Zmluva o poskytnuti finan¢énych prostriedkov

na spolufinancovanie ucasti v eurépskom projekte vyskumu a vyvoja premodiALS
vramci vyzvy Prepojenie pred-diagnostickych portch fyziologickych systémov s
neurodegenerativnymi ochoreniami

uzatvorena podPa § 20 v spojeni s § 10 ods. 3 pism. m) a n) zakona ¢. 172/2005 Z. z. o
organizacii Statnej podpory vyskumu a vyvoja a doplneni zakona ¢. 575/2001 Z. z. o
organizacii ¢innosti vlady a organizicii ustrednej Stitnej spravy v zneni neskorSich

predpisov (d’alej len ,,zakon o organizacii Stiatnej podpory vyskumu a vyvoja“) a zakona
¢. 523/2004 Z. z. o rozpoctovych pravidlich verejnej spravy a o zmene a doplneni
niektorych zdkonov v zneni neskorsich predpisov.

Poskytovatel’:

sidlo:

zastipeny Statutarnym
organom:

osoba opravnena rokovat’
v odbornych veciach:
Tel. ¢islo:
e-mail:
ICO:
Bank. spojenie:
IBAN:
(dalej len ,, poskytovatel’ ™)

Prijemca:

sidlo:

zastipeny Statutarnym
organom:

osoba opravnena rokovat’

v odbornych veciach:
Tel. ¢islo:
e-mail:

I1CO:

DIC:

Bank. spojenie:

IBAN:

(dalej len ,,prijemca*)

(dalej spolu len ,,zmluvné strany “)

(d’alej len ,,zmluva“)

Ministerstvo Skolstva, vedy, vyskumu a Sportu SR
Stromova 1, 813 30, Bratislava

ministrom skolstva, vedy, vyskumu a $portu SR
Mgr. Branislavom Grohlingom

Ing. Tomas Tabis

02/59374731
tomas.tabis@minedu.sk

00 164 381

Statna pokladnica, Bratislava
SK80 8180 0000 0070 0006 5236

Neuroimunologicky ustav Slovenskej akadémie vied
Dubravska cesta 9, 845 10 Bratislava

riaditelom Neuroimunologického tstavu SAV
doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc.

doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc.

+421 2 5478 8100

norbert.zilka@ savba.sk

31748333

2020921320

Statna pokladnica, &. G¢tu 7000674218/8180
SK68 8180 0000 0070 0067 4218
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Preambula

Slovenskd republika zastipena Ministerstvom $kolstva, vedy, vyskumu a $portu Slovenskej republiky
sa v sulade so zdvermi Rady Eurdpskej unie pre konkurencieschopnost’ ¢.16775/08 a ozndmenim
Europskej komisie ¢.12392/09 zucastnuje iniciativy Clenskych Statov Eurdpskej tnie pod nazvom
Spolo¢ny program vo vyskume neurodegeneracnych ochoreni (Joint Programme in Neurodegenerative

Disease Research — d’alej len ,, JPND*).

Spoloény program EU vo vyskume neurodegeneraénych ochoreni (JPND) zverejnil 04.01.2021 vyzvu
na podavanie medzinarodnych vyskumnych projektov na tému ,,Prepojenie pred-diagnostickych portich
fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami‘ (Linking pre-diagnosis disturbances of
physiological systems to neurodegenerative diseases).

Podpisom Memoranda 0 porozumeni 0 medzinarodnej spolupraci v ramci vyzvy pre medzinarodné
vyskumné projekty JPND na tému ,,Prepojenie pred-diagnostickych porach fyziologickych systémov s
neurodegenerativnymi ochoreniami* (Linking pre-diagnosis disturbances of physiological systems to
neurodegenerative diseases) sa Slovenska republika zapojila do uvedenej vyzvy a MSVVS SR sa
zaviazalo financovat’ slovenské vyskumné timy, ktoré sa do predmetnej vyzvy zapoja a budi vybraté na

financovanie.

Na zaklade vysledkov medzinarodného vyberového konania bol na financovanie vybrany aj
medzinarodny projekt ,,A premotor disease signature for ALS (d’alej len premodiALS)“. Tento projekt
bude riesit medzinarodny tim, ktorého stGcastou sa stal aj prijemca. Koordinatorom projektu
premodiALS (d’alej len koordinator) je Paul Lingor z Technickej univerzity v Mnichove, Nemecko.
Prislu$na ¢ast’ projektu premodiALS, za rieSenie ktorej zodpoveda prijemca, bude pre tGcely tejto zmluvy

d’alej nazyvana len ,,projekt™.

Cl.1
Predmet zmluvy

1) Predmetom zmluvy je zavizok prijemcu zabezpecit' rieSenie projektu a zavdzok poskytovatela
poskytnut’ prijemcovi na rieSenie projektu finanéné prostriedky zo Statneho rozpoctu Slovenskej
republiky v celkovej vyske 320 000,- eur (slovom: tristodvadsattisic eur) (d’alej len ,,finan¢né
prostriedky*).

