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Sefior

SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO

E. S.D. !

REF:

TiTULO SOLICITADO:

PUBLICACION:

! 1
SOLICITANTE:
APODERADO:

TRAMITE:

Expediente: 10-079133

ANALOGOS DE INSULINA EN LOS CUALES EL
EXTREMO DE LA CADENA B CONSISTE EN UN
RESIDUO AMINOACIDO, EL RESIDUO DE
AMINOACIDO N-TERMINAL DE LA CADENA A DE
LA INSULINA ES UN RESIDUO DE LISINA O
ARGININA, LA POSICION A8 DEL AMINOACIDO
ESTA OCUPADA POR UN RESIDUO DE HISTIDINA,
LA POSICION A21 DEL AMINOACIDO ESTA
OCUPADA POR UN RESIDUO DE LISINA, Y SE
EFECTUAN UNA O MAS SUSTITUCIONES Y/O
ADICIONES DE RESIDUOS  AMINOACIDOS
NEGATIVAMENTE CARGADOS EN LAS
POSICIONES A5, A15, A18, B-1, B0, B1, B2, B3 Y B4.

GACETA 631 del 22 de agosto de 2011, N° de
publicacién 1108.

SANOFI-AVENTIS DEUTSCHLAND GMBH.
LUIS PATINO LEYVA.

PRESENTACION DE OPOSICION

TITO NOE PARRA MURILLO, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado

como aparece;al pie de mi firma, abogado en ejercicio, titular de la tarjeta

profesional nimero 71168 del Consejo Superior de la Judicatura, obrando en
|

calidad de apoderado de la sociedad LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO

S.A. LAFRANCOL S.A., sociedad constituida y vigente de conformidad con las

leyes colombianas, con domicilio en Cali, Valle, en los términos y para los efectos

del poder y del certificado de existencia y representacion legal adjuntos, y estando

dentro del pfazé establecido por el articulo 42 de la Decision 486 de 2000, muy

respetuosamente me permito presentar oposicion contra la solicitud de patente de

invencion indicada en el epigrafe.




1. PETICION
| Sirvase, seﬁor"Superintendente, proceder a negar el beneficio patentario a ia
solicitud contenida en el expediente 10-130867, por incumplir fos requisitos
“materiales de p;atentabilidad establecidos en el Titulo I, Capitulo | de la Decisién
, 486 de 2000 de la Comisién de la Comunidad Andina. Lo anterior con base en los

fundamentos que se expondran a continuacion.

1

. LEGITIMO INTERES

Asiste a LABbRATORIO FRANCO COLOMBIANO S.A LAFRANCOL S.A,,
‘Iegitimo interés para presentar esta oposicion, pues la eventual concesién de la
solicitud restringiria, en forma contraria al Régimen Com(n Andino de Propiedad
Industrial, el efnpleo de ciertas sustancias y composiciones farmacéuticas, en

detrimento de sus legitimos intereses comerciales y de la libre competencia.
' |

1. FUNDAMENTOS DE LA QPOSICION

La solicitud de;la referencia incumple los requisitos materiales de patentabilidad
;establecidos en! el Titulo II, Capitulo | de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacidon
Industrial. Vale recordar que por Novedad se entiende aquella invencién que no se
gncuentra comprendida dentrs del estado de la técnica, siendo ésta Gltima la que
comprende todo lo que haya sido accesible al pdblico por una descripcion escrita u
oral, utilizacion, comercializacion o cualquier otro medio antes de la fecha de
presentacion de la solicitud de la patente. Con respecto al Nivel Inventivo, cabe
sefialar que dicho requisito se cumple cuando a una persona del oficio
normalmente versada en la materia técnica correspondiente, no se le hubiese
rjesulltado dicha invencion obvia o derivada de manera evidente dei estado de Ia
técnica. Por ultimo, se entiende que una aplicacion es susceptible de aplicacion
industrial cuando su objeto puede ser producido o utilizade en cualquier tipo de

industria, entendiéndose por industria la referida a cualguier actividad productiva.

Asi, conforme con lo anterior, es imprescindible sefalar que las composiciones
farmaceuticas que comprenden analogos de insulina con perfil basal de

tiempo/accion, y cadenas A y B con enlaces, (tiles en el tratamiento de la

|



Diabetes, son! practicas y eventos totalmente conocidos en la industria
farmacéutica. No existe ninguna novedad sobre estos preceptos y mucho menos
nivel inventivo.‘De esta forma, es necesario manifestar que las composiciones
farmaceuticas que involucran rmoléculas como las propuestas en la presente
solicitud, no presentan ninguna clase de novedad ni de nivel inventivo, luego seria
inadecuado conceder un beneficio patentario. Cabe decir que dicha solicitud
representa practicas comune$ dentro del sector farmacéutico tanto en Colombia
como en muchos otros paises. Asi, no debe concederse dicho beneficio a
composiciones farmacéuticas que ya son mundialmente conocidas, ya que de ser
asi, seria flagrante la violacion de los preceptos normativos concernientes con Ios
requisitos esenciales que debe cumplir una solicitud de patente para acceder al

beneficio.

Ahora bien, con respecto a las composiciones farmacéuticas de las cuales se hace
referencia, donde se involucran agentes tales como Insulina, es imprescindible
manifestar que no puede la solicitante pretender acceder a un beneficio patentario
sobre composiciones farmacéuticas que comprenden moléculas que se
encuentran descubiertas y plenamente identificadas en el sector quimico-
farmacéutico. Asi, en este orden, cons'ideramos pertinente traer a colacién
menciones resilizadas sobre dicha molécula con el fin de demostrar lo
argumentado hasta el momento. En “The Merck Index” (Anexo), puede observarse
que tanto la mblécula Insulina como todos sus andlogos se encuentran bajo el
conocimiento publico desde un tiempo considerable. De este modo, puede
observarse que ya se encuentran plenamente identificados sus usos, aplicaciones
y caracteristicas, por lo cual no existe novedad ni nivel inventivo sobre tales

agentes.

En este orden, es claro que no puede existir un beneficio patentaric que
reivindique composiciones farmacéuticas Utiles en el tratamiento de la Diabetes y
que  comprendan moléculas plenamente identificadas y utilizadas. A la luz de la
normatividad aplicable sobre patentes, nadie puede pretender un derecho de
patente sobre composiciones farmacéuticas que resultan carentes de novedad y
nivel inventivo, ya que como es evidente, son eventos plenamente conocidos
mundialmente. ,.En consecuencia, es inocuo pretender solicitar una patente de
invencion como: la tramitada bajo el expediente de la referencia.
|
En ultima instancia, valga mencionar que todas las insulinas disponibles en el

mercado son practicamente idénticas a la hormona natural, con la diferencia que



se les realizan ligeras modificaciones en la molécula original que son responsables
de las diferencias cinéticas que caracterizan a cada preparado. £n este sentido, fa
consecuencia innegable es sostener que la presente solicitud de patente resulta
obvia o por lo menos realizable y obtenible para una persona'medianamente
versada en la materia. Dicho asi, tenemos que el requisito de nivel inventivo se
encuentra completamente afectado, por lo cual es imposible proteger analogos de
insulina. Me permito anexar adicionalmente otras fuentes bibliograficas que
demuestran que dichos analogos se encuehtran plenamente identificados y que

ademas no requieren de mayor nivel inventivo.

Dicho asi, la presente solicitud no cumple con los requisitos esenciales para
acceder al derecho patentario por cuanto no se encuentran presentes la novedad,

el nivel inventivo y la aplicacién industrial.

IV. FUNDAMENTOS DE DERECHO

Son fundamentbs de derecho los articulos 16, 18 y 20 de la Decision 486 de 2000.

V. - PRUEBAS

1. . The Merck Index. “"An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Paginas 865-866. (INSULINA Y ANALOGOS)

2. Velasquez. “Farmacologia Basica y Clinica”. 17a Edicion. Editorial
Panamericana. 2005. Paginas 620, 621 y 622, (INSULINA Y ANALOGOS)

VL ANEXOS

Para efectos del tramite correspondiente, me permito anexar al presente escrito
los siguientes anexos:

1
" Poder para actuar.
Certificado de existencia y representacion legal de LAFRANCOL S.A.
Constancia de pago de las tasas de tramitacion de oposicion.
Copia para 'correr traslado al solicitante.

Los mencio;nados en el acapite de pruebas.

