Azienda Ospedaliero — Universitaria Cagliari
Alta Specializzazione nell’Assistenza Clinica e Chirurgica
: Sede Legale - Via Ospedale 54 09124 Cagliari
S Comitato Etico Indipendente

Tel e Fax: 070 6092262

Dipartimento di

Neuroscienze
A AlLEgaTe “a™
2.20 AL
Riunione del 17/09/2014 E3F st
Prot, PG/2014/15159 Cagliari, 17/09/2014

Oggetto: presa d’atto.

2.20) Riesame dello studio dal titolo: “uno studio in doppio cieco, controllato con placebo, a
gruppi paralleli, randomizzato, internazionale, multicentrico, per valutare gli| effetti di
atrasentan sugli esiti renali in soggetti con diabete dj tipo 2 ¢ nefropatia” |

Codice protocollo: M11-352

Codice EudraCT:- 2012-005848-21

Responsabile della U.O.: Dott. Piergiorgio Bolasco

Responsabile dello studio: Dott. Piergiorgio Bolasco

Reparto di sperimentazione: S.C. Territoriale di Nefrologia e Dialisi

Sponsor/fornitore del farmaco: AbbVie Deutschland GmbH &C0.KG

CRO: INVentiv Health Clinical

Struttura di appartenenza: ASLS Cagliari

Gia discusso al punto 2.18 dell’o.d.g. della riunione del 23 luglio 2014 e apprbvato con
prescrizioni,

Si richiede
Foglio informativo e modulo dj consenso informato

1) Introduzione e Jinalita: pag 2/35 chiarire il significato della frase “La panecﬁpazione a
questa Sperimentazione non sostituisce Je Sue normali cure mediche” giustificare Peticita
d’uso del placebo indicando i miglior standard di trattamento per questi pazien;ci.

2) Descrizione dello studio: relativamente al numero d; pazienti arruolati nelle studio 1 dati
riportati sono discordanti rispetto a quelli riportati in CTA Form. A pg 3/35 splegare
cosa st intenda per “Farmaci regolari”

3) Procedure dello studio: durante la fase di arricchimento € successtva fase in doppio cieco
continuera ad assumere inibitor RAS |

4} Risarcimento danni: relativamente ai potenziali dann; correlati alla ricerca a pg 18/35
integrare la sezione corrispondente inserendo gli estremi della polizza assicxj;
massimali. -

5/ completare la frase “accetto che il medico sperimentatore informi il mio medico di
famiglia relativamente alla mija partecipazione...inserendo la doppia opzione SI-NO

rativa e |

Foglio Informativo e Modulo d; Consenso per la partner in gravidanza

1} Modificare il titolo pag 17/20 inserendo il termine “de; genitori” dopo la frase Modulo
per 1l consenso

Segreteria Tecnico Scientifics del Comitato Etico dell’ Azienda Ospedaliero Universitaria di Cagli4ri
Via Ospedale 54, Cagliari 09124 Tel. 070 6097370 - 070AN0 547 Faee M70 cc7004






Azienda Ospedaliero — Universitaria Cagliari
Alta Specializzazione nell'Assistenza Clinica e Chirurgica
P Sede Legale - Vig Ospedale 54 09124 Cagliari
momnsamonnunmunmlom Comitato Etico IndipendE'n te

Tel e Fax: 070 6092262

Dipartimento di
Neuroscienze

- . . .. 23/3{2014 : e e
Le richieste formulate dal Comitato Etico nella riunione del 5041! state adempiute tramite ’invio

della seguente documentazione:
1) Lettera di trasmissione datata 21 Agosto 2014 .
) PIS/ICF principale, v.2.1.1 Bolasco _ Raly 23 Jul2014(versione pulita e conj modifiche
evidenziate) ‘

3) PIS/ICF for partner’s pregnancy  v.1.11. Bolasco _ Italy 23 Jul2014{versione pulita ¢ con
modifiche evidenziate)
4} Lettera di richiesta dj Dr. Bolasco

St ricorda che lo Sperimentatore & obbligato ad informare il CE sull’andamento della sperimentezione ogni sei mesi, con relazione
scritta riportante il numero dej casj arruolati tramite compilazione dell'Allegato L della modulistica d; questo CE (rapp?no sullo stato
di avanzamento D.M. 15 Luglio 1997). Lo Sperimentatore ¢ inoltre tenuto ad informare o scrivente CE dell¥inizio ¢ della
conclusione della sperimentazione.Ii Parere sopra espresso s'intende limitato esclusivamente alle versioni ed alla ddcumentazione
Presentata ed espressamente citata in opgetto. Ogni variazione allo stesso deve obbligatoriamente essere soltoposta al parcre di questo
CE, cosl come previsto datle vigenti norme nazionalj ed europee. Tutte le segnalazioni refative ad eventi avversi sefi e inattesi, la
conclusione dello studio ed ogni eventuale sua integrazione dovranno essere comunticati alle serivente CE. Lo studi¢ potra essere
Intrapreso solo a seguito della autorizzazione del Direttore Generale formalizzato da apposito atto deliberative. I farmaci per
i Farmacia dell’Azienda ospedaliera. Lo
Sperimentatore & tenufo ad interpellare in qualsiasi momento’i| CE ogni qual volta si renda necessaria uria nuova va]uta%ione etica.
*“Si attesta che questo Comitato Etjco & organizzato ed opera in conformity alla normativa vigente in Italia lin materia di
GCP-ICH, in osservanza a quanto previsto dall’allegato del D.M. 15/07/1997, dal D.M. 18/03/1998 e dal D.L. n
211/2003” (Recepimento delle linee guida dell'Unione Europea di buona pratica clinica per l'esecuzione delle
sperimentazioni cliniche dej medicinali), nonché della Legge n. 189 del 08/11/2012 e del D.M. della Salute 08 102/2013.
Si allega lista dei presenti e assenri e delle relative funzion;,

Il Presidente
Prof. Ernesto d’Aloja

(;U’\*G ff\*%g’i

Segreteria Tecnico Scientifica del Comitato Etico dell’ Azienda Ospedaliero Universitaria di Caglia‘i-i
Via Ospedale 54, Cagliari 09124 Tel. 070 6092320 - 0706092547 Fax A70 A5 1584 !



