INCMN/317/8/P1/48/17

CONVENIO DE CONCERTACION PARA LLEVAR A CABO UN PROYECTO O
PROTOCOLO DE INVESTIGACION CIENTIFICA EN EL CAMPO DE LA SALUD, EN
ADELANTE “EL PROTOCOLOQO”, QUE CELEBRAN POR UNA PARTE EL INSTITUTO
NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION “SALVADOR ZUBIRAN’, EN
ADELANTE “EL INSTITUTO”, REPRESENTADO EN ESTE ACTO POR SU DIRECTOR
GENERAL EL DR. DAVID KERSHENOBICH STALNIKOWITZ, POR UNA SEGUNDA
PARTE, JANSSEN-CILAG, S.A. DE C.V, REPRESENTANDO A JANSSEN RESEARCH
& DEVOLOPMENT, LLC, EN SU CALIDAD DE PATROCINADOR, EN ADELANTE “EL
PATROCINADOR”, REPRESENTADO EN ESTE ACTO POR LA DRA. YYONNE ABOITIZ
SLIM, EN SU CALIDAD DE APODERADA LEGAL; CON LA INTERVENCION COMO
TERCERA PARTE, DE LA DOCTORA MARIA TERESA BOURLON DE LOS RIOS, EN
SU CALIDAD DE INVESTIGADOR PRINCIPAL DE “EL PROTOCOLO”, EN ADELANTE,
“EL. INVESTIGADOR”, ADSCRITA AL DEPARTAMENTO DE HEMATOLOGIA Y
ONCOLOGIA “EL [NSTITUTO” AL TENOR DE LAS SIGUIENTES DECLARACIONES,
DEFINICIONES Y CLAUSULAS:

DECLARACIONES

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

1. Que es un Organismo Publico Descentralizado de la Administracién Publica Federal
y que dentro de sus facultades se encuentran las de coadyuvar al funcionamiento y
consolidacion del Sistema Nacionai de Salud, asi como la de proporcionar consulta externa
y atencidn hospitalaria a la poblacion que requiera atencién en su area de especializacién
y afines, en las instalaciones que para el efecto disponga, con criterios de gratuidad
fundada en las condiciones socioecondmicas de los usuarios, sin que las cuotas de
recuperacion desvirtlen su funcion social, mediante la prestaciéon de servicios
profesionales de medicina, hospitalarios, de laboratorios y estudios clinicos y por ello
realiza actividades de investigacion cientifica en el campo de la Salud, de conformidad con
los articulos 1°y 45 de la Ley Organica de la Administracién Puablica Federal; 14 y 15 de la
Ley Federal de las Entidades Paraestatales; 1°, 2 fracciones Il IV, VIl y IX, 6 fraccién | y
I, @ fraccién V, 37, 39 fraccion IV y 41, todos de la Ley de los Institutos Nacionales de
Salud; y Articulos 3 fraccion I, 1l y XIV y 34 fraccion |, ll, todos del Estatuto Organico del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién “Salvador Zubiran”, y de Los
Lineamientos para la Administracion de Recursos de Terceros Destinados a Financiar
Proyectos de Investigacién de los Institutos Nacionales de Salud.

I.2.  Que “EL INSTITUTO” realiza proyectos de investigacién en materia de salud, de
conformidad con lo que prevén los articulos 3 fraccion 1X, 96 y 100 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, asi como en las disposiciones contenidas en el Reglamento
[nterior de la Comisién [nterlnstltucnonal de Investigacion en Salud y Los Lineamientos para
la Admlmstra,crom de Recursos de Terceros Destinados a Financiar Proyectos de:,

,Investlga(:lon -de. los. Institutos Nacionales de Salud, y demas disposmlones juridicas
“aplicables;: medlantefondos externos que proporcionan los Patrocinadores y:la celebracion =

de Convenlos de’ Concertacién, cuyo objeto no corresponde a actividades de prestacion-de
servicios., [ndepend!entg_s toda vez que dichos fondos o recursos no forman parte-del
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patrimonio del Instituto, sino que los administra para financiar proyectos o protocolos de
investigacion.

1.3. Que los fondos externos o recursos que “EL INSTITUTO” percibira de “EL
PATROCINADOR?” para la realizacion “EL PROTOCOLO” de Investigacién Cientifica, no
son gravables y por ende no constituyen base para el pago del Impuesto al Valor Agregado,
en términos del articulo 15, fraccién XV de la Ley del Impuesto al Valor Agregado.

.4. Que la realizacidon del Proyecto de Investigacion se llevara a cabo, conforme a lo
dispuesto en el Protocolo “Estudio Fase 3 aleatorizado, doble ciego, controlado con
placebo de JNJ-56021927 en sujetos con cancer de prostata de alto riesgo, localizado
o localmente avanzado recibiendo Terapia de Radiacién Primaria” numero
56021927PCR3003, en adelante “EL PROTOCOLO?”, el cual describe su naturaleza y
alcance.

I.5. Que el Doctor David Kershenobich, en su calidad de Director General de
“EL INSTITUTO” cuenta con las atribuciones suficientes para celebrar el presente
Convenio de Concertacion, de conformidad con lo dispuesto en el articulo 19, fraccion 1 de
la Ley de los Institutos Nacionales de Salud 37, 38 y 39 de la Ley de Planeacion.

6. Que el Instituto tiene su domicilic en la Avenida Vasco de Quiroga, nimero 15,
Colonia Belisario Dominguez, Seccion XV, Delegacioén Tlalpan, C.P. 14080, en la Ciudad
de México, con Registro Federal de Contribuyentes INC710101 RH7, el cual sefiala para
todos los efectos legales del Convenio.

I.7. Que el Instituto cuenta con la infraestructura e Investigadores altamente capacitados
para desarrollar el Proyecto o Protocolo de [nvestigacion, en los términos que mas adelante
se sefalan.

1.8 Que la Doctora Maria Teresa Bourion de los Rios, es personal adscrito al
Departamento de Hematologia y Oncologia de “EL INSTITUTO™.

Il. DECLARA EL. PATROCINADOR POR CONDUCTO DE SU APODERADO.

I1. Que su representada es una sociedad mercantil debidamente constituida conforme
a las Leyes de la Republica Mexicana, lo cual tiene constancia en la Escritura Puablica
nimero 33,786, de fecha 2 de mayo de 1980, otorgada ante la fe del Licenciado Roberto
Nufiez y Bandera. Notario Publico nimero 1, de la Ciudad de México, cuyo primer
testimonio quedé debidamente inscrito en el Registro Pubiico de fa Propiedad y del
Comercio del Distrito federal bajo los siguientes datos con nimero 455 a foja 464, volumen
1163, libro 3, y con fecha 11 de octubre del 2000 cambia su denominacién a JANSSEN-
CILAG, S.A. de C.V., o cual consta en el testimonio de la Escritura Publica No. 3,229 de
fecha-31:dé octilbre de 2000, otorgada ante la fe del Lic. Arturo Adolfo Llorente Martinez,
notario Publico No; 205, del Distrito Federal, hoy Ciudad de México. a

ey
i o e e i = :

FA1L27 ~Que.-8l objeto social de su representada es la fabricacion, venta’;'distribuCién',i;"f_
= importacion y expg;jacié&fxa sea por cuenta propia o ajena de productos farmacéuticos y -
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medicinales entre ofros, el cual tiene constancia en la escritura indicada, descrita en el
inciso anterior.

II.3. Que la Dra. Yvonne Aboitiz Slim, en su calidad de Apoderada Legal, cuenta con las
facultades suficientes para celebrar el presente Convenio, las cuales tienen constancia en
la Escritura Pablica nimero. nimero 45,358, de fecha 07 de agosto del 2017, otorgada
ante la fe del Lic. Lic. Victor Rafael Aguilar Molina, titular de la Notaria Nimero 174 de la
Ciudad de México, mismas que no le han sido modificadas, limitadas o revocadas en forma
alguna a la fecha de celebracién del presente Convenio.

I.4. Que su representada tiene interés en celebrar con “EL INSTITUTO” el presente
Convenio de Concertacion, para encomendarle en la realizacién de “EL. PROTOCOLO”
conforme al proyecto correspondiente, en los términos que mas adelante se sefialan.

IL5. Que el domicilio de su representada se encuentra ubicado en Avenida Miguel Angel
de Quevedo No. 247 Colonia Romero de Terreros Delegacion Coyoacan C.P. 04310 y su
Registro Federal de Contribuyentes es JCI78031351A, mismo que sefiala para todos los
efectos legales del Convenio.

1.L6. Que su representada tiene pleno conocimiento que los fondos ¢ recursos que
aportara a “EL INSTITUTO” para la realizacion del Proyecto o Protocolo de Investigacion,
no son gravables y por lo mismo no constituyen base para el pago del Impuesto al Valor
Agregado, en términos del articulo 15, fraccion XV de la Ley del Impuesto al Valor
Agregado.

.7 Queel11deAgosto de 2017, Janssen Research & Development, LLC, en su calidad
de Patrocinador autorizado por COFEPRIS, emitié un documento el cual se anexa al
presente convenio como Anexo F, en el cual certifica que Janssen Cilag, S.A de C.V. es
una empresa afiliada, con sede en la Ciudad de México, autorizada y facultada para la
realizacién de “EL PROTOCOLO”, quien en calidad de Patrocinador y que gestiond ante
la Comision Federal para la Proteccion Contra Riesgos Sanitarios la solicitud para la
conduccién de dicho protocolo, misma que fue autorizada bajo el numero
1633004 10A0065/2016 del 11 de Julio de 20186, signada por el C. Juan Carlos Gallaga
Solérzano, Comisionado de Autorizacion Sanitaria, documento en la que se sefiala a “EL
INSTITUTO” como centro participante para el Protocolo 56021927PCR3003 de fecha 14
de Julio de 2015, versién en espafiol.

Ill. DECLARA “EL INVESTIGADOR” POR SU PROPIO DERECHO:

lIl.1. Que es una persona fisica con conocimientos, habilidades y destrezas para celebrar
el presente Convenio.

.2. Que actualmente ejerce la profesion de Médico Cirujano, en la especialidad de
Oncologia: Médicay. y que se encuentra adscrito al Departamento de Hematologia
Oncolegra de “EL1NSTITUTO” FM

ey
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.4 Que conoce el contenido de “EL PROTOCOLO” asi como de todas y cada una de
las disposiciones éticas y normativas a las que tendra que ajustarse para el desarrollo de
ese protocolo, comprometiéndose a no realizar actividades contrarias a esas disposiciones
ni a las Politicas y Lineamientos que rigen en “EL INSTITUTO” para tales efectos.

iV. DECLARAN “AMBAS PARTES”

[V.1. Que han negociado de buena fe los términos y condiciones del presente Convenio, a
través de sus representantes debidamente acreditados, y que tienen pleno conocimiento
de sus implicaciones juridicas.

V. DEFINICIONES:

V.1. CONVENIO DE CONCERTACION: Es el instrumento que se celebra entre “EL
INSTITUTO” y “EL PATROCINADOR”, de conformidad con las atribuciones que le
confieren los articulos 9°. de la Ley Organica de la Administracion Pablica Federal; 37, 38
y 39 de la Ley de Planeacion, 3° fraccion IX, 96, 100 fraccidon 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 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 Paraestatales; 1°; 2° fracciones lll, 1V; V, VI, Vil y IX; 9° fraccién V; 37; 38;
39 fraccion IV; 41 fracciones V, VII, VilI, [X, X; 42; 43; 44 y 45 de la Ley de los Institutos
Nacionales de Salud; articulos 3° fracciones |, I, XIV y 34 fraccion | del Estatuto Organico
del Instituto y las disposiciones contenidas en los Lineamientos para la Administracién de
Recursos de Terceros Destinados a Financiar Proyectos de [nvestigacion de los Institutos
Nacionales de Salud.

V.2. INSTITUTO: Es el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

V.3. LINEAMIENTOS: Los Lineamientos para la Administracién de Recursos de Terceros
destinados a Financiar Proyectos de Investigacion de los Institutos Nacionales de Salud,
con vigencia a partir del 25 de noviembre del 2010.

V.4. DICTAMEN COFEPRIS: El dictamen previo que emita la Comision Federal para la
Proteccion contra Riesgos Sanitarios, de la Secretaria de Salud (COFEPRIS) al inicio de
ta vigencia del Convenio, a través de su Comisidon de Autorizacidn Sanitaria, con
fundamento en los articulos 14 fracciones VI; VII; VHI; 18, 19, 62, fracciones Il IlI, IV, V, VI,
Vil; 64 fracciones [, Il, lll, IV, V y 98 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud.

V.5. PROYECTO O PROTOCOLO DE INVESTIGACION: Documento que especifica los
antecedentes y objetivos del estudio o investigacién a realizar, describiendo con claridad
la metodologia a seguir.

V.6, PATROClNADOR Sera la persona fisica o moral con la que se celebre el presente
-Convenio que proporCIone a “EL INSTITUTO” los recursos para la realizaciéon .delEL-

;_‘{’;?PROTOCOLO” Y’ que tenga tal calidad conforme a la Autorizacion de Conducmon del

Protocolo expedlda porfia Comision Federal Contra Riesgos Sanitarios. b




V.7. RECURSOS: Seran las aportaciones que entregara “EL PATROCINADOR” al “EL
INSTITUTO?” para la realizacién de “EL PROTOCOLO?”, los cuales se consideran fondos
externos y no del patrimonio de “EL INSTITUTO”, mismos gue 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.

V.8. “EL INVESTIGADOR?”: Sera el profesionista que estara a cargo de la realizacion y
supervision de “EL PROTOCOLO”.

V.9. PERSONAL DEL INSTITUTO: Sera el personal médico y clinico de apoyo, que “EL
INSTITUTO” asignara para gue se lleve a cabo “EL. PROTOCOLO”.

V.10. INSTALACIONES: Sera el lugar donde se conduce o ejecuta “EL. PROTOCOLQO”,
incluyendo si es necesario, las instalaciones, equipos y suministros, de conformidad a lo
establecido en el mismo Proyecto o Protocolo de Investigacion.

V.11. PARTICIPANTE: Sera la persona fisica, sana o enferma, elegida como sujetos de la
investigacion en el Proyecto o Protocolo, conforme a los criterios de seleccion establecidos
en el mismo.

V.12. CONSENTIMIENTO INFORMADO DE LOS PARTICIPANTES: Sera el
consentimiento por escrito de los participantes en “EL PROTOCOLO”, que debera obtener
“EL INVESTIGADOR” o la persona que designe “EL INSTITUTO” para tal efecto,
conforme a la Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012, al Expediente Clinico y a los
Principios Eticos convenidos en la Declaracion de Helsinki de la Asociaciéon Médica Mundial
en cuanto a los Principios éticos para las investigacion médica en seres humanos,
adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Helsinki, Finlandia en junio
de 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Tokio Japdn en
octubre de 1975. La 352 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Venecia ltalia, en octubre
de 1983. La 412 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Hong Kong, en septiembre de
1989. La 482 Asamblea General celebrada en Somerset West, Sudafrica, en octubre de
1996 y la 522 Asamblea General, celebrada en Edimburgo, Escocia en octubre de 2000.
Nota de Clasificacion agregada por la Asamblea General de la Asociacion Médica Mundial
(AMM), Washington de 2002; Nota de Clasificacion Agregada por la Asamblea General
AAM, Tokio 2004; 592 Asamblea General, Sell, Corea, octubre de 2008 y 64% Asamblea
General, Fortaleza, Brasil, octubre de 2013.

V.13. RECURSOS A LOS PARTICIPANTES: Seran los recursos aportados por “EL
PATROCINADOR?” para sufragar los gastos de los Participantes, en cada Proyecio o
Protocolo de Investigacion, cuando esto se requiera.

