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1. Executive Summary

The clinical partners have developed a protocol for verification of system performance in clinical care
of newborn infants. Three groups of infants will be studied. Twenty term newborn infants immediately
after delivery by caesarian section and again on the following day when stable, twenty preterm infants
when their respirator is adjusted to normalise blood pCO2, and twenty unstable newborn infants
during a 24 hours period. The purposes are to verify that the instrument produces expected changes
in brain oxygenation and blood flow after birth, and when blood pCO2 changes, and that the variability
of readings when changing sensor position and the signal loss due to movement and other
disturbances during clinical care is of acceptable magnitude. Finally, users will report on user-
friendliness as well as usefulness and trustworthiness of the data.

The clinical protocol has been approved by the local Ethics Committees (EC).

BabyLux D5.2 4



Project - No 620996

=y
DRBY LI

D5.2 Approval by ethical committees

Date 22.12.14

Classification PU

2. Introduction

This document includes description of the processes for the submission of the clinical protocol to the
local EC and a report on the answers.
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3. CONTENT

3.1. Fondazione IRCCS Ca' Granda Milan: approval by Ethics Committee

First submission to local Ethics Commitee (Comitato Etico Milano Area B) in Milan: 7th May 2014

The English version of the clinical protocol as part of the broader European project entitled: “An
optical neuro-monitor of cerebral oxygen metabolism and blood flow for neonatology" was submitted
to the local EC together with a synopsis in Italian. Specific information sheets and informed consent
were presented.

A commitment letter to proceed and obtain the approval of the Italian Ministry of Health to carry out
clinical investigation with non-CE marked medical device, signed by the coordinator of the project,
Prof Alessandro Torricelli, was produced.

On the 10th June 2014 the EC evaluated the clinical protocol. The members of the EC discussed the
project and unanimously expressed a favourable opinion. However, the final approval will be given
provided that the following issues will be solved:

- approval by the Italian Ministry of Health for non-CE marked medical device,
- patient insurance policy to cover all serious and non-serious adverse reactions (SARS)
potentially related to the clinical investigation.

The documentation related to the Italian Ministry of Health and insurance have to be provided to the
EC in order to get the final approval.

Enclosed: the commitment letter and the preliminary approval by the EC in Milan.

3.2. RegionH, Rigshospitalet: Approval by the Research Ethics Committee

First submission to regional Ethics Committee (de Videnskabsetiske komiteer for Region
Hovedstaden): 9-Sep-2014.

Response from the technical review: 17-Sep-2014 (appendix A)

The reason for the delay in Copenhagen was the need for negotiating the possibility of submitting a
device trial for ethics approval before submission of the corresponding clinical investigation plan to the
Medical Device Agency / Danish Board of Health. Submission to the Medical Device Agency must
include an investigators brochure, which was not possible since all technical details of the BabyLux
device are not yet decided.

Re-submission: 1-Oct-2014, provisory approval 3-Nov-2014, pending documentation for the need of
involving very preterm infants in the testing, and on description of the economical relations of the
clinical investigators to the BabyLux project IP value and the source of the other 50% of funding.

Final approval: 5-Dec-2014

BabyLux D5.2 6
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4. Conclusions and future work

Ethical approval has been obtained.

The work should move on to produce the Investigators Brochure, and to complete the clinical
investigation plan as required by the Italian Ministry of Health and the Danish Board of Heath, Device
Agency, since the approval of these are necessary before the clinical trial can start.

The insurance issue needs to be solved in Fondazione IRCCS Ca' Granda while research patients
are covered by the general no-fault compensation scheme of the Danish public health care system.

BabyLux D5.2 7
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Appendix A: Approvals from the research ethics committee RegionH

A2: First response from research ethics committee, dated 17-Sep-2014

The following text is the first mail from the research ethical committee, dated 17-Sep-2014, stating the
problem with the REC approval of a protocol that is not yet submitted to the National Board of Health,
Device Agency.

Kzere Gorm Greisen og Simon Hyttel-Sgrensen,

Jeg har nu gennemgaet materialet til det indsendte projekt med titlen ” BabyLux- En optisk monitor
af hjernens iltstofskifte og blodgennemstrgmning hos nyfgdte”. Bemaerk, at jeres projekt har faet et
journalnummer hos os — ses i mailens emnefelt.