Appendice 8

Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a seguito della sgspensione dej sistemi

informativi deli’OsSC a partire datl 1.1,201

'

MODULO DI COMUNICAZIONE AL RICHIEDENTE DELLA|DECISIONE DEL

(ACCETTAZIONE O RIFIUTO O REVOCA DELL’ACC

COMITATO ETICO DEL CENTRO COLLABORATORE RELATIV;\ AL PARERE UNICO

TTAZIONE)
|

Da completare e stampare a cura def Comitato etico del centro caflaboratore:

A. IDENTIFICAZIONE DELIA SPERIMENTAZIONE

A.1 Numero EudraCT: 2012-005848-21

A.2 Titolo completo della sSperimentazione: :
“uno studio in doppio cieco, controllato con placebo, a gruppi paralleli, randomizzato,
internazionale, multicenttico, per valutare gli effetti di atrasentan su-gli!esiti renali in soggetd
con diabete di tipo 2 e nefropatia® :

A.3 Codice, versione e data del protocolio dej promotore:
Codice: M11-352

Versione:

[ Data;

B. IDENTIFICAZIONE DEL COMITATO ETI CO (CE)
(costituito ai sensi del DM 12 maggio 2006)

B.1 Denominazione del CE: Azicnda Ospedalicro Universitaia di Cagliari
B.2 Nome e cognome del Presidente: Prof. Ernesto d’Aloja
B.3 Indirizzo del CE: Via Ospedale n. 54 19124 Cagliari

B.4 Numero di telefono: 0706092262- 0706092547

B.5 Numero di fax: 0706092262

B.6 E-mait: cchillotti@aoucagliari it

C. IDENTIFICAZIONE DELLO SPERIMENTATORFE PRINCI PAQE

{ C.1 Nome: Piergiorgio E

C.2 Cognome: Bolasco
€.3 Centro clinico: s.c, Territoriale di Nefrologia ¢ Dialisi

C.4 Indirizzo del centro clinico: ASL8 Cagliari

C.5 Reparto: 5.C. Territoriale di Nefrologia e Dialisi

Agenrzia Italiana del Farmaco Pagina 1 di ¢
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Appendice 8 l

Modulo da utilizzare per |a gestione transitoria a seguito della sdspensione deij sistemi

informativi dell’0sSC a partire dal 1.1.201

D. DOCUMENTAZIONE ESAMINATA

.1

Data di ricezione della domanda:
Modulo di domanda {Appendice 5)

Documentazione riportata nella lista dij controllo Ib’del
modulo di domanda

Modulo di consenso informato, data e versione (se diverso dal modulo

approvato dal CE coordinatore):

a

8

E. DECISIONF DEL COMITATO ETICO

E.1

E.2

E.3

E.5

E.6

E.7

Riferimenti del parere unico:

parere unico: favorevole

numero di registro:

data della seduta: 29.10.2013

Accettazione del parere unico x
E.2.1 Data di invio osservazioni al CE coordinatore {ove aﬁﬁlfcabﬁe):

E.2.2 In caso di richiesta di parere su una |
Sperimentazione non commerciale ii CE ha accertato [ $i ONo
la sussistenza dei requisiti del DM 17 dicembre 2004

Rifiuto del parere unico D
E.3.1 Data di invio osservazioni al CE coordinatore (ove applicabile):

Revoca dell’accettazione del parere unico o
Precedentemente espresso

Modifiche alla formulazione del consenso O
informato (ove applicabile)

E.5.1 Specificare:

Sperimentazione da condurre presso

E.6.1 Stessa struttura

E.6.2 Altra struttura |

Numero di pazienti previsti nel centro:

Agenzia Italiana del Farmaco

Pagina 2 di 4
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Appendice 8 ,
Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a seguito della sospensione dei sistemnij
informativi dell’OsSC a partire dal 1.1.2013

F. ASPETTI PARTICOLARI DELLO STUDIO CONSIDERATI DAL CE
COLLABORATORE NELL ‘ACCETTAZIONE DEL PARERE UNICO l(ove applicabie )

Le richieste formulate dal Comitato Etico nella riunione del 23/ 07/ 20fl4 sono state adempiute
tramite Pinvio della seguente documentazione:
1) Lettera di trasmissione datata 21 Aposto 2014 i
2) PIS/ICF principale, v.2.1.1 Bolaseo - laly _ 23 Jul014(versione pulita e con modifiche
evidenziate)
3) PIS/ICF for partner’s pregnancy_ v.1.1.1. Bolasco — ltaly_23 Jul2014(versione pulit2 e con
modifiche evidenziate)
4) Lettera di richiesta di Dr. Bolasco

L

G. MOTIVAZIONI DEL CE COLLABORATORE CHE HANNO DETERMINATO IL.
RIFIUTO DEL PARERE UNICO O LA REVOCA DELL'ACCE TTAZ.!I" ONE DEL
PARERE UNICO (si puo selezionare pla df un ‘opzione)