AT S A

i
VL. NOTIFICACIONES




i
Mi representada y el suscrito las recibiremos en la Secretaria de su Despacho, o

en la sede de LAFRANCOL ubicada en la Calle 108 No. 51-45 de Bogota D.C.
i

Sefior Superintendente,

Atentamente,

TITONOE(PARRA MURILLO
/C. 79.579.680 DE BOGOTA.
T.P.71168 C.S.J.
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Insulin Aspart 4982

4979. Ingsitol Niacinate. [6556-11-2] mryo-Inositol hexa-3-
pyridinecarbarylate; hexanicotinoyl inositol; hexanicotinyl cis-1.-
2,3,5-trans-4 6-cyclohexane; inosito] hexanicotinate; mese-inositol
hexanicotinate; Dilcit; Dilexpal; Mesotzl; Esantene; Himovannid;
Hexanicit; Hexopal; Linodil; Mesonex; Palehex CuazH3gNgO,as
mol wt 810.72. C 62.22%, H 3.73%, N 10.37%, O 23.68%. Prepn:
Badgett, Waodward, f, Ant. Chem. Soc. 69, 2007 (1947).

Crystals, mp 254.3-254. 9“ Practically insol in water. Sol in dil
acids.
THERAP CAT: Vasodilator (peripherat).

4980. Insulin. [9004-10-8); [t1061-68-0] (human), Poly-
peptide hormone produced by pancreatic beta cells that regulates
carbohydrate homeostasis. Converted by proteolysis from the sin-
gle chain proinsulin, g.v., to the active dimer composed of 51 amino
acid residees; mol wt ~6000. Regulates carbohydraté and lipid
metabolism, and influences proiein synthesis, Insulin was the first
protein for which the chemical structure and mol wt were deter-
mined. Also theé first commercidl health care product produccd by
recombinant DNA technology. Because of its solubility at physio-
logical pH, insulin is rapidly absorbed afier subcutaneous injection,
Various complexes with protamine and/or zinc have been prepd to
improve drug delivery. In addition to biological source (human,
porcine or bovine), insulin formulations for therapeutic use are
classified according to onset and duration of action. Isoln: F, G,
Banting, C. H. Best, J. Lab, Clin. Med. 7, 251 (1921-22). Crystal-
lization: Abel, Proc. Natl. Acad. Sci. USA 12, 132 (1926). Puri-
fication and properties: J, Lens, Biockim. Biophys. Acta 2, 76
(1948). Complete amino acid sequence of bovine insulin: F,
Sanger, H. Tuppy, Biochem. J. 49, 463, 481 (1951); F. Sanger, E.
O. P. Thompsen, ibid. 53, 353, 366 (1953). Identification of 2 chain
structure: A, P, Ryle er al., ibid. 60, 541 (1955). Review of
structurc determination: F. Sanger, Science 129, 1340 (1959).
Structure of human insulin: D. Nichol, L. F, Smith, Nature 187,
483 (1960). Crystal structure: D. C. Hodgkin, Verh. Schweiz.
Narurforsch. Ges. 150, 93 (1970). Synthesis of human insulin:
P. G. Katsoyannis er al.; J. Am. Chem. Soc. B8, 164, 166 (1966);
by the enzymatic modification of porcine insulin: M. A. Rutten-
berg, Science 177, 623 {(1972). Review of synthetic insulins; P. G.
Katsoyannis, Recent Prog. Horm. Res. 23, 505-563 (1967). Syn-
thesis of human insulin gene: H. M. Hsiung er al., Nucleic Acids
Res. 6,1371 (1979); 7, 2199 (1979); 8, 5753 (1980); 5. A. Narang er
al., Nucleic Acids Symp. Ser. 7,377 (1980). Review of the develop-
ment and production of human insutin by recombinant DNA tech-
nology: 1. 8. Johnson, Science 219, 632-637 (1983). Molecuiar
basis of insulin action: M. P. Czech, Annu. Rev. Biochem. 46, 359
(1977). History: M. Bliss, The Discovery of Insulin (Univ. Chi-
cago Press, Chicago. 1982) 304 pp. Review of biosynthesis: D. F.
Steiner et al., Recent Prog. Horm. Res. 25, 207-2872 (1969). Review

of the structure and function of the insulin receptor: 1, Lee, P F. |

Pilch, Am. J. Physiol. 266, C319-C334 (1994). Symposivm on the
physiological regulation of insulin secretion and the pathogenesis of
diabetes: Diabetologia 37, Suppl. 2, $1-S187 (1994). Review of
bioactivity, pharmacokinetics and therapeutic efficacy of human
insulin: R. N, Brogden, R. C. Heel, Drugs 34, 350-371 (1987).
Review of insulin formulations and therapy: J. A. Galloway, R. E.
Chance, Horm, Metab. Res. 26, 591-598 (1994); of analogs and

Consult the Name Index before using this section.

altemative delivery methods: J. E. Gerich, Am. J. Med. 113, 308-
316 (2002).
Gly

I
lio

|
val CHAIN A

Gilu
Gin-G ys-cifhr%—( le—Cys—Ser~Leu-Tyr-Gin-Leu—Gh-Asn—Tyr-

His—Leu—Cys-G Mer—bﬁs—Lau—Val—GM—N&-Lau—Tyr—Lzu—Val—Cr

Gin Gly
| CHAIN B
Asn Glu
\Ifal Arg
Phe
Thr-Lys-Pro—Thr-Tyr—Phe—Pne—Gly
HUMAN INSULIN

Crystals, hexagonal system, usually obtained as flat thombohedra
and contg 0.4% Zn. Readily sol in dil acids and alkalies, Iso-
eleciric point 5.30 to 5.35.

Bovine insulin. [11070-73-8] Hypurin.

Porcine insulin, [12584-58-6] Ifetin II; Velosulin. Differs
from human insulin by a single amino acid substitution.

Recombinant human insulin. Biosynthetic human insulin; in-
sulin (prb), Huminsulin; Humulin; Humulina. Human insulin prepd
by recombinant DNA technology. Clinical evaluation of inhaled
intrapulmonary delivery in type 1 diabetes: I. 8. Skyler et al.,
Lancer 357, 331 (2001); in type 2 diabetes: W. T. Cefalu et al.,
Ann, Intern. Med, 134, 203 (2001).

Semi-synthetic human insulin. Insulin (emp): Biohulin; Novo-
lin; Orgasuline. Human insulin prepd by enzymatic modification of
porcine insulin. . .

Zinc insulin, {8049-62-5] Crystalline prepn of insulin contain-
ing 0.45-0.9% zinc. Formulated as suspensions in physiclogical
saline; size of the particles determines the duration of action,
Formulations are designated as prompt (or semilente), lenie and
extended (or uitralente).

Protamine zinc insulin. [9004-17-5] PZI insulin. Suspensions
of insulin modified by the addition of zinc chloride and protamine
sulfate. White or almost white suspension, pH 7.1-7.4. Onset of
action occurs from 4-6 hrs after s.c. injection; duration of action is
36 hrs,

Isophane insulln. NPH insulin; neutral protein Hagedorn insu-
tin. Crystallized prepn of protamine, zinc and insulin. Prepn: H.
C. Hagedom er al., J. Am. Med. Assoc. 106, 177 (1936). Review: P.
Felig, ibid. 251, 393-396 (1984). White suspensions of rod-shaped
crystals ~30 nm in length, pH 7.1-7.4, Onset of action is 3-4 hrs
following s.c. injection; duration of action is 18-28 hrs.

Insulin "' Radio-iodinated insulin. Prepn: Burrows efal., .
Clin. Invest. 36, 393 (1957); Grodsky er al., Arch. Biachem. Biophys.
81, 264 (1959).

use: Insulin "' used in the study of insulin binding factors from
insulin resistant sera_

THERAP CAT: Antidiabetc.

4981. Insnlinase. [9013-83-6) An enzyme that hydrolyzes
insulin and is prepd from hog pancreas: Brink, Lewis, US 2957809
(1960 to Merck & Co.). May be obtained from commercial pan-
creatin or trypsin, Even the purified crystals contain large amounts
of elastase, Review. Thomas, Postgrad. Med. J. Suppl. 49, 940
(1973).