2) Presna $pecifikacia projektu (ucel pouzitia finanénych prostriedkov poskytnutych poskytovatel'om
vratane charakteristiky ciel'ov projektu v jednotlivych rokoch jeho rieSenia a vystupov) je uvedena

Vv Prilohe €. 1, ktora je neoddelite'nou stucastou tejto zmluvy.
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3)

4)

1)

2)

3)

4)

5)

Utelom tejto zmluvy je zabezpeenie riesenia projektu prijemcom a plnenie vyskumnych tloh
v sulade s popisom projektu. RieSenim projektu sa rozumie plnenie vyskumnych tloh v stlade
S popisom projektu uvedenym v Prilohe €. 1.

Prijemca sa zavdzuje zabezpeCit rieSenie projektu pocas celej doby realizacie projektu, ktora je od

1.9.2022 do 31.8.2025.

Cl.2
Podmienky poskytovania a pouzitia finan¢nych prostriedkov

Poskytovatel' poskytne prijemcovi na rieSenie projektu na obdobie rokov 2022-2025 finanéné
prostriedky v celkovej vyske 320 000,- eur (slovom: tristodvadsattisic eur), ¢o predstavuje sumu
vo vyske 100 % z celkovych opravnenych nakladov na rieSenie projektu.

Poskytovatel' zabezpeCuje financovanie projektu pocas celej doby jeho rieSenia, ktora je 36
mesiacov podl'a ¢l. 1 ods. 4) tejto zmluvy.

Opravnenymi  nakladmi na rieSenie projektu, ktoré financuje poskytovatel =z
poskytnutych finanénych prostriedkov podl'a tejto zmluvy, su naklady podla § 17 ods. 2 az 5
zakona ¢. 172/2005 Z.z. o organizacii Statnej podpory vyskumu a vyvoja a o doplneni zakona ¢.
575/2001 Z. z. o organizacii ¢innosti vlady a organizacii ustrednej Statnej spravy v zneni neskorsich
predpisov. Za opravnené pouzitie finan¢nych prostriedkov sa povazuje bezhotovostny prevod
finan¢nych prostriedkov za Gcelom uhrady opravnenych nékladov na ucel ureny touto zmluvou
(dalej len ,,opravnené pouzitie financnych prostriedkov). Opravnenym pouzitim finan¢nych
prostriedkov su tiez bezhotovostné uhrady z bankového Uc¢tu prijemcu uvedeného v zahlavi zmluvy
na iny ucet prijemcu, ak prijemca pred poukdzanim finanénych prostriedkov na bankovy ucet
uhradil z vlastnych finanénych prostriedkov vydavok na cel ur€eny touto zmluvou, najviac vSak
v sume urcenej v odseku 5) tohto ¢lanku zmluvy pre rok 2022 a najviac v sume takto pouzitych
vlastnych finan¢nych prostriedkov. Finan¢né prostriedky mozno pouzit’ na opravnené vydavky /
naklady, ktoré boli uhradené pocas doby rieSenia projektu. Naklady na rieSenie projektu hradené
z prostriedkov $tatneho rozpoctu Slovenskej republiky st $pecifikované prijemcom v Prilohe ¢. 2
k tejto zmluve.

Prijemca ma za uc¢elom prijatia finanénych prostriedkov poskytnutych poskytovatel'om podrla tejto
zmluvy aich transparentného Cerpania zriadeny osobitny bankovy ucet uvedeny v zahlavi tejto
zmluvy (d’alej len ,,ucet prijemcu), ktory je uréeny vyluéne na vedenie finanénych prostriedkov
Statneho rozpoctu.

Poskytovatel’ poskytne financné prostriedky na ucet prijemcu V jednotlivych rokoch rieSenia
projektu podla rozpisu celkovych opravnenych nakladov uvedenych v Prilohe ¢.2 Kk tejto zmluve,
ktora je jej neoddelitel'nou sucast’ou. Finan¢né prostriedky budu prijemcovi poskytnuté nasledovne:
v roku 2022 vo vyske 43 836,- eur (slovom: styridsattritisicosemstotridsatSest’ eur), v roku 2023

vo vySke 112 936,- eur (slovom: stodvanasttisicdevitstotridsat’Sest’ eur), roku 2024 vo vyske
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6)

7)

8)

9

10)

11)

12)

13)

107 236,- eur (slovom: stosedemtisicdvestotridsat’$est’ eur) a v roku 2025 vo vyske 55 992,- eur
(slovom pétdesiatpéattisicdevit'stodevit'desiatdva eur).

V prvom roku rieSenia projektu, t.j. v roku 2022, poskytne poskytovatel' prijemcovi financné
prostriedky na tcet prijemcu do 30 kalendarnych dni odo diia nadobudnutia G¢innosti tejto zmluvy.
V dal$ich rokoch riesenia projektu, t.j. v rokoch 2023 az 2025, poskytovatel’ poskytne prijemcovi
finan¢né prostriedky vo vyske podla ods. 5 tohto ¢lanku na tcet prijemcu do 30.4. prislusného
kalendarneho roka na zaklade vysledkov kontroly pouzitia finanénych prostriedkov poskytnutych
prijemcovi v predchadzajicom rozpoctovom roku, ktorti vykonava poskytovatel. Podmienkou
poskytnutia finan¢nych prostriedkov pre nasledujici rozpoétovy rok je preukazanie skutocnosti, ze
si prijemca splnil povinnosti podl'a tejto zmluvy, okrem inych povinnost’ podla ¢l. 3 ods. 2 tejto
zmluvy.

Prijemca mo6Zze finanéné prostriedky poskytnuté poskytovatel'om na ucet prijemcu pouzit’ iba na
ucel uvedeny v ¢l. 1 ods. 3) tejto zmluvy.

