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CONVENI ESPECIFIC DE COL-LABORACIO ENTRE LA FUNDACIO ICEERS | LA UNIVERSITAT
ROVIRA | VIRGILI PER AL DESENVOLUPAMENT D’UN PROJECTE DE DOCTORAT INDUSTRIAL EN
LA MODALITAT DE COFINANCAMENT

PARTS
Entorn empresarial

D’una banda, FUNDACIO ICEERS (en endavant, ICEERS), representada pel Sr. Oscar Parés, en
qualitat de Secretari segons escriptura de constitucié amb documents notarials de la série BV
numeros 2834209, 2834210 y 2834211. ICEERS té el domicili al carrer Sepulveda, 65, 08015 de
Barcelona i el seu CIF és W0037855D.

Entorn académic

D’altra banda, la Universitat Rovira i Virgili (en endavant, la URV), representada per la Dra. Maria
José Figueras Salvat, rectora de la Universitat Rovira i Virgili (en endavant, URV) en virtut del seu
nomenament pel Decret 32/2018, de 7 de juny (DOGC 7638, de 8 de juny de 2018), que
representa aquesta institucioé d’acord amb les competéncies que preveu I'article 66 de I'Estatut
de la URV, aprovat pel Decret 202/2003, de 26 d’agost (DOGC 3963, de 8 de setembre de 2003),
i modificat per I’Acord GOV/23/2012, de 27 de marg (DOGC 6100, de 2 d’abril de 2012). La URV
té el domicili al carrer de I'Escorxador, s/n, codi postal 43003 de Tarragona, i el seu NIF és Q-
9350003-A.

Cada part declara, sota la seva responsabilitat, que té la capacitat juridica necessaria
per signar aquest conveni.

ANTECEDENTS

1. ICEERS té com un dels seus objectius principals desenvolupar linies de recerca
relacionades amb la interseccié entre drets humans, politiques de drogues, coneixement
cientific i medicina tradicional que acompanya al fenomen d'expansié de I'is de diferents
productes etnobotanics a través de diferents cultures i sistemes médics.

2. La Dra. Maria Teresa Colomina, del Departament de Psicologia de la URV, desenvolupa
linies de recerca en I'lambit de la neurotoxicologia i la psicofarmacologia.
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3. ICEERS i la Dra. Maria Teresa Colomina de la URV estan interessats a desenvolupar linies
de recerca conjuntes en I'ambit de les drogodependéncies i I'is terapéutic de substancies
psicoactives prevencié de les addiccions i el seu us en els processo de deshabituacié. Es tracta
de valorar I'efectivitat, la toxicitat, identificar els mecanismes d’accié de substancies i identificar
biomarcadors de pronodstic per participar en el Pla de doctorats industrials impulsat per la
Generalitat de Catalunya, els objectius del qual s6n:

J Contribuir a la competitivitat i internacionalitzacié del teixit industrial catala
mitjangant la transferéncia de talent investigador a les empreses.

o Retenir el talent investigador.

o Oferir als estudiants de doctorat la incorporacié a ICEERS per dur a terme projectes
d’'R+D+l.

o Establir, enfortir i consolidar les relacions i la recerca col-laborativa entre

universitats i empreses.

4. El Pla esmentat preveu que la Generalitat de Catalunya, mitjangant I’Agéncia de Gestid
d’Ajuts Universitaris i Recerca (AGAUR), gestioni la convocatoria d’ajuts de doctorats
industrials. Segons les bases de la convocatoria de doctorats industrials 2020 (DI 2020) (DOGC
ndmero 8071, de 25 de febrer de 2020), en cas de concessié d’un ajut en la modalitat de
cofinangament, ’AGAUR fara efectives les aportacions seglients:

. A I'entorn empresarial: finangament pels costos de tutoritzacié del projecte de
recerca a ICEERS.
o A I'entorn académic: subvencid dels preus publics i taxes de la matricula al programa

de doctorat, finangament al grup de recerca de la URV, costos indirectes i borsa de
mobilitat del doctorand o doctoranda.

CLAUSULES

Primera. Objecte del conveni

L'objecte d’aquest conveni és establir el régim de col-laboracié entre ICEERS i la URV per dur a
terme el projecte de recerca i de doctorat industrial “STUDY OF THE PRELIMINARY EFFICACY
AND SAFETY OF IBOGAINE IN THE TREATMENT OF METHADONE DETOXIFICATION” per a la
convocataria de DI 2020, el contingut del qual es detalla en I'annex | que esdevindra I'objecte
de la tesi doctoral de I'investigador en formacid seleccionat. El pla de treball, validat per la
Comissid Acadéemica del programa de doctorat, s’adjunta en 'annex Il.