Teenker lidt, at det vel ikke er en konkret aftale med mig om, at | fremsender til det videnskabsetiske
komitesystem inden | sender til Sundhedsstyrelsen, men at jeg har sagt grundet forholdene omkring,
at det endnu ikke er klart til indsendelse til Sundhedsstyrelsens afdeling for Medicinsk Udstyr, at det
da var muligt at sende til det videnskabsetiske komitesystem. Der er tale om 2 selvstaendige
myndigheder, der begge skal treeffe afggrelse inden forsgget ma ivaerksaettes. Sagsbehandlingen hos
de 2 myndigheder foregar uafhaengigt af hinanden. Det er dog en betingelse for godkendelse herfra,
at projektet opnar godkendelse fra Sundhedsstyrelsen. Det vil sige, at det i vores sag skal
dokumenteres, at projektet anmeldes til Sundhedsstyrelsen, men jeres tilkendegivelse af, at det vil
ske nar produktet er feerdigt er tilstreekkeligt pa dette stadie af sagsbehandlingen. Det ville dog vaere
fint med en bekrzeftelse af, at det videnskabsetiske komitesystem vil modtage underretning om og
nar projektet anmeldes til Sundhedsstyrelsen. Nar Sundhedsstyrelsen traeffer afggrelse i sagen vil
det videnskabsetiske komitesystem modtage underretning om afggrelsen.

Jeg har et par bemaerkninger til materialet:
Protokollen:

Det ma gerne tilkendegives, at anmeldelse til Datatilsynet sker via Region Hovedstadens
faellesanmeldelse sadan som det skal.

Jeg kan ikke helt gennemskue om det allerede er det der star, men det skal tilkendegives, at lov om
behandling af personoplysninger vil blive overholdt — jeg synes der er en tilfgjelse (of the European
Medicines Act) der for mig betyder, at det ikke er den korrekte lov der bliver henvist til.

Forsggsansvarliges tilknytning til stgttegiver skal beskrives.

Og endeligt synes jeg der er en del mangler i beskrivelsen af indhentelse af det informerede
samtykke, der skal gives klart svar pa fglgende spgrgsmal:

- Hvordan foregar den fgrste kontakt til forsggspersonens forzeldre?

- Hvornar, hvordan og af hvem gives den mundtlige information?

- Hvilken betaenkningstid er “time to consider”?

BabyLux D5.2 8
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Derudover er beskrivelsen af, at forholdende fgr komiteen kan give tilladelse efter Komitelovens §
19 beskrevet meget indirekte, det kunne godt beskrives meget mere direkte.

§ 19. For meddelelse af tilladelse til sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter, hvori der indgar
forspgspersoner, som er ude af stand til at give et informeret samtykke, er det endvidere en
betingelse, at

1) projektet er afggrende for at efterprgve data indhentet ved forsgg pa personer, der er i stand til
at give et informeret samtykke, eller ved andre forsggsmetoder,

2) projektet direkte vedrgrer en klinisk tilstand, som den pagaldende befinder sig i, og

3) projektet kan forventes at give patientgruppen en gevinst.

Stk. 2. Er betingelserne i stk. 1 ikke opfyldt, og angar det anmeldte sundhedsvidenskabelige
forskningsprojekt ikke kliniske forsgg med laegemidler, er det, jf. dog stk. 3, en betingelse, at

1) projektet ikke med tilsvarende nytte kan gennemfgres med inddragelse af forsggspersoner, der er
i stand til at give informeret samtykke, og

2) projektet har udsigt til direkte at gavne forsggspersonen.

Stk. 3. Er hverken betingelserne i stk. 1 eller 2 opfyldt, og angar det anmeldte
sundhedsvidenskabelige forskningsprojekt ikke kliniske forsgg med laegemidler, er det en betingelse,
at

1) projektet alene kan gennemfgres ved inddragelse af personer omfattet af den pagaeldende
aldersgruppe, sygdom eller tilstand,

2) projektet direkte har udsigt til at kunne medfgre meget store fordele for den patientgruppe, som
omfattes af samme aldersgruppe, sygdom eller tilstand som forsggspersonen, og

3) projektet indebaerer minimale risici og gener for forspgspersonen.

Stk. 4. Indenrigs- og sundhedsministeren kan fastsaette naarmere regler om de forhold, der er naevnt
i stk. 1-3.

Deltagerinformationerne:
Mangler angivelse af stgttebelgb — og beskrivelse af forsggsansvarliges tilknytning til stgttegiver.

Der skal veere oplysning om, at man kan fa yderligere oplysning om projektet ved henvendelse til
angivne kontaktpersoner.

Og endelig skal der henvises til korrekte titel vedrgrende forsggspersoners generelle rettigheder, og
dokumentet skal vaere vedlagt materialet.

Jeg skal anmode om at tilrettet materiale fremsendes senest den 1. oktober 2014. Dokumenterne
skal fremsendes hvor et st har synlige markeringer af rettelser og et szt har rettelser inkluderet
men ikke synlige. Bemaerk, hvert dokument skal fremsendes som selvstaendig pdf-fil.

Med venlig hilsen

Karen Kiilerich
Cand. jur.

