
DELIBERAZIONE N. 14 DEL 02/01/2020

OGGETTO: PRESSA D'ATTO STIPULA ACCORDO CON TRANSLATIONAL RESEARCH IN 
ONCOLOGY IN NOME E PER CONTO DI NOVARTIS FARMA S.p.A. PER LO SVOLGI-
MENTO DELLA "SPERIMENTAZIONE MULTICENTRICA DI FASE III, RANDOMIZZATA, 
IN APERTO PER VALUTARE EFFICACIA E SICUREZZA DI RIBOCICLIB E TERAPIA EN-
DOCRINA COME TRATTAMENTO ADIUVANTE NELLE PAZIENTI CON CARCINOMA 
DELLA MAMMELLA ALLO STADIO INIZIALE POSITIVO PER I RECETTORI ORMONALI, 
HER2-NEGATIVO (SPERIMENTAZIONE SU RIBOCICLIB CON NUOVO ADIUVANTE 
[LEE011]: NATALEE)", Prot CLEE011O12301C (TRIO033) EudraCT 2018-002998-21 
 RESPONSABILE: Dr.ssa Alessandra Fabi R.S. 1197/19

Esercizi/o .

Centri/o di costo .

- Importo presente Atto: € .

- Importo esercizio corrente: € .

Budget

- Assegnato: € .

- Utilizzato: € .

- Residuo: € .

Autorizzazione n°: .

Servizio Risorse Economiche: Antonella Francella

STRUTTURA PROPONENTE

Servizio Amministrativo della Ricerca

Il Dirigente Responsabile

 Cinzia Bomboni

Responsabile del Procedimento

Anna D'Ambrosio

L’Estensore

Federica Struglia

  Proposta n° DL-1242-2019 

PARERE DEL DIRETTORE SANITARIO

Assente

Data 02/01/2020

IL DIRETTORE SANITARIO
Segreteria Direzione Sanitaria

PARERE DEL DIRETTORE AMMINISTRATIVO

Assente

Data 02/01/2020

IL DIRETTORE AMMINISTRATIVO
Laura Figorilli

Parere del Direttore Scientifico IRE Gennaro Ciliberto  data 30/12/2019   Positivo

Parere del Direttore Scientifico ISG Segreteria Direzione Scientifica ISG  data 31/12/2019   Assente

La presente deliberazione si compone di n° 11 pagine e dei seguenti allegati che ne formano parte integran-
te e sostanziale:
- Contratto studio NATALEE, Resp. Dr.ssa Fabi pg. 20 
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Il Dirigente della Servizio Amministrativo della Ricerca

Visto Il Decreto Legislativo del 30 dicembre 1992, n. 502 e successive modificazioni 
e integrazioni;

Il Decreto Legislativo 16 ottobre 2003, n. 288 recante norme sul riordino il de-
creto del Ministero Sanità del 15 luglio1997 di recepimento delle linee guida 
dell’Unione Europea di buona Pratica Clinica per la esecuzione delle sperimen-
tazioni cliniche dei medicinali; 

Il  Decreto  legislativo  24  giugno  2003,  n.  211  “Attuazione  della  direttiva  
2001/20/CE relativa all’applicazione della buona pratica clinica nell’esecu-
zione delle sperimentazioni cliniche dei medicinali per uso clinico”;

La Legge Regionale del 23 gennaio 2006, n. 2 recante norme sulla disciplina 
transitoria degli  IRCCS di diritto pubblico non trasformati  in fondazioni,  ai 
sensi del Decreto Legislativo 16 ottobre 2003, n. 288;

Il Decreto del Ministero della Salute del 12 maggio 2006 recante “Requisiti mi-
nimi per l’istituzione, l’organizzazione e il funzionamento dei Comitati Etici  
per le sperimentazioni cliniche dei medicinali;

Il Decreto Legislativo 13.09.2012, n. 158 “Disposizioni urgenti per promuove-
re lo sviluppo del Paese mediante un più alto livello di tutela della salute” 
(G.U. n. 241 del 13.09.2012) convertito, con modificazioni dalla L. 08 novem-
bre 2012, n. 189 (in S.O. n.201, relativo alla G.U. n. 263 del 10.11.2012);

Il Decreto del Ministero della Salute 8 febbraio 2013 “Criteri per la composizione  
e il funzionamento dei Comitati Etici”

La Deliberazione della Regione Lazio n. 146 del 12.06.2013 ad oggetto: “Riorga-
nizzazione dei Comitati Etici della Regione Lazio” e succ. mod. 