V.14. COMITES DE INVESTIGACION: Son los encargados de aprobar y supervisar “EL
PROTOCOLO” conforme a las Gu1as de la Conferencia Internacional de Armonizacion
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V.15. MEDICAMENTOS Y SUMINISTROS: Seran los farmacos, materiales y equipos que
se requieran para desarrollar “EL PROTOCOLO”, los cuales, seran proporcionados por
“EL PATROCINADOR?”, conforme a los limites y pautas establecidas en “EL
PROTOCOLO”

V.16. INFORMACION CONFIDENCIAL: Seran todos los formatos, reportes, contenidos e
informacién de “EL. PROTOCOLO” y que se generen como resultado de la ejecucion del
mismo, conforme al presente Convenio de Concertacién, hasta que los mismos hayan sido
publicados por “EL PATROCINADOR?”. Asi como toda la informacién relativa a los sujetos
de investigacion.

V.17. PUBLICACION DE RESULTADOS DEL PROTOCOLO DE INVESTIGACION: Sera
el derecho que tiene “EL INVESTIGADOR?” responsable para publicar los resultados de
“EL. PROYECTO O PROTOCOLO DE INVESTIGACION” a |la comunidad cientifica, de
conformidad con lo previsto en el articulo 120 del Reglamento de la Ley General de Salud
en materia de Investigacion para la Salud.

V.18. CONACYT: Al Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologia.
V.19. INSTITUTO: Al Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

V.20. INVESTIGACION BIOMEDICA: Es aquella con la que se relaciona con el estudio en
seres humanos, la cual debe concordar con los principios cientificos generalmente
aceptados y debe basarse en experimentos de laboratorio y en animales, asi como en un
conocimiento profundo de [a literatura cientifica pertinente.

V.21. INVESTIGACION PARA LA SALUD: Aquella que comprende el desarrollo de
acciones gue contribuyan al conocimiento de los procesos bioldgicos y psicologicos en los
seres humanos; al conocimiento de los vinculos enfre las causas de enfermedad, la
practica médica y la estructura social; a la prevencion y control de los problemas de salud,
al conocimiento y evaluacion de los efectos nocivos del ambiente en la salud; al estudio de
las técnicas y métodos que se recomienden o empleen para la prestacién de servicios de
salud, y a la produccién de insumos para la salud.

V.22. SECRETARIA: A la Secretaria de Salud.

V.23. RESPONSABLE DEL PROYECTO: es “El. INVESTIGADOR?” que dirige y coordina
el desarrollo del proyecto hasta su conclusidn, financiado con recursos de terceros, asi
como guien logre obtener los recursos o fuera designado por el Director General de “EL
INSTITUTO™.

V.24. PROYECTO DE INVESTIGACION: Al desarrollo articulado, con metodologia
cientifica y protocolo autorizado, por las Comisiones Internas de Investigacion, de Etica y,
en.su:easo, de:Bioseguridad y de Investigacién en Animales del Instituto, cuya finalidad es
‘hacer avanzar, e!"‘%f‘coqommlento cientifico sobre la salud o la enfermedad y su probable ..
_-aplicacion._en la’ afericion médica; incluye la investigacion en salud apllcada baSICa en
salud, biomiédica’y para“la salud.
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V.25. APOYO A LA INVESTIGACION: Todas aquellas actividades administrativas y
operativas que se relacionen con un proyecto de investigacion.

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

CLAUSULAS

PRIMERA. OBJETO: En virtud de que “LAS PARTES” han obtenido la Autorizacion para
la Conducciéon de la Comisién Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
(COFEPRIS), el cual, se adjunta al presente Convenio de Concertacién como Anexo A,
“EL INSTITUTO” se compromete a llevar el Protocolo de Investigacion denominado
“Estudio Fase 3 aleatorizado, doble ciego, controlado.con placebo de JNJ-56021927
en sujetos con cancer de préstata de alto riesgo, localizado o localmente avanzado
recibiendo Terapia de Radiacién Primaria” nimerc 56021927PCR3003 Acronimo
ATLAS, en materia de cancer de prostata que tiene como objeto contribuir al avance del
conocimiento cientifico, asi como a la satisfaccion de las necesidades de salud del pais,
mediante el desarrollo cientifico y tecnologico, en areas biomédicas, clinicas, socio médicas
y epidemiolégicas, conforme a lo establecido estrictamente en el Protocolo, mediante los
recursos que le proporcione “EL PATROCINADOR™ a “EL INSTITUTO”, los que en ningln
caso formaran parte del patrimonio del Instituto, y s6lo estaran bajo la administracion del
mismo para el objeto convenido, en los términos que mas adelante se especifican.

SEGUNDA: “LAS PARTES” acuerdan que se llevard a cabo “EL PROTOCOLO”
conforme a las Guias de la Conferencia Internacional de Armonizacion (ICH) de la Buena
Practica de Investigacion Clinica y a lo dispuesto en la Ley General de Salud en materia
de Investigacion Clinica y a toda la legislacién vigente de Organismos Nacionales e
Internacionales que se aplique para “EL PROTOCOLO?”, el cual se adjunta al presente
como Anexo B.

Cualquier modificacion a “EL PROTOCOLO” que proponga alguna “EL
PATROCINADOR” o “EL INVESTIGADOR”, debera ser por escrito y acepiada de
conformidad por las mismas, y contar, si la modificacién de dicho protocolo asi lo requiere,
con la autorizacion de los Comités respectivos de “EL INSTITUTO” y de COFEPRIS, en
caso contrario, la modificacion no sera procedente.

En caso de modificacion, por el “EL. PATROCINADOR” debera intervenir un miembro
designado y autorizado por su Director Médico para intervenir en estos efecios.

“EL INSTITUTO” esta de acuerdo a enfocar todos sus esfuerzos y experiencia profesional
convsus proplosxrecursos humanos y materiales para la realizacién del Estudio de acuerdo

60N “EL PROTG)COLO’LeI que estara relacionado al presente convenio. L &

AT

2 i, &

' manténer elff ce'gado del producto del Estudio. “EL INVESTIGADOR” entlende que- los

tttatarsade uigstudio doble ciego, “EL INVESTIGADOR” esta de acuerdo en
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codigos de aleatorizacion seran liberados tras completar el estudio clinico y una vez que “EL
PATROCINADORY?” finalice la base de datos. Para los estudios multicéniricos, se requieren
los datos de todos los centros antes de que se considere el estudio ¢linico como concluido.
De presentarse una emergencia medica que requiriese que “EL INVESTIGADOR” rompa el
codigo para un sujeto en especifico, “EL INVESTIGADOR?” esta de acuerdo en notificar
inmediatamente a “EL PATROCINADOR"”, en términos de lo que se establezca en “ElL
PROTOCOLO.

TERCERA. MONTO DE LA APORTACION: ¢ “EL PATROCINADOR” entregara a “EL
INST ITUTO” los recursos para llevar a cabo “EL PROTOCOLO”, conforme a los montos
y plazos establecidos en el uso de recursos estipulados en el Anexo C, que forma parte
integrante del presente Convenio.

Dichos recursos se consideran fondos externos y no del Patrimonio del Instituto, por lo que
no son gravables y por [o mismo no constituyen base para el pago del Impuesto al Valor
Agregado, en términos del articulo 15, fraccidbn XV de la Ley del Impuesto al Valor
Agregado, por lo que el presente Convenio servira como el recibo mas amplio que en
derecho corresponda de todos los recursos que “EL PATROCINADOR” entregue a “EL
INSTITUTO?” para llevar a cabo “EL PROTOCOLO”.

“EL INSTITUTO”, reconoce y acepta que las aportaciones contenidas en el Anexo C antes
mencionado, representa el valor comercial justo y no se ha determinado con relacién al
volumen o valor de cualquier negocio, asi como tampoco le obliga a comprar, utilizar,
prescribir, y/o recomendar cualquier producto de “EL PATROCINADOR” y/o de sus
companias afiliadas o subsidiarias.

De igual forma, “EL INSTITUTO” se obliga a cumplir con las reglas de caracter ético
establecidas por el gobierno con relacidon al desarrollo del presente convenio.

Las partes manifiestan que los pagos que se mencionan en el Anexo C del presente
convenio, en ningln momento crea un compromiso de “EL INSTITUTO” con “EL
PATROCINADOR? para la prescripcion de los productos de éste, ultimo, asi como tampoco
para ningun tipo de negociacion mas alla del relacionado en el presente acuerdo.

“EL INSTITUTO” no emitira facturas a ningun tercero por cualquier Producio en
investigacién u otros articulos o servicios prestados por “EL PATROCINADOR en relacién
con el Estudio Clinico o servicios proporcionados a los Pacientes del Estudio.

lL.as paries reconocen que “EL PATROCINADOR?” podra ser requerido para que revele
informacién sobre compensaciéon u cualquier otro intercambio de valor proporcionados a
médicos y a otros profesionales de la salud, por lo que “EL PATROCINADOR” podra
informar segun lo requerido por la ley, o voluntariamente podra revelar o hacer plblica la
informacién sobre la remuneracién proporcionada de conformidad con este Convenio,
su;etandose ala ieglsiacmn aplicable referente a la proteccién de datos personales
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una parte le notifique a la otra la necesidad de su ampliacidn, con 30 (treinta) dias naturales
de anticipacién.

QUINTA. LAS OBLIGACIONES DE “EL PATROCINADOR”:

1) “EL PATROCINADOR?” aportara a “EL INSTITUTO”, de acuerdo a los monios y
plazos convenidos, los recursos en cantidad suficiente para desarroliar y concluir el
proyecto de investigacién respectivo, con el fin de que “EL PROTOCOLO” no se
suspenda.

a) En el supuesto de que se suspenda “EL PROTOCOLO” porque “EL
PATROCINADOR?” de los recursos no los suministre en tiempo y forma a “EL
INSTITUTO”, y el proyecto de investigacion sea considerado por la Comision
Interna de Investigacion de “EL INSTITUTO” como prioritario o de alto impacto
social y/o econdmico, podra continuar siendo financiado con cualquier otra de las
fuentes de financiamiento sefialadas en el articulo 39 de la Ley de los Institutos
Nacionales de Salud, esto de conformidad con el numeral 4 inciso i) de los
Lineamientos para la Administracién de Recursos de terceros destinados a
financiar proyectos de Investigacion en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas
y Nutricién Salvador Zubiran, continuacién que se hara sin fines de lucro y
Unicamente atendiendo al beneficio social que su desarrollo implique, y siempre
en apego a las Leyes y normas aplicables, entre ellas las relacionadas a
Propiedad Industrial e Intelectual.

b) Cuando “EL PROYECTO DE INVESTIGACION” continlie su desarrollo en un
Instituto Nacional de Salud, distinto al que originalmente se le designg, los
recursos se transferiran al Instituto Nacional de Salud que tome el proyecto de
investigacion a su cargo, en los términos del articulo 41 fraccion IX de la Ley de
los Instifutos Nacionales de Salud

¢) Cuando se realicen proyecios de investigaciéon financiados con recursos de
terceros, EL RESPONSABLE DEL PROYECTO y “EL PATROCINADOR?” de
los recursos, se regiran por lo dispuesto a la normatividad y disposiciones
juridicas vigentes en materia de derechos de autor y propiedad industrial
vigentes en México.

2). Reconocer que los bienes adquiridos por “EL INSTITUTO” con recursos de
terceros, formaran parte del patrimonio de “EL INSTITUTO”, mismos que debera
tener debidamente inventariados y resguardados conforme a la normatividad
vigenie.

3). En el caso de que el término de “EL PROTOCOLO”, exista algun remanente, el
mismo pasara a formar parte del fondo de apoyo del Departamento donde se realizé
Iafiznvesfei'gacié-n

-Para_.la. reahzacnen del Estudic y en caso de que se requ1era CRER
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detallados en el Anexo B. “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” podran usar el
Producto, materiales, equipos y documentos relacionados con el Estudio
exclusivamente de acuerdo a lo que se especifique en “EL PROTOCOLO” y el
presente Acuerdo.

5). “EL PATROCINADOR?” sera responsable del cumplimiento de todas las demas
formalidades de autorizacion relacionadas con la realizacion del Estudio Clinico
(tales como la presentacion de una solicitud de Estudio clinico) con la entrega de lo
relacionado con la fabricacién, suministro o importacién del producto del estudio, y
si es necesario, con lo relacionado a la obtencion de la autorizacion escrita de las
autoridades sanitarias competentes antes del comienzo del Estudio Clinico.

SEXTA. LAS OBLIGACIONES DEL INSTITUTO: “EL INSTITUTO” se compromete a que
los proyectos de investigacién y actividades docentes relacionadas con “EL
PROTOCOLO?”, financiados con recursos de terceros, se sujetaran a lo siguiente:

a). Deberan ser autorizados por el Director General de “EL INSTITUTO”, previos
dictAmenes favorables de las Comisiones Internas de Investigacion que
correspondan y de la Comision Federal para la Proteccidn contra Riesgos Sanitarios
(COFEPRIS), de ser aplicable por la naturaleza de “EL PROTOCOLO”,

b). “EL INSTITUTO”, a través de su Director General, informaréd a la Junta de
Gobierno, dos veces al afio, a través de la carpeta institucional, sobre el grado de
avance en el desarrollo de los proyectos de investigacion, durante el tiempo
convenido. El reporte debera incluir el titulo del proyecto, centro de adscripcion,
investigadores participantes, linea de investigacion, fecha programada de inicio y
término, financiamiento interno y externo, avance al primero y segundo semestre,
objetivos, detalles del avance en el periodo de informe y observaciones.

c). La Comisién Coordinadora de Institutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta
Especialidad, se dara por informada de los proyectos de investigacion del Instituto,
a través de la carpeta de la Junta de Gobierno que reciba el funcionario de esta
Dependencia, en su calidad de secretario de la misma.

d). El desarrollo de los proyectos de investigacion, serd evaluado por el Comite
Interno encargado de vigilar el uso de los recursos destinados a la investigacion y/o
por la Comision Interna de Investigacion en cualquier tiempo y el Director General
de “EL INSTITUTO” informara de los resultados a la Junta de Gobierno.

e). La investigacion para la salud, se llevard a cabo conforme a los lineamientos
generales siguientes:

Se debera realizar en estricto apego a la Ley General de Salud, al Reglamento de
_-~‘~—fla Ly General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, asi como a las
Normas @flc;lales Mexicanas vigentes y demas disposiciones aplicables.
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Asamblea Médica Mundial, celebrada en Helsinki, Finlandia en junio de 1964 y
enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Tokio Japdn en
octubre de 1975. La 352. Asamblea Médica Mundial, celebrada en Venecia ltalia, en
octubre de 1983. La 412 Asamblea Médica Mundial, celebrada en Hong Kong, en
septiembre de 1989. La 482 Asamblea General celebrada en Somerset West,
Sudafrica, en octubre de 1996 y la 52% Asamblea General, celebrada en Edimburgo,
Escocia en octubre de 2000. Nota de Clasificacién agregada por la Asamblea
General de la AMM, Washington de 2002; Nota de Clasificacién Agregada por la
Asamblea General AAM, Tokio 2004; 592 Asamblea General, Seul, Corea, octubre
de 2008 y 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre de 2013.

f). “EL INVESTIGADOR” podra presentar los proyectos de investigacion ante las
Comisiones descritas en el inciso a) del presente numeral en cualquier tiempo, para
efectos de que rindan el dictamen respectivo.