Prijemca zodpovedd za riadne hospodarenie s finanénymi prostriedkami poskytnutymi
poskytovatel'om a je povinny pri ich pouziti zachovavat hospodarnost’, efektivnost’ a uc¢elnost’ ich
pouZitia.

Vynosy z poskytnutych financnych prostriedkov je prijemca povinny odviest’ v termine do 31.
januara bezného roka za obdobie predchadzajiceho kalendarneho roka na ucet poskytovatela ¢.
IBAN: SK94 8180 0000 0070 0006 3820, VS 1009, vedeny v Statnej pokladnici. O poukézani
vynosov na prijmovy ucet poskytovatel’a je prijemca povinny elektronicky zaslat’ poskytovatel'ovi
pisomné ozndmenie.

Finanéné prostriedky nevyCerpané do 31.8.2025 je prijemca povinny vratit do 4.9.2025 na
vydavkovy ticet SR MSVVaS SR (dalej len ,,vydavkovy ticet poskytovatel'a™) — IBAN: SK80 8180
0000 0070 0006 5236, VS 1009. V pripade nutnosti dodatocného vratenia financnych prostriedkov
Vv nasledujucom kalendarnom roku na zaklade vysledkov kontroly je prijemca povinny vratit’ ich
na et cudzich prostriedkov MSVVaS SR — IBAN: SK68 8180 0000 0070 0006 3900, VS 1009.
O poukazani nevyc¢erpanych finanénych prostriedkov na ucet poskytovatela je prijemca povinny
zaslat’ poskytovatel'ovi pisomné oznamenie.

Prijemca je povinny finan¢né prostriedky neopravnene pouzité, a teda financné prostriedky pouzité
na iny ucel nez na ucel uvedeny v ¢l 1 ods. 3) tejto zmluvy, vratit' na vydavkovy ucet
poskytovatel'a, IBAN SK80 8180 0000 0070 0006 5236. Pravo poskytovatela odstapit’ od tejto
zmluvy podra ¢l. 5 tejto zmluvy tym nie je dotknuté.

Ak rieSenie projektu vyzaduje zaobstaranie tovarov a sluzieb, prijemca je povinny v cene pre ich
zaobstaranie zohladnit' najlep$i pomer kvality a vySky ceny a postupovat podla zidkona ¢.
343/2015 Z. z. o verejnom obstaravani a o zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni neskorsich

predpisov.
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14) Prijemca je povinny pri obstaravani tovarov a sluzieb z prostriedkov $tatneho rozpo¢tu Slovenskej

1)
2)

3)

4)

1)

2)

republiky vedenych na G¢te prijemcu postupovat’ podla zakona ¢. 343/2015 Z. z. o verejnom

obstardvani a o zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni neskorsich predpisov.

CL3
Prava a povinnosti zmluvnych stran

Prijemca a poskytovatel’ zodpovedaju za v€asné a riadne plnenie si povinnosti podl’a tejto zmluvy.
Prijemca je povinny predlozit poskytovatelovi prehlad 0 vyske, spdsobe a ucele Cerpania
finan¢nych prostriedkov poskytnutych poskytovatel'om Vv termine do 31. 3. bezného rozpoctového
roka za obdobie predchadzajuceho kalendarneho roka. Poskytnutie informacii tykajucich sa
priebezného Cerpania a vyuctovania finan¢nych prostriedkov sa vykonava v terminoch a spdsobom,
ktoré su ustanovené zakonom €. 523/2004 Z. z. o rozpoctovych pravidlach verejnej spravy a o
zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni neskorSich predpisov, najneskdr vSak do 31. 3.
bezného rozpoctového roka za obdobie predchadzajiiceho kalendarneho roka. Riadne a vCasné
vyuctovanie poskytnutych finanénych prostriedkov v termine do 31. 3. bezného rozpoctového roka
je jednou z podmienok ich poskytnutia v nasledujicom rozpoctovom roku.

Prijemca je povinny po skonceni rieSenia projektu vypracovat spravu o vysledkoch rieSenia
projektu vratane spravy o finan¢nom hospodareni za vSetky roky trvania projektu a predlozit’ ich
poskytovatel'ovi najneskor do 30 kalendarnych dni po skonceni rieSenia projektu. Prijemca je
taktiez povinny predlozit’ kratku spravu o ¢iastkovych vysledkoch rieSenia projektu a finanénom
hospodareni za jednotlivé roky rieSenia projektu, a to najneskor do 31.3. bezného roka za obdobie
predchadzajuceho kalendarneho roka. V pripade ukonéenia projektu pred datumom uvedenym v ¢l.
1, ods. 4 zmluvy je prijemca povinny vypracovat spravu o vysledkoch riesenia projektu do 30
kalendarnych dni od datumu pred¢asného ukonéenia rieSenia projektu.

Prijemca je povinny uchovavat vsetky dokumenty a doklady, vratane wGctovnych dokladov
tykajucich sa projektu, najmenej pocas desiatich rokov nasledujucich po roku, v ktorom doslo
k ukon¢eniu rieSenia projektu.

