il Comitato Etico competente
ha espresso parere favorevole alla conduzionedello
Studio , accettando il Parere Unico favorevole di cui
sopra;

- pursuant to Article 7 of Legislative Decree no. 211 of
24 June 2003, on 9" March 2022 the Sponsor/CRO
obtained the Single Opinion in favour of the
execution of the Study from the Ethics Committee
per le Province di L'Aquila e Teramo, Coordinating
Ethics Committee for the Study in Italy, on 15t
March 2022 the competent Ethics Committee
expressed its opinion in favour of the conduct of the
Study by accepting the favourable Single Opinion
mentioned above;

Tutto cid premesso, tra le Parti si convicne e si stipula

quanto segue:

Now therefore, in consideration of the foregoing, it is_
hereby agreed as follows:
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Art. 1 - Premesse

Art. 1 — Recitals

1.1 Lle premesse, il Protocollo, anche se non
materialmente accluso, e tutti gli allegati, incluso il
budget (Allegato A) e il glossario relativo alla protezione
dati personali (Allegato B), fanno parte integrante e
sostanziale del presente Contratto.

1.1 The recitals, the Protocol — even if not physically
attached — and all the annexes including the budget
(Annex A) and the data protection glossary (Annex B)
form an integral and substantial part of this Agreement.

Art. 2 - Oggetto

Art. 2 — Subject of the agreement

2.1l Promotore affida all'Ente I'esecuzione dello Studio
alle condizioni indicate nel presente Contratto, in
accordo col Protocollo, con gli eventuali successivi
emendamenti, nonché con le modifiche al presente
Contratto/budget da questi derivanti e formalizzate
mediante i necessari atti di modifica tempestivamente
sottoscritti.

2.1 The Sponsor hereby entrusts the Entity with the
execution of the Study under the terms of this
Agreement, in accordance with the Protocol and any
subsequent amendments, and with the amendments to
this  Agreement/budget resulting  from  such
amendments formalised by the necessary deeds of
amendment, duly signed.

2.2 Lo Studio deve essere condotto nel pit scrupoloso
rispetto del Protocollo, nella versione vigente, accettata
dallo Sperimentatore principale e approvata dal
Comitato Etico e dall’Autorita Competente, in
conformitad alla vigente normativa in materia di Studi
Osservazionali e ai principi etici e di farmacovigilanza
che ispirano I'attivitd medica dei professionisti a vario
titalo coinvolti.

2.2 The Study is to be conducted in strict compliance
with the Protocol, in the version in force as accepted by
the Principal Investigator and approved by the Ethics
Committee and the Competent Authority in conformity
with the laws applicable to observational studies and
the principles of ethics and pharmacovigilance practice
followed by the healthcare staff involved in the Study in
any capacity.

2.3 Lo Studio deve essere altresi condotto in conformita
ai principi contenuti nella Convenzione sui Diritti
dell'Uomo e Ia Biomedicina, nella Dichiarazione di
Helsinki nella versione aggiornata, nelle vigenti regole di
buona pratica epidemiologica , e in conformita delle
leggi applicabili in tema di trasparenza e prevenzione
della corruzione, nonché di protezione dei dati personali
secondo la normativa vigente.,

2.3 The Study shall also be conducted in accordance with
the principles of the Convention on Human Rights and
Biomedicine, the updated version of the Helsinki
Declaration, the current rules of, good epidemiological
practice, and in accordance with the applicable laws on
transparency, anti-corruption and the current data
protection regulations.

2.4 Con la sottoscrizione del presente Contratto, le Parti
dichiarano di conoscere e accettare | contenuto di
quanto sopra richiamato.

2.4 By signing this Agreement, the Parties declare that
they know and accept the contents of the above rules
and regulations.

Ovvero

Poiché lo Studio prevede I'arruolamento competitivo
dei pazienti, & prevista da parte dell’Ente Iinclusione di
circa 25 soggetti, con il limite del numero massimo di
6.000 pazienti candidabili alla Studio a livello globale e
dei termini previsti dal Promotore.

As the Study involves the competitive enrolment of
patients, the Entity expects to include approximately 25
patients, with a global maximum of 6.000 patients
eligible for the Study, and limited to the terms provided
for by the Sponsor.

Il periodo previsto di inclusione & suscettibile di
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modifiche in funzione del suo andamento anche a livello
internazionale. Al raggiungimento del numero totale dei
pazienti previsti per lintero Studio  l'inclusione di
ulteriori pazienti verra automaticamente chiusa,
indipendentemente dal numero di pazienti inclusi
presso 'Ente, a eccezione dei pazienti che hanno gia
fornito il loro consenso a partecipare allo Studio , a
meno che essi stessi non ritirino il consenso. Il
Promotore provvederd a inviare all'Ente adeguata e
tempestiva comunicazione.

the national or international trend in enrolment. WheT‘
the total number of patients permitted for the entire
Study has been reached, the inclusion of further patients
will be closed automatically, regardless of the number of
patients enrolled at the Study Centre, apart from
patients who have already provided their consent to
take part in the Study, unless the patients themselves
withdraw their consent. The Sponsor will notify the
Entity accordingly.

25 L'Ente e il Promotore conserveranno la
documentazione inerente lo Studio (fascicolo
permanente “trial master file”) per il periodo di tempo
secondo le specifiche indicate dalla vigente legislazione.
UEnte si impegna, alla data del presente
provvedimento, a conservare la documentazione per un
periodo di sette anni (o per un periodo pill lungo,
qualora cig-sia richiesto da altre norme applicabili o da
un accordo economico tra Ente e Promotore). |l
Promotore ha I'obbligo di comunicare al Centro
Favvenuta scadenza del termine dell’obbligo di
conservazione (solo se richiesto). A richiesta del
Promotore, dopo lo spirare del termine suddetto, le
Parti potranno concordare le condizioni di un ulteriore
| periodo di conservazione.

2.5 The Entity and the Sponsor will keep the Study
documentation (the “Trial Master File”) for the period of
time specified in the applicable laws. The Entity agrees,
as of the date of this Agreement, to keep the
documentation for a period of seven years (or for a
longer period if required by other applicable laws or by
a financial agreement between Entity and the Sponsor).
The Sponsor is obligated to inform the Study Centre of
the expiry of the mandatory conservation period (only if
requested). At the request of the Sponsor, after expiry
of the mandatory conservation period, the Parties may
agree the terms of a further conservation period.

2.6 UEnte e il Promotore, ciascuno per gli ambiti di
propria competenza, Si obbligano inoltre a conservare la
citata documentazione adottando delle forme di
digitalizzazione (o dematerializzazione) documentale.
Indipendentemente dal fatto che l'archiviazione della
documentazione inerente lo Studio riguardi o meno dati
personali (di natura particolare o meno), secondo le
definizioni del Regolamento (UE) n. 679/2016, 'Ente el
Promotore dovranno adottare tutte le misure fisiche e
tecniche di cui all’art. 32 del citato Regolamento (UE) n.
679/2016 ed effettuare gli eventuali controlli di
sicurezza previsti dalla 1SO 27001 e sue successive
modificazioni, a protezione di dati, informazioni e
documenti (sia cartacei che elettronici). Il sistema di
archiviazione adottato dovra garantire non solo
I'integrita dei dati, delle informazioni e dei documenti
cartacei ed elettronici, ma altresi la loro futura leggibilita
per tutto il periodo previsto dall’'obbligo  di

sia il Promotore che I'Ente potranno avvalersi di soggetti

conservazione. Per I'espletamento di tale obbligazione, |

2.6 The Entity and the Sponsor, each within their own
sphere of responsibility, shall also use forms of
digitalisation (or dematerialisation) to conserve the
documentation. Regardless of whether or not the
archived Study documentation contains personal data
(of a special nature or otherwise), according to the
definitions in Regulation (EU) No. 679/2016, the Entity
and the Sponsor shall take all the physical and technical
measures referred to in Article 32 of said Regulation (EU)
No. 679/2016 and shall carry out any security checks as
required by 1SO 27001 as amended to protect the data,
information and documents (both printed and digital).
The archiving system shall guarantee not only the
integrity of the data, information and printed/digital
documents but also their future legibility throughout the
mandatory conservation period. To fulfil such obligation
both the Sponsor and the Entity may rely on external
service providers to manage the archiving obligation.
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esterni che gestiscano tale obbligo di archiviazione.

—

2.7 1l Promotare, I'Ente e lo Sperimentatore principale
devono rispettare le direttive, le indicazioni, le istruzioni
e le raccomandazioni impartite dal Comitato Etico

2.7 The Sponsor, the Entity and the Principal Investigator
shall  comply with the directions, indications,
instructions and recommendations given by the Ethics
Committee,

Art. 3 - Sperimentatore principale e Co-sperimentatori

Art. 3 - Principal Investigator and Co-investigators

3.1 Lo Sperimentatore principale sard coadiuvato
nell'esecuzione dello Studio dal personale, sanitario e
non sanitario, nonché da eventuali collaboratari
incaricati dall’Ente stesso, designati dallo stesso e
operanti sotto la sua responsabilit3 per gli aspetti
relativi alla presente Sperimentazione, che sia
qualificato per la conduzione dello Studio , che abbia
ricevuto  preventivamente adeguata  formazione
prevista dalla normativa vigente dal Promotore/CRO e
che abbia manifestato |a propria disponibility a
partecipare allo Studio e (di seguito Co-sperimentatori).
Fermo quanto precede, non rientra nella definizione di
‘Sperimentatori’ il personale medico e non medico che
nel’'ambito  della Sperimentazione svolga attivita
istituzionale propria Inoltre, I'Ente & pienamente
responsabile della conformita del personale incaricato
dello Studio e dello Sperimentatore al presente accordo
e delle azioni e omissioni del personale incaricato dello
studio e dello Sperimentatore come se fossero propri

3.1 The Principal Investigator shall be supported in the
execution of the Study by the healthcare and non-
healthcare personnel and by any contractors engaged
by the Entity, as appointed by the Entity and operating
under its responsibility for all aspects pertaining to this
Study, who are qualified to conduct the Study, and who
have previously received adequate training as provided
for in the applicable laws, by the Sponsor/CRO and who
have declared their willingness to take part in the Study
(the Co-investigators). Without affecting the foregoing,
the definition of “Investigators” does not include any
medical or non-medical personnel who perform their
own institutional activities in the context of the Study .
Further, the Entity shall be fully responsible and liable
for Investigator's and Study personnel’s compliance
with this Agreement and for Investigator’s and Study
personnel’s acts and omissions as if such were its own.

3.2 Le Parti prendono atto che lo Sperimentatore
principale & tenuto a ogni responsabilita e obbligo
imposti a tale figura dalla normativa vigente in materia
di studi osservazionali .

3.2 The Parties acknowledge that the Principal
Investigator is bound by all the responsibilities and
obligations imposed on their role by the applicable
regulations on observational studies s.

3.3 Il presente rapporto intercorre tra Promotore/CRO e
I'Ente. Il Promotore/CRO & estraneo a rapporti esistenti
tra I'Ente, lo Sperimentatore principale e Co-
sperimentatori, restando quindi sollevato da qualsiasi
pretesa che il personale dell'Ente coinvolto nello Studio
dovesse avanzare in relazione allaStudio .

3.3 This Agreement is made between the Sponsor/CRO
and the Entity. The Sponsor/CRO is extraneous to the
relations between the Entity, the Principal Investigator
and the Co-investigators, and is thus indemnified in
respect of any claim that the personnel of the Entity
involved in the Study may make in relation to the Study.

3.4 In relazione allo Studio oggetto del presente
Contratto, & fatto divieto allo Sperimentatore principale
e ai Co-sperimentatori di ricevere, direttamente o
indirettamente, compensi dal Promotore/CRO, cosi
come di avere contatti o intrattenere con
Promotore/CRO rapporti di qualsiasi natura, che non

3.4 In relation to the Study, the Principal Investigator
and the Co-investigators May not receive any direct or
indirect compensation from the Sponsor/CRO, nor have
any contact or dealings with the Sponsor/CRO or
relations of any kind that are not of a technical or
scientific nature. ]
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siano di carattere tecnico scientifico.