G.l Protocolio

G.2 Informazione dej soggetti e procedure per il consenso
informato

G.3 Aspetti etici

G.4 Dati clinici

G.5 Datj di farmacologia non clinjca e tossicologia
G.6 Polizza assicurativa

G.7 Fattibilita locale

DDDDDDDD

LG.B Altro, specificare:

H. DESCRIZIONE DELLE MOTIVAZIONI DEL CE COLLABORA TbRE CHE
HANNO DETERMINATO IL RIFIUTO DEL PARERE UNICO O LA REVOCA
DELL'ACCETTAZIONE DEL PARERE UNICO (testo libero ) ‘

I

I. SEDUTA DEL COMITATO E TICO

1.1 Data della seduta: 17/09/2014
1.2 Numero del registro dei pareri del CE:

1.3 Componenti del CE presenti e qualifiche:

{ COMPONENTI EFFETTIVI DEL COMITATO ETICO
WDnzrhatit'fa Qualifica
D

Gt Tonlo Solla Clinico

Agenzia Ttaliana del Farmaco Pagina 3 di 4
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Appendice 8
Modulo da utilizzare Per la gestione transitoria a seguito della séspensione dei sistemi
informativi dell’OsSC a partire dal 1.1,2013

Dott. Pietro Greco Clnico 1
Doti. Francesco Scarpa Medico di medicing generale
Dott. Pier Paclo Pusceddu Pediatra ‘ |

Dott.ssa Maria Teresa Galdieg .Fannacista del SSN

Prof. Emesto d’Aloja Esperto in materia giuddica e assicurativi o un medico legale

Dott. Salvatore Pisu Esperto in bioetica

Rappresentante dell'area delle professioni sanitarie interessata
alle spermentazioni

Rappresentante del volontamato o de!]’as%;ociaziorﬁsmo dt
tutela dei paziend -

Sostituto permanente Direttore Sanitatio! AOUCagliart (7
relazione agli studi svolt nella AQUCaghiapi )

Dott.ssa Francesca IThba

Dott.ssa Luisa Cossu Giua

I Dott. Giuseppe Lo Pinzing

| DIRETTORI SANITARI
Dott. Ugo Storelli

Direttore Sanitario ASL 8 i Cagliati (i rplagione agli studi

svolt nella ASLS) f

Sostituto permanente Direttore Santtanig AOB di Caglian (i
r2lazgone agli studi svolti nella AOB) ‘

Dott.ssa Marinella Spissu

ESPERTI

Prof. Carlo Carcassi Esperto in genctica in relazdons allo studio|di genetica 1

‘Ingegnere clinico o alrra figura professipnale qualificara in
Prof.ssa Annalisa Bonfiglio relazione all'aerea medico-chirurgica oggétto dellindagine
con dispositivo medico in studio !

L.3.1 Sostituti permanenti che hanno partecipato allajseduta in vece dei
membri ex officio:

1.4 Consulenti esterni presenti e qualifiche (ove applicabi{e):

1.5 Componenti dei CE Presenti che non hanno partecipato alla
votazione(ove applicabile ):

L. FIRMA DEL PRESIDENTE DEL COMI TATO ETICO

L.1  Ii comitato etico ha €spresso il parere verificata la sussistenza de|
nhumero legale, essendo presenti membri n. 10 sy n. 14 component
effettivi, con n.10 presenti (Dott. Tonio Sollai dalle ore 15.20), n.04 assenti ghustifican {Prof.ssa
Maria Del Zompo, Dott. Sandro Loche, Dott. Luigi Minerba, Dott. Francesco Ronchi), con la

2

presenza del Direttore Sanitario della ASL8 Dott. Ugo Storell {dalle ore 1715} ¢ del Sostituto
Permanente del Ditettore Sanitario della A,O.Brotzu Dott.ssa Magnell Spissu (dalle ore 15.30 alle
ore 17.35), alle ore 15.00 i Presideqte dichiata aperta la sedura e pagsa ad esaminare 1 punt

Si allega al presente harere 'efenco dei documenti esaminati (A,q:pendfce 5 - Jista di
controllo Ib) fornito dal richiedente nella forma prescritta, !

L.2  Nome e Cognome: Prof. Etnesto d’Aloja

L.3 Data: 17/09/2014

[—LA Firma: &&U@ L%A(%]‘QP
{

Agenzia Italiana del Farmaco Pagina 4 di 4



Sede Legale - Vig Ospedale 54 09124 Cagliari

Comitate Etico Indipendente
Partita Iva e C.F. 03108560925

aLlCnva Uspeuanery — varversitara Lag“arl@
% ai“;

REQICINE AUTONOMA DILLL SALDRGML

—————

e e e e

FOGLIO FIRME PRESENZE RIUNIONE COMITATO ETICO |
17 settembre 2014

Nominarivo

e

e TV A BT
Qualifica

—

* v } . . - - -
Presidente: Esperto in materia gruridica e
assicurativa o un medico |e ale

. =CICO 1ega

Dott. Pietro Greco

S P S—

Medico di medicina generale

S e
Rappresentante de] volontariato o

dell’asmciazionismo di tutela der pazienti

Dott. Francesco Scarpa

Dott.ssa Luisa Cossy Giua

e

Prof.ssa Maria Del Zompo

e S N

i Dott.ssa Maria Teress Galdier;

Dott.ssa Francesca Ibba

e e ——

e

———
Rappresentante dell’ares delle profession;

sanitarie interessata alle spertmentazioni
SEHINANE 1nteressa Jpermentaziom

Dott. Sandro Loche

Chinico

Sostituto permanente Direttore Sanitario

AQU Cagliari.