Segona. Persones responsables de la direccié del projecte

Les persones de I'entorn empresarial i académic segiients dirigiran el projecte de recerca:
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Per I'entorn empresarial:

e |CEERS:
o Dr. José Carlos Bouso (jcbouso@iceers.org )
o C/Sepulveda, 65 Baixos 22 — 08015 Barcelona

Per I'entorn academic:

e URV:
o Dra. Maria Teresa Colomina (mariateresa.colomina@urv.cat )
o Departament de Psicologia, Campus Sescelades, 43007-Tarragona.

Tercera. Contractacié laboral i distribucié del temps

ICEERS contracta el doctorand o doctoranda i es fa carrec de la totalitat dels costos laborals
derivats de la normativa laboral vigent, d’acord amb les condicions i caracteristiques que
s’estableixen a continuacio:

Durada del contracte laboral: [... com a minim, 3 anys].

e Condicions retributives: Contracte laboral fixe amb retribucié de 22.000 Eur/Bruts
anuals, durant un periode de 3 anys consecutius.

El doctorand o doctoranda s’ha de dedicar exclusivament al projecte de recerca i ha de distribuir
el seu temps, aproximadament, de la manera seglient: 70% a ICEERS i 30% a la URV.

Les parts signataries hem d’informar el doctorand o doctoranda dels riscos dels centres de
treball, respectivament, i formar-lo en la seguretat de les seves instal-lacions. En tot cas, hem
d’establir mecanismes de coordinacié entre les parts signataries per garantir el compliment de
la normativa vigent en matéria de seguretat i riscos laborals.

Atés que el contracte laboral se subscriu entre ICEERS i el doctorand o doctoranda, la URV queda
exonerada de qualsevol responsabilitat que derivi del fet que ICEERS o el treballador
incompleixin la normativa laboral aplicable.

Quarta. Finangament

Per executar el projecte de recerca, les parts signataries assumim les obligacions econdmiques
seguents:

ICEERS es fa carrec de les despeses segiients:

e Les derivades de la contractacié laboral del doctorand o doctoranda, d’acord amb el
que estableix la clausula tercera del present conveni.
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Altres despeses associades al desenvolupament del projecte (per exemple, material
fungible, inventariable, desplagaments i altres despeses directament relacionades amb
el projecte i I'activitat formativa de I’estudiant de doctorat). Es financen amb carrec als
ajuts atorgats per la convocatoria d’ajuts de doctorats industrials. En cas que es
consideri oportd, també es poden finangar amb fons propis.

La URV assumeix les despeses segilients:

Amb carrec als ajuts atorgats per la convocatoria d’ajuts de doctorats industrials, les
derivades de la matricula al programa de doctorat de la URV. Aquest ajut cobreix totes
les despeses que s’inclouen en el decret de preus de la Generalitat de Catalunya vigent
en el moment de signatura del present conveni.

Amb carrec als ajuts atorgats per la convocatoria d’ajuts de doctorats industrials, les
derivades de les accions de mobilitat del doctorand o doctoranda.

Altres despeses associades al desenvolupament del projecte (per exemple, material
fungible, inventariable, desplagaments i altres despeses directament relacionades amb
el projecte i I'activitat formativa de I'estudiant de doctorat). Es financen amb carrec als
ajuts atorgats per la convocatoria d’ajuts de doctorats industrials. En cas que es
consideri oportl, també es poden finangar amb fons propis del grup de recerca.

En relacié amb la provisio de les 30 hores de formacié en competéncies transversals d’interés
empresarial, a carrec de la URV o ICEERS:

La URV ha d’informar periddicament els estudiants de doctorat de les activitats
formatives que es poden finangar per al doctorat industrial d’entre les activitats
organitzades per la Universitat o per organismes i entitats vinculats a la institucio.
ICEERS facilitara i invitara al doctorand a les formacions internes realitzades
periodicament dins de I’ambit de la fundacio.

Cinquena. Obligacions de les parts

Obligacions de I'entorn empresarial

En virtut de la signatura del present conveni, ICEERS s’obliga als compromisos seglients:

a)

b)

Fer totes les gestions necessaries per a la contractacié laboral del doctorand o
doctoranda, d’acord amb el que s’ha exposat en les clausules tercera i quarta d’aquest
conveni.