3.5 Qualora il rapporto tra lo Sperimentatore principale
e I'Ente dovesse per qualsiasi ragione concludersi, 'Ente
deve informarne tempestivamente per iscritto il
Promotore/CRO, indicando il nominativo di un sostituto.
U'indicazione del sostituto deve essere oggetto di
approvazione da parte del Promotore/CRO e del
Comitato Etico competente. L'Ente garantisce che il
nuovo Sperimentatore principale abbia i requisiti idonei
a proseguirla, accetti | termini e le condizioni del
presente Contratto e assuma l'impegno di rispettare il
protocollo nell'esecuzione dello Studio Nelle more
dell’approvazione dellemendamento sostanziale di
cambio  dello  Sperimentatore principale, lo
sperimentatore indicato dal Promotore garantisce [3
necessaria attivita dello studio

3 5 |f the relationship between the Principal Investigator
and the Entity ends for any reason, the Entity will inform
the Sponsor/CRO in writing and indicate the name of a
replacement. The named replacement must be
approved by the Sponsor/CRO and by the competent
Ethics Committee. The Entity guarantees that the new
Principal Investigator is qualified to continue the Study,
that they will accept the terms and conditions of this
Agreement and that they will agree to respect the
Protocol when executing the Study. Pending approval of
the substantial amendment for the change of Principal
Investigator, the investigator indicated by the Sponsor
shall carry out the necessary study activities.

Nel caso in cui il Promotore/CRO non intenda accettare
il nominativo del sostituto proposto dall'Ente oppure
questi non proponga un sostituto, il Promotore/CRO
potra recedere dal presente Contratto in accordo a
quanto previsto dall'art. 7.

If the Sponsor/CRO does not intend to accept the name
of the replacement proposed by the Entity, or if the
Entity does not propose a substitute, the Sponsor/CRO
may terminate this Agreement in accordance with the
provisions of Article 7.

3.6 Lo Sperimentatore principale prima di iniziare
loStudio , deve acquisire il consenso informato del
paziente o del suo rappresentante legale, secondo
quanto previsto dalla vigente normativa in materia
distudi Osservazionali, oltre che ai sensi e per gli effetti
del Regolamento (UE) 2016/679 e relativa normativa
italiana di adeguamento (D. Lgs. n.196 del 30 giugno
2003, cosi come modificato dal D. Lgs. n. 101 del 10
agosto 2018).

3.6 Before starting the Study, the Principal Investigator
shall obtain the informed consent of the patient or
his/her legal representative in accordance with the
current laws on observational studies, and also in
accordance with Regulation (EU) 2016/679 and the
ltalian enacting laws (legislative decree 196 of 30 June
2003 as amended by legislative decree 101 of 10 August
2018).

Deve essere prestato anche il consenso al trattamento
dei dati personali ai sensi e per gli effetti della vigente
normativa nazionale e comunitaria in materia di
protezione dei dati personali e sue successive
modificazioni, come successivamente declinato all’art.
1T

Consent shall also be provided for the processing of
personal data in accordance with the current Italian and
EC laws on data protection as amended, and as outlined
in Article 11 below.

3.7 Lo Sperimentatore principale deve fornire
informazioni al Comitato Etico previsti dalla vigente
normativa, e oltre ogni altra informazione clinica di
rilievo per la conduzione dello Studio indicato nel
Protocollo (ad esempio gravidanza) direttamente 0
indirettamente  correlabili  all'esecuzione della
Sperimentazione, secondo quanto previsto dal
Protocollo della sperimentazione, dalle norme di
Farmacovigilanza e dalla normativa applicabile in

3.7 The Principal Investigator shall provide information
to the Ethics Committee in accordance with current
regulations, plus any other clinical information that is
relevant to the Study and indicated in the Protocol (e.g:
pregnancy) that is directly or indirectly related to the
execution of the Study , in accordance with the
provisions of the Protocol, , the rules of Good
pharmacovigilance Practice (“GVP”) and the laws
applicable to pharmacovigilance and observational |
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T R S
materia di farmacovigilanza e studi Osservazionali

3.8 LEnte garantira che lo Sperimentatore principale si
impegni altresi a garantire lo svolgimento dello Studio
secondo i piu elevati standard di diligenza.

3.8.1 Lo Sperimentatore principale deve consegnare
tutte le Schede Raccolta Dati (Case Report Forms-CRF)
correttamente compilate, secondo termini e modalita
previsti dal Protocollo dello Studio e dalla normativa
applicabile, in formato cartaceo o elettronico, e
tomunque con tempestivits come da GVP, entro i
termini previsti dal Protocollo dello Studio

3.8.2 Lo Sperimentatore principale si impegna altresi a
risolvere le richieste dj chiarimento (queries) generate

3.8.3 Per verificare Ia corrispondenza tra i dati registrati
nelle Schede Raccolta Dati e quelli contenuti neij
documenti originali (per es. cartella clinica), I'Ente e lo
Sperimentatore principale consentono l'accesso diretto
ai dati originali durante |e visite di monitoraggio e nel
corso di eventuali audit promossi da Promotore/CRO e
ispezioni da parte delle Autorita Competenti, incluse le
modalita da remoto, purché non vengano violate le
norme in materia di riservatezza e di protezione dej dati
personali dei pazienti.

| studies,

| the highest standards of diligence.

==

—— e e e

3.8 The Entity guarantees that the Principal Investigator
shall undertake to execute the Study in accordance with

3.8.1 The Principal Investigator shall keep all of the Case
Report Forms (CRF), duly compiled, in accordance with
the terms and conditions of the Protocol for the Study
and with the applicable regulations, in printed or digital
formandin any case they shall be delivered promptly in
accordance with the GVP, by the date indicated in the
Study Protocol.

dal  Promotore/CRO entro i termini previsti dal
Protocollo dello Studio -

3.8.2 The Principal Investigator shall also resolve any
queries raised by the Sponsor/CRO by the date indicated
in the Study Protocol.

3.8.3 To verify the correspondence between the data
recorded on the CRF and the data contained in the
original clinical records, the Entity and the Principal
Investigator shall allow direct access ta the source data
during the monitoring visits and any audits by the
Sponsor/CRO and inspections by the Competent
Autharities, including remote methods, provided that
the laws on confidentiality and patient privacy are
respected.

3.8.4 L'Ente e lo Sperimentatore principale, informati
con congruo preawviso, devono consentire il corretto
svolgimento dell'attivity di monitoraggio e di auditing
presso il Centro Cefalee _da parte del personale del
Promotore/CRO e da parte dell’Autorita Competente,
attivita effettuate per garantire la regolare esecuzione
dello Studio .

3.8.4 The Entity and the Principal Investigator, having
been informed sufficiently in advance, shall allow the
correct execution of the monitoring and auditing at the
Study Headhache Centre by the Sponsor/CRO and by
the Competent Authority, such activities to be carried
out to guarantee the proper execution of the Study,

3.9 UEnte avvisera tempestivamente j| Promotore
qualora un’Autority Competente comunichi all’Ente un
awiso di ispezione/qudit relativo allo Studio e, se non
negato espressamente dall’Autorita Competente, I'Ente
autorizzera il Promotore a parteciparvi, inviando nel
contempo al Promotore 0gni comunicazione scritta
ricevuta e/fo trasmessa ai fini o in risultanza
| dellispezione/audit.

3.9 The Entity shall promptly inform the Sponsor if a
regulatory authority informs the Entity of an inspection
or audit in relation to the Study and, unless expressly
refused by the Competent Authority, the Entity will
authorise the Sponsor to take part, while sending the
Sponsor all the written com munications received for the
purposes of the audit or inspection.

3.10 Tali attivita non devono pero pregiudicare in alcun
modo lo svolgimento dell'ordinaria attivity istituzionale
| dell'Ente.

3.10 These activities must in no way prejudice the
ordinary institutional activities of the Entity,
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n Art. 4 - Materiali dello Studio Art. 4 - Study Materials

.

gratuitamente all'Ente,per tutta la durata dello Studio shall provide the Entity, free of charge and for

4.1 Data la natura Osservazionale dello studio non ¢i | 4.1 As Study is observational in nature there are no
sono Medicinali Il Promotore si impegna a fornire pharmaceutical products for the Study. The Sponsor

a fornire ogni materiale necessario all'esecuzione dello | duration of the Study, with any materials necessary for

 Studio (di seguito "Materiali the execution of the Study (the “Materials”).

utilizzare i\ Materiali forniti dal Promotore | Materials supplied by the Sponsor exclusively in
esclusivamente nell'ambito e per l'esecuzione dello
studio . L'Ente non deve trasferire o cedere a terzii | i
Materiali forniti dal Promotore ai sensi del presente
_Contratto. \

by the Sponsor under the terms of this Agreement.

42 L'Ente e lo Sperimentatore principale devono N 4.2 The Entity and the Principal Investigator shall use the

context of, and to conduct the Study. The Entity shall not
transfer or assign to a third party the Materials supplied

the

the

Art. 5 — Remuneration

I —

Art. 5 - Corrispettivo

valutabile e completato secondo il Protocollo e per il
quale e stata compilata validamente la relativa
CRF/eCRF, comprensivo di tutte le spese sostenute
dall’Ente per I'esecuzione del presente Studio e dei costi

a compensazione di tutte le attivita ad essa collegate, e
pari ad € 1.037,27 + IVA (se applicabile) per paziente,

| (Allegato “A” parte 1).

5.1 Il corrispettivo pattuito per paziente eleggibile, | 5.1 The remuneration agreed for each eligible,
assessable patient whose treatment has been
completed according to the Protocol and for whom the
related CRF/eCRF has been duly compiled, including all
the costs incurred by the Entity in execution of this Study
and the costs to cover all the related activities, is €
1.037,27 + VAT (if applicable) per patient as specified in
come meglio dettagliato nel Budget qui allegato | more detail in the Budget annexed( in Annex A, Part 1).

1
5.2 |1l Promotore/CRO si impegna a corrispondere

quanto dovuto ai sensi del presente articolo sulla base di
quanto risulta da adeguato prospetto/rendiconto account/supporting document agreed between
giustificativo, concordato tra le Parti. Parties.

5.2 The Sponsor/CRO will pay the amount due under the
terms of this article on the basis of a valid statement of

the

Protocollo e in presenza delle relative CRF/eCRF
debitamente compilate € ritenute  valide dal
Promatore/CRO in base alle attivita svolte. |

Il pagamento del compenso di cui sopra verra effettuato The above amount will be paid at the intervals indicated
con la cadenza indicata nel Budget (Allegato A) sulla | in the Budget (Annex A), on the basis of the number of
base del numero dei pazienti coinvolti nel relativo | patients enrolled during the period, the activities carried
periodo, delle attivita da loro effettuate secondo | outaccording to the Protocol, and in the presence of the
duly completed CRF/eCRF duly compiled and validated
by the Sponsor/CRO based on the activities carried out.

compenso anche per pazienti coinvolti successivamente | have no right to receive any remuneration for

studio da parte del Promotore/CRO od oltre il numero conclusion of the Study by the Sponsor/CRO, or

5.3 L'Ente non ricevera alcun compenso per pazientinon | 5.3 The Entity will not receive any remuneration for
valutabili a causa di inosservanza del Protocollo, di | patients who cannot be assessed due to failure to
violazione delle norme di Buona Farmacovigilanza o di | observe the Protocol, violation of the rules of Good
mancato rispetto della normativa vigente in materia di Pharmacovigilance Practice or failure to comply with the
studi Osservazionali . L'Ente non avra diritto ad alcun | laws applicable to | observational studies. The Entity will

alla comunicazione di interruzione e/o conclusione dello | patient enrolled after notification of interruption and/or

any

any |
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’Tnasmmo di soggetti da includere a; sensi del presente | number beyond the maximum number of patients ’
Contratto, ove non concordati con il Promotore. stipulated under the terms of this Agreement, if not

agreed with the Sponsor.
—= - W1 INE sponsor.

—_—

= P L s a0 Sl
5.4 Se nel corso dellp svolgimento dello  Studio si | 5.4 If, during the Study, it js necessary to increase the
rendesse necessario dumentare il supporto economico financial support to the Entity, the Sponsor/CRO may
a favore dell'Ente, il Promotore/CRO potra integrare, | supplement this  Agreement by authorising the

con  un addendum/emendamentc, il presente appropriate increase to the attached Budget.
Contratto, prevedendo I'adeguato aumento del Budget
gui allegato.