9) “EL INVESTIGADOR?” en conjunto con “EL PATROCINADOR?”, debera administrar
los fondos recibidos por parte de “EL. PATROCINADOR?” y en consecuencia obligarse
a pagar a las personas que participen en la realizacién de “EL PROTOCOLO”. En el
entendido que los apoyos econdmicos temporales para el personal de apoyo a la
investigacion, se pagaran en forma mensual, mediante transferencia electronica por
horas efectivas empleadas en el proyecto, para lo cual se contrataran colaboradores
bajo el régimen de servicios profesionales por honorarios asimilados a salarios,
debiendo establecerse en el Convenio respectivo, el objeto a desarrollar, asi como los
informes que deben ser presentados en relacién con el cumplimiento del mismo.

SEPTIMA. IMPUESTOS: Los Recursos que “EL PATROCINADOR” entregara a “EL
INSTITUTO?” para llevar a cabo “EL PROTOCOLQO”, se consideran fondos externos y no
del Patrimonio del Instituto, el cual Gnicamente los administra, por lo que no son gravables
y por lo mismo no constituyen base para el pago del Impuesto al Valor Agregado, en
términos del articulo 15 fraccion XV de la Ley del Impuesto al Valor Agregado.

En tal viriud, “LAS PARTES” estan de acuerdo en que para efectos de que “EL
PATROCINADOR?” pueda acreditar la aportacion de los Recursos a “EL. PROTOCOLO”,
el presente Convenio servira de recibo mas amplio que en derecho corresponda, para todos
los efectos legales a que haya lugar.

OCTAVA. DEL PROTOCOLO: “EL INSTITUTO” conviene previamente con el “EL
PATROCINADOR”, que los procedimientos establecidos en “EL PROTOCOLO”,
mediante el cual se desarrollara “EL PROTOCOLO”, se adjunta al presente Convenio de
Concertacién como Anexo B, pasando a formar parte integrante del presente Convenio.

“LLAS PARTES” convienen que en el supuesto de que surgiera alguna diferencia o conflicto
entre el Protocolo y el presente Convenio, “EL PROTOCOLO” prevalecera con respecto a
los procedtmlentos ‘0 metodologia para la realizacion de “EL PROTOCOLO” asi como

cuestno’nes de ciencia, préctica médica y seguridad de los PARTICIPANTES. En todos Ios_

demas asunt’os -;preva!ecera Jo acordado en el Convenio de Concertacion. &7
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NOVENA. DEL INVESTIGADOR: “EL INVESTIGADOR” se obliga a llevar a cabo “EL
PROTOCOLO” y podra recibir apoyos econdmicos en términos del Capitulo [ll, Numeral
10, Apartado A, Fraccion I, de los Lineamientos para [a Administracion de Recursos de
Terceros Destinados a Financiar Proyectos de Investigacion.

DECIMA. AUTORIZACION DE LOS COMITES DE INVESTIGACION: “LAS PARTES”
han obtenido la autorizacidon del o de los Comités correspondientes para iniciar “EL
PROTOCOLQ”, autorizacién que se adjunta al presente como Anexo D.

DECIMA PRIMERA. DE LOS COMITES DE INVESTIGACION. “EL INSTITUTO” se
compromete a que durante la realizacion de “EL PROTOCOLO”, se sujetara a la vigilancia
del o los Comités de Investigacién pertinentes, mismos que operaran de acuerdo con las
Guias de la “Conferencia Internacional de Harmonization (ICH)" de la Buena Practica de
Investigacién Clinica y a lo dispuesto en la Ley General de Salud en materia de
Investigacion clinica.

DECIMA SEGUNDA. RECLUTAMIENTO DE PARTICIPANTES. Una vez que inicie la
vigencia del Convenio, “EL INSTITUTO” comenzara el reclutamiento de los Participantes,
conforme a lo establecido en “EL PROTOCOLO” que forma parte integrante del presente
Convenio.

DECIMA TERCERA. CONSENTIMIENTO DE LOS “PARTICIPANTES”. Antes de
comenzar cualquier procedimiento especifico del Protocolo, el Investigador o la persona
que designe “EL INSTITUTO”, deberd obtener por escrito el consentimiento de “EL
PARTICIPANTE”. Esta obligacién también se hace exiensiva para aquellos sujetos que
resultaren no elegibles después del proceso de escrutinio.

El método de investigacion que se debera llevar a cabo con “EL. PARTICIPANTE” es
obtener su consentimiento informado, de acuerdo a lo que se determina en la Norma Oficial
Mexicana NOM-012-SSA3-2012 y lo que prevé la NOM-004-SSA3-2012 referente al
expediente clinico y a los principios éticos convenidos en la 182 Asamblea Médica Mundial
de Helsinki Finlandia, de junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial,
que se llevd a cabo en Tokio Japdn en octubre de 1975; a la 352 Asamblea Médica Mundial,
efectuada en Venecia ltalia en octubre de 1983; a la 412 Asamblea Médica Mundial que se
realizé en Hong Kong en septiembre de 1989; a la 482 Asamblea General Somerset West
que se realizo en Sudéfrica en octubre de 1996 y a la 522 Asamblea General que se efectud
en Edimburgo Escocia en octubre de 2000, Nota de Clasificacién agregada por la Asamblea
General de la AMM, Washington de 2002; Nota de Clasificacién Agregada por la Asamblea
General AAM, Tokio 2004; 592 Asamblea General, Sell, Corea, octubre de 2008 y 642
Asamblea, General Fortaleza Brasil, octubre de 2013, apllcando en cualquier caso, la
lnonma Gae’ co‘nflera el grado mas alto de proteccion para el Paciente.

,; 4 .’.
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/ Consent;mlento lnformado “EL INVESTIGADOR” sera responsable de obtener la”
aprobacién por. ‘escrito: de cada paciente de conformidad a la Forma de Consentlmlento
iy Informado antes ‘de que inicie la participacién del sujeto en el estudio. Dicha forma debera
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ser aquella aprobada por “EL PATROCINADOR” y el Comite de Etica. El formato de
consentimiento informado deberd incluir el derecho de “EL PATROCINADOR” y sus
designados y autoridades gubernamentales aplicables de revisar los datos crudos del
Estudio Clinico, incluyendo los registros originales de los sujetos, en todas las actividades
de monitoreo y auditoria necesarias para garantizar el aseguramiento de la calidad y el
cumplimiento de “EL PROTOCOLO”, asi como todos los requisitos legales y regulatorios.

DECIMA CUARTA. INDEMNIZACION POR DANOS CAUSADOS POR EL
MEDICAMENTO: “EL PATROCINADOR” conviene con “EL INSTITUTO”, en obligarse a
asumir la responsabilidad de los costos derivados del cuidado médico requerido por “LOS
PARTICIPANTES”, en el caso de que hayan sufrido algtn dafio por los medicamentos que
se le hayan suministrado conforme a “EL PROTOCOLO”, siempre que el dafio sea
causado directamente por el medicamento y/o procedimientos propios de “EL
PROTOCOLO”, en la medida que las lesiones no hayan sido causadas por una violacion
a los lineamientos de “EL PROTOCOL.O” o por no cumplir “EL PARTICIPANTE” con las
instrucciones de los investigadores; asimismo no se aplicara compensacién alguna a los
participantes por concepto de pérdida de ingresos econdmicos, pérdida de tiempo o
molestias a los mismos.

Si los dafios o lesiones que se llegaran a presentar no son el resultado directo del
medicamento y/o procedimiento del Proyecto o Protocolo de Investigacion, los gastos que
se generen por otras causas ajenas, deberan ser cubierios directamente por “LOS
PARTICIPANTES” del Proyecto o Protocolo de Investigacion.

DECIMA QUINTA. MEDICAMENTOS Y SUMINISTROS: “EL PATROCINADOR”
conviene con “EL INSTITUTO” que proporcionara los farmacos, necesarios para “EL
PROTOCOLO”, en los términos establecidos por éste.

Todo medicamento y material suministrado por “EL PATROCINADOR” a “EL
INSTITUTO?” para realizar “EL PROTOCOLO” no podra ser utilizado para ningun otro fin.
El medicamento suministrado por “EL PATROCINADOR” debera ser almacenado por “EL
INSTITUTO” en un lugar seco, seguro y bajo resguardo.

Las condiciones bajo las cuales “EL INSTITUTO” resguardara el material y equipo se
adjunta al presente como Anexo E.

Sera responsabilidad de “EL INVESTIGADOR” lievar a cabo la contabilidad del
medicamento recibido por “EL PATROCINADOR” para aplicarse a “LOS
PARTICIPANTES".

Ni “EL INSTITUTO”, ni “EL INVESTIGADOR?” podran hacer ofro uso del medicamento en
estudlo, nsalvo “gl’ 1nd|cado en “EL PROTOCOLO” y deberan regresar a “EL

Una-vez qué; concluya* “EL - fPROTOCOLO” si el medicamento propormonado all.,
participante-tuvo; resultados benéficos en su salud, “EL PATROCINADOR” ‘se- ob[lga a
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continuar proporcionandoselo para que su tratamiento no se vea interrumpido, por todo el
tiempo que sea necesario hasta que se comercialice el medicamento.

DECIMA SEXTA. CUSTODIA Y CONSERVACION DE DOCUMENTOS ESENCIALES Y
DOCUMENTOS FUENTE: “EL INSTITUTO” conviene con “EL PATROCINADOR” que se
compromete a mantener en custodia los documentos catalogados por la legislacion
nacional e internacional como esenciales y fuente de todos los Participantes del “EL
PROTOCOLO”, entre otros los expedientes clinicos, por un periodo de 5 (cinco) afios, a
partir de la conclusion de “EL PROTOCOLO”,

DECIMA SEPTIMA. PROPIEDAD INTELECTUAL: En caso de que “EL
PATROCINADOR?” sea una persona moral perteneciente a la industria farmaceéutica, todos
los formatos, reportes, contenidos e informacién que sean generados como resultado de
“EL. PROTOCOLO” seran propiedad de “EL PATROCINADOR” y por lo tanto no otorgara
regalia alguna ni a “EL INSTITUTO”, ni a “EL INVESTIGADOR?”.

“EL INSTITUTO” vy “EL INVESTIGADOR?” durante el desarrollo de “EL PROTOCOLO” de
este convenio, no llevaran a cabo ninguna investigacion adicional, ni facilitaran a terceros
que lleven a cabo cualquier investigacion que no sea requerida por el Protocolo en (i)
Sujetos de Estudio durante el Estudio Clinico (incluyendo cualquier técnica de investigacion
adicional, procedimiento, cuestionario u observacién), o (ii) muestras biologicas tomadas
de los Sujetos de Estudio durante el Estudio Clinico, o (jii} datos derivados del Estudio
Clinico, en ninguno de los incisos (i), (ii) y (iii) sin el consentimiento previo por escrito de
“EL PATROCINADOR”. En lo sucesivo, a la investigacion descrita en lo anterior se le
denominard como “Investigacion adicional”. En cualquier caso, en el que “EL
PATROCINADOR?” otorgue dicha aprobacion, la Investigacién Adicional aprobada debera
considerarse ya sea como una enmienda al Protocolo original, o sera objeto de otro
acuerdo escrito entre “EL PATROCINADOR” y “EL INSTITUTO.

“LAS PARTES” reconocen y entienden que los descubrimientos y tecnologias de “EL
PATROCINADOR?”, “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” que existan hasta la Fecha
Efectiva son su propiedad por separado respectivamente, y no se veran afectados por este
acuerdo. “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” reconocen expresamente que los
derechos sobre cualguier descubrimiento o invencién, patentables o no, concebidos y/o
reducido a la practica, como resultado del trabajo realizado en virtud de este acuerdo
(“invento/descubrimiento”) seran propiedad Unica y exclusiva de “EL PATROCINADOR?” o
su representante. Debido a lo anterior, “EL INSTITUTO” o cualquier otra persona que
participe en el estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO” y que reporte y este bajo las
instrucciones y guia de “EL INSTITUTO”, reconocen que tiene estrictamente prohibido iniciar
cualguier sometimiento o proceso de registro de dicho derecho ante cualquier dependencia o
institucion competente. “EL INVESTIGADOR” debera informar a “EL PATROCINADOR”
sobre cualquigr, invento o descubrimiento desarrollado bajo los términos y condiciones este
acugrdo de vofunt’ades dentro de los 5 (cinco) dias siguientes de la fecha del
_invento/descubnm[entO’" *EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” deben formalizar vy

;;hacer -gue s.;empleados} (incluyendo todos los investigadores del estudio y demas .

_personal i ucrado en €&} “estudio), formalicen todos los documentos necesariés para‘ )
transfenr't dos- 'Qs derechos la propiedad y los intereses de cualquier Invento a “EL
PATROCINA OR” o0 a la persona designada por “EL PATROCINADGR” i “EL
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PATROCINADOR?” tendra el derecho, pero no la obligacidn, de presentar, procesar y hacer
cumplir las patentes relacionadas con cualquier Invento/Descubrimiento.

“EL INSTITUTO” manifiesta que “EL INVESTIGADOR?” y todos los demas que lleven a
cabo la prestacion de servicios de conformidad con este convenio, son empleados de “EL
INSTITUTO” y estan obligados a ceder a “EL INSTITUTO", con relacion al desarrollo de
“EL PROTOCOLO?”, todos los inventos/ descubrimientos efectuados en el curso de su
empleo o representacion, ya sea mediante contrato escrito o segin los términos de su
empleo.

“EL INVESTIGADOR?”, en la medida de sus posibilidades, proporcionara ayuda razonable
para la realizacion de todas aquellas actividades para que “EL PATROCINADOR?” o su
designado posean y utilicen, segln lo previsto en las leyes aplicables, todos los Inventos
y/o descubrimientos realizados bajo el amparo de este convenio.

Ninguna de la “LAS PARTES” podra utilizar el nombre o nombres registrados, logotipos
ni propiedad intelectual bajo ninguna circunstancia o propésito que implique afiliacion con
el “EL. PATROCINADOR” o sus partes relacionadas, con excepcion del uso para los
efectos del adecuado desempefio del estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO”.

En virtud de lo anterior, “LLAS PARTES” manifiestan que una vez concluido el desarrollo |

de “EL PROTOCOLO?” objeto del presente convenio, los resultados arrojados asi como la
documentacion soporte de la investigacion que conforme a la normatividad sea procedente
entregar, seran trasmitidos a “EL PATROCINADOR”, quien manifiesta que tiene el
derecho de seguir explotando en forma exclusiva todos los documentos, datos e
informacién gue se deriven del estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO”, y quien de
considerarlo procedente, bajo su mas estricta responsabilidad, podra efectuar cambios,
adaptaciones, adiciones y supresiones que considere necesarios para permitir su mejor
explotacion, sin que “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” asuman responsabilidad
alguna por dicho cambios posteriores a la vigencia del convenio, bajo el entendido de que
su participacion en el desarrollo de “EL PROTOCOLO?” concluyé. “EL. PATROCINADOR™
no entregara aportacion alguna a “EL INSTITUTO” por este concepto en términos de lo
manifestado en parrafos anteriores.

DECIMA OCTAVA. CONFIDENCIALIDAD: “LAS PARTES” acuerdan guardar estricta
confidencialidad respecto de las actividades y la informacién que se proporcionen
mutuamente, derivada de la ejecucién de “EL PROTOCOLO” y del presente Convenio,
por lo que no se podra revelar a terceros y sélo se difundira a los empleados ©
colaboradores que deban conocerla en virtud de su participacién en “EL PROTOCOLO”.
Por su parte, “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” utilizardn exclusivamente la
informaciéon en términos de lo establecido en el presente Convenio, considerando dicha
informacién como Secreto Industrial en términos de los articulos 82 y 86 de la Ley de la
Propiedad 1ndustrial

o

La obllgamon de confldenmalldad y de reserva para “EL INSTITUTO” se ajustara/y tenara

“zund vigencia-en términog de lo que prevé la Ley Federal de Transparencia y,Acceso a’la

* Informacion Plblica, Ley.General de Transparencia y Acceso a la InformaciénPublica; Ley
“ General defF’roteccnon de Datos Personales en Posesién de Sujetos Obligados, sur’uendo
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sus efectos a partir de la firma del presente Convenio y concluird hasta que dicha
informacién se haga del dominio publico.