4982. Insulin Aspart. [116094-23-6] 28%-1-Aspartic acid-
insulin (human); AspB28-insulin (human): B28-asp-insulin; INA-
X14; Novorapid. Rapid-acting insulin analog produced by re-
combinant DNA technology. Identical te human insulin except
for one amino acid substitution. Prepa: J. Brange et al., Nature
333, 679 (1988). Pharmacology and safety: V. Dall, Arzneim.-
Forsch. 4%, 463 (1999). Clinical pharmacokinetics and dynamics:
S. R. Mudaliar er al., Diabetes Care 22, 1501 {1999). Clinical trial
for postprandial glycemic control in type 1 diabetics: P. Raskin es
al., ibid. 23, 583 (2000). Review of pharmacology and clinical

Page 865
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4983

experience: K. L. Simpson, C. M. Spencer, Drugs 57, 759-765
(1999j,
THERAF CAT: Antidiabetic,

4983. Insulin Detemir. [169148-63-4] 295.(N5-(1-Oxo-
tetradecyl)-L-lysine](1*-214).(1%-29%)-insulin (human); 293-(NS-
myristoyl-L-lysine}-30%-de-L-threonineinsulin (human); Lys®2®-
tetradecanoyl, des(B30)-insulin; NN-304; Levemir. Cogr Haga Nge -
Oy S¢: mol wt 5916.82. C 54.20%, H 6.85%, N 15.15%, O 20.55%,
5 3.25%. Soluble long-acting basal insulin analog. Prepn: §S.
Havelund er af., WO 9307931 {1995 10 Novo Nordisk); and albumin
binding affinity: P. Kunzhals et al., Biochem. J. 312, 723 (1995).
Clinical pharmacokinetics: T. Danne ez ai., Diabetes Care 26, 3087
(2003). Pharmacodynamic profile: J. Plank et al., ibid. 28,1107
{2005). Clinical comparison with NPH insulin in type | diabetes:
P. Home et al,, ibid. 27, 1081 (2004). Review of phammacology and
clinical experience: P. Home, P. Kurtzhals, Expert Opin. Phar-
macother. 7, 325-343 (2006).

THERAP CAT: Antidiabetic,

4984. Insulin Glargine. {i160337-95-1) 214-Glycine-30a-
L-arginine-308b-L-arginine-insulin (humany, [Gly{A21)},Arg(B3}).-
Arg(B32)Jinsulin (human); HQE-901; Lantus. Long-acting analog
of human insulin produced by recombinant DNA technology.
Prepn: M. Dérschug, DE 3837825; idem. US 5656722 (1990,
1997 both to Hoechst). Characterization of Teceptor interaction; L.
Berti et al., Horm. Meiab, Res. 30, 123 (1998). Ciinical pharmaco-
dynamics: L. Heinemann er /., Diabetes Care 23, 644 (2000);
pharmacokinetics: D. R. Owens et ai.. ibid. 813. Clinjcal trial in
type ! diabetics: R. E. Ratner et al., ibid. 639. Review of clinical
experience: P. §. Gillies et ai., Drugs 59, 253260 (2000).

p16.7. Solin acid pH. Inscl at physiological pH.
THERAP CAT: Antidiabetic.

4985.  Insulin Glulisine. (207748-29-6] 3P-L-Lysine-295-L-
glutamic acid-insulin (human); [Lys(B3).Glu(B29)}-insulin (hu-
man); HMR-1964; Apidra, Cyy3H10,NeqOq S0 mol wt 5822.58.
C 53.22%, H 6.65%, N 15.40%, Q 21.43%, S 3.30%. Rapid-acting
insulin analog preduced in E. colf by recombinant DNA technology.
Identical to human insulin except for 2 amino acid substitutions.
Prepn: J. Ertl et al., EP 885961 (1998 to Hoechst Marion Roussel);
eidem, US 6221633 (2001 to Aventis). Evaluation of mitogenic
potential: 1. Rakarzi er al., Diabetes 52, 2227 (2003); of Bucell
protective effect: idem et al.. Biochem. Biophys. Res. Commun.
310, 852 (2003). Clinical trial in type 2 diabetes: G. Dailey er al.,
Diaberes Care 27, 2363 (2004). Review: S. K. Garg et al., Expert
Opin. Pharmacother. 6, 643-651 (2005).

THERAP CAT: Anlidiabetic.

4986. Insulin-like Growth Factors. IGFs. Family of con-
served peptide hormones structuraliy homologous with insulin.
Two major circulating forms mediate the growth promoting effects
of somatotropin, g.v. IGF-I regulates both prenatal and postnatal
growth; iIGF-1] is a key factor in fetal development, IGFs are
produced primarily in the liver under the regulation of growth
hormone; also produced locally by most tissues. Transported in
the serum by JGF hinding proteins (or IGFBP) that prolong the
half-Iife and regulate the metabolic effects of IGFs. Discovered and
termed swlphation factors because of their ability to stimulate the
incorporation of sulfats by catilage: W, D. Salmon, W. H. Daugha-
day.J. Labk. Clin. Med. 49, 825 (1957). These peptides have also
been referred o as N$ILA-S, or non-suppressibic insulin-like acting
substance. The designation somatomedin was proposed to connote
the intermediary relationship to somatotropin: W. H. Daughaday ef
al., Nature 235, 107 (1972). Discussjon of nomenclature: idem et
al., J. Clin. Endocrinol. Meiab, 65, 1075 (1987). 1soln, chemical
characterization, biological properties of IGF-I and I1GE-II: E.
Rinderknecht, R. E. Humbel, Proc: Natl. Acad. Sei. USA 73,
2365, 4379 (1976). Amino acid sequence of 1GF-1: eidem, J,
Biol. Chem. 253, 2769 (1978); of IGF-U; eidem, FERBS Letr. 89,
283 (1978). Total synthesis of human IGF-I: C.H. Lieral., Proc.
Nad. Acad. Sci. USA 80, 2216 (1983); of human IGF-IT: eidem,
Biochem. Biophys. Res. Commun. 127, 420 (1985). Review of
molecular biology: W. H. Daughaday, P. Rotwein, Endecr. Rev.
10, 63-91 (1989); of mechanism of action: A. Spagnoli, R. C,
Rosenfeld, Endacrinol. Metab. Clin. North Am. 25, 615-631
(1996). Review of IGF binding proteins: D. R. Clemmons, Cyto-
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kine Growth Factor Rev. B, 45-62 (1997). Reviews: C.E.H.
Stewart, P. Rotwein, FPhysiol. Rev. 76, 1005-1026 (1996); D. Le
Roith, N. Engl, J, Med. 336, 633-640 (1997).

Insulin-like Growth Factor 1. [67763-96-6] IGF-I: somato-
medin 1; somatomedin C; SM-C. Single chain, basic protein con-
taining 70 amino acid residues, Review of physiology and potential
therapeutic uses: E. R. Froesch er al., Diabetes Metab. Rev. 12,195-
215 (1996).

Insulin-like Growth Factor ¥1. [67763-97-7] IGF-1I; multi-
plication-stimulating activity 1T-2; MSA II[-2. Single chain,
slightly acidic protein containing 65 or 67 amino acid residues
depending on the species.

Moeccasermin, [68562-414] Homan insulin-like growth factor
I Cya Hy12 N5, Oy S1; mol wt 7648.63. Myetraphin und Sema.
sonr are recombinant products, Clinical trial in amyotrophic lateral
sclerosis: . ). Lange ez al., Neurology 47, Suppl. 2, S93 (1996),

THERAP CAT: In treatment of growth hormone insensitivity syn-
drome and insulin resistance.

4987. Insulin Lispro. [133107-64-9] 28®.L-Lysine-20%.
prolineinsulin (hurnan); [Lys(B28),Pro(B29]-insulin {human); Y-
275585; Hemalog. Rapid-acting insulin analog produced in E. coli
by recombinant DNA technology. Identical to human insulin ex-
cept for the transposition of proline and lysine at positions 28 and 29
on the B chain. Prepn: R. E. Chance er al., EP 383472; eidem, US
5514646 (1990, 1996 both o Lilly). Study of immunogenicity: €,
M. Zwick! ez al., Arzneim.-Forsch. 45, 524 (1995). General phar-
macology: D. R. Helton ef af., ibid. 46, 91 (1996). Clinical com-
parison with regular human insulin: J, H, Anderson, Jr. eral.,
Diabetes 46, 265 (1997). Review of development and pharaco-
kinetics: F. Holleman, J, B. L. Hoekstra, V. Engl. J. Med, 337, 176-
183 (1997); of clinical trials; V. A. Koivisto, Ann. Med. 30, 260-266
(1998). Series of articles on pharmacology and clinical experience:
Acta Clin. Belg. 54, 233-254 (1999),

THERAP CAT: Antidiabetic.