Direkte: 38 66 63 25
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Mail: karen.kiilerich@regionh.dk

De Videnskabsetiske Komiteer for Region Hovedstaden.
Regionsgarden
Center for Sundhed

Kongens Vaenge 2
3400 Hillergd
TIf: 38 66 50 00

Web: www.regionh.dk

Denne e-mail indeholder fortrolig information. Hvis du ikke er den rette modtager af denne e-mail
eller hvis du modtager den ved en fejltagelse, beder vi dig venligst informere afsender om fejlen ved
at bruge svarfunktionen. Samtidig bedes du slette e-mailen med det samme uden at videresende
eller kopiere den.

BabyLux D5.2 10
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A2: Provisional approval by the research ethics committee, dated 3-Nov-
2014

Reg“’n Center for Su
Hovedstaden
De Videnskabseti
Regionsgarden
Kongens Vange
3400 Hillered
Professor ' Opgang B+D
Gorm Greisen Telefon 3866 6395
Rigshospitalet Mail vek@regionh.dk
Neonatalklinikken

Blegdamsvej 9

2100 Kbh. © Journal nr.: H-3-2

Dato: 3. novembe

BabyLux- En optisk monitor af hjernens iltstofskifte og blodgennemstremning
hos nyfedte
Projekt-ID H-3-2014-122

Den Videnskabsetiske Komite A for Region Hovedstaden har behandlet sagen pa sit mede den 29.
oktober 2014 og truffet folgende

Afgorelse:

Komiteen har godkendt projektet med betingelser i henhold til lov nr. 593 af 14. juni 2011 om
videnskabsetisk behandling af sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter med senere sen-
dring.

Betingelser:
Omkring beskrivelse af forsogets finansiering. skal det forklares yderligere. helt praecist hvordan det

haenger sammen. Med hensyn til EU-stotten. henvises der til et nummer. Nar det nummer tjekkes i
systemet. ser det ud som om. der er sammenblanding med en medicinalvirksomhed. Det skal forkla-
res, hvad denne sammenhzng er. EU midlerne beskrives til kun at dakke 50 %. Det skal beskrives
mere pracist, hvordan resten af finansieringsbehovet dakkes, jf. komitelovens § 20. stk. 1. nr. 2.

I forsoget findes flere delforsog. I deltagerinformationerne skal bivirkningsbeskrivelsen ved det kon-
krete delforseg malrettes modtageren. sa forsegspersonerne ved preecist. hvad de mé paregne ved
deltagelse af dette forsog. jf. Informationsbekendtgorelsen § 7. nr. 3 om at bivirkninger mv. skal be-
skrives sammenholdt med Informationsbekendtgorelsen § 6. stk. 2 om at informationen skal veere
forstaelig.

Det er komiteens forventning. at nogle deltagere vil vaere for sma/unge til deltagelse. Protokollen ber
beskrive dette, jf. Komitelovens § 18, stk. 1. nr. 1 om at komiteen skal foretage en afvejning at for-
udsigelige risici for den enkelte deltager overfor ensket om at skabe ny viden.

Side 1af 3
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Projektet ma ikke pabegyndes for komiteen har godkendt det reviderede projektmateriale. Det tilret-
tede projektmateriale skal sendes pr. mail til vek@regionh.dk senest den 17. november 2014. De
&ndrede tekststeder bedes venligst markeret. I den endelige godkendelse vil der vere en liste over
godkendte dokumenter.

Klagevejledning:

Komiteens afgorelse kan. jf. komitelovens § 26. stk. 1. indbringes for Den Nationale Videnskabsetiske
Komite. senest 30 dage efter afgorelsen er modtaget. Den Nationale Videnskabsetiske Komite kan. af
hensyn til sikring af forsegspersonernes rettigheder. behandle elementer af projektet. som ikke er om-
fattet af selve klagen.

Klagen skal indbringes elektronisk og ved brug af digital signatur og kryptering, hvis protokollen in-
deholder fortrolige oplysninger.

Dette kan ske pa adressen: dketik@dketik.dk
Klagen skal begrundes og vare vedlagt kopi af den regionale videnskabsetiske komites afgo-

relse samt de sagsakter. som den regionale videnskabsetiske komite har truffet afgerelse pa
grundlag af.

Folgende komitémedlemmer har deltaget i bedommelsen af projektet:

e Simon Francis Thomsen., Dorthe Fink. Birthe Damkjer Petersen. Krista Bjerknes Fallesen.
Thomas Koed. Finn Rudaizky, Vibeke Brix Christensen. Jakob Benedict Seidelin

Med venlig hilsen
g
b \‘.‘K“- RN,

Lot S Y

Simon Franecis Thomsen
Formand for Komite A

Kopi pr. mail til:
=  Simon Hyttel-Serensen
= Gorm Greisen

Bilag:
= Retsgrundlaget

Side2 af 3

BabyLux D5.2

12



Project - No 620996

Date 22.12.14

By

D5.2 Approval by ethical committees Classification PU

Retsgrundlaget:

Lov nr. 593 af 14. juni 2011 om videnskabsetisk behandling af sundhedsvidenskabelige forsk-
ningsprojekter.