Garantir I'accés de I'estudiant de doctorat a les seves instal-lacions durant tota la durada
del projecte de recerca i vigéncia del conveni, aixi com també al personal de I'entorn
académic que intervingui directament en el desenvolupament del projecte.

Portar la supervisié cientifica empresarial del projecte, mitjangant la persona designada
en la clausula segona d’aquest conveni.
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d)

1l

g)
h)

J

Facilitar al doctorand o doctoranda el material fungible, les infraestructures i les
instal-lacions indispensables per dur a terme les tasques derivades del projecte de
recerca.

Facilitar al doctorand o doctoranda la informacié i formacié necessaries en matérid de
prevencio de riscos laborals, per assegurar que fara les seves tasques en les condicions
idonies de seguretat dins de les instal-lacions de ICEERS, aixi com també a les persones
de la Universitat que hagin de participar activament en el desenvolupament d’alguna o
totes les tasques del projecte en les seves instal-lacions.

Facilitar les accions de mobilitat (assisténcia a congressos, seminaris, estada en una seu
internacional de ICEERS o grup de recerca internacional) que el doctorand o doctoranda
faci al llarg del desenvolupament del projecte.

Vetllar pel compliment de les obligacions recollides en el present conveni.

Assumir les obligacions econdmiques que s’indiquen en la clausula quarta.

Permetre i facilitar al doctorand o doctoranda I'assisténcia a les activitats formatives en
competéncies transversals d’interés empresarial.

Complir amb les obligacions estipulades a la convocatoria d’ajuts de doctorat industrial.

Obligacions per a I'entorn académic

En virtut de la signatura del present Conveni, la URV s’obliga als compromisos segiients:

a)
b)

c)

d)

e)

f)

g
h)

Designar un director o directora de tesi que compleixi amb els requisits exigits pel Pla
de doctorats Industrials.

Garantir I'accés del doctorand o doctoranda a les seves instal-lacions durant tota la
durada del projecte de recerca i vigéncia del conveni.

Facilitar a ICEERS, sota la seva responsabilitat i en el cas que correspongui, la informacié
necessaria sobre la persona o les persones que requerira accedir a les seves
instal-lacions per fer alguna tasca del projecte.

Facilitar al doctorand o doctoranda el material fungible, les infraestructures i les
instal-lacions indispensables per dur a terme les tasques derivades del projecte de
recerca.

Facilitar les accions de mobilitat (assisténcia a congressos, seminaris, estada en una seu
internacional de ICEERS o grup de recerca internacional) que I'estudiant de doctorat faci
al llarg del desenvolupament del projecte.

Vetllar pel compliment de les obligacions recollides en el present conveni.

Assumir les obligacions econdmiques que s’indiquen en la clausula quarta.

Permetre i facilitar al doctorand o doctoranda I'assisténcia a les activitats formatives en
competéncies transversals d’interés empresarial.

Complir amb les obligacions estipulades a la convocatoria d’ajuts de doctorat industrial.

Obligacions per a I'entorn empresarial i per a ’'entorn académic
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Proveir I'estudiant de doctorat de les 30 hores de formacié en competéncies transversals
d’interés empresarial que han de facilitar ambdues institucions de manera coordinada al llarg
del periode d’execucié del projecte. La tematica ha d’estar alineada amb les arees que
s’estableixin en el Pla:

a. Lideratge, coordinacié i gestid de projectes d’'R+D+l i negociacid.
Transferéncia de resultats de la recerca.
c. Desenvolupament de noves empreses: emprenedoria, gestié empresarial, fonts de

finangament.
d. Patents, propietat intel-lectual i industrial.

Sisena. Mecanismes per al seguiment dels progressos del projecte

Per al seguiment correcte dels progressos del projecte de recerca, es constituira una comissio
de seguiment del projecte, formada com a minim per les persones responsables de la direccié
empresarial i académica, i el doctorand o doctoranda.

La comissid s’ha de reunir, presencialment o telematicament, com a minim dues vegades 'any i
hi poden assistir altres persones relacionades amb el projecte.

Aquesta comissié de seguiment s’estableix de manera complementaria i sens perjudici de les
obligacions academiques que ha d’atendre el doctorand o doctoranda d’acord amb la normativa
vigent en matéria d’estudis de doctorat.

En tot cas, a més de complir amb les regulacions normatives referides als estudis de doctorat, el
I'estudiant de doctorat esta obligat a seguir les recomanacions que es derivin tant de la comissioé
de seguiment del projecte com de la comissié académica del programa de doctorat.