4988. Integrins. Family of transmembrane glycoproteins in-
volved in cellular adhesion and signal transduction. Name derived
Trom their ability to “integrate” activitics of the extraceliular matrix
(ECM) and the cytoskeleton. Integrins exhibit widespread evolu-
tionary distribution: identified in mammals and other vertebrates,
insects, and yeast; homologues have been identified in plants. At
least 20 have been identified in mammals; composed of af3 hetero-
dimers selected from among 16 @ and 8 8 subunits. The & subunits
vary in size from 120-200 kDa with ~ 1000 amino acid residues and
usually consist of a heavy and }ght chain joined by a disulfide bond:
A subunits generally runge from 90-120 kDa with ~800 amino
acids. Three major subfamilies have been characterized. Most
integrins bind 1o the Arg-Gly-Asp (RGIY) amino acid sequence
found on components of the ECM, such as fibronectin, g.v. Qthers
bind to cell membrane proteins, such as the intercellular cell adhe-
sion malecules (ICAMSs), or to sotuble ligands, such as fibrinogen,
q.v. Several recognize more than one ligand. Integrins anchor cells
to the ECM or to adjacent celis, regulate cell spreading and motility,
and transduce extracellular stimuli into a variety of intracellular
signals. implicated in a variety of physiological processes includ-
ing embryological development, wound healing, immune functions,
thrombosis, and metastasis. Identification of membrane glycopro-
teins involved in cell adhesion: D. E. Wylie et af., J. Cell Biol. 80,
385 (1979). Identification of the transmembrane link between the
ECM and the cytoskeleton: J. W. Tamkun er al., Cell 46, 271
(1986). Description of integrin family: R. Q. Hynes, ibid. 48,
549 (1987 C. A. Buck, A_F. Horwitz, Annu. Rev. Cell Biol. 3,
179-205 (1987). Role of RGD sequence in cetl adhesion: E.
Ruoslahti, M. D. Pierschbacher. Science 238, 491 (1987). Review
of integrin structure and ligand binding: A. Sonnenberg, Curr. Top.
Microbiol. Immuncl. 184, 7-35 (1993); D. 8. Tuckwell, M. I.
Humphries, Crit. Rev. Oncol. Hemarol, 15, 149-171 (1993), Re-
view of pharmacology: D. Cox et al., Med. Res. Rev. 14, 195-228
(1994), Review of role in signal transduction: A. Richardson, J. T.
Parsons, BioEssays 17, 229-236 (1995) E. A. Clark, 1. 8. Brugge,
Science 268, 233-239 (1995).

By-Integrins. VA antigens; VLA integrins; very late activation
antigens, Widely distributed on various cell types. Share a com-
man B ehain complexed with various e chains. Bind 1o ECM
components such as fibronectin, collagen, laminin. Ca®*/Mg2*-de-

Consult the Name Index before using this section.
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PANCREAS ENDOCRINO Y CONTROL GLUCEMICO

® L3 insulina es sintetizada y segregada por fas células
de los islotes pancreaticos.

® La glucosa es el sustrato fundamental que estimula la
liberacion de la hormona. La metabofizacidn de la giu-
cosa genera ATP el cual, al bloquear el canal K,y inicia
el proceso secretor,

® Lainsulina reduce la glucemia al:
— Aumentar la captacién periférica de glucosa (tejidos
muscular y adiposo).
- Incrementar la sintesis de glucégeno.
- Reducir la gluconeogénesis y glucogendlisis.

® lainsulina induce adipogénesis y ejerce efectos anabo-
lizantes,

® | adiabetes mellitus es una enfermedad metabdlica cro-
nica, gue cursa con hipergiucemia.
- Tipo 1 {insulinodependiente). nay geficiencia total de
fa hormona. :
~ Tipa 2 {no dependiente de insulina, al menos en las
fases inicialesy: se establece resistencia periférica a
las acciones de ja hormona y existen alteraciones en
el proceso insulinosecretor.

mento en la sintesis de Acidos grasos en el higado, eleva los
niveles de malonil-CoA, reduciendo por lo tanto la concentra-
cién de carnitina, lo que impide el transporte intramitocon-
drial y la oxidacién de acidos grasos y, por consiguiente, la for-
macidn de cuerpos ceténicos, '

La insulina deprime la secrecién de VLDL e impide la orga-
nizacidn y el ensamblaje de las VLDL.

Todas estas variadas y complejas acciones no se ponen de
manifiesto con los mismos niveles circulantes de insulina: la
inhibicién de la lipélisis, el efecto mas sensible a la hormona,
aparece con concentiraciones menores, siguiende este mismo
orden de sénsibilidad Ja supresion de la gluconeogénesis y la
captacién periférica de glucosa.

Efectos sobre el metabolismo proteico

La insulina promueve la captacion de aminoacidos en el
miisculo y aumentz la sintesis proteica. Asimismo, disminuye el
catabolisme proteico e inhibe la oxidacién hepética de aminoé-
cidos. El aumento de la sintesis de protefnas y el bloqueo de su
degradacién es facilitado por la mTOR-cinasa {target of rapa-
mycin).

Ademas de facilitar el transporie de iones (K*, Ca**) al inte-
rior de la célula, la insulina desempeiia un papel muy impor-
tante en la estimulacidn, la proliferacion celular, el crecimien-
to y el desarrollo. Estas complejas funciones estan mediadas
por la via RAS (fig. 37-2). Su activacién da lugar a una cascada
de serincinasas, que culmina con la activacién de ERK (extrace-
lular signal-regulated kinase MAP-kinase); ésta, una vez
translocada al interior del niicleo, cataliza la fosforilacién de
factores de transcripcién, iniciando un programa gue conduce a
la proliferacién y diferenciacidn celulares.

Otras acciones

La insulina ejerce ademas efectos  hemodindmicos muy
importantes. Es vasodilatadora, accién que se pone de mani-

.

L

fiesto especialmente en los vasos de la musculatura estriada,
donde mejora €l flujo ¥ la perfusion. La hormona atenia adem4s
las respuestas mediadas por otros agentes vasoconstrictores,
La accién vasodilatadora parece estar mediada por la produc-
cidn y liberacidn de 6xido nitrico. Se han descrito receptores
para la insulina en el endotelio y la capa muscular. De este
modo, y canalizada la senal a ravés de las IP,K y Ia PKB, se pro-
duciria la fosforilacién y activacidn de la éxido nitrico-sintasa
endotelial (NOSe) (fig. 37-2). Curiosa y paraddjicamente, la hi-
perinsulinemia puede conducir a un estado de hipertensién,
quizd como resultado de un aumento en la actividad simpética y
un incremento en la reabsorcién de Na* y H,O en el rifién.

Recientes estudios han puesto de relieve una potente qe-
cidn antiinflamatoria de la hormona En concentraciones fi-
siolégicas la insulina suprime la actividad del factor nuclear
kappa B (NF-«xB), modula la actividad de las metaloproteinasas
(responsables de la rotura de la placa de ateroma) y deprime la
sintesis de trombina. Estas acciones ponen de manifiesto el
papel inhibidor primordial que la hormona puede ejercer en los
procesos de aterogénesis, rotura de la placa y trombosis.

Es comprensible que este espectro de accidén tan amplio
siga un patrén temporal de evolucién. Algunos de los efectos de
la insutina se instauran en segundos o minutos (transporte de
iones, reacciones de fosforilacién). Otros pueden requerir horas
(sintesis proteica), y algunos, varios dias (proliferacién y dife-
renciacién celulares).

Preparados de insulina

Todas las insulinas disponibles en el mercado
son pricticamente idénticas a la hormona natural y
ejercen los efectos propios de ésta, aungue se han
realizado ligeras modificaciones en la molécula ori-
ginal que son responsables de las diferencias cinéti-
cas que caracterizan a cada preparado (tabla 37-2):

1. La insulina regular, con pH neutro y accidon
rapida, ademas de por via subcutinea, es la tnica
que puede ser administrada por via intramuscular o
intravenosa; de ahi que sea )a utilizada, en bolo intra-
venoso ¢ en perfusién continua, ante emergencias
diabéticas (cetoacidosis o coma hiperosmolar no ce-
t0sico). Si su administracién es preprandial, hay que
inyectarla 15-30 min antes de las comidas.