La Deliberazione del Direttore Generale degli IFO n. 591 del 15 luglio 2013 che, 
in esecuzione alla Delibera della Regione Lazio, nomina il nuovo Comitato Etico 
Centrale IRCCS Lazio Sezione IFO - Fondazione Bietti, rinnovato con ulteriore 
provvedimento n.775 del 12 agosto 2016;

La Deliberazione n. 291 del 23 aprile 2018 avente ad oggetto: “Approvazione ed 
adozione del nuovo Regolamento delle Sperimentazioni Cliniche di fase 2, 3 e 4, e  
degli studi osservazionali degli I.F.O.” integrata con successivo Provvedimento n. 
470 del 29 maggio 2019;

La Deliberazione n. 394 del 14 maggio 2019 avente ad oggetto: “Presa d’atto del-
le deleghe conferite ai Direttori Scientifici IRE e ISG per la firma dei contratti re-
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lativi alle sperimentazioni cliniche ed agli studi osservazionali, da sottoscrivere  
nel corso delle riunioni del Comitato Etico”. 

Premesso  che in data 8 Marzo 2019 è pervenuta al Comitato Etico Centrale degli IRCCS 
Lazio - Sezione IFO-Fondazione Bietti la richiesta di parere da parte di Medical 
Trial  Analysis  Italy  s.r.l.,  in  nome e  per  conto  di  NOVARTIS FARMA A.G., 
sponsor  dello  studio,  per  lo  svolgimento  della  sperimentazione  dal  titolo: 
CLEE011O12301C  (TRIO033)  Sperimentazione  multicentrica  di  fase  III, 
randomizzata, in aperto per valutare efficacia e sicurezza di ribociclib e terapia 
endocrina  come  trattamento  adiuvante  nelle  pazienti  con  carcinoma  della 
mammella allo stadio iniziale positivo per i recettori  ormonali,  HER2-negativo 
(Sperimentazione  su  ribociclib  con  nuovo  adiuvante  [LEE011]:  NATALEE).” 
Prot.  CLEE011O12301C (TRIO033);

che lo studio NATALEE, Prot CLEE011O12301C (TRIO033) è stato annotato 
sul  Registro delle  Sperimentazioni  degli  IFO con il  n.  1197/19,  si  svolgerà 
presso la U.O.C. Oncologia Medica 1, sotto la responsabilità della Dr.ssa Ales-
sandra Fabi;

che lo studio è stato registrato nell’Osservatorio della Sperimentazione Clinica 
dell’AIFA con il numero EUDRACT 2018-002998-21;

che il Promotore ha presentato ad AIFA, quale Autorità Competente in virtù del 
D.L. n. 158 del 13 settembre 2012 (“Decreto Balduzzi”), convertito con L. n. 189 
dell’8 novembre 2012, nei termini previsti dalla normativa, la domanda di autoriz-
zazione allo svolgimento della Sperimentazione ed il contratto produrrà i suoi ef-
fetti a seguito del rilascio di formale autorizzazione;

Preso atto  che si tratta di uno studio di fase III, multicentrico, randomizzato, in aperto che 
ha  lo  scopo  di  valutare  l’efficacia  e  la  sicurezza  di  ribociclib  nella  terapia 
endocrina  (ET)  come  trattamento  adiuvante  in  pazienti  di  sesso  maschile  e 
femminile  con  tumore  al  seno  in  stadio  iniziale  (EBC)  HR-positivo  e  HR2-
negativo;

che Medical Traials Analysis s.r.l. ha versato agli IFO la quota di € 2.000,00 
(duemila/00) IVA esente, al fine di ottenere la valutazione dello studio da parte 
del Comitato Etico, come da bolletta n. 1699 del 04/03/2019 a fronte della qua-
le è stata emessa fattura n. 195 del 18/06/2019;