L’entorn empresarial i académic es comprometen a fer un seguiment del projecte de tesi del
doctorat industrial basat en la presentacid dels segiients lliurables (vegeu també annex 2. Pla de
treball):

1) Un resum de I'estat de la recerca cada sis mesos.
2) Un informe parcial cada dotze mesos.
3) La memoria de la tesi.

La gestié d'aquests lliurables dependra del responsable técnic de ICEERS o del director o
directora de la tesi, segons si les activitats impliquen les tasques desenvolupades als laboratoris
de recerca de ICEERS o de la URV. Els lliurables, excepte la memoria de la tesi, sén confidencials.
Igualment, el responsable técnic de ICEERS, el director o directora de la tesi, i I'estudiant de
doctorat s’han de reunir de forma regular, com a minim, cada 6 mesos per avaluar I'estat del
projecte.
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D'altra banda, anualment s’ha de redactar un informe, segons el model facilitat per la
Generalitat, que ha de certificar que l'activitat del doctorand o doctoranda segueix el curs previst
amb relacié al projecte, aixi com una relacié de les despeses que s’han de justificar quan finalitzi
I'ajut.

Setena. Publicacions

Quan una de les parts signataries vulgui utilitzar els resultats parcials o finals, en part o
totalment, per difondre'ls o publicar-los com a article, conferéncia, etc., haura de sol-licitar la
conformitat de I'altra part per escrit (pot ser per correu electronic). Aquesta haura de comunicar
l'autoritzacié o manifestar el seu desacord en un termini maxim de 30 dies. Transcorregut aquest
termini sense resposta, s’entendra que el silenci és I’autoritzacié tacita per a la difusio.

El doctorand o doctoranda pot redactar, previ consentiment de ICEERS, articles o publicacions
sobre el projecte. Per publicar o difondre dels resultats totals o parcials de la recerca en articles,
conferéncies, memories, etc. el doctorand o doctoranda ha d'obtenir I'autoritzacié prévia i
expressa del responsable del projecte de ICEERS perqueé poden contenir informacié confidencial
0 subjecta a propietat intel-lectual titularitat de ICEERS.

La prohibicié per publicar o difondre resultats ha de ser motivada i proporcionada en relacio
amb el perjudici que es podria ocasionar amb la publicacid. Aixi mateix, qualsevol publicacié ha
d'incloure la filiacié dels autors a ICEERS i a la URV, la referéncia al projecte i I'esment que es
tracta d'un estudi elaborat en el marc del Pla de doctorats industrials.

Les parts signataries podem utilitzar els resultats que s'hagin fet servir en el desenvolupament
del projecte, en part, o en la seva totalitat, per publicar-los, difondre’ls, comunicar-los o divulgar-
los per qualsevol mitja. En tots aquests actes de comunicacio al public, s’haura de mencionar la
participacid de I'altra part, aixi com les persones que han intervingut activament en el projecte.

En qualsevol cas, en totes les publicacions s’ha de respectar sempre la mencié dels autors del
treball.

Vuitena. Confidencialitat de la informacid i dels resultats

D’acord amb el que estableix I'article 14.6 del Reial decret 99/2011, de 28 de gener (BOE nim.
35 de 10 de febrer de 2011), en circumstancies excepcionals com poden ser |'existéncia de
convenis de confidencialitat amb empreses o la possibilitat de generar patents que recaiguin
sobre el contingut de la tesi, les universitats han d’habilitar els procediments oportuns per tal
que s’asseguri la no publicitat d’aquests aspectes durant I'acte de defensa, el diposit de la tesi
doctoral en format electronic obert en un repaositori institucional i la remissié corresponent al
Ministerio de Educacion, Cultura y Deportes.
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De la mateixa manera, ICEERS es compromet a facilitar la implementacié d'aquests processos
per facilitar la defensa i avaluacio de la tesi doctoral i la posterior publicacid, en els termes
préviament establerts per les parts.

En qualsevol cas, la informacié que les parts ens intercanviem per dur a terme el projecte s’ha
de tractar de manera confidencial.

Aixi, préviament a la posada en comu, les parts ens hem de comunicar per escrit quina
informacid, de tota la que es comparteixi, ha de tenir aquest caracter confidencial, per motius
d'interés empresarial, estratégic o qualsevol altre. A priori, tindra la consideracié de confidencial
tota aquella informacié cientifica, técnica, comercial, els grafics, planols, dibuixos i qualsevol
altra, continguda en qualsevol suport que, amb anterioritat a la signatura del present conveni
fos propietat exclusiva de cadascuna de les parts i no hagués estat divulgada o comunicada al
public per cap mitja.

