CONVENIO DE CONCERTACION
(“CONVENIO”)PARA LLEVAR A CABO UN
PROTOCOLO DE INVESTIGACION CIENTIFICA
EN EL CAMPO DE LA SALUD, (EN ADELANTE “EL
PROTOCOLO”), QUE CELEBRAN POR UNA
PARTE EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
MEDICAS Y NUTRICION “SALVADOR ZUBIRAN”
(EN ADELANTE “EL INSTITUTO”),
REPRESENTADO POR SU DIRECTOR GENERAL
EL DR DAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ;
POR UNA SEGUNDA PARTE, ICON CLINICAL
RESEARCH MEXICO S.A. DE C.V. (EN
ADELANTE “LA CRO"), REPRESENTADO POR
LUIS HERNANDEZ OREANQ EN SU CALIDAD DE
APODERADO LEGAL, POR UNA TERCERA
PARTE FIBROGEN INC. (EN ADELANTE “EL
PATROCINADOR”"), REPRESENTADA POR “LA
CRO” Y CON LA INTERVENCION DE UNA
CUARTA PARTE, EL DR. JOSE RICARDO
CORREA ROTTER, INVESTIGADOR
RESPONSABLE DEL  PROTOCOLO  EN
(ADELANTE “EL “INVESTIGADOR”), AL TENOR
DE LAS SIGUIENTES DECLARACIONES,
DEFINICIONES Y CLAUSULAS:

DECLARACIONES

1. DECLARA EL INSTITUTO POR CONDUCTO DE
SU DIRECTOR GENERAL.:

I.1. Que es un organismo publico descentralizado
con personalidad juridica y patrimonio propio, de
conformidad con lo dispuesto en la Ley Organica de
la Administracién Pudblica Federal, regido por la Ley
de los Institutos Nacionales de Salud, publicada en
el Diario Oficial de la Federacion, el veintiséis de
mayo del afio dos mil; y que dentro de sus
facultades se encuenfran la de coadyuvar al
funcionamiento y consoclidacion del Sistema
Nacional de Salud, asi como la de proporcionar
consulta externa y atencién hospitalaria a la
poblacién que requiera atencién en su area de
especializacion y afines, en las instalaciones que
para el efecto disponga, con criterios de gratuidad
fundada en las condiciones socioeconémicas de los
. usuarios, sin que las cuotas de recuperacion
desvirtden su funcién social, mediante [a prestacién
de servicios profesionales de medicina,
hospitalarios, de laboratorios y estudios clinicos y
por ello realiza actividades de investigacion cientifica
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CONSENSUS AGREEMENT (“AGREEMENT”} TO
CARRY OUT A PROTOCOL OF SCIENTIFIC
INVESTIGATION IN  THE HEALTH FIELD,
(HEREINAFTER “THE PROTOCOL”), WHICH IS
MADE BY PARTY OF THE FIRST PART
INSTITUTC NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y
NUTRICION “SALVADOR ZUBIRAN”
(HEREINAFTER “THE INSTITUTE™),
REPRESENTED BY ITS GENERAL DIRECTOR DR.
DAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ; BY
PARTY OF THE SECOND PART ICON CLINICAL
RESEARCH MEXICO S.A. DE C.V.,
(HEREINAFTER “CR0O”), REPRESENTED BY LUIS
HERNANDEZ OREANO IN HIS CAPACITY AS
LEGAL REPRESENTATIVE, BY PARTY OF THE
THIRD PART FIBROGEN INC. (HEREINAFTER
“THE SPONSOR”), REPRESENTED BY “CRO”
AND WITH THE INTERVENTION OF A FOURTH
PARTY, JOSE RICARDC CORREA ROTTER, MD,
CHIEF INVESTIGATOR OF THE PROTOCOL
(HEREINAFTER “THE INVESTIGATOR?),
ACCORDING TO THE FOLLOWING
STATEMENTS, DEFINITIONS AND CLAUSES:

STATEMENTS

. STATEMENT OF THE INSTITUTE THROUGH ITS
GENERAL DIRECTOR:

I.1. Being a decentralized public body with judicial
standing and its own assets, in conformance with the
provisions of the Federal Organic Law of Public
Administration, regulated by the Law of the Institutos
Nacionales de Salud [National Institutes of Health],
published in the Diaric Oficial de la Federacion
[Official Journal of the Federation] on the twenty-
sixth of May in the year two thousand; and among its
authority is the assistance to the working and
consolidation of the Sistema Nacional de Salud
[National Health System], as well that of providing
outside consultation and hospital care to the
population that need care in the area of
specialization and related areas, in the facilities
provided for that use, with the cost-free criteria
based on the socioeconomic conditions of the users,
without the fees for recovery diminishing its social
purpose, the provision of professional

services, hospitalization,
clinics and through which activities of scientific

medical\
laboratories and study
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en el campo de la Salud, de conformidad con los
articulos 1° y 45 de la Ley Organica de Ia
Administracién Pablica Federal; 14 v 15 de la Ley
Federal de las Entidades Paraestatales; 1°; 2,
fracciones 1ll. IV, VIl y IX; 6° fracciones | y II; 7°
fraccion I; 9 fraccién V; 37, 39 fraccién IV y 41 de la
Ley de los Institutos Nacionales de Salud y de los
Articulos 3 fracciones |, Il y XIV y 34 fraccidn | del
Estatuto Organico de “EL INSTITUTO", v de Los
Lineamientos para la Administracion de Recursos de
Terceros Destinados a Financiar Proyectos de
Investigacién de los Institutos Nacionales de Salud;
asi como, lo que estable la Norma Oficial Mexicana
NOM-012-S3A3-2012, que establece los criterios
para la ejecucion de proyectos de investigacion para
la salud en seres humanos.

I.2. Que “EL INSTITUTO” realiza proyectos de
investigacion en materia de salud, de conformidad
con lo que prevén los articulos 3° fraccion 1X; 96;
100 fraccion VI de la Ley General de Salud; 3%
113;114;115;116 y 120 de! Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para
la Salud, asi como en las disposiciones contenidas
en el Reglamento Interior de la Comisién
Interinstitucional de Investigacién en Salud y Los
Lineamientos para la Administracién de Recursos de
Terceros Destinados a Financiar Proyectos de
Investigacién de los Institutos Nacionales de Salud,
el Manual del Comité Encargado de Vigilar el
Adecuado Uso de los Recursos de Terceros
Destinados a Financiar Proyectos de Investigacion
de “EL INSTITUTO”, mediante fondos externos que
proporcionan los patrocinadeores, mediante Ia
celebracidn de convenios de concertacion, cuyo
objeto no corresponde a actividades de prestacion
de servicios independientes, toda vez que dichos
fondos o recursos no forman parie del patrimonio de
“EL INSTITUTO”, sino que los administra conforme
a lo establecido en la Ley de Presupuesto y
Responsabilidad Hacendaria, su propio Reglamento
y la Ley de Institutos Nacionales de Salud, para
financiar proyectos o protocolos de investigacion.

[.3. Que los fondos exiernos © recursos gue “EL
INSTITUTO” percibird de “EL PATROCINADOR” a
través de “LA CRO” para la realizaciéon de “EL
PROTOCOL.O", no son gravables y por lo mismo no
constituyen base para el pago del Impuesto al Valor
Agregado, en términos del articulo 15, fraccion IV de
la Ley del Impuesto al Valor Agregado.
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research in the. field of health are realized, in
conformance with Arficles 1 and 45 of the Federal
Organic Law of Public Administration; Articles 14 and
15 of the Federal Law of Semi-Public Entities;
Articles 1; 2 (I} (IV) (V1) and (IX); Article 6 (1) and
(ihy; Article 7 (1); Article 9 (V); Articles 37, 39 (V) and
41 of the Law of National Institutes of Health, and of
Articles 3 () (1) (XIV) and 34 () of the Organic
Statute of “THE INSTITUTE “and of the Guidelines
for the Administration of Third-Party Resources
Designated to Finance Research Projects of the
National Institutes of Health; such as was
established by the Official Mexican Standard NOM-
012-SSA3-2012, which establishes the criteria for
the execution of research projects for health in
human beings.

[.2. That “THE INSTITUTE” performs research
projects in the subject of health in conformity with the
provisions of Articles 3 (IX); 96; 100 (V1) of the Law
of General Health; Articles 3; 113; 114; 115; 116 and
120 of the Regulations of the General Health Law on
the Subject of Health Research, as well as the
provisions contained in the Internal Regulation of the
Interagency Commission on Health Research and
the Guidelines for the Administration of Third-Party
Resources Designated fo Finance Research Projects
in the National Institutes of Health, The Manual of
the Committee to Monitor Internal Use of Third-Party
Resources Designated to Finance Research FProjects
of “THE INSTITUTE”, through outside funds
supplied by the Sponsors, through the execution of
Consensus Agreements, whose objective does not
become activities of providing independent services,
provided that said funds or resources do not form a
part of the assets of “THE INSTITUTE”, but are
administered in conformance with what was
established in the Law of Budget and Responsibility,
its own Regulation and the Law of the National
Institutes of Health, for financing research projects or
protocols.

1.3. That the outside funds or resources that “THE
INSTITUTE” will receive from “THE SPONSOR”
through “CRO” for performance of “THE
PROTOCOL” are not taxable and by themselves do
not constitute a foundation for paying Added Value
Tax, in the terms of Article 15 (V) of the Added
Value Tax Law.

\?\
4'{.“ .
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I.4. Que la realizacion del proyecto de investigacion
(en adelante, “EL ESTUDIO"} se llevara a cabo,
conforme a lo dispuesto en “EL PROTOCOLQO”
Estudio de fase Ill, multicentrico aleatorizado, de
etiqueta abierta y control activo de la eficaciay la
seguridad de FG-4592 en el tratamiento de la
anemia en pacientes incidentes en dialisis.
Protocolo FGCL-4592-063 Anexo B, el cual
describe su naturaleza y alcance.

I.5. Que cuenta con las atribuciones suficientes para
celebrar el presente “CONVENIQ”, de conformidad
con lo dispuesto en el articulo 19, fraccion | de la
L.ey de los Institutos Nacionales de Salud 37, 38 y 39
de la Ley de Planeacion.

1.6. Que “EL INSTITUTO” tiene su domicilio en la
Avenida Vasco de Quiroga, ndmero 15, Colonia
Belisario Dominguez Seccion XVI, Delegacion
Tialpan, C.P. 14080, en México D.F., con Registro
Federal de Contribuyentes INC710101 RH7, el cual

sefiala para fodos los efecios legales del
“CONVENIO™.
7. Que “EL INSTITUTO” cuenta con Ia

infraestructura e investigadores altamente
capacitados para desarrollar el “EL ESTUDIO", en
los términos que mas adelante se sefialan,

1l. DECLARA “LA CRO” POR CONDUCTO DE SU
APODERADO

[.1. Es una sociedad anénima de capital variable
constifuida bajo las leyes de los Estados Unidos
Mexicanos, seglin consta en el instrumento notarial
No. 78, 140 otorgada ante la fe del Notario Publico
nimeroc 104 de México, Distrito Federal, bajo el
namero 327571.

li.2. Bu apoderado legal en este acto, el Sr. Luis
Hernandez Oreano, cuenta con las facultades
suficientes para celebrar el presente Contraio y
obligarse en los términos del mismo, las cuales no le
han sido revocadas, suspendidas ni limitadas segun
consta en el instrumento notarial No. 39436 de fecha
24 de Julio de 2013, pasado ante la fe del Notario
FPuablico nimero 218 del Distrito Federal, Lic. José
Luis Villavicencio Castafieda y no le han sido
modificadas, revocadas ni restringidas en forma
alguna Anexo G.
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1.4. The performance of the Research Project
(hereinafter “THE STUDY”) will be carried out
conforming to the provisions in “THE PROTOCOL”,
Phase 3, Multicenter, Randomized, Open-Label,
Active Controlled Study of the Efficacy and
Safety of FG-4592 in the treatment of Anemia in
Incident-dialysis Patients “THE PROTQOCOL
FG4592-063”" Appendix B, which describes its
nature and scope.

1.5. That he has sufficient authority to sign this
“AGREEMENT?”, in conformance with the provisions
in article 19 (1) of the Law of the Naticnal Institutes of
Health, articles 37, 38, and 39 of the Law of
Planning.

1.6. That the address of “THE INSTITUTE” is
AvenidaVasco de Quiroga, number 15, Colonia
Belisario Dominguez Seccion XV, Delegacion
Tlalpan, C.P. 14080, in México D.F., with Federal
Taxpayer Registration INC710101 RH7, which is
sufficient for the legal purposes of “THE
AGREEMENT”.

[.7. That “THE INSTITUTE” has the infrastructure
and the highly qualified Investigators to develop the
“THE STUDY” in terms that will be specified below.

il. STATEMENT OF
ATTORNEY-IN-FACT

“CRO” THROUGH ITS

1.1 That it is a variable stock corperation under the
laws of the United Mexican States as recorded in
notarial instrument No. 78, 140 executed before the
Public Notary number 104 of Mexico, Federal
District, under number 327571.

1.2, Its attorney-in-fact in this act is Mr. Luis -

Hernandez Oreanc, who has sufficient powers to
enter into this Agreement and to be bound by the
terms of the same, whose powers have not been
revoked, suspended nor limited according to the
notarial instrument No. 39436 dated July 24, 2013,
executed before the Notary Public number 218 of the
Federal District, Mr. José Luis Villavicencic
Castateda, and they have not been modified,
revoked nor restricted in any form Appendix G.
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11.3 Que su objeto principal es dedicarse al disefio, la
organizacion y gestién de ensayos clinicos en seres
humanos, y otros servicios afines, en representacion
de los ftitulares yfo fabricantes de productos
farmacéuticos.

I.4 Que tiene su domicilio en Av. Barranca del .

Muerto No. 328 Piso 3, Col. San Jose Insurgentes,
C.P. 03900, México, D.F., México y su Registro
Federal de Contribuyentes es [CR04110384, mismo
que sefiala para todos los efectos legales del
“CONVENIO”.

. DECLARA EL
CONDUCTO DE LA CRO

PATROCINADOR POR

1.1. Que su cliente, FibroGen Inc., una compaiiia
constituida bajo las leyes del Estado de Delaware,
Estados Unidos con domicilio en 409 lllinois Street,
San Francisco, CA 94158 desea encargar a “EL
INSTITUTO” la conduccion de “EL PROTOCOLO”,
observando todas y cada una de las normas
técnicas vy cientificas en materia de investigacion
para la salud, previstas en la Ley General de Salud,
sus Reglamentos y demas disposiciones juridicas y
normativas aplicables, documento que forma parte
de este “CONVENIO.

Iit.2. Que cuenta con las facultades suficientes para
celebrar el presente “CONVENIO”, las cuales fienen
constancia en la escritura publica, descrita en el
inciso Il.a), mismas que no le han sido revocadas,
limitadas ni restringidas a la fecha.

H.3. Que su representada tiene interés en celebrar
con “EL INSTITUTO” el presenie “CONVENIO”,
para encomendarle la realizacion de “EL
PROTOCOLO”, en los términos que mas adelante
se sefialan.

lll.4. Que su representada tiene pleno conocimiento
que los fondos o recursos que aportara a “EL
INSTITUTO” para la realizacién del Proyecto o
Protocolo de Investigacion, no son gravables y por lo
mismoc no constituyen base para el pago del
impuesto al Valor Agregado, en términos del articulo
15, fraccidon IV de la Ley de! Impuesto al Valor
Agregado.
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1.3 That its principal objective is the design,
organization and management of clinical studies on
humans and other related services on behalf of the
copyright helders and/or manufacturers  of
pharmaceutical products.

[l.4. That his place of business is Av. Barranca del
Muerto No. 329 Piso 3, Col. San José Insurgentes,
C.P. 03900, México, D.F., México and his Federal
Taxpayer Registration is ICR041103S4, which will
serve for all legal purposes of “THE AGREEMENT"”.

Hl. STATEMENT OF THE SPONSOR THROUGH
CRO

1. That its client, FibroGen Inc., a company
constituted under the laws of the State of Delaware
in the United States, domiciled at 409 illinois Street,
San Francisco, CA 94158, desires to charge the
“INSTITUTE” with the performance of “THE
PROTOCOL”, cbserving each and every one of the
technical and scientific regulations on the subject of
health research, provided for in the General Health
Act, its Regulations and other applicable legal
resolutions and regulations, a document which is
part of this “AGREEMENT?”.

l1.2. That he has sufficient authority sign this current
“AGREEMENT”, his authority is recorded in the
Public Document described in paragraph il.a), and
the authority has not been revoked, limited nor
restricted to this date.

II.3. That the party he represents wants to enter into
the current “AGREEMENT” with “THE INSTITUTE”,
to entrust to it the completion of “THE PROTOCOL”,
in the terms that will be specified below.

lll.4. That his represented party has full knowledge of
the funds or resources that it will provide to “THE
INSTITUTE” for the completion of the Research
Project or Protocol, are not taxable and on their own
do not constitute a basis to pay Value Added Tax in

the terms of article 15 (IV) of the Law of Added Value | 2

Tax.
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IV. DECLARA “EL INVESTIGADOR”, POR SU
PROPIO DERECHO.

IV.1. Que es una persona fisica con conocimientos,
habilidades y destrezas para celebrar el presente
“CONVENIO”.

IV.2. Que actualmente ejerce la profesién de médico
cirujano, en la especialidad de nefrologia, y cuenta
con los conocimientos necesarios para llevar a cabo
“EL ESTUDIO”, en los términos que mas adelante
se sefialan.

V. DECLARAN “LAS PARTES”

Que han negociado de buena fe los términos y
condiciones del presente “CONVENIO”, a través de
sus representantes debidamente acreditados, y que
tienen pleno conccimiento de sus implicaciones
juridicas.

VI. DEFINICIONES:

VL1. CONVENIO DE CONGCERTACION: Es el
instrumento que se celebra entre “EL INSTITUTO”,
la “CRO” y “EL PATROCINADOR”, de conformidad
con las atribuciones que le confieren los articulos 9°.
de la Ley Organica de la Administracién Puablica
Federal; 37, 38 y 39 de la Ley de Planeacion, 3°
fraccion EX, 96, 100 fraccién V1 de la Ley General
de Salud; 3°% 113; 114; 115; 116 y 120 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud y con las atribuciones
conferidas a “EL INSTITUTO” por los articulos 1°y
9° de la Ley Organica de la Administracién Publica
- Federal; 5° 14 y 15 de la Ley Federal de las
Entidades Paraesstatales; 1°; 2° fracciones I, IV, V,
VI, VIl y IX; 7° fraccion |; 8° fraccién V; 37: 38; 39
fraccion 1V, 41 fracciones V, VI, VIII, IX, X; 42; 43;
44 y 45 de la Ley de los Institutos Nacionales de
Salud; articulos 3° fracciones I, ll, XiV y 34 fraccitn |
del Estatuto Organico del Instituto y las
disposiciones contenidas en los Lineamientos para
la Administracién de Recursos de Terceros
Destinados a Financiar Proyectos de Investigacion
de los Institutos Nacionales de Salud.

VI.2. INSTITUTO: Es e! Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran.

VI.3. LINEAMIENTOS: Los Lineamientos para la
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IV. STATEMENT OF “THE INVESTIGATOR” FOR
HIMSELF.

IV.1. That he is a natural person with the knowledge,
abilities and skKills to sign this “AGREEMENT”.

IV.2. That he currently practices the profession of
Surgeon, in the specialty of Nephrology, and has the
knowledge necessary to carry out “THE STUDY” in
the terms that will be indicated below.

V. STATEMENT OF “THE PARTIES”

That they have negotiated in good faith the terms
and conditions of this current “AGREEMENT”
through their duly accredited representatives and
they have full knowledge of the legal implications.

V1. DEFINITIONS:

VI.1 CONSENSUS AGREEMENT: The instrument
that is made between “THE INSTITUTE” and “THE
SPONSOR”, in accordance with the authority
conferred to them by Articles 9 of the Crganic Law of
Federal Public Administration; Articles 37, 38 and 39
of the Law of Planning, Articles 3 (IX}, 96, 100 (V1)
of the General Health Law, Articles 3, 113, 114, 115,
116, and 120 of the Regulations of the General
Health lLaw Regarding Health Research; and the
authority conferred to “THE INSTITUTE” by Articles
1 and 9 of the Organic Law of the Federal Public
Administration; 5; 14 and 15 of the Federal Semi-
Public Companies Act; 1; 2(1l1), V), (V), VD), (VII)
and (IX); 7(); 9(V); 37; 38; 38(1V); 41(V), (VID), (VIID),
(IX). (X); 42; 43; 44 and 45 of the National Health
Institute Act; Articles 3(1), (Il), (XIV} and 34(]) del
Estatuto Organico del Instituto and the provisions
contained in the Guidelines for Management of
Third-Party Resources Intended to Finance
Research Projects of the National Health Institutes.

VI0.2. INSTITUTE: The Salvador Zubiran National
Institute of Medical and Nutritional Sciences.