Considerato che il Comitato Etico Centrale degli IRCCS Lazio- Sezione IFO-Fondazione 
Bietti nella seduta del 19 Marzo 2019 ha espresso parere favorevole allo studio, 
condizionato all'autorizzazione dell'AIFA e al parere del centro coordinatore, lo 
studio rientra tra i fini istituzionali di ricerca dell’Istituto, sulla base della docu-
mentazione prevista dalle norme vigenti e agli atti presso la Segreteria del Co-
mitato Etico Centrale IRCCS Lazio con sede presso gli I.F.O.;

che  il  Comitato  Etico  IRCCS  Pascale,  centro  coordinatore  dello  studio,  ha 
espresso parere unico favorevole in data 20 Marzo 2019;
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                            che in data 7 Maggio 2019 l’Autorità competente, ha autorizzato lo svolgimento  
dello studio NATALEE) Prot.  CLEE011O12301C (TRIO033);

Tenuto conto che l’unità operativa che partecipa allo studio risulta così composta:

 Responsabile della ricerca: Dr.ssa Alessandra Fabi

 Medici partecipanti: Michelangelo Russillo 
          Paola Malaguti
          Cecilia Nisticò 
          Gianluigi Ferretti 

                    Simona Gasparro        
Edoardo Pescarmona
Laura Conti
Francesco Rulli
Antonello Vidiri           
 

 Farmacisti partecipanti: Matilde Pasquantonio
           Nicoletta Jannitti
           Massimo Sansone

 Personale Infermieristico: Emanuela Taraborelli
                                          Giulia Costantini

 CRC: Marianna Introna

Tenuto presente che è previsto l’arruolamento presso il la U.O.C. di Oncologia Medica 1 dell’IRE 
di n. 5 pazienti ed essendo un arruolamento di tipo competitivo il numero potreb-
be variare in relazione alla capacità di arruolamento degli altri centri;

Vista la proposta di accordo negoziata e finalizzata in data 14 Giugno 2019; 
 
Tenuto presente che  il  Promotore  si  impegna  a  fornire  all'Ente,  per  il  tramite  la  Farmacia 

dell’Ente, il farmaco oggetto dello studio al pari di qualunque altro farmaco 
richiesto dal Protocollo (e.g., placebo, farmaci comparativi, farmaci sinergici) 
(ribociclib, lotrozolo, anastrozolo e goserelin), a propria cura e spese;

che  il  Promotore  si  impegna  inoltre  a  fornire  gratuitamente  tutti  i  supporti 
necessari per la registrazione e la raccolta dati ed altro materiale eventualmente 
previsto dal Protocollo o comunque necessario allo svolgimento della stessa;

Tenuto conto    che  il corrispettivo totale a paziente completato e valutabile sarà di € 10.474,64 
(Euro diecimilaquattrocentosettantaquattro/64) + IVA, come sintetizzato nella ta-
bella all’articolo 4 (f) del contratto allegato al presente atto;
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che gli esami di laboratorio aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica richiesti 
dal Protocollo, sono inclusi nel corrispettivo totale previsto per paziente, come 
dettagliato nella tabella di cui sopra e non graveranno in alcun modo sull’Ente.

che gli esami strumentali aggiuntivi rispetto alla comune pratica clinica richiesti 
dal Protocollo, sono inclusi nel corrispettivo totale previsto per paziente, come 
dettagliato nella tabella di cui sopra e non graveranno in alcun modo sull’Ente;

che in aggiunta all’importo sopra riportato, il Promotore, tramite la CRO ricono-
scerà all’Ente i compensi aggiuntivi, come riportati nell’allegato 1;

Tenuto presente che  il Promotore concederà in comodato d’uso gratuito all’Ente, che accetta ai 
sensi e per gli effetti degli artt. 1803 e ss. c.c., gli Strumenti, completi della docu-
mentazione tecnica, la cui proprietà, come per legge, non viene trasferita all’Ente, 
di seguito riportati:

un elettrocardiografo del valore di € 2.210,00 unitamente al pertinente materiale 
d’uso (l’Ente riceverà uno tra questi due modelli: ELI 150c 12-lead resting elec-
trocardiograph o ELI 250c 12-lead resting electrocardiograph prodotti da Montara 
Instrument Inc.)