Biostatistico

i Dott. Giuseppe Lo Pinzino

R . R e L S

' Dott. Luigi Minerba

: Do, Salvarore Pisu
[ i,

Esperto in bioetica

J Dott. Pier Paolo Pusceddu Pediatra

e, T e e .

| Dott. Francesco Ronchi Esperto di dispositivi medici
foe s .

N S ._w.._.._.—_mm.-_..__m_.Mm._ﬁ_._..m. -

| Dott. Tonio Soljal [ Clinico

T et .

e LT T  DIRETTORISANITAR] ~ — e
| ' ] T LT e T - - PR . S - [——-—-E‘—-u»-_-hm...:,
’ Dott.sss Marinella Spissu J SAcét};tuto permanente Direttore Sanjrarig } id’/{éié?iz;
P e e e S e — L2 QR

j Dott. Ugo Storel]; ‘ Direttore Sanitario ASLg g; Cagliari _L - LEORE

b T S U AT
 Prof. Carlo Carcassi Espcrll.o 1 Benetica in relazione allo studig di J
| Ao Larcassi | Benetica

__.A,Nl_“____w..,_“_...m.——_‘______ ]
Ingegnere clinico in relazione all'aerea medico-
chzrurgica oggetto dell’indagine con
e e | dis 0$itivo medico in studig

e

j
| Prof.ssa Annalisa Bonfiglio
I

( Segretario

orgio Capra

— B
verbalizzante ' Sig. Gi
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7 AZIENDA OSPEDALIERO - UNIVERSITARIA DI CAGLIARI sf%
Comitato Etico RN

CAGLIARIL,  30/07/2014 PrOT. PG/2014/12914

ALLEGATON® 18 AL VERBALE N.12
della Riunione del 23 luglio 2014

COMITATO ETICO AZIENDA OSPEDALIERO UNIVERSITARIA DICAGLIARI
Coritato Etico Indspendense iviituits con delibera N° 733 del 2409/ 2013 della Direzione Generale delia
“Azsenda Otpedaliers Universitaria & Caglari -

1l gorno 23 luglio 2014 alle ore 15,00 presso FAula della Clinica Detmatologica del P.O. San

Giovanni di Dio di Cagliari si & unito il Comitato Etico Indipendente dell’Azienda Ospedaliero di

Cagliari pet esprimere il proprio parete etico motivato cspresso sulla richiesta di cui al punto 2.18
dell'ordine del giorno dal tirolo:

“une studio in doppio cieco, controllato con Placebo, a gruppi parallel, randomizzato,

internazionale, multicentrico, per valutare gli effetti di atrasentan sugli esiti tenali in soggetti
con diabete di tipo 2 e nefropatia”

Codice protocollo: M11-352

Codice EudraCT: 2012-005848-21

Responsabile della U.O.: Dot. Piergiorgio Bolasco

Responsabile dello studio: Dott, Piergiorgio Bolasco

Reparto di sperimentazione; 8.C. Territoriale di Nefrologia e Dialisi
Sponsor/fornitore del farmaco: AbbVie Deutschiand GmbH &C0.KG
CRO: INVentiv Health Clinica]

Struttura di appartenenza: ASL8 Cagliari

(Dott.ssa Francesca Ibba), n.04 assenti giustificati (Prof.ssa Maria Del Zompo, Dott. Sandro Loche,
Dott. Salvatore Pisu, Dott. Pier Paolo Puxeddu), n.1 assente in artesa di sostwzione (Dort, Guglielmo
Benvenuti), con la presenza di n.l esperto Profssa Annalisa Ronfiglio ingegnere clinico esperto in
dispositivi medici (dalle ore 16.25 alle ore 19.00), di n.t esperto Prof. Carlo Carcassi esperto in genetica
(dalle ore 18.20), con la presenza del Direttore Sanitario della AS|8 Dot Ugo Storelli (dalle ore 17,26
alle ore 20.20Y, i Presidente passa ad esaminare 1] punto 2.18 all'0.d.G.

Valutati i seguenti docurnents:

L. Lettera di trasmissione de] promotore datata 23 apnle 2014

2. Richiesta di parere al CE e dj autotizzazione alla Direzione Saniraria dello sperimentatore datata
09.06.2014 {allegato A1) + Allegato M

3. Frmail conferma Numera Eudract, datata 28 dicembre 2012

4. Approvazione VHP, datata 23 agosto 2013

5 Tettera di approvazione dell’AIFA, datata 27 settembre 2013

6. Lettera che autorizza il richiedente ad operare per conto del promotore LoA, datata 5 Settembre
2013

Supporto eletronico contenentc copia della documentazione {lista Ib) ¢ dell' Appendice 5
Protocol Amendment 2, dagaro 13 agosto 2013

Y. Protocal Administrative Change 1 -29 Aug 2013
M0, Pagina di firma dello Sponsor, datata 28 aposto 2013
TLeCRE GO LIVE v 2.0 dataza 9 luglin 2013

o -

1

Comitata Etico Indipendente Sede Via Ospedale, 54 04124 Laghari. Tel, 0706092547- 070 6092262 - Fax, 070 6092262
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w# AZIENDA OSPEDALIERQ - UNIVERSITARIA DI CAGLIARI R
Comitato Etico R