En consegiiéncia, les parts no podem revelar aquesta informacid definida com a confidencial, ni
fer-la publica de manera unilateral per cap mitja sense la autoritzacié escrita prévia de la part
propietaria de la informacid, ni utilitzar-la per a finalitats diferents de les del desenvolupament
del projecte.

En relacié amb el que s’ha expressat més amunt, les parts hem de vetllar perque, dins de les
respectives organitzacions, la informacié que compartim, sigui coneguda i utilitzada tdnicament
per les persones que participin en el projecte, les quals han d'estar convenientment informades
d'aquest caracter confidencial.

També s’han de tractar de manera confidencial els resultats derivats del projecte, sense perjudici
que el doctorand o doctoranda els utilitzi per a I’elaboracid i defensa de la seva tesi doctoral, en
virtut de la normativa aplicable als estudis de doctorat. S'entén per resultat derivat del projecte
tota aquella informacid, documentacid, coneixements técnics, cientifics, equips o materials,
saber fer, métodes de treball, dades, estadistiques obtinguts en el desenvolupament del
projecte objecte d'aquest conveni.

Les parts ens obliguem, aixi mateix, a informar-nos immediatament de qualsevol actuacié
contraria als pactes recollits en aquesta clausula de qué tinguem coneixement i a posar tots els
mitjans al nostre abast per bloquejar els usos indeguts de la informacié confidencial.

L'obligacié de confidencialitat es manté en vigor fins a cinc anys després de la finalitzacié
d’aquest conveni.

Novena. Propietat intel-lectual i industrial

Les parts ens comprometem a respectar la propietat dels drets de propietat intel-lectual i
industrial ja existents sobre el coneixement de l'altra part, en tot moment. Tanmateix, les
modificacions i obres derivades basades en aquest coneixement previ desenvolupades
paral-lelament a la col-laboracié aqui pactada continuaran sent propietat de la part que |'hagi
generat.
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En cas que una part unilateralment vulgui publicar o utilitzar els resultats del projecte ha de
demanar la corresponent autoritzacid prévia i escrita de la part que tingui la titularitat dels drets
d'explotacio, especificant clarament I'abast de la utilitzacié i respectant la clausula setena
d’aquest conveni.

L'autoritzacio per a I'is o publicacié dels resultats no comporta, en cap cas, la cessio de la
titularitat dels drets de la part que la té.

Corresponen a ICEERS els drets de propietat industrial derivats dels resultats de la recerca
generats per F'estudiant de doctorat com a treballador, d’acord amb la legislacié aplicable en la
materia.

Els drets de propietat intel-lectual sobre I'obra objecte de tesi es regeixen pel que estableix la
normativa vigent.

Desena. Proteccio de dades personals

Les parts ens comprometem a guardar la més estricta confidencialitat sobre les informacions,
les dades i la documentacié a qué tinguem accés en virtut d’aquest conveni i dels convenis
especifics; a no utilitzar-les per a usos diferents als previstos, i a vetllar perqué es compleixi la
normativa sobre proteccié de dades personals. L’accés a les dades de caracter personal ila cessié
a tercers només es poden dur a terme quan aixi ho prevegin expressament aquest conveni i els
convenis especifics o quan ho estableixi una llei.

Onzena. Us de la imatge corporativa

Si per fer mencié de la participacid de les parts es considera necessari I'is de la imatge
corporativa o el logotip de les parts, s’ha de demanar I'autoritzacié prévia i per escrit a la part
corresponent, especificant-hi I'ds i el tipus d’imatge que s’utilitzara i sobre quin suport es
reproduira.

Si com a consequeéncia i en aplicacié dels acords aqui establerts ICEERS considera necessari usar
els logotips de la URV, cal que en demani I'autoritzacié prévia a la URV, especificant I'aplicacié
corresponent (sigui grafica o electronica i sobre qualsevol suport) i el tipus d’us sol-licitat. El
vicerectorat de la URV competent en temes de transferéncia, d’acord amb ICEERS, ha de verificar
el contingut, la forma i I'oportunitat temporal de I'esmentada publicitat.

Tanmateix, quan ['Us dels logotips i altres marques identificatives de la URV hagi de tenir caire
lucratiu per a I’entitat sol-licitant, cal formalitzar el contracte de llicéncia de marca corresponent.