V1.3. GUIDELINES: Guidelines for the Administration
of Third-Party Resources Designated to Finance
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Administracién de Recursos de Terceros destinados
a Financiar Proyectos de Investigacion en el
“INSTITUTO”, con vigencia a partir del 25 de
noviembre del 2010.

V1.4. REGLAMENTACIONES: Todas las leyes y
reglamentaciones y lineamientos médicos y éticos
necesarios que incluyen, entre otros, leyes y normas
para la proteccién de los derechos, la seguridad y el
bienestar de los sujetos humanos, y para el control
de nuevos medicamentos en investigacion que sean
dictados por la FDA y el Consejo Internacional de
Armonizacion (“ICH, por sus siglas en inglés) y las
Buenas Practicas Clinicas (lineamientos GCP, por
sus siglas en inglés) o a nivel local, incluyendo sin
limitarse a la L.ey General de Salud en materia de
Investigacion Clinica.

VL.5. AUTORIDAD REGULADORA: Cualquier
agencia gubernamental, agencia adminisirativa o
colegio profesional con autoridad conferida por ia
legislacién vigente para regular y/o aplicar las
reglamentaciones correspondientes a la realizacion
de ensayos clinicos y a todos los asuntos
secundarios relacionados con los mismos

VIi.e. DICTAMEN COFEPRIS: El dictamen previo
gque emita la Comision Federal para la Proteccién
contra Riesgos Sanitarios, de [a Secretaria de Salud
(COFEPRIS) al inicic de Ila vigencia del
“CONVENIO”, a través de su Comisidn de
Autorizacion Sanitaria, con fundamento en los
articulos 14 fracciones VI; VII; VIii; 18, 18, 62,
fracciones I, I, IV, V, VI, VII; 64 fracciones |, I, i1,
IV, V y 98 del Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

VI.7. EVENTO ADVERSO SERIO (SAE, por sus
siglas en inglés): El t¢rmino “Evento Adverso Serio”
tendra el significado establecido en “EL
PROTOQCOLO”.

VI.8. FDA (por su sigla en ingles):. es la
Administracion de Medicamentos y Alimentos del
Departamento de Salud y Servicios Humanos de los
Estados Unidos de América.

VI.8. FORMULARIO DE INFORME DE CASOS
(“CRF”, por sus siglas en inglés}. Informe segun
formatoc de la “CRO”/EL PATROCINADOR”,
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Research Projecis in “THE INSTITUTE” effective
beginning November 25, 2010.

Vi.4 REGULATIONS: Alt the medical and ethical
laws and regulations and guidelines necessary that
include, among others, laws and standards for the
protection of the rights, the safety and the wellbeing
of the human subjects and for the control of new
medication in research that are issued by the FDA
and the International Conference on Harmonization
(ICH" and the Good Clinical Practices (GCP
guidelines) or at a local level, including, without
limitation, the General Health Law on the Subject of
Health Research.

VL5, REGULATORY AUTHORITY: Any
governmental agency, administrative agency or
professional body with authority conferred by in force
legisiation to regulate andfor apply the appropriate
regulations to the performance of clinical trials and
all the secondary matters related fo the same.

VI.6. COFEPRIS DECISION: The previous report
that was issued by the Comisién Federal para la
Proteccidn contra Riesgos Sanitarios [Federal
Commission for Protection against Health Risks)
{COFEPRIS) by the Ministry of Health at the
beginning of the validity of “THE AGREEMENT?”,
through its Comisidon de Autorizacidon Sanitaria
[Commission of Health Authorization], with a basis in
Articles 14 (V1); (VI (VI1); 18, 19, 62 (11); (1), (IV),
(V). (VI), vID); 84 (), (D, (1D, (IV), (), and 98 of the
Regulations of the General Health Law on the
Subject of Health Research.

VI.7. SERIOUS ADVERSE EVENT {SAE): The term
“Serious Adverse Event” shall have the meaning
established in “THE PROTOCOL"™.

V1.8. FDA: is the Federal Drug Administration of the
Department of Health and Human Services of the
United States of America.

VI.9. CASE REPORT FORM (“CRF”}):. Report
according to the form of “CRO”/“THE SPONSOR”
completed by “THE INVESTIGATOR”, or person
designated by “THE INVESTIGATOR”, that
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completado por “EL INVESTIGADOR?” 0 la persona
que “EL INVESTIGADOR” designe que documenta
la administracién de los procedimientos de “EL
PROTOCOLO” a cada “PARTICIPANTE” conforme
a “EL PROTOCOLO”.

VI.10. RECURSOS: Seran las aportaciones que
entregara “EL PATROCINADOR” a través de la
“CRO” al “EL INSTITUTO” para la realizacion de
“EL PROTOCOLO".

VI11. “EL INVESTIGADOR”": Sera el profesionista
que estara a cargo de la realizacién y supervision de
“EL PROTOCOLQ”,

VI.12. PERSONAL DEL INSTITUTO: Sera el
personal medico y clinico de apoyo, que “EL
~ INSTITUTO” asignara para que se lleve a cabo “EL
PROTOCOLO”.

VI.13. INSTALACIONES: Sera el lugar donde se
conduce o ejecuta “EL PROTOCOLO”,

V01.14. PARTICIPANTE (8): Sera la persona fisica,
que re(ne todos los criterios de inclusion y ninguno

de los de exclusion, establecidos en el
“PROTOCOLO”.
VI.15. FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO

INFORMADO DE LOS PARTICIPANTES (“ICF”
por su sigla en inglés): es el formulario de
consentimiento por escrito que sera firmado por los
‘PARTICIPANTES” en “EL PROTOCOLO", mismo
que forma parte integrante en el “CONVENIO”
como Anexo E, que deberd obtener “EL
INVESTIGADCOR” o la persona que designe “EL
INSTITUTO” para tal efecto, conforme a la Norma
Oficial Mexicana NOM-004-S85A3-2012, al
Expediente Clinico y a los Principios Eticos
convenidos en la 187 Asamblea Médica Mundial de
Helsinki, Finlandia efectuada en junio de 1964,
enmendada en la 297 Asamblea Médica Mundial que
se llevd a cabo en Tokic Japén en octubre de 1975 y
la 35% Asamblea Médica Mundial que se realizd en
Venecia ltalia en octubre de 1983; Asi como la 412
Asamblea Médica Mundial de Hong Kong que se
efectio en septiembre de 1989; la 482 Asamblea
General Somerset West, que se realizé en Sudafrica
en octubre de 1996 y la 522 Asamblea General de
Edimburgeo Escocia que se efectio en octubre 2000,
NOTA de clasificacidon agregada por la asamblea
General de la Asociacidn Médica Mundial (AMM)
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documents the administration of the procedures of
“THE PROTOCOL” to each “PARTICIPANT”
according to “THE PROTOCOL”,

VI.10. RESOURCES: These are the contributions
delivered by “THE SPONSOR” through “CRO” to
“THE INSTITUTE” for the completion of “THE
PROTOCOL”.

VI.11. “THE INVESTIGATOR"™: The professional that
shall be charged with the performance and
supervision of “THE PROTOCOL”.

VI1.12. INSTITUTE PERSONNEL: The medical and
clinical support personnel that “THE INSTITUTE”
assigns to camry out “THE PROTOCOL".

V9I.i3. FACILITIES: The place where “THE
PROTOCOL” will be conducted or executed.

V1.14. PARTICIPANT(S): The natural person who
meets all the inclusion criteria and none of the
exclusion criteria “THE PROTOCOL”.

Viii5. PARTICIPANTS' INFORMED CONSENT
FORM (“ICF”}: is the written consent form that will
be signed by “THE PARTICIPANTS” in *THE
PROTOCOL”, which is an integral part of the
“AGREEMENT” as Appendix E, that “THE
INVESTIGATOR?” or the person designated by “THE
INSTITUTE” for such activity must obtain, in
conformance with the Official Mexican Standard
NOM-004-58A3-2012, to the Clinical Record and the
Ethical Principals agreed o in the 18th World
Medical Assembly of Helsinki, Finland, enacted in
June of 1964, amended at the 29th World Medical
Assembly which was held in Tokyo, Japan, in
October of 1975 and the 35th World Medical
Assembly which took place in Venice, [Haly, in
October of 1983; as well as the 41st World Medical
Assembly of Hong Kong held on September of 1989;
the 48th General Assembly Somerset West, which
took place in South Africa in October of 1996 and the
52nd General Assembly of Edinburg, Scotland that
was held in October 2000, a classification NOTE
added by the General assembly of the World Medical
Association (WMA) Washiton [sic] of 2002;
Classification note Added by the General Assembly,
Seoul, Korea, October 2008 64" General Assembly,
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Washiton de 2002; Nota de clasificacion Agregada
por la Asamblea General, Setl, Corea, octubre de
2008 B4° Asamblea General, Fortaleza, Brasil,
Octubre de 2013 aplicando en cualquier caso, la
norma que confiera el grado mas alto de proteccién
para los “PARTICIPANTES”.

VI.16. RECURSOS A LOS PARTICIPANTES: Seran
los recursos aportados por “EL. PATROCINADOR?”
para sufragar los gastos de los “PARTICIPANTES”
del “PROTOCOLO”, cuando esto se requiera.

VI.17. COMITES DE INVESTIGACION: Son los
encargados de aprobar vy supervisar “EL
PROTOCOLO”, conforme a las
“REGLAMENTACIONES”..

VI.118. MEDICAMENTO DEL ESTUDIO: Sera el
producto, asi como cualquier placebo y/o
combinaciéon de medicamentos y/o medicamento
comparador aplicable, materiales y equipos que se
requieran para desarrollar “EL PROTOCOLO”, los

cuales, seran propercionados por “El
PATROCINADOR" o la “CRO”, conforme a los
limites y  pautas  establecidas en “EL
PROTOCOLO”.

VI.19. INFORMACION CONFIDENCIAL: tiene el
significado atribuido en la clausula DECIMA
SEPTIMA.

V1.20. APOYO A LA INVESTIGACION: Todas
agquellas actividades administrativas y operativas
que se relacionen con un proyecto de investigacion.

Que en este acto comparecen “LAS PARTES”,
guienes se reconocen mutuamente la personalidad
con gque se ostentan, con la intencién de quedar
legalmente obligados bajo los términos del presente
instrumento, y por lo tanto proceden a celebrar el
presente “CONVENIO”, de conformidad con las
siguientes:

CLAUSULAS

PRIMERA. OBJETO: En virtud de que “LAS
PARTES” han obtenidc el “DICTAMEN
COFREPIS” el cual se adiunta al presente

“CONVENIO” como Anexo A. “EL INSTITUTO” se
compromete a conducir “EL PROTOCOLO”, que
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Fortaleza, Brazil, October 2013 applicable in any
case, the standard which confers the highest level of
protection for the “PARTICIPANTS”.

Vi.-16. RESOURCES TO THE PARTICIPANTS:
Those resources provided by “THE SPONSOR” to
defray the expenses of the “PARTICIPANTS” of the
“PROTOCOL” when needed.

Vi,17. RESEARCH COMMITTEES: Charged with
the approval and supervision of “THE PROTOCOL”,
according to the “REGULATIONS”.

V1.18 STUDY MEDICATION: Is the product, whether
placebo and/or combination of medications and/or
appropriate comparison medication, materials and
equipment required 1o put into practice “THE
PROTOCOL” which will be provided by “THE
SPONSOR” or “CRQ” according to the limits and
guidelines in “THE PROTOCOL".

V119, CONFIDENTIAL INFORMATION: has the
meaning attributed in Clause SEVENTEENTH.

VI.20. RESEARCH SUPPORT: All those
administrative and operational activities related fo
the research project.

That in this record appear “THE PARTIES”, who
mutually recognize the others’ demonstrated
character, with the intention to become legally
obligated under the terms of this instrument, and as
such proceed to enter into this “AGREEMENT?”, in
accordance with the following:

CLAUSES

FIRST. OBJECTIVE: Since “THE PARTIES” have
obtained the COFEPRIS OPINION, which is
attached to this “AGREEMENT” as Appendix A,
“THE INSTITUTE” promises to direct “THE
PROTOCOL”, which has as its objective the
advancement of scientific knowledge, as well as the
satisfaction of the health needs of the country,
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tiene como objete contribuir al avance del
conocimiento cientifico, asi como a la satisfaccién de
las necesidades de salud del pais, mediante el
desarrollo cientifico y tecnoldgico, en &reas
biomédicas, clinicas, S0Gi0 médicas y
epidemiolégicas, mediante los recursos que le
proporcione “EL PATROCINADOR?” a través de “LA
CRO”, los cuales declara “EL INSTITUTO” en
ningun caso formaran parte de su patrimonio , y s6lo
estaran bajo la administracién del mismo para el
objeto convenido, en los términos que mas adelante
se especifican.

SEGUNDA. CONDUCCION DEL PROTOCOLO:
“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” deberan
llevar a cabo y asegurarse de que “EL PERSONAL
- DEL INSTITUTO” lleve a cabo “EL ESTUDIO” en
estricto cumplimiento de “EL PROTOCOLO”, de las
‘REGLAMENTACIONES”, de este “CONVENIO” y
de los términos de aprobacion de “EL ESTUDIO”
por parte de los “COMITES DE INVESTIGACION”.
“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” seran
responsables por cualquier incumplimiento por parte
del “EL PERSONAL DEL INSTITUTO” de
cualquiera de las obligaciones de “EL INSTITUTO”
y “EL INVESTIGADOR”establecidas en este
“CONVENIO”,

TERCERA. MONTO DE LA APORTACION: “EL
PATROCINADOCR" entregara a “EL INSTITUTO” a
traves de la “CRO” los “RECURSOS” para llevar a
cabo “EL PROTOCOLO", conforme a los montos y
plazos establecidos en el Anexo C, que forma parte
_ integrante del presente “CONVENIO”.

Es importante destacar que todas las aportaciones
se realizan para apoyar el “ESTUDIO” realizado de
acuerdo con las “REGLAMENTACIONES” que
rigen dichas actividades. Los pagos se haran en
moneda local. La tasa de conversion utilizada para
los pagos sera el tipo de cambio vendedor publicado
en la pagina web de Banco de México al cierre del
dia habil anterior al de la factura. Sin perjuicio de lo
establecido en la Seccion anterior, “LA CRO” no
realizara pago alguno respecto de los
“PARTICIPANTES” que “EL INVESTIGADOR”
haya ingresado en el “ESTUDIO” en violacién del
“PROTOCOLO” (por ejemplo, viclacion de los
criterios de inclusidn/exclusion) ¢ por violaciones
serias del “PROTOCOLO” por parte de “EL
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through the scientific and technological development,
in the areas of biomedicine, clinics, social medicine
and epidemiology, through the resources provided
“THE SPONSOR” through “CRO”, which “THE
INSTITUTE” states in no way form part of its assets,
and will be only under the administration of the same
for the agreed upon objective, in the terms specified
below.

SECOND DIRECTION OF THE PROTOCOL: “THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR?” shall carry
out and assure that “THE PERSONNEL OF THE
INSTITUTE” carry out “THE STUDY” in strict
compliance with “THE PROTOCOL”, *“THE
REGULATIONS”, this “AGREEMENT” and of the
terms of approval of “THE STUDY” by the
“RESEARCH COMMITTEES”. “THE INSTITUTE”
and “THE INVESTIGATOR?” shall be responsible for
any noncompliance on the part of “THE
PERSONNEL OF THE INSTITUTE” with any of the

obligations of “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” established in this
“AGREEMENT".

THIRD. AMOUNT OF CONTRIBUTION: *“THE
SPONSOR” shall deliver to “THE INSTITUTE”

through “CRO” the “RESOURCES” to carry out
“THE PROTOCOL”, according to the amounts and
periods established in Appendix C, that forms an
integral part of this Agreement.

It is important to point out that the contributions
made in support of the “STUDY” are made in
accordance with the “REGULATIONS” that govern
such activities. The payments will be made in local
currency. The conversion rate used for the payments
will be the exchange rate published in the web page
of the Banco de México at the close of the working
day before the invoice. Without prejudice to what
was esfablished in the preceding Section, “CRO”
will not make any payment regarding the
“PARTICIPANTS” that “THE INVESTIGATOR” has
enrolled in the “STUDY” in violation of the
"PROTOCOL” (for example, violation of the
inclusion/exclusion criteria) or for serious violations
of the “PROTOCOL” by “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR”. “CRO” shall only make
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INSTITUTO”/EL INVESTIGADOR”. “lLA CRO”
hara los pagos sélo hasta la visita en que ocurrié la
violacion. “LLAS PARTES” reconocen que una
desviacion del “PROTOCOLO” que deriva de
necesidades médicas, o que es aprobada por “LA
CRO”/”EL PATROCINADOR?”, no sera considerada
una violacion del “PROTOCOLO”. Si el “ESTUDIO”
es finalizado por cualquier razén, se acuerda que las
aportaciones abonadas o a ser abonadas, seran
prorrateados segin el trabajo efectivamente
realizado, de conformidad con el “PROTOCOLO” y
el presupuesio del “ESTUDIO”. Los fondos no
adeudados segln este calculo, pero ya abonados,
deberan ser devuelios a “LA CRO”, dentro de los
treinta (30) dias posteriores a la fecha de rescision.

Los pagos establecidos en el Anexo C incluyen ia
totalidad de los costos del “ESTUDIO”, y no se
abonard ningdn otro monio a menos que sea
aprobado por escrito por “LA CRO"/EL
PATROCINADOR”. El pago de los impuestos
aplicables serda exclusiva responsabilidad del
beneficiaric de este “CONVENIO”. En aquellos
casos en que “LA CRO” actie como agente de
retencion de todos los impuestos que apliquen,
incluyendo, entre otros, el impuesto sobre la renta y
el impuesto sobre los ingresoes brutos, se deduciran
de los pagos establecidos en este “CONVENIO”, de
acuerdo con las “REGLAMENTACIONES”.

El pago se realizard mediante {ransferencia
electronica de fondos al INSTITUTO designado en el
Formulario de Informacion del Beneficiario adjunto
como Anexo C-1 (*Beneficiario”). “EL INSTITUTO”
y “EL INVESTIGADOR” acuerdan que la
informacion contenida en el Anaxo C-1 es verdadera
y  correcta. “EL  INSTITUTO” vy “EL
INVESTIGADOR” aceptan y acuerdan que el
Beneficiario designado en este acuerdo es el
Beneficiario correcto para este “CONVENIO”. “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” aceptan que
los pagos realizados al Beneficiario que sean para
un tercero que realice servicios en relacién con el
“ESTUDIO” o con este “CONVENIO” incluyendo,
entre ofros, el “PERSONAL DEL INSTITUTO”, sera
una cuestion entre el Beneficiario y ese tercero
exclusivamente. “EL  INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” deslindan a “LA CRO” y a “EL
PATROCINADOR” de cualquier responsabilidad y
obligacion relacicnada con el desembolso de los
fondos por parte del Beneficiario. Para que no haya
ninguna duda, todos los cargos y/o honorarios
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payments up to the visit in which the violation occurs.
“THE PARTIES” recognize that a deviation of the
“PROTOQCOL” that proceeds from medical needs or
that is approved by “CRO”/“THE SPONSOR” shall
not be considered a violation of the “PROTOCOL”.
if the “STUDY” is ended for any reason, it is agreed
that the contributions paid or to be paid, shall be
prorated according to the work actually performed in
conformance with the “PROTOCOL” and the budget
of the “STUDY”. The funds not owed according to
this calculation but which are already paid must be
returned to “CRO” within thirty (30) days afier the
date of the rescission.

The payments established in Appendix C include
the total of the costs of the *STUDY"” and no other
amount shalt be paid unless it is approved in wrifing
by “CRO”/“THE SPONSOR”. The payment of
applicable taxes shall be the exclusive responsibility
of the beneficiary of this “AGREEMENT”. In those
cases in which “CRO” acts as a retention agent of
all the applicable taxes, including, among others,
income tax and tax of gross receipts, they will be
deducted from the payments established in this
“AGREEMENT” in accordance  with the
“REGULATIONS".

Payment shall be made through electronic funds
transfer to the INSTITUTE designated in the
Beneficiary Defail Form attached as Appendix C-1
(“Beneficiary”). “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” agree that the information
contained in Appendix C-1 is true and correct. “THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR” accept
and agree that the Beneficiary designated in this
agreement is the correct Beneficiary for their
“AGREEMENT”. “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” accept that payments made to the
Beneficiary that are for a third party that performs
services related to the “STUDY” or with this
“AGREEMENT” including, among others, the
“PERSCONNEL OF THE INSTITUTE” will be a
matter exclusively between the Beneficiary and that
third party. “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” remove “CRO” and “THE |
SPONSOR” from any responsibility and obligation
related to the disbursement of funds on the part of
the Beneficiary. So that there is no doubt, all the
charges and/or fees imposed by the bank of the
Beneficiary shall be to the account of the Beneficiary
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impuestos por el banco del Beneficiario seran a
cuenta del Beneficiaric v ni “LA CRO” ni *EL
PATROCINADOR” tendran la obligacién de pagar
por estos, ni por otros cargos administrativos
similares.

“EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR”
consideraran que la informacién del presupuesto
reviste caracter confidencial, y la anpalizaran
solamente con “LA CRO”/EL PATROCINADOR” a
excepcion de lo dispuesto por las
“REGLAMENTACIONES”. Las conversaciones
sobre este “CONVENIO” o los términos de su
presupuesto con terceros podran resultar en la
discontinuacién del “ESTUDIO” en “INSTITUTO”,
sin ningin ofro tipo de obligacién hacia “EL
CINSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR”.

“LA CRO” y “EL PATROCINADOR” pueden
divulgar, con cualquier propésito legal, a su entera
discrecion, los términos de este “CONVENIO?”,
incluyendo, entre otros, la compensacién total
(incluyendo honorarios y gastos) a pagar o que ha
pagado bajo los términos de este “CONVENIO”.
Cuando realicen dichas divulgaciones, “EL
PATROCINADOR™ y “LA CRO” se reservan el
derecho de atribuir toda compensacion abonada
bajo los términos de este “CONVENIO” a cada
persona que proporciona un servicio en virtud de
este “CONVENIO”.

CUARTA. VIGENCIA: “EL INSTITUTO” conviene
con “EL PATROCINADOR” que la vigencia del
“CONVENIO” sera a partir de la fecha de su firma y
duraré hasta alcanzarse los objetivos de “EL
- ESTUDIO”, [a entrega a “LA CRO”/EL
PATROCINADOR” de todos los CRFs vy los
documentos relacionados con el “ESTUDIO”
debidamente completados, a su entera satisfaccion,
salvo que se extinga antes conforme a la clausula
TRIGESIMA. Dicho plazo podra ser ampliado de
comiin acuerde entre “LAS PARTES”, siempre vy
cuando “EL INSTITUTO” le noftifigue por escrito a
“EL PATRCCINADOR” Ila necesidad de su
ampliaciéon, con 30 (treinta) dias naturales de
anticipacion.

QUINTA. LAS OBLIGACIONES DEL INSTITUTO:
“EL INSTITUTO” se compromete a que “EL
PROTOCOLO”, se sujete a lo siguiente:

a). Debera ser autorizado por el Director
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and neither “CRO” nor “THE SPONSOR” shali
have the obligation of paying for these nor for any
other similar administrative charges.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” shall
deem that the information of the budget is of a
confidential nature and shall only be analyzed by
“CRO”/*THE SPONSOR” with the exception of the
dispositions of the “REGULATIONS”. Conversations
about this “AGREEMENT?” or the terms of its Budget
with third parties may result in the discontinuation of
the “STUDY” in “INSTITUTE” without any other
type of obligation toward “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR".

“CRO” and “THE SPONSOR” may divulge, for any
legal purpose, at its sole discretion, the terms of this
“AGREEMENT”, including, among others, the total
compensation (including fees and expenses) to be
paid or that it has paid under the terms of this
“AGREEMENT”. When said disclosures are made,
*THE SPONSOR” and “CRO” reserve the right to
attribute all compensation paid under the terms of
this “AGREEMENT” to each person that provides a
service in virtue of this “AGREEMENT”.

FOURTH. DURATION: “THE INSTITUTE” agrees
with “THE SPONSOR” that the duration of the
“AGREEMENT” shall be from the date signed and
shall last until the objectives of “THE STUDY” are
reached, all of the CRFs and documents related fo
“THE STUDY” are delivered to “CRO”/“THE
SPONSOR” and duly completed to their complete
satisfaction unless it is extended before Iin
conformance to Clause THIRTIETH. Said period
may be extended by joint agreement among “THE
PARTIES”, provided “THE INSTITUTE” notifies
“THE SPONSOR” in writing of the need for extension
at least 30 (thirty) calendar days in advance.

FIFTH. OBLIGATIONS OF THE INSTITUTE: “THE
INSTITUTE” promises that “THE PROTOCOL”,
shall be subject to the following:

a). It shall be authcrized by the General
Director of “THE INSTITUTE” after favorable
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General de “EL INSTITUTO”, previo
dictamenes favorables de las Comisiones
Internas de Investigacion que correspondan.

b). “EL INSTITUTO", a través de su Director
General, informara a la Junta de Gobierno,
una vez al afio, a través de la carpeta
institucional, sobre el grado de avance en el
desarrollo de “EL ESTUDIO”, durante el
fiempo convenido. El reporte debera incluir el
titulo de “EL ESTUDIO”, centro de
adscripcién, investigadores participantes,
linea de investigacion, fecha programada de
inicic y término, financiamiento interno vy
externo, avance al primero y segundo
semestre, objetivos, detalles del avance en el
periodo de informe y observaciones.

c). La Comision Coordinadora de Institutos
Nacionales de Salud y Hospitales de Alta
Especialidad, se dara por informada de “EL
ESTUDIO” de “EL INSTITUTO”, a través de
la carpeta de la Junta de Gobiermno gue
reciba el funcicnario de esta Dependencia,
en su calidad de Secretario de la misma.

d). El desarrolio de “EL ESTUDIO”, sera
evaluado por el Comité Infernc encargado de
vigilar el uso de los recursos destinados a la
investigacion y/o por la Comisién Interna de
Investigacién en cualquier tiempo vy el
Director General de “EL INSTITUTO”
informara de los resuliados a la Junta de
Gobierno.

e). “EL ESTUDIO”, se llevara a cabo
conforme a los lineamientos generales
siguientes:’

+» Se debera realizar en estricto apego a
la Ley General de Salud, al
Reglamento de la Ley General de
Salud en materia de Investigacion
para la Salud, asi como a las Normas
Oficlales Mexicanas vy demsas
disposiciones aplicables.

e En materia de investigacion
biomédica, “EL INSTITUTO” se
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decisions from the appropriate Internal
Research Commissions.

b). “THE INSTITUTE", through its General
Director, shall inform the Board of Governors,
once a year, through the institutional portfolio,
regarding the progress in the development of
“THE STUDY” during the agreed time. The
report shall include “THE STUDY” title,
center affiliation, participating researchers,
line of investigation, planned start and end
dates, internal and external financing,
progress in first and second semester,
objectives, and details of the progress in the
period of the report, and observations.

c). The Coordinating Commission of the
National Institutes of Health and Specialty
Hospitals will be informed of “THE STUDY”
of “THE INSTITUTE” through the portfolio of
the Board of Governors that will be received
by a representative of this Department in his
capacity as Secretary of the same.

d). The development of “THE STUDY” shall
be evaluated by the Internal Committee
charged with oversight of the use of
resources designated for research and/or by
the Internal Commission of Research at any
time and the General Director “THE
INSTITUTE” shall report the results the
Board of Governors.

e). “THE STUDY” shall be carried out in
conformance with the following general
guidelines:"

+ Strict adherence to the General
Health Law, the Regulation of the
General Heath Law on the Subject of
Health Research, as well as the
Official Mexican Standards and other
applicable  provisions shall be
observed.

e On the matter of biomedical
investigation “THE INSTITUTE” shall
be subject to the Official Mexican

! Este “CONVENIC” se debers someter a ta Junta de Gobiemo para que se le otorgue certeza juridica.
! This “CONVENIG” shall be submitted to the Board of Governors so that legal certainty may be awarded to it.
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sujetara para tal efecto, a la Norma
Oficial Mexicana NOM-1683SA1-98,
al Expediente Clinico y a los
Principios Eticos convenidos en la 187
Asamblea Meédica Mundial de
Helsinki, Finlandia efectuada en junio
de 1964, enmendada en la 292
Asamblea Médica Mundial que se
llevé a cabo en Tokio Japdon en
octubre de 1975 y la 352 Asamblea
Médica Mundial gue se realizé en
Venecia Italia en octubre de 1983; Asi
como fa 41* Asamblea Médica
Mundial de Hong Kong que se efectto
en septiembre de 1889; la 482
Asamblea General Somerset West,
gue se realizdé en Sudafrica en
octubre de 1996 y la 52%* Asamblea
General de Edimburgo Escocia que
se efectio en octubre 2000, aplicando
en cualquier caso, la norma que
confiera el grado mas alto de
proteccion para el Participante.

f). Los investigadores podran presentar los
proyectos de investigacidn ante las
Comisiones descritas en el inciso a) del
presente numeral en cualquier tiempo, para
efectos de que rindan el dictamen respectivo.

SEXTA. IMPUESTOS: “EL INSTITUTO” declara
gque los “RECURSOS” que "“EL PATROCINADOR”
entregaré a “EL INSTITUTO” a través de la “CRO”
para llevar a cabo “EL PROTOCOLO”, se
_ consideraran fondos externos y no del patrimonio de
“EL INSTITUTO?”, el cual Gnicamente los administra,
por lo que no son gravables y por lo mismo no
constituyen base para el pago de! impuesto al Valor
Agregado, en términos del articulo 15 fraccién IV de
la Ley del Impuesto al Valor Agregado.

En tal virtud, “LAS PARTES” estan de acuerdo en
que, para efectos de que “EL PATROCINADOR”
pueda acreditar la aportacion de los “RECURSQS”
a “EL PROTOCOLO”, el presenie “CONVEN}O”
servira de recibc mas amplio que en derecho
corresponda, para todos los efectos legales a que
haya Ilugar. Sin perjuicio de lo anterior, “EL
INSTITUTO” se obliga a emitir con cada pago, la
factura o documentos correspondientes de
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Standard NOM-168SSA1-98, to the
Clinical Record and the Ethical
Principals agreed to in the 18th World
Medical Assembly of Helsinki,
Finland, enacted in June of 1964,
amended at the 29h World Medical
Assembly which was held in Tokyo,
Japan, in October of 1975 and the
35th World Medical Assembly which
took place in Venice, Haly, in October
of 1983; as well as the 41st World
Medical Assembly of Hong Kong held
on September of 1989; the 48th
General Assembly Somerset West,
which took place in South Africa in
October of 1996 and the 52nd
General Assembly of Edinburg,
Scotland that was held in October
2000, applicable in any case the
standard that confers the highest level
of protection for the Participant.

f). The investigators shall be able to present
the  research projects before  the
Commissions described in paragraph 1) to
this paragraph at any time for the purpose of
rendering the respective decision.

SIXTH. TAXES: “THE INSTITUTE” shall declare
ihat the “RESOURCES” that “THE SPONSOR”
delivers to “THE INSTITUTE® through “CRO” to
carry out “THE PROTOCOL”, are considered
external funds and not the assets of “THE
INSTITUTE” which only administers them. For this
reason they are not taxable and therefore do not
constitute a basis for the payment of Value Added
Tax according to the terms of Article 15 (IV) of the
Value Added Tax Law.

Consequently, “THE PARTIES” agree that, so that
“THE SPONSOR” can credit the contribution of the
“RESOURCES” to “THE PROTOCOL”, this
Agreement shall serve as the most inclusive receipt
according to law for all such legal effects as needed.
Without prejudice to the previous statement, “THE
INSTITUTE” is obligated o issue with each payment
the corresponding invoice or documents in
conformance with the existing fiscal legislation.
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conformidad con la legislacion fisca! vigente.

SEPTIMA. DEL. PROTOCQLO: “EL PROTOCOLO”
sera considerado definitivo luego de la aprobacion
de “EL INVESTIGADOR”, “EL PATROCINADOR”
y de los “COMITES DE INVESTIGACION”. “EL
PROTOCOLO” sélo podra ser modificado por “EL
PATROCINADOR”, y quedara sujeto a la posterior
revision y aprobacion por parte de los “COMITES
DE INVESTIGACION”. Cualquier modificacion a "EL
PROTOCOLO” gue proponga alguna de “LAS
PARTES”, debera ser por escrito v aceptada de
conformidad por las mismas, y por parte de “EL
PATROCINADOR”, debera intervenir un miembro
designado y autorizado por su Director Médico.

En el transcurso de la realizacibn de “EL
ESTUDIO”, si los estandares generalmente
aceptados de investigacion clinica y de la practica
médica relacionados con los beneficios, el bienestar
y la seguridad de los “PARTICIPANTES” requieren
desviarse de “EL PROTOCQOLO”, se cumplird con
dichos estandares de acuerdo con las
“‘REGLAMENTACIONES” y los requisitos de los
“COMITES DE INVESTIGACION”. “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” deberan
notificar  inmediatamente  los  hechos  que
fundamenten cualquier desviacion de “EL
PROTQOCOLO” a “LA CRO”, a “EL
PATROCINADOR” vy a los “COMITES DE
INVESTIGACION”, en cuanto fomen conocimiento
de tal desviacién segun lo dispuesto en las
“REGLAMENTACIONES”.

“LAS PARTES” convienen que en el supuesto de
que surgiera alguna diferencia o conflicto entre “EL
PROTOCOLO” y el presente “CONVENIO”, “EL
PROTOCOLO” prevalecera respecio de todas las
cuestiones clinicas y el “CONVENIO” regird todas
las demas cuestiones (legales, financieras, entre
otras).

OCTAVA. DEL INVESTIGADOR: “EL
INVESTIGADOR” es esencial para el desarrollo de
“EL PROTOCOLO” conforme a este “CONVENIO”,
y estara a cargo de supervisar la fotalidad de “EL
PROTOCOLO”. En su ausencia temporaria, “EL
INSTITUTO”f’EL INVESTIGADOR?” podran delegar
a otros la asistencia necesaria para desarrollar “EL
PROTOCOLO?”, y designaran a un sub-investigador

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /

CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/Pl/37/15

SEVENTH. THE PROTOCOL: “THE PROTOCOL”
shall be considered definitive after the approval of
“THE INVESTIGATOR”, “THE SPONSOR?” and the
“RESEARCH COMMITTEES”. “THE PROTOCOL”
may only be modified by “THE SPONSOR” and
shall remain subject to later revision and approval by
the “RESEARCH COMMITTEES”. Any modification
to “THE PROTCCOL” proposed by any of “THE
PARTIES” shall be in writing and accepted by
agreement of the same and a member designated
and authorized by its Medical Director shall intervene
on behalf of “THE SPONSOR”.

During the course of the performance of “THE
STUDY” if the generally accepted clinical research
standards and standards of medical practice related
to the benefits, wellbeing and safety of “THE
PARTICIPANTS” require deviation from “THE
PROTOCOL” said standards shall be complied with
in accordance with the “REGULATIONS” and the
requirements of the “RESEARCH COMMITTEES”.
“THE INSTITUTE and “THE INVESTIGATOR” must
immediately communicate the facts that underlie any
deviation of “THE PROTOCOL” to “CRO”, to “THE
SPONSOR” and to the “RESEARCH
COMMITTEES” as soon as they are aware of such
deviation according to the provisions in the
“REGULATIONS”.

“THE PARTIES” agree that in the event that some
difference or conflict between “THE PROTOCOL”
and this “AGREEMENT” should arise, “THE
PROTOCOL” shall prevail regarding all clinical
gquestions and the “AGREEMENT” shall prevail in all
the other maftters (legal, financial, among cthers).

EIGHTH. THE INVESTIGATOR: “THE
INVESTIGATOR?” is essential for the development of
“THE PROTOCOL” according to this
“AGREEMENT”, and shall be in charge of
supervising the entirety of “THE PROTOCOL”. In
his/her temporary absence, “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” may delegate
to others the attendance necessary for the
development of “THE PROTOCOL”, and they shall
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calificado, que se nombra en el Formulario 1572 de
la “FDA”. Cuando se espera que la ausencia
temporal de “EL INVESTIGADOR” excederd los
catorce (14) dias, la “CROQ”f “EL
PATROCINADOR?” seran notificados por escrito del
sub-investigador designadoe, que asumira las
responsabilidades de “EL PROTOCOL.O” hasta la
reincorporacién de “EL. INVESTIGADOR™.

La “CRO”/ “EL PATROCINADOR?” podran aprobar
o0 rechazar al sub-investigador propuesto. Esa
aprobacién no podra ser denegada sin justa causa.
Si se requiere el reemplazo permanente de “EL
INVESTIGADOR”, “EL INSTITUTO” notificara a la
“CRO”! “EL. PATROCINADOR?” por escrito, segin
los términos de este “CONVENIO”. *EL
INSTITUTO” no podra sustituir permanentemente a
“EL INVESTIGADOR?” sin la aprobacién por escrito
de la “CRO”! “EL PATROCINADOR”.

NOVENA. DEL PERSONAL, INSTALACIONES Y
RECURSOS. “EL INSTITUTO”FPEL
INVESTIGADOR” proporcionaran el personal, las
instalaciones y los recursos necesarios, segin se
requiera para cumplir con sus responsabilidades
segun este “CONVENIO” y “EL PROTOCOLO”.
“LA CRO”/’EL PATROCINADOR" proporcionaran a
la “EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR” Ia
cantidad necesaria del “MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO”, y cualquier otro material del “ESTUDIO”

requerido (por ejemplo, los CRFs) para el
“ESTUDIO”, segin lo dispuesto en “EL
PROTOCOLO™. “BlL INSTITUTO"EL

INVESTIGADOR?” fijaran la disponibilidad de un
coordinador del “ESTUDIO” calificado por su
capacitacién y/o experiencia para manejar todas las
funciones administrativas en el “EL INSTITUTO”
(incluyendo, entre otras, la de reunirse a intervalos
regulares con los representantes de “LLA CRO”/’EL
PATROCINADOR"). En caso de que el coordinador
del “ESTUDIO” no se encuentre en “EL
INSTITUTO”, "EL INVESTIGADOR” debera asumir

- . esas responsabilidades.

DECIMA. AUTORIZACION DE LLOS COMITES DE
INVESTIGACION. “LAS PARTES” han obtenido fa
autorizacibn del o de los “COMITES DE
INVESTIGACION” para iniciar “EL PROTOCOLO”,
autorizacion que se adjunta al presente como Anexo
D.
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designate a qualified sub-investigator, that is named
in Form 1572 from the “FDA”. When it is expected
that the temporary absence of “THE
INVESTIGATOR” will exceed fourteen (14) days,
“CRO”/ “THE SPONSOR?” shall be notified in writing
of the designated sub-investigator, that he/she will
assume the responsibilities of “THE PROTOCOL”
until the return of “THE INVESTIGATOR”.

“CRO”/“THE SPONSOCR” may approve or reject the
proposed sub-investigator. That approval shall not
be denied without just cause. If permanent
replacement of “THE INVESTIGATOR” is needed,
“THE INSTITUTE” shall notify <“CRO”/“THE
SPONSOR?” in writing, according to the terms of this
“AGREEMENT”. “THE INSTITUTE” may not
permanently substitute “THE [INVESTIGATOR™
without the written approval of “CRO™ “THE
SPONSOR”.

NINTH. PERSONNEL, FACILITIES, AND
RESCURCES. “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” shall provide the necessary

personnel, facilities and resources required for the
completion of their responsibilities according to this
“AGREEMENT” and “THE PROTOCOL™.
“CRO”/“THE SPONSOR” shall provide to “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” the necessary
amount of the “STUDY MEDICATION” and whatever
other material of the “STUDY” needed (for example,
the CRFs) for the “STUDY"”, as provided in “THE
PROTOCOCL”. “THE INSTITUTE"/“THE
INVESTIGATOR” shall determine the availability of
a coordinator for the “STUDY” qualified by training
and/or experience to manage all the administrative
functions in “THE INSTITUTE” (including, among
others, that of meeting at regular intervals with the
representatives of “CRO”/“THE SPONSOR?”). In the
event that a coordinator of the “STUDY” is not found
in “THE INSTITUTE”, “THE INVESTIGATOR” shall
assume those responsibilities.

TENTH. RESEARCH COMMITTEES’
AUTHORIZATION: “THE PARTIES” have obtained
the authorization of the “RESEARCH
COMMITTEES” to begin “THE PROTOCOL”,
authorization that is attached to this document as *
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DECIMA PRIMERA. DE LOS COMITES DE
INVESTIGACION. “EL INSTITUTO” se compromete
a que, durante la realizacion de “EL PROTOCQLO”,
se sujetara a la vigilancia del o los “COMITES DE
INVESTIGACION”, mismos que operardn de
acuerdo con las “REGLAMENTACIONES”.

DECIMA SEGUNDA. RECLUTAMIENTO DE
PARTICIPANTES. Una vez que inicie la vigencia del
“CONVEN!IO”, “EL INSTITUTO” comenzard el
reclutamiento de los “PARTICIPANTES”, conforme
a lo establecido en “EL PROTOCOLO” para lo cual
obtendra de cada “PARTICIPANTE” su
consentimiento, utilizando la version de “ICF” mas
reciente, antes de comenzar cualquier procedimiento
especifico de “EL PROTOCOLO” no resultare
elegible.

DECIMA TERCERA. INDEMNIZACION POR
DANOS CAUSADOS POR EL MEDICAMENTO.
Cualquier indemnizacién de “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” segln se relaciona con este
“CONVENIO” y/o el “ESTUDIO” se realizara
mediante un acuerdo distinto directamente entre “EL
INSTITUTO”/EL INVESTIGADOR® vy “EL
PATROCINADOR”. “LA CRO” no proporcionara
ninguna indemnizacién a “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” o e “PERSONAL DEL
INSTITUTO”. Se adjunta al presente el Acuerdo de
Indemnizacion como Anexo F.