§ 18. For meddelelse af tilladelse er det en betingelse. at
1) de risici, der kan vare forbundet med at gennemfore projektet. hverken i sig selv eller 1 for-
hold til projektets forudselige fordele har et uforsvarligt omfang.

§ 20. For meddelelse af tilladelse til sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter er det desuden en be-
tingelse. at

2) det klart fremgar af den skriftlige eller elektroniske information. hvilken ekonomisk stette den for-
sogsansvarlige modtager fra private virksomheder. fonde m.v. til gennemforelse af det pagzldende
forskningsprojekt, og om den forsegsansvarlige 1 evrigt har en ekonomisk tilknytning til private virk-
somheder. fonde m.v.. som har interesser i det pagaeldende forskningsprojekt.

§ 26. Den forsegsansvarlige og sponsor kan i forening senest 30 dage efter modtagelse af afgorelsen
indbringe en regional komites afgorelse om tilladelse til at gennemfore et anmeldt forskningsprojekt
for den nationale komite til fornyet behandling og afgorelse. Enhver, der i ovrigt er part i sagen. kan
senest 30 dage efter afgorelsen indbringe afgorelser fra en regional komite for den nationale komite
til fornyet behandling og afgerelse. Klagen indbringes elektronisk sammen med brug af digital sig-
natur.

Bekendtgorelse nr. 1149 af. 30. september 2013 om information og samtykke til deltagelse i
sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter samt om anmeldelse af og tilsyn med sundhedsvi-
denskabelige forskningsprojekter.

§ 6. Stk. 2. Information til forsogspersonen skal indeholde en forstaelig fremstilling af forskningspro-
jektet uden brug af tekniske eller vaerdiladede vendinger. Informationen skal gives pa en hensynsfuld
made og vere tilpasset modtagerens individuelle forudsetninger med hensyn til alder, modenhed. er-
faring m.v. Informationen skal indeholde oplysning om eventuelle forudsigelige risici. bivirkninger.
komplikationer og ulemper. samt at der kan vaere uforudsigelige risici og belastninger knyttet til del-
tagelse 1 et sundhedsvidenskabeligt forskningsprojekt.

§ 7. Den skriftlige information skal angive. at der er tale om en foresporgsel om deltagelse i et sund-
hedsvidenskabeligt forskningsprojekt. Informationen skal praesenteres pa en sidan made. at den sat-
ter forsogspersonen 1 stand til at tage stilling til. om denne ensker at deltage 1 forskningsprojektet og
indeholde oplysninger om:

3) eventuelle forudsigelige risici. bivirkninger. herunder kendte langtidsbivirkninger, komplikationer
og ulemper ved deltagelse 1 forskningsprojektet, samt at der kan vaere uforudsigelige risici og belast-
minger knyttet til deltagelse 1 det sundhedsvidenskabelige forskningsprojekt.

Vejledning om anmeldelse mv. af sundhedsvidenskabelige forskningsprojekter til det viden-
skabsetiske komitesystem.

Side 3 af 3
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A3: Final approval by the research ethics committee, dated 5-Dec-2014

Region Center for Sundhed
Hovedstaden
De Videnskabsetiske Komitee
Regionsgarden
Kongens Vange 2
3400 Hillered
P.rofessm . Opgang B+D
Gorm Greisen Telefon 3866 6395
Rigshospitalet Mail vek@regionh.dk
Neonatalklinikken
Blegdamsvej 9
- Protokol nr.: H-3-2014-122
2100 Kbh. ©

Dato: 5. december 2014

BabyLux- En optisk monitor af hjernens iltstofskifte og blodgennemstremning
hos nyfodte
Projekt-ID H-3-2014-122

Endelig godkendelse.

Afgorelsen er truffet efter lov nr. 593 af 14. juni 2011 om videnskabsetisk behandling af sund-
hedsvidenskabelige forskningsprojekter med senere sendring

Jeg bekrafter modtagelsen af mail af 15. november 2014. som svar pé afgerelse af 3. november 2014,
hvori der opstilledes betingelser for godkendelsen af projektet.

Betingelserne for godkendelsen anses for opfyldt. Projektet er dermed endeligt godkendt.
Godkendelsen geelder til den 31. august 2017 og omfatter folgende dokumenter:

* Forsogsprotokol. Version 3 - 11/13/14

¢ Deltageninformation til foreldre pCO2. Version: 3.0 — 151114

* Deltagerinformation til foreeldre brugervenlighed. Version: 3.0 — 151114

¢ Deltagerinformation til foraeldre sektio, Version: 3.0 — 151114

o Informeret samtykkeerklering. tilrettet version af standarderklering S5 udarbejdet af det vi-
denskabsetiske komitesystem (til foraldre pCO2)

¢ Informeret samtykkeerklering. tilrettet version af standarderklering S5 udarbejdet af det vi-
denskabsetiske komitesystem (til foraeldre brugervenlighed)

¢ Informeret samtykkeerklering. tilrettet version af standarderklering S5 udarbejdet af det vi-
denskabsetiske komitesystem (til foraeldre sektio)

Godkendelsen gelder for de anmeldte forsegssteder og den anmeldte forsegsansvarlige i Danmark.