En les publicacions i altres resultats que es puguin produir gracies a la convocatoria de doctorats

industrials, caldra fer esment del suport del Pla de doctorats industrials de la Generalitat de
Catalunya.
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Dotzena. Durada i resolucié del conveni

El desenvolupament d’aquest conveni esta condicionat a I'obtencié de I'ajut per a projectes de
doctorat industrial cofinangats per la Generalitat de Catalunya. Si no es concedeix el projecte
dins del marc del Pla de doctorats industrials de la Generalitat de Catalunya, aquest conveni
queda sense efecte.

El present conveni té una durada de tres anys, a comptar des de la data d’inici del projecte que
es faci constar en el document d’acceptacio de I'ajut.

Sén causes de resolucié del present conveni:

- El mutu acord entre les parts signataries.

- L’expiracié del termini de vigéncia del conveni.

- La cancel-lacié del projecte per qualsevol de les parts signataries o per la renudncia del
doctorand o doctoranda al desenvolupament i contracte laboral.

- Lincompliment manifest del que preveuen les clausules acordades, especialment les de
confidencialitat i propietat intel-lectual i industrial.

- Elfet que el doctorand o doctoranda no superi les avaluacions que es facin en el marc
dels estudis de doctorat.

En el cas que es resolgui el conveni per qualsevol de les causes enumerades anteriorment,
finalitzara qualsevol obligacio economica de ICEERS envers el doctorand o doctoranda o la URV
amb efectes immediats.

Tretzena. Modificacié del conveni

Les parts podem acordar la modificacié parcial o total dels termes del present conveni, per
assegurar-ne la viabilitat o adaptar-lo a les noves necessitats. Aquestes modificacions han de
constar per escrit, en forma d'addenda de modificacié de I'actual que, en qualsevol cas, hauran
de ser degudament signades per totes les parts.

Catorzena. Litigis

Les parts signataries expressem el compromis de complir les obligacions respectives de bona fe
i dur a bon terme totes i cadascuna de les negociacions que siguin necessaries per complir aquest
acord de manera satisfactoria.

Qualsevol controversia que derivi de la interpretacid, el compliment o I'execucié dels acords
d’aquest document s’ha de resoldre de mutu acord entre les parts.

Els assumptes que no estiguin expressament regulats en aquest conveni han de ser resolts de
comu acord i per escrit, i han de ser signats per les parts. Aquests escrits s’han d’annexar al
present conveni, del qual passen a formar part integrant.
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Les parts acordem, amb rendncia expressa de qualsevol altre fur que ens pugui correspondre
sotmetre’ns a la jurisdiccié i competéncia dels tribunals de Tarragona.

I, en prova de conformitat, les parts signem aquest conveni de col-laboracié per duplicat, en el

llocila data esmentats més avall

Tarragona, 23 de juny de 2020

éfc‘/’ﬁ_ } 4“; g

El secretari de la Fundacio ICEERS

UNIVERSITAT
ﬁ ROVIRA | VIRGIU

La rector!de la Universitat Rovira i Virgili
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ANNEXOS AL CONVENI

Annex 1. Descripcié del projecte de recerca

ANTECEDENTS

Algunes cultures indigenes de I’Africa han utilitzat durant segles la planta “Tabernanthe iboga”
per les seves propietats al-lucinogenes amb finalitats medicinals i religioses. La planta es va
introduir als paisos occidentals el 1864, i el 1901 (1), Vibogaina es va aillar de I'escorga de I'arrel
i es van explorar les seves propietats farmacodinamiques (2). Tot i que aquest compost va estar
comercialitzat a Franga des del 1939 fins el 1970 en una formulacié a dosis baixes com a
estimulant neuromuscular (3), en l'actualitat la ibogaina és més coneguda per les seves
propietats anti-addictives, que van ser descobertes al voltant de la década dels 60 (2,4,).

El National Institute on Drug Abuse (NIDA) va iniciar un protocol de Fase-l i Fase-Il per a I'Us
d’ibogaina per al tractament de la dependéncia de la cocaina (2). Malauradament, uns anys
després, aquests projectes van ser cancel-lats després d’una mort als Paisos Baixos. Una dona
participant en un assaig clinic amb ibogaina, va morir en un context no medic. Aixd va provocar
la aturada de tots els projectes finanagats per NIDA i altres administracions. Malgrat la
interrupcio dels assaigs clinics amb ibogaina, el seu Us en entorns informals no es va aturar mai.
En aquest sentit, cada any milers de pacients estan sent tractats amb ibogaina en diverses
“cliniques privades”, principalment ubicades a Méxic. Perd no hi ha assajos clinics informant
sobre la seguretat i I'eficacia o el protocol d’intervencié amb ibogaina(4,5). Aixi dons, I'abséncia
de coneixement fiable sobre aquesta substancia, juntament amb els seu us a dosis molt altes
per aconseguir efectes al-lucinogens fan que incrementen el risc de patir efectes adversos i que
es subestimi el seu possible potencial terapéutic per el tractament o prevencié de I'addiccid a
opioides quan es treballa a dosis més baixes (6).