En cualguier caso por el que el presente convenio hubiere terminado, “EL INSTITUTO” se
compromete, dentro de los 5 (CINCO) dias habiles siguientes en que haya surtido efectos
la terminacién de que se trate, a devolver a “EL PATROCINADOR?” foda la documentacion,
informacién y/o material, relativos al presente convenio que “EL PATROCINADOR?” le
hubiera suministrado en relacién con el mismo o que de cualquier otra forma estrictamente
le correspondan a “EL PATROCINADOR” o a un tercero relacionado a “EL
PATROCINADOR”. De igual manera, “EL INSTITUTO” se compromete, una vez
concluido el presente convenio, de no usar cualquier y toda la informacion, documentacion
material o producto que esté relacionada con este convenio o con “EL PATROCINADOR”™.

DECIMA NOVENA. PUBLICACION DE RESULTADOS: Al concluir el Proyecto o
Protocolo de Investigacion, “EL PATROCINADOR?” proporcionard a “EL INSTITUTO” v a
“EL INVESTIGADOR? la autorizacién para publicar los resuitados de “EL PROTOCOLO”
reconociendo el derecho de ambos.

En relacién con cualquier dato u otra informacién generada de los servicios realizados de
conformidad con este convenio por “EL INSTITUTO” o por “EL INVESTIGADOR”, “EL.
PATROCINADOR” o la persona a quien designe tendran prioridad para presentar
publicamente los datos del Estudio Clinico, ya sea por medio de presentacion verbal en un
congreso o mediante publicacibn previo aviso a “EL INSTITUTO” vy/o “EL
INVESTIGADOR” Ademas, si los Datos del Estudio no se han publicado en la literatura
arbitrada dentro de los 12 meses siguientes a la finalizacion del estudio, “EL
PATROCINADOR” podra publicar o subir sus resultados a un sitio web de Estudios
clinicos, reconociendo la participacion de todos los participante del estudio.

Si un Estudio Clinico especial es parte de un Estudic Clinico multicéntrico, “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” de dicho Estudio Clinico no publicaran los datos
derivados del Estudio Clinico individual hasta que los resultados combinados del Estudio
Clinico terminado hayan sido publicados en una publicacién multicéntrica conjunta de los
resultados del Estudio Clinico. Sin embargo, si dicha publicacién multicéntrica no se
presenta dentro de los 18 (dieciocho) meses posteriores a la conclusién, abandono o
terminacién del Estudio Clinico en todos los sitios, o después de que “EL
PATROCINADOR” confirme que no habra publicacion multicéntrica del Estudio Clinico,
“EL INSTITUTO” y/o “EL. INVESTIGADOR” podran publicar los resultados generados en
“EL INSTITUTO” en su sitio individualmente de conformidad con esta Seccién. Si “EL
INVESTIGADOR?” es invitado a participar como autor de un escrito para su publicacion,
“EL INVESTIGADOR” debera cumplir con los criterios establecidos en las directrices del
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE), y podra guiar, revisar y
modificar el escrito cientifico a lo largo de todo el proceso de desarrollo. Como autor, “EL
INVESTIGADOR” contribuird a garantizar que el escrito cientifico es objetivo e imparcial.
Adémas’ la ‘version final del escrito cientifico incluird una descripcion de la participacion de
.»“EL PATROCINADOR” en la preparacion del escrito cientifico de acuerdo.-aclos <
“linearmientos. del ICMJEn Si “EL. INVESTIGADOR” no se ha seleccionado como’ “autor, .
=% entohces élella dara su autorizacion para ser reconocido en una pubilcacﬁon como :
colaboradoren la fecopilacion de Datos para el estudio. Si “EL INVESTIGADOR” no qwere )
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que su nombre forme parte de los agradecimientos, él/ella debera presentar una solicitud
por escrito a “EL. PATROCINADOR”.

Si “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” desean publicar informacién del Estudio
Clinico, deberan proporcionarle a “EL PATROCINADOR” una copia completa de la
publicacién o presentacién propuestas para que “EL PATROCINADOR?” haga una revision,
al menos 60 (sesenta) dias antes de la presentacion de la publicacién o presentacion “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” incluiran una declaraciéon que establezca que la
generacion de los Datos fue financiada por “EL PATROCINADOR”. “EL
PATROCINADOR”, “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” arreglaran revisiones
aceleradas de los restimenes, de las presentaciones de los carteles u ofros materiales,
cuando aplique. No obstante, lo anterior, ningln documento que contenga Informacion
Confidencial se presentara para su publicacién sin la autorizacion previa escrita de “EL
PATROCINADOR”. Si se solicita por escrito, “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR”
retendran dicha publicacién hasta por 60 (sesenta) dias adicionales que permitan presentar
la solicitud de una patente. Las disposiciones de esta Seccidn Vigésima subsistiran
después de la terminacion o expiracién de este acuerdo.

VIGESIMA. CONTROL, ASEGURAMIENTO Y AUDITORIAS DE GARANTIA DE
CALIDAD: “EL PATROCINADOR” conviene con “EL INSTITUTO” que bajo su
responsabilidad designara al personal calificado, quien sera responsable del control y
aseguramiento de la calidad del Proyecto o Protocolo de Investigacion, por lo que “EL
INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” facilitaran el acceso a toda informacion resultante
de “EL. PROTOCOLO”, incluyendo todos los documentos que sirvieron de base como
fuente original de la informacién, tales como expedientes clinicos, imagenes, reportes de
laboratorio, efc.

“|_OS PARTICIPANTES” en “EL PROTOCOLO?”, seran informados que sus datos podran
ser revisados en cualquier momento por el personal designado por “EL
PATROCINADOR”, sujetandose a lo establecido por la Ley de Proteccion de Datos
Personales en Posesién de Particulares y por las autoridadés “competentes, tanto
nacionales como internacionales.

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

Inspecciones/Audiforias.

a. Mientras dure este acuerdo, “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR”, en la medida
de sus posibilidades y previa notificacion, aceptan permitir a los representantes de “EL
PATROCINADOR?” a examinar en un tiempo razonable y en horas habiles lo siguiente: (i) las
instalaciones donde se lleva a cabo el desarrollo del estudio de acuerdo con “EL
PROTOCOLO”, (i) los documentos fuente del estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO”,

incluyendo'los'expedientes clinicos originales de los sujetos, y (iii) cualquier ofra informacién
relevante que sea necesaraa para confirmar que el estudio esta siendo conducido de acuerdoﬁ

con“EL. PROTOCOLO” y ‘8n cumplimiento de las regulaciones de la Secretaria de Salud de
Ios Estados"U‘nldos Mex:canos. e

e
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b. “EL INSTITUTO” notificara inmediatamente a “EL. PATROCINADOR” si cualguier
autoridad de salud inicia una inspeccion, agendada o no y proporcionara a “EL
PATROCINADOR?” copia de cualquier correspondencia resultante de dicha inspeccion, tan
pronto como cuente con ella.

Acciones correctivas.

“EL. INVESTIGADOR” a peticion de “EL PATROCINADOR”, en la medida de sus
posibilidades, subsanara las deficiencias encontradas durante alguna auditoria o inspeccién.
Dichas acciones, deberan ser subsanadas con los recursos que “EL PATROCINADOR”
proporcionara para tales fines. L.os resultados y avances de dichas acciones deberan de ser
reportadas a “EL PATROCINADOR?” de forma semanal y por escrito.

Inspeccion y Vigilancia.

Ambas partes convienen que “EL PATROCINADOR” queda habilitado por virtud del
presente instrumento a nombrar un representante, el cual previa solicitud a “EL
INSTITUTO” , se le autorizara el acceso a las instalaciones de “EL INSTITUTO” donde se
desarrollan las actividades de “EL PROTOCOLO”, siempre y cuando dichas visitas sean en
dias y horas habiles y con el propésito de examinar las instalaciones y valorar los procesos
que aplica para el debido cumplimiento del objeto del presente instrumento, asi como el
correcto manejo de los ARCHIVOS Y DOCUMENTOS DE TRABAJO.

“EL PATROCINADOR?”, su representante o quien este designe, podra solicitar realizar una
revision de “EL. PROYECTO” en cualquier momento por el su personal designado y por
[as autoridades competenies, tanto nacionales como internacionales, siempre que se
sujeten a los lineamientos que para tal efecto determine “EL INSTITUTO”.

“EL INSTITUTO” y/o “EL INVESTIGADOR” permitira el acceso a sus instalaciones,
sistemas, personal y registros, que incluyan transacciones relacionadas con el presente
Convenio y segln sea razonablemente necesario para que “EL PATROCINADOR™ o quien
este designe, evalle y garantice el cumplimiento de este Convenio y de la Ley Aplicable.
“EL. PATROCINADOR comunicara los hallazgos encontrados durante la revisién por
medio de un reporte escritc de auditoria de manera oportuna. “LAS PARTES” se
comprometen a cooperar entre si para investigar y resolver diligentemente cualquier tipo
de hallazgo realizado.

VIGESIMA PRIMERA. GENERACION 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?” sefale por escrito y que se encuentre en el
plan de documentacion de “EL PROTOCOLO”. La informacion transcrita al formato de
reporte-de: Caso; debera ser enviada al centro de acopio de datos, dentro de los tiempos
est[puiados por “EL PATROCINADOR”

AL S s

._,=_,..,,. = -'/;

.;"V!GESIMA SEGUNDA MANEJO DE_ARCHIVOS, INSPECCION Y VIGILANCIA. “EL--{_
, :,INSTITUTO” usarg unlcamente los ARCHIVOS Y DOCUMENTOS DE TRABAJO que Ie :
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proporcione “EL PATROCINADOR?” de conformidad con los lineamientos para Manejo de
Archivos siguientes:

a. No deben ser utilizados por “EL INSTITUTO”, sus empleados, agentes, afiliados
u otros para su propio beneficio.

b. Deben ser generados, mantenidos y manejados de manera separada de los
archivos generados, manejados o mantenidos por “EL INSTITUTO” bajo acuerdos
con otras compatfiias.

¢. Los que sean creados o modificados por “EL INSTITUTO” en formato electronico
deben ser enviados a “El. PATROCINADOR” en formato electrénico o de otra
manera especificada por este dltimo.

d. No deben almacenarse en los lugares de residencia de los empleados ¢ agentes
de “EL INSTITUTO".

e. Deben ser retenidos con base en lo siguiente:

1. Los proporcionados a “EL INSTITUTO” por o en beneficio de “EL
PATROCINADOR” o generados por “EL INSTITUTO” de acuerdo al presente
convenio, deberan estar en posesién de “EL INSTITUTO” sélo el tiempo que
sea necesario y Gtil con respecto al objeto del presente instrumento y que exista
permiso expreso por escrito de “EL PATROCINADOR?”.

2. “EL INSTITUTO” sélo podra retener Archivos y Documentos de Trabajo finales
(por €j., Productos de trabajo) después de completar el estudio de acuerdo con
“EL. PROTOCOLOQ”, pero en ningin caso mas alla de la conclusion del
presente convenio, salvo que medie una autorizacién por escrito de “EL
PATROCINADOR”.

3. Una vez gue se dé por terminado o rescindido el presente convenio, por la
razon gue sea, deberan ser devueltos de inmediato a “EL PATROCINADOR?”,
o en su defecto deberan de ser destruidos de acuerdo con las mstrucc1ones
escrita que “EL PATROCINADOR” indique. 77777

4, “EL INSTITUTO” no podra hacer o retener copias de los mismos.

5. “EL INSTITUTO” debera notificar a “EL PATROCINADOR” anies de su
destruccioén, para que éste pueda verificar que no estan relacionados con algiin
litigio o requerimiento gubernamental.

“EL INSTITUTO”, en la medida de sus posibilidades, tomara las medidas necesarias y
suficientes para prevenir la destruccion accidental o prematura de estos documentos. Los
documentos esenciales deben conservarse hasta 2 afios después de a Ultima aprobacion

de una solicitud de comercializacién en una regién de la ICH o hasta que por lo menos
hayan transcurrido 2 afios desde la suspension formal del desarrollo clinico del producto

de investigacion. Estos documentos seran retenidos durante mas tiempo si lo indican los
requisitos™ oficiales. \ngentes o por un acuerdo con “EL PATROCINADOR&_ Es
respohsab]hdad«de 4EL- PATROCINADOR?” informar a “EL INSTITUTO” cuando ya no"
haya que- juaidar los- documentos Si “EL INVESTIGADOR” responsable se retira, sé&- "C_g_
muda 0, por"cualqwer otro mofivo, renuncia a la responsabilidad de mantener. Ios reglsfros P
del estudio, la- custoella debe transferirse a una persona que acepte dicha responsabilidad: -

“septiembre 2017 Pagina 19 de27<

Version Final:




En ninguna circunstancia “EL INSTITUTO” mudara ni dispondra de los documentos del
estudio sin aprobacién por escrito de “EL PATROCINADOR?”.

Una vez que se cumplan los supuestos sefalados en los puntos que anteceden, “EL
INSTITUTO” debera enviar a “EL. PATROCINADOR?” todos los documentos gue tenga en
sSu posesion y que estén relacionados con el objeto del presente convenio.

“EL INVESTIGADOR” debera mantener las constancias necesarias que demuestren que
esta dando pleno cumplimiento a estos lineamientos.

En caso de que “EL INSTITUTO” incumpla con lo establecido anteriormente, “El.
PATROCINADOR?” podra rescindir el presente convenio sin ninguna responsabilidad de
su parte, sin necesidad de declaracion judicial previa.

VIGESIMA TERCERA. CORRECCION DE LOS DATOS CLIiNICOS: “EL INSTITUTO”
conviene con “EL PATROCINADOR”, que, en caso de ocurrir omisiones, errores o
ambigledades en los datos clinicos transmitidos, “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 Y
FARMACOVIGILANCIA: “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?” deberan reportar los
eventos que de acuerdo a las Guias de la “International Conference of Harmonization
(ICH)” y a las Buenas Practicas Clinicas, asi como a “EL PROTOCOL.O”, se consideren
como eventos adversos, a partir del inicio y durante el desarrollo del Proyecto o Protocolo
de Investigacion. El reporte de estos eventos adversos, debera realizarse en un lapso no
mayor de 24:00 horas después de que “EL INVESTIGADOR” y/o “EL INSTITUTO” hayan
tenido conocimiento del evento, y respecto a lo relacionado con la Farmacovigilancia, se
adjunta el Anexo G

VIGESIMA QUINTA. BUENAS PRACTICAS. En este acto, “EL INSTITUTO” conviene y
acuerda que en el estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO” observara y se apegara en
todo a la legislacién aplicable y vigente.

En tal sentido, en este acto “EL INSTITUTO” reconoce, acepta y se obliga a no realizar o
intentar realizar cualquier tipo de actos de cualquier naturaleza, tendientes a la violacion o
incumplimiento de las normas referidas en el parrafo precede o bien, inducir o intentar
inducir a cualquier empleado de “EL PATROCINADOR” (o de sus subsidiarias, filiales o
afiliadas) a quebrantarlas o incumplirlas.