5.5 Lo Sponsor/CRO comunica i dati necessari Per | 5.5 The Sponsor/CRO shall provide the data necessary
I'emissione della fattura: for the issue of the invoice:
T e R & B RS S
Tutte le fatture saranno emesse in lingua inglese ed | All invaices must be issued to the following as instructed
| intestate come segue: ] in English:
Syneos Health UK Limited
Attn. Investigator Payment Department
Farnborough Business Park
1 Pinehurst Road
Farnborough
Hampshire
GU14 7BF, UK
VAT: GB806650142
Re: Project Code 7007958
Tutte le fatture e |e domande relative ai pagamenti, | All invoices and payment related queries -including the

contenenti riferimenti de| Codice di Progetto di cui Project Code referred above- must be sent to:
50pra, dovranno essere inviate a;

E-mail: SM lnvestigatorPavments@Svneoshealth.cum

Laddove fosse necessario procedere con fatturazione ' In case hard copy invoices need to be processed, they
Cartacea, le fatture dovranno essere inviate all'indirizzo | muyst be sent to the CRO address stated in this section.
della CRO indicato in questo articolo.

Ciascuna fattura dovra contenere: (1) il nome dello Each invoice must contaml: (1) Sponsor’s _”a’_“E'
Sponsor, (2) il numero di Protacollo (3) il codice di | (2] Protocol number, (3) project code, (4) Principal
progetto, (4) il nome dello Sperimentatore principale, lnvestlgatori tr:m'i’ J (?us'ftz g:int;ir‘ bgoznizde(s)ir?
(5) il numero del centro » 30273 (6) un rendiconto dei sumrr;.ary 4 ith t‘li :'m xAS r:d (7) i the Entity is VAT
rimborsi da effettuare in ottemperanza all’Allegato Ae conf;; :ancfj:e \:1' VET r:neistr;ion i Yif A
(7) se 'Ente ha una partita IVA, il numero di Partita [va | "€8istered, the eg ) :

. S " o : : reverse charge mechanism applies, the note “VAT
© se si applica il meccanismo di inversione contabile, la SO R
dicitura “Si applica il meccanismo  di inversione | "€VEr B&app ’
contabile”.

5.6 | pagamenti effettuati per i servizi svolti dall’Ente (i) | 5.6 The payments made for the Entity's services (i)
rappresentano il corretto valore di mercato di detti | represent the fair market value for those services, as
Servizi, poiché adeguati rispetto al tariffario applicabile | they reflect the tariff scale applied by the Entity, (ii) were
presso I'Ente, (ii) sono stati negoziati a candizioni negotiated under normal market conditions, and (iii)
commerciali normali e (iii) non sono stati definiti sulla | were not agreed on the basis of the volume or value of
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base del volume o valore di prescrizioni 0 comungue in
riferimento a tali prescrizioni 0 altre attivita economiche
che si generino fra le Parti. A fronte delle attivita svolte
o delle spese sostenute includendo i Pazienti inStudio ,
al cui pagamento il Promotore/CRO sia tenuto, nél'Ente
né lo Sperimentatore principale chiederanno altri
| rimborsi 0 corrispettivi ad altri soggetti.

Confidential

prescriptions or in reference to those prescriptions OT‘
other financial activities between the Parties. Neither
the Entity nor the Principal Investigator shall request any
compensation or reimbursement from any other party
in return for the activities performed or costs incurred
by including the patients in the Study, which the
\ﬂnnsor/CRO is obligated to pay for.

Tutti i costi relativi a voci non specificate nell’Allegato A
non verranno rimborsati.

‘ The costs relating to items not listed in Annex A will not
be reimbursed.

— Art. 6 - Durata, Recesso € Risoluzione
6.1 |l presente Contratto produrra effetti a partire dalla
data di ultima sottascrizione (“Data di decorrenza”) e
rimarra in vigore sino all'effettiva conclusione dello
Studio presso I'Ente, cosi come previsto nel Protocollo,
salvo eventuali modifiche concordate tra le Parti.

Art. 6 - Duration, termination and cancellation |
6.1 This Agreement shall take effect from the date of the
last signature (“Effective Date”) and shall remainin force
until conclusion of the Study at the Entity, as provided
for in the Protocol, subject to any amendments agreed

| by the Parties.

Fermo restando quanto sopra, il presente Contratto
produrra i suoi effetti a seguito del rilascio di formale
autorizzazione da parte dell’ Autorita Competente.

Without affecting the
Agreement shall remain in full force
the issue of formal authorisation
Autharity.

foregoing provision this
and effect following
by the Competent

6.2 L'Ente si riserva il diritto di recedere dal presente
Contratto mediante comunicazione scritta € con
preavviso di 30 giorni da inoltrare al Promotore/CRO con
raccomandata A.R. o PEC. nei casi di:

6.2 The Entity may terminate this Agreement in writing
with notice of 30 days, sent to the Sponsor/CRO by
registered post or certified email, in the following cases:

- insolvenza dei promotore/CRO, proposizione di
concordati anche stragiudiziali con | creditori del
Promotore o awvio di procedure esecutive nei
confronti del Promotore/CRO. Qualora la situazione
sopra indicata riguardi la CRO, il Promotore sara
tenuto a subentrarle e proseguire I"attivita, qualora
non procuri I'intervento di un’altra CRO, approvata

insolvency of the Sponsor/CRO, proposal of
composition arrangements, also extrajudicially, with
the creditors of the Sponsor or the commencement
of enforcement action(s) against the Sponsor/CRO.
If the situation indicated above relates to the CRO,
the Spaonsor is obligated to take over from the CRO
and to continue the activities, unless the

dall'Ente, in sostituzione di quella divenuta intervention of another CRO - approved by the
| insolvente; Entity — is obtained to replace the insolvent CRO;
- cessione di tutti o di parte dei beni del | - the sale of all or part of the assets of the

Promotore/CRO ai creditori o definizione con gli
stessi di un accordo per la moratoria dei debiti.

Sponsor/CRO to the creditors or the agreement of a
moratorium with creditors.

Il preavviso avra effetto dal momento del ricevimento
da parte del Promotore/CRO della comunicazione di cui
sopra.

The notice will take effect from the time when the
Sponsor/CRO receives the above communication.

6.3 Il Promotore/CRO, ai sensi dell'art. 1373, comma
secondo, Codice Civile, si riserva il diritto di recedere dal
presente Contratto in qualunque momento per
| giustificati motivi mediante comunicazione scritta

6.3 The Sponsor/CRO, in accordance with Article 1373(2)
of the Italian Civil Code, may terminate this Agreement
at any time for justifiable reasons by sending 30-day
notice in writing by registered post or certified email. |
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mw'ata @ mezzo raccomandata A.R. o PEC, con preavviso
di 30 giorni. Tale preavviso avra effetto dal momento de|
| ricevimento da parte dell'Ente di detta comunicazione.

The notice will take effect from the time when the Entity
receives such communication.

In caso di recesso del Promatore/CRO sono comunque
fatti salvi gli obblighi assunti e |e spese effettuate
dall'Ente alla data della comunicazione di recesso. In
particolare, il Promotore/CRO corrispondera all'Ente
tutte le spese documentate e non revocabili che questo
abbia sostenuto al fine dj Barantire la corretta ed
efficace esecuzione dello Studio , nonché i compensi
sino a quel momento maturati.

The termination by the Sponsor/CRO will not affect the
obligations assumed and costs paid by the Entity on the
date of notification of termination. In particular, the
Sponsor/CRO will pay the Entity all the documented,
non-revocable expenses it has incurred in order to
ensure the correct, efficient execution of the Study and
all the payments accruing up until that time.

In caso di recesso anticipato, il Promotore ha diritto di
ricevere, quale proprietario a titolo originario, tutti i dati
e risultati, anche parziali, ottenuti dall’Ente nel corso
dello Studio e anche successivamente, se derivanti da 0
correlati a esso.

In the case of early termination, the Sponsor may, as the |
original owner, receive all the complete and partial data
and results obtained by the Entity during the Study and
also thereafter, if deriving from or related to the Study.

6.4 Resta peraltro inteso che lo scioglimento anticipato
del Contratto non comportera alcun diritto di una Parte
di avanzare nei confronti dell’altra pretese risarcitorie o
richieste di pagamento ulteriori rispetto a quanto
convenuto.

6.4 It is also agreed that the early termination of this
Agreement shall not give either Party any right to claim
from the other Party any compensation or requests for
payment other than those already agreed.

6.5 Gli effetti del presente Contratto cesseranno
automaticamente ai sensi dell’art, 1454 del Codice Civile
italiano nel caso in cyi una delle Parti non abbia
adempiuto a uno dei principali obblighi previsti dal
presente Contratto entro 30 giorni dalla richiesta scritta
di adempimento presentata dallaltra parte.

6.5 This Agreement shall Ccease to have effect
automatically pursuant to Article 1454 of the Italian Civil
Code in the event that either Party has not fulfilled one
of its principal obligations as provided for herein, within
30 days from a written notice to perform sent by the
other Party.

Resta in ogni caso salva I"applicability dell’art. 1218 e
seguenti del Codice Civile.

The provisions of Article 1218 et seq. of the Italian Civil |
Code shall apply in any event.

6.6 In caso di risoluzione del presente Contratto, non
derivante da violazioni da parte dell’Ente, questo avra
diritto al rimborso delle spese effettivamente sostenute
per lo Studio prima del ricevimento della notifica di
risoluzione e @ un compenso per i servizi proporzionale
all'attivita svolta sino al momento della risoluzione.
L'Ente si impegna a restituire a| Promotore/CRO
eventuali importi gi3 liquidati e relativi ad attivita non
svolte.

6.7 In tutti i casi di interruzione o di risoluzione del

presente Contratto, sarj attuata ogni precauzione per

garantire la massima tutela dei pazienti gia coinvolti, in
iccordo con quanto previsto dal Protocollo approvato
al Comitato Etico

__| were not completed.

6.6 If this Agreement is terminated for reasons not due
to breach of contract by the Entity, the Entity shall have
the right to reimbursement of the expenses incurred in
relation to the Study prior to receipt of the notice of
termination, and to payment for the services in
Proportion to the activities completed up until the time
of termination. The Entity shall repay the Spensor/CRO
any amounts already paid in relation to activities that

6.7 In all cases of interruption or termination of this
Agreement, full precautions will be taken to protect the
patients already involved, in accordance with the

Protocol approved by the Ethics Committee.

Art. 7 - Copertura assicurativa | Art. 7 - Insurance cover J
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7.1 Data la natura non interventistica e osservazionale
dello Studio la polizza assicurativa non e richiesta

_
7.1 As Study is observational in nature, no insurance is
required.

Art. 8 - Relazione finale, titolarita e utilizzazione dei
risultati

Art. 8 - Final report, ownership and use of results

8.1 Nella misura richiesta dalla normativa vigente,
promotore si impegna a divulgare tutti i risultati della
Sperimentazione anche qualora negativi.

|
Il | 8.1 To the extent required by applicable law, the

Sponsor will publish the results of the Study even if the
results are negative.

8.2 |l Promotore assume la responsabilita della
preparazione del rapporto clinico finale e dell'invio
entro i termini previsti dalla normativa allo

Sperimentatore principale e al Comitato Etico del
| riassunto dei risultati dello Studio stessostessa.

8.2 The Sponsor is liable for preparing the final clinical
report and for sending a summary of the results of the
Study to the Principal Investigator and Ethics Committee
by the legal deadline.

8.3 Tutti i dati derivanti dall'esecuzione delloStudio e
nel perseguimento degli obiettivi della stessa, trattati ai
sensi dell’art. 11, ei risultati di quesoa, sono di proprieta
esclusiva del Promotore.

deposito di una domanda di brevetto avente a oggetto
invenzioni ricavate nel corso dello Studio , 'Ente e lo
Sperimentatore principale si impegnano a fornire tutto
il supporto, anche documentale, utile a tal fine.

8.3 All the data deriving from the execution of the Study
and in pursuit of its objectives, processed in accordance
with Article 11, and the results of the Study , are the
exclusive property of the Sponsar. |

A fronte di una procedura attivata dal Promotore per il

| support necessary for that purpose.