2. Lis-pro y Aspart son andlogos de la insuling,
proteinas similares a la hormona humana en estruc-
tura y funcidn biolégicas: en Lis-pro se ha invertido 1a
posicion de los aminodcidos prolina y lisina de la ca-
dena B (normalmente en posicion 28 y 29); Aspart
presenta, en posicién 28, un residuo de icido asparti-
¢o en sustitucion de la prolina. Estos dos anilogos tie-
nen una accién ultracorta, por lo que deben adminis-
trarse justo antes de las comidas. En comparacion
con la insulina regular, inician su accién de forma mas
precoz al permanecer en forma monomérica y sin for-
mar hexameros, por lo que se absorben con facilidad.
Asi, consiguen el control posprandial de la glucemia y
reducen el riesgo de hipoglucemia en ayunas.

.y
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f Tabla 37-2. Caracteristicas diferenciales de las insulinas®
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Pico mAxiMO

TiPO DE INSULINA INICIO DE ACCION DURACION DEL EFECTO (horas)

gfecto breve

Accion ultracorta

Lis-pro 10-15 min 30-60 min 2-4

Aspart 10-15 min 30-60 min 2-4

Accidn répida )

Regular 30- 60 min 2-4 horas 6-8

efecto amplio

Accion intermedia

NPH 1-2 horas 4-8 horas 12-22

Lenta 2-4 horas 7-10 horas . 14-24

NPL 1,5-3 horas 6-10 horas 12-18

Accion prolongada

Ultralenta 3-4 horas 10-6 horas 26-30

Glargina 4-5 horas - 24
Yoot o ALY B =g g — 24

* Los tiempos Indicados son aproximados, pues variaran segtin aspectos farmacocinéticos propios de cada preparado.

3. Las insulinas de efecto amplio (¢on inicio de
accion intermedia o prolongada) se utilizan para
proporcionar unos niveles de insulinemia basal. De-
ben administrarse 30-45 min antes de la ingesta o
bien al acostarse.

4. El acrénime NPH, iniciales de neutrel prota-
min Hagedorn, hace referencia a la insulina neutra
(isofanica) asociada a cristales de protamina (que
enlentecen-su absorcién), formulacién surgida del

~ grupo danés dirigido por el profesor Hagedorn.

5. La insulina lenta debe su retraso en la absor-
cién y su actividad prolongada a la suspensién con
cristales de cine (30 % cristalina + 70 % amorfa), uti-
lizando acetato como tampén.

6. El acrénimo NPL corresponde a insulina Lis-
pro cristalizada con sulfato de protamina, que le
confiere propiedades de inicio de accion y duracion
del efecto similares a las de la insulina NPH. Re-
cientemente se ha introducido el analogo de Aspart
asociado a protamina, cuya farmacocinética tam-
bién es similar a la de las insulinas intermedias.

7. Existen combinaciones de insulina regular
con NPH (asi como de Lis-pro y NPL) que contie-
nen diferentes proporciones de cada preparado, Gtil
Dbara pacientes ancianos o con problemas visuales a
fin de evitarles la elaboracién de la mezcla pres-
crita,

8. La insulina ultralenta, con inicio de accién
prolongado y efecto amplio, también consiste en
una suspension con cine (100 % cristalina) y tam-
pon acetato. ‘

9. La insulina glargina es un anilogo con inicio
de accién y duracidn de efecto similares a los de la
ultralenta; en aquélla se sustituye en la cadena A la
asparragina en posicién 21 por un residuo de glici-

na y se elonga el extremo terminal de la cadena B
con dos residuos de arginina. Mantiene niveles ba-
sales de insulinemia, sin picos y con menor riesgo
de hipoglucemia en los periodos interprandiales; se
administra una sola vez al dia (antes del desayuno o
cenz).

Estas formulaciones de insulina exégena que
reciben los pacientes diabéticos, bien para reempla-
zar a la hormona que no sintetizan (DM de tipo 1),
bien para reforzar las acciones de una hormona
que, aungue si la sintetizan, se secreta o actia de
modo inapropiado (DM de tipo 2), se_obtienen a
partir de: ¢) especies animales, cuya insulina guar-
de una elevada _similitud estructural con Ia hormo-
na humana (insulina de_origen.bovino_o porcing), o
b)-técnicas de recombinacion genética, elaborando

insulina humana mediante manipulacién del ADN de
la hormona de origen porcino (insulina semisinié-
tica), o utilizando cepas de Escherichia coli (K12} o
de la levadura Saccharomyces cerevisiae (insulina
sintética), con lo que se obtiene una molécula pric-
ticamente idéntica a la hormona circulante en con-
diciones Tisiolagicas y es el tipo de insulina mas uti-
lizado en la actualidad.

Los preparados de insulina comercializados sélo
pueden administrarse por via parenteral, concreta-
mente por via subcutdnea (con las excepciones
comentadas en relacién con la insulina regular),
aunque se estin ensayando nuevas formas (oral,
inhalada}. Para la administracién subcutinea de in-
sulina se pueden utilizar jeringas (clésicas o precar-
gadas), plumas o boligrafos con cartuchos con la
hormona, y «bombas de insulina» (dispositivos de
infusién constante de hormona subcutinea, pero

171en
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que actualmente solo permiten utilizar insulina re-
gular, aunque se estan realizando ensayos clinicos
con los analogos de accién ultracorta).

Tanto 1a potencia como las dosis de insulina se
miden en unidades (U); una unidad internacional
corresponde a 0,035 mg (6 nmol) de insulina huma-
na anhidra y, por lo tanto, representa la misma can-
tidad de actividad hipoglucemiante para cada tipo
de insulina. En la mayoria de los paises los prepara-
dos contienen 100 U/ml y se califican como insulina
«UJ-100»; sin embargo, en algunas regiones atin pue-
den dispensar diluciones de 40 U/ml u 80 U/ml, que
se denominan insulina «U-40» o «U-80», respectiva-
mente. ‘

Indicaciones terapéuticas y posologia

El tratamiento con insulina tiene unas indicacio-
nes definitivas, como la DM de tipo 1, y otras relativas
0 transitorias (tabla 37-3). Asimismo, se emplea en
situaciones en que esté formalmente contraindicado
¢l uso de hipoglucemiantes orales (v. tabla 37-8).

El tratamiento con insuling necesariamente ha
de ser individualizado: no existe la dosis ni la pauta
ideal, sino que cada diabético tiene su propia dosis
¥ su propia pauta.

En los diabéticos de tipo 2 que inicien insulino-
terapia asociada a hipoglucemiantes orales, suele
bastar con una dosis de insulina de efecto amplio

Tabla 37-3. Indicaciones del tratamiento con insulina

Definitivas

Diabetes tipo 1

Diabetes tipo 2, en caso de:

- Fracaso de los farmacos orales para conseguir unt buen
control glucémico

- Contraindicaciones generales para los hipoglucemiantes
orales :

— Complicaciones metadiabéticas con cifras elevadas
de HbA1C

Ante complicaciones hipergiucémicas agudas de la diabetes:

- Cetoacidosis diabética

- Coma hiperosmaolar no cetdsico

- Diabetes secundaria a enfermedad pancreatica

Transitorias

Diabetes gestacional

Diabetes de tipo 2 en situacion de:

- Gestacion o lactancia

- Enfermedad febril intercurrente grave

Intervenciones quirirgicas

Traumatismo grave

Enfermedad aguda: infarto de miocardio, accidente cerebral
vascular, etc.

Tratamiento estergideo

HbAC: hemaoglobina glucosilada.

R e U e P -
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(tabla 37-2) antes de acostarse; cuando requieran
mas de 30 U/dia, se repartird en dos dosis (dos ter-
cios antes del desayuno y un tercio antes de la cena).

Los resultados del Diabetes Control and Compli-
cations Trial (DCCT), amplio ensayo clinico aleato-
rizado en el que se compararon pautas de insuling-
terapia convencional con intensiva, demostraron
que esta tiltima lograba retrasar (e incluso revertir)
la aparicién de complicaciones metadiabéticas en
diabéticos de tipo 1. Desde entonces, la pauta mas
generalizada (en DM de tipo 1, de tipo 2 avanzada o
gestacional) es la insulinoterapia intensiva, también
denominada pauta de dosis mailtiples. Consiste en
mezclar insulinas de accién ultracorta o rdpida
(inyectadas antes de las comidas principales pues,
debido a su semivida breve, controlaran las varia-
ciones de glucemia posprandiales) con insulinas de
accién intermedia o prolongada (en 1 o 2 dosis dia-
rias, cuyo efecto amplio permite mantener niveles
de insulinemia basal). Asi, 1a dosis diaria total debe
dividirse entre las insulinas de efecto breve (40 %
de la dosis total) y las de semivida amplia (60 % de 1a

" dosis), repartidas de forma proporcional a lo largo

del dia.