VIGESIMA SEXTA. RESPONSABILIDAD LABORAL: “EL INVESTIGADOR” conviene
con “ELRATROCINADOR” gue queda expresamente entendido, reconocido y convenido
que- cada una’ de”“LAS PARTES” de este Convenio, son y seran los patrones de sus

_.‘empieados que partlclpen en “EL PROTOCOLO” y por lo tanto, cada una de.“LAS<

_5;;f:i§?-PARTES” en: forma mdependlente son y seran las responsables con relacion a suﬂpersonal

por el pago de Ios sueldos, prestaciones, contribuciones, indemnizaciones por: despldo U

—

e,pt!embre 2017 ) Pagma 20 de 27




otras contribuciones, obligaciones pagaderas a sus respectivos empleados que sea
resultado de sus actividades realizadas conforme al presente Convenio.

VIGESl!}_IIA SEPTIMA. INDEMNIZACION POR DEMANDAS INTERPUESTAS A CAUSA
DE DANOS OCASIONADOS POR EL MEDICAMENTO Y/O LOS PROCEDIMIENTOS
PROPIOS DE “EL. PROTOCOLO”: “EL INSTITUTO” Con independencia de lo establecido
en la Clausula Trigésima de este Convenio, conviene con “EL PATROCINADOR?” en que
se obliga a liberar de toda obligacion y responsabilidad a “EL INSTITUTO” y a “EL
INVESTIGADOR?” de cualquier accién y/o demanda y/o denuncia que pudiera interponer
en su contra cualquiera de los sujetos participantes en “EL PROTOCOLO”, siempre y
cuando, el dafio haya sido causado directamente por el medicamento y/o procedimientos
propios de “EL PROTOCOLO”; como unareaccion a las sustancias comparativas incluidas
en “EL PROTOCOLO” o a una combinacion de las sustancias utilizadas y aprobadas por
“EL PATROCINADOR” conforme al Protocolo.

Si el dafo fue causado como consecuencia de los procedimientos de diagnosticos
ejecutados, conforme a lo indicado en el “EL PROTOCOL.O DE INVESTIGACION” y que
el dafio haya sido causado por medidas terapéuticas o de diagnéstico legitimamente
requeridas, como consecuencia de un efecto adverso inesperado, causado por el farmaco
en estudio; por medicacién comparativa; por la combinacién de sustancias o por
procedimientos de diagnostico previstos y acordados en “EL PROTOCOLO”.

En tal virtud, “EL PATROCINADOR?” se obliga a cubrir los honorarios legales; honorarios
de peritos médicos; gastos y demas que se puedan causar en la defensa de las acciones
y/o demandas y/o denuncias que pudiera interponer en su contra cualquiera de los sujetos
participantes en “EL PROTOCOLO”, que “EL INSTITUTO” fuviera que cubrir como
consecuencia de dichas acciones.

Ni “EL PATROCINADOR”, ni “EL INSTITUTO” seran responsables por los dafios
causados a LOS PARTICIPANTES en forma enunciativa mas no limitativa, por los
siguientes supuestos:
a) Por dolo, culpa, negligencia y/o mala practica médica de “EL INVESTIGADOR” con
los PARTICIPANTES de “EL PROTOCOLO”.
b) Por el uso indebido del farmaco en la investigacion por parte de “EL
INVESTIGADOR”.
¢) Por utilizacion de medidas diagndsticas y/o terapéuticas no requeridas
expresamente en el Protocolo por parte de “EL INVESTIGADOR”.
d) Por violacién a los lineamientos de “EL. PROTOCOLO DEL PROYECTO O
PROTOCOLO DE INVESTIGACION” por parte de “EL INVESTIGADOR”.

En estos casos, “EL INVESTIGADOR” sera el responsable directo ante “EL INSTITUTO”,
“EL PATROCINADOR?”, “EL PARTICIPANTE” o cualquier TERCERQO, por lo que sera
responsable de los dafios y petjuicios causados, obligandose a cubrir los honorarios de
abogados; de peritos médicos; indemnizaciones; gastos y demas que se puedan causar en
la deferisa’de las acciones y/o demandas y/o denuncias que pudiera interponer en su contra
cualqwera de LOS PARTICIPANTES en “EL PROTOCOLO”, que “EL PATROCINADOR”

=

“’EL INSTITUTO" tuweren que cubrir como consecuencia de dichas acciones. 55 -

i, B
,\

V'f‘:VIGESIMA OCTAVA ‘REGISTRO DE PROYECTOS O PROTOCOLOS - DE
INVESTIGACION: “LAS PARTES” acuerdan, autorizan y facultan a “EL INSTITUTO”
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para que lleve un registro pulblico de los datos de los proyectos o protocolos de
investigacion, en el que se contendra, entre otros datos, el nombre de “EL PROTOCOL.O”,
los datos de los investigadores participantes y un resumen del Proyecto o Protocolo de
Investigacion; dicho registro no incluird detalles metodolbgicos, ni resultados de “EL
PROTOCOLO”.

Antes de iniciar el enrolamiento, “EL PATROCINADOR?” tendra el derecho de registrar
publicamente los resimenes del protocolo y los detalles del contacto de los sitios de
estudios patrocinados por la compafiia, tanto de medicamentos en investigacion como de
medicamentos comercializados y patentados por el “EL PATROCINADOR” y que por lo
menos cumplan uno de los siguientes criterios: (i) que requieran ser registrados por “EL
PATROCINADOR” en cumplimiento de y conforme a las leyes y regulaciones aplicables; (ii}
que se requieran por el Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE
segun sus siglas en inglés) para estudios que se pretende sean publicados en la literatura
internacional revisada por expertos (http:.//www.icmje.org); o (iii} provenientes de estudios
patrocinados por la compafiia para medicamentos y productos tanto en investigacidon como
comercializados, que estén adecuadamente disefiados y bien controlados,
independientemente de ser requeridos o no por los puntos (i) o (ii) de esta seccién, mas
arriba. El registro se haré en el sitio web de la Biblioteca Nacional de Medicina de los
Estados Unidos, disefiado para este propésito, en www.clinicaltrials.gov. Ademas, para
fines de registro se pueden utilizar sitios web oficiales equivalente y sitios web de “EL
PATROCINADOR”.

Cualguier persona gue acceda a una lista de estudios clinicos buscando un estudio clinico
en www.clinicaltrials.gov puede elegir llenar una encuesta de deteccidén de elegibilidad en
linea disponible gracias a los fondos de “EL PATROCINADOR”. Para sujetos del estudio
detectados como potencialmente elegibles en el area geografica de “EL INSTITUTO”, “EL
INVESTIGADOR?” recibira un reporte con la pantalla llena y la informacién de contacto del
sujeto del estudio. “EL INVESTIGADOR” acepta realizar un seguimiento del reporte y de
documentar tal seguimiento en los documentos fuente.

VIGESIMA NOVENA. INTEGRIDAD E INTERPRETACION DEL CONVENIO: “LAS
PARTES” convienen que los términos y condiciones de este Convenio y sus Anexos
constituyen el acuerdo integro entre “LAS PARTES” y reemplaza todas las afirmaciones,
declaraciones o acuerdos previos 0 contemporaneos, orales o escritos, celebrados entre
“LAS PARTES” con respecto a la materia del presente documento, y ningiin Convenio o
Acuerdo reciente o subsiguiente podra modificar o expandir el mismo o ser vinculante para
“LLAS PARTES”, a menos que el mismo se realice por escrito y sea firmado por los
representantes debidamente autorizados de “LAS PARTES”. Esta expresamente
acordado por “LAS PARTES” que este documento, y sus anexos A, B,CyD, E,Fy G
constituye el dnico Convenio entre “LAS PARTES” y que no existen otros Convenios o
Acuerdos entre las mismas, de ningln tipo, naturaleza o descripcién, expresos o implicitos,
orales o de otra naturaleza que no se hubieran incorporado en el presente documento.
Forman parte de] Convenlo los siguientes anexos:
Anexo A Dtctamen faverable por parte de la Comisién Federal para la Proteccmn contra
R[esgos Sanltanos a trav,es\de su Comisién de Autorizacion Sanitaria.
" Anexo B: *Protocolo de lnvest:gacnon N
© ‘Anexo C: Usdde-168 Recursos.
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Anexo D: Autorizacion de los Comités Pertinentes.
Anexo E: Materiales y Equipos.

Anexo F: Carta certificada de afiliacién.

Anexo G: Farmacovigilancia.

TRIGESIMA. PROHIBICION PARA CESION DE DERECHOS DEL CONVENIO: Ninguna
de “LAS PARTES” podra ceder el presente Convenio, sus derechos u obligaciones, total
o parcialmente, salvo en caso de que cuente con el consentimiento previo y por escrito de
las otras Partes.

“EL PATROCINADOR” tendra el derecho de ceder o transferir este acuerdo y hara todos
los esfuerzos razonables para proporcionar una notificacion por escrito a “EL INSTITUTO”
y a “EL INVESTIGADOR?”, sin embargo, debe contar previamente con la notificacién a la
Comisidén Federal para la Proteccién contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS), Comités
Respectivos, asi como formalizar el Convenio Modificatorio que corresponda, donde se
establecera el vinculo juridico de “EL PATROCINADOR?” con la filial que corresponda.

Sin perjuicio de lo anterior, este acuerdo permanecera vigente en beneficio de las partes y
sus respectivos sucesores y cesionarios.

TRIGESIMA PRIMERA. CAUSAS DE SUSPENSION DE “EL PROCOTOLO”

a) Cuando se presente algun riesgo o dafio grave a la salud de los sujetos en quienes
se realice la investigacion.

b) Cuando se advierta la ineficacia 0 ausencia de beneficios de “EL PROTOCOLO”
objeto de desarrollo.

c) Cuando “EL PATROCINADOR” de los recursos suspenda el suminisiro de estos, y
se estara a lo previsto en el inciso a) numeral 1 de [a Clausula Quinta del presente convenio.

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

a) Cuando “EL PATROCINADOR” de los recursos suspenda el suministro de estos, y
se estara a lo previsto en el inciso a) numeral 1 de la Clausula Quinta del presente
convenio

b) Por “EL PATROCINADOR” en cualguier momento, siempre que cuente con la
notificacién formal a COFEPRIS donde se expongan los motivos de terminacion
anticipada de “EL. PROTOCOL.O”, si para su desarrollo haya requerido autorizacion
por parte de esa autoridad.

c) Que “LLAS PARTES” lo acuerden por escrito, previo cumplimiento de los tramites
que para tal efecto procedan.

St | o

-dy Que &’ plazo/’llegue a su término y “LAS PARTES” no renueven el presente

: »Convenlo por escnto antes de su vencimiento.

so fortu1to o} de fuerza mayor que impida el desarrollo de! objeto del presente |
Conven 10 panun piazo mayor a 6 (seis) meses, para lo cual, “LAS PARTES” pddran.
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estipular si se prorroga la vigencia en lo conducente, una vez que por caso fortuito
o fuerza mayor haya concluido.

f) Por haberse cumplido el objeto del Convenio con anterioridad a que venza la
vigencia del presente instrumento.

g) Por haberse ejercido el presupuesto para los fines del objeto del presente Convenio
con anterioridad a que venza la vigencia del presente instrumento.

h) En el supuesto de que alguna de “LAS PARTES” incumpla con cualquiera de las
obligaciones derivadas de este Convenio o de los ordenamientos legales que
resulten aplicables, la Parte que ha cumplido debera notificarle por escrito a la parte
incumplida, para que repare su omisién en un plazo no mayor a 30 (treinta) dias
habiles, a partir de haber sido notificada, sefialando los hechos y consideraciones
que expliquen la supuesta omisién y las acciones que aplicara para subsanar dicho
incumplimiento.

i) Sila parte que incurrié en incumplimiento no aclara, rectifica o repara sus omisiones
en el plazo sefalado, entonces la otra parte podra exigir el cumplimiento forzoso o
rescindir el presente Convenio sin necesidad de declaracion judicial y mediante
simple notificaciéon por escrito.

En cualguier de los supuestos anteriores, “EL PATROCINADOR” se obligan a cubrir las
aportaciones que se encuentran pendientes de liquidar, conforme al importe fijado en el
Convenio.

Asimismo, “EL PATROCINADOR?” se compromete a reembolsar a “EL INSTITUTO” los
gastos no recuperables, es decir, aquellas erogaciones por compra de bienes, contratacion
de personal, en que se haya incurrido para la ejecucion de “EL PROTOCOLO”, siempre
que éstos sean razonables, esten .comprobados y se relacionen directamente con el...
presente convenio. S, o G o A A

TRIGESIMA TERCERA. RECONOCIMIENTO CONTRACTUAL. Ambas partes reconocen
que este convenio y sus anexos constituyen el acuerdo total con relacién al objeto del
presente instrumenio juridico, por lo tanto, deja sin efecto cualquier otra negociacion,
obligacidn, convenio, convenio o comunicacién, sea verbal o escrita, que hayan celebrado
con anterioridad a la fecha de firma del presente convenio.

TRIGESIMA CUARTA. VICIOS DEL CONSENTIMIENTO. “LAS PARTES” manifiestan
gue, en el presente convenio, no ha mediado error, dolo, mala fe, violencia, temor o lesidn,
razén por la cual el mismo no se encuentra viciado de nulidad, por lo cual, surtira plenos
efectos una vez que sea suscrito por ambas partes.

TRIGESJMA QUINTA. REVELACION FINANCIERA. CONFLICTO DE INTERESES.
EXCLUSION. “““EL INVESTIGADOR” convienen en proporcionar toda la informacion.
_necesatia “EL PATROCINADOR?” para cumplir con cualquier requerimiento de revelagion. -
""ordenado -por alguna Autorldad Sanitaria (incluso, si fuese aplicable, la FDA de Ios~Estados
Umes asocnamon de- domercio correspondiente u organismo similar, u ot[as Ieyes
"“::Ioca"les apficables, incluyendo cualquier informacién requerida para que se.

nacmnales; Kol
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revele en relacion con cualquier relacién financiera entre “EL. PATROCINADOR?” y otras
afiliadas del grupo de “EL PATROCINADOR”, sus representantes respectivos, “EL
INVESTIGADOR” y cualquier co-investigador participante en el Estudio clinico.

Este requerimiento de revelacion podra requerir revelacion de informacion que se relacione
con miembros de la familia inmediata de los participantes del Estudio clinico.

Para “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR?”, conflictc de intereses se entiende como
la posible afectacion del desempefio imparcial y objetivo de las funciones de los Servidores
Plblicos, en este caso, el desarrollo de “EL PROTOCOLO” en razén de intereses
personales, familiares o de negocios.

Conforme a lo previsto en el articulo 37 de la Ley General de Responsabilidades
Administrativas, “EL INVESTIGADOR PRINCIPAL” vy sus investigadores sus
colaboradores, al formar parte de “EL INSTITUTO” y desarrollar de investigacion cientifica,
con base en el presente convenio realizan actividades de vinculacidon con “EL
PATROCINADOR para el desarrollo de “EL PROTOCOLO” y por ende, podra recibir los
beneficios que prevén los Lineamientos para la Administracion de Recursos de Terceros
Destinados a Financiar Proyecios de Investigacidon de los Institutos Nacionales de Salud,
siempre ajustandose a las disposiciones normativas que rigen a “EL INSTITUTO” y sin
que dichos beneficios se consideren como tales para efectos de lo contenido en el articulo
52 de la citada Ley.

“EL INVESTIGADOR” confirma que no hay conflicio de intereses entre las partes que
pudieran inhibir o afectar el cumplimiento de “EL INVESTIGADOR”, de conformidad con
este convenio y confirmar gue su cumplimiento de conformidad con €l mismo no viola otro
convenio con terceros. “EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” informaran de inmediato
a “EL PATROCINADOR?” cualquier conflicto de intereses que derive del cumplimiento de
este convenio.