If the Sponsor takes action to file an application for a
patent relating to inventions obtained during the course
of the Study, the Entity and the Principal Investigator
shall provide all the assistance and documentary

8.4 Le Parti riconoscono reciprocamente che resteranno
titolari dei diritti di proprieta industriale e intellettuale
relativi alle proprie pregresse conoscenze (background
knowledge) e alle proprie conoscenze sviluppate o
ottenute nel corso dello studio ma a prescindere €
indipendentemente dalla sua conduzione e dai suoi
obiettivi (sideground knowledge).

8.4 The Parties acknowledge that each will remain the
owners of the industrial and intellectual property rights
to their background knowledge and to the knowledge
developed or obtained during the Study, regardless and
independently of the conduct of the Study and its
objectives (sideground knowledge).

8.5 Le disposizioni del presente articolo resteranno
valide ed efficaci anche dopo la risoluzione o la
cessazione degli effetti del presente Contratto.

Agreement.

8.5 The provisions of this article will remain valid and
binding even after termination or cancellation of this

Art. 9 Segretezza e Diffusione dei dati

Art. 9 - Secrecy and dissemination of data

9.1 Con la sottoscrizione del presente Contratto, L’Ente
si impegna a mantenere riservate e confidenziali tutte le
informazioni di natura tecnica e commerciale,
contenute nella documentazione e nel materiale dello
Studio messo a disposizione dal Promotore/CRO efo
sviluppato nel corso della Sperimentazione e nel
perseguimento degli obiettivi(“Informazioni
Confidenziali”) della stessa, classificahili come “Segreti

_Commerciall” ai sensi degli art. 98 e 99 del Codice della

9.1 By signing this Agreement, the Entity undertakes to
treat as private and confidential all the technical and
commercial information contained in the
documentation and Study materials provided by the
Sponsor/CRO and/or developed during the course of the
Study and in pursuit of its objectives (“Confidential
information”), Confidential information shall include
but not limited to such information which may be
classified as “Commercial Secrets” within the meaning |
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rE'oprietéa Industriale (D. Lgs. n. 30/2005, come
modificato dal D. Lgs. n. 63/2018 in recepimento della
Direttiva UE 2016/943), I'Ente adotterd ogni misura (di
Carattere contrattuale, tecnologico o fisico) per
proteggere le Informazioni Confidenziali , anche nej
confronti di propri dipendenti, collaboratori, sub-
appaltatori, danti o aventi causa. L'obbligo dell'Ente di
conservare riservate le Informazioni Confidenziali dello
Sponsor sopravvivra a qualsiasi scadenza o risoluzione
del presente Contratto per un periodo di dieci (10) anni.

' of articles 98 and 99 of the Industrial Property Code
(legislative decree 30/2005 as amended by legislative
decree 63/2018 enacting Directive EU 2016/943). Entity
shall take all the contractual, technological or physical
Mmeasures  necessary to  protect Confidential
Infarmation, also with regard to their own employees,
contractors, subcontractors, successors or assigns.
Entity’s obligation to hold Sponsor  Confidential
Information in confidence shall survive any expiration or
termination of this Agreement for a period of ten (10)
years,

Il Promotore/CRO inaltre dichiara e garantisce quanto
segue:

The Sponsor also represents and warrants as follows:

(i) i Segreti Commerciali del Promotore sono stati
acquisiti, utilizzati e rivelati lecitamente B Non vi sono —
Per quanto al Promotore noto — azioni giudiziarie,
contestazioni, richieste di risarcimento o di indennizzo
Promosse anche in via stragiudiziale, da parte di terzi
rivendicanti la titolarita di tali segreti.

(i) the Commercial Secrets of the Sponsor have been
acquired, used and disclosed legally and there are not —
as far as is known to the Sponsor— any legal actions,
disputes, claims for compensation or indemnity,
whether judicial or extrajudicial, brought by any third
party claiming ownership of such secrets.

(i) Pertanto, terra indenne e manlevera I'Ente da azioni
giudiziarie, contestazioni, richieste di risarcimento o di
indennizzo promosse anche in via stragiudiziale, da
parte di terzi rivendicanti la titolarita di tali segreti.

(ii) Therefore, the Sponsor shall indemnify the Entity in
respect of any legal actions, complaints, claims for
compensation or indemnity, whether judicial or
extrajudicial, brought by any third party claiming
ownership to such secrets.

A sua volta, con Ia sottoscrizione del Contratto, il
Promotore/CRO si Impegna a mantenere riservate e
confidenziali tutte le informazioni di natura tecnica e
commerciale, contenute nella documentazione e nel
materiale dello Studiomesso a disposizione dall'Ente,
classificabili come “Segreti Commerciali” ai sensi degli
art. 98 e 99 del Codice della Proprieta Industriale,
adottando ogni misura (di carattere contrattuale,
tecnologico o fisico) idonea perlaloro protezione, anche
nei confronti di propri dipendenti, collaboratori,
appaltatori, ulteriori sub-appaltatori, danti o aventi
causa.

In turn, by signing this Agreement, the Sponsor/CRO
undertakes to treat as private and confidential all the
technical and commercial information contained in the
documentation and Study materials provided by the
Entity, which may be classified as “Commercial Secrets”
within the meaning of articles 98 and 99 of the Industrial
Property Code, and shall take all the contractual,
technological or physical measures necessary to protect
such information, also with regard to its own employees,
contractors, subcontractors, successors or assigns.

| L'Ente inoltre dichiara e garantisce quanto segue:

The Entity also represents and warrants as follows:

(i) i Segreti Commerciali dell'Ente sono stati acquisiti,
utilizzati e rivelati lecitamente e non visono - per quanto
all'Ente noto - azioni giudiziarie, contestazioni, richieste
di risarcimento o di indennizzo premosse anche in via
stragiudiziale, da parte di terzi rivendicanti la titolarita di
tali segreti.

(i) the Commercial Secrets of the Entity have been
acquired, used and disclosed legally and there are not —
as far as is known to the Entity — any legal actions,
disputes, claims for compensation or indemnity,
whether judicial or extrajudicial, brought by any third
| Party claiming ownership of such secrets, J
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(i) Pertanto, I'Ente terrd indenne e manlevera il
Promotore da azioni giudiziarie, contestazioni, richieste
di risarcimento o di indennizzo promosse anche in via
stragiudiziale, da parte di terzi rivendicanti la titolarita di
tali segreti."

(i) Therefore, the Entity shall indemnify the Spensor in—‘
respect of any legal actions, complaints, claims for
compensation or indemnity, whether judicial or
extrajudicial, brought by any third party claiming
ownership to such secrets.

9.2 Le Parti sono obbligate all'adeguata e corretta
diffusione e pubblicazione dei risultatidello Studio e
all’adeguata comunicazione dei risultati dello Studio ai
pazienti partecipanti e ai rappresentanti dei pazienti. Il
Promotore, ai sensi della vigente normativa, & tenuto a
rendere pubblici tempestivamente, non appena
disponibili da parte di tutti i Centri partecipanti e
comungue non oltre 12 mesi dalla conclusione dello
Studio , i risultati, anche eventualmente negativi,
ottenuti a conclusione della Sperimentazione.

9.2 The Parties are obligated to adequately and
accurately disclose and publish the results of the Study
and to adequately disclose the results of the Study to the
patients taking part and to the patients’ representatives.
Under the terms of the applicable regulations, the
Sponsor is required to publish the results of the Study
even if negative, as soon as they become available from
all the participating centres and any case no more than
12 months after conclusion of the Study.

Ai sensi dell'art. 5, comma secondo, lett. ¢) del D.M. 8
febbraio 2013, lo Sperimentatore principale ha diritto di
diffondere e pubblicare, senza limitazione alcuna, i
risultati dello Studio ottenuti presso I'Ente, nel rispetto
delle disposizioni vigenti in materia di riservatezza dei
dati sensibili, di protezione dei dati personali e di tutela
della proprieta intellettuale, nonché nel rispetto dei
termini e delle condizioni di cui al presente Contratto.

Pursuant to Article 5(2) (c) of M.D. of 8 February 2013,
the Principal Investigator has the right to disseminate
and publish, without limitation, the results of the Study
obtained from the Entity, in accordance with the current
laws on the confidentiality of sensitive data, data
protection and intellectual property, and in accordance
with the terms and conditions of this Agreement.

9.3 Per garantire la correttezza della raccolta e la
veridicita dell'elaborazione dei dati, lo Sperimentatore
principale dovra trasmettere al Promotore/CRO copia
del documento oggetto di presentazione o di
pubblicazione almeno 60 giorni prima della sua
presentazione o pubblicazione. Il Promotore avra 60
giorni, dal ricevimento del manoscritto, per poter
suggerire modifiche allo Sperimentatore principale. Nel
caso in cui dovessero SOrgere questioni relative
all'integritad scientifica del documento efo questioni
afferenti agli aspetti regolatori, brevettuali o di tutela
della proprieta intellettuale, il Promotore/CRO
provvedera al riesame del documento unitamente allo
Sperimentatore principale. Lo  Sperimentatore
principale accettera di effettuare le modifiche suggerite
dal Promotore o tenere conto dei suggerimenti del
Promotore nella pubblicazione o presentazione, solo se
necessarie ai fini della tutela della riservatezza delle
informazioni e dei dati personali e della tutela della
proprieta intellettuale, purché non in contrasto con
I'attendibilita dei dati, con i diritti, la sicurezza e il
benessere dei pazienti.

9.3 To ensure that the data processing is correct and
accurate, the Principal Investigator will send the
Sponsor/CRO a copy of the document to be presented
or published, at least 60 days before it is presented or
published. The Sponsor shall have 60 days from receipt
of the manuscript within which to suggest amendments
to the Principal Investigator. If issues arise in relation to
the scientific integrity of the document and/or issues
regarding regulatory aspects, patents or the pratection
of intellectual property, the Spansor/CRO will review the
document together with the Principal Investigator. The
Principal Investigator shall agree to carry out the
amendments suggested by the Sponsor, or to take into
account the Sponsor’s suggestions in the publication or
presentation, but only if necessary to protect the
confidentiality of the personal data and information and
to protect intellectual property, provided that the
amendments do not conflict with the reliability of the
data, or the rights, safety and well-being of the patients.
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9.4 Il Promotore/ riconosce di non aver diritta di
chiedere |'eliminazione delle informazioni contenute nel
documento e non dovra modificarne il contenuto, salvo
quando tali richieste e modifiche siano necessarie ai fini
della validita scientifica, della tutela della riservatezza
dei dati, della protezione dei dati personali e della tutela
della proprieta intellettuale.

9.4 The Sponsor acknowledges that it does not have the
right to request the deletion of the information
contained in the document and may not modify its
contents, except where such requests and amendments
are necessary for the purposes of scientific validity, data
confidentiality, data protection and the protection of
intellectual property.

9.5 Il Promotore, allo scopo di presentare una richiesta
di brevetto e qualora risulti necessario, potra chiedere
allo Sperimentatore principale di differire di ulteriori 90
giorni |a pubblicazione o presentazione del documento.

9.5 The Sponsor may, for the purposes of presenting a
patent application and if necessary, ask the Principal
Investigator to delay the publication or presentation of
the document by a further 90 days.

Lo Sperimentatore principale non potra pubblicare i
dati del proprio Centro sino a che tutti i risultati dello
studio siano stati integralmente pubblicati ovvero per
almeno 12 mesi dalla conclusione dello Studio, dalla sua
interruzione o chiusura anticipata.

The Principal Investigator may not publish the data of his
or her own Centre until such time as all the results of the
Study have been published in full or for at least 12
months from conclusion of the Study, its interruption or
early termination.

Laddove la pubblicazione recante i risultati di una Studio
multicentrico ad opera del Promotore, o del terzo da
questi designato, non venga effettuata entro 12 mesi
dalla fine dello Studio multicentrico, lo Sperimentatore
principale potra pubblicare i risultati ottenuti presso
I’Ente, nel rispetto di quanto contenuto nel presente
articolo.

If a publication containing the results of a multi-centre
Study published by the Sponsor or by the third party
designated by the Sponsor is not completed within 12
months from the end of the multi-centre Study, the
Principal Investigator may publish the results obtained
at the Entity, in accordance with the contents of this
Article.