Els principals efectes adversos associats a ibogaina, s’han relacionat amb els seus efectes
cardiotodxics. La ibogaina inhibeix I'expresio génica de I'ether-a-go-go-related gene (KCNH2) que
codifica la proteina Kv11.1 que forma la subunitat o del canals de K+ localitzats a la musculatura
cardiaca (7). Els canals de K+ juguen un paper essencial en la fase de repolaritzacié dels
Potencials d’acci6. Tant les formes familiars que presenten variacions genétiques que afecten
aquest gen com alguns farmacs que alteren o inhibeixen aquest canal provoquen alteracions del
ritme cardiac, ja sigui per I'escurgament del QT quan hi ha un guany en la funcié o I'allargament
del QT quan hi ha una pérdua de la funcid (8,9). En el cas de la ibogaina Steinberg & Deyell (2018)
va presentar un estudi indicant les dosis usades i els efectes sobre el QT en humans, de fet
reporta la dosi de 70 mg/kg que és la més alta usada en humans (10). Malgrat els seus possibles
riscos, les propietats anti-addictives de la ibogaina, especialment la seva capacitat de reduir o
d’eliminar els simptomes de la sindrome d’abstinéncia (2,4), la converteix en una alternativa
terapeutica Unica pel tractament de les addiccions a opioides.

En Pactualitat I'anomenada "epidémia opioide" que es dona en molts paisos, degut en part a
I's d’analgésics opioides fa que sigui necessari trobar alternatives terapéutiques tant per la
prevencio co per la deshabituacié. En aquest sentit, tot i que molts pacients amb dependéncia
a opiacis poden accedir a programes de manteniment de metadona (MMP), s’ha observat que
la metadona també s’utilitza malament, causant dependéncia de altres drogues i morts. De fet
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a paisos europeus com Croacia, Dinamarca, Franga i Irlanda, el nombre de morts associats a la
metadona és més gran que els relacionats amb I’heroina (11).

Donat que no hi ha cap tractament efectiu actual ni per a la dependéncia de heroina ni de
metadona, hi ha una necessitat urgent de trobar tractaments efectius i segurs.

Per la qual cosa en el present projecte s’estudiara el potencial terapéutic de la ibogaina i els seus
efectes toxics i s’'identificaran biomarcadors de risc i de pronostic.

Aquest estudi ha esta aprovat pel comité d’ética de I'institut d’investigacié sanitaria Pere Virgili
(IISPV).

OBJECTIUS

L'objectiu d’aquest projecte es avaluar el potencial terapéutic de la ibogaina i els seus efectes
toxics i identificar possibles biomarcadors de risc i de pronostic.

1)En un assaig clinic de fase Il s’avaluara I'eficacia i la seguretat de dosis baixes d’ibogaina en
pacients inclosos en programes de manteniment de metadona.

2} lIdentificar en mostres de plasma biomarcadors d'evolucié (positiva o negativa) a el
tractament amb ibogaina en usuaris d'un programa de manteniment amb metadona

3) Realitzar un estudi transcriptomic a nivell de cortex frontal i nucli accumbens en un model
preclinic de dependéncia a metadona i posterior tractament amb ibogaina, amb la finalitat
d'identificar dianes moleculars que permetin explicar els mecanismes d'accié de la substancia a
nivell de sistema nervios central.

4)Per a tots els objectius anteriors estudiar les diferéncies entre sexes pel que fa a toxicitat,
efectivitat, pronostic i dianes moleculars

FASES EXPERIMENTALS

Aquest projecte es realitzara en tres fases experimentals en que s’utilitzaran models clinics i
preclinics per identificar els mecanismes implicats en els efectes anti-addictius de la ibogaina,
aixi com els seus potencials efectes toxics. En totes les fases experimentals s’estudiaran els dos
sexes.

Fase experimental 1. Ibogaina en el model preclinic

Hipotesi: la ibogaina evita el sindrome d’abstinéncia degut a la retirada de la metadona +
induccié amb naloxona en un model animal preclinic d’addiccié a I’heroina.

Objectius:

- Avaluar en ratolins, la presentacié de signes fisics i conductuals d’abstinéncia, produida
produits per la cessacié de la metadona i +la induccié amb naloxona, en presencia i abséncia de
ibogaina administrada a diferents dosis.