Cl.4
Finanéna kontrola

Poskytovatel’ je opravneny vykonat’ finanénu kontrolu podl'a zakona ¢. 357/2015 Z. z. 0 finan¢nej
kontrole a audite a 0 zmene a doplneni niektorych zakonov pocas trvania zmluvného vzt'ahu medzi
nim a prijemcom ako aj po jeho ukonéeni, a to aj v pripade odstipenia od zmluvy.

Prijemca je povinny pri vykone kontroly alebo auditu dodrziavat’ ustanovenia zakona ¢. 357/2015

Z. z. 0 finanénej kontrole a audite a 0 zmene a doplneni niektorych zadkonov.
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CL5
Doba trvania zmluvy a odstupenie od zmluvy

1) Tato zmluva sa uzatvara na dobu ur¢iti odo dia jej u¢innosti do dita, kedy poskytovatel’ schvali

spravu 0 finan¢nom hospodareni za vsetky roky trvania projektu podla ¢l. 3 ods. 3 zmluvy.

2) Zmluva zanika:

a) uplynutim doby, na ktor( je uzavreta,
b) pisomnou dohodou zmluvnych stran,
€) odstapenim od zmluvy,

d) vypovedanim zmluvy.

3) Poskytovatel’ ma pravo odstupit’ od zmluvy, ak

4)

5)

6)

a) prijemca porusi ktortikol'vek z povinnosti podl'a tejto zmluvy alebo zakona ¢. 523/2004 Z. z.
o rozpoctovych pravidlach verejnej spravy a o zmene a doplneni niektorych zdkonov v zneni
neskorsich predpisov (dalej len ,,zakon o rozpoctovych pravidlach verejnej spravy®),

b) rieSenie projektu ma zavazné nedostatky (napriklad nekvalitné, alebo oneskorené plnenie
vyskumnych uloh), ktoré zistil koordinator medzinarodného projektu premodiALS
a informoval o nich poskytovatel’a,

c) z doévodu rozhodnutia koordinatora dojde k predéasnému ukonceniu alebo zruSeniu projektu
premodiALS. Predéasnym ukonéenim projektu sa podla tejto zmluvy rozumie ukoncenie
projektu pred terminom uvedenym V ¢l.1. ods. 4 zmluvy. Zrusenie projektu nastava, ak sa

z dévodu rozhodnutia koordinatora vobec nepristapi k rieSeniu projektu.

Ak poskytovatel’ odstipi od zmluvy z dovodov podla ¢l. 5 ods. 3 pism. a) alebo b) tejto zmluvy,
ma pravo pozadovat vratenie vSetkych financnych prostriedkov poskytnutych prijemcovi. Prijemca
je v takomto pripade povinny vratit’ poskytnuté finan¢né prostriedky bezodkladne po dorudeni

vyzvy na vydavkovy ucet poskytovatela, IBAN SK80 8180 0000 0070 0006 5236.

Ak poskytovatel” odstipi od zmluvy z dovodov podla ¢l. 5 0ds. 3 pism. €), ma pravo pozadovat
vratenie Casti financnych prostriedkov, ktoré boli pouzité prijemcom po termine predCasného
ukoncenia alebo zruSenia projektu premodiALS. Prijemca je v takomto pripade povinny vratit’
poskytnuté finan¢né prostriedky pouzité prijemcom po termine predéasného ukoncenia alebo
zruSenia projektu premodiALS bezodkladne po doruéeni vyzvy na vydavkovy uéet poskytovatela,
IBAN SK80 8180 0000 0070 0006 5236.

Odstipenie od zmluvy je potrebné druhej zmluvnej strane oznamit' pisomne. Odstipenim od
zmluvy zmluva zanikda doru¢enim pisomného prejavu 0 odstipeni od zmluvy druhej zmluvnej

strane na adresu uvedent v zahlavi tejto zmluvy.
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7) Poskytovatel’ je opravneny vypovedat' tato zmluvu v pripade, ak prijemca neplni podmienky

1)

2)

3)

vyplyvajuce mu z tejto zmluvy. Zmluva v takomto pripade zanika uplynutim vypovednej doby,
ktord je 30 dni odo diia dorucenia pisomnej vypovede prijemcovi. Poskytovatel' je zaroven
opravneny pozadovat’ od prijemcu vratenie finanénych prostriedkov poskytnutych na rieSenie
projektu, a to najneskor do 30 dni od vypovedania zmluvy, pricom prijemca je povinny takéto
financné prostriedky vratit bezodkladne po doruceni takejto vyzvy na vydavkovy tucet
poskytovatel'a, IBAN SK80 8180 0000 0070 0006 5236. V pripade, Ze sa vratenie finan¢nych
prostriedkov uskuto¢ni v nasledujucom rozpoctovom roku, prijemca je povinny vratit’ poskytnuté

finan¢né prostriedky na ucet cudzich prostriedkov SK68 8180 0000 0070 0006 3900.

CL6
Sankcie

Prijemca je povinny dodrziavat’ ustanovenia zakona o rozpoc¢tovych pravidlach verejnej spravy a
povinnosti, ktoré mu vyplyvaju z tejto zmluvy. PoruSenie ustanoveni tejto zmluvy alebo uvedeného
zakona sa povazuje za porusenie finan¢nej discipliny a st s nim spojené sankcie uvedené v § 31

zakona o rozpoctovych pravidlach verejnej spravy.