Art. 10 - Protezione dei dati personali

Art. 10 - Data protection

10.1 Le Parti nell’esecuzione delle attivit3 previste dal
presente Contratto si impegnano a trattare i dati
personali, di cui vengano per qualsiasi motivo 2
conoscenza durante la studio clinica, nel rispetto degli
obiettivi di cui ai precedenti articoli e in conformits a
quanto disposto dal Regolamento (UE) 2016/679 del
Parlamento Europeo e del Consiglio del 27 aprile 2016,
nonché dalle correlate disposizioni legislative e
amministrative nazionali vigenti, con le loro eventuali
successive modifiche e/o integrazioni (di seguito,
collettivamente, “Leggi in materia di Protezione dei
dati”).

10.1 In executing the contractual activities the Parties
shall treat all the personal data they receive for any
reason in relation to the Study in accordance with the
objectives of the foregoing articles and in conformity
with the provisions of Regulation (EU) 2016/679 of the
European Parliament and Council of 27 April 2016, and
with the related provisions of law and orders of national
administrations, including any subsequent amendments
(collectively the “Data Protection Laws”).

10.2 | termini utilizzati nel presente articolo, nel
Contratto, nella documentazione di informativa e
consenso e in ogni altro documento utilizzato per le
finalita della sperimentazione clinica devono essere
intesi e utilizzati secondo il significato a essi attribuito
nell’Allegato B.

10.2 The terms used in this article, in this Agreement, in
the informed consent documents and in any other
documents used for the purposes of the Study shall be
construed and utilised in accordance with the meanings
given in Annex B.
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(10.3 UEnte e il Promotore si qualificano come autonomi
titolari del trattamento ai sensi dell'art. 4 paragrafo 17)
del RGPD.

10.3 The Entity and Sponsor are independent data
controllers for the purposes of article 4 paragraph 17 of
the GDPR.

La CRO si qualifica come Responsabile del trattamento,
ai sensi dell‘art. 28 RGDPper lo Sponsor.

The CRO is the Data Processor for the purposes of Article
28 GDPR for the Sponsor.

10.4 Per le finalita dello Studio saranno trattati dati
personali riferiti alle seguenti categorie di interessati:
soggetti partecipanti allo studio ; persone che operano
per le Parti. Tali interessati sono informati sul
trattamento che |i riguarda a mezzo di idonea
informativa. Per le finalita dello Studio saranno trattati
le seguenti tipologie di dati personali: dati di cui all'art. 4
n. 1 del RGPD; dati rientranti nelle categorie “particolari”
di dati personali - e in particolare dati relativi alla salute
e alla vita sessuale, dati genetici - di cui allart. 9 del
RGPD. Tali dati saranno trattati nel rispetto dei principi di
liceita, correttezza,  trasparenza, adeguatezza,
pertinenza e necessita di cui all'art.5, paragrafo 1 del
RGPD.

10.4 For the purposes of the Study, personal data
relating to the following categories of data subject will
be processed: persons taking part in the Study; persons
operating on the Parties’ behalf. Such data subjects will
be appropriately informed of the pracessing of their
data. For the purposes of the Study, the following types
of personal data will be processed: the data referred to
in article 4 paragraph 1 of the GDPR; data classified as
“sensitive” — and in particular, data relating to health,
sexual preferences and genetic data — referred to in
Article 9 GDPR. Such data shall be processed in
accordance with the principles of legality, fairness,
transparency, adequacy, relevance and necessity as
contained in Article 5 paragraph 1 of the GDPR.

10.5 Il Promotore potra trasmettere i dati ad affiliate del
gruppo del Promotore e a terzi operanti per suo conto,
anche all'estero, in paesi al di fuori dell'Unione Europea
che non offrono lo stesso livello di tutela della privacy
garantito in Europa. In questo caso il Promotore si
responsabilizza circa l'adozione di tutte le misure
necessarie a garantire una adeguata protezione dei dati
personali.

10.5 The Sponsor may send the data to other affiliates of
the Sponsor’s group and to third parties operating on its
behalf, including those abroad, in countries outside of
the EU that do not offer the same level of data
protection as is guaranteed in Europe. In such a case
Sponsor is responsible for taking all the measures
necessary to guarantee an adequate level of data
protection.

10.6 Le Parti garantiscono che le persone da esse
autorizzate a trattare dati personali per le finalita dello
Studio rispettino i principi posti a tutela del diritto alla
protezione dei dati personali e del diritto alla
riservatezza, e che le persone che hanno accesso ai dati
personali siano obbligati a trattarli in conformita alle
istruzioni dettate, in coerenza con il presente articolo,
dal titolare di riferimento.

10.6 The Parties warrant that the persons authorised by
them to process personal data for the purposes of the
Study will comply with the principles in place to
safeguard data protection and the right to
confidentiality and that any persons having access to the
personal data will be obligated to process the data in
accordance with the instructions given, in accordance
with this article, by the data controller.

10.7 Lo Sperimentatore principale ¢ individuato
dall'Ente quale persona autorizzata al trattamento ai
sensi dell’art. 29 del RGPD e quale soggetto designato ai
sensi dell’art. 2 quaterdecies del Codice.

10.7 The Principal Investigator has been identified by the
Entity as a person authorised for the data processing for
the purposes of Article 29 GDPR and as a designated
party for the purposes of Article 2 of the Code.

10.8 Lo Sperimentatore principale deve informare in
modo chiaro e completo, prima che abbia inizio lo
Studio (incluse le relative fasi prodramiche e di
screening) ogni paziente circa natura, finalita, risultati,

10.8 The Principal Investigator shall provide clear,
complete information to all patients before the Study
starts (also before the preliminary phases or screening)
to all patients, regarding the nature, purpose, results,
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conseguenze, rischi e modalita del trattamento dei dati consequences, risks and methods of the processing of ’
personali; in particolare j| paziente deve inoltre essere personal data: in particular, all patients must be
informato che Autority nazionali e stranjere, nonche il | informed that the national and international authorities
Comitato Ftico, potranno accedere, nell’ambito di | and the Ethics Committee may, in connection with the
attivita dimonitoraggio, verifica e controllo sylla ricerca, monitoring, checking and control of the Study, have
alla documentazione relativa allo Studio cosi come | access to the related documentation and also to the

anche alla documentazione sanitaria originale de| original healthcare records of the patient, and that the
paziente, e che ad esse Potranno anche eccedere in data may also be accessed by the monitors and auditors

visione, nell'ambito delle rispettive tompetenze, | in connection with their respective duties.

Monitor e Auditor.,
LR A ‘ o ET
10.9 Lo Sperimentatore principale deve acquisire dal | 10.9 After the patient has been duly informed the
paziente debitamente informato il documento di | Principal Investigator shall obtain the consent form for
consenso oltre che alla partecipazione allo Studio » | participation in the Study and also the consent to the

anche al trattamento dei dati. UEnte & responsabile Processing of personal data. The Entity is responsible for
della conservazione di tale documento. keeping the consent forms.

10.10 Qualora una parte accerti una violazione dei dati
personali, siimpegna a comunicarlo allaltra entro 48 ore | the other Party shall be informed within 48 hours from
dall’accertamentao della violazione, ferma restando | the breach having been verified, without affecting the
I'autonomia della stessa nella valutazione della | Party’s independent assessment of the existence of the
sussistenza delle condizionj e nell'adempimento degli | conditions and fulfilment of the obligations contained in

obblighi previsti dagli artt. 33 e 34 de| RGPD. Articles 33 and 34 GDPR.
———o L —VistiCagliartt. 33 e 34 d Bt s = L

10.10 If either Party discovers a data protection breach,

== e T e T
Art. 11 - Modifiche Art. 11- Amendments
—____________________________————————ﬁ_________________

1111 presenteContrattoeirelativfa!legati/addendum. 11.1 This Agreement and its annexes/addendums
unitamente al Protocollo quale parte integrante, | together with the Protocol, which form an integral part

Costituisce I'intero accordo tra le Partj. hereof, constitute the entire dgreement between the
’ Parties,

11.2 Il Contratto puo essere modificato/integrato solo 11.2 This Agreement may only be
con il consenso scritto di entrambe le Parti. Le eventyalj amended/supplemented with the written consent of
modifiche saranno oggetto di addendum al presente | both Partijes. Any amendments will be contained in an

Contratto e decorreranno dalla data della loro addendum to this Agreement and will take effect from

sottoscrizione, salvo diverso accordo tra le Parti. the date of signature, unless agreed otherwise by the
Parties.
Art. 12 - Disciplina anti-corruzione Art. 12 - Anti-corruption provisions

12.1 UEnte e il Promotore/CRO i impegnano a | 12.1 The Entity and the Sponsor/CRO will comply with
rispettare la normativa anticorruzione applicabile in the anticorruption laws applicable in Italy.
Italia.

12.2 1l Promotore dichiara di aver adottato misure di | 12.2 The Sponsor confirms that it has taken supervisory
vigilanza e controllo ai fini del rispetto e dell’attuazione | and control measures to ensure compliance with, and
delle previsioni del D. Lgs. 8 giugno 2001 n. 231, nonché, | implementation of, the provisions of Italian legislative
in quanto applicabili e non in contrasto con la normativa | decree no. 231 of 8 June 2001 and, where applicable and
bigente in Italia, i principi del Foreign Corrupt Practices not conflicting with laws in Italy, that it covers the
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Act degli Stati Uniti, e loro successive modifiche e
integrazioni. L'Ente ¢ le sue strutture cliniche e
amministrative, si impegnano a collaborare in buona
fede, nei limiti di quanto previsto dalla normativa
italiana di cui sopra, con il personale e il management
del Promotore al fine di facilitare la piena e corretta
attuazione degli obblighi che ne derivana e I'attuazione
delle procedure operative a tal fine messe a punto dal

Promotore.

12.3 Ai sensi e per gli effetti della L. n. 190 del 06
novembre 2012 (“Legge Anticorruzione”) e sue
successive modificazioni, IEnte dichiara di avere
adottato il Piano Triennale per la prevenzione della
corruzione.

e

Il Promotore dichiara di aver adottato il proprio Codice
etico, di cui & possibile prendere visione alla pagina web
https:/fwww.tevapharm.com/our-
company/comph'ance—and-integrity/

3 informare immediatamente I'altra parte circa ogni
eventuale violazione del presente articolo di cui venga a
conoscenza e a rendere disponibili tutti i dati informativi
e la documentazione per ogni opportuna verifica.

12.5 La CRO e il Promotore possona divulgare per
qualsiasi scopo legittimo, nei limiti della normativa sul
trattamento dei dati, i termini del presente Contratto o
di qualsiasi suo emendamento. '

principles of the U

12.4 UEnte e il Promotore s'impegnano reciprocamente | 12

S Foreign Corrupt Practices Actand its
amendments. The Entity and its clinical and
administrative facilities undertake to collaborate in
goad faith in accordance with the provisions of Italian
law as mentioned above, and will collaborate with the
Sponsor’s personnel and management to facilitate full,
accurate implementation of the resulting obligations
and the implementation of the operational procedures
developed by the Sponsor for that purpose.

| 12.3 For the purposes of Law 190 of 6 November 2012
(“Anticorruption Act”) as amended, the Entity confirms
that it has adopted the Three-Year Anti-corruption Plan.

e e

The Sponsor declares that it has adopted its own code
of ethics which can be viewed at the webpage
https://www.tevapharm. com/our-
company/compﬁance-and—fntegn’ty/ :

4 The Entity and the Sponsor shall immediately
inform each other of any violation of this article by the
other Party, of which they become aware, and will
provide full information and documents, for all the
appropriate investigations.

1 12.5 The CRO and the Sponsor may disclose the terms of
this Agreement or any amendments to this Agreement
for any legitimate purpose, within the limits of the data

| protection laws.

12.6 La violazione di quanto previsto da questo articolo
costituisce  grave inadempimento  del presente
Contratto ai sensi e per gli effetti di cui all'art. 1456
Codice Civile, risultando pregiudicato il rapporto di
fiducia tra le Parti.

\ 12.6 The violation of any provisions of this article will
constitute serious breach of this Agreement pursuant to
Article 1456 of the Italian Civil Code, if the relationship

of trust between the Parties is affected.