DECIMA  CUARTA. MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO. “EL PATROCINADOR” conviene con
“EL INSTITUTO” que, a través de la “CRO”,
proporcionara “EL MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO”, materiales v equipos necesarios para la
conduccion de “EL PROTOCOLO”, en los términos
establecidos por éste.

“EL MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” y material
suministrado por “El. PATROCINADOR’ a “EL
INSTITUTO” a través de la “CRO” para realizar “EL
PROTOCOLOQ" no podra ser utilizado para ningun
otro fin.

“EL MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” y material
suministrado por “EL. PATROCINADOR™ a fravés de
la “CRO” debera ser almacenado por “EL
INSTITUTO” de forma segura, segln lo establecido
en “EL PROTOCOLO” pero en cualquier caso,
ésfos deberan ser almacenados, ya sea en una
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ELEVENTH. ABOUT THE RESEARCH
COMMITTEES. “THE INSTITUTE” promises that
during the performance of the *THE PROTOCOL”, it
will submit itself to the oversight of the “RESEARCH
COMMITTEES” that it will operate according to the
“REGULATIONS”.

TWELFTH. PARTICIPANT RECRUITMENT. Once
the period of effectiveness of the “AGREEMENT”
begins, “THE INSTITUTE” shall start the recruitment
of the “PARTICIPANTS?”, in conformance with “THE
PROTOCOL” for which it will obtain from each
“PARTICIPANT” his/fher consent using the most
recent version of the “ICF”, before beginning any
specific procedure of “THE PROTOCOL”

THIRTEENTH. INDEMNIFICATION FOR HARM
CAUSED BY THE MEDICATION. Any
indemnification of “THE  INSTITUTE"/“THE
INVESTIGATOR” as related to this “AGREEMENT”
and/or “THE STUDY” shall be made through a
separate agreement directly between “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” and “THE
SPONSOR”. “CRQ” shall not provide any
indemnification to  “THE  INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” or the “PERSONNEL OF THE
INSTITUTE”. The Indemnification Agreement is

attached to this document as Appendix F.

FOURTEENTH. THE STUDY MEDICATION: “THE
SPONSOR™ agrees with “THE INSTITUTE” that,
through “CRO”, it shall provide “THE STUDY
MEDICATION”, material and equipment necessary
for conduct of “THE PROTOCOL”, in the terms
established by “THE PROTOCOL™.

“THE STUDY MEDICATION” and material supplied
by “THE SPONSOR” to “THE INSTITUTE” through
*CRO” to perform “THE PROTOCOL” may not be
used for any other purpose.

“THE STUDY MEDICATION” and material supplied

by “THE SPONSOR” through “CRO” must be
stored by “THE INSTITUTE” in a safe manner as
established in “THE PROTOCOL" but in any case,
they shall be stored, whether in a central pharmacy
where qualified pharmacists supervise the delivery or
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farmacia central donde un farmacéutico calificado
supervise la entrega, o en un area restringida, vy
deberan ser despachados bajo la supervisién directa
de “EL INVESTIGADOR”

Sera responsabilidad de “EL INVESTIGADOR”
llevar a cabo la contabilidad del “EL
MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” recibido por “EL
PATROCINADOR” para aplicarse a “LOS
PARTICIPANTES”. “EL INVESTIGADOR” o Ia
persona autorizada designada por “‘EL
INVESTIGADOR” verificaran la recepciéon del “EL
MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” mediante la firma
de la documentacion pertinente proporcionada por la
*“CRO” o el proveedor designado por ésta.

‘EL INVESTIGADOR” o la persona que éste
 autorice, documentardn la  administracién vy
distribucion del “EL MEDICAMENTO DEL
ESTUDIC” a Ilos “PARTICIPANTES” en las
secciones correspondientes del “CRF” y en cualquier
otro registro de entrega.

‘EL INVESTIGADCR” o la persona que autorice,
sélo entregaran “EL  MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO” a los “PARTICIPANTES” segin lo
dispuesto en “EL PROTOCOLO” y siempre que los
“PARTICIPANTES” hayan completado el “ICF”.

“EL INVESTIGADOR” o l|a persona autecrizada
designada por el “EL. INVESTIGADOR?” devolvera a
“EL PATROCINADOR?” a través de la “CRO” y/o a
sus proveedores designados, a costos razonables
de “EL PATROCINADOR?”, todo “EL
MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” que no haya sido
utilizado, asi como los envases, ya sea que
contengan “EL. MEDICAMENTO DEL ESTUDIO”
sin utilizar o no, cuando éstos venzan o cuando “EL
PROTOCOLO” termine, o] cuando “EL
PATROCINADOR” lo indique. De manera
alternativa, “EL INVESTIGADOR” o la persona
autorizada designada por “EL INVESTIGADOR”, a
discrecion de “EL PATROCINADOR” o la “CRO”
destruira todo el “EL MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO” que no haya sido utilizado, asi como los
contenedores, ya sea dque contengan “EL
MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” utilizado o no, y
proporcionaran una certificacion por escrito de esa
destruccion a “EL PATROCINADOR” o a la “CRO”
y/0 a los proveedores designados.
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in a restricted area, and they must be dispensed
under the direct  supervision of “THE
INVESTIGATOR”.

It will be the responsibility of “THE INVESTIGATOR”
to complete the accounting of “THE STUDY
MEDICATION” received from “THE SPONSOR” to
be provided to “THE PARTICIPANTS”. “THE
INVESTIGATOR” or the authorized person
designated by “THE INVESTIGATOR” shall verify
receipt of “THE STUDY MEDICATION” through
signing the pertinent documentation provided by
“CRO” or its designated provider.

“THE INVESTIGATOR” or the person that he/she
authorizes, shall document the administration and
the distribution of “THE STUDY MEDICATION” to
the “PARTICIPANTS” in the corresponding sections
of the “CRF” and in any other delivery register.

“THE INVESTIGATOR” or the person that he/she
authorizes, shall only deliver “THE STUDY
MEDICATION” to the “PARTICIPANTS” as
provided in “THE PROTOCOL” and provided that
the “PARTICIPANTS” have completed the “ICF”.

“THE INVESTIGATOR?” or the perscn authorized by
“THE INVESTIGATCR” shall return to “THE
SPONSOR” through “CRO” and/or its desighated
providers, at reasonable expense to “THE
SPONSOR” all “THE STUDY MEDICATION” that
has not been used, as well as the containers,
whether they contain unused “STUDY
MEDICATION” or not, when they expire or when
“THE PROTOCOL"” ends or when “THE
SPONSOR” indicates. In the alternative, “THE
INVESTIGATOR” or the authorized person
designated by “THE INVESTIGATOR”, at the
discretion of “THE SPONSOR” or “CRO” may
destroy all “THE STUDY MEDICATION” that has
not been used, as well as the containers, whether
they contain unused “STUDY MEDICATION” or not,
and provide a wntten certification of that destruction
to “THE SPONSOR” or “CRO” andfor the
designated providers.
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DECIMA QUINTA. CUSTODIA Y CONSERVACION
DE LOS REGISTROS DEL ESTUDIO: “EL
INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR", o la persona
designada, preparara y mantendra los registros de
“ElL. ESTUDIO” necesarios segin lo requieran “L.A

CRQ”, “EL PATROCINADOR y las
“REGLAMENTACIONES” ("REGISTROS DEL
ESTUDIO?).

“EL INSTITUTO” se compromete a mantener en
custodia "REGISTROS DEL ESTUDIO” de todos los
“PARTICIPANTES” de “EL PROTOCOLO”, por un
periodo de 2 afos posteriores a la fecha en la que
se aprueba una solicitud de comercializacién para el
“MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” para Ia
indicaciéon del “ESTUDIO”; o, si no se ha
presentado ninguna solicitud o si la misma no esta
aprobada para la indicacion de “EL PROTOCOLO”,

hasta (2) afios luego de la finalizacién del
“ESTUDIO” vy de que se notifiqgue a las
“AUTORIDADES REGULADORAS” de  tal

finalizacién. Cuando venza el periodo de retencion,
“EL INSTITUTO”f’EL INVESTIGADOR?” notificaran
a “EL PATROCINADOR” antes de desiruir los
“REGISTROS DEL ESTUDIO” y retendran esos
registros por un periodo de tiempo mayor, de ser
necesario, a expensas razonables de “EL
PATROCINADOR”.

“EL INSTITUTO”/’EL INVESTIGADOR?” permitiran
a la “CRO”/"EL. PATROCINADOR?” y/o a cualguier
“AUTORIDAD REGULADORA?”, el acceso en las
instalaciones de “EL INTITUTO” a cualquier
informaciéon acerca de “EL PROTQOCOLO", con
aviso previo razonable y en momentos acerdados
previamente durante el horaric de funcionamiento
normal del centro o0 segun lo reguieran las
“REGLAMENTACIONES".

Si “EL INVESTIGADOR?” finalizara su afiliacion a
“EL INSTITUTO” anties de que se cumpla ese
periodo, “EL INSTITUTO” debera nombrar a otra
persona calificada por escritc a la “CRO”/EL
PATROCINADOR”, que serd responsable del
mantenimiento de los “REGISTROS DEL
ESTUDIO”. La “CRO”/”EL PATROCINADOR”
tendran el derecho de aprobar o rechazar al
reemplazante asighado.

DECIMA SEXTA. PROPIEDAD INTELECTUAL.
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FIFTEENTH. CUSTODY AND MAINTENANCE OF
THE STUDY REGISTRIES: “THE
INSTITUTE"/"THE  INVESTIGATOR” or the
designated person, shall prepare and maintain the
necessary records of “THE STUDY” as required by
“CRO”, “THE SPONSOR” and the
“REGULATIONS” (“STUDY RECORDS”).

“THE INSTITUTE” promises to maintain in custody
THE STUDY RECORDS of all the
“PARTICIPANTS” of “THE PROTOCOL”, for a
period of 2 yvears after the date on which the request
for commercialization of the “STUDY MEDICATION”
is approved for the indication of the “STUDY?”, or, if
no request has been presented or if the request is
not approved for ihe indication of “THE
PROTOCOL”, up to (2) years after the finalization of
the “STUDY” and shall notify the “REGULATORY
AUTHORITIES” of such finalization. When the
period of retention expires, “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” shall notify “THE SPONSOR”
before the destruction of the “STUDY RECORDS”
and retain those records for a period of greater time,
if necessary, at reasonable expense of “THE
SPONSOR”.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR" shall
permit “CRO”/“THE SPONSOR” and any
“REGULATORY AUTHORITY” access in the
facilities of “THE INSTITUTE" o any information
about “THE PROTOCOL”, with reascnable advance
notice and at times previously agreed to during the
normally scheduled hours of the center or as
required by the “REGULATIONS”.

If “THE INVESTIGATOR” terminates his/her
affiliation with “THE INSTITUTE” before the end of
this period, “THE INSTITUTE” shall nominate in
writing another qualified person to “CRO”/ “THE
SPONSOR?” that will be responsible for the “STUDY
RECORDS”. “CRO”! “THE SPONSOR?” shall have
the right to approve or reject the assigned
replacement.

SIXTEENTH. INTELLECTUAL PROPERTY. Al
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Todos los formatos, reportes, contenidos,
documentos, Protocolos, datos, Informacion
Confidencial (como se define a continuacién),
informacién y materiales entregados a “EL
INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR” en virtud de
este acuerdo o que sean generados como resultado
de “El. PROTOCOLO” durante el transcurso de “EL
ESTUDIO”, excepto los registros médicos de los
“PARTICIPANTES” y otros documentos fuente,
seran propiedad de “EL PATROCINADOR” y por lo
tanto no otorgara regalia alguna ni a “EL
INSTITUTO”, ni a “EL INVESTIGADOR”. Los
documentos mencionados en el presente seran
devueltos de inmediato cuando asi se lo requiera a
“LA CRO”/EL PATROCINADOR”,

Este “CONVENIO” no transfiere a ninguna de “LAS
~ PARTES” ningtn derecho de patente, de propiedad
intelectual ni otro tipo de derechos de propiedad que
pertenecen a tal Parte 0 a “EL PATROCINADOR” a
la fecha de inicio de este “CONVENIO”, a excepcién
de las disposiciones particulares establecidas en el
presente.

Todos los derechos, titulos e intereses en las
invenciones, ya sean patentables ¢ no, en procesos,
know-how, secretos comerciales, datos, mejoras,
patentes y/u otra propiedad intelectual relacionada
con el “MEDRICAMENTO DEL ESTUDIO” o que de
alguna otra manera surgen del “ESTUDIO”, y que
fueron ccncebidas, generadas o primero llevadas a
la practica, segun el caso, durante el periodo de
vigencia de este “CONVENIO” (en conjunto,
‘INVENCIONES”), seran propiedad de “El
. PATROCINADOR?”, sin mayor remuneracién para
“EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR".

En el supuesto de que de “EL PROTOCOLO" se
deriven “INVENCIONES”, “EL. PATROCINADOR”
tendra el derecho de solicitar a su nombre el registro
de las mismas ante las autoridades competentes,
por lo que “EL INSTITUTO" le proporcionara toda
informacién y/o documentacion que requiera para tal
efecto.

“EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR” divulgaran
rapidamente a “EL PATROCINADOR” por escrito
cualquier “INVENCION"”,

“EL INSTITUTO/EL INVESTIGADOR”
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forms, reports, contents, documents, Protocols, data,

Confidential  Information (as defined below),
information and materials delivered to “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” under this

agreement or that may be generated as a result of
“THE PROTOCOL" during the course of “THE
STUDY” except the medical records of the
“PARTICIPANTS” and other source documents,
shall be the property of “THE SPONSOR” and as
such no royalty is authorized for “THE INSTITUTE”,

nor “THE INVESTIGATOR”. The documents
mentioned in this paragraph shall be retumned
immediately when required by “CRO”/“THE
SPONSOR”

This “AGREEMENT” does not transfer to any of
“THE PARTIES” any patent right, intellectual
property right nor any other type of property rights
that belong to a Party or to “THE SPONSOR” at the
date of the beginning of this “AGREEMENT”, with
exception to the special provisions established
herein.

All the rights, title and interests in the inventions,
whether patentable or not, in processes, know-how,
frade secrets, data, improvements, patents and/or
other intellectual property related to the “STUDY
MEDICATION” or that in some other way arise from
“THE STUDY” and that were conceived, generated
or first put into practice, whatever the case, during
the period of effectiveness of this “AGREEMENT”
(all together “INVENTIONS”), shall be the property
of “THE SPONSOR?”, without more remuneration for
“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR".

In the event that “INVENTIONS” are derived from
“THE PROTOCOL", “THE SPONSOR” shall have
the right to request that the same be registered in its
name with the appropriate authorities and “THE
INSTITUTE” shall provide “THE SPONSOR” all
information and/or documentation required to do so.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” shall
rapidly disclose to “THE SPONSOR?”, in writing, any
“INVENTION™.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” shall
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implementaran las acciones que sean necesarias,
de acuerdo con Jlas disposiciones de este
“CONVENIO” y segln sea necesario luego, a fin de
garantizar que “EL PATROCINADOR” adquiera,
libre de gravamenes, cargos u ofras cargas, los
derechos, titulos e interés respecto de las
“INVENCIONES”, de acuerdo con la seccion
anterior. “EL INSTITUTO” vy “EL INVESTIGADOR”
también cooperaran con “EL PATROCINADOR”, a
costas razonables a cargo de este dltimo,
formalizando de inmediato los documentos o
llevando a cabo las acciones que “EL
PATROCINADOR” determine que sean necesarias
para otorgar a “EL. PATROCINADOR?” los derechos,
titulos e interés en las invenciones, asi como para
permitirle  “EL  PATROCINADOR® proteger su
propiedad intelectual y cualquier derecho, titulo e
interés en las Invenciones.

“El. INSTITUTO” garantizard que todas las
personas que trabajen en “EL ESTUDIO”, incluido
“EL INVESTIGADOR”, hayan cedido todos sus
derechos sobre las “INVENCIONES” a “EL
INSTITUTO”, o tengan la obligacién legal de
hacerlo.

DECIMA SEPTIMA. CONFIDENCIALIDAD: “EL
INSTITUTO” vy “EL INVESTIGADOR” se
comprometen a no divulgar a terceros ni utilizar para
ningin otro propédsito que no sea el cumplimiento y
monitoreo de sus obligaciones segln este
“CONVENIO”, “EL PROTOCOLQO”, el Manual del
Investigador Clinico, el “MEDICAMENTO DEL
ESTUDIO”, los CRF completos y los informes de
laboraterio, los datos y los resultados del
“ESTUDIO” (gque incluyen, entre otros, los informes
de “EL INVESTIGADOR”) ni ninguna otra
informacion suministrada por “LA CRO”/EL
PATROCINADOR” a “EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” en relacién con el “ESTUDIO” o
el “MEDICAMENTO DEL ESTUDIO” © que sea
desarrollada o} descubierta por “EL
INSTITUTO”/“EL INVESTIGADOR” en el
transcurso  del desarrolic del “ESTUDIO”
(conjuntamente, la “Informacién Confidencial”).

“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” utilizaran
exclusivamente la Informacion Confidencial en
terminos de lo establecido en el presente
“CONVENIO”, considerando dicha informacion
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implement whatever actions that might be necessary
in accordance with the provisions of this
*AGREEMENT” and as may be necessary later, for
the purpose of guaranteeing that “THE SPONSOR”
acquires, free of levies, fees, or charges the rights,
titles and interests regarding the “INVENTIONS”, in
accordance with the previous section. *“THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” shall also
cooperate with “THE SPONSOR?”, at a reasonable
fee to the latter, immediately formalizing the
documents or carrying out the actions that “THE
SPONSOR?” determines may be necessary to give to
“THE SPONSOR?” the rights, titles and interests in
the inventions, such as to permit “THE SPONSCR”
to protect its intellectual property and whatever right,
title and interest in the Inventions.

“THE INSTITUTE” shall guarantee that all the
people who work in “THE STUDY”, including “THE
INVESTIGATOR", have ceded all their rights over
the “INVENTIONS” to “THE INSTITUTE”, or that
they have the legal obligation to do so.

SEVENTEENTH. CONFIDENTIALITY: “THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR” promise
not to disclose to third parties nor to use for any
other purpose that is not the completion and
monitoring of their obligations according to this
“AGREEMENT” “THE PROTCCOL”, the Clinical
Investigator Manual, “THE STUDY MEDICATION”,
the complete CRF and the laboratory reports, the
data and the results of “THE STUDY” (that include,
among other things, the reports of “THE
INVESTIGATOR™) nor any other information
supplied by “CRO”/“THE SPONSOR” to “THE

INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR” ” in
relation to the “STUDY” or the “STUDY
MEDICATION” or that may be developed or
discovered by “THE INSTITUTE”/*“THE

INVESTIGATOR” in the course of the development
of the “STUDY” {together,  “Confidential
Information™).

“THE INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR”
shall use the Confidential Information exclusively in
connection with the terms established in this
“AGREEMENT”, regarding said information as a
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como Secreto Industrial en términos de los articulos
82, 83, 85y 86 de la Ley de la Propiedad Industrial.

La obligacién de confidencialidad tendra una

vigencia indefinida en términos de la Ley Federal de

Transparencia y Acceso a la Informacion Publica
Gubernamental, surtiendo sus efectos a partir de la
firma del presente “CONVENIO” y concluira hasta
que dicha informacidn se haga del dominio publico.

“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” no
revelaran dicha Informacion Confidencial a terceros,
a excepcion de los empleados que necesitan

" conocerla, por ejemplo, “PERSONAL DEL
INSTITUTO”, miembros de los “COMITES DE
" INVESTIGACION”, médicos, enfermeras o

empleados que participen directamente en la
realizacién del “ESTUDIO”; y protegeran la
Informacién Confidencial con el mismo grado de
cuidado normalmente conferido a proteger su propia
informacién confidencial y de propiedad intelectual,
pero no menos de un grado de cuidado razonable.

“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” no
utilizaran esta informacién, excepto para cumplir con
sus obligaciones respectivas bajo los términos de
este  “CONVENIO”. De ser solicitado, *EL
INSTITUTO”*EL INVESTIGADOR” devolveran la
totalidad de dicha informacion Confidencial a “LA
CRO” al final del “ESTUDIO” (excepto los
elementos requeridos en virtud de la Seccion
CUSTODIA Y CONSERVACION DE LOS
REGISTROS DEL ESTUDIO:). Sin embargo, “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” podran
retener una copia de tal informacion a los fines del
cumplimiento interno, y sujeto a los requisitos de
confidencialidad establecidos en esta Seccion.

Las obligaciones de no reveiar la informacidn no se
aplican cuando:

(i} La informacion es de dominio pdblico o
queda a disposicidon del publico sin mediar

falta de *EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” o el “PERSONAL DEL
INSTITUTO”.
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Trade Secret in terms of Articles 82, 83, 85, and 86
of the Industrial Property Law.

The obligation of confidentiality shall have an
indefinite duration in terms of the Federal Law of
Transparency and Access to Governmental Public
Information. The period of confidentiality begins with
the signing of this “AGREEMENT” and shall
terminate after said information has enter the public
domain.