Ivaerksattelse af projektet 1 strid med godkendelsen kan straffes med bede eller feengsel. jf. komitélo-
vens § 41.

Zndringer

Side 1 af 3
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Foretages der vasentlige ndringer 1 protokolmaterialet under gennemforelsen af projektet, skal disse
anmeldes til komiteen i form af tilleegsprotokoller. Endringeme ma forst iveerkseettes efter godkendel-
se fra komiteen. jf. komitélovens § 27, stk. 1.

Anmeldelse af tilleegsprotokoller skal ske elektronisk pa www.drvk.dk med det allerede tildelte an-
meldelsesnummer og adgangskode.

Vaesentlige @ndringer er bl.a. @ndringer. der kan fa betydning for forsegspersonernes sikkerhed. for-
tolkning af den videnskabelige dokumentation. som projektet bygger pa samt genmemforelsen eller le-
delsen af projektet. Det kan fx veere @ndringer 1 in- og eksklusionskriterier. forsogsdesign. antal for-
sogspersoner, forsegsprocedurer, behandlingsvarighed. effektparametre, @ndringer om de forsogsan-
svarlige eller forsogssteder samt indholdsmaessige @ndringer i det skriftlige informationsmateriale til
forsegspersoneme.

Hvor nye oplysninger betyder. at forskeren overvejer at eendre proceduren eller stoppe forsoget. skal
komiteen orienteres om det.

Bivirkninger og hzendelser

Lobende indberetning

Komiteen skal omgaende underrettes. hvis der under projektet optraeder formodet alvorlige. uventede
bivirkninger eller alvorlige heendelser. jf. komitélovens § 30. stk. 1. Indberetningen skal ledsages af
kommentarer om eventuelle konsekvenser for forseget. Det er kun bivirkninger og heendelser fore-
kommet 1 Danmark. der skal indberettes. Underretning skal ske senest 7 dage efter. at sponsor eller
den forsogsansvarlige har faet kendskab til tilfeeldet.

Ved indberetning kan anvendes et skema. der findes pa www.dnvk.dk. Skemaet med bilag kan indsen-
des elektronisk ved anvendelse af digital signatur eller pa CD-rom.

Arlig indberetning

En gang arligt i hele forsogsperioden skal komiteen have tilsendt en liste over alle formodet alvorlige
(ventede og uventede) bivirkninger og alvorlige hendelser. som er indtruffet 1 forsegsperioden sam-
men med en rapport om forsegspersonemes sikkerhed. jf. komitélovens § 30. stk. 2.

Materialet skal veere pa dansk eller engelsk.

Ved indberetning skal anvendes et skema, der findes pd www.dnvk.dk. Skemaet med bilag kan ind-
sendes elektronisk ved anvendelse af digital signatur eller pa CD-rom.

Afslutning

Den forsogsansvarlige og en evt. sponsor skal senest 90 dage efter afslutningen af projektet underrette
komiteen herom. jf. komitélovens § 31. stk. 1. Projektet regnes som afsluttet. nar sidste forsogsperson
er afsluttet.

Afbrydes projektet tidligere end planlagt. skal en begrundelse herfor sendes til komiteen senest 15 da-
ge efter. at beslutningen er truffet. jf. komitélovens § 31. stk. 2.

Hvis projektet ikke pabegyndes. skal dette samt arsagen hertil meddeles komiteen.

Komiteen beder om kopi af den afsluttende forskningsrapport eller publikation. jf. komitelovens § 28.
stk. 2. Vi skal i den forbindelse gere opmerksom pa. at der er pligt til at offentliggore bade negative.
positive og mkonklusive forsegsresultater. jf. komitélovens § 20. stk. 1. nr. 8.
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Pligten til at indberette afsluttende forsog og rapport pahviler forsegsansvarlig og en evt. sponsor 1
forening.

Tilsyn
Komiteen forer tilsyn med. at projektet udfores i overensstemmelse med godkendelsen. jf. komitélo-
vens § § 28 og 29

Underskrift pa samtykkeerkleeringen

Komiteen gor opmerksom pa. at forsogsansvarlig kan delegere sin pligt til at underskrive samtykkeer-

klaringen til den person. der holder den mundtlige informationssamtale. Der skal 1 sa fald vere en
skriftlig delegation hertil pa forsegssitet.