CL7
Prava k vysledkom rieSenia projektu

Prava k vysledkom rieSenia projektu sa riadia ustanovenim § 21, ods.3 zdkona o organizacii Statnej
podpory vyskumu a vyvoja, t.j. prava k rieSeniu projektu patria prijemcovi, ak dohoda medzi ¢lenmi
medzinarodného timu eurdpskeho projektu vyskumu a vyvoja premodiALS, ktorého sucast’ou je aj

prijemca, neustanovi inak.

Cl. 8
Zaverefné ustanovenia

Prijemca a poskytovatel’ sa zavdzuji bezodkladne sa navzajom formou elektronickej komunikacie
informovat’ o zmenach identifika¢nych tdajov uvedenych v zmluve a akychkol'vek inych zmenach
a skutocnostiach, ktoré by mohli mat’ vplyv na prava a povinnosti vyplyvajuce z tejto zmluvy
Vv lehote najneskdr do 30 kalendarnych dni po vzniku zmeny. V pripade zmeny G¢tu je prijemca
povinny potvrdit’ tito zmenu poskytovatel'ovi formou doporucenej postovej zasielky.

Zmeny a doplnenia zmluvy mézu byt vykonané len prostrednictvom pisomnych ocislovanych
dodatkov podpisanych obidvoma zmluvnymi stranami, ktoré bud neoddelite'nou st¢ast’'ou tejto
zmluvy.

Zmluva je vyhotovena v 6 originalnych rovnopisoch, pricom kazda zo zmluvnych stran dostane po

3 rovnopisoch.
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4) Vsetky spory alebo naroky, ktoré vzniknu z tejto zmluvy alebo v suvislosti s flou, vratane sporov
tykajucich sa jej platnosti, poruSenia, ukoncenia alebo existencie, sa zmluvné strany zavézuju
prioritne riesit’ dohodou. V pripade, ak neddjde k dohode zmluvnych stran, pripadné spory bude
riesit’ prisluSny sud Slovenskej republiky.

5) Ak sa akékol'vek ustanovenie tejto zmluvy stane neplatnym v dosledku jeho rozporu s pravnymi
predpismi SR alebo pravnymi aktmi EU, nespdsobi to neplatnost’ celej zmluvy, ale iba dotknutého
ustanovenia zmluvy. Zmluvné strany sa v takom pripade zavizuju bezodkladne vzajomnym
rokovanim nahradit’ neplatné zmluvné ustanovenie novym platnym ustanovenim, pripadne
vypustenim takéhoto ustanovenia tak, aby zostal zachovany ucel zmluvy a obsah jednotlivych
ustanoveni zmluvy.

6) Zmluva nadobtda platnost’ dfiom jej podpisania opravnenymi zastupcami zmluvnych stran
a ucinnost’ dinom nasledujtiicim po dni jej zverejnenia v Centralnom registri zmlav.

7)  Zmluvné strany vyhlasujt, Ze tito zmluvu precitali, porozumeli jej obsahu a pravnym ucinkom z
nej vyplyvajucich. Zmluvné prejavy st dostatocne zrozumitelné a urcité. Zastupcovia oboch
zmluvnych stran su opravneni k uzatvoreniu tejto zmluvy a na znak suhlasu ju podpisuju.

8) NeoddeliteI'nymi sucastami tejto zmluvy su:

a) Priloha ¢.1. k Zmluve o poskytnuti finanénych prostriedkov na spolufinancovanie ucasti
Vv europskom projekte vyskumu a vyvoja premodiALS vramci vyzvy Prepojenie pred-
diagnostickych poruch fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami;

b) Priloha ¢.2. k Zmluve o poskytnuti finanénych prostriedkov na spolufinancovanie ucasti
Vv europskom projekte vyskumu a vyvoja premodiALS vramci vyzvy Prepojenie pred-

diagnostickych portich fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami.

(Rozpocet projektu).
V Bratislave, dia ................ 2022
Mgr. Branislav Grohling doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc.
minister skolstva, vedy, vyskumu riaditel’ Neuroimunologického tstavu SAV
a Sportu SR
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Priloha é.1

k Zmluve o poskytnuti finanénych prostriedkov na spolufinancovanie ui¢asti v europskom
projekte vyskumu a vyvoja premodiALS v ramci vyzvy "Prepojenie pred-diagnostickych
poruch fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami"

A1l Zakladné informacie o projekte

01 | Nazov projektu v SK Rukopis pre-motorického Stiadia amytrofnej
lateralnej sklerozy

02 | Project title in EN A premotor disease signature for ALS

03 | Akronym projektu premodiALS

04 | Odbor vedy a techniky Neurovedy

05 | Charakter vyskumu Zakladny vyskum

06 | Zaciatok rieSenia projektu 01.09.2022

07 | Koniec riesenia projektu 31.08.2025

08 | Anotacia projektu

Amyotrofnd lateralna skler6za (ALS) je najcastejSie sa vyskytujice ochorenie poskodzujuce
motorické neurény s devastujucou prognézou. V sucasnosti trva diagnostika ALS minimalne 12
mesiacov od objavenia sa prvych motorickych priznakov a priblizne polovica pacientov je na zaCiatku
nespravne diagnostikovana. Napriek tomu, ze sa v praxi vyuziva hned’ niekol’ko biomarkerov pre
ALS (Pahky retazec neurofilamentu v sére a mozgovo-miechovej tekutine, rozpustny p75ECD v
moci), klinicky relevantny rukopis skorych §tadii vratane prodromalneho (pre-motorické) zatial’ stale
nie je etablovany. Vzhl'adom na pokrocilé stddium v Case diagndzy ako aj rychla progresia ochorenia,
zohrava skora diagnostika ochorenia kl'ai¢ovu tlohu pre ucinnt terapiu, ktora je schopna modifikovat’
samotné ochorenie. Priblizne 10% pacientov s ALS je nositel'om Specifickej mutacie, ktort je mozné
odhalit’ prostrednictvom genetického testovania nositel'ov pre-motorickej genetickej mutacie medzi
rodinnymi ¢lenmi familidlnych foriem ALS. Rizikova skupina je charakterizované Specifickym
poskodenim génov bez pritomnosti motorickych priznakov.