“EL INSTITUTO”, de tener conocimiento, no empleara ni contratara a cualquier persona
directa o indirectamente para que lleve a cabo los servicios de este contrato si dicha
persona: (i} ha sido excluida por cualquier Autoridad Sanitaria competente (incluso, si fuese
aplicable, la FDA de los Estados Unidos) o (ii) ha sido sentenciada por negligencia médica
relacionada con los Estudios clinicos. Segln requerimiento escrito de “EL
PATROCINADOR”, “EL INSTITUTO” dentro de 10 (diez) dias, debera proporcionar
confirmacién escrita de que cumplié con su obligacion anterior.

TRIGESIMA SEXTA. COHECHO Y CORRUPCION. “EL INSTITUTO” y “EL
INVESTIGADOR” ajustaran su actuacién a las disposiciones previstas en la Ley Nacional
Anticorrupcioén, y demas disposiciones legales aplicables.

“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” manifiestan que no ofreceran o pagaran, ni
au’t@rlzaran una oferta o pago de dinero o cualquier cosa de valor a cualquier otra entidad

i_f{pubhca—o~prlvada ‘con-el conocimiento o la intencién de influir indebidamente en un acto o,
“decisio -of_glal que ayude a "El PATROCINADOR" “LA CRO” 0a "EL !NSTITUTO“‘ 0

Tz

' negomos 0 ‘Ei-]reccaon de” negocios a cualquier persona o entldad publlca«ﬁo prlvada "

relamonadas consu objeto. - -
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“EL INSTITUTO” y “EL INVESTIGADOR” manifiestan que, en la medida de sus
posibilidades, evitaran que el personal incurra en alguna actividad que este prohibida por
la Legislacion Anticorrupcién aplicable, incluyendo sobornos, corrupcion, recompensas u
otras practicas comerciales corruptas.

TRIGESIMA SEPTIMA. COMUNICACIONES EXTERNAS. “EL INVESTIGADOR” debera
notificarle a “EL PATROCINADOR?” cualquier correspondencia que vaya dirigida a cualquier
autoridad de salud o cualquier otfra dependencia del gobiemo, sea esta originada o generada
como resultado de una inspeccion o no de “EL PROTOCOLO”.

TRIGESIMA SEPTIMA. DOMICILIOS: Todos los avisos y notificaciones que “LAS
PARTES” deben 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 siguientes:

El Patrocinador: Av. Miguel Angel de Quevedo No. 247 Col.
Romero de Terreros Delegacidon Coyoacan
C.P. 04310 Ciudad de México.

El [nstituto: Que el Instituto fiene su domicilio en la
Avenida Vasco de Quiroga Nimero 15,
Colonia Belisario Dominguez Seccion XVI,
Delegacion Tlalpan, C.P. 14080, en la Ciudad
de México.

El Investigador: Que el Investigador tiene su domicilio en la
Avenida Vasco de Quiroga Namero 15,
Colonia Belisario. Dominguez Seccion XVI,
Delegacion Tlalpan, C.P. 14080, en la Ciudad
de México.

Las paries en el presente convenio se obligan a notificarse mutuamente por escrito de
cualquier cambio en su domicilio sefialado en sus declaraciones respectivas, en el
entendido de que no de no recibir comunicacién alguna que informe la circunstancia
anterior, cualquier comunicacidén que se dirijan las partes al Ultimo domicilio notificado,
surtird plenos efectos legales.

TRIGESIMA OCTAVA. INFORMES. “EL INVESTIGADOR” informara a “EL
PATROCINADOR?” cuando este lo solicite, las actividades que de manera continua realizan
en lo que corresponde a las visitas de pacientes y conduccién del protocolo y que registren
la informacion en el CRF en tiempo, asi como del estado general avance y circunstancias

o

- —

o
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para producirle a “EL PATROCINADOR” ventajas o impedirle dafios en el adecuado
desempefio del objeto del presente convenio.

TRIGESIMA NOVENA. JURISDICCION Y COMPETENCIA: Para la interpretacion y
cumplimiento de este Convenio, asi como para todo aquello que no esté expresamente
estipulado en el mismo, “LLAS PARTES” se someten a la jurisdiccion de los Tribunales
Federales con sede en la Ciudad de México, por lo tanto, renuncian al fuero que, por razén
de su domicilio presente o futuro, pudiere corresponderles.

Lefdo que fue el presente instrumento y enteradas “LLAS PARTES” que intervienen en este
acto de su alcance y contenido, lo firman y ratifican por cuadruplicado en la Ciudad de
México.

POR “EL PATROCINADOR” POR “EL JNSTITUTO”
g 7
Janssen Cilag S.A. De C.V. Dr. David Keg#henobich Stalnikowitz

Dra. Yvonne Aboitiz Slim Director General g v
Directora De Investigacion Clinica Fecha: «72'? X/ /Z{}/"?’
GCO. o o7

FECHA: 2% /0Ci [Z9 (3

Responsable De La Supervision
Del Convenio

Dr. Gerardo Gamba Ayala
Director vestigacion
Fecha: T%/E

flfevcsffcsiin

Dr. Maria Terésa Bourlon de los Rios
Investigador Principal
Fecha:_2% /i [i%
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APORTACIONES
ANEXOC
PROTOCOLO
56021927PCR3003

QUE FORMA PARTE INTEGRANTE DEL CONVENIO PARA LA REALIZACION DE
ESTUDIOS CLINICOS QUE CELEBRAN POR UNA PARTE LA EMPRESA
DENOMINADA JANSSEN-CILAG S.A. DE CV. (EN LO SUCESIVO EL
"PATROCINADOR”), POR LA OTRA EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
MEDICAS Y NUTRICION” (EN LO SUCESIVO “EL INSTITUTO” Y POR EL DR. MARIA
TERESA BOURLON DE LLOS RIOS, POR SU PROPIO DERECHO, (EN LO SUCESIVO
EL “INVESTIGADOR")

Como contraprestacidn por los servicios objeto del presente convenio “EL
PATROCINADOR” se obliga a entregar una contraprestacion cierta y en dinero a “EL
INSTITUTO” de conformidad a los siguientes términos y condiciones:

PRIMERA. APORTACION: La contraprestacién que debera de pagar “EL
PATROCINADOR?”, por el reclutamiento conduccidn, seguimiento y conclusiéon del
estudio de acuerdo con “EL PROTOCOLO” de 5(cinco) sujetos a “EL INSTITUTO”, se
dara de conformidad al siguiente esquema de pago:

ESQUEMA DE APORTACIONES. El pago se realizara a “EL INSTITUTO” por cada sujeto
y se conformara de acuerdo al nimero de visitas que el Investigador haya efectivamente
tenido con cada sujeto en forma de acuerdo a los términos y condiciones del PROTOCOLO
y de conformidad a la siguiente tabla de visitas y pagos en moneda Nacional y de acuerdo
al tipo de cambio vigente el dia de Ia entrega del recibo o factura.

Pago por actividades de inicio: “EL PATROCINADOR” proporcionara a “EL INSTITUTO”
como aportacién Unico la cantidad de $20,000.00 (Veinte mil pesos 00/100 M.N.) para cubrir
las actividades relacionadas con el inicio del estudio incluyendo, de manera enunciativa, pero
no limitativa, la preparacion de los documentos regulatorios, preparacion y sometimiento del
protocolo y documentos relacionados al comité de ética (CE), preparacion de documentos
para la visita de inicio (entre ellos enfrenamientos, validacion del equipo a utilizar en el estudio
como esfigmomandmetros, termdémetro ambiente). El proceso de este pago inicial se hara
posterior a la visita de inicio y tras la recepcion de la factura correspondiente, previa
aprobacion del Gerente local del estudio. Este pago se considerara como la compensacion
total y final por todas las actividades relacionadas con el inicio del estudio.

En el caso que el estudio sea cancelado por situaciones referentes a “EL
PATROCINADOR” una vez obtenidas las aprobaciones correspondientes de los comités
de FEtica e Investigacién y el centro se encuentre listo para realizar la Visita de Inicio del
estudio, “EL PATROCINADOR” cubrira los gastos generados por concepto de actividades
administrativas” del Investigador hasta por la cantidad de $24, 000.00 (Vemtlcuatro Mll

vPesos 00/1 OGJVLN )/y soEamente en esta circunstancia.

e A Y i o
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Las aportaciones se realizaran, de acuerdo al avance del estudio.

(1) Cuota Maxima de Inclusién por Sujeto gue Finaliza el Estudio (incluyendo

todos los costos fijos y excluyendo los que se especifican en el Nimero (2)
Otras Compensaciones): $106,931.60 M.N. (Ciento Seis Mil Novecientos
Treinta y Un Pesos 60/100 M.N.}, de los cuales la cantidad de $13,947.60
M.N. (Trece Mil Novecientos Cuarenta y Siete Pesos 60/100 M.N.)
corresponden a la Cuota Institucional.

(2) Oftras Compensaciones:

1 Comité de Etica: Las cuotas del Comité de Etica (EC/IRB) se
proporcionaran Unicamente al recibir la factura original que detalle los
cargos. EL PATROCINADOR NO PAGARA DIRECTAMENTE AL IRB
LOCAL.

n Pagos por Falla de Seleccion: “EL PATROCINADOR” proporcionara a
“EL INSTITUTO” la cantidad de $11,100.95 M.N. (Once Mil Ciento
Pesos 00/100 M.N.), de los cuales $1,447.95 M.N. (Mil cuatrocientos
Cuarenta y Siete Pesos 95/100 M.N.) corresponden a la Cuota
institucional, por un maximo de 1 sujeto por cada cuatro sujetos
aleatorizados. Las fallas de seleccién debidas a resultados de imagen no
serén consideradas como parte de este reembolso. E! pago se realizara al
recibir la factura que detalla el nimero de sujeto y fecha de la falla de
seleccion y con la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

o Re-consentimiento del Sujeto: “EL. PATROCINADOR?” proporcionara a
“EL INSTITUTO” por el re-consentimiento del sujeto previamente
aprobado. Si se hace durante una visita de estudio programada habitual,
el monto sera de $1,240.00 M.N. (Mil Doscientos Cuarenta Pesos 00/100
M.N.). Si se hace fuera de la visita del estudio programada habitual, se
proporcionara la cantidad de $2,331.00 M.N. (Dos Mil Trescientos Treinta
y Un Pesos 00/100 M.N.) por sujeto. Esta cuota cubre el costo de
consentimiento del sujeto, cuotas de “EL INVESTIGADOR” Principal y
Coordinador del Estudio y reembolso de gastos de transportacion del
sujeto. El pago se hara al recibir la factura con los detalles del nimero de
sujeto, fecha de re-consentimiento y aprobacion del Gerente Local del
Estudio Clinico.

o Por Ias Tomografias Computarizadas (TC)/ imagenes de Resonancia

_____

ssgunentes 12 semanas a la aleatorizacién; en BCF, y después .cada 6
- meses (+2 semanas) hasta que se documenten metastasis dlstantes por
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BICR; si esta clinicamente indicado) se va a reembolsar lo siguiente, por
area corporal y de acuerdo al tipo de imagen que se utilice.

TC (pelvis, térax y abdomen) durante una visita programada | $9,950.00
TC (pelvis, torax y abdomen) fuera de una visita. programada . T
Esta cuota:cubre el costo de
consent[mlento del SUjetO cuotas del-'-inveshgador PnnCIpaI y
Coordinador .- del  Estudio~ y reembolso  de’ gastos | de| o
IRM (pelvis, torax y abdomen) durante una V|S|ta programada $24.510.00
IRM" (pelvis, térax y abdomen) fuera de wuna visita;' "
‘programada. Esta cuota cubre el cost" de: consentlmlento del $25 7 5 4 00
SUJeto cuotas deI [nvestxgador Prmmpa! ¥ Coordlnador del et el

$11,154.00

No estan incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago iniciara al
recibir la factura con la documentacién de apoyo adecuada, de acuerdo a
la seccidn 4 abajo y con la aprobacién del Gerente Local del Estudio
Clinico.

o Por las Gammagrafias Oseas realizadas de acuerdo con el Protocolo
(dentro de las siguientes 12 semanas a la aleatorizacién; en BCF, y
después cada 6 meses (+ 2 semanas) hasta que se documenten
metastasis distantes por BICR; si esta clinicamente indicado), “EL
PATROCINADOR” proporcionara a “EL INSTITUTO” la cantidad de
$6,006.00 M.N. (Seis Mil seis Pesos 00/100 M.N.) si ocurre en visita
programada. Si ocurre fuera de visita programada, “EL INSTITUTO”
recibira $7,211.00 M.N. (Siete Mil Doscientos Once Pesos 00/100 M.N.).
Se cubre el pago de “EL INVESTIGADOR” Principal y Coordinador del
Estudio y reembolso de gastos de fransportacién del sujeto. No estan
incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago iniciara al recibir la
factura con la documentacion de apoyo adecuada, de acuerdo a la seccion
4 abajo y con la aprobacién del Gerente Local del Estudio Clinico.

o Repeticion de Examenes de lLaboratorio de Seguridad segin se
requiera, y de conformidad con el Protocolo (cuando asi este clinicamente
indicado). “EL PATROCINADOR®” proporcionard a “EL INSTITUTO” la
cantidad de $396.00 M.N. {(Trescientos Noventa y Seis Pesos 00/100
M.N.) si se produce durante una visita programada regularmente. Se
proporcionara la cantidad de $1,600.00 M.N. (Mil Seiscientos Pesos
00/100 M.N.) si se presenta fuera de la visita programada regularmente. No

. .se incluye en el pago por sujeto. Se cubre el pago del Investigador Principal

~*" Z5y Coordinador del Estudio y reembolso de gastos de transportacion del
SUJeto No~estan incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago. 1nlc1ara~

al“rec:blr la factura con la documentacion de apoyo adecuada,nde acuerdo

Versign Eiwn se

Pagina 3 de 13



a la seccidn 4 abajo y con la aprobacion del Gerente Local del Estudio
Clinico.

o Las Muestras de PK que se tomen como sean requeridas y de acuerdo
con el Protocolo (antes de la administracion del medicamento de estudio),

se proporcionaran de la siguiente manera:

L Cuota Instltucmnal L
Lo im igador| " (1 5%)

Dia 1deCiclo2 | $700.00
Dia 1 deCiclo 3 | - $700.00"
‘Dia 1.de.Ciclo4. | . $700.00 | .00
‘Dia1 de Ciclo'8 | "$700.00 $105 00 -

No estan incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago iniciara al
recibir la factura con la documentacion de apoyo adecuada, de acuerdo a
la seccion 4 abajo y con la aprobacién del Gerente Local del Estudio Clinico.

o Recoleccion de muestras de CTC (células tumorales circulantes) que
se tomen como sean requeridas y de acuerdo con el Protocolo (al final del
tratamiento para documentar metastasis distantes por BICR). “EL
PATROCINADOR” proporcionara a “EL INSTITUTO” la cantidad de
$578.00 M.N. (Quinientos Setenta y Ocho Pesos 00/100 M.N.) por sujeto.
No estan incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago iniciara al
recibir la factura con la documentacion de apoyo adecuada, de acuerdo a la
seccidn 4 abajo y con la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

o Recoleccidén de muestras plasmaticas y muestras de sangre completa
gue se tomen como sean requeridas y de acuerdo con el Protocolo (en
caso de falla biogquimica “BCF”. “EL. PATROCINADOR?” proporcionara a
“EL INSTITUTO” la cantidad de $1,155.00 M.N. (Mil Ciento Cincuenta y
cinco Pesos 00/100 M.N.) por sujeto. No estan incluidos en el pago por
sujeto. El proceso de pago iniciara al recibir la factura con la documentacion
de apoyo adecuada, de acuerdo a la seccién 4 abajo y con la aprobacién
del Gerente Local del Estudio Clinico.

o Muestras de Tumor archivadas FFPE en bloque o laminillas, como se
requieran y de acuerdo al profocolo (en cualquier momento o después de
C1D1). “EL PATROCINADOR” proporcionara a la INSTITUCION la
- . cantidad de $1,040.00 M.N. (Mil Cuarenta Pesos 00/100 M.N,). NG ‘estan

i-rﬁlfclwdos en el pago por sujeto. El proceso de pago lnicnara al re01b|r Iaf-:;:g
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1

factura con la documentacién de apoyo adecuada, de acuerdo a la seccién
4 abajo y con la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

Examen Fisico Adicional segin se requiera y de acuerdo al protocolo
(como este clinicamente indicado). “EL PATROCINADOR” proporcionara
a “EL INSTITUTO?” la cantidad de $726.00 M.N. (Setecientos Veintiséis
Pesos 00/100 M.N.) por sujeto. No estan incluidos en el pago por sujeto.
El proceso de pago iniciara al recibir la factura con la documentacion de
apoyo adecuada, de acuerdo a la seccidn 4 abajo y con la aprobacién del
Gerente Local del Estudio Clinico.