12. Sintesi del protocollo in ttaliano, data e numero di versione: Protocol Amendment 2, datato 13
agosto 2013
13. Investigator's Brochure, data e numero di versione: Edition 20, datata 25 marzo 2013
14. CV dello sperimentatore principale datato 02 dicembre 2013
15. Modulo per il consenso informato, data e numero di versione: Main, Version 2.1.0 per I'Italia
datato 30-Sep-2013
16. PGX ICF: v. 1.1.0 dated 30-Sep-2013
17, Partner Pregnancy ICF: v. 1.1.0 dated 30-Sep-2013
18. 24-h SubStudy ICF: v. 1.1.0 dated 30-Sep-2013
19. Pre-screening ICF: v. 1.1.0 dated 30-Sep-2013
20. M11-352 Subject Information Card FINAL 30 Apml 2013
21, Subject Dosing Cards - Version 1.0 - 2013.04.01
22. FMV Utdne Collection Instruction Card:
For Double-Blind Treatment — V. 1.0 - 230401 IT
for Enrichment - Version 2.0 — 2013-05-21_IT
tor Run-In - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
for Screening - Version 1.0 - 201 3.04.01_1T
for T24 Visit - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
Enrichment E1- Version 1.0 - 2013.04.01_IT
Enrichment E5 - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
Treatment - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
- Home weight collection Diary Card -V 31 Jul 13
- Quality of Life Questionnaire KDQOL 1.3 Italian
- Questionario sulla Salute - Versione jtalizna
- GP Letter 23-Jul-13
Ulteriori opuscoli informativi e card:
a.Adult Appointment card
b.Adult Brochure
c.Adult E-mail M11-352 (Dear Colleague)
d.Adult ICF Flowchart
e Adult I'lyer
f. Adult Letter M11-352 (Physician Letter)
g-Adult Letrer M11-352 (Patient Letter)
h. Adult Letter M11-352 (Randomization Kit: Welcome Letter v2)
23. Certificato assicurativo (dati relarivi alla polizza): ITCANP96877, scadenza il 31 matzo 2017 +
aggiornamento del 17 gennaio 2014
24. Proposta di contratto
25. Parere Unico Comitato Etico del Centro Coordinatore (Comitato Etico AOU 1] Universita degli
studi di Napoli) espresso in data 29,10.2013
VERIFICATA
a) Padeguatezza delle motivazioni e le ipotesi della ricerca
b) Padeguatezza delle attese dello studio
<) la correttezza dei criteri di analisi e dj interpretazione dei risultati
d} la proposta di analisi statistiche approptiate
€) la trasparenza delle sponsotizzazioni ed i relativi aspetti economici
f) la proprieta dei dati e la trasparenza del risuleats
g) i rispetto dei diricti dei partecipanti alla ficerca per quanto conceme o informazioni sullo studio
h) Padeguatezza della tutela della privacy

Comitate Etico Indipendente Sede Via Ospedale, 54 09124 Cagliari. Tel. 0706092547 U70 6092262 - Fax. 070 6092262
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Comitato Etico

i) Ia possibilitd di individuare un comitato scientifico che abbia la responsabilita  della
gestione/conduzione dello studio
CONSTATATO CHE
fa riferimento ai codici deontologici {in particolate alla revisione corrente della Dichiarazione di
Helsinki /0 alle norme di Buona Pratica Clinica CEE secondo Pallegato 1 del DM 27/4/1992 e/oal
DM 18/3/1998 e seguenti)

APFROVA CON PRESCRL 123

la richiesta in oggetto

Foglio informativo e modulo di consenso informato

1) Introduzdone ¢ finatité: pag 2/35 chiarire il significato della frase “La partecipazione a questa
Sperimentazione non sostituisce le Sue normali cure mediche” giustificare Peticity d’uso del
placebo indicando il miglior standard di traftamento per questi pazienti,

2) Descricione dello studio: relativamente al numero di pazienti arruolati nelle studio 1 dad riportat
sono discordanti rispetto a quelli tiportati in CTA Form. A pg 3/35 spiegare cosa si intenda per
“Farmaci regolari”

3} Procedure dello studse: durante la fase di arricchimento e successiva fase in doppio cleco continueri
ad assumere inibitori RAS?

4} Riésarcimento danni: relativamente ai potenziali danni correlati alla ricerca a pg 18/35 integrare Ia
sezione corrispondente inserendo gli estremi della polizza assicurativa e i massimali,

5) completare la frase “accetto che il medico spetrimentatore informi il mio medico di famiglia
relativamente alla mia pattecipazione. .. inserendo la doppta opzione SI-NQ

Foglio Informativo e Modnlo di Consenso per la partner in gravidanza

1) Modificare i titolo a pag 17/20 inserendo il termine “dej genitori” dopo la frase Moduio per i
cansenso

CE dopo 'adeguamento alle prescrizioni richieste.

*“5i attesta che questo Comitato Etico ¢ organizzato ed opera in conformita alla normativa vigente in Italia in materia di GCP.
ICH, in osservanza a quanto previsto dallallegato del DM, 18/07/1997, dal D.M. 18/03/1998 ¢ dal D.L. o, 211/2003"
(Recepimento delle linee guida dell’Unione Europea di buona ptatica clinica per Pesecuzione delle sperimentazioni cliniche
dei medicinali}, noncké della Legge n. 189 del 08/11/2012 ¢ del D.M. deilla Salute 08/02/2013,

& allepa lista dej presenti ¢ assent e delle relanve funzion,

Il Presidente
Prof. Ernesto d’Aloja

Lo o 3
e — ¥

e ——————
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Azienda Ospedalierg — niversifaria Cagliar;
Sede Legale - Vig Ospedale 54 09124 Cagliari

Comitato Etico Indipendente
Pariita fva ¢ C. F. 03108560925

REMONE AUTONGOMA DILLA SARDEINA

e r——,

FOGLIO FIRME PRESENZE RIUNIONE COMITATO ETICO
23 luglio 2014
2,18) alle ore @ o S-

Esame dello studio fase II] da titolo: une studio in doppio cieco, controllato con placebo, a gruppi paralleli, randomizzato,

internazionale, multicentrico, per valutare gli effetti di atrasentan sugli esiti renali in soggetti con diabete d; tipo 2 e
nefropatia

Codice protocollo: M11-352

Codice EudraCT: 2012-005848-21

Responsabile della U.O.: Dot Piergiorgio Bolasco

Responsabile dello studio: Dott. Piergiorgio Bolasco

Reparto di sperimentazione: 8.C, Territoriale dj Nefrologia e Dialisi
Struttura di appartenenza: ASLS Cagliari

UL e e ——————— e,
.