“THE INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR”
shall not reveal said Confidential Information to third
parties with the exception of those employees who
need to know it, for example, “PERSONNEL OF
THE INSTITUTE”, members of the “RESEARCH
COMMITTEES”, doctors, nurses or employees who
directly participate in the completion of the
“STUDY”; and shall protect the Confidential
Information with the same level of care normally
used to protect their own confidential information and
intellectual property, but not less than a reasonable
level of care.

“THE INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR”
shall not use this information except to comply with
their respective obligations under the terms of this
“AGREEMENT". Upon request, “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATCR” shall return
the entirety of said Confidential Information to
“CRO” at the end of the “STUDY” {except those
elements required under the Section CUSTODY
AND MAINTENANCE OF THE  STUDY
RECORDS:). Nevertheless, “THE INSTITUTE” and
“THE INVESTIGATOR” may retain a copy of such
information for the purposes of internal compliance,
and subject to the requirements of confidentiality
established in this Section.

The obligations of non-disclosure of the information
do not apply when:

(iy The information is in the public domain or at
the disposal of the public through no fault of

“THE INSTITUTE"/“THE INVESTIGATOR”
or of the “PERSONNEL OF THE
INSTITUTE”.

(i) “THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
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(i) “EL INSTITUTO”/’EL INVESTIGADOR”
conocen la informacion antes de recibiria de
“LA CRO”/”EL PATROCINADOR?”, tal como
consta en sus registros escritos.

(i) La informacién es legftimamente recibida de
parte de un tercero que tiene derecho a
realizar tal divulgacion, y que ha obienido
dicha informacién sin violar los derechos de
“LA CRO”/”EL PATROCINADOR” o sin
obligacién de guardar confidencialidad con
“LA CRO”/”EL PATROCINADOR”.

(iv) “LA  CRO”/’EL PATROCINADOR”
autorizan por escrito la divulgacion.

(v) Los resultados del “ESTUDIO” son
divulgados a terceros, de acuerdo con las
disposiciones de “PUBLICACION DE
RESULTADOS” conienidas en este
“CONVENIO”.

“EL. INSTITUTO”/’EL INVESTIGADOR” podran
divulgar la Informacién Confidencial si les es exigido
por ley, ya sea mediante una orden dictada por un
tribunal, un tribunal de gobierno o por otros
procedimientos legales, siempre gue se notifique
inmediatamente por escrito a “EL
PATROCINADOR” para que “EL
PATROCINADOR?” pueda solicitar el dictado de una
medida cautelar (o proteccién similar) para impedir o
limitar tal divulgacion y que “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” colaboren con “EL
PATROCINADOR” para limitar el alcance de tal
divulgacion.

VIGESIMA. PUBLICACION DE RESULTADOS: Al

concluir “EL PROTOCOLO”, “EL
PATROCINADOR” proporcionara a. “EL
INSTITUTO” y a “EL INVESTIGADOR” Ia

autorizacién para publicar los resultados de “EL
PROTOCOLO” siempre que dicho manuscrito y/o
resumen no divulgue Informacién Confidencial sino
sblo los resultados de “EL PROTOCOLO” y
siempre que tal manuscrito y/o resumen sea
entregade a “EL PATROCINADOR” para su
revision y comentarios sesenta (60) dias antes de su
entrega para publicacién. Esta disposicion no implica
ni infiere que “EL PATROCINADOR” tendrd el
derecho de aprobar tal manuscrito y/o resumen; sin
embargo, “EL PATROCINADOR?” solicita que, si a
su criterio la publicacién podria evitar o impedir, en
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know the information before receiving it from
“CRO”/“THE SPONSOR”, and such is
recorded in their written records.

(iii) The information is legitimately received from a
third party who has the right to make such
disclosure, and that has obtained said
information with violating the rights of
“*CRO”/“THE SPONSOR” or without
obligation to maintain confidentiality with
“CRO”/ “THE SPONSCR".

{iv) “CRO”/“THE SPONSOR” authorize the
disclosure in writing.

(v) The results of the “STUDY” are disclosed
to third parties, in accordance with the
provisions of “PUBLICATION OF
RESULTS” contained in this
“AGREEMENT”.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” may
disclose the Confidential Information if they are
required to do so by law, whether through an order
issued by a court, an administrative court, or by other
legal procedures, as long as “THE SPONSOR” is
notified immediately in writing so that “THE
SPONSOR” may request an order of a preventative
measure (or similar protection) to stop or limit such
disclosure and that “THE INSTITUTE"/“THE
INVESTIGATOR” collaborate with “THE
SPONSOR?” to limit the scope of such disclosure.

TWENTIETH. PUBLICATION OF RESULTS: Upon
conclusion of “THE PROTOCOL”, “THE
SPONSOR?” shall provide to “THE INSTITUTE” and
to “THE INVESTIGATOR” the authorization fo
publish the results of “THE PROTOCOL” as long as
said manuscript and/or review does not disclose
Confidential Information but only the resuits of “THE
PROTOCOL” and as long as the manuscript or
review is delivered to “THE SPONSOR” for its
review and commentaries sixty (60} days before its
delivery for publication. This provision does not imply
nor infer that “THE SPONSOR?” shall have the right
to approve such manuscript andfor review;
nevertheless; “THE SPONSOR” requests that, If
according fo its judgment the publication could
prevent or impede, at some time, the development of
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algun momento, el desarrolio del “MEDICAMENTO
DEL ESTUDIO” por parie de “EL
PATROCINADOR” o afectara de manera negativa
la estrategia de patentes de “EL
PATROCINADOR?”, “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” contemplen la modificacion de los
cronogramas de publicacion en consecuencia. Si
“EL PATROCINADOR?” lo solicita, “EL INSTITUTO”
y "EL INVESTIGADOR” aplazaran la entrega para
publicacién hasta un maximo de ciento veinte (120)
dias adicionales para permitir la presentacion de una
solicitud de patente o la toma de otras medidas que
“EL PATROCINADOR?” considere adecuadas a fin
de establecer y proteger sus derechos de patente.
“EL INSTITUTO”/’EL INVESTIGADOR” ademds
acuerdan eliminar toda informacién identificada por
“El. PATROCINADOR” como  Informacién
- Confidencial, antes de presentar dicho manuscrito
y/o resumen para su publicacién, o posponer su
publicacion a pedido de la “CRO” o de “EL
PATROCINADOR” a fin de permitir la presentacién
de todo tipo de soliciiudes de patente que “EL
PATROCINADOR” desee efectuar. “EL
PATROCINADOR” también tendrd el derecho de
publicar los resultados y el “ESTUDIO” (o
cualguiera de sus partes) en cualguier momento sin
aviso. “LAS PARTES" aceptan que el “ESTUDIO”
es parte de un estudio multicentrico. “EL
INSTITUTO”/’EL INVESTIGADOR” aceptan que la
primera publicacion de los resultados del “‘ESTUDIO”
sera realizada junto con la presentacion de una
publicacion multicéntrica conjunta de los resultados
del “ESTUDIO” con los investigadores y las
instituciones de todos los centros que aportaron
informacion. Si esa publicacion multicéntrica no es
. presentada dentro de las veinticuatro (24) meses
posteriores a la finalizacion del “ESTUDIO” en todos
los centros, “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” podran publicar los resultados de
“EL  INSTITUTO” individualmente, segin los
derechos de “EL PATROCINADOR” descriptos en
la Seccidn anterior.

VIGESIMA PRIMERA. CONTROL,
ASEGURAMIENTO Y AUDITORIAS DE GARANTIA
DE CALIDAD: “EL PATROCINADOR” conviene
con “EL INSTITUTO” que bajo su responsabilidad
designara ai “PERSONAL DEL. INSTITUTO”, quien
sera responsable del control y aseguramiento de la
calidad de “EL ESTUDIO”, por lo que “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR’ facllitaran el
acceso a toda informacion resultante de “EL
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the “STUDY MEDICATION” by “THE SPONSOR”
or affect in a negative manner “THE SPONSOR’S”
patent strategy, “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” will consider the modification of
the timing of publication as a consequence. If “THE
SPONSOR” so requests, the “THE INSTITUTE”
and “THE INVESTIGATOR”wilt withhold submission
of the publication for up to an additional one hundred
twenty (120) days to allow filing of a patent
application or undertaking of such other measures as
“THE SPONSOR” deems appropriate to establish
and preserve its proprietary rights. “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” further agree

to eliminate all information identified by “THE
SPONSOR” as Confidential Information, before
presenting said manuscript andfor review for

publication, or to postpone its publication at the
request of “CRO” or of “THE SPONSOR?” for the
purpose of the presentation of all types of patent
requests that “THE SPONSOR” wishes to make.
“THE SPONSOR” will also have the right fo publish
the results and the “STUDY?” {(or any of its parts) at
any time without notice. “THE PARTIES" accept that
the “STUDY” is a part of a multi-centric study. “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” accept that
the first publication of the results of the "STUDY” will
be made together with the presentation of a mulii-
centric publication together with the results of the
*STUDY” with the investigators and institutions of all
the centers that provide information. If that mulii-
centric publication is not presented within twenty-four
(24) months after the finalization of the “STUDY” in
all the centers, “THE  INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” may publish the resulis of “THE
INSTITUTE” individually according to the rights of
“THE SPONSOR” described in the previous
Section.

TWENTY-FIRST. QUALITY CONTROL, QUALITY
ASSURANCE AND AUDITS FOR QUALITY
GUARANTY: “THE SPONSOR” agrees with “THE
INSTITUTE” that under its responsibility it shall
designate “PERSONNEL OF THE INSTITUTE” who
shall be responsible for quality control and quality
assurance of “THE STUDY”, for which “THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR" shall
facilitate access to all information resulting from
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PROTOCOLO”, incluyendo los “REGISTROS DEL
ESTUDIO” y todos los documentos que sirvieron de
base como fuente original de la informacion, tales
como expedientes clinicos, imagenes, repories de
laboratorio, etc.

“EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR” deberan
permitir, con notificacion previa razonable, y en
momentos acordados mutuamente, durante las
horas de funcionamiento normal de “EL
INSTITUTO”, que el personal autorizado por “LA
CRO”EL PATROCINADOR” inspeccione las
instalaciones gque “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADCR?” utilizaran para el "ESTUDIO”.

Si, de acuerdo con las “REGLAMENTACIONES”,
los estandares de “EL PATROCINADOR’ ¢ de “LA
CRO”, se determina que las instalaciones no son

adecuadas para el correcto desarrolle del
“ESTUDIO”, Vi “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” no subsanan esos problemas

dentro de un periodo de tiempo razonable luego de
haber recibido la notificacidn, entonces “LA
CRO”IPEL PATROCINADOR” pueden, a su criferio,
rehusarse a comenzar o decidir discontinuar el
“ESTUDIO”, y dar por finalizado este “CONVENIO”
sin  mayores obligaciones para con “EL
INSTITUTO””EL INVESTIGADOR”.

“EL INSTITUTO”/"EL PATROCINADOR” deberan
notificar de inmediato a la “CRO” si reciben una
notificacion de una “AUTORIDAD REGULADQRA”
para inspeccionar los registros de investigacién de
“EL INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR”
concernientes a “EL PROTCCOLO”. Cuando
reciban una notificaciéon de inspeccién, “EL
INSTITUTO”/"EL INVESTIGADOR” notificaran la
fecha y hora de esa inspeccion a la “CRO” y
permitiran gue la “CRO” ayude en la preparacion de
esa inspeccion por parie de la “AUTORIDAD
REGULADORA”. Ademas, si hay una inspeccion,
“EL INSTITUTO”/EL INVESTIGADOR” deberan
cooperar con esa inspeccidn e invitaran a la “CRO”/
EL PATROCINADOR a presenciarla. Si Ia
inspeccion se lleva a cabo, “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” deberan proporcionar a la
“CRO” EL PATROCINADOR copias de todos los
materiales, correspondencia, declaraciones,
formularios vy registros que “EL INSTITUTO”/EL
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“THE PROTOCOL”, including the “STUDY
RECORDS” and all documents that serve as a basis
such as original source of information, such as
clinical records, clinics, images, laboratory reports
atc.

“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” must
permit, with reasonable prior notice, and at times
previously agreed to during the normally scheduled
hours of “THE [INSTITUTE” that personnel
authorized by “CRO”/“THE SPONSCR” to inspect
the faciliies that “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR?” use for the “STUDY".

If, in accord with the “REGULATIONS”, the
standards of “THE SPONSOR” or of “CRO”, it is
determined that the facilities are not adequate for the
proper development of the “STUDY”, and “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” do not cure
those problems within a reasonable period of time
after having received notification, then “CRO”/*THE
SPONSOR” may, at their judgment, refuse to begin
or decide to discontinue the “STUDY”, and consider
this “AGREEMENT” t{erminated without further

obligations to “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR”.

“THE INSTITUTE"/“THE SPONSOR” must
immediately notify “CRO” if they receive a

notification from a “REGULATORY AUTHORITY”
for inspection of the records of the investigation of
“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
regarding “THE PROTOCQL". When a notice of
inspection is received, “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATCOR” shall report the date and time of
the inspection to “CRO” and permit “CRO” to help
in the preparation for that inspection by the
“REGULATORY AUTHORITY”. Furthermore, . if
there is an inspection, “THE INSTITUTE"/“THE
INVESTIGATOR” must cooperate with that
inspection and shall invite “CRO”/“THE SPONSOR”
to be present at it. If the inspection is carried out,
“THE INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” must
provide to “CRO”/“THE SPONSOR” copies of all
the materials, correspondence, statements, forms
and records that “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR?” receive from the “REGULATORY

INVESTIGADOR” reciban de la “AUTORIDAD AUTHORITY?”. “THE INSTITUTE”/ “THE

REGULADORA”. “EL INSTITUTO”/EL INVESTIGATOR” must notify “CRO”/“THE

INVESTIGADOR” deberan notificar a la “CRO”/”EL SPONSOR?” of any legal action taken in an audit by
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PATROCINADOR?” cualguier accidn legal realizada
en una auditoria  por la  “AUTORIDAD
REGULADORA”.

Los “ PARTICIPANTES” en “EL PROTOCOLO”,
seran informados que sus datos podran ser
revisados en cualquier momento por el personal
designado por “EL PATROCINADOR” y/o “LA
CRO” y por las “AUTORIDADES
REGULADORAS”, tanto nacicnales como
internacionales.

El anonimato de los “PARTICIPANTES” en “EL
PROTOCOLO” sera respetado de acuerdo a las
normas de ética y a la legislacion aplicable.

VIGESIMA  SEGUNDA. MONITOREO. “EL
~ INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR” permitiran que
el personal autorizado de “LA CRO” y de “EL
PATROCINADOR” monitoreen el “ESTUDIO”, los
“REGISTROS DEL ESTUDIO” y cuzlquier ofro
registro exigido por las “REGLAMENTACIONES”,
en momentos acordados mutuamenie durante el
horario de funcionamiento normal, o segidn lo
requerido o] recomendado en las
“REGLAMENTACIONES”. Toda inspeccion de los
documentos fuente que realice “LA CRO” debera
efectuarse tomando los debidos recaudos respecto
de la confidencialidad del “PARTICIPANTE”. “LAS
PARTES” mantendran la confidencialidad de tcdos
los identificadores de los “PARTICIPANTES” segun
las “REGLAMENTACIONES”.

VIGESIMA _ TERCERA. GENI:ERACION Y
TRANSMISION DE DATOS CLINICOS. “LAS
PARTES” convienen que “El INVESTIGADOR’

debera de registrar y documentar en el expediente
clinico, toda la informacién que sea transcrita al
formato de reporte de caso, excepto aquélla que “EL
PATROCINADOR” sefiale por escrito y que se
encuentre en el plan de documentacién de “EL
PROTOCOQOLOQ”. La informacion transcrita al formato
de reporte de caso, debera ser enviada al centro de
acopio de datos, dentro de los tiempos estipulados
por “EL PATROCINADOR”. “EL INVESTIGADOR”
o quien éste designe completard los “CRFs”
{proporcionados por “LA CRO"/EL
PATROCINADOR™ de manera precisa y los
entregara dentro de las cuarenta y ocho (48) horas
de obtenidos los datos. “EL INVESTIGADOR") o
quien éste designe debera, a pedido, entregar
copias de los CRFs y poner a disposicidon de “LA
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the “REGULATORY AUTHORITY”.

The “PARTICIPANTS” in “THE PROTOCOL”, shall
be informed that their information may be reviewed
at any time by the personnel designated by “THE
SPONSOR” and or “CRO” and by the
“REGULATORY AUTHORITIES”, whether national
or international.

The anonymity of the “PARTICIPANTS” in “THE
PROTOCOL” shall be respected in accordance with
ethical standards and applicable legislation.

TWENTY-SECOND. MONITORING. “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR” shall permit
the personnel authorized by “CRO” and “THE
SPONSOR?” to monitor the “STUDY”, the “STUDY
RECORDS” and whatever other record is required
by the “REGULATIONS,” at times previously agreed
fo during the normmally scheduled hours, or as
required or recommended in the “REGULATIONS”.
All inspection of the source documents made by
“CRO” shall be done taking due caution in respect
to the confidentiality of the “PARTICIPANT”. “THE
PARTIES” shall maintain confidentiality of all the
identifiers of the “PARTICIPANTS” according to the
“REGULATIONS”.

TWENTY-THIRD. GENERATION AND
TRANSMISSION OF CLINICAL DATA. “THE
PARTIES” agree that “THE INVESTIGATOR” shall
record and document in the clinical records all
information that may be transcribed in the form of
case report, except what the “THE SPONSOR?” shall
indicate in writing and what is found in the
documentation plan of “THE PROTOQCOL”. The
information transcribed to the case report form shall
be sent to the collection center within the times
stipulated by “THE SPONSOR”. “THE
INVESTIGATOR” or designated person shall
compiete the “CRFs” (provided by “CRO”/“THE
SPONSOR” precisely and shall deliver them within
forty-eight (48) hours of obtaining the data. “THE
INVESTIGATOR” or designated person, must, upon
request, deliver copies of the CRFs and make
available to “CRO”/“THE SPONSOR” any
document related to the study in the periodic
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CRO”/”EL PATROCINADOR" cualquier documento
relacionado con el estudio en las visitas de
monitoreo periédicas o segiin le sea requerido. “EL
INVESTIGADOR” debera ayudar a los
representantes de “LA CRO”/EL
PATROCINADOR” a resolver todas las preguntas,
discrepancias, errores o informacion faltante en los
“CRFs”. “EL INVESTIGADOR" debera ayudar a
“LA CRO” a realizar auditorias de los informes de
caso, informes de Ilaboratorio, y/o datos no
procesados originales que respaldan los datos
registrados en los CRFs”. Estas auditorias deberan
llevarse a cabo con el debido respeto a la
confidencialidad del “PARTICIPANTE”. En caso de
ocurrir omisiones, errores o ambigiiedades en los
datos clinicos transmitidos y/o en los “CRFs”, “EL
PATROCINADOR?” enviara a “EL INVESTIGADOR”
un reporte de los datos que ameriten reevaluacion o
correccion. “EL. INVESTIGADOR” atendera y dara
respuesta a este reporte en los tiempos estipulados
por “EL PATROCINADOR”.

VIGESIMA CUARTA. REPORTE DE EVENTOS
ADVERSOS SERIOS. “EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” deberan reportar los “SAEs” a
“LA CRO”, a “EL PATROCINADOR” y a los
“COMITES DE INVESTIGACION”, i
inmediatamente y antes de ftranscurridas las
veinticuatro (24) horas desde que “EL INSTITUTO”
yio “EL INVESTIGADOR” y/o “EL PERSONAL
DEL INSTITUTO”, toman conocimiento del mismo,
de acuerdo con el “EL PROTOCOLO".

VIGESIMA QUINTA. RESPONSABILIDAD
LABORAL. Queda expresamente entendido,
reconocido y convenido que cada una de “LAS
PARTES” de este “CONVENIO”, son y seran los
patrones de sus empleados que participen en “EL
PROTOCOLO” y por lo tanto, cada una de “LAS
PARTES” en forma independiente, son y seran las
responsables con relacién a su personal por el pago
de los sueldos, prestaciones, contribuciones,
indemnizaciones por despido u otras contribuciones,
obligaciones pagaderas a sus respectivos
empleados que sea resultado de sus actividades
realizadas conforme al presente “CONVENIO”,

VIGESIMA SEXTA. SEGURO. “EL
INVESTIGADOR” deberd obtener un seguro y/o
mantener un programa de seguros propio con
cobertura apropiada para sus respectivas
obligaciones bajo los términos de este, asi como
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monitoring  visits or as  required. “THE
INVESTIGATOR” must help the representatives of
“CRO"/“THE SPONSOR?” to resolve any guestions,
discrepancies, errors or missing information in the
“CRFs”. “THE INVESTIGATOR” must help “CRO”
to perform audits of the case reports, laboratory
reports, and/or original, unprocessed data that
support the data records in the CRFs”. These audits
must be carried out with due respect to the
confidentiality of the “PARTICIPANT.” In case of
omissions, errors or ambiguities occur in the clinical
data transmitted and/or in the “CRFs”, ‘THE
SPONSOR?” shall send to “THE INVESTIGATOR” a
report of the data that merit reevaluation or
correction. “THE INVESTIGATOR” shall look into
and shall respond to this report within the fimes
stipulated by “THE SPONSOR”.