Por la Recoleccion muestras para obtener datos archivados de
Biomarcadores segin se requiera y de acuerdo al protocolo, el
PATROCINADOR proporcionara a “EL INSTITUTO” la cantidad de
$528.00 M.N. (Quinientos veintiocho Pesos 00/100 M.N.) y hasta por
un maximo de $2,640.00 M.N. (Dos Mil Seiscientos Cuarenta Pesos
00/100 M.N.). No estan incluidos en el pago por sujeto. El proceso de pago
iniciara al recibir la factura con la documentacién de apoyo adecuada, de
acuerdo a la seccién 4 abajo y con la aprobacién del Gerente Local del
Estudio Clinico.

Llamadas Telefonicas de Seguimiento. Este monto se pagara por cada
una de las llamadas telefonicas que se hagan como se requieran y de
acuerdo al protocolo como se requieran y de acuerdo al protocolo (para
evaluar el apego al medicamento durante la fase de tratamiento cuando no
haya visitas programadas). “EL. PATROCINADOR” proporcionara a “EL
INSTITUTO?” la cantidad de $684.00 M.N. {Seiscientos Ochenta y Cuatro
Pesos 00/100 M.N.), de los cuales $30.00 M.N. (Noventa Pesos 00/100
M.N.) corresponden a la Cuota Institucional, por seguimiento. No se
incluye en el pago por sujeto. El proceso de pago comenzara al recibir la
factura con la documentacion de apoyo adecuada de acuerde con la
Seccion 4 mas adelante y la aprobacién del Gerente Local del Estudio
Clinico.

Esfuerzos adicionales del Sitio para actividades de Pre-seleccién y
uso de plataforma Site Connect como se requieran y de acuerdo al
protocolo. “EL PATROCINADOR” proporcionara a “EL INSTITUTO” Ia
cantidad de $528.00 M.N. (Quinientos Veintiocho Pesos 00/100 M.N.),
hasta por un maximo de $1,584.00 M.N. (Mil Quinientos Ochenta y
Cuatro Pesos 00/100 M.N.) por trimestre. El proceso de pago comenzara
al recibir la factura con la documentacién de apoyo adecuada de

., aglerdo con la Seccién 4 mas adelante y la aprobacion del Gerente Local

del Estudio Clinico. .

e T

—~
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(3)

= Biopsia de piel: Se realiza de acuerdo con el Protocolo y se proporcionara a
un monto maximo de $ 1,138.50 M.N. (Mil ciento treinta y ocho pesos
50/100 M.N.) por sujeto. Esto no esta incluido en el pago por sujeto. El
procesamiento del pago comenzara con la recepcion de la factura con la
documentacion de respaldo adecuada de acuerdo con la Seccion 4 abajo y
con la aprobacién del Gerente Local del Estudio Clinico.

z Evaluacién Dermatolégica: Se realiza de acuerdo con el Protocolo y se
proporcionara a un monto de $ 330.00 M.N. (Trescientos treinta pesos
00/100 M.N.) por sujeto. Esto no esta incluido en el pago por sujeto. El
procesamiento del pago comenzara con la recepcién de la factura con la
documentacion de respaldo adecuada de acuerdo con la Seccion 4 abajo y
con la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

m Fotografia de la erupcién cutanea: Se realiza de acuerdo con el Protocolo
y se proporcionara un monto de $ 577.50 M.N. (Quinientos setenta y siete
pesos 50/100 M.N.) por sujeto. Esto no esta incluido en el pago por sujeto.
El procesamiento del pago comenzara con la recepcion de la factura con la
documentacién de respaldo adecuada de acuerdo con la Seccién 4 abajo y
con la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

Pagos por Sujeto Incluido:

l.os pagos representan el valor justo de mercado para la prestacion de los
servicios de investigacién detallados en el Programa de Fechas y Eventos del
Protocolo con fecha del 14 de Julio de 2015. |.as partes aceptan que en caso
gue las enmiendas al protocolo subsecuentes den lugar a cambios en el material
para los servicios de investigacion requeridos, la compensacion se ajustard como
corresponde para representar cualquier cambio al valor justo de mercado a traves
de una enmienda escrita firmada por las partes del mismo.

El monto correspondiente a la cantidad por sujeto reclutado, descrito en la
siguiente tabla, incluye la compensacion que se otorgara a todo el personal que
participe en este estudio incluyendo sin limitarse al coordinador del estudio, sub-
investigador, laboratorista, enfermera del estudio y radidlogo.

Versién Final: septismbre de 2017
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- VISITAS

"*CANTIDAD

“M.N.

: "-l"('por sujeto
- reclutado)

CUOTA

INSTITUCIONAL
15% M.N.
(por sujeto

reclutado) . -

- TOTAL M.N. (por..
~sujeto reclutado)

“Seleccion

1 $9,653.00

$1447.95

$11,100.95

$992.55

$7,609.55

Ciclo 02

| $6,617.00

$648.45

$4,971.45

CICIo 03

 $432300 |

$648.45

~Ciclo 04

| s5.462.00

$819.30

$5/462.00

$819.30

. $5,462.00

$819.30

$6,281.30

= .;f$_5l,46_2.00

$819.30

| se2s130

~ Ciclo 14

$5,462.00

$819.30 -

©$6,281.30

:"i:'fCich 17

°$5,462.00

$819.30

$6,281.30

Ciclo20

| $5,462.00

$819.30

$6281 30

" Ciclo 23

$5,462.00

$819.30

$6,281.30

Ciclo 26

$5,462.00

$6,281.30

$5,462.00 |

Fin de Tratamlento |

 sa7easo

Segwmaento (cada 3 meses; |
las veces que sea necesarto)

- $2,112.00

" $2.428.80

Examen Fisico Dirigido alos "

Sintomas (este pago refl
el costo de la visita post-

2 tratamlento de segu1m|ento
“antes mencionado mas €l

examen flS]CO .adlcmnal Se

§726.00

s

' $2.442.00

$2, 808 30 e

Versmn Fmal."septlernbre de 2017
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(Cada%er%lélsn;[segtiada 5 '3"'ff-'f$.5_94.oo $89.10 $683.10

meses)

Segulmzento al Berafio " e
(Este pago refleja el costopor | -
cada contacto telefénicode | .. e
segulmzento antes e S
mencionado mas el costo de | $1,716.00 |
la visita.en.la clinica. Se
podra repetlr segun sea
necesario, cada 3 meses y
hasta por 3 afos)

‘Seguimiento después del Ser S
‘- afio (Este pago reflejael |
““costo por cada contacto- o
__:__elefonlco de segmm:ento

““antes mencionado mas el -]+
costo de la visita en la clinica.”

Se podra repetir segun sea | -

necesario, cada 6 meses - |

$1,973.40

despues del 3er afio)

1$92,984.00  $13,947.60 |  $106,931.60

* El total no incluye IVA. El IVA se pagara como se indica en la seccidon 4 de este
Anexo.

“El. PATROCINADOR?” proporcicnara a “EL INSTITUTO”, con la documentacion
adecuada, una cantidad maxima de $330.00 M.N. (Trescientos Treinta Pesos
00/100 M.N.) por visita del sujeto, para compensar los costos generados para el sujeto
relacionados con los gastos de transportacién y alimentos, en su caso, en los que se
haya incurrido como consecuencia de la participacién en el Estudio y se ha incorporado
al pago por cada visita enlistada en el programa de pago. Este reembolso debe reflejarse
en la Forma de Consentimiento Informado si se proporciona al sujeto de Estudio.

(4) Términos de las aportaciones:

a) Este Anexoc C es aplicable para la inclusion de 5 (cinco) sujetos validos.
Un sujeto valido se define como un sujeto que cumple con los requisitos de
elegibilidad para incluirlo en el Estudio y no presenta desviaciones significativas al
protocolo que pudieran excluir sus datos del analisis. Este Estudio se lleva a cabo
.«baje una-politica de inclusion competitiva. “EL PATROCINADOR?” anticipa el cierre
= sode ke mclusmn al aleatorizar un total de 1,500 sujetos validos. En caso que se
7_\|nciuya &r totar"de 1, 500 SUJetos validos antes de alcanzar el ObjetIVO de SUjetOS\

/\/
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numero de visitas finalizadas confirmadas y a la informacioén registrada en la Forma
de Reporte de Caso, verificada por “EL PATROCINADOR?”. Todos los pagos se
realizaran por las visitas del sujeto de acuerdo al Programa de Pagos citado. No
se efectuara ningun pago a los sujetos excluidos del analisis por desviaciones al
Protocolo que estuvieron bajo el control del personal del Estudio. El reembolso de
los gastos relacionados con la falla de seleccién se hara de acuerdo al Programa
de Pagos citado.

b) Se trata de un Estudio multicéntrico disefado para evaluar un numero
determinado de sujetos de Estudio. Se anticipa que cada sitio de investigacion
participante en este Estudio incluira el nimero de sujetos de Estudio previsto en el
Acuerdo. Ademas, a medida que avanza el Estudio y cada una de las instifuciones
cumpla con la cantidad acordada de sujetos de Estudio, “EL PATROCINADOR?”
puede solicitar la inclusidn de mas sujetos de Estudio. Si esto es aceptable, “EL
PATROCINADOR” lo notificara a través de solicitud por escrito que permite la
inclusién de sujetos de Estudio adicionales. Por lo tanto, “EL INSTITUTO” también
reconoce que puede no tener la oportunidad de incluir el nimero de sujetos de
Estudio expuestos anteriormente. Cuando la inclusion del nimero pretendido de
sujetos de Estudio en el Estudio finaliza, aquellos centros de investigaciéon que no
hayan incluido el numero acordado de sujetos de Estudio seran notificados y se les
daran instrucciones para no continuar la inclusion de sujetos de Estudio.

c) “EL PATROCINADOR” entregara un termémetro a “EL INVESTIGADOR”
PRINCIPAL, para usarse segln lo establecido en “EL PROTOCOLQO” de acuerdo
con las instrucciones de “EL PATROCINADOR”.

d) Calibracion del Equipo: “EL INSTITUTO” sera responsable de asegurar que a
cualquier equipo que sea de su propiedad y que sea utilizado por la misma de
conformidad con el presente Acuerdo, se le de mantenimiento o sea calibrado
conforme a las recomendaciones del fabricante y lo solicite “EL. PATROCINADOR?”.
Los registros para verificar la calibracién y mantenimiento del equipo se entregaran
a solicitud de “ElL. PATROCINADOR”. Para las calibraciones que se realicen
Unicamente a peticion de “EL PATROCINADOR” y que no son parte del
mantenimiento programado recomendado que sugiere el fabricante, “EL
PATROCINADOR?” reembolsara el costo. El reembolsc se entregara al recibir la
factura, la documentacién de apoyo y la aprobacién del Gerente Local del Estudio
Clinico.

e) Terapia de Deprivacion Androgénica (ADT). “EL PATROCINADOR” e
reembolsara a “EL INVESTIGADOR” el medicamento (s) que formen parte de
la ADT y que se haya administrado al paciente de acuerdo a las especificaciones
del protocolo, toda vez que se entregue como respaldo la factura que soporte la
compra del medicamento. El proceso de pago iniciara al recibir la documentacién
de apoyo adecuada y con la aprobacién del Gerente Local del Estudic Clinico.

ol Radloterapla _“EL PATROCINADOR” le reembolsara “& "~ © “EL;/,
INVESTJGADOR” éste tratamiento, siempre y cuando se haya aphcado al -

BIELIRY
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paciente de acuerdo a las especificaciones del protocolo, toda vez que se
entregue como respaldo la factura que soporte la aplicacion de este tratamiento.
El proceso de pago iniciara al recibir la documentacién de apoyo adecuada y con
la aprobacion del Gerente Local del Estudio Clinico.

g) Reuniones de los Investigadores: “EL PATROCINADOR” puede recomienda
al investigador y al coordinador del Estudio asistir a las reuniones del estudio, sin
limitarse a la Reunidén de Investigadores. “EL. PATROCINADOR” entregara y
pagara todos los gastos de viajes razonables y apropiados, incluyendo hospedaje
y alimentos relacionados. Las partes aceptan que la asistencia a estas reuniones
es razonable y necesaria para garantizar que todas las partes implicadas en el
Estudio tengan una clara comprensién del Protocolo y sus requisitos.

h) “EL PATROCINADOR” reembolsara a “EL INSTITUTO” las actividades
adicionales con fines de reclutamiento de acuerdo a la solicitud de la INSTITUCION
previa evaluacion y autorizacion por parte de “EL PATROCINADOR”. Estas
actividades comprenden, pero no se limitan a la inclusidn de personal que se
encargue de la busqueda de pacientes potenciales que sean aleatorizados,
publicacién de anuncios en medios de difusion masiva, impresion, uso y distribucion
de material de reclutamiento adicional al establecido por el protocolo.

Para que los pagos puedan efectuarse, los procedimientos deben realizarse en
completo cumplimiento con el protocolo y este Acuerdo; y los datos deben ser
enviados por “EL INVESTIGADOR” de manera completa, correcta y registrados
en el sistema de captura electronica (EDC), de acuerdo a las instrucciones de “EL
PATROCINADOR?” y este Acuerdo. Los pagos incluiran los costos de las visitas,
como se describe en las tablas superiores, asi como tambien todos los costos
facturables y aprobados. Se realizaran reconciliaciones a lo largo del estudio.
Cualquier error detectado sera aplicado en los siguientes pagos.

Las facturas originales (pdf y xml) correspondientes a este estudio deben enviarse
para su reembalso a la siguiente direccion:

gsanch02@its.inj.com

Favor de tener en cuenta gue las facturas deben contener la siguiente informacion
0 seran rechazadas, lo que retrasaria el pago:

« Nombre de “EL INSTITUTO”
» Nombre del Investigador Principal
= Ndmero de Protocolo
« Numero y Fecha de la Factura
.. .2 ~Numerg de Orden de Compra
Cae Fecha y Descnpcmn de los Semcms Prestados

Versmn Flna1 septtembre de 2017
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Los pagos por las actividades y articulos que no estan mencionados de forma
especifica anteriormente en el Namero (2) Otras Compensaciones anteriores, que
incluyen pero no se limitan a los gastos de personal, costos de laboratorio,
radiografias, hojas de trabajo (calidad de vida, eic.), gastos del coordinador de
datos, viaticos y reembolsos para el sujeto distintos a los retribuciones para el sujeto
especificamente identificados antes, se incorporan en el pago por sujeto de acuerdo
con el Numero (3) Pagos Significativos, mencionado anteriormente. No se haran
reembolsos adicionales a estos pagos.