Med venlig hilsen

e —

!-’:;—;-;.——— -

Karen Kiilerich
Cand.jur.

Kopi pr. mail til:
¢ Simon Hyttel-Sorensen
* Gomn Greisen
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Appendix B: Ethical Committee - Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale
Maggiore Policlinico

This appendix contains

- the letter of commitment to request the authorization to the Ministry of Health to perform the
clinical investigation with the medical device without CE mark within BabyLux project.

- The response received by the Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale
Maggiore Policlinico - Opinion n. 363— BabyLux: monitoring of the oxygen and cerebral flow of
newborns with a technique of optical signals. Study presented by Dott.ssa Monica Fumagalli and
Prof. Ing. Alessandro Torricelli.
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B1: Commitment to request the authorization to the Ministry of Health

POLITECNICO DI MILANO

Spett.le

Segreteria Amministrativa e Tecnico Scientifica

Dott.ssa Federica Massacesi

Responsabile U.O. Comitato di Etica e Sperimentazione Farmaci
Fondazione IRCCS Ca’ Granda - Ospedale Maggiore Policlinico
Via Francesco Sforza n. 28 - 20122 Milano

e P.C.

Dott.ssa Monica Fumagalli

Dirigente Medico

Neonatal Intensive Care Unit

20122Fondazione IRCCS Ca’ Granda - Ospedale Maggiore Policlinico
Via della Commenda n, 12 - 20122 Milano

OGGETTO: Impegno a richiedere autorizzazione al Ministero della Salute per svolgere indagine clinica
con dispositivo medico non marcato CE nell’ambito del progetto BabyLux

Nell’ambito del progetto “An optical neuro-monitor of cerebral oxygen metabolism and blood flow for
neonatology — BabyLux” finanziato dalla Commissione Europea per il periodo 01/01/2014-31/12/2016 (Grant
Agreement No 620996 CIP ICT) il Dipartimento di Fisica del Politecnico di Milano in collaborazione con la
ditta Hemophotonics SL (Barcellona, Spagna) realizzerd uno strumento innovativo per misure combinate di
spettroscopia funzionale nel vicino infrarosso (time-resolved reflectance spectroscopy, TRS) e spettroscopia di
correlazione diffusa nel vicino infrarosso (diffuse correlation spectroscopy, DCS). Lo strumento sara privo di
marchio CE in quanto trattasi di dispositivo pre-commerciale da validare nell’ambito del progetto. La
validazione clinica verrd svolta presso la Clinica Mangiagalli di Milano (IRCCS Fondazione Ca’ Granda) in
collaborazione con la dott.ssa Monica Fumagalli.

Il Dipartimento di Fisica del Politecnico di Milano nella figura del Prof. Alessandro Torricelli (coordinatore del
progetto BabyLux) si impegna a seguire I'iter normativo del Ministero della Salute per lo svolgimento di
sperimentazione clinica con dispositivo medico privo di marcatura CE in accordo con le vigenti leggi nazionali e
europee.

IL RESPONSABILE SCIENTIFICO

f, Mlessandriq Torricelli
SO.\}‘/\ i

DIPARTIMENTO
DIFISICA

Milano, 30 aprile 2014
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B2: Approval by the Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda
Ospedale Maggiore Policlinico

b FONDAZIONE RGOS €A GRANDA

) . TELINTO
flaf OSPEDALE MAGGIORE POLICL MILANO, 11 GIUGNO 2014

Al Sig.
DIRETTORE GENERALE
Dott. LUIGI MACCHI
SEDE

[1L.ma Dott.sea

FEDERTCA MASSACES]

Responsabile trasmissione dati per via telematica
SEDE

Gent.ma Dr.s52

—¥ MONICA FUMAGALLI

U.0. di Neonatologia e Terapia Intensiva Neonatale
De Marchi

OGGETTQ: “Baby Lux: monitoiéggio dell’ossigenazione ¢ del flusso cerebrale del neonato con
tecnica a segnali ottici” / Studio presentato dalla Dr.ssa Monica Fumagalli ¢ dal Prof.
Ing. Alessandro Torricelli / parere 363

In merito all’oggetto, il Comitato Etico Milano Area B nella seduta del 10,06.2014 ha valutato i
seguenti documenti: .