- Avaluar en ratolins, els efectes produit per 'administracié d’ibogaina a diferents dosis en la
interaccié social, i Fansietat i els efectes fisiopatologics a nivell cardiac

- Avaluar els efectes produit per I'administracié d’ibogaina, metadona o la combinacid de les
dues els canvis produits a nivell de Sistema Nervids Central (hipocamp, amigdala, nucliaccumbes
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i escora frontal) i sang per identificar posible mecanismes d’accid, factors de risc i factors
pronostic.

Fase experimental 2. Ibogaina en el model clinic

Hipotesi: I'administracio d’ibogaina redueix significativament la dosi de metadona utilitzada pels
pacients inscrits en un programa de manteniment de metadona, mesurada per la comparacio
entre la dosi utilitzada al comengament de I'estudi i la dosi utilitzada al final de I'estudi. S’espera
que els pacients inclosos en el grup de dosis ascendents d’ibogaina obtindran millors resultats
que el grup de dosi fixa.

Objectius:

- Valorar si I'ibogaina pot reduir la dosi de metadona que utilitzen els pacients.

- Avaluar I'eficacia de diferents régims de dosis d'ibogaina.

- Avaluar si I'ibogaina es pot administrar de forma segura en pacients inclosos en els programes
de manteniment de la metadona i identificar biomarcadors de risc per a la ibogaina.

Fase experimental 3. Analisis metabolomiques i protedomiques.

Hipotesi: els efectes de la ibogaina s’expressaran en plasma sanguini huma com a canvis en
diferents biomarcadors.

Objectius:

- Identificar mitjangant un estudi metaboldomic i protedmic, biomarcadors de plasma sanguini
huma per la toxicitat i I'exit del tractament en pacients inclosos en programes de manteniment
de metadona que reben ibogaina.

RESULTATS ESPERATS

Els resultats obtinguts seran de gran valor pel que fa a un nou tractament per a pacients amb
dependéncia de drogues que impliquin medicaments opioides. A més, la identificacié d’altres
dianes i els seus mecanismes d’accié poden obrir I'espectre terapéutic d’aquesta substancia

Vistiplau del director de I'Escola de Postgrau i Doctorat de la URV.

T

Dr. Josep Ribalta Vives
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Annex 2. Pla de treball del doctorand o doctoranda

::t;}'egfe' ESTUDI DE LEFICACIA | SEGURETAT DE LA IBOGAINA EN EL
TRACTAMENTS DE DESHABITUACIO A METADONA

Direccié

de tesi Dra. Maria Teresa Colomina / Dr. Jose Carlos Bouso
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Lliurables

Resum de ('estat de la recerca cada sis mesos.

Informe parcial cada dotze mesos

Primer any publicacié revisio sistematica en revista indexada

Segon any: estada de mobilitat 3 mesos (I'estada es pot adaptar al millor moment segons
I'estat d’alarma per COVID)

Segon any la presentacié de resultats a la comunitat cientifica (congrés nacional o
internacional).

Segon any publicacié en revista indexada

Tercer any publicacié de resultats en revista indexada

Tercer any difusié de resuitats en entorns professionals

Tercer any presentacié de la memoria i defensa de la tesi

Any 1
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Les 30 hores de formacié en competéncies transversals impartides per la Generalitat de |
Catalunya
Actualitzacio bibliografica.

Estudi: assaig clinic Fase Il, recollida de mostres i analisi de dades cliniques

Estudi preclinic: Presentacié de la memoria del procediment al comité étic i sol-licitud de
permisos

Any 2

Les 30 hores restant de formacié en competéncies transversals.

Publicar resultats de I'estudi Clinic

Estudi Preclinic realitzacié, recollida de mostres, analisi discussié de resultats

Presentacié de resultats en Congressos Internacionals

Es preveu mobilitat a altres paisos (3 mesos) per determinar el lloc, s’han establert contactes
amb les universitats de Zurich i la de Basilea,

Any 3

Les 30 hores restant de formacié en competéncies transversals.
Publicar resultats de 'estudi preclinic

Presentacié de resultats a congressos internacionals
Presentacio de resultats en ambits professionals i clinics
Presentacio i defensa de la tesi

S’ha de fer especial referéncia a les accions de mobilitat, publicacions i formacié en competeéncies

transversals, per cadascun dels tres anys

Vistiplau del director de I'Escola de Postgrau i Doctorat de la URV.

Aol

Dr. Josep Ribalta Vives
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