Para ser elegible para los reemboisos, los procedimientos deben efectuarse en total
cumplimiento con el Protocolo y el presente Acuerdo, y los datos enviados deben
estar completos, correctos e ingresados en la Forma de Reporte de Casos
Electrénica de acuerdo con las instrucciones de “EL PATROCINADOR” y este
Acuerdo.

IMPUESTOS: “EL PATROCINADOR?” no tiene ninguna obligacién con respecto a
los impuestos distintos al IVA que pueden ser obligatorios o pagables en relacion
con los pagos hechos por “EL PATROCINADOR?” al Beneficiario.

Para evitar cualquier duda, “EL INSTITUTO” es responsable de proporcionar
toda compensacidn, beneficio y/o seguro para el personal de investigacion. También
se entiende y se reconoce expresamente que el Investigador y el personal de
investigacion no son elegibles para participar ni entran en la cobertura de ninguno
de los planes de beneficios, programas, politicas de empleo, procedimientos o
seguros de compensacion de trabajadores de “EL. PATROCINADOR?”.

Las partes acuerdan que este Anexo C forma parte del Acuerdo que aclara el
esquema de pagos relacionado con el presente Acuerdo. Los pagos se realizaran
de conformidad con lo establecido en el presente Anexo C, con el Ultimo pago que
debera efectuarse después de que el centro de investigacion finalice todas sus
obligaciones en virtud del presente Acuerdo y de cualquier anexo al mismo. El
Investigador Principal reconoce y acepta gue su asesoria para el cuidado de cada
sujeto no se ve afectado por la compensacion que el centro de investigacién recibe
de acuerdo con este documento. Las partes acuerdan que el beneficiario designado
a continuacién es el apropiado para este Acuerdo, y que los pagos en virtud del
presente Acuerdo se haran Unicamente al siguiente beneficiario:

NOMBRE DEL BENEFICIARIO: INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
MEDICAS Y NUTRICION “SALVADOR

ZUBIRAN”
DIRECCION DEL BENEFICIARIO: Avenida Vasco de Quiroga, numero 15,

Colonia Belisario Dominguez, Seccién
XV1, Delegacion Tlalpan, C.P. 14080, en
LI la Ciudad de México

INC710101 RH7 e
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INFORMACION DE CONTACTO: Margarita Romero Gomez
(Nombre, # de feléfono, direccion de el. 54870900 ext. 6109
correo electronico) margarita,romero.nutricion@gmail.com__

“EL INSTITUTO” tendra treinta (30) dias a partir de la fecha de la Ultima Visita del Sujeto
(LSO) del Estudio para resolver cualquier discrepancia de pago que haya surgido durante
el transcurso del Estudio.

Ambas partes estén de acuerdo que en caso de que “EL PATROCINADOR” requiera por
escrito el extender el niimero de sujetos para el estudio, “EL PATROCINADOR?” pagara
la siguiente cantidad adicional dependiendo del grupo de tratamiento al que sean asignados
los sujetos, por sujeto adicional evaluable:

(3) Cuota Maxima de Inclusién por Sujeto que Finaliza el Estudio (incluyendo todos los
costos fijos y excluyendo los que se especifican en el Nimero (2) Otras Compensaciones):
$106,931.60 M.N. (Ciento Seis Mil Novecientos Treinta y Un Pesos 60/100 M.N.), de
los cuales la cantidad de $13,947.60 M.N. (Trece Mil Novecientos Cuarenta y
Siete Pesos 60/100 M.N.) corresponden a la Cuota Institucional.

Asi mismo, si el PATROCINADOR le notifica a “EL INSTITUTO” la necesidad de reducir
el numero de sujetos, se reducird en forma equitativa el monto maximo mencionado en la
Seccién 1 del presente anexo.

Estas cantidades seran liquidadas, previa entrega en el domicilio de “EL
PATROCINADOR” de la factura o recibo correspondiente que relnan los requisitos
fiscales vigentes, a través de transferencia electrénica a la siguiente cuenta bancaria cuyo
titular es la INSTITUCION: Banco: HSBC MEXICO, S.A. Sucursal: 00029 CLABE:
021180001290310851 Cuenta Bancaria No. 0129031085

SEGUNDA. - EXCEPCIONES. “EL PATROCINADOR” NO PAGARA por los Sujetos de
la Investigacién que sus datos no puedan ser utilizados para la evaluacion del objetivo
primario del estudio de acuerdo con el PROTOCOLO en el reporte del Estudio, incluyendo,
de forma enunciativa y no limitativa los siguientes:

a. Los Sujetos de la Investigacién que no cumplen con los criterios de seleccidn al
momenio de! reclutamiento, a excepcion de los considerados como Falla de
Seleccidn, en este caso, pagara la cantidad de $11,100.95 M.N. (Once Mil Cien
Pesos 95/100 M.N.), de los cuales $1,447.95 M.N. (Mil Cuatrocientos
Cuarenta y Siete Pesos 95/100 M.N.) corresponden a la Cuota Institucional,
por un maximo de 1 sujeto por cada cuatro sujetos aleatorizados.

b. No se registran los parametros primarios de eficacia como se definen en “EL
PROTOCOLO”,

c:_,,,ﬁ_flncapamdad para incluir a un Sujeto de la Investigacion en el analisis. de los
- Uparametros’ pnmarios de eficacia del estudio debido a importantes Vlola0|0nes a “EL
’ :PROTOCOLO” : £ P

- -

-
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TERCERA. - COMPENSACION UNICA. La aportacién proporcionada en este Anexo sera
la compensacion unica que “EL INSTITUTO” reciba de “EL PATROCINADOR?” por el
trabajo realizado bajo el convenio y por todos los derechos a los resultados de dicho
trabajo. “EL INSTITUTO” consecuentemente renuncia a todos los derechos a la
compensacion por cualquier derecho de propiedad intelectual e industrial que se derive o
sea resultado de los servicios objeto del presente convenio y si estos no fueran
renunciables, debera entenderse que la suma que “EL INSTITUTO” ha recibido por los
servicios del presente convenio incluye cualesquiera cantidades a que pudiera tener
derecho en el futuro por ese concepto.

CUARTA. - IMPUESTOS. “EL PATROCINADOR?” realizara las retenciones legales vy
conducentes que operen sobre los honorarios a que se hace referencia en el presente
anexo de este convenio, sin que lo anterior comprenda el pago de los impuestos a que
esta obligada “EL INSTITUTO” a declarar ante las autoridades competentes, corriendo
estos por cuenta y bajo la mas estricta responsabilidad de éste.

LEIDO QUE FUE POR AMBAS PARTES EL PRESENTE ANEXO Y CONOCIENDO SU
ALCANCE Y CONTENIDO SE FIRMO POR CUADRUPLICADO EN LA CIUDAD DE
MEXICO.

POR EL “PATROCINADOR” POR “EL INSTITUTO”

Janssen Cilag, S.A. De C.V, Dr. David Kershenobich Stalnikowitz
Dra. Yvonne Aboitiz Slim Director General g

Directora de Investigacién Fecha: T PN/~ 7@/7
Clinica GCO. 4

Fecha: 27 /O CT (2017

Responsable De La Supervisién Del
Convenio

Dr. Gerardo Gamba Ayal
Director De Investigacion %//
Fecha: 7/

POR EL “INVESTIGADOR”

Dra. MargTeDr::;frlon de los Rios

R
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INSTITUTO NACIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

CIUDAD DE MEXICO, A 15 DE FEBRERO DE 2016

DRA. MARfA TERESA BOURLON DE LOS R{OS
INVESTIGADORA PRINCIPAL

DEPTO. HEMA TOLOGIA Y ONCOLOG{A
INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRIC16N "SALVADOR ZUBIRAN"

AV. VASCO DE QUIROGA NO. 15
COL. BEIL/SARIO DOM{NGUEZ SECCIBN XVi

MEXICO, D.F., CP. 14080
PRESENTE

Por este media, nos permitimos informarle que el Comite de Investigacion, asi como el
Comite de Etica en Investigacion del Institute Nacional de Ciencias Medicas y Nutrici6n
Salvador Zubiran, han revisado y aprobado el Protocolo de Investigacién Clinica, titulado:

No. 56021927PCR3003
"Estudio de fase 3, Aleatorizado, Doble Ciego, Controlado con Placebo de JN.J-
56021927 en Sujetos con Cancer de Préstata de Alto Riesgo, Localizado o Localmente
Avanzado recibiendo Terapia de Radiacién Primaria”
REF, 1762 .

Asimismo se ha revisado y aprobado la siguiente documentacion:

Protocolo 56021927PCR3003, de fecha 14 de julio de 2015, version en espanol.
Protocolo 56021927PCR3003, de fecha 14 de julio de 2015, version en ingles.

Manua! del Investigador JNJ—5602192’? (ARN-508), Edicion 8, de fecha 29 Junio 2015, version en
espanol.
"»  Manual del Investigador JNJ-56021927 (ARN-509), Edicion 8, de fecha 29 .Junio 2015, version en
ingles.
Forma de Consentimiento Informado especifice para el sitio A64-MX10019, ICF Fecha Version 2/

de octubre de 2015, Forma de Consentimiento Informado para Mexico ICF Fecha Version del 22 de
septiembre de 2015, Forma Maestra de Consentimiento Infonnado ICF Fecha Version del 28 cle

Glgosto de 2015, version 2.0

}>

Avenida WVasco de
Quiroga No. 15
Colonia Belisario
Jomfnguez Seccién XV
TelegaciGn Tlalpan
:8digo Postal 14080
Vh?xico, Distrito Federal
rei. (5254870900
WWW_INCMNSZ.mx




INSTITUTC NACIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

Informacion para el Paciente y Forma de Consentimiento informado de Muestras Opcionales para
Investigacion, Forma de Consentimiento Informado especifico para el sitio A64-MX10019, ICF
Fecha Version del22 de octubre de 2015, Fecha de [a Version de la ICF Maestra para Investigacion
Opcional para Mexico del 23 de Septiembre de 2015, Fecha de la Version de la [CF Maestra para
Investigacion Opcional del19 de Agosto de 2015, Version 1.0

Cuestionario FACT-P (Evaluacion Funcional de la Terapia para cancer de prostata), 4° version,
version en espafiol de fecha 19 de junio de 2012.

Cuestionario de Salud, EureQol Group EQ-5D-5L, version en espafiol para Mexico, 20009,

Tarjeta de identificacion del paciente para el Estudio de Investigacion Clinica, Protocolo Clinico
56021927PCR3003, version en espafiol de fecha 16 de junio de 2015,

La vigencia de [a aprobacién termina el dla 15 de febrero de 2017. Sila duracion del estudio
es mayor tendra que solicitar la re-aprobacion anual del mismo, informando sabre los avances y resultados
parciales de su investigacion e incluyendo todos los datos sobresalientes y conciusiones.

Sin mas por el momenta quedamos de usted.

A TENTAMENTE!

DR. CARLOS A. Ag Dr. AR URO GALINDO FRAGA

PRESIDENTE
COoMITE DE INVES

comt DE ET/CA EN INVESTIGAC/EN

. vy '\U\C‘ONA .

VAR Y .
Sy \?\A’\UL\R /\HLH*

wenida Vasco de
Quircga No 15
CO‘I':T‘II::;L;:!Z ? “3535 Ir( rdal(_ramba Ayala.DJrecrorde Jnvesngadon
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Anexo E - Materiales y equipo

Conforme a la Seccién 1 del Convenio mencionado anteriormente, las partes acuerdan

los siguientes términos:

1. Todos los materiales y equipos proporcionados por el Patrocinador permaneceran
como propiedad exclusiva del Patrocinador y, por lo tanto, deberan estar:

a) Sujetos a eliminacion en cualquier momento a solicitud del Patrocinador siempre
que dicha eliminacidén no impida al investigador principal lograr el estudio clinico y
el cumplimiento de sus obligaciones bajo este Acuerdo, si este Acuerdo esta alin
en vigor entre las partes después de dicha eliminacién;

b) Utilizado solamente para el Estudio Clinico “Estudio de Fase 3, Aleatorizado,
Doble Ciego, Controlado con Placebo de JNJ-56021927 en Sujetos con Cancer de
Prostata de Alto Riesgo, Localizado o Localmente Avanzado recibiendo Terapia
de radiacién primaria”’, Nimero de Protocolo 56021927PCR3003.

¢} Mantenido en buenas condiciones (proteccion, calibracién, mantenimiento y
cuidado que no sea el desgaste normal y que sean entregados en el material de
empaque original tal y como “EL. PATROCINADOR” se lo hizo llegar,) Siempre
y cuando dichos materiales y equipos se encuentren en posesion del investigador
principal o custodia, en cuyo caso, “EL INSTITUTO” se hace responsable en caso
de pérdida o dafio de estos materiales y equipos; y

d) Claramente identificados como propiedad exclusiva de “EL. PATROCINADOR?”,
indicando en ellos claramente la mencion “PERTENECEN A JANSSEN CILAG,
S.A. DE C.V.” de una manera como para poner a los acreedores u otros sobre
aviso que el Patrocinador retiene el tituto al mismo.

LEIDO QUE FUE POR AMBAS PARTES EL PRESENTE ANEXO Y CONOCIENDO SU
ALCANCE Y CONTENIDO SE FIRMO POR CUADRUPLICADO EN MEXICO DISTRITO
FEDERAL.

“P OCINADOR” “EL INSTITU
2 ‘
Janssen Cilag, S.A. De C.V. Dr. David’Kershenobich
Dra. Yvonne Aboitiz Slim Stalnikowitz
Directora de Investigacién Clinica Director General

Fecha: 22 /OCT [7013 Fecha: 27 A - ZL17

Responsable De La
Supervision Del Convenio

Dr. Gerardo Gamba Ay?a

‘ - Director De Investigaci
= Fecha:

Dra, MaFia Ter€sa Bourlan de

los Rios ol Ty
Investigador Principal = -
Fecha: _ 2.2 /u [ FI ..

\al
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ANEXO F

TO WHOM ET MOy SONCERM

Janssen Resesrch & Development, LLE, with Its regisborns office at 220 US Rewte
200 Bouth, Raritas, Hew Jersey SBESY, United Statec of fAmercs (Merinaftar "J80 LLC"
or "SannsorT)

herety certifleas thel its 5iSTat

Junssen-Cilsg, 8.4, de C8., with its regstered offees &b Migosl fonsl de Queveda
247, Col. Romore de Terrerns, Deley. Coypeadn, Mexics City 04510, Medics (bergingfer
IS4 QW) including any of ivs sFfiliates, ar i the case of & matural PErsen, amy of 4s
iegal reprosentatives,

i uthorized te represast Spansor befere all compatent authorities. and 1o undertabe 21l
forrrelities, actions, activitles and responsifities sequined far or in connection with the
conduet of thi balaw mentiered cinical study in Mexica,

Protocol Mumber; | 56021977PCRI003

Frotocal THie: 18 Raptoreized, Doubleshiind,  placebo-controbed
| Phisge 3 Study of INI-S6021927 in Sublects with
i High-rizk, Localized or Locally Sdvenced Frostats
| Canoer Recelving Treatment with Primary Radiation
: Therapy

This fertifsate shall be valid 88 of August 1T, 2017 2nd For the purpeses of the
#bowementioned clinical study onty, It shall be walld untll cevosation by JROD LLE of this
tertificate, or umtll termination or complation of the relevanit diricsl study, whichever
the earfier.

Ianssen Reseanch & Developmnt, LLC:

By: {Jﬁwﬁ

Mame: Chedss G e oo

Title: D eechn, {oatrecs dHrea o

Crate: E=i=177
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