TWENTY-FOURTH. SERIOUS ADVERSE EVENT
REPORTS. “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR’ shall report the “SAEs” to “CRO”,
to “THE SPONSOR” and to the “RESEARCH
COMMITTEES” immediately and before the
passage of twenty-four (24) hours from the time
“THE INSTITUTE” and/or “THE INVESTIGATOR”
and/or “THE PERSONNEL OF THE INSTITUTE”
become aware of the same in accordance with “THE
PROTOCOL”.

TWENTY-FIFTH. LABOR RESPONSIBILITY. It is
expressly understoodd, acknowledged and agreed
that each of “THE PARTIES” of this
“AGREEMENT” are and shall be the employers of
their employees who participate in  “THE
PROTOCOL” and, as such, each of “THE
PARTIES”, in an independent manner, is and shall
be responsible in relation to their personnel for
payment of wages, loans, contributions,
indemnifications for discharge or other contributions,
payable obligations to their respective employees
that are a result of the activities performed according
to this “AGREEMENT”.

TWENTY-SIXTH. INSURANCE. “THE
INVESTIGATOR” must obtain insurance and/or
keep his/her own insurance program with

appropriate  coverage for his/her respective
obligations under the terms of this document, as well
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para las reclamaciones o dafios y perjuicios. A
solicitud de la “CRO”/”EL PATROCINADOR”, “EL
INVESTIGADOR” proporcionard prueba de dicho
sequro.

VIGESIMA SEPTIMA. LEYES DE PRIVACIDAD.
“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR’ declaran
y garantizan que respetardn y cumpliran con las
leyes extranjeras, federales, estatales y locales
correspondientes que rigen la privacidad, seguridad
y divulgacién de datos médicos y otros datos
personales o registros obtenidos y revisados durante
la prestacion de servicios al “EL
PATROCINADOR”/LA CRO” (que incluyen, entre
otros, transacciones electrénicas, codigos médicos e
identificaciones de prestadores, empleados vy
pacientes) y que brindaran accesoc a dicha
informacién o registros solamente bajo la
autorizacibn de las mencionadas leyes vy
reglamentaciones dictadas en lo sucesivo, con sus
modificaciones (conjuntamente, las ‘“Leyes de
Privacidad”). EL INSTITUTO” Vi “EL
INVESTIGADOR” declaran y garantizan, ademas,
gque obtendran un “ICF” apropiado para cada
“PARTICIPANTE” inscripto en el “ESTUDIO”, lo
gue permitra a EL INSTITUTO” vy “EL
INVESTIGADOR” proporcionar a “LA CRO” y a “EL
PATROCINADOR” y a otras personas y entidades
designadas por “EL PATROCINADCR” los “CRFs”
completos, los documentos fuente y cualquier otra
informacién requerida en el “PROTOCCLO”. EL
INSTITUTO” v “EL INVESTIGADOR” no podran, en
ningdn caso, proporcionar, ni se les podra pedir gue
proporcionen a “LA CRO”/’EL PATROCINADOR”,
informacion especifica sobre un “PARTICIPANTE”,
excepto en los casos autorizados por las Leyes de
Privacidad o mediante una autorizacion valida segun
las Leyes de Privacidad y firmada por el
“PARTICIPANTE”. “LAS PARTES” podran
modificar este “CONVENIO” segln sea necesario
para cumplir con las Leyes de Privacidad o con
cambios en las mismas. “LAS PARTES” cumpliran
con todas las disposiciones de todas las Leyes de
Privacidad correspondientes, incluyendo  las
disposiciones de los “ICF” relacionadas con el
acceso, la revision y el uso de “LA CRO”/EL
PATRCCINADOR" a la informacién médica y otra
informacién o registros cubiertos por las Leyes de
Privacidad en relacién con este “CONVENIO”.

VIGESIMA OCTAVA. INTEGRIDAD E
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as for claims or damages. At the request of
“CRO”{“THE SPONSOR”, “THE INVESTIGATOR”
shall provide proof of said insurance.

TWENTY-SEVENTH. PRIVACY LAWS. “THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR” state and
guarantee that they shall respect and shall comply
with the appropriate foreign, federal, state and local
laws that regulate privacy, safety and disclosure of
medical information and other personal data or
records obtained and reviewed during the provision
of services to “THE SPONSOR”/“CRO” (that
include, among others, electronic transactions,
medical codes and identification of lenders,
employees and patients) and that they shall give
access to said information or records only under the
authorization of the aforementioned laws and
regulations listed below, with their modifications
(together, “Privacy Laws”). “THE INSTITUTE” and
“THE INVESTIGATOR?” further state and guarantee
that they shall obtain an appropriate “ICF” for each
“PARTICIPANT” enrolled in the “STUDY” which will
permit “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” to provide to “CRO” and “THE
SPONSOR” and other persons and entities
designated by “THE SPONSOR” the complete
“CRFs”, the source documents and any other
information required in the “THE PROTOCOL”.
“THE INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR”
shall not, in any case, provide, nor can they be
asked fo be able to provide to “CRO”/*THE
SPONSOR”  specific information about a
“PARTICIPANT”, except in the case authorized by
the Privacy Laws or through an authorization that is
valid according to the Privacy Laws and signed by
the “PARTICIPANT”. “THE PARTIES” shall be
allowed to modify this “AGREEMENT” as may be
necessary in order to comply with the Privacy Laws
or with changes to the same. “THE PARTIES” shall
comply with all provisions of all the appropriate
Privacy Laws including the provisions of the “ICF”
related 1o access, review and use by “CRO”/“THE
SPONSOR” of the medical information and other
information or records covered by the Privacy Laws
in relation to this “AGREEMENT”.

TWENTY-EIGHTH. INTEGRITY AND
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INTERPRETACION DEL CONVENIO: “LAS
PARTES” convienen que los términos y condiciones
de este “CONVENIO” y sus Anexos constituyen el
acuerdo integro entre “LLAS PARTES” y reemplaza
todas las afirmaciones, declaraciones o acuerdos
previos o contemporaneos, orales o escritos,
celebrados entre “LAS PARTES” con respecto a la
materia del presente “CONVENIO”, y ningldn
acuerdo podra modificar o expandir el mismo o ser
vinculante para “LAS PARTES”, a menos que ¢l
mismo se realice por escrito y sea firmado por los
representantes debidamente autorizados de “LAS
PARTES".

VIGESIMA NOVENA. PROHIBICIGN PARA
CESION DE DERECHOS DEL CONVENIO. EL
INSTITUTO” vy “EL INVESTIGADOR” no podran
ceder sus derechos y/o delegar sus obligaciones en
vitud de este “CONVENIO” sin el previo
consentimiento escrito de “I.LA CRO”, el cual no sera
denegado sin justa causa. “LA CRO” tendrd la
facultad de ceder esie “CONVENIO” a “EI
PATROCINADOR® sin el consentimiento de EL
INSTITUTO” v “EL INVESTIGADOR”

TRIGESIMA. CAUSAS DE TERMINACION: “LAS
PARTES” convienen que se podra dar por
terminado el presente “CONVENIO” en los
siguientes supuestos:

Q) Por parte de “EL
INVESTIGADOR”

INSTITUTO”/EL

a. “EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” podrén
rescindir el “CONVENIO” en
cualquier momento, mediante
notificacion escrita de
conformidad con fa Seccidén
DOMICILIOS  si, a criterio
razonable de “EL
INVESTIGADOR?”, la rescision es
necesaria para proteger la
seguridad del “PARTICIPANTE”,
por ejemplo, debido a Ia
ocurrencia de un “SAE” o un
evento adverso imprevisto.

b. “EL INSTITUTO” y/o “EL
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INTERPRETATION OF THE AGREEMENT: “THE
PARTIES” agree that the terms and conditions of
the “AGREEMENT” and its Appendices constitute
the complete understanding between *“THE
PARTIES” and replaces all affirmations, statements
or understandings, previous or contemporaneous,
oral or written, made between ‘THE PARTIES”
regarding the subject of this “AGREEMENT”, and
no understanding shall be able to modify or expand
this agreement or be binding on “THE PARTIES”,
unless the same is reduced fo writing and signed by
the duly authorized representatives of “THE
PARTIES”.

TWENTY-NINTH. PROHIBITION OF ASSIGNMENT
OF RIGHTS OF THE AGREEMENT. *“THE
INSTITUTE” and “THE INVESTIGATOR” shall not
transfer their rights andfor delegate their obligations
under this “AGREEMENT” without the prior, written
consent of “CRO”, which shall not be denied without
just cause. “CRO” shall have the right to transfer
this “AGREEMENT” to “THE SPONSOR” without
the consent of “THE INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR?”.

THIRTIETH. CAUSES FOR TERMINATION: “THE
PARTIES” agree that this “AGREEMENT” shall be
understood 1o be terminated in the following

situations:

(6] By “THE INSTITUTE”/*THE
INVESTIGATOR”
a. “THE INSTITUTE” and “THE

INVESTIGATOR” may rescind the
“AGREEMENT®” at any fime, through
written notification in conformance
with the SectionBUSINESS
LOCATION , if, at the reasonable
judgment of “THE INVESTIGATOR”
the rescission is necessary to protect
the safety of the “PARTICIPANT?”,
for example, due to the occurrence
of a “SAE” or an unforeseen
adverse event.

b. “THE INSTITUTE” and/or “THE
INVESTIGATOR” may rescind this
“AGREEMENT” after sixty (60) days
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(ii)

INVESTIGADOR”

podran
rescindir este  “CONVENIO”
previa notificacion por escrito

cursada con una antelacién de
sesenta {60) dias, por
incumplimiento de este
“CONVENIO”, si “LA CRO” no
subsana tal situacién dentro de
los treinta (30) dias de notificado.

Por parte de “EL PATROCINADOR”/”LA

CRO”

a.

“EL PATROCINADOR”/”LA
CRO” podran rescindir el
“CONVENIO” en cualquier
momento antes de la finalizacion
del “ESTUDIO” mediante
notificacién escrita de
conformidad con la Seccidn
DOMICILIOS, por cualguiera de
las siguientes razones:

Si la autorizacién o aprobacién

para la realizacion del
“ESTUDIO” 0 del
“MEDICAMENTO DEL

ESTUDIO” es revocada por una
“AUTORIDAD REGULADORA” o
si una “AUTORIDAD
REGULADORA” requiere que el
“ESTUDIO” finalice de manera
anticipada.

Por incumplimiento de este
“CONVENIO” por parte de “EL
INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR?”, si
INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” no lo subsanan
el incumplimiento dentro de los
guince (15) dias de notificados del
incumplimiento.

“EL

Determinacién por parte de “EL
PATROCINADOR”/’ILA CRO” de
que las consideraciones
comerciales e} cientificas
requieren su rescision.

Si “EL INSTITUTO”/"EL

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
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(i)

of written notice for noncompliance
of this “AGREEMENT”, if “CRQ”
does not cure such situation within
thirty (30) days of notification.

By “THE SPONSOR”/“CRQ”

a.

“THE SPONSOR”/“CRO” may
rescind the “AGREEMENT” at any
time before the finalization of the
“STUDY” through written notification
in conformance with the Section
BUSINESS LOCATIONfor any of the
following reasons:

If the authorization or approval for
the performance of the “STUDY” or

of the “STUDY MEDICATION” is
revoked by a “REGULATORY
AUTHORITY” or if a
“REGULATORY AUTHORITY”

requires that the “STUDY” be ended
in advance.

For noncompliance of this
“AGREEMENT"” by “THE
INSTITUTE”/“THE

INVESTIGATOR”, if “THE

INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” does not cure the
noncompliance after fifteen (15) days
of notification of the noncompliance.

Determination by “THE
SPONSOR”/“CRO” that the
commercial or scientific

considerations require its rescission.

If “THE
INVESTIGATOR”
themselves insolvent,

INSTITUTE”/“THE
declare

N
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INVESTIGADOR” se declaran
insolventes, si presentan una
solicitud de proteccidn de sus
acreedores bajo cualquier ley de
bancarrota perfinente, si son
sujetos de procedimientos de
bancarrota, si realizan una cesion
en beneficio de sus acreedores, o
si tienen un administrador o
receptor designado para
encargarse de la totalidad o de
parte de sus bienes o si detienen
0 amenazan con detener sus
actividades comerciales.

f. Luego de freinta (30) dias previa
notificacion por escrito de “LA
CRO”/”EL PATROCINADOR” de
acuerdo cen la Seccion
DOMICILIOS, sin causa.

Al recibir una notificacién de rescision, “EL
INVESTIGADOR” inmediatamente dejara de
ingresar “PARTICIPANTES” en “EL
PROTOCOLO” y dejara de desarrollar
procedimientos sobre los “PARTICIPANTES”
ya ingresade, en la medida en que sea
medicamente posible.

TRIGESIMA PRIMERA: DISPOSICIONES
GENERALES.

{i) Ausencia de Otras Obligaciones. “EL
INSTITUTO”/”EL. INVESTIGADOR”
declaran y garantizan que no tienen a
su cargo obligaciones, contractuales
ni de otro tipo, que les impidan
celebrar este “CONVENIO” o que
interfieran con el desempefio de sus
obligaciones en virtud del presente.
Durante la vigencia de esie
“CONVENIO”, “EL INSTITUTO*/”EL
INVESTIGADOR” no  celebraran
ningin contrato de prestacion de
servicios  que  pudiera  afectar
sustancialmente su capacidad para
completar el “ESTUDIO” en el plazo
convenido.
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petition for protection from their
creditors under any pertinent
bankruptcy law, if they are subject to
the proceedings of a bankruptcy, if
they make an assignment in benefit
of their creditors, or if they have an
administrator or receiver designated
to take charge of the entirety or part
of their property or if they stop or
threaten to stop the commercial
activities.

f.  Thirty (30) days after written notice
from “CRO”/ “THE SPONSOR” in
accordance with the  Section
BUSINESS LOCATION  without
cause.

Upon receipt of a notification of rescission,
“THE INVESTIGATOR” will immediately stop
enrolling  “PARTICIPANTS” in  “THE
PROTOCOL” and shall stop enrollment
procedures on the “PARTICIPANTS”
already enrolled, in a manner that would be
medically possible.

THIRTY-FIRST. GENERAL PROVISIONS.

(i) Absence of Other Obligations. “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
state and guarantee that they are not
responsible for any other obligations,
contractual or other type, that would
prevent them from entering into this
“AGREEMENT” or that would interfere
with the performance of their
obligations under this
“AGREEMENT”. During the effective
period of this “AGREEMENT” “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
will not enter into any contract for the
provision of services that could
substantially affect their ability to
complete the “STUDY” in the agreed
period of time.
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(i)

(i)

Declaracién Financiera. “EL
INVESTIGADOR”  completara vy
devolvera a “LA CRO”/“EL
PATROCINADOR?", de manera
oportuna, los formularios de
certificacion o declaracién financiera,
segiin corresponda, proporcionados

por “LA CRO”/EL
PATROCINADOR". “EL
INVESTIGADOR” también

completara y devolvera a “LA CRO”
y/o a "EL PATROCINADOR’ fodas
las actualizaciones de la declaracion,
segun lo instruido por “LA CRO”/”EL
PATROCINADOR’, durante el
desarrollo del “ESTUDIO”, y durante
el afic posterior. “EL INSTITUTO”
garantizara que todos los sub-
investigadores, segin se detalla en el

Formulario 1572 de la “FDA’,
completen y devuelvan iodos los
formularios de
certificacion/declaracion financiera

segun lo descrito en esta Seccion.

Certificacién _de  exclusién.  “EL
INSTITUTO”/”EL INVESTIGADOR”
certifican que ningln individuo que
haya sido excluido segin los términos
de la Ley de Medicamenios
Genéricos de 1992, 21 U. S. C. §
335a (a) y (b} que en este acto “EL
INVESTIGADOR” vy “EL INSTITUTO”
declaran conocer y aceptar; o gue
haya sido descalificado como
investigador clinico bajo los términos
de la ley 27 CFR § 31270
proporcionara servicios a nombre de
“EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” en relacién con el
“ESTUDIO”. “EL INSTITUTO”/”EL
INVESTIGADOR” nofificaran
cualquier accidon relacionada con la
exclusiébn o descalificacion en su
contra, 0 en conira de cualquier
persona fisica o legal que preste

servicios relacionados con el
“ESTUDIO” en representaciéon de
“EL INSTITUTO”/EL

INVESTIGADOR” a “LA CRO”/EL
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(i)

(iii)

Financial Declaration. “THE
INVESTIGATOR” shall complete and
return to “CRO” /“THE SPONSCR” in
a timely manner, the certification forms
or financial statement, as appropriate,
provided by “CRO”I“THE
SPONSOR”. “THE INVESTIGATOR”
also shall complete and return to
*CRO” and/or to “THE SPONSOR” all
the wupdates of the statement,
according to the instructions of
*CRO”/“THE SPONSOR” during the
development of the “STUDY”, and
during the vyear after. “THE
INSTITUTE” shall guarantee that all of
the sub-investigators, as they are listed
in Form 1572 of the “FDA”, complete
and return all of the certification
forms/financial statement as described
in this Section.

Exclusion Certification. “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
certify that no individual that could
have been excluded according to the

. terms of the Generic Medication Law

of 1992, 21. U.8.C.§ 335a (a} and (b),
that by - this act “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
state, know and accept; or that could
have been disqualified as clinical
investigator under the terms of Lay 21
C.F.R § 312.70 provides services in
the name of “THE INSTITUTE"”/“THE
INVESTIGATOR” in regards to the

“STUDY”. “THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” shall notify
“CRO”/“THE SPONSOR” of any

lawsuit related to the exclusion or
disqualification of “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”
or against any natural person or legal
entity that provides services related to
the “STUDY” on behalf of “THE
INSTITUTE”/“THE INVESTIGATOR”.
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-

(iv)

(V)

(vi)

(vii)

PATROCINADOR".

Uso de Nombres. Ninguna de “LAS
PARTES”  Jdlilizara los nombres,
simbolos, ¢ marcas registradas de
hinguna de las otras partes en ningln
tipo de informacién publica, sin el
consentimiento por escrito de la Parte
correspondiente. Ademas, “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR”
no usaran los nombres, simbolos u
otras marcas registradas “EL
PATROCINADOR” en ningun tipo de
informacién pudblica, sin su previc
consentimiento por escrito.

Renuncia de Derechos. la renuncia
de cuaiquiera de “LAS PARTES” a
alguno de los terminos o condicionhes
de este “CONVENIO” en ningtin caso
se considerara o interpretara como
una renuncia a dichos términos o
cendiciones en un caso similar en el
futuro o en un incumplimiento
posterior del presente “CONVENIO”.
Todos los derechos, recursos,
COmpromisos, obligaciones y
acuerdos contenidos en este
“CONVENIC” son acumulativos vy
ninguno de ellos sera una limitacién
de cualquier otro remedio, derecho,
obligacién o acuerdo. Nihguna
renuncia sera efectiva a menos que
se establezca por escrito y esté
firmada por la Parte correspondiente.

Divisibilidad. La invalidez o}
inexigibilidad de cualguier disposicion
de este “CONVENIO” no afectara de
hinguna manera la exigibilidad del
resto de sus disposiciones.

Continuidad. Las Secciones de este
“CONVENIO” relacionadas con:
Declaracién Financiera, Certificacion
de Exclusién, inspecciones,
Informacién Confidencial, Publicacion,
Propiedad Infelectual, Leyes de
Privacidad, Seguros, Indemnizacién,
Uso de Nombres, Deslinde de
Garantias, Transparencia, Domicilios
y Anti-Soborno  continuaran  en

CONVENIO DE CONCERTAGCION NUMERO /
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(iv)

(v)

(vi)

(vii)

Use of Names. None of “THE
PARTIES” shall use the names,
symbols or registered trademarks of
any of the other parties in any kind of
published information without the
written consent of the relevant Party.
Furthermore,

“THE INSTITUTE”/“THE
INVESTIGATOR” shall not use the
names, symbols or other registered
trademarks of “THE SPONSOR” in
any type of published information
without prior written consent.

Waiver of Rights. The waiver by any of
“THE PARTIES” to any of the terms or
conditions of this “AGREEMENT” in
no manner shall be considered or
interpreted as a waiver of said terms or
conditions in a similar situation in the
future or in a noncompliance after this
“AGREEMENT”. All the rights,
resources, promises, obligations and
accords contained in this
“AGREEMENT” are cumulative and
none of them shall be a limitation of
any other remedy, right, obligation or
accord. No waiver shall be effective
unless it is reduced to writing and is
signed by the relevant Party.

Divisibility. The invalidity or
unenforceability of any provision of this
“AGREEMENT” shall not affect in any
way the enforceability of the remaining
provisions.