Art. 13 - Trasferimento diritti, cessione del Contratto &
sub-appalto

Art. 13 - Transfer of rights, assignment of contract and
subcontracting

13.1 Il presente Contratto ha carattere fiduciario e,
pertanto, le Parti non possono cedere 0 trasferire o
subappaltare lo stesso a terzi, senza il preventivo
consenso scritto dell'altra Parte.

13.1 This Agreement is fiduciary in nature and therefore

the Parties may not assign or transfer or subcontract this

Agreement to any third party without the prior consent
| of the other Party.

Fermo restando guanto sopra il Promotore e la Cro
saranno autorizzati a cedere e/o trasferire in tutto 0 in
parte i diritti e gli obblighi a
K indirettamente dalla firma

del presente Contratto a un

lui pervenuti direttamente |

Notwithstanding the foregoing, Sponsor and CRO shall
be allowed to assign and/or transfer all or part of the
rights and obligations received directly or indirectly from
| the signing of this Agreement to a successor or to an
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’Guo successore o ad una societs
terzi, previa accettazione del c
condizioni e i termini del
trasferimento di dirittj
condizioni sara considerat

essionario di tutte |e
presente Contratto. Qualsiasi
in assenza delle suddette
0 nullo e mai avvenuto.

13.2 In caso di cambio di denomi
si renderad necessario I
convenzione. L'Ente sar3
tempestivamente a| Pro
_denominazione.

nazione dell’Ente non
emendamento alla presente
tomunque tenuto a notificare
motore/CRO tale cambio di

Art. 14 - Oneri fiscalj

14.1 Il presente Contratto viene sottoscritto con firma
digitale ai sensi dell’art. 24 del D. Lgs. 82/2005, giusta |a
previsione di cui allart. 15, comma 2bis della Legge n.
241/1990, come aggiunto dall’art. 6, D.L. 18/10/2012, n.
179, convertito in Legge 17/12/2012 n. 22. Le imposte e
tasse inerenti e conseguenti alla stipula del presente
Contratto, jvi tomprese I'imposta di bollo sull’originale
informatico di cui all'art. 2 della Tabella Allegato A —
tariffa parte | del DPR n. 642/1972 e imposta di registro
devono essere versate, nel rispetto della normativa
applicabile. Imposta dj Bollo assolta in modo virtuale da
Syneos Health Italy srl - Autorizzazione Agenzia delle
Entrate - Direzione Provinciale di Varese, Ufficio
Territoriale di Saronno — n. 112/BV del 10.04.2020

14.2 Ai sensi dell’art. 7 ter del
successive madifiche, le Prestazioni contrattual; saranno
fatturate fuori campo IVA, per
Présupposto della territorialjta.

DPR n. 633/1972 ¢

Art. 15 Le

gge regolatrice e Foro Competente

15.1 La normativa applicabile al
quella dello Stato italiang.
—— <~ >lato italiano.

15.2 Per tutte e eventuali controversj
sorgere in relazione all’j
, sara competente, in
0g0 di esecuzione del

Contratto, salvo I'impegno delle Parti ad esperire un
preventivo tentativa  dj conciliazione in  sede
stragiudiziale,

PI: Filippo Brighina | Institu

Doc Name: Italian National Inst Stand-alone CTA (CRO) 311uI20

collegata o g soggetti | affiliated company or to a

Territoriale dj Saronno”
R ' R

mancanza del | contractyal services w
local establishment requirement does not apply.
’ 4 e (T

tion: Centro dalle Cefalee | Teva Branded Pharmaceutical Prody

third pa?t_y,_an condition that
the transferee accepts all the terms and conditions
herein. Any transfer of rights taking place in the absence
of such conditions shal| be considered null and void and
shall be disreg_a_rggd.

13.2 In the event of 3 change of name of the Entity, no
amendment to this Agreement shall he necessary.
However, the Entity is required to duly inform the
Sponsor/CRO of its change of name.

Art. 14 - Fiscal obligations

14.1 This Agreement is si

with Article 24 of
accordance with the p
2A of law 241/1990
decree law 18/10/2012,

gned digitally in accordance
legislative decree 82/2005, in
rovisions of Article 15 paragraph
as supplemented by article &,
no. 179, converted into Law no,
22 of 17/12/2012. All the taxes and duties relating to or
resulting from the stipulation of this Agreement,
including the revenye stamp on the digital original as
referred to in Article 2 of the table in Annex A — tariff
part 1 of Presidential Decree 642/1972, and the
registration tax, must be Paid in accordance with the
applicable regulations. Duty stamp paid virtually by
Syneos Health Italy sri - Authorisation of “Agenzia delle
Entrate - Dijrezione Provinciale di Varese, Ufficio
no. 112/BV of 10. 04.2020

talian Presidential Decree
subsequent modifications, the
ill be invoiced without VAT, as the

14.2 Pursuant to Article 7B of |
633/1972 and its

Art. 15— Governing law a

nd forum

disputes that may arise in relation to the interpretation,
application and execution of this Agreement, subject to
the Parties’ undertaking to attempt an extrajudicial

conciliation before referring the matter to the court.

cts R&D, Inc. | TV48125-MH-50039
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e g
‘ [SEGUE PAGINA FIRME]

____————____.__——————

N [SIGNATURE PAGE FOLLOWS] l

"’ll’lﬁ__/J_____

per il Promotore/CRO / For the CRO
Firmato digitalmente da: CASSANDRA SCALABRELLI
Il Procuratore /Attorney Limitazioni d'uso: Explicit Text: Certificate issued through

Sistema Pubblico di \dentita Digitale (PSF‘ID) digital

Dott f Dr. s5a Cassandra Scalabrelli identity, nat usable to require other SPID digital identity
: Luogo: Roma, 31 maggio 2022

Firma / Signature

o

RO S

L e s T

per 'Ente / For the Entity
Commissario Straordinario /Extraordinary Commissioner ‘g*;;g?*;n;’gg}ggggn{;gg;gesSa“dm Maria Caltagirone

Dott. / Dr. Alessandro Caltagirone
Firma / Signature

e e ety i /]
Ho letto e compreso il presente Contratto e ne accetto i termini in relazione alle mie attivita di Principal
Investigator/ | have read and understand this Agreement and accept the terms as they relate to my activities
as Principal Investigator:
Per lo Sperimentatore Principale/For the Principal Investigator

Firmate dighaimente da: Fili Brighina

OTQanuuazIme. UNIVERSITA DEGLI STUDI DI F‘ALERMO."HOOB?BD&ZE

Dala: 15/06/2022 11:3111€0

Dott/Dr. Filippo Brighina
Firma/Signature

Le Parti si danno reciprocamente atto che il presente Contratto & stato accettato in ogni sua parte e che non
trovano pertanto applicazione le disposizioni di cui agli artt. 1341 Codice Civile / The Parties confirm that
every part of this Agreement has been accepted and therefore the provisions of Article 1341 of the Italian
Civil Code will not apply.

i_/_J

: Firmato digitalmente da: CASSANDRA SCALABRELLI
Per il Pro mOtoreI CRO / For the CRO I§i mitazioni g‘];iso: Exqfclligit Text: Cerltiﬂcsate |)s ;uad through
istemna Pubblico di ntita Digitale (SPID igital
“ Procuratore/AttDrney identity, not usable to require other SPID digital identity
Lucgo: Roma, 31 maggio 2022

Dott.ssa / Dr. Cassandra Scalabrelli
Firma / Signature

per I'Ente / For the Entity

Il Commissario Straordinario /Extraordinary Commissione
Dott. / Dr. Alessandro Caltagirone

Firma / Signature

cirmato digitalmente da: Alessandro Maria Caltagirone
‘Da!a: 20/06/2022 12:59:41
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Dott/Dr. Filippo Brighina

e
e

Firmato digitalmente da: Filippa Er'i?hha
Organizzazione: UNIVERSITA DEG 3Tunl o PALERMDJEDUZS?:ID&ZS
Catar 14/08/2027 13:08:49

Firma/Signature
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_____________________________————_______,___——____________ S ——
ALLEGATOA- BUDGET ALLEGATO ALLA ANNEX A - BUDGET ANNEXED TO FINANCIAL
CONVENZIONE ECONOMICA AGREEMENT

Si riportano diseguitoindicazioni schematiche sulle Details of the information to be included in the
informazioni da includere nel Budget allegato alla budget annexed to the financial agreement are

convenzione economica. given below.
R S CE s I
Al. Estremi di riferimento dello Studio ! Al. Reference information for the Study

_ Titolo Protocollo / Title of protocol: Studio osservazionale, prospettico, a lupgo termine, per
valutare la sicurezza di fremanezumab, inclusa la sicurezza cardiovascolare, nella pratica clinica di
routine in pazienti affetti da emicrania /A Long-Term, Prospective, Observational Study to Evaluate

the Safety, Including Cardiovascular safety, of Fremanezumab in patients with Migraine in Routine
Clinical Practice/

__——____._———__——_____———

e ——————

____________————__________——________
- Fase dello Studio (se applicabile) / Study phase (if applicable): Phase 4
~ Codice Protocollo / protocoal code:W48125-MH-50039
Versione e da_tg_/_version and date: 1.1
promotore / Sponsor
Teva Branded Pharmaceutical products R&D, Inc.
145 Brandywine parkway
West Chester, Pennsylvania 19380, USA
All‘attenzione di / Attention: Carolyn Rainville
- Indirizzo e-mail / Email: Carnlvn.RainviHe@tevapharm.com,

R e

- CRO

______,__._———__________,___———

Syneos Health UK Limited
Farnborough Business Park,

1 Pinehurst Road, Farnborough,
Hampshire GU14 7BF, UK,

Re: Project Code 7007958

- Attention:. site Contracts Department

gls Deperbil= 2 e ———

. Ente _____________________J'_ - Institution
Asp Centro di riferimento regionale per le cefalee in

Via del Vespro 143

gp127 Palermo

All'attenzione di /Attention: convenzioni.sperimentazioni@policlinico.pa.it

- ——————

_ Principal Investigator

- Sperimentatoré Principale (Indicare

nomingtivo, ~struttura di appartenenza,

indirizzo e contatti telefonico e e-mail)

Dr Filippo Brighina

Centro delle Cefalee
ET_aﬂ:_filippo.brighina@unipa.it -

Numero di pazienti previsti 2 livello - Number of patients expected
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internazionale 6.000, nel cen
pazienti L'arruolamento &
competitivo

Parte 1 - Onerj fissi e Compenso per paziente
incluso nello Studio

Includere, a titolo dj esempio le seguenti voci-

bonifico bancario) (Centro coordinatore dello

materiale in Sperimentazione o necessario allo
svolgimento della stessa affinché non v sia
aggravio di costj 3 carico del SS.N. (kit
diagnostici, dispositivi medici, ecc.).

- Compenso lordo a paziente incluso nella
Sperimentazione: € 103737 4 IVA  non
applicabile

- Compenso per j| centro a paziente completato
(Compenso 2 paziente arruolato — overhead
aziendale - tutti i costi sostenuti dall’Ente per I3
sperimentazionel): € 1.037,27 + IVA non
applicabile.

- (paragrafo da inserire solo se non vi sono costi
aggiuntivi di cui aflg parte 2). Tutti i costi
rimborsabili relatiyj allo Studio , inclusj quelli
coperti dal contributo per paziente coinvolto
nella Sperimentazione, non  comporteranno
aggravio di costi a carico del SSN (es. non vi sono
Prestazioni aggiuntive, gli esami strumentali e di
laboratorio sono di tipo routinario per i pazienti
inStudio , oppure gli esami strumentali sono di
tipo routinario per j pazienti in Studio e quelli di
laboratorio  verranno effettuati  con kit
diagnostici forniti da

''* costi amministrativi generali, cosli sostenuti dal servizio
Sperimentazione

23/32

Durata dellz Sperimentazione. |3 durata - Duration of the Study is around 3 years.
dello Studio sar3 dicirca 3 annj
T oeesee S S
A2. Onerie compensi A2. Costs and payments

e ____\L________________ e

Include, by way of example, the following items:

g SO0 ————_____________r__'_.________.___ —— — 718 Item:
Oneri fissi per il Comitato Etico (allegare copig |~ Fixed costs for the Ethics Committee (attach

studio Centro satellite Emendamenti)
Amendments}
e e s _.‘_. , e b

- Fornitura del Materiale /i efo di ogni altro |~ Slj'pph” Of‘ the Study materials required for

trial provided that there are no extra costs for

- Gross payment per

- Payment per Study Centre for

- {only include this paragraph

. ¢ the lab tests will be done ata centralised external
Oppure gli esami di laboratory)
laboratorio  verranno effettuati presso un ‘ y).
——— [ cUeltuall presss

e

Part 1 - Fixed costs and payment per patient

included in the Study

copy of the bank transfer)
for studies, satellite

{Coordinating centre
centre for studies,

the

the National Health Service (diagnostics kits,
medical devices, etc.).