Por 1itimo, es importante evaluar periédicamen-
te a los pacientes para ajustar las dosis y distribu-
cién de insulina diaria de acuerdo con los datos del
autocontrol de glucemias.

Factores determinantes de la absorcion

Tras la administracién subcutinea de insulina,
diversos factores pueden influir en la absorcién y/o
biodisponibilidad de la hormona, los cuales deben
considerarse en el momento de valorar el éxito o
fracaso de la insulinoterapia.

Lugar de inyecciéon. La absorcién de insulina
varia segin el lugar anatémico de la inyeccion, y se
ha demostrado que la velocidad de absorcién es de-
creciente, adoptando el siguiente orden: abdomen >
antebrazos > muslos > ghiteos.

Tasa de absorcion. Circunstancias que incre-
mentan el flujo sanguineo en el sitio de inyeccién
(masaje en la zona, calor local, aumento de la tem-
peratura ambiente, ejercitar la extremidad en la que
se ha administrado la hormona) dan lugar a mayor
absorcion de la insulina.

Profundidad de la inyeccién. Dependiendo
del angulo de inclinacién de la aguja en el lugar de
inyeccion, puede suceder que la insulina no sea de-
positada en el tejido subcutineo, sino en la dermis
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REPUBLICA DE COLOMBIA

CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION
EL SUSCRITO SECRETARIO DE LACAMARA DE COMERCIO DE CALI

CERTIFICA

NOMBRE : LABORATQORIQ FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.

SIGLA : LAFRANCOL S.A.

DOMICILIC: CALI VALLE

DIRECCION COMERCIAL :CRA. 1 NRC. 46 84

DIRECCION NOTIFICACION JUDICIAL:CRA. 1 NRO. 46 84
CIUDAD:CALT
MATRICULA MERCANTIL NRQO. 5233-4 FECHA MATRICULA : 02 DE OCTUBRE DE 1958
DIRECCION ELECTRONICA : lafrancolsaRlafrancel.co

DIRECCION WEB : www.lafrancol.com
AFILIADC
CERTIFICA
NIT : 890301463-8
CERTIFICA

QUE POR ESCRITURA NRO. 1434 DEL 29 DE SEPTIEMBRE DE 1958 NOTARIA CUARTA DE CALI
, INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL*U2™™ DE~OCTUBRE DE 1558 BAJO EL NRO. 18319 DEL
LIBRO IX¥ ,SE CONSTITUYO LA SOCIEDAD/bENOMENADA LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

S.A -

. / CERTIFICA A

QUE POR ESCRITURA NRO. 3672 DEL 24 DE AGOSTO DE '2009 NOTARIA TERCERA DE CALZ
» INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 27 DE AGOSTC DE 2009 BAJQO EL NRO. 9876 DEL LIBRO
IX CAMBICO S5U NOMBRE DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. . POR EL DE

LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. SIGLA LAFRANCOL S.A.

CERﬂFmA
REFORMAS e e
DOCUMENTO FECHA.DOC ORIGEN FECHA.INS NRO.INS LIBRO
E.P. 1104 30/06/1959 NOTARIA CUARTA DECALI 07/07/1959 19467
E.P. 2309 26/12/1959 NOTARIA CUARTA DE CALI 29/12/1959 20089
E.P. 1725 . 24/07/1962 NOTARIA CUARTA DE CALI! /fg 26/07/1962 24528
E.P. 1824 = 31/07/1963 NOTARIA[CUARTA DV CALI hk_. 14/08/1963 26360
E.P. 2422 25/10/1963 NOTARIA CUARTA DE’ CALI 28/10/1963 26717
E.P. 1720 16/09/1964 NOTARIAL CUARTA DE!CALI ls:} 22/09/1964 28406
E.P. 101 31/01/1966 NOTARTIA CUARTA DE- CALI 01/02/1966 31039
E.F. 552 21/03/1968 NOTARIAWCUARTA DELCALI -+ 01/04/1968 35711
E.P. 4964 12/12/1972 NOTARIA CUARTA DE CALT: ' l 16/01/1973 2975 IX
E.P. 1956 30/05/1973 NOTARIALCUARTA DE ,CALIY b, i, 13/06/1973 4337 IX
E.P. 4964 12/12/1972 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1973 5994 IX
E.P. 5579 12/11/1973 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1973 5995 IX
E.P. 4406 30/09/1974 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1974 10887 IX
E.P. 192 © 03/02/1978 NOTARIA CUARTA DE CALI 14/02/1978 25355 IX
E.P. 3479 07/09/1979 NOTARIA CUARTA DE CALI 19/09/1979 34204 IX
E.P. 4274 12/12/1984 NOTARIA NOVENA DE CALI 19/12/1984 73088 IX
E.P. 1155 21/05/1985 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 03/06/1985 76917 IX
E.P. 1553 20/06/1986 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 08/07/1986 85997 I¥%
E.P. 1458 09/06/1987 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 24/12/1987 3508 IX
E.P. 7222 14/12/1988 NOTARIA TERCERA DE CALI : 19/12/1988 13847 IX
E.P. 4530 04/09/1989 NOTARIA TERCERA DE CALI 07/09/1989 21508 IX
E.P. 3865 02/08/1990 NOTARIA TERCERA DE CALI 13/08/1990 31708 1%
E.P. 8305 13/12/1995 NOTARIA TERCERA DE CALI 23/01/1996 557 IX
E.P. 4559 16/11/1999 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/11/1999 7911 IX
E.P. 6.004 02/12/2004 NOTARIA TERCERA DE CALI 14/12/2004 13371 IX
E.P. 6241 27/12/2006 NOTARIA TERCERA DE CALI 19/01/2007 625 IX
E.P. 388 07/02/2008 NOTARIA TERCERAR DE CALI 19/02/2008 1880 X
E.P. 1907 11/05/2009 NCOTARIA TERCERA DE CALI 26/05/2009 5950 IX
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E.P. 3672 24/08/2009 NOTARIA TERCERA DE CALI 27/08/2009 9876 IX 4
ACT 116 04/03/2010 ASAMBLEAR GRAL ORDINARIA 11/05/2030 5470 IX '
E.P. 4421 21/10/2010 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/10/2010 12622 IX '
E.P. 1786 16/05/2011 NOTARIA TERCERA DE CALI 24/05/2011 6318 IX '

CERTIFICA

QUE POR ACTA NRO. 116 DEL 04 DE MARZO DE 2010 ASAMBLEA GRAL ORDINARIA, INSCRITA EN LA
CAMARA DE COMERCIO EL 11 DE MAYO DE 2010 BAJO EL NRO. 5470 DE LIBRO IX, SE TRANSFORMO
DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. SIGLA: LAFRANCOL S.A. POR EL DE
LABORATORIC FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.S. SIGLA: LAFRANCOL S.A.S.

CERTIFICA

QUE POR ESCRITURA NRO. 2339 DEL 10 DE JUNIC DE 2010 NOTAIRA TERCERA DE CALI, INSCRITA
EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 15 DE JUNIO DE 2010 BAJO EL NRO. 7070 DEL LIBRO IX, SE
INSCRIBIO LA RESOLUCION DE LA TRANSFORMACION DE SOCIEDAD POR ACCIONES SIMPLIFICADA A
SCCIEDAD ANONIMA.