V predkladanom projekte, planujeme vytvorit’ klinicko-molekulové otlacky rizikovej skupiny, ktoré
mdzu priniest’ nové poznatky o molekulovej patogenéze ochorenia a zabezpecia vCasnil diagnozu.
Nasgim ciel'om je regrutovat’ rizikovych jedincov (n=80) a kontrolnych zdravych jedincov (n=40),
prostrednictvom expertnych klinickych centier v Nemecku, Franctizku, Svajéiarsku, Izraeli, Turecku
a na Slovensku. Longitudindlne data a vzorky CSF od 20 nositelov poskodeného génu, ktori uz
vykazuju klinické priznaky budu sucastou projektu a to vd’aka spolupraci s M. Benatarom z USA.
Vsetci participanti vyplnia dotaznik ohl'adom sucasnych a minulych priznakov a popisu faktory
prostredia, ktoré ovplyvnili ich zivot v priebehu poslednych 10 rokov. Zaroven poskytna biologické
vzorky (krv, mo¢, slzy, a mozgovo-miechovu tekutinu) a podrobia sa ¢uchovému testu. Vzorky siz,
krvnej plazmy a CSF budi analyzované pomocou hmotnostnej spektrometrie a cielenych
imunologickych testov s cielom ngjst’ bielkoviny, peptidy a metabolity charakterizujuce dané
ochorenie. Okrem toho budeme testovat’ osved¢ené¢ biomarkery (krvny neurofilament, sp75ECD v
moci, tau/p-tau a GFAP v CSF). Informacie ziskané z dotaznikov spolu s molekularnymi datami budu
tvorit’ zaklad pre vytvorenie klinicko-molekulového otlac¢ku rizikovej skupiny. Vysledky sa budu
zbierat’ jeden krat ro¢ne, vd’aka comu budeme mdct sledovat’ Casovy vyvoj klinicko-molekulového
otlacku u pacientov s ALS a u zdravych jedincov.

Predchadzajuce vysledky z roznych $tadii ALS pacientov budu dopiiiat’ spominané analyzy tak, aby
sme dokazali identifikovat’ taky rukopis ochorenia, ktory bude $pecificky pre ALS. Dotaznik bude
postaveny na poznatkoch ziskanych z prebiehajiicej nemeckej §tidie EARLY-ALS, ktora sleduje
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skoré priznaky a environmentalne faktory v niekolkych stovkach pacientov s ALS. Vysledky
prebichajucej studie napomozu pri priprave vhodnych otazok do dotaznika.

Na viac, sa nam podarilo charakterizovat’ multi-omicky profil mozgovo-miechovej tekutiny u ALS
pacientov v ramci konzorcia E-Rare MAXOMOD. Tieto vysledky sme obohatili a proteém siz
ziskany z pacientov s ALS. Na zaver bude klinicko-molekulovy rukopis podrobeny biologickej
validacii na kohorte pacientov s motorickymi priznakmi, ktori zahfiaju aj pacientov v skorych fazach
ALS alebo im podobnych pacientov (n=100). Tato kohorta bude zahfiiat’ pacientov zo vsetkych
zucastnenych klinickych pracovisk. Predpokladame, Ze klinicko-molekulovy rukopis nielen Ze zlepsi
diagnosticki presnost’, ale zaroven prinesie dolezité poznatky o molekulovych procesoch zapojenych
v patogenéze ochorenia a vd’aka tomu zlepsi Gispes$nost’ terapeutickych stratégii.

A2 Zakladné informacie o rieSitel’skej organizacii

01 | Nazov organizacie Neuroimunologicky tustav Slovenskej akadémie
vied, V.V.i.
Skrateny nazov NiU SAV, v.v.i.
02 | Adresa organizacie Dubravska 9, 845 10 Bratislava
03 |ICO 31748333
04 | Prislusnost’ k rezortu SAV
05 | Forma hospodarenia Verejnd vyskumna inStitlicia
06 | Kontaktna osoba Ing. Peter Hornak
Telefon / Phone 02/54788100
Fax 02/54774276
Email peter.hornak@savba.sk
07 | Statutarny zastupca doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc.