PARERE; o PPYOVE COu e S 2, oy,
1

_—__*__“_W_W._h__._..__u_q_w,.‘_m____‘" e
COMPONENTI EFFETTIVI DEL COMITATO ETICO
—_ Nomipative ] Y-~ — |
Al Presidente: Esperto in materia giuridica e assicurativa o

Prof. Ernesto d Aloja

un medico legale

Vicepresidente: Clinico

Dortt. Pietro Greco

e e i

Dott. Guglielmo Benvenuti} | Medico di medicina generale

- _‘__""_'_-'-"'"‘_'__ “_—lﬁ—‘._-_"—l‘—‘—...‘—__ﬁﬂ
) . ' Rappresentante del volontariate o dell’associazionismo )
Dott.ssa Luisa Cossy Giua . Lo ‘.
: o o di tutela de azienti e
I

Prof.ssa Maria De} Zompo Farmacologo
Dott.ssa Mariz Teresa Galdieri | Farmacista del SSN

e Rl e e
Rappresentante dell area delle professioni sanjraric
imeressatal aile sperimentazion;

‘ Dott.ssa Francescs [bba

L T .1 g . e — ..ml Pe— . B h—

I Dott, Sandro Loche ! Chnico
. . + 5
] Dott. Giuseppe Lo Pinzin | Yostiuto permanente Diretiore Sanjracig AQOU
Cagliari ﬁ} )
e B e
. Dott, Luigi Minerba Biostatistico 4‘

Dot. Salvatore Pisy [ Esperto in bioetica
!{ Pediatra

ot Fer Pato e, T e | ihpeiide o
Dott, Pier Paolo Puscedd ‘ L

’ bott. Francesco Ronchj i Es;:r;dils;os:xv1r_nedz_m -

oot Jowe — 7 Sue @l

bt~ T~ DRETTORTsNTAR | 2 IR
nDot[SS.':LMarliE”a_Spf;u— B J Sostitu.to permanente Direttore Sanitario AC) [f_ LA Q\U bx{iufﬂ/ w"Q:J
Dott. Ugo Storell] El Direttore San;tar?o ASL_S IC;IW:;ﬁML ﬁ_J'___ ——M% . I

- ESPERTI ™~ AT ~ ]

[S—— T e rer— o

(—

— . 71 25 W,

> - T odignein | O 0 LT
o Gl Careast LB 20 Benetin i elasione sl st digencricn L L@&Uj&"&é’"«ﬁ; .
ir Ingegnere clinico 1 reazione allaerea medico. j A ! [
J Prof.ssa Annalisa Bonfiglio ' chirurgica Oggetro dell'indagine con dispositive medico l k/U:"'{"k ,\r) J;’)h}’h,élv%\&\
b asdo —— b .
I Segretario verbalizzante ‘ Dott.ssa Sabrina Chabert i
e T e e —l —_——



Appendice 8

2.A4%

Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a seguito della sospensione dei sistemi

informativi dell’0sSC a partire dal 1,1,2013

MODULO DI COMUNICAZIONE AL RICHIEDENTE DELLA DECISIONE DEL
COMITATO ETICO DEL CENTRO COLLABORATORE RELATIVA AL PARERE UNICO
{(ACCETTAZIONE O RIFIUTO O REVOCA DELL'ACCETTAZIONE)

Da completare e stampare a cura del Comitato etico del centro colfaboratore:

A. IDENTIFICAZIONE DELLA SPERIMENTAZIONE

A.1

Al3

L

Numero EudraCT: 2012-005848-21

A.2 Titolo completo della sperimentazione: “uno studio in doppio cieco, controllato
con placebo, a gruppi paralleli, randomizzato, internazionale, multicentrico, per valutarc gli

effetti di atrasentan sugli esiti renali in soggetti con diabete di tipo 2 ¢ nefropatia”

Codice, versione e data del protocolio del promotore:
Codice: M11-352
Versione:

Data:

8. IDENTIFICAZIONE DEL COMITATO ETICO (CE )
(costituito ai sensi del DM 12 maggio 2006)

B.1
B.2
B.3
B.4
B.5
B.6

Denominazione del CE: Azienda Ospedaliero Universitaria di Cagliari
Nome e cognome del Presidente: Prof. Ernesto d’Aloja
Indirizzo del CE: Via Ospedale n. 54 (9124 Cagliati

Numero di teiefono: 0706092262 0706092547

Numero di fax: 0706092262

E-mail: cchillotti@acucagliari.it

C. IDENTIFICAZIONE DELLO SPERIMENTATORE PRINCIPALE

C.1
C.2
C.3
C.4
C.5

Nome: Piergiorgio

Cognome: Bolasco

Centro clinico: 5.C. Territorale di Nefrologia e Dialisi
Indirizzo del centro clinico: AsLg Cagliari

Reparto: S.C. Territoriale dj Mefrologia ¢ Dialisi

Agenzia Italiana del Farmaco
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Appendice 8
Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a seguito della sospensione dej sistem!
informativi dell’OsSC a partire dat 1.1.2013