CERTIFICA
VIGENCIA: 29 DE SEPTIEMBRE DEL ANO 2057

__CERTIFICA

OBJETO SOCIAL. LA SOCIEDAD EN DESARROLLO DE~SU "OBJETO SOCIAL PODRA REALIZAR, ENTRE
OTROS, LAS SIGUIENTES ACTIVIDADES COMERCIALES ¥ EMPRESARIALES: 1) FABRICACION,

DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUBLICA DE COLOMBIA O EN EL EXTRANJERC DE
CUALESQUIERA TIPOS DE VACUNAS, / PRODUCTOS QUIMICOS, FARMACEUTICOS, ALIMENTICIOS
FUNCIONALES, COSMETICOS Y FIiSIOLOGICOS REACTIVOS, ANTIBIOTICOS PARA USO HUMANO Y
VETERINARIO, PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES, DE PERFUMERIA, DISPOSITIVOS MEDICOS Y
AFINES. 2) LA REPRESENTACION DE. CASAS FABRICANTES NACIONALES O EXTRANJERAS DE ESTOS
MISMOS PRODUCTOS. 3) FABRICACION, “IMPORTACION, DISTRIBUCION Y VENTA DE CUALESQUIERA
TIPO DE PRODUCTOS VETERINARIOS. “4)“TLA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS, CONTRATOS,
CONVENIOS, DIRECTAMENTE RELACIONADOS CON LOS FINES ANTES INDICADOS. 5) IMPORTAR
CUALESQUIERA TIPOS DE VACUNAS, ™. PRODUCTOS™ QUIMICCS, FARMACEUTICOS, ALIMENTICIOS
FUNCIONALES, COSMETICOS Y FISIOLOGICOS, REACTIVOS, ANTIBIOTICOS PARA USO HUMANO Y
VETERINARIO, PRODUCTCS DIETETICOS, COLORANTES, DE PERFUMERfA, DISPOSITIVOS MEDICOS Y
AFINES Y/O PRODUCTOS INTERMEDIOS O A GRANEL.,6) EN DESARROLLO DE SU OBJETO SOCIAL PODRA
LA SOCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER/ BIENES, RAiCEs 'Y/ MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN
ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CON.HIPOTECA SOBRE 105 "BIENES RATCES O CON PRENDA SOBRE LOS
BIENES MUEBLES, OBLIGACTONES A CARGO DE LA SOCTEDAD; DAR Y RECIBIR A MUTUO COMERCIAL
DINERO Y CELEBRAR LOS CONTRATOS. COMERCIALES, .DE; CAMBIO, EN TODAS SUS MANIFESTACIONES,

FUNDAR EMPRESAS QUE TENGAN O NO-LA MISMA FINALIDAD SOCIAL O ASOCIARSE CON ELLAS. 7)
ADEMAS DE LAS ACTIVIDADES REFERIDAS, .PODRA.REALIZAR CUALQUIER ACTIVIDAD, DE GESTION DE
LICENCIAS, REGISTROS DE EXPORTACION © IMPORTACION, CONVENIOS RELATIVOS A ESAS
ACTIVIDADES Y LOS ACTOS RELACIONADOS CON EL.MISMO:L .-

PARAGRAFO: LA SOCIEDAD NO PODRA CONSTITUIRSE GARANTE, NI FIADORA DE OBLIGACIONES
DISTINTAS DE LAS PROPIAS, NI GARANTIZAR CON SUS BIENES OBLIGACIONES DE TERCEROS, A
MENOS QUE LO AUTORICE EN CADA CASO LA JUNTA DIRECTIVA CON EL VOTO DE LA TOTALIDAD DE
LOS MIEMBROS PRESENTES EN LA REUNION CORRESPONDIENTE.

CERTIFICA
ORGANOS DE ADMINISTRACION DE LA SOQOCIEDAD.

LA DIRECCION Y ADMINISTRACION DE LA SOCIEDAD ESTARAN A CARGO DE: 1. LA ASAMBLEA GENERAL
DE ACCIONISTAS; 2. LA JUNTA DIRECTIVA; 3. LOS REPRESENTANTES LEGALES.

FUNCIONES DE LA ASEMBLEA GENERAL DE ACCICNISTAS, ADEMAS DE LAS ESTABLECIDAS EN LA LEY,
ESTE ORGANO TENDRA LAS SIGUIENTES FUNCIONES, ENTRE OTRAS: 5) DELEGAR EN LA JUNTA
DIRECTIVA, CUANDO LO ESTIME OPORTUNO, ALGUNA O ALGUNAS DE SUS FUNCIONES CUYA DELEGACION
NO ESTE PROHIBIDA POR LA LEY O POR LOS ESTATUTOS; 9) NOMBRAR Y REMOVER EL LIQUIDADOR DE
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LA SOCIEDAD Y SU SUPLENTE, FIJAR SU REMUNERACION Y CONSIDERAR, APROBAR O IMPROBAR SUS
CUENTAS; 10) DECLARAR ORDINARIA O EXTRAORDINARIAMENTE DISUELTA Y EN ESTADO DE
LIQUIDACION A LA SOCIEDAD; 1l1) AUTORIZAR LA VENTA, TRANSFERENCIA, ACTOS DISPOSITIVOS,
DE ADMINISTRACION, O ARRIENDO, HIPOTECAR, GRAVAR, TOTAL O PARCIALMENTE LOS BIENES QUE
COMPONEN SU PATRIMONIQ; 12) DECRETAR EL AUMENTO DE CAPITAL AUTORIZADO; 13) DECRETAR LA
PRORROGA DEL TERMINC DE DURACION DE LA SOCIEDAD; 14) REMOVER EN CUALQUIER MOMENTO AL
PRESIDENTE EJECUTIVO, A LOS MIEMBROS DE LA JUNTA DIRECTIVA O AL REVISOR FISCAL Y SUS
RESPECTIVOS SUPLENTES; 15) REALIZAR CUALQUIER MODIFICACION ESTATUTARIA; 16) DISPONER LA
ESCISION, FUSION O TRANSFORMACION DE LA SOCIEDAD; 17) NOMBRAR A LOS MIEMBROS DE LA
JUNTA DIRECTIVA Y EL REVISOR FISCAL DE LA SOCIEDAD Y SUS RESPECTIVOS SUPLENTES; 19)
ADOPTAR TODAS LAS MEDIDAS QUE RECLAMEN EL CUMPLIMIENTO DE LOS ESTATUTGS Y EL INTERES DE
LOS ACCIONISTAS Y DE LA SOCIEDAD. 20) LAS QUE POR LEY Y PQR SU CONDICION DE SUPREMO
ORGANO SOCIAL NATURALMENTE LE CORRESPONDAN Y NO ESTEN ASIGNADAS A OTRO ORGANO
SOCIETARIO.

LA JUNTA DIRECTIVA. SE COMPONE DE TRES (3) MIEMBROS QUE SERAN ELEGIDGCS POR LA ASAMBLEA
GENERAL DE ACCIONISTAS... LAS SUPLENCIAS SERAN NUMERICAS...

FUNCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA, ADEMAS DE LAS FUNCIONES DE LEY, ENTRE OTRAS: 2) CREAR
LOS CARGOS QUE JUZGUE NECESARIOS PARA LA BUENA MARCHA DE LA EMPRESA, NOMBRAR A QUIEN
DEEA EJERCERLOS, SENALAR SUS FUNCIONES, FIJAR SUS ASIGNACIONES © L&A TFOQRMA DE
RETRIBUCION, NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE A LOS EMPLEADOS DE LA SOCIEDAD, EXCEPTO
AQUELLOS CUYO NOMBRAMIENTO O REMOCION CORRESPONDA A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS.

3) NOMBRAR, REMOVER Y FIJAR ASIGNACIONES AL PRESIDENTE EJECUTIVO, VICEPRESIDENTES Y
ADMINISTRADORES QUE REPORTEN DIRECTAMENTE A LA\\PRESIDENCIA EJECUTIVA. 9) AUTORIZAR AL
PRESIDENTE EJECUTIVO, PARA QUE SOLICITE;--DE ACUERDO CON LA LEY VIGENTE, LLEGADC EL
CAS0, QUE SE ADMITA A LA COMPANIA EN LA LELEBRACION DE PROCESC CONCURSAL CON SUS
ACREEDORES, O REESTRUCTURACION hMPRESARIAL 17Y AQTORIZAR AL TERCER REPRESENTANTE LEGAL
QUE ES EL PRESIDENTE EJECUTIVO AL CUARTO Y OQUINTO REPRESENTANTES LEGALES PARA
COMPROMETER A LA SOCIEDAD O ‘A %LOS NEGOCIOS SOCIALES EN CUANTIA SUPERIOR A SEIS MIL
SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES’ (67000 SMMLV) PARA CELEBRAR CONTRATOS
COMERCIALES DE COMPRAVENTA CON\LE; NACION (MINISTERIOS Y DEPARTAMENTOS ADMINISTRATIVOS),
ENTIDADES DESCENTRALIZADAS {ESTABLEGIMIENTOS PUBLICOS, EMPRESAS INDUSTRIALES Y
COMERCIALES DEL ESTADO, SOCIEDADES\DE ECONCMIA MIXTA), EMPRESAS SOCIALES CIVILES Y
COMERCIALES, NACIOKBLES O EXTRANJERAS, CUALQUIERA QUE SEA SU NATURALEZA, GOBIERNOS O
ENTIDADES EXTRANJEROS, CON FACULTADES . PARA~EXIGIR O SUSCRIBIR LOS DOCUMENTOS Y
GARANTIAS NECESARIOS HASTA LA CUANTIA ANTES MENCIONADA Y REPRESENTAR & LA COMPANIA EN
CUALQUIER TRAMITE O PROCESO_ JUDICIAL QUE SE ADELANTE ANTE LAS JURISDICCIONES CIVIL,