A3 Zakladné informacie o zodpovednom rieSitel’ovi

01 Meno a priezvisko doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc.
02 Telefon 02/54788100

03 Email Norbert.zilka@savba.sk

04 Fax 02/54774276

05 Celkovy pocet - CC a impaktované publikacie za poslednych 5 rokov

13
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B Ciele a zamery projektu

01 KTIacové slova

Motoricka neurénova choroba, premotor, biomarker, rukopis ochorenia
01 Key words

Motoneuron disease, premotor, biomarker, disease signature
02 Ciele projektu

=

Nabor rizikovych jedincov vo vybranych klinickych centrach (WP1)

Priprava dotaznika na zaklade vysledkov z EARLY-ALS stadie (WP2)

3. Charakterizacia molekulového prostredia v rizikovej skupine (proteomika, metabolomika
a. etc.) (WP3)

4. Bioinformaticka integracia dat, vytvorenie klinicko-molekulového rukopisu a jeho validacia

5. (WP4)

6. Nabor nezavislej valida¢nej kohorty a potvrdenie klinicko-molekulového rukopisu (WP5)

N

Niu SAV participuje na WP1 (nabor rizikovych jedincov v spolupraci s JLF UK, Martin), WP2

(preklad a adaptacia dotaznika pre slovenskych pacientov), WP3 (metabolomika), WP4 (dodanie a

spracovanie dat), WP5 (nabor valida¢nej kohorty)

02 Project objectives

Recruitment of individuals at risk in selected clinical centers (WP1)

Preparation of a questionnaire based on the results of the EARLY-ALS study (WP2)

3. Characterization of molecular environment in risk group (proteomics, metabolomics etc.)
(WP3)

4. Bioinformatics integration of data, creation of clinical-molecular manuscript and its
validation WP4)

5. Recruitment of an independent validation cohort and confirmation of clinical-molecular
manuscript (WP5)

M=

Niu SAS participates in WP1 (recruitment of risk individuals in cooperation with JLF UK, Martin),
WP?2 (translation and adaptation of the questionnaire for Slovak patients), WP3 (metabolomics), WP4
(data delivery and processing), WPS5 (recruitment of validation cohort).

C Harmonogram a vystupy projektu

01 Ocakavané vystupy rieSenia
VYSTUPY
Kratkodobé vystupy.
e Nabor dvoch dlhodobych kohort (NIU SAV bude naberat’ vhodnych jedincov v spolupraci
s JLF UK v Martine)
o Rizikova skupina s poskodenym génom
o Pacienti s jemnymi motorickymi priznakmi, ktori prechadzajt do ALS alebo do
ochoreni, ktoré s ALS podobné
e Vytvorenie dotazniku, ktory sa tyka skorych priznakov a environmentalnych faktorov (NIU

SAV)
e Zber biologickych vzoriek (NIU SAV bude naberat’ vhodnych jedincov v spolupraci s JLF UK
v Martine)
Strednodobé vystupy:.

e  Multiparametrické analyzy biologickych vzoriek
e Dotaznik a vysledky z ¢uchového testu (NIU SAV doda vysledky od slovenskych pacientov)
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¢ Kilinicko-molekulovy rukopis oboch kohort, ktory umozni stratifikovat’ pacientov s ALS (NIU
SAYV sa bude podiel'at’ na vyhodnoteni)

Dlhodobé vystupy:

¢ Kilinicko-molekulovy rukopis bude pouzity na podporenie diagndzy ALS s miernymi

motorickymi priznakmi

e Ziskanie informacii o molekulovych drahach zapojenych v patogenéze ochorenia, ktoré buda
sluzit’ na vyber vhodnych terapeutickych ciel'ov

C Harmonogram a vystupy projektu
02 Harmonogram projektu

Months
Work packages IPanners 2|14|6|8(10(12|14(16|18(20(22|24(26|28|30|32|34(36

WP1: Recruitment of PGMC cohort
Recruitment of the PGMC cohort, base-line visit VO

Follow-up visit V1 (=V0+12 months) PGMC cohort

WP2: Development of questionnaire
Questionnaire develolpment based on EARLY-ALS

WP3: Characterization of PGMC molecular landscape
Preparation of samples for analyses according to SOP

Analysis of tear fluid and CSF samples (proteomics, SIMOA)
Analysis of blood samples (proteomics)
Analysis of urine samples (ELISA)

WP4: Bioinformatic data integration, fingerprint generation
and validation
Integration of available data (EARLY-ALS, CSF and TF proteomics)

Building a PGMC fingerprint

WPS5: Recruitment of independent validation cohort,
validation of PGMC fingerprint
Recruitment of validation cohort, base-line visit VO

Follow-up visit V1 (=V0+12 months) validation cohort
Analysis of biosamples from validation cohort
Validation of PGMC fingerprint in independent cohort

Preparation of manuscripts
Evaluation of the EARLY-ALS trial and adaptation to premodiALS
PGMC fingerprint and validation
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Partners: AS - Ashton, BE - Benatar, CO- Corcia, KU - Kuban, LI - Lingor, LE - Lerner, LZ - Lenz, ME — Menden, RO - Rogers, WE — Weber

Milestones:

M1 - Questionnaire developped based on EARLY-ALS M7~ all PGMC blood samples analyzed M13 - validation follow-ups completed

M2 - PGMC base-line visits completed M8 - all PGMC urine samples analyzed M14 - validation cohort base-line analyzed

M3 - PGMC follow-up visits completed M9 - available data integrated M15 - validation cohort follow-up analyzed
M4 - all samples of PGMC base-line visits prepared M10 - PGMC fingerprint of base-line data established  M16 - validation cohort fingerprint established
M5 - all samples of PGMC follow-up visits prepared M11 - PGMC fingerprint completed M17 - manuscript on EARL—ALS prepared