Continuity. The Sections of this
“AGREEMENT” related with Financial
Statement, Exclusion Certification,
Inspections, Confidential Information,

Publication, Intellectual  Property,
Privacy L.aws, Insurance,
Indemnification, Use of Names,
Disclaimer of Guarantees,

Transparency, Addresses and Anti-
Bribery will continue in effect after the
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(viii)

vigencia con posterioridad a la
extincién de este “CONVENIO”.

Anti-Soborno. “LAS PARTES”
reconocen que “LA CRO” y el
“PATROCINADOR” estan sujetos a
todas las leyes vy normativas contra la
corrupcion y el cohecho aplicables, y
no permitiran que “LA CRO” ni “EL
PATROCINADOR”™ quebranten sus
responsabilidades frente a ninguna
ley segin se describe en esta

Seccion. En  ia realizacion del
“"ESTUDIO” y/o los servicios hajo el
presente “CONVENIO”, “EL

INSTITUTO” y “EL. INVESTIGADOR”
(asi como el “PERSONAL DEL
INSTITUTO” y agentes) (i) reconocen
que no han hecho ni haran, directa o
indirectamente, ofrecimientos de
realizar, prometer, autorizar o aceptar
ningan pago ni cualguier otra cosa de
valor, incluyendo scbornos, regalos
y/o donaciones de o a cualquier
funcionario plblico, Autoridad
Reguladora o cualquier otra persona,
con el propdsito impropio de influir,
inducir o recompensar cualguier acto,
omision o decisién para garantizar la
obtencién de una veniaja indebida, en
particular para obtener o conservar un
negocio, y (i) cumplirdan todas las
leyes y normativas contra [a
corrupcion  y el cohecho *EL
INSTITUTO” v “EL. INVESTIGADOR”
notificaran a “LA CRO” y a “EL
PATROCINADOR” inmediatamente
si tienen conocimiento de cualquier
guebrantamiento de lo estipulado en
esta Seccidn.

Para garantizar el cumplimiento de las
leyes y normativas contra la
corrupcion y el cohecho aplicables,
“EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” aceptan gque “LA
CRO” tendra derecho a realizar una
investigacién o una auditoria de “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR”
durante el tiempo de vigencia de este
“CONVENIO”, para supervisar el

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
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(viil)

expiration of this “AGREEMENT”.

Anti-Bribery. “THE PARTIES”
acknowledge that “CRO” and the

SPONSOR are subject to all the
applicable laws and standards against
corruption and bribery, and shall not

permit that “CRO” nor “THE
SPONSOR” violate their
responsibilities before any law as
described in this Section. In the
performance of the “STUDY” and/or
the services under this
“AGREEMENT”, “THE INSTITUTE”

and “THE INVESTIGATOR” (as well
as the “PERSONNEL OF THE
INSTITUTE” and agents) (i)
acknowledge that they have not and
will not, directly or indirectly, make
offers of making, promoting,
authorizing or accepting any payment
or any other valuable item, including
bribes, gifts and/or donations from or
to any public official, Regulating
Authority or any other person, with the
purpose of improperly influencing,
inducing or compensating any act,
omission, or decision to guaraniee
obtaining a undue advantage, in
particular for obtaining or keeping a

business, and (i) that “THE
INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” will comply with all
the laws and standards against

corruption and bribery, they will notify
“CRO” and “THE SPONSOR”
immediately if they have knowledge of
any violation of the stipulations of this
Section.

In order to guarantee compliance with
the applicable laws and standards
against corruption and bribery, “THE
INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” accept that “CRO”
has the right to make an investigation
or an audit of “THE INSTITUTE” and
“THE INVESTIGATOR” during the
period of this “AGREEMENT” to
supervise the compliance with the®
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cumplimiento de los términos de esta
Seccidn. “EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” cooperaran
plenamente con dicha investigacion o
auditoria, que tendra lugar en el
momenio gue, a entera discrecion de
“LA CRO”, se considere oportuno.

TRIGESIMA SEGUNDA. DESLINDE DE
GARANTIAS. LAS PARTES RECONOCEN QUE
“EL PATROCINADOR” HA CONTRATADO A “LA
CRO” PARA QUE ADMINISTRE EL ESTUDIO. POR
SU PARTE, “LA CRO” NO HA REALIZADO
NINGUN TIPO DE INVESTIGACION O ANALISIS
INDEPENDIENTE ACERCA DE LA SEGURIDAD O
LA EFICACIA DEL PRODUCTO, DE CUALQUIER
TRATAMIENTO O PROCEDIMIENTO A SER
ADMINISTRADO CONFORME AL PROTOCOLO
(QUE INCLUYE, ENTRE OTROS, AL PRODUCTO
O AL MEDICAMENTO DEL ESTUDIO), Y POR LO
TANTO, “LA CRO” NO OFRECE GARANTIA
ALGUNA, EXPRESA O IMPLICITA, EN RELACION
CON LA SEGURIDAD O EFICACIA DE LOS
PROCEDIMIENTOS O TRATAMIENTOS A SER
ADMINISTRADOS CONFORME AL PROTOCOLO,
LOS RESULTADOS QUE SERAN OBTENIDOS
POR LA ADMINISTRACION DEL MEDICAMENTO
DEL ESTUDIO, SU ADECUACION PARA UN
PROPOSITO DETERMINADO, O CUALQUIER
OTRA OBLIGACION DE <“EL PATROCINADOR”
CONFORME AL PROTOCOLO. LAS PARTES
CONVIENEN QUE NINGUNA DE ELLAS ASUMIRA
RESPONSABILIDAD ALGUNA POR RECLAMOS,
GASTOS, DANOS O RESPONSABILIDAD POR
LESIONES PERSONALES O DANOS A BIENES
MUEBLES O INMUEBLES, QUE RESULTEN,
DIRECTA O |INDIRECTAMENTE, DE ACTOS
ILEGALES O DE NEGLIGENCIA DE LA OTRA
PARTE, SUS DIRECTIVOS, EMPLEADOS,
AGENTES O VOLUNTARIOS

TRIGESIMA TERCERA. ANEXOS: Forman parte
del “CONVENIO” los siguientes anexos:

Anexo A: Licencia de autorizacién sanitaria de la
investigacién, se tramitara ante la Comisién Federal
para la Proteccidbn Contra Riesgos Sanitarios
(COFEPRIS), en aquellos casos en que la ley lo
establezca o cuando el caso lo requiera.

Anexo B: Protocolo de Investigacion.
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INSTITUTE” and “THE
INVESTIGATOR” shall cooperate fully
with said investigation or audit that
shall take place at the time, in the
complete  discretion of “CRO”,
considered opportune.

THIRTY-TWO. DISCLAIMER OF GUARANTEES.
THE PARTIES ACKNOWLEDGE THAT “THE
SPONSOR” HAS CONTRACTED WITH “CRO” TO
ADMINISTER THE STUDY. FOR ITS PART, “CRO”
HAS NOT MADE ANY TYPE OF INDEPENDENT
INVESTIGATION OR ANALYSIS ABOUT THE
SAFETY OR EFFICACY OF THE PRODUCT, OF
ANY TREATMENT OR PROCEDURE TO BE
ADMINISTERED ACCORDING TO THE
PROTOCOL (THAT INCLUDES, AMONG OTHER
THINGS, THE STUDY PRODUCT OR
MEDICATION), AND AS SUCH “CRG” DOES NOT
OFFER ANY GUARANTEE, EXPRESS OR
IMPLIED, REGARDING THE SAFETY OR
EFFICACY OF THE PROCEDURES OR
TREATMENTS TO BE ADMINISTERED
ACCORDING TO THE PROTOCOL, THE RESULTS
THAT SHALL BE OBTAINED BY THE
ADMINISTRATION OF THE STUDY MEDICATION,
ITS ADEQUACY FOR A SPECIFIC PURPOSE, OR
ANY OTHER OBLIGATION OF “THE SPONSOR”
ACCORDING TO THE PROTOCOL. THE PARTIES
AGREE THAT NONE OF THEM ASSUME ANY
RESPONSIBILITY FOR CLAIMS, EXPENSES,
DAMAGES OR RESPONSIBILITY FOR PERSONAL
INJURIES OR DAMAGE TO REAL OR PERSONAL
PROPERTY, THAT RESULT, DIRECTLY OR
INDIRECTLY, FROM ILLEGAL ACTIONS OR OF
NEGLIGENCE OF THE OTHER PARTY, THEIR
ORDERS, EMPLOYEES, AGENTS OR
VOLUNTEERS

THIRTY-THREE. APPENDICES: The following
appendices are a part of the “AGREEMENT”:

Appendix A: License of health authorization for
research, it shall be processed through the Federal
Commission for Protection against Health Risks,
(COFEPRIS), in those cases established by law or
when the situation requires it.

Appendix B: Research Protocol.
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Anexo C: Uso de los Recursos y C-1 Formulario de
informacién del Beneficiario

Anexo D: Autorizacion de los Comités Pertinentes.

Anexo E: Formulario de Consentimiento Informado
para los Participanies.

Anexo F: Acuerdo de Indeminizacién

Anexo G: Poder Notarial

TRIGESIMA CUARTA. DOMICILIOS: Todos los
avisos y notificaciones que “LLAS PARTES” dehen
darse en relacién con el presente “CONVENIO”, se
- haran por escrito y se enviaran por correo certificado
con acuse de recibo o por cualquier otro medio gue
asegure que el destinatario reciba dichas
notificaciones. Para los efectos anteriores, “LAS
PARTES” sefialan como sus domicilios los
mencionados en las secciones |, I, 1l y [V del
presente “CONVENIO”:

TRIGESIMA QUINTA. LEGISLACION APLICABLE.
JURISDICCION Y COMPETENCIA: Este
“CONVENIO”, y todo fipo de controversias yfo
reclamos que se susciten en virtud del presente,
serdan interpretados y regidos por la legislacién de la
Republica de México, sin tener en cuenta los
principios de conflictos de leyes. Para |a
interpretacion y cumplimiento de este “CONVENIO”,
asi como para todo aquello que no este
expresamente estipulado en el mismo, “LAS
PARTES” se someten a la jurisdiccidn de los
Tribunales Federales de ia Ciudad de México, por lo
tanto renuncian al fuero que por razdn de su
domicilio presente o futuro, pudiere corresponderies.

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
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Appendix C: Use of Resources and C-1 Beneficiary
Detail Form

Appendix D: Authorization of Pertinent Committees.
Appendix E: Participants Informed Consent Form.
Appendix F: Indemnification Agreement

Appendix G: Power of Attorney

THIRTY-FOURTH. BUSINESS LOCATION: All
notices and disclosures that “THE PARTIES” must
give regarding this “AGREEMENT?” shall be given in
writing and sent by certified mail with return receipt
or by any other method that insures that the recipient
receives said notices. For the forgoing purposes
“THE PARTIES” indicate their legal address
mentioned in sections I, li, Il and IV of this
“AGREEMENT”:

THIRTY-FIFTH. APPLICABLE LEGISLATION.
JURISDICTION AND COMPETENCE: This
“AGREEMENT”, and all kinds of controversies
and/or claims that arise under it, shall be interpreted
and governed by the legislation of the Republic of
Mexico, without regard to principles of conflicts of
laws. For the interpretation and completion of this
“AGREEMENT”, as well as all that is not expressly
stipulated in the same, “THE PARTIES” submit to
the jurisdiction of the Federal Courts of Mexico City,
and hereby waive the forum that by reason of
present or future residence may be applicable.
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Leido que fue el presente instrumento y enteradas
“LAS PARTES” que intervienen en este acto sobre
su alcance y contenido, lo firman y ratifican por
cuadruplicado en la Ciudad de México, Distrito
Federal el 30 de Junio de 2015.

POR “EL INSTITUTO” {
R “THE INSTITUTE”

DR. JAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ
DIRECTOR GENERAL/GENERAL DIRECTOR

POR “EL. PATROCINADOR"” /
FOR “THE SPONSOR”

F}'ﬁ/l’s HERNANDEZ OREANO
REFRESENTANTE DE LA CRO / CRO

REPRESENTATIVE

TESTIGO/ WITNESS

fi

LIC. HUMBERTO E. RAMIREZ MELCHOR
CHIEF OF LEGAL COUNSEL DEPARTMENT/ JEFE DEL
DERARTANENTO DE ASESORIA JURIDICA
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“THE PARTIES” involved in this procedure having
read this instrument and understood its scope and
content sign and ratify in quadruplicate in Mexico
City, Federal District, June 30, 2015.

POR LA “CRO"/
:\‘. ‘SCROI!

1S HERNANDEZ OREANO
APODERADO LEGAL/
ACTING UNDER A POWER OF ATTORNEY

POR “EL INVESTIGADOR”
RESPONSABLE DEL PROYECTO /

DR. JOSE RICARDO CORREA ROTTER
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ESTA HOJA MARCADA CON EL NUMERO (37) ES THIS PAGE MARKED WITH NUMBER (37) IS AN
PARTE INTEGRANTE DEL CONVENIO. INTEGRAL PART OF THE AGREEMENT

México, D.F., a 30 de Junio de 2015 México, D.F., the 30 of Junio of 2015
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Anexo A: Licencia de autorizacion
sanitaria de la investigacioén, se
tramitara ante la Comision Federal
para la Proteccién Contra Riesgos
Sanitarios (COFEPRIS), en aquellos
casos en que la ley lo establezca o
cuando el caso lo requiera. /
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Appendix A: License of
Authorization of Health Research, to
be submitted to the Federal
Commission for Protection against
Health Risks (COFEPRIS), in those
cases In which the law so
establishes or when the situation
requires it.
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Anexo B: Protocolo de Appendix B:
Investigacion Investigation Protocol
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Anexo C: Uso de los Recursos

PROTOCOLO No. FGCL-4592-063
Terminos y condiciones de pago
Centro de ESTUDIO: Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricién “Salvador
Zubiran”

EL INVESTIGADOR: Dr. José Ricardo Correa
Rotter

Este Presupuesto de “ESTUDIO” incluye todos los
costos ascciados con la conduccion  del
“ESTUDIO”, incluyendo todos procedimientos
como se presentan en el programa de eventos y
tfiempos del protocolo, gastos de farmacia si
corresponden, gastos de laboratorio si
corresponden, costos de procedimientos, tiempo
asignado al coordinador/“EL INVESTIGADOR” del
“ESTUDIC”, pagos a “PARTICIPANTES” del
“ESTUDIC” (por ejemplo, pero sin limitarse a,
transporte y alimentacion), impresion de material
para informes de seguridad, pagos de preparacion
de EC/IRB internas), gastos administrativos vy
gastos generales.

1. Costos por PARTICIPANTE: Los pagos se
efectuaran por cada "PARTICIPANTE", en
base a las visitas por visitas completadas y
monitoreadas (“Visita Completada™, segun
se informa en la Heja de calculo del
presupuesto por “PARTICIPANTE"” que se
adjunta en el presente como Anexo C,
excluyendo los costos base del “ESTUDIO”
y los items facturados del “ESTUDIO” que
se detallan mas adelante. El pago por
sujetos aleatorizados completados
parcialmente, por ejemplo, finalizaciones
anticipadas, se hard en base a las visitas
por el trabajo completado, segln el Anexo
C.

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /

CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/PI/37/15

Appendix C: Use of Resources

PROTOCOL No. FGCL-4592-063
Terms and Conditions of Payment
STUDY Center: Instituto Nacional de Ciencias
Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”

THE INVESTIGATOR: José Ricardo Correa
Rotter, MD

This Budget of “STUDY” includes all the costs
associated with conduction of the “STUDY”,
including all procedures as presented in the
program of events and the times of the protocal,
pharmacy costs, if any, laboratory costs, if any,
procedure costs, time assigned to the coordinator/
“THE INVESTIGATOR” of the #“STUDY”,
payments to “PARTICIPANTS” of the “STUDY”
(for example, but not limited to, transportation and
feeding), printing of material for safety reports,
payments for preparation of the internal EC/IRB),
administrative costs and general expenses.

1. Costs for PARTICIPANT: Payments shall
be made on an appointment basis for each
“PARTICIPANT”, for complete and
monitored appointments (Complete
Appointment), as announced in the Budget
Worksheet of the budget for
“PARTICIPANT” that is attached to this
document as Appendix C, excluding the
costs based on the “STUDY” and the items
invoiced from the “STUDY” that will be
listed below. The payment for partially
complete randomized subjects, for example,
early terminations, shall be made on the
basis of the appointments for work
completed, sees Appendix C.
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2. Reembolso por Fallas de Seleccion: Las 2. Reimbursement for Recruitment Failures:

fallas de seleccién se definen como los
“PARTICIPANTES” que interrumpen su
participacion después de [a visita de
seleccién 1, visita de seleccidon 2 o visita de
seleccion 3. Todos los costos de fallas de
seleccién no deberan exceder los $5,000.00
USD en este “CONVENIO”. Una vez gque
un “PARTICIPANTE” ha sido aleatorizado
0 gue se ha excedido de $5,000.00 USD,
entonces se usara una razén de fallas de
seleccidon de 2:1.

Reembolso para el PARTICIPANTE del
ESTUDIO: el transporte o alimentacion del
“PARTICIPANTE”, ya se han incluido
$17.25 USD en el total del monto por
“PARTICIPANT” del “ESTUDIO”, y se
pagara al mismo tiempo que los pagos de
las visitas.

. Pagos Continuos: Se efectuaran pagos
continuos trimestrales por cada visita

completada e ingresada en el eCRF, por

cada “PARTICIPANTE”, luego de la
verificacion por parte de un Asociado de
Investigacion Clinica de “LA CRO” del
progreso del “PARTICIPANTE”
{("Monitoreado”). El Beneficiario recibira el
ochenta y cinco por ciento (85%) de cada
pago que se le debe. Consulte el Anexo C-l
para obtener costos detallados por
“PARTICIPANTE” por visita.

. Pago final: El pago final por todos los
servicios realizados segin se establece en
este  “CONVENIO” se pagard al
Beneficiario, incluyendo las cantidades
retenidas acumuladas de dineros ganados,
hasta quince por ciento {15%): {i) después
de la aceptacion final de todos los eCRF, (i)
fa resolucion final de todas las consultas de
gestion de datos (i} la recepcidén y
aprobacion de  cualguier  documento
normativo que este pendiente segin lo
requiera “EL PATROCINADOR?”, (iv} Ia
devolucidn de todo el medicamento del
‘ESTUDIO” e insumos del “ESTUDIO” no

utilizados (incluyendo cualquier equipo’

provisto a “EL INSTITUTO” por “EL

Recruitment failures are defined as those
“PARTICIPANTS” that discontinue their
participation after the recruitrment
appeintment 1, recruitment appointment 2 or
recruitment appointment 3. All costs of the
recruitment failures shall not exceed
$5,000.00 USD in this “AGREEMENT".
Once that a “PARTICIPANT” has been
randomized or that the cost has exceeded
$5,000.00 USD, then a reason for
recruitment failure of 2:1 shall be used.

Reimbursement for STUDY

-PARTICIPANT: the transportation or

feeding of the “PARTICIPANT”, has
already included $17.25 USD in the total
amount for “PARTICIPANT” of the
“STUDY”, and it shall be paid at the same
time as the payments for the appointments.

4. Continuous Payments: Continuous
paymenis shall be made quarterly for each
completed appointment and enroliment in
the eCRF, for each “PARTICIPANT”, after
the verification by a Clinical Investigation
Associate from “CRO” of the progress of
the “PARTICIPANT” (“Monitored). The
Beneficiary shall receive eighty-five percent
(85%) of every payment that is due. Consult
Appendix C-1 to obtain costs listed per
“PARTICIPANT” per appointment.

Final Payment: The final payment for all
services done as established in this
“AGREEMENT” shall be paid to the
Beneficiary, including the accumulated
quantities retained of the money earned, up
to fifteen percent (15%): (i) after the final
acceptance of all the eCRF, (ii) the final
resoiution of all the queries of data
management (iii} the reception and approval
of whatever standard documents that is
pending as “THE SPONSOR” requires, (iv)
the return of all the unused “STUDY”
medication and supplies of the “STUDY”
(including whatever equipment provided to
“THE INSTITUTE” by “THE SPONSOR” (v) r
upon completion of all other pertinent
conditions stipulated in the “AGREEMENT”.
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PATROCINADOR” (v) al completar todas
las demas  condiciones pertinentes
estipuladas en el “CONVENIO”. El
Beneficiario del pago tendra hasta sesenta
(60) dias a partir del pago final (fecha del
cheque o giro del pago final} para enviar
todas las  facturas  pendientes, o]
discrepancias en pagos, a fin de ser
considerados para su reembolso. Si el
importe ya pagado al receptor por parte de
“LA CRO” excede el monto de este pago
final, el receptor debera devolver la
diferencia a “LA CRO” inmediatamente.

Pruebas, Tratamiento o Procedimientos
Adicionales: No se reembolsara al
Beneficiario del pago por ninguna prueba,
tratamiento o procedimiento adicional, que
no se requiera en el “PROTOCOLO” o que
no se especifique en el “CONVENIO”, o en
el Anexo C, a menos que dicha prueba,
tratamientos o procedimientos haya sido
previamente aprobado por “LA CRO”/EL
PATROCINADOR”.