Preso atto        che le schede tecniche del materiale sopracitato, complete di certificato di conformità 
e marchio CE e del manuale d’uso, conservate agli atti presso la Segreteria del 
Comitato Etico, sono state verificate dalla commissione HB-HTA che ha espresso 
parere favorevole in data 16 Settembre 2019; 

Considerato che le spese di manutenzione ordinaria e straordinaria, cosi come le manutenzioni 
preventive e correttive, saranno a carico del Promotore, salvo il disposto dell’art. 
1808, comma secondo, c.c.;

che le verifiche di sicurezza elettrica ed il collaudo iniziale andranno effettuati in 
collaborazione con i tecnici degli IFO al momento della consegna;

che il promotore dello studio ha stipulato apposita polizza assicurativa a coper -
tura delle responsabilità civili per danni arrecati a persone o cose derivanti dal -
la sperimentazione, secondo quanto previsto dall’art.2 del DM 14 luglio 2009 
(requisiti minimi per le polizze assicurative) estesa a tutti i “Centri Satellite” 
partecipanti allo studio;

che le copie contrattuali complete delle firme sono pervenute presso l’Ente in 
data 16 Dicembre 2019;

Ritenuto              di prendere atto dell’accordo con Translational Research in Oncology in nome 
e per conto di Novartis Pharma AG, per lo svolgimento presso la U.O.C. di On-
cologia Medica 1 dell’Istituto Nazionale dei Tumori Regina Elena sotto la re-
sponsabilità della Dr.ssa Alessandra Fabi, della Sperimentazione Clinica dal ti-
tolo:  “CLEE011O12301C (TRIO033)  Sperimentazione  multicentrica  di  fase 
III, randomizzata, in aperto per valutare efficacia e sicurezza di ribociclib e te-
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rapia endocrina come trattamento adiuvante nelle pazienti con carcinoma della 
mammella allo stadio iniziale positivo per i recettori ormonali, HER2-negativo 
(Sperimentazione su ribociclib con nuovo adiuvante [LEE011]: NATALEE).” 
Prot.  CLEE011O12301C (TRIO033);

Attestato che il presente provvedimento, a seguito dell’istruttoria effettuata, nella forma e 
nella  sostanza  è  totalmente  legittimo  e  utile  per  il  servizio  pubblico,  ai  sensi 
dell’art. 1 della legge 20/94 e successive modifiche, nonché alla stregua dei criteri 
di economicità e di efficacia di cui all’art. 1, primo comma, della legge 241/90, 
come modificata dalla legge 15/2005;

Attestato in particolare, che il presente provvedimento è stato predisposto nel pieno rispetto 
delle indicazioni e dei vincoli stabiliti dai decreti del Commissario ad acta per la 
realizzazione del Piano di Rientro dal disavanzo del settore sanitario della Regio-
ne Lazio;

Propone

per i motivi di cui in narrativa che si intendono integralmente confermati:

di prendere atto dell’accordo con Translational Research in Oncology in nome 
e per conto di Novartis Pharma AG, per lo svolgimento presso la U.O.C. di On-
cologia Medica 1 dell’Istituto Nazionale dei Tumori Regina Elena sotto la re-
sponsabilità della Dr.ssa Alessandra Fabi, della Sperimentazione Clinica dal ti-
tolo:  “CLEE011O12301C (TRIO033)  Sperimentazione  multicentrica  di  fase 
III, randomizzata, in aperto per valutare efficacia e sicurezza di ribociclib e te-
rapia endocrina come trattamento adiuvante nelle pazienti con carcinoma della 
mammella allo stadio iniziale positivo per i recettori ormonali, HER2-negativo 
(Sperimentazione su ribociclib con nuovo adiuvante [LEE011]: NATALEE).” 
Prot.  CLEE011O12301C (TRIO033);

di prendere atto che l’unità operativa che partecipa allo studio risulta così com-
posta:

 Responsabile della ricerca: Dr.ssa Alessandra Fabi

 Medici partecipanti: Michelangelo Russillo 
          Paola Malaguti
          Cecilia Nisticò 
          Gianluigi Ferretti 

Pag. 7 di 11



                    Simona Gasparro        
Edoardo Pescarmona
Laura Conti
Francesco Rulli
Antonello Vidiri           
 

 Farmacisti partecipanti: Matilde Pasquantonio
           Nicoletta Jannitti
           Massimo Sansone

 Personale Infermieristico: Emanuela Taraborelli
                                          Giulia Costantini

 CRC: Marianna Introna

di prendere atto che è previsto l’arruolamento presso il la U.O.C. di Oncologia 
Medica 1 dell’IRE di n. 5 pazienti ed essendo un arruolamento di tipo competitivo 
il numero potrebbe variare in relazione alla capacità di arruolamento degli altri 
centri;

di accettare dallo Sponsor, il farmaco oggetto dello studio al pari di qualunque 
altro farmaco richiesto dal Protocollo (e.g., placebo, farmaci comparativi, farmaci 
sinergici) (ribociclib, lotrozolo, anastrozolo e goserelin);

di accettare che il Promotore fornisca gratuitamente tutti i supporti necessari per la 
registrazione  e  la  raccolta  dati  ed  altro  materiale  eventualmente  previsto  dal 
Protocollo o comunque necessario allo svolgimento della stessa;

 di accettare dal Promotore un corrispettivo totale a paziente completato e valuta-
bile  pari  a  €  10.474,64  (Euro  diecimilaquattrocentosettantaquattro/64)  +  IVA, 
come sintetizzato nella tabella all’articolo 4 (f) del contratto allegato al presente 
atto;

di prendere atto che gli esami di laboratorio aggiuntivi rispetto alla comune prati-
ca clinica richiesti dal Protocollo, sono inclusi nel corrispettivo totale previsto per 
paziente, come dettagliato nella tabella di cui sopra e non graveranno in alcun 
modo sull’Ente.

di prendere atto che gli esami strumentali aggiuntivi rispetto alla comune pratica 
clinica richiesti dal Protocollo, sono inclusi nel corrispettivo totale previsto per 
paziente, come dettagliato nella tabella di cui sopra e non graveranno in alcun 
modo sull’Ente;

di prendere atto che, in aggiunta all’importo sopra riportato, il Promotore, tramite 
la CRO riconoscerà all’Ente i compensi aggiuntivi, come riportati nell’allegato 1;
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di accettare dal Promotore in comodato d’uso gratuito all’Ente, che accetta ai sen-
si e per gli effetti degli artt. 1803 e ss. c.c., gli Strumenti, completi della documen-
tazione tecnica, la cui proprietà, come per legge, non viene trasferita all’Ente, di 
seguito riportati:

un elettrocardiografo del valore di € 2.210,00 unitamente al pertinente materiale 
d’uso (l’Ente riceverà uno tra questi due modelli: ELI 150c 12-lead resting elec-
trocardiograph o ELI 250c 12-lead resting electrocardiograph prodotti da Montara 
Instrument Inc.)

di prendere atto che il promotore dello studio ha stipulato apposita polizza assi-
curativa a copertura delle responsabilità civili  per danni arrecati a persone o 
cose  derivanti  dalla  sperimentazione,  secondo  quanto  previsto  dall’art.2  del 
DM 14 luglio 2009 (requisiti minimi per le polizze assicurative) estesa a tutti i  
“Centri Satellite” partecipanti allo studio;

 

La Struttura proponente curerà tutti gli adempimenti per l’esecuzione della pre-
sente deliberazione.