. lettera di intenti datata 30.04.2014 ¢ firmata dal Prof, Fabio Mosca, Direttore U.O. di Neonatologia

¢ Terapia Intensiva Neonatale della Fondazione IRCCS Ca Granda Ospedale Maggiore Policlinica
.- @i Milano (con atiribuziene del ruole-di P-I. ala Dr.ssa Monica Fumagalli} Cw s

- elenco dei documenti presentati, 30.04.2014

- lettera di impegno a richiedere autorizzazione al Ministero della Salute per svolgere indagine clinica
con dispositivo medico non marcato CE nell’ambito del progetto Baby Lux (Prof. Alessandro
Torricelli, Responsabile Scientifico, Dipartimento di Fisica del Politecnico di Milano, 30.04.2014)

- protocollo version final dated 31.03.2014 / Programme: CIP ~ Competitiveness for innovation /
Type of Action: Pilot B / Project Title: An optical neuro-monitor of cerebral oxygen metabolism
and blood flow for neonatology / Acronym: BabyLux / Project n. 620996 [The BabyLux project
(620996) is co-funded by the European Union under the CIP competitiveness and innovation
framework program 2007-2013]

- sinossi, 30.04.2014

- foglio informativo per il genitore o per il rappresentante iegale del neonato ¢ relativo consenso
informato seritto (3 tipologie)

- informativa privacy versione 1.1 del 31.03.2014 ‘

- prospetto costi per sperimentazione clinica, 30,04.2014, Prof. Fabio Mosca

- Annex 1 - “Description of Work” / Grant agreement no.: 620996 / Version date: 2013-10-10 (List
of Deliverables, List of Beneficiaries, Resources 10 be committed)

- lista dei centri coinvolti e relativi responsabili dello studio multicentrico, 30.04.2014

- elenco del personale coinvolto nello studio, 30.04.2014, Dr.ssa Monica Fumagalli

- curriculum vitae Dr.ssa Monica Fumagalli firmato e datato 30,04.2014

CURA A CARATTERE SCIENTIEICO DY NATURA PUBBLICA [2.M. 28=13-2004

O DI RICOVERO E
@ i‘s‘:]!;rr:l:rcr.ﬁo Sforza, 28 - 20122 Milane - “Tolefono 02 5503.1 - Fax 82 58304350

Cedice Fiscale & Part. WA 04724150968
Regione
sistemna Sanltario Lombardia

Fig'ur'e 1: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico -
Opinion n. 363 — page 1.
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/

cz::;;‘;;g:n:l le firme pres‘enti nell"allegato foglio, lo studio & slato‘ prcsen_tato [ di_scussc! con la relativa

ass dc‘] parere in assenza del Presidente Prof. Ferruccio Bem_ (le cui ﬁm‘zwm sono state
unte dal Vice Presidente Dr.ssa Gaetana Muserra), del Prof. Sergio Abrignani e della Dr.ssa

Antonina Parafioriti.

! res_lami componenti hanno espresso all"unanimita parere favorevole allo studio a condizione che sia

fomnito a questo Camitato il documento di copertura assicurativa prevista nonché la documentazione

che verra presentata al Ministero della Salute.

Si chiede pertanto di inviare ai seguenti indirizzi di posta elettronica:
ﬁ.tduri ca.massacesiy policlinico.mi.it
iuliana. fusettige policlinico.mi.it

idamilano%ipoliclinico.mi.it

la polizzalcertificato assicurativo € una dichiarazione a firma congiunta del Prof. Ing. Toricelli e del
Prof. Mosca di impegno ad inviare anche al Comitato Etico Milano Area B i documenti che saranno
presentati al Ministero. g ; : . ; _

11 Comitato etico ¢ addivenuto alla suddetta decisione dopo ampia e approfondita discussione con i
relatori al fine di approfondire, tra I'altro, le funzioni delle diverse strutture coinvolte a vario titolo
nello studio ¢ la proprieta dei dati.

SI TRASMETTE LA PRESENTE PER GLI ADEMPIMENTI DEL CASO, SECONDO LE RISPETTIVE
. COMPETENZE. : . ) . .

Mi & nel frattempo gradita l'occasione per porgere i migliori saluti,

- Dr. Isabella Damilano

ESegl;jeria CoiniEo' Elioo\) E .

In allegato: elenco dei Componenti del Comitato etico.

Figure 2: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico -
Opinion n. 363 — page 2.
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FONDAZIONE THCOS CA* GHANDA
OSPEDALE MAGGIORE POLICE INICO

COMITATO ETICO MILANO AREA B
Struttura Referente: Fondazione IRCCS Policlinics
Determinasian,Toture afferenti: A.0. FBF, A.0. G.Pini, AS1. Milano
termr‘nfnzio:’g?\:u? n. 1698 del 30 Luglio 2013, Determinazione n. 1857 del 05 Settembre 2013 ¢
2013 e al Decretc 204 del 22 Ottobre 2013 in ottemperanza alle lince gulda di cul al DM 8 Febbraio
al Decreto della Direzione Generale Salute - Regione Lombardia n. 5493 del 25 Giugne 2013)

I : " :
S:tize‘hnuu ‘Eon‘!pun.eml del Comitato dichiarano di astenersi dal pronunciarsi in merito a quelle
Perimentazioni per le quali possa sussistere un conflitte di interessi di tipo diretto o indiretto

PRESENZE SEDUTA DEL 10.06.2014

Componenti Obbligatori

Ora Fima Ora Firma
uscita

Prof. Ferruccio Berti
Presidente ! . i b ! 39.:-_.