D. DOCUMENTAZIONE ESAMINATA

D.1 Data di ricezione della domanda: 23 aprile 2014
D.2 Modulo di domanda (Appendice 5) X

D.3 Documentazione riportata nella lista di controllo Ib del
modulo di domanda

D. 4 Modulo di consenso informato, data e versione (se diverso dal modulo
approvato dal CE coordinatore):

X

E. DECISIONE DEL COMITATO ETICO

E.1 Riferimenti del 'parere unico:
parere unico: favorevole
numero di registro;
data deila seduta; 29.10.2013
E.2 Accettazione del parere unico x
£.2.1 Data di invio osservazioni al CE coordinatore (ove applicabile):

E.2.2 In caso di richiesta dj parere su una
Sperimentazione non commerciale il CE ha accertato OSi ONo
la sussistenza dei requisiti del DM 17 dicembre 2004

E.3 Rifiuto del parere unico O
E.3.1 Data di invio osservazion| al CE coordinatore (ove applicabife )

E.4 Revoca dell’accettazione de| parere unico g
precedentemente espresso

E.5 Modifiche alla formulazione del consenso X
informato (ove applicabile)

E.5.1 Specificare:

Foglio informativo ¢ module di consenso informato

1} Iniroduizgone ¢ finakita: pag 2/35 chiarire significato della frase “La partecipazione a questa
Spetimentazione non sostiruisce le Sue normali cure mediche” gustificare Peticita d'uso del
placebo indicando il miglior standard di trattamento per quest pazienti,

2) Descrizione delle studio: relativamente al aumere di pazient aruolati nelle studio i dag tportati
sono discordand rispetio a quelli nportat in CTA Form, A Pg 3/35 spiegare cosa si intenda
per "Farmaci tegolad”

3} Procedure dellp studiv: durante la fase di armcchimento e successiva fase in doppio cieco
continueri ad assumere inibitor RAS?

4} Resarcimento danni: relativamente ai potenzial duam correlati alla ricerca a pg 18735 integrare la
sezione corgspondente mserendo gli estremi della polizza assicuratvs e i massimali.
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Appendice 8
Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a seguito della sospensione del sistemi
informativi dell'OsSC a partire dal 1,1,2013

5) completare la frase “accetto che il medico sperimentatore informi il mio medico di famigliz
relatvamente alla mia partecipazione. . .inserendo la doppia opzione §I-NO
Foglio Informativo e Modulo di Consenso per la partner in gravidanza

1) Modificare i ttolo a pag 17/20 inserendo il termine “dei gerutort” dopo la frase Modulo per
il consenso

E.6 Sperimentazione da condurre presso
E.6.1 Stessa struttura X
E.6.2 Altra struttura 0

E.7 Numero di pazienti previsti nel centro:
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Appendice 8
Modulo da utilizzare per la gestione transitoria a sequito della sospensione dei sistemi
informativi dell’'DsS¢C a partire dai 1.1.2013

F. ASPETTI PARTICOLARI DELLO STUDIO CONSIDERATI DAL CE
COLLABORATORE NELL ‘ACCETTAZIONE DEL PARERE UNICO (ove applicabile)

Valutati i seguentd documenti:
Lertera di trasmissione del promotare datata ‘
Richiesta di parere al CE e di autorizzazione alla Direzione Sanitada delln sperimentatore datata
09.06.2014 (allcgato A1) + Allegato M
3. Email conferma Numero Eudract, datata 28 dicembre 2012
4. Approvazione VHP, datata 23 agosto 2013
5. Lettera di approvazione del’AIFA, datata 27 settembre 2013
6.
7
8

[ SR

Lettera che autorizza i richiedente ad opetare per conto del promotore Lod, datata 5 Settemnbre 2013
Supporto elettronico contenente copiz della documentazione (listz Ib) e del’ Appendice 5
- Protocol Amendment 2, datato 13 agosto 2013
9. Protocol Administrative Change 1 - 29 Aug 2013
10. Pagina di firma dello Sponsor, datata 28 agosto 2013
11. eCRF GO LIVE v. 2.6 datata 9 luglio 2013
12. Sintesi del protecolls in italfano, data ¢ numero di versione: Protocol Amendment 2, datato 13 AROStO
2m3
13. Investigator's Brochure, data e aumero di versione: Editon 20, datata 25 marze 2013
14. CV dello sperimentatore principale datato 02 dicembre 2013
15. Modulo per 1l consenso informato, data e numero di versione: Matn, Version 2.1.0 per I'ltakia datato 30-
Sep-2013
16, PGX ICE: v. 1.1.0 dated 30-5ep-2013
17. Parmer Pregnancy ICF: v. 1.1.0 dated 30-8ep-2013
18. 24-h SubStudy ICF: v. 1,1.0 dated 30-Sep-2013
19, Pre-screening ICF: v, 1.1.0 dated 30-Sep-2013
20. M11-352 Subject Information Card FINAL 30 Apx! 2013
21. Subject Desing Cards - Version 1.0 - 2013.04.01
22. FMV Urine Collection Instruction Card:
Fot Double-Biind Treatment - V. 1.0 - 2013.04.01 IT
for Enrichment - Version 2.0 — 2013-05.2] T
for Run-In - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
for Screening - Version 1.0 - 2013.04.01_IT
for T24 Visit - Version 1.0 - 2013.04.01 1T
Enrichment E1- Version 1.0 - 2013.04.01_IT
Ennchment E5 - Version 1.0 - 2013.04.01_JT
Treatment - Version 1.0 - 2013.04.01_1T
- Home weight collection Diary Card -V 31 Jul 13
- Quality of Life Questionnaire KDQOL 1.5 Itabian
- Questionario sulla Salute - Versione italians
- GP Letter 23-Jul-13
Ulteriod opuscoli informativi e card:
a.Adult Appointment card
b.Adult Brochure
c.Adult H-mail M11-352 (Dear Colleague)
d.Adult ICT Flowchart
e.Adult Flyer
£ Adult Letter M11-352 (Physician Lettey)
g-Adult Letter M11-352 (Patient Lerter)
b Adult Letter M11-352 (Randomization Kit: Welcome Letter v2)
23, Certtficato assicurativo (dati relativi alla polizza): TTCANP96877, scadenza il 31 marzo 2017 +
aggiotnamento del 17 gennaio 2014
24. Proposta di contratto
25. Parere Unico Comitato Erco del Centro Coordinatore (Comitato Etico AOU II Universita degh studi di
Napoli) espresso in data