M6 - all PGMC tear fluid and CSF samples analyzed M12 - validation cohort base-line visits completed M18 - manuscript on fingerprints of PGMC and

validation cohort completed
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Ja, dole podpisany/a doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc. $tatutdrny zastupca organizéacie
koordinujucej projekt zavdzne vyhlasujem, Ze:

- vSetky udaje obsiahnuté v dokumentécii projektu su pravdive;

- projekt bude realizovany v zmysle predlozeného navrhu;

- koordinujica organizacia suhlasi s pravidelnym monitorovanim projektu a jeho
vystupov zo strany MSVVaS SR;

- koordinujica organizacia bude archivovat’ vsetky uctovné dokumenty suvisiace
s realizéciou projektu po dobu 10 rokov po skonceni poskytovania finan¢nej podpory
MSVVaS SR;

- davam suhlas na vykon kontroly prisluinym kontrolnym organom MSVVa$ SR;

- koordinujtca organizacia bude dodrziavat’ ustanovenia platnej legislativy SR.

Som si vedomy/a moznych nésledkov a sankcii, ktoré vyplyvaju z uvedenia nepravdivych
alebo netplnych udajov. Zavédzujem sa bezodkladne pisomne informovat’ v termine do 30
kalendarnych dni o vSetkych zmenéch, ktoré sa tykaju uvedenych udajov a skuto¢nosti.

Podpis Statutarneho zéastupcu koordinujucej organizacie projektu a peciatka

Miesto Bratislava

Datum:

Ja vyssie podpisany/a doc. MVDr. Norbert Zilka, DrSc. v zmysle zédkona o ochrane osobnych
udajov a o zmene a doplneni niektorych zakonov ¢. 18/2018 Z. z. sthlasim so spractivanim
osobnych udajov Ministerstvom Skolstva, vedy, vyskumu a §portu SR za tucelom podpory
eurépskeho projektu vyskumu a vyvoja premodiALS v ramci vyzvy ,,Prepojenie pred-
diagnostickych poruch fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami*
pocas doby archivacie tdajov a to v rozsahu uvedenom Vv projekte. Zaroven sa zavidzujem, ze
pri akejkol'vek zmene udajov uvedenych v projekte budem informovat’ Ministerstvo $kolstva,
vedy, vyskumu a Sportu SR o tychto zmenéch a to v lehote do 30 kalendarnych dni. Osobné
udaje moézu byt’ spractivané a archivované najviac po dobu 10 rokov po skonceni poskytovania
finan¢nej podpory.

Datum a Miesto:........cccvevvevireeiee e POAPIS: woievieciecciece e
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Priloha ¢é.2

k Zmluve o0 poskytnuti finanénych prostriedkov na spolufinancovanie tu¢asti v eurépskom
projekte vyskumu a vyvoja premodiALS v ramci vyzvy ,,Prepojenie pred- diagnostickych
poruch fyziologickych systémov s neurodegenerativnymi ochoreniami*

rok 2022 2023 2024 2025 Celkovo

01 | BeZné priame naklady 38736 105736 99736 51203 295411
02 | Mzdové naklady 8400 25000 25000 16600 75000
03 | Zdravotné a socialne 2936 8736 8736 5803 26211

poistenie
04 | Cestovné naklady 500 1500 1000 500 3500
05 | Material 9500 31500 25000 7000 73000
06 | Odpisy - - - - -
07 Sluzby 16000 36000 37000 19000 108000
08 Energie, vodné, sto¢né 1400 3000 3000 2300 9700

a komunikacie
09 | BeZné nepriame 5100 7200 7500 4789 24589

naklady
10 | Bezné naklady spolu 43836 112936 107236 55992 320000
Spolufinancovanie 0 0 0 0 0
Vyska finanénej podpory 43836 112936 107236 55992 320000
Z rozpoctu MSVVaS SR
Celkové naklady 43836 112936 107236 55992 320000

Rozpis a zdovodnenie pozadovanych nakladov

Mzdové naklady - zahinajii mzdy a odmeny pre vedeckych a odbornych pracovnikov zapojenych do rieSenia
projektu. Mzdy budu vyplatené ako prislusna cast mzdy, ktora zodpoveda personalnej kapacite, ktorou sa
pracovnici podiel’aji na rieSeni projektu, pripadne ako odmeny.

Naklady na zdravotné a socialne poistenie - st vypocitané vzhl'adom na mzdy vo vyske 34,95 %.

Cestovné naklady - zahfniaji vydavky na 2 — 3 konferencie rocne pre ¢lenov riesitel'ského kolektivu, pripadne

stretnutia konzorcia.

Material:

Sluzby - Genotypizacia ALS pacientov, nozvozachyt pacientov/katalogizacia/biobanking, venozna

Chromatografické kolony

Organické rozptstadla
Laboratoérne plasty
Kity

Analytické Standardy

Chromatografické vialky

Rozsierenie IT infrastruktury, ktora bude integrovat’ vSetky data ziskane z projektu
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krv, CSF (vz. metabolomika)

Energie - Finanéné prostriedky st uré¢ené hlavne na elektrickt energiu, vodné, sto¢né a
poplatky za komunika¢né sluzby v ramci projektu.

Nepriame naklady - na nevyhnutné vydavky, ktoré nestvisia priamo s rieSenim projektu.
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