Farmacologe — gis Ordinario di | #1229 ?u"""‘"" 2= | F "
' Farmacologia Universith degli

Studi di Milano - Comp. esterno

j .Ii'mci Sergio Abrignani - Esperto H o
_di Genetica — Istituto Nazionale ¥
' Genetica Maolecolare ?¢ w ﬁ. 4{ // &/ ¥
Comp. esterno g
Prof. Emilio Berti - Clinico ff 7
' Fondazione w—“i ’rg ‘gi
N

. M — i

i Prof. Elia Mario Bi li /

Bosatsin e |0 o0 %‘, S L] 5 %M ‘

: Associato Universitd degli Studi : P 4
V%AAMA_’ f ’

:_di Milano — Comp. estermo j

: D, Ghil Busnach — Clinico .{i
‘Comp. esterno :

. Dr. Andrea Buzzi — - :
Rappresentante del Volontariat 1. . >
delAssociazionismo di Tuela dei| |00 QM@'«‘&FKV& ft.7 mﬂ"{{éwﬂ

| Pazienti — Fondazione Paracelso 11 n \0

NI

k|

' Onlus — Comp. esterno | h g
oo Sememnene 900 | W UL |43

- Dr.asa Gabriella Farina - Clinico
 A.O. Fatebenefratelli ¢ Oftaimica | .~ | DSSEATE G"Wé'l".f’ﬁ-’r& S/

L

ISTITUTO DI RICOVEWD E CURA A CARATTERE SCIENTIFICO DI NATURA PUBBLICA D.M. 29-12-1004
= Via Franctsco Sforza, 18 - 20122 Milano - Telefono 02 5503.1 - Fax 02 58304350
=GR Codice Fiscale s Part. TVA 04724150968 .

Regione -
Sistema Sonttarle Lombardia

Figure 3: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico

Opinion n. 363 — page 3.

BabyLux D5.2

21



Project - No 620996

Date 22.12.14

Bgy LUy

D5.2 Approval by ethical committees

Classification PU

;"' .
3 tra Tew | Om
inghtase uscits
Prof. Pevka Foatana = Botire in : ’
Inintugin, Licenra In Teologia / ﬂ"—"ﬁ ENTE
Morsle «Docente 21 Bivdli .
Comp. estemo e G‘WST‘ AT
- |1k Vido Ladla — Faniwisin
558 = Foadszione R ¢o LQOQG*'\ - |Aade
Drssa Magre Lusigoant= s | HSSERTE
booprmne etdmale |/ 4 oo eveara
H [ Or. Gimseppe Makeehl -~ 4. RPN ) '
Fspesto in Dispeniivi et [3:80 | G fl-Wl i3
Camp. &dtemin .. . N : )
3.—0.‘ Ivan Mmh:lnql- r:ilrﬂiﬂuli RosFUTE ' L .
- { Madicine Generals Verilonlule . . ’
-|Camp. earerno L ’ 'G‘.’U;TH@TQ' ) g ) . ‘
Fral Alexcandrd Rubllt~ e : ] R o
Farmacologe - tstitula di Ricerche ! L - = :
Farmcaiopiche Mudio Negrt G.00 Mﬂ {{ 34 Zv{{/l : :
|Comp, Estonto o - - i
De: Fragceseo Onida = Clinice O — ’ a7 ,_,..gc“_-
S I LD a2 R el B
Dr.ssa Anionina Pavaflorlil 00] o 5 nEYd S
Clinico ~ A.O. B1itwlo Oricpedico ? . )@-’“ . ] -'4‘l ? )
. fagel - . b : e :
! | Leigl Sanfilippo = Expenoin] o /l R o /EL :
P [Marerls Giudica ¢ Asslouvsrive 0o . L. > | NI{L)
| [t % anfey [ 143 J
Trrex Dienistels Sphedoai - ’ 0
Clinko- ASL Milsa -~ ¢ ﬂw Q/l\, _ 3 Lt M,\‘

mponenti_in ielazione alla Qualifica

Qrs Firma ~ O Firosa

T el o (&
= AN N IS
Ing: Paols Cassall 7 },_%)Q:[J.‘y\: 0 {l _

Ingegnese Clinico - Fondezione

Dr. Frapco Valenza - Esperte
Clinico del setiare in relaziane
allo studin dl nuove procedurs
tecniche diagnosico-terapediche
Fondezine

Figure 4: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico -
Opinion n. 363 — page 4.
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Figure 5: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Maggiore Policlinico -
Opinion n. 363 — page 5.
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Figure 6: Ethical Committee of Fondazione IRCCS Ca’ Granda Ospedale Méggiore Policlinico -
Opinion n. 363 — page 6.
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