Cobros __de items con_ Factura: Lo
siguientes items seran reembolsados
cuando “LA CRO”/”EL PATROCINADOR”
reciba una factura y la apruebe:

a. Semanas 88,92,100,
104,112,116,124,128, 136, 140, 148,
152 {Misma Cantidad Semana 40):
$171.40 USD

b. Semanas 96, 120, 144 (Misma
Cantidad Semana 48); $330.22
usD

c. Semana 108, 132, 156 (Misma
Cantidad Semana 60): $215.02
ush

d. Llamadas de Seguimiento: $18.31
usD

e. Honorarios de Comités de Etica
e Investigacion. Los honorarios de
los Comités de Etica e Investigacion
se reembolsaran contra Recepcién
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The Beneficiary of the payment shall have
up to sixty (60) days from the final payment
(date of the check or money order of the
final payment) to send all the pending
invoices, or discrepancies in payments, for
the purpose of being considered for
reimbursement. If the amount already paid
to the receiver by “CRQO” exceeds the
amount of this final payment, the receiver
shall return the difference to “CRO”
immediately.

. Additional Tests, Treatment or

Procedures: The Beneficiary shall not be
reimbursed for the payment of any
additional test, treatment or procedure that
is not required in the “PROTOCOL” or that
is not specified in the “AGREEMENT?”, or in
Appendix C, unless said test, treatment or
procedure has been previously approved by
“CRO”/“THE SPONSOR”.

Coverage of items with Invoice: The
following items shall be reimbursable when
“CRO”I*THE SPONSOR” receives and
approves an invoice:

a. a. Week 88,92,100,
104,112,116,124,128, 136, 140,
148, 152 (Same Amount Week 40}:
$171.40 USD

b. Week 96, 120, 144 (Same Amount
Week 48): $330.22 USD

c. Week 108, 132, 156 (Same
Amount Week 60): $216.02 USD

d. Follow Up Calls: $18.31 USD

e. Fees for Ethics Committee and
Research Committee. The fees for
the Ethics Committee and the
Research Committee shall be
reimbursed against receipt by “THE
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por parte de “EL
PATROCINADOR” o quien éste
designe de la aprobacion por parte
de los Comités v de una factura
detallada

Los items reembolsables incluyen:
Aprobacién inicial, re-aprobaciones
Anuales, enmiendas, consentimientos
Informados y presentacion y revision

Del material de publicidad si corresponde.

8. Facturas: Los pagos originados por
facturas debe hacerse dentro de los 45 dias
de la recepcidn de la factura. “LA CRO” le
entregara al Beneficiario un desglose
trimestral de los pagos que se le deben. El
Beneficiario entregara facturas
trimestralmente segln esta informacion:

Se deben entregar al Beneficiario las
actualizaciones de “LA CRO”:
Nombre José Ricardo Correa Rotter
Direccién Vasco de Quiroga #15, Col.
Belisaric Dominguez
Seccion XVI, C.P. 14080,
México, Distrito Federal,
México
Tel. +52 55 5487 0900 Ext
4141/4142
Correo correarotter@prodigy.net.mx
electronico

Las facturas deben incluir la siguiente informacion,
de manera clara:

Nombre de “EL INVESTIGADOR”: Dr. José
Ricardo Correa Rotter

Ntmero del ESTUDIO ICON: 05676-0042
Descripcién de items, por ejemplo

Nombre del contacto: Dr. José Ricardo Correa

Rotter/EL INVESTIGADCOR/
Tel:+ 5255 5487 0900 Ext 4141/4142 ;. email
correarotter@prodigy.net.mx por posibles

consulftas

CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /

CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/37/15

SPONSOR” or the one designated
with the approval by the Committees
and of a detailed invoice

Reimbursable items include:

Initial approval, re-approvals

Annuals, amendments, consents,
informed and presentation and review
Of publicity material if appropriate.

8. Invoices: Payments originating from
invoices must be made within 45 days of
receipt of the invoice. “CRO” shall deliver to
the Beneficiary a quarterly itemization of the
payments that are owed. The Beneficiary
shall deliver invoices quarterly according to
the following information:

The updates from “CRO” must be delivered to the

Beneficiary:

Name José Ricardo Correa Rotter

Address Vasco de Quiroga #15, Col.
Belisario Dominguez
Section XV1, C.P. 14080,
México, Distrito Federal,
Meéxico

Tel. +52 55 5487 0900
Ext 4141/4142

E-Mail correarotter@prodigy.net.mx

The invoices must include the following information
clearly:

Name of “THE INVESTIGATOR”: Dr. José
Ricardo Correa Rotter

Number of the STUDY ICON: 0576-0042
Description of the items, for example

Name of contact: Dr. José Ricardo Correa
Rotter/THE INVESTIGATOR/
Tel: + 5255 5487 0900 Ext 4141/4142; email:
correarotter@prodigy.net.mx for any questions
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Todas las facturas enviadas por el Beneficiario
deben hacerse a nombre de ICON Clinical
Research México S.A de C.V y enviarse a “LA
CRO” a la siguiente direccién:

CONVENIC DE CONCERTACION NUMERO /

CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/37/15

All invoices sent by the Beneficiary must be made
to the name of ICON Clinical Research México
S.A. de C.V and be sent to “CRO” at the following
address:

Nombre JCON Clinical Research México Name ICON Clinical Research México
S.AdeCV S.A deCV
Direccién Barranca del Muerto No. 329 Address Barranca del Muerto No. 329
Piso 3. Col San José Piso 3 Col San José
Insurgentes, Pelegacion Benito Insurgentes, Delegacion Benito
Juarez. CP 03900, México D.F., Juarez. CP 039800, México D.F.,
México México
Tel. +52 55 5336 0296 Tel. +52 55 5336 0296
Correo Claudia.sandoval@iconplc.com E-Mail Claudia.sandoval@iconplc.com
electronico
Haga referencia al Nombre de “EL Make reference to the Name of “THE

INVESTIGADOR": Dr. José Ricardo Correa
Rotter; Nimero del protocolo: FGCL4522-063 vy
Numero del “ESTUDIO” ICON (0576-0042) en
todas las facturas. No enviar las facturas a esta
direccion o no incluir en ellas el nombre de “EL
INVESTIGADOR” y el nimero de protocolo y el
namero del “ESTUDIO” “LA CRO” podria retrasar
el pago.

INVESTIGATOR” Dr. José Ricardo Correa
Rotter; Protocol Number: FGCL4592-063 and
Number of the “STUDY” |CON (0576-0042) in
every invoice. Not sending the invoice to this
address, not including the name of “THE
INVESTIGATOR” and the protocol number and the
number of the “STUDY” on them “CRO” may
delay payment.
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CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/137/15

Appendix C-1 Beneficiary Detail
Form

Anexo C-1 Formulario de
Informacion del Beneficiario /
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GONVENIC DE CONCERTACION NUMERD /
CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/3715

Pavee/ Beneficiary Details Form
A Symbol of Exceflencs Americas (EXhibit 2)

FGCL-4582-063 0576-0042

Protocal Number

Institiio Nacionat de Cienclas Médicas y Nutricion Salvador
Payee Name .
Zubirgn 04-dic-14
Payee Description (Hek)x | |Institution “1Prncipal Inv [ Isub-nv
Payee a US Physician/ Institution?] © [No | - Tves National Provider (D Na. (US only):)
VAT! GET Registration No |RFC INCT1DIDIRHY
Payee Federal Tax ID No. NQOTE: US payes required to attach W9
Description (tick)] ;- {Passport No. [Employer 1D Number (EIN} i Social Security Number [ -[Other
you reseived prier payments from i N ] ibe Tax Form (attached)

Street| VASCO DE QUIRGGA # 1

City [MEXICQ D.F. Post Code| 14000
Couniry {Tax Country}|MEXICO Statel Provineg|DISTRITO FEDERAL
Ernail address® |comearatter@prodigy.net. mx Phone # (code}| 5255.5655.0382
* Note: Paymant aotification & information reiating (o payments wilt be siectronically sent 1o the ernall address above
Principal Investigater Name[JOSE RICARDC CORREA ROTTER I DegreelMD
Primuiry Specialtyi NEPROLOGIST Therapeutic|NEPHROLOGY

Bank Account Holder (Name) JINSTITUTO NACIGNAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTR]CION SALVADOR ZUBIRAN

Account Type| [Savings | X [Checking [ Tother
Bank Account Number|128031085
ABA Number ibank routing ¢ode) . E(US & CAM ACH only)

IBAN Number (7 applicsbie) 1021180001290310851
SWIFT [ BIT Cede (Nea-US onbvi
Reference (i applicabie)

Bank Name/ Address|HSBC DE MEXICO S.A. BECV. | Currency of Payment:|Mexican Pesos
Street|CALZADA DE TLALPAN No 3604 COL, HUIPULCO
City|MEXICQ D.F. Post Code|14000

try [ MEXICO

State! Province| DISTRITO FEDERAL

though an intermediary bank

Correspondant Bank Name Streat
Correspondant Account Number City
Correspondant ABA Number Statef Province
Correspondant SWIFT / BIC Code Post Code
Cc:respondant Bank Code Cournitry

ICON's standard payment method is ‘eletironic/ wire

e . n!ess benx account s not oon*pab‘.‘:!e
" Payee must be the cwoer of the bank account isted below. A.bove informatian

thC’ :or paymen:s Incomplete: Jnr‘orméf!cn . may a‘efay PRYmens,

. the undersigned beneficiary, hereby declare that the information prov;ded in thls Beneficiary Details Form is both frue and commect. |
acknowiedge that the information | have provided hereln: (i) may constitute personal data; and (i) serves 1o enable ICON to make payment/s
fo me in accardance with the Clinical Study Agreerment for the Study in which | am participating in as & Clinical Investigator or member of the
study team,

Furthermore, 1 consent 1w the processing of my personal data by the Sponsor, ICON and/or its affiliates for the above mentioned purposes
and grant my consent for the transfer of my personal data to ICON and/or its affillates, Sponsor(s), reguiatory authorities, auditors and study
related personnel. | understand and agree @wat my pel na[ information may be moved cutside the jurisdicton fo which | am in to ancther

jurisdicﬁon or twa juriscilc‘n’on outside the U ki which may not provide the same level of personal data protection or have any
onable secunty precautions to protect your personal data against all unlawful forms

of processing.
Payee Signature Date .D FC/ /7 )y 2/9/ (7/
Payee Name (Pring y7 (L_n//yp g e fE S D 7'7’5%’
Cracle Supplier Number Sef-up required
ICON Site Code invoice Required
Comp 10D Code {CON Contract Party
Tax Code Currency Conversion
SOW Template Tax Docs Revd/ Describe:
Billing Freguency
Verified by Date
Paymentterms| | Net30 { | Net60 | | Nex@0 [ ]  Gther | (DDMMMAYY YY)
10122014 . : Global BDF310312 Version A1.0




#2014, Afo de Octavio Paz”

INSTITUTO MATIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICIORN
SALYADOR ZUBIRAN

Mexico, D.F., A 08 SEPTIEMBRE DE 2014.
DR. RICARDO CCORREA ROTTER .
INVESTIGADGR PRINCIPAL
DepTo. NEFROLOGIA Y METABOLISKMO MINERAL
INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION, “SALVADOR ZUBIRAN™.
VASCO DE QUIROGA No. 15
CoL. Seccion XVI, DeL. TLALPAN
MEeExico, D.F., C.P. 14000
PRESENTE

Por este medio, me pemmito informarle que el Comité de Investigacion, asi como el Comité de Efica !
en. Investigacién del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn Salvador Zubirén, ha revisado y
aprobado el Protocolo de Investigacion Clinica, titulado:

Protocolo No. FGCL-4592-063 ‘
“Estudio de fase i, multicéntrico, aleatorizado, de etiqueta abierta y controf activo de fa eficacia y
seguridad de FG-4592 en el tratamiento de la anemia en pacientes incidentes en didlisis”
REF. 1258 i

Asi mismo se revisd y aprohd la siguiente documentacion: :

1. FGCL-4592-063 Protocolo de Estudio Clinice, Versién 31 de mayo del 2013, en espafiol e inglés. :
2. Manual del investigador FG-4592 [/ ASP-1817, Edicion No, 6 de fecha 07 sepiiembre del 20112, en

espafiol e inglés.
3. Consentimiento Informadoc para paiticipar en un estudio de lhvestigacion Clinica FGCL-4592-063 SiS- {
ICF Master V2, México V1, 09Jan2014 en espafiol. :
4. Tarjeta de dosificacién del estudio FGCL-4592-063 para América Latina V1 de fecha 180¢i2013, en

“espariol. ‘

% - .5. Tarjeta del Paciente del estudic FGCL-4502-063 versién 1.0 para América Latina, de fecha 160ci2013,

~

en espafiol.

8. Cuestionario de Salud SF-36 v2 para México, en espariol.

Vasco ge Quiroga No. 13
Colonia Seccidn XVi
Delegacion Tlalpan
México, D.F. 14000
Tel. (52754870900
WwWW.Iincmnsz.mx



CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/ 09/8/PI/37/15

Anexo D: Autorizacién de los

Comités Pertinentes / Appendix D: Authorization of

Pertinent Committees
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INSTITUTO NACIONAL DE
CIENCEAS MEDICAS
Y BUTRICIOGH
SALVADOR ZUBIRAN

Cuestionario FACT-An (4 Versic’»n); de fecha 18.de junio del 2012, en espaficl.

8. Cuestionaric de Salud EQ-5D-5L México v3, 2010 en espaiiol. ,
Memorandum actaracion de crilerio para cambiar de la fase de comreccidn a |z fase de mantenimiento
en espafict e inglés.

_ La vigencia de la aprobacion termina el dia 08 de Septiembre de 2015. Si la duracién del estudio es
mayor tendréd que solicitar la re-aprobacion anual del mismo, informando scbre los avances y resultades

parciales de su investigacion e incluyende todos los datos sobresalientes y conclusionss.

Sin méas por el momento quedamos de Usted.

\,\ ATENTAMENTE,
& Cen

DRr. CARLOS A, AGUYILAR SALINAS
PRESIDENTE
COMITE DE ], TIGACION

ITE DE ETICA EN INVESTISACION

c.¢.p. Dr. Gerardo Gamba Ayalsa, Director de Investigacitn.

Vasco de Quiroga No. 15 : ‘
Ceolonia Seccidn XVi
Delegacionchizd R e
México, D. F. 14000 -
Tel, (5254870900
WWW.InCmnsz.mx



CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/37/15

Anexo E: Formulario de Appendix E: Participants Informed
Consentimiento Informado para los Consent Form.
Participantes. /
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CONVENIO DE CONCERTACION NUMERO /
CONSENSUS AGREEMENT NUMBER INCMN/109/8/P1/37/15

Anexo F: Acuerdo de Appendix F: Indemnification
Indeminizacion Agreement
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MRCRPTARIL P2 SAILN

] ESTADOS UNIDOS MEXICANOS
COMISION FEDERAL PARA LA PROTECCION CONTRA RIESGOS SANITARIOS
COMISION DE AUTORIZACION SANITARIA

"2015, Afia del Generalisimo José Maria Morelos y Pavon®,
lcon Clinical Research México, S.A. de C.V.
Av. Barranca del Muerto No. 329 piso 3, C.P. 03900
México, Distrito Federal.

143300912X2666/2014
Mexico, D. F., a 27 de noviembre de 2014

En respuesta a solicitud con nimere de ingreso 143300912X2666 de fecha 17 de octubre de 2014 recibida en el Centro Integral de
Servicids {CIS), se extiende la siguiente nofificacidn con fundamento en los articulos 4° parafo cuarto, 8°, 14° y 16° de la Consfitucién
Poliica de los Estados Unidos Mexicanos; 17°, 39° fracciones XV, XX y XXV de fa Ley Organica de la Administracién Piblica
Federal; 1°, 2°, 3°, 157, de la Ley Federal de Pracedimiento Administrativo; 1°, 3° fracciones I, XXl 'y XXV, 4° fraccion fil, 13°
Apartado A fraccicnes X y X, 17° bis fraccion IV, 102°, 194° diltmo parrafo, 194° bis, 204°, 252°, 345°, 316°, 317°, 317° bis, 317° bis
1, 318° y 319° del Tiulo Décimo Cuarte, 368° y 371° da Iz Ley General de Salud: 1°, 2° inclso C fraccion X y 36° del Reglamento

Interior de Ja Secretaria de Salud; 1°, 2°, 3°, 4°, 5°, 6°, 7°, 13°, 14°, 16°, 21°, 22°, 62°, B4°, 67°, 73°, 98° y 116° fraccién VI del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud; 1°, 155°,156° y 184° de Reglamento de Insumos
para la Salud; 1,3 fracciones | incise b, VI, VIl y Xil, 4° fraccion  inciso ¢ y 14° fraccion | dei Regtamento de la Comision Federal para
fa Proteccion contra Riesgos Sanitarios, asi como de los articules 7°, 8, 9°, 10° y 11° del AGUERDD por el gue se dan a conocer los
tramites y servicios, asi como los Formatos que aplica la Sscretaria de Selud, a través de la Comisién Federal para la Proteccién
Contra Riesgos Sanitarios, inscrites en el Registro Federal de Tramites y Servicios de la Comision Federal de Mejora Regulatoria,
publicado en &l Diario Oficial el dia 01 de julio de 2013,

Se autoriza la inctusion del centro de investigacion citado abajo para el protocoic de investigacion:

Titulo Estudio de fase IIl, multicéntrico, aleatorizado, de sfiqueta abierta v control active de la eficacia y seguridad de
FG-4592 en el fratamiento de la Anemia en pacientes incidentes en dialisis”,

No. de protocolo FGCL-4592-063

Patrocinador FibroGen, Inc.

Auterizacion Inicial  143300410A0104/2014

Centro(s} de investigacion:

1) Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”

Direccion: Vasco de Quiroga No. 15, C.P. 14000, México, Distrite Federal,

Urgencias médicas: Instituio Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”

Direccitn: Vasco de Quiroga No. 15, C.P. 14000, México, Distritc Federal.

Investigador principat: Dr.José Ricardo Corea Rofer.

Comité de Etica en Investigacion {CEl}. Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran™.
Direccién: Vasco de Quiroga No. 18, C.P. 14000, México, Distrito Federal,
Avalado por: Dr. Arturo Galindo Fraga, Presidente del Comité.
Fecha: 08 de Septiembre de 2014.

Pocumento(s) aprobado(s) para el (todos los} centro(s) arriba citade(s) de acuerdo al dictamen del CEL:

1. Consentimiento Informado para participar en un estudio de Investigacion Clinica FGCL-4582-063 SIS-ICF Master V2, México
V1, 0§Jan2€)14, en espafiol.
Tarjeta de Dosificacion del estudio FGCL-4582-063, para América Latina V1 de Fecha 160¢t2013, en espariol.
Tarjeta del Paciente del FGCL-4592-063 versian 1.0, para América Latina, de Fecha 160212013, en egpafial,
Cuestionario de Salud SF-36 V2 para México, en espafiol.
\ 5. Cuestionario FACT-An {4 Version), de fecha 18 de Junio de 2012, en espafiol.
13500CT140556/201 ge fecha 09 de marz de 2015, ' :

owen

COF 038854

Cklahoma No. 14, Col. Napaies, Del. Benito Jugrez, México, D.F., C.P. 03810

Bt e dins s e tats TR 1 i ey A a1 cie anms s ablresen Ciee Rl - W ol = o | W 1) v R
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i ESTADOS UNIDGS MEXICANOS
COMISION FEDERAL PARA LA PROTECCION CONTRA RIESGOS SANITARIOS
COMISION DE AUTORIZACION SANITARIA

2015, Afic del Generalisimo José Maria Morelos y Pavon”.
Icon Clinical Research México, S.A. de C.V.
Av. Barranca del Muerto No. 329 piso 3, C.P. 03900
México, Distrito Federal.

143300912X2666/2014
México, D. F., a 27 de noviembre de 2014
6. Cuestionario de Salud EQ-50-5L México v3; 2010 en espaiicl.
Los documentos citados a continuacién fueron presentados y previamente autorizados en el Oficio 143300410A0104/2014 def 02 de
oclubre de 2014:

1. FGCL-4592-063 Protocole de Estudio Clinico, version 31 de Mayo de 2013, en espafiol.
- 2. Manual del Investigador F3-4592/ASP-1517 Edicidén Nimero 6.0 de fecha 07 Sep. 2012 en espafiol.

La correccidn intema con nimerc de ingreso 143300C1140556 de fecha 11 de diciembre de 2014, consistid en la carreccian det
nombre de} Investigador Principal.

Las muestras biclogicas obtenidas no seran ufifizadas como lineas celulares permanantes ni inmortales.

Este oficic no jusiifica la importacion definitiva de insumos, por 1o que en caso de asi requerire, deberd remitirse al oficic de
autorizacion inicial.

Se reitera el compromiso de enviar los reportes de sospechas de eventos y reacciones adversas al Cenfro Nacional de
Farmacovigilancia.

Debera nofificar a esta Comision de Autorizacion Sanitaria fa conclusion del estudio, anexando los datcs sobresalientes y
conclusiones.

COMISIONADO DE AUTORIZACION SANITARIA
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