Patient included in the Study
€1.037,27 + VAT not applicable

each completed
patient (Payment for enrolled patient - company
overheads - al| the costs incurred by the Entity
for the Study): € 1.037,27 + VAT not applicable.

if there are no extrag
costs referred to in part 2). All the reimbursable
costs of the Study, including those covered by
the contribution Per patient involved, shall not
lead to any extra costs Payable by the National
Health Service (for example, there are no
additional services, the instrumental and
laboratory tests are routine for the patients in
the Study, or the instrumental tests are routine
for the patients in the Study and the lab tests will
be carried out with diagnostic kits supplied by or

e

farmaceutico per la gestione del/dei farmaco/i oggelto della

Pl: Filippo Brighina | Institution: Centro delle Cefalee | Teva Branded Pharmaceutical Products R&D, Inc. | TVA8125-MH-50039
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e
|aboratorio centralizzato esterno).

e ———

: . A 3. Insurance cover:
A 3. Copertura assicurativa: \

e ————— e e e S ____,__.——-——'——__.——__,__.————

As the Study is non-interventional in nature,
sponsor will not maintain  specific Study
insurance.

__________.__————:t

A4. Liguidazione € fatture A4. Liquidation and invoices
_ The payment must be made by CRO within

forty-five (45) days from receipt of the invoice.

Data la natura osservazionale dello studio la
polizza assicurativa non € richiesta

—— —

_ |l compenso deve essere liquidato dalla CRO
entro quarantacingue (45) giorni dalla ricezione
della fattura.

e

~ The invoice must be issued quarterly based on
the amounts accruing during the reference
period and the request for invoice by the
sponsor/CRO.

. La fattura deve esseré emessa con cadenza |
previstatrimestra!e secondo quanto maturato
nel periodo di riferimento, sulla base di apposita
richiesta di emissione fattura da parte del
promotore/CRO.

General Terms. Payee (hereinafter defined) will
be compensated as outlined on Budget Table
included below (“Budget”) for patients properly
enrolled in the Study. This amount constitutes
the full compensation for the work to be
completed by the Entity and Principal
Investigator, including all work and care

- Termini_generali. Il Beneficiario (definito di
seguito) sara compensato come indicato nella
Tabella Budget inclusa di seguito (“Budget”) per ~
i pazienti arruolati nello Studio __Tale importo
costituisce un compenso completo per il lavoro
che deve essere svolto dal’Ente e dallo

Sperimentatore Principale, incluso tutto il e
lavoro e I'attenzione specificati nelgrotgcollz_qin specified in the Protocol for the Study, along

rferimento allo Studio cciariie a tu with all overhead and administrative services.

tti i servizi
amministrativi e alle spese generali.
s for each patient will

Termini_di_pagamento. | pagamenti per ogni - Payment Terms. o iy
Soggetto dello studioc saranno effettuati be made quarterly and based on CRF/eCRF data

trimestralmente e basati sui dati CRF immessi entered by Entity and/or Principal Investigator

dall’Ente e dallo Sperimentatore Principale che supporting ) enrolled  patients viis.itation.
conducono le visite dei pazienti arruolati. | Payments will be made for completed visits and

pagamenti saranno effettuati per le visite treatment related costs in accordance with the

completate e per i costi correlati al trattamento Budget, unless otherwise noted in the
4 sensi del Budget, tranne quando‘ Agreement. Invoices will be paid by CRO via

diversamente stabilito dal Contratto. Le faftife electronic fund transfer or wire transfer as soon as

saranno pagate dalla CRO tramite trasferimento Eir:t?f Gacl}:)}li;zzg;:fg?pt 0: ':“’°'F‘i5 hf“t ho ‘Zt_e”ha"
elettronico di fondi o bonifico bancario non yBior eesipom @D B S

. = ek invoice. For each payment th
appena possibile al ricevimento delle fatture, pryement thl T ki

e ; under the terms of this Agreement, Payee wil
ma non oltre sessanta (60) giorni di calendario be paid the total amount iarned lags 1\;09, fII
dal ricevimento di una fattura non contestata. 4 iy

o oonl pammsiis devuto g censi dél the Final Payment (hereinafter defined).
| Monitoring will occur approximately every ?;J
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presente Contratto al Beneficiario verra
corrisposto I'importo totale dovuto, meno il
10%, a titolo di Pagamento finale (definito di
seguito). Il monitoraggio sara eseguito circa ogni
3 mesi sulla base dell’arruolamento del centro
e del completamento dell'inserimento dei dati.
Tutte le queries devono essere risolte entro
cinque (5) giorni lavorativi dalla ricezione da
parte dell’Istitute in qualsiasi momenta durante
lo Studio - Il Beneficiario deve presentare tutte
le fatture finali entro (30) giorni solari dalla visita
di chiusura dello Studio presso I'Ente. Eventuali
fatture ricevute in seguito potrebbero non
essere pagate. |l Beneficiario disporra di
sessanta (60) giorni solari dopo la data della
visita di chiusura della Sperimentazione presso
I'Ente per contestare eventuali discrepanze di
pagamento o pagamenti mancanti.

months based on site enrollment and
completion of data entry. All queries must be
resolved within five (5) business days of receipt
by Entity any time during the Study. Payee must
submit any final invoices within thirty (30)
calendar days after the close-out visit of the
Study at the Entity. Any invoices received
thereafter may not be paid. Payee will have
sixty (60) calendar days after the date of the
close-out visit of the Study at the Entity to
dispute any payment discrepancies or missing
payments.

Rimborsi da parte dello Sponsor. | pagamenti
dovuti ai sensi dal presente Contratto sono
rimbaorsi da parte dello Sponsor che saranno
effettuati una volta che CRO avra ricevuto tali
pagamenti dallo Sponsor. CRO non avra alcuna
responsabilita in caso di mancato pagamento se
i fondi richiesti non saranno forniti
anticipatamente dallo Sponsor a CRO.

Pass-Through  Payments from  Sponsor.
Payments due under this Agreement are pass-
through payments from Sponsor that will be
sent after such payments are received by CRO
from Sponsor. CRO shall have no liability for any
failure to make payments if required funding is
not provided to CRO in advance by Sponsor.

Costi non procedurali aggiuntivi o costi relativi
allo Studio . Il Beneficiario sara rimborsato di
costi non procedurali aggiuntivi o costi
aggiuntivi relativi allo Studio  che siano stati
preventivamente approvati dallo Sponsor
come stabilito dal Budget. Per richiedere il
pagamento di tali costi, il Beneficiario emettera
una fattura dettagliata allo Sponsor o alla CRO
allegando la documentazione e le ricevute
giustificative  delle spese di  rimborso
concordate. Tutte le spese di rimborso non
procedurali aggiuntive o costi aggiuntivi relativi
alla  Sperimentazione  saranno  fatturati
riportando solo I'importo realmente sostenuto,
senza alcun ricarico, fino all'importo massimo
indicato nell’Allegato B.

Additional Non-Procedural Costs or Study
Related Costs. Payee will be paid for additional
non-procedural costs or additional Study
related costs that are pre-approved by Sponsor,
as set forth in the Budget. To request payment
for such costs, Payee will remit an itemized
invoice to Sponsor or CRO with documentation
and receipts substantiating agreed-upon pass-
through expenses. Any additional non-
procedural costs or additional Study related
costs will be invoiced only in the amount
actually incurred with no mark-up, up to the
maximum amounts shown in the Budget.

pagamento finale. Al termine delle Studio , tutte
le CRF e i documenti collegati alla
Sperimentazione saranno tempestivamente resi

Final Payment. At the conclusion of the Stud-\:
all CRFs/eCRFs and Study -related documents
will be promptly made available for Sponsor
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disponibili allo Sponsor perché |i possa
esaminare. Il pagamento finale (“Pagamento
finale”) sara versato dopo che: tutte le CRE
saranno state compilate e ricevute; le richieste
sui dati saranno state soddisfatte;tutto il
materiale verra restituito tutto , tuttii problemi
di chiusura saranno stati risolti e le procedure
saranno state completate, inclusa la notifica
finale al Comitato Etico efo alla Autorita
Competente, se applicabile. Tutte le richieste di
chiarimento pendenti che riguardano il
Pagamento Finale devono essere soddisfatte
entro cinque (5) giorni lavorativi dalla loro
ricezione da parte dell’Ente. Lo Sponsor o il suo
incaricato eseguiranno il riepilogo finale di tutti
| pagamenti eseguiti a fronte dell'importo totale
dovuto, e pagheranno immediatamente al
Beneficiario le eventuali somme non saldate. |l
Beneficiario rimborsera tempestivamente allo
Sponsor qualsiasi importo non dovuto o pagato
in eccesso precedentemente al Beneficiario
entro trenta (30) giorni solari dalla notifica da
parte dello Sponsor o della CRO

review. The final payment (“Final Payment”) wm
be paid once: all CRFs/eCRFs have been
completed and received; data queries have
been satisfied; all materials are returned; and all
close out issues are resolved and procedures
completed, including final Ethics Committee
and/or Competent Authority notification, if
applicable. All outstanding queries that affect
the Final Payment must be resolved within five
(5) business days of receipt by Entity. Sponsor or
CRO will perform final reconciliation of all
payments made to date against total amount
due and will promptly pay Payee amounts
remaining unpaid, if any. Payee will promptly
reimburse Sponsor any unearned or overpaid
amounts previously paid to Payee within
thirty (30) calendar days of notification by
Sponsor or CRO.

Imposte.

Taxes.

(1) I pagamenti riportati nel Budget non sono
comprensivi delllmposta sul Valore Aggiunto
(“IVA"). Qualora il Beneficiario disponga di
partita IVA e I'IlVA sia richiesta dalla Legge
vigente, tale corrispettivo dovra essere aggiunto
e riportato sulla fattura dal Beneficiario al tasso
applicabile, unitamente al numero di partita IVA
del Beneficiario. In caso si applichi il
meccanismo di inversione contabile dell’IVA ai
sensi della Legge vigente, il Beneficiario non
aggiungera I'IVA alla fattura, la quale dovra
invece riportare il testo appropriato conforme
alla Legge vigente. Tutti i pagamenti fiscali
transfrontalieri saranno a tasso zero in base alla
tariffa invertita in base alla legge applicabile. In
tal caso, il Beneficiario non aggiungera I'IVA alla
fattura e la formulazione appropriata dovrebbe
essere visualizzata sulla fattura in conformita
con la normativa vigente

(1) Payments shown in The Budget do not
include Value Added Tax (“VAT"). If the Payee is
VAT registered, and if VAT is required under the
Applicable Law, VAT should be added and
shown on the invoice by the Payee at the
applicable VAT rate, along with Payee’s VAT
registration number. If VAT reverse charge
mechanism applies under Applicable Law, Payee
will not add VAT to the invoice, and the
appropriate wording should be displayed on the
invoice in accordance with Applicable Law. All
cross border tax payments will be zero rated
under reversed charge according to Applicable
Law. If this is the case, Payee will not add VAT to
the invoice, and the appropriate wording should
be displayed on the invoice in accardance with
Applicable Law.