Il Dirigente della  Servizio Amministrativo della Ricerca

Cinzia Bomboni
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Il Direttore Generale

Visto il decreto legislativo 30 dicembre 1992, n. 502 e successive modificazioni ed integrazioni;

Visto il decreto legislativo 16 ottobre 2003, n. 288;

Vista la legge regionale 23 gennaio 2006, n. 2;

In Virtù dei poteri conferitigli dal Presidente della Regione Lazio con Decreto del 23 novembre 

2016, n. T00248;

Preso atto che il Dirigente proponente il presente provvedimento, sottoscrivendolo, attesta che lo 

stesso a seguito dell’istruttoria effettuata, nella forma e nella sostanza è totalmente legitti-

mo e utile per il servizio pubblico, ai sensi della legge 14 gennaio 1994, n. 20 art. 1 e suc-

cessive modifiche, nonché alla stregua dei criteri di economicità e di efficacia di cui alla 

legge 7 agosto 1990, n. 241 art. 1, primo comma come modificata dalla legge 11 febbraio 

2005, n. 15;

Preso atto altresì che il Dirigente proponente il presente provvedimento, sottoscrivendolo  attesta, in 

particolare, che lo stesso è stato predisposto nel pieno rispetto delle indicazioni e dei vinco-

li stabiliti dai decreti del Commissario ad acta per la realizzazione del Piano di Rientro dal 

disavanzo del settore sanitario della Regione Lazio;

Visto il parere favorevole del Direttore Amministrativo e del Direttore Sanitario Aziendale;

ritenuto di dover procedere;

Delibera

di approvare la proposta così formulata concernente “PRESSA D'ATTO STIPULA ACCORDO CON TRANS-

LATIONAL RESEARCH IN ONCOLOGY IN NOME E PER CONTO DI NOVARTIS FARMA S.p.A. PER LO SVOLGI-
MENTO DELLA "SPERIMENTAZIONE MULTICENTRICA DI FASE III, RANDOMIZZATA, IN APERTO PER VALU-
TARE EFFICACIA E SICUREZZA DI RIBOCICLIB E TERAPIA ENDOCRINA COME TRATTAMENTO ADIUVANTE  
NELLE PAZIENTI CON CARCINOMA DELLA MAMMELLA ALLO STADIO INIZIALE POSITIVO PER I RECETTORI  
ORMONALI, HER2-NEGATIVO (SPERIMENTAZIONE SU RIBOCICLIB CON NUOVO ADIUVANTE [LEE011]: NA-
TALEE)",  Prot  CLEE011O12301C  (TRIO033)  EudraCT  2018-002998-21  
 RESPONSABILE:  Dr.ssa  Alessandra  Fabi  R.S.  1197/19

” e di renderla disposta.

Il Direttore Generale 
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Dott. Francesco Ripa di Meana
Documento  firmato digitalmente ai sensi del D.Lgs 82/2005 s.m.i. e norme collegate 
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	Parere del Direttore Scientifico IRE Gennaro Ciliberto data 30/12/2019 Positivo
	Tenuto presente che il Promotore si impegna a fornire all'Ente, per il tramite la Farmacia dell’Ente, il farmaco oggetto dello studio al pari di qualunque altro farmaco richiesto dal Protocollo (e.g., placebo, farmaci comparativi, farmaci sinergici) (ribociclib, lotrozolo, anastrozolo e goserelin), a propria cura e spese;
	che il Promotore si impegna inoltre a fornire gratuitamente tutti i supporti necessari per la registrazione e la raccolta dati ed altro materiale eventualmente previsto dal Protocollo o comunque necessario allo svolgimento della stessa;
	Attestato che il presente provvedimento, a seguito dell’istruttoria effettuata, nella forma e nella sostanza è totalmente legittimo e utile per il servizio pubblico, ai sensi dell’art. 1 della legge 20/94 e successive modifiche, nonché alla stregua dei criteri di economicità e di efficacia di cui all’art. 1, primo comma, della legge 241/90, come modificata dalla legge 15/2005;
	di accettare dallo Sponsor, il farmaco oggetto dello studio al pari di qualunque altro farmaco richiesto dal Protocollo (e.g., placebo, farmaci comparativi, farmaci sinergici) (ribociclib, lotrozolo, anastrozolo e goserelin);
	di accettare che il Promotore fornisca gratuitamente tutti i supporti necessari per la registrazione e la raccolta dati ed altro materiale eventualmente previsto dal Protocollo o comunque necessario allo svolgimento della stessa;