L _
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Appendice 8
Modulo da utilizzare per |la gestione transitoria a seguito della sospensione dei sistemi
informativi dell’'OsSC a partire dai 1.1.2013

G. MOTIVAZIONI DEL CE COLLABORATORE CHE HANNO DETERMINATO IL
RIFIUTO DEL PARERE UNICO O LA REVOCA DELL'ACCETTAZIONE DEL
PARERE UNICO (si pud selezionare pit df un‘opzione)

G.1 Protocoilo

G.2
informato

G.3 Aspetti etici
G.4

G.5

Dati clinici

G.6 Polizza assicurativa

G.7

‘j.s

Fattibilita locaie

Altro, specificare:

Informazione dei soggetti e procedure per il consenso

Dati di farmacologia non cliniea e tossicologia

OO0 oo oo 0o

H. DESCRIZIONE DELLE MOTT VAZIONI DEL CF COLLABORATORE CHE
HANNO DETERMINATO IL RIFIUTO DEL PARERE UNICO O LA REVOCA
DELL’ACCETTAZIONE DEL PARERE UNICO (testo libero )

_

1. SEDUTA DEL COMITATO ETICO

I.1 Data della seduta: 23/07/2014

1.2 Numero del registro dei pareri del CE:

|

; Naminaive
i

Dot Tonio Sollaj { Clinico .

I.3 Componenti del CE presenti e qualifiche: e
-OMPONENTI EFFETTIVI DEL COMITATO ETICG

Qualifica ‘—]
B — -.»-«_,___.\:

e

i Dot Pletro Greeo Clinico

e —— e

Datt, luigr Minerhy Blosratisrice

i Dott.ssa Mazia Teresa Gak)ien’

—_ —— e

LFIO f. Ernesto d*Al oja

. Dott.ssa Luisa Cossy Giua

'

| Dotr, Giuseppe Lo Pinzino

@Wrommm
! Dott. Ugo Storellj

—

E ESPERT]

—_—— . e | e

Farmacsrs del SEN

i Esperta in materiy giaridica & assicurativa o ua medico legale
Rappresentante del volontariatg o dellassociaziomsme dj
futela dei pazient

I Dott. Franceseo Ronchi . Esperto di dispositivi medici

Sostitute permanente Direttore Sanitario AOUCagliari (i i
_relagrone agli studi svolri aellza AOUCaglinn ‘ ;

Diretrore Sanitaric ASL 8 HjﬁCaghéH {in relasione agh stud:
e L870l nella ASLY)

e )
P

— —
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Appendice 8
Modulo da utilizzare per la gestione transitoria & seguito della sospensione dei sistemi
informativi dell‘oOssc a partire dal 1.1,2013

Prof. Carlo Carcassi Esperto in genetica in relazgone allo studio di genetica AI

Ingegnere clinico o altm figura profession_al;qualificata in |
Prof.ss2 Annalisa Bonfiglio relazione allaerea medico-chiruzgica oggetro dellindagine |
con dispositivo medico in studio

membri ex officio:
1.4 Consulenti esternj Presenti e qualifiche (ove applicabile ):

I.5 Componenti del CE presenti che non hanno partecipato alla
L votazione(ove applicabile):

L. FIRMA DFEL PRESIDENTE DEL COMI TATO ETICO

L.1 Il comitato etico ha espresso il parere verificata la sussistenza del
numero legale, essendo presenti membri n. 8 sy p. 14 component
effettivi, con n.08 presenti, n1 assente (Dott.ssa Francesca Ibba), n.04 assens
glustificati (Prof.ssa Maria De] Zompo, Dott, Sandro Loche, Dott. Salvatore Pisu,
Dott. Pier Paolo Puxeddu), n.1 assente in attesa di sostituzione (Dott. Gugtlielmo
Benvenuti), con Ia presenza di n.1 esperto Prof.ssa Annalisa Bonfiglio ingepnere
clinico esperto in dispositvi medici (dalle ore 16.25 alle ore 19.00), di'n.1 esperto

Si allega af presente parere l'elenco de; documenti esaminati (Appendice 5 - jista di
controlio Ib) fornito daf richiedente nella forma prescritta,

L.2 Nomee Cagnome: Prof. Crnesco d'Aloja

L.3  Data: 23/07/2014

L.4  Firma: L\ju! i i(;f(’\z/w
ALLEGATO ALLA DELIBERAZIONE
N PEOTT e

1514

i AMMINISTRATVO 1L DIRETTORE ITARIO

(D rgio Salis) (Dott. Ugo ) I

Il presente allegato & com- L DIRETTOA
posto da n® ’fqﬂ fogl (Dott. Emit

din___ A+ pagine
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