Il Beneficiario riconosce e accetta di essere il
solo responsabile del pagamento di ogni

(2) Payee acknowledges and agrees that it is |
solely responsible for the payment of any and all
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contributo e imposta dovuti a qualsiasi autorita ' contributions and taxes imposed - by any
tompetente per quanto riguarda o in base aj applicahle authority  with respect to or
tompensi pagati al Beneficiario ai sensj del Mmeasured by compensation paid to Payee under
presente Contratto. CRO o o Sponsor non sar3 this Agreement. cro or Sponsor will not be
responsabile del mancato versamento di tali responsible for the withhelding or payment of
contributi o impaoste. || Beneficiario si assume la any such required contributions or taxes. Payee
piena responsabilitd dij notificare tuttj j accepts full responsibility for reporting al|
Pagamenti ricevuti, ai sens; del presente payments received, under this Agreement, to
Contratto, alle autoritd fiscali Competenti, aj the relevant taxation authorities as required by
sensi della Legge vigente, Applicable Law.
e R, o/ 240"

Screening failure. Uno Screening Failure & yn | -~ SCreen Failures, A Screen Failure is g consented
paziente accettato che non soddisfa i criteri patients who fails to meet the screening visit
della visita dj screening e, pertanto, non 5 criteria and is thus not eligible for enroliment

idoneo per essere arruolato nello Studio Se ”‘tf’ the " Study' ("Screen : Fullure”). Screen
presenti, gli Screening  Failure T— _Farlures will be reimbursed, if at all, as outlined
rimborsati nel modo delineato nel Budget. + in the Budget.

- Necessary Procedures. Payee  will pe
reimbursed for valid necessary visits and
procedures not covered under the Budget.
Payment for any necessary procedure due to
patients safety will be reimbursed at the agreed
upon unit cost in the Budget, if available, or if
there is no such unit cost in the Budget, Payee
will be compensated based on actual costs
incurred by Entity and will require a separate
invoice with documentation for the medical
necessity of the procedure. Where practicable,
Sponsor’s or CRO’s prior written consent will be
obtained, unless it will compromise the integrity
of the Study or affect Patients safety, in which
case Sponsor will he notified as soon as
Practicable after the fact.

#

- Procedure necessarie. Il Beneficiario sary
rimborsato  delle visite e delle procedure
necessarie valide non contemplate dal Budget.
Il pagamento di eventuali procedure necessarie
dovute alla sicurezza del Soggetto dello studio
sara rimborsato al costo unitario concordato nel
Budget, se disponibile; in caso lil Budget non
riporti tale costo unitario, il Beneficiario sara
rimborsato sulla base dei costi effettiyi sostenuti
dall’Ente e verra emessa una fattura separata
con la documentazione relativa alla necessita
medica della procedura. Qve possibile, si otterra
preliminarmente j consenso  scritto  dello
Sponsor o dj CRO, a meno che cid non
tomprometta I'integrita dello Studio o influisca
sulla sicurezza dei pazienti, nel cui caso lo
Sponsor sara informato non appena possibile in

seguito al fatto,
- Payee. The Payments will be made to the

- Beneficiario  de| Pagamento. | pagamentj Following s it “p 0
saranno effettuatj al s€guente Beneficiario e 3| oflowing Payee and a ress (“Payee”):

seguente indirizzo ("Beneﬁciario"}:
——=——— T ER\ beneficiario):

|

|

Nome del Beneficiario/ Payee Name / Azienda Ospedaliera Universitaria Policlinico “P. Giaccone”

|

Coordinate bancarie del Beneficiario:/ Pavee Bank Account Details
l N

ome della banca: Banca Nazionale del Lavoro S.p.A/ Bank Name
Indirizzo della banca /Bank Address /: Via Roma n. 297 Palermo
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e e e e

e
Numero del conto bancario /Bank Account Number
IBAN/IBAN Number / 1T86P0100504600000000218030
Codice SWIFT JSWIFT Code /: BNLIITRR

Email address for remittance information / Indirizzo e-mail per informazioni sul pagamento: max
uni@yahoo.it

_  In caso di modifiche alle coordinate bancarie del ' = In ca'se of chaqges |'n the anee 8 bank' acc:l)t._mt
details, Payee s obliged to inform CRO in writing

Beneficiario, quest'ultimo & tenuto a informare : i o,
via the CRO payment authorization form ( PAF"),

per iscritto CRO,tramite il PAF (Payment it 4 A el s
authorization Forn) ma non saranno necessari Y 'TD Zmen ment to this Agreement sna o
required.

emendamenti al presente Contratto.

R e e e
- payee will not receive any payments for pass
through expenses whereby Payee has failed to
produce actual copy invoices OF other
documentation clearly substantiating that the
expenditures Were actual, reasonable, and
verifiable in the amount submitted for
compensation.

ST

- 1l Beneficiario non ricevera pagamenti per
rimborsi per i quali il Beneficiario non sia stato
in grado di produrre copie di fatture reali o altra
documentazione in grado di dimostrare
chiaramente che le spese erano reali,
ragionevoli € verificabili, per limporto

presentato nella richiesta di indennizzo.
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I TABELLA DEL BUDGET

Visite per soggetto partecipante alla
sperimentazione !
(inclusivi delle Spese generali pertinenti)
Screening / Arruolamento

Visite di follow-up

BUDGET TABLE

Costo della visita

193.72

70.30
|EOS/EW 70.30
- —_—— —
TR v d =

Additional Trial Subject / Treatment Related Costs 2 7
(inclusive of applicable overhead)

Re-consent 47 56

214.60

— ]

Costi aggiuntivi correlati alla sperimentazione ?

(da corrispondere sy présentazione di fattura valida, inclusiva delle
spese generali pertinenti)

Revisione e inserimento della documentazione di pre- 154.00

screening nel registro di pre-screening (al’anno) ’ ‘

Note a pié di pagina:
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Allegato B
e Dato personale - qualsiasi informazione
riguardante una persona fisica identificata o

identificabile (“interessato”); si  considera
identificabile la persona fisica che pul essere
identificata, direttamente 0 indirettamente, con
particolare riferimento a un identificativo come il
nome, un numero di identificazione, dati relativi
all'ubicazione, un identificativo online 0 a uno ©
piu elementi caratteristici della sua identita fisica,
fisiologica, genetica, psichica, economica,
culturale o sociale;

e —

Trattamento - qualsiasi operazione 0 insieme di
operazioni, compiute con 0 senza ['ausilio di
processi sutomatizzati e applicate 2
personali o insiemi di dati personali, come la
raccolta, la registrazione, |'organizzazione, la
strutturazione, la conservazione, |'adattamento 0
la madifica, I'estrazione, la consultazione, |'uso,
la comunicazione mediante  trasmissione,
diffusione o qualsiasi altra forma di messa a
disposizione, il raffronto o l'interconnessione, la
limitazione, la cancellazione o la distruzione;

e« Pseudonimizzazione - il trattamento dei dati
personali tale che i dati non possano pil essere
attribuiti a un interessato specifico senza
I'utilizzo di informazioni aggiuntive, a condizione
che tali informazioni aggiuntive siano conservate
separatamente e soggette a misure tecniche e
organizzative intese a garantire che tali dati
personali non siano attribuiti a una persona fisica
identificata o identificabile;

|

o Titolare del trattamento - la persona fisica o

giuridica, I'autoritd pubblica, il servizio 0 altro
organismo che, singolarmente 0 insieme ad altri,
determina le finalita e i mezzi del trattamento di
dati personali; quando le finalita e i mezzi di tale
trattamento sOno determinati dal  diritto
dell'Unione o degli Stati membri, il titalare del
trattamento o i criteri specifici applicabili alla sua
designazione possono essere stabiliti dal diritto
dell'Unione o degli Stati membri;

T —

dati |

Confidential

Annex B

¢ Personal Data - any information relating to an
identified, or identifiable, natural person (the
“Data Subject”). An identifiable natural person is
a person who can be identified directly or
indirectly using an identifier such as: a name, an
identification number, location data, an online

identifier or one or mare factors specific to the

physical, physiological, genetic, mental,
economic, cultural or social identity of the
individual;

— e ———

e Processing - any operation or set of operations
which is performed on personal data or on sets
of personal data, whether or not by automated
means, such as collection,  recording,
organization, structuring, storage, adaptation or
alteration, retrieval, consultation, use, disclosure
by transmission, dissemination or otherwise
making available, alignment or combination,
restriction, erasure or destruction;

|
|

—-—

« Pseudonymisation - the processing of personal

data in such a manner that the personal data can
no longer be attributed to a specific data subject
without the use of additional information,
provided that such additional information is kept
separately and s subject to technical and
organisational measures to ensure that the

personal data are not attributed to an identified

or identifiable individual;
on,

« Data Controller - the natural or legal pers
public authority, agency or any other entity
which, alone or jointly with others, determines

he processing of

the purposes and means of t
personal data; where the purposes and means of

|

such processing are determined by Union or
ntroller or the specific
ded for by

Member State law, the co
criteria for its nomination may be provi
Union or Member State law;
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’: Responsabile del trattamento - |5 persona fisica " Data Processor - 3 Aatlital or legaf person, public
0 giuridica, I'autorita pubblica, il servizio o altro authority, agency or other body which FOcEsSay

Organismo che tratta dati personali per conto del personal data on behalf of the Data Controller;

titolare del trattamento;

* (Consenso dell'interessato - qualsiasi |* Consgnt _Of the Data Subject -vanv frelely gw.en,
specific, informed and unambiguous indication
of the data subject's wishes by which he or she,
by a statement or by a clear affirmative action,

manifestazione dj volonta libera, specifica,
informata e inequivocabile dell'interessato, con

la quale lo stesso manifesta il proprio assenso, (o )
’ mediante  dichiarazione o azione positiva signifies agreement to the processing of personal

Inequivocabile, che | dati personali che lo data relating to him or her;

riguardano siano oggetto di trattamento;
———_________—_______________‘f__ e :

* Violazione dej datj personali - la violazione dj |* ]PE':_{ma' D::ta Br.zach I_ any ]t:'re::c:ldof secu.nty
sicurezza che tomporta accidentalmente o in eading to the accidental or unlaw ——

modo illecito I distruzione, Ia perdita, I3 loss, alteration, llmauthorlzed_dlsclosure,d or
modifica, |a divulgazione non autorizzata o access to, personal data transmitted, store oF

A ; . : : rwi r :
I'accesso ai dati personali trasmessi, conservati 0 otherwise p neessed;
comunque trattat;:

Medical Data - personal data pertaining to the
physical or mental health of an individual
including the provision of medical services,
which may reveal information about his or her
state of health;

® Dati relativi alla salute - j datj personali attinenti |*
alla salute fisica o mentale di una persona fisica,
t0mpresa la prestazione dij servizi di assistenza
sanitaria, che rivelang informazioni relative al
Suo stato di salute;

* Dati genetici - i dati personali relativi alle |* Genet.ic data - 'persona! Idata relatmg_to the
hereditary genetic or acquired characteristics of
an individual which provides unequivocal
information about the physiology or health of
that individual and which results, in particular,
from the testing of a biological sample from the
individual in question;

caratteristiche genetiche ereditarie 0 acquisite dij
una persona fisica che forniscono informazioni
univache sulla fisiologia o sulla salute di detta
persona fisica, e che risultano in particolare
dall'analisi di un campione biologico della
persona fisica in questione;

I

R e

* Biological sample - any sample of biological
material from which the characteristic genetic
data of an individual can be extracted;

* Campione biologico - ogni campione di materiale |
biologico da cui POssano essere estratti datj
genetici caratteristici di un individuo;

* Sponsor/Promotore - la  persona, societa, ’. ‘Spo_ns:{r/Promoter ¢ e ‘person, cF:mpany,
istituzione Oppure organismo che sj assume la InStI’FUtIDH o boFIy that' is respon5|.ble for
responsabilita di awviare, gestire e/o finanziare startmg,. managing  and/or hewding
una sperimentazione clinica; observational sudy;

|

* CRO - organizzazione dj ricerca a Contratto alla |* cf\?h_ ;Ihe FAnjRk resiarcth T!rganlss:im? f[o
quale lo sponsor pud affidare una parte o tutte le which the sponsor may entrust all or BRC A

; ; ) , p Competencies relating to ob ervational studies;
proprie competenze in tema di sperimentazione oMmpete =N & 3 L
clinica;
S Ll L S —
‘;

Monitor — i responsabile del monitoraggio dellz " Monitor - the party responsible for menttoring

; - i the Study, appointed the sponsor/CRO:
Sperimentazione individuato dallo sponsor/CRO; V. 4pp by P /CRO;
= R PO CRL): =
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s Auditor — the party responsible for auditing the
conduct of the Study as an integral part of quality
assurance, appointed by the sponsor/CRO.

¢ Auditor — il responsabile della esecuzione della
verifica sulla conduzione della Sperimentazione,
come parte integrante della assicurazione di
qualita, individuato dallo sponsor/CRO.
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