LABORAL, COMERCIAL, PENAL Y CONTENCIOSOJ ADMINISTRATIVA EN CALIDAD DE DEMANDANTES O
DEMANDADOS ¥ CUALQUIER OTRO\ERAMITE.EN EL’QUE[SErREQUIERA REPRESENTAR A LA COMPANIA
ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS, DEL ESTADO ,DE CUALQUIER _ORDEN O ENTIDADES DE NATURALEZA
PRIVADA. 18) AUTORIZAR AL TERCER‘Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL PARA ADQUIRIR ACTIVOS
FIJOS SUPERIOR A DOSCIENTOS ~UN “SALARICS MINIMOS "MENSUALES LEGALES VIGENTES (201
SMMLV), CREDITOS CON ENTIDADES'sFINANCIERASf SUPERIORES A UN MILLON QUINIENTOS MIL
DOLARES AMERICANOS (USD$1.50000000)+-Y DEFINIR LAS ATRIBUCIONES AL TERCER Y CUARTO
REPRESENTANTE LEGAL CORRESPONDIENTE-A.OQTRAS COMPRAS POR CONCEPTO DE ASESORIAS Y GASTOS
DIFERENTES A 1.0S ANTERIOQRES. 19) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL DE LA
COMPANIA PARA QUE CELEBREN CONTRATOS DE SOCIEDAD O PARTICIPEN EN OTRAS COMPARIAS
COMERCIALES, NACIONALES © EXTRANJERAS. 20) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE
LEGAL PARA QUE SUSCRIBAN TODA CLASE DE DOCUMENTCS PUBLICOS © PRIVADOS Y CON EL
PROPOSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TIPC DE ACTOS, NEGOCIOS JURIDICOS, OPERACIONES DE
CUALQUIER INDOLE, Y SIEMPRE Y CUANDQ SUPERE LA CUANTIA PREVISTA PARA LA REALIZACION DE
ACTOS POR PARTE DEL REPRESENTANTE LEGAL DE LA coMPARTA. 22) AUTORIZAR LA CONSTITUCION O
SUPRESION DE SUCURSALES O AGENCIAS. 26) AUTORIZAR LA NOVACION O CUALQUIER FORMA
EXTINTIVA DE OBLIGACIONES. 27) AUTORIZAR LA ENAJENACION A CUALQUIER TITULO, RELACIONADA
CON MAQUINARIA INDUSTRIAL, TERRENOS, EDIFICICS E INTANGIBLES Y APROBAR TONACIONES.
IGUALMENTE AUTORIZARA LA CONSTITUCION DE GARANTIAS HIPOTECARIAS, PRENDARIAS O DE
CUALQUIER OTRA INDOLE SOBRE DICHOS ACTIVOS. 29) LAS DEMAS QUE LE ASIGNEN LOS ESTATUTOS
Y LAS LEYES SOBRE LA MATERIA.

REPRESENTACION LEGAL. ADMINISTRACION.

LA ADMINISTRACION DE LA SOCIEDAD CORRESPONDE AL PRESIDENTE EJECUTIVO, TERCER
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REPRESENTANTE LEGAL DE LA COMPANIA, ASf COMO LA GESTION Y EJECUCION DE LOS NEGOCIOS Y
ASUNTOS SOCIALES. EL PRESIDENTE EJECUTIVO DE LA SOCIEDAD, SERA DESIGNADO POR LA JUNTA

DIRECTIVA PARA PERICDOS DE UN (1) ARO, SIN PERJUICIO DE SU LIBRE REMOCION Y REELECCION
INDEFINIDA.

EL PRESIDENTE Y VICEPRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVA, SERA TAMBIEN REPRESENTANTE LEGAL
PRIMERO Y SEGUNDO DE LA SOCIEDAD.

LAS ATRIBUCIONES INHERENTES A LA CALIDAD DE REPRESENTANTES LEGALES, DE ESTOS CARGOS Y
EN ESPECIAL LAS DISPOSITIVAS, SERAN EJERCIDAS SIN LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN
ESTOS ESTATUTOS PARA OTROS REPRESENTANTES LEGALES.

EL CUARTO Y QUINTO REPRESENTANTE LEGAL, SERAN REPRESENTANTES LEGALES DE LA SOCIEDAD
QUIENES SON ELEGIDOS POR LA JUNTA DIRECTIVA CCN SUS LIMITACIONES EN SUS FUNCIONES.

LAS ATRIBUCIONES INHERENTES A LA CALIDAD DEL CUARTO REPRESENTANTE LEGAL, Y EN ESPECIAL
LAS DISPOSITIVAS, SERAN EJERCIDAS CON SUJECION A LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN ESTOS
ESTATUTOS PARA EL PRESIDENTE EJECUTIVO QUIEN ES EL TERCER REPRESENTANTE LEGAL.

EXISTIRA UN QUINTQO REPRESENTANTE LEGAL DE LA SOCIEDAD QUE TENDRA LIMITACION EN SUS
FUNCIONES CUANDO SE TRATE DE COMPROMETER A LA S5QCIEDAD O A LOS NEGCCIOS SQCIALES EN
CUANTIA NO SUPERIOR A SEIS MIL SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (6.000
SMMLV} PARA CELEBRAR CONTRATOS COMERCIALES DE~COMPRAVENTA CONM LA NACION (MINISTERIOS Y
DEPARTAMENTOS ADMINISTRATIVOS), ENTIDADES RESCENTRALIZADAS (ESTABLECIMIENTOS PUBLICOS,
EMPRESAS INDUSTRIALES Y COMERCIALES DEL™ ESTADO’ OGIEDADES DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS
SOCIALES CIVILES Y COMERCIALES, WACIORARES EXQRANJERAS CURLQUIERA QUE SEA SU
NATURALEZA, GOBIERNOS Y ENTIDADES DEL EXTERIOR CON FACULTADES PARA EXIGIR O SUSCRIBIR
LOS DOCUMENTOS Y GARANTIAS NECESﬁRIOS HASTA LA CUANTIA.ANTES MENCIONADA Y REPRESENTAR A
LA cCcoMpANIA EN CUALQUIER TRAMITE G  PROCESC JUDICIAL QUE SE ADELANTE ANTE LAS
JURISDICCIONES CIVIL, LABCRAL, COMERCIAL, PENAL Y CONTENCIOSO ADMINISTRATIVA EN CALIDAD
DE DEMANDANTES O DEMANDADOS Y CUALQUIER OTRO TRANITE}EN EL QUE SE REQUIERA REPRESENTAR
A LA COMPANIA ANTE ENTIDADES Y° ORGANISMOS DEL ESTADO DE CUALQUIER ORDEN O ENTIDADES DE
NATURALEZA PRIVADA. N Q%_ e

FONCIONES DEL PRESIDENTE EJECUTIVO EE"PREFEDENTE EJECUTIVO DE LA SOCIEDAD ES UN
MANDATARIO CON REPRESENTACION, INVESTTD®.DE..FACULTADES EJECUTIVAS Y ADMINISTRATIVAS, Y
COMO TAL, TIENE A SU CARGO LA TERCERA REPRESENTACION LEGAL, LA GESTION COMERCIAL Y
FINANCIERA, LA RESPONSABILIDAD ,DE .- LA ACCION ADMINISTRATIVA, LA CCORDINACION Y
SUPERVISION GENERAL DE LA EMPRESA‘ LAS CUALES CUMPLERA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE
ESTOS ESTATUTOS Y LAS DISPOSICIONES LEGAﬁES Y *CON SUJECION A LAS ORDENES E
INSTRUCCIONES DE LA JUNTA  _DIRECTIVA. ADEMAS DE LAS FUNCIONES ANTES INDICADAS,

CORRESPONDE AL PRESIDENTE EJECUTIVO OE LA’SOCIEDAD h) COMPROMETER A L& SOCIEDAD O A
LOS NEGOCIOS SOCIALES EN CUANTTA NO SUPERIOR K SEIS “MIL SALARIOS MINIMOS MENSUALES
LEGALES VIGENTES {6.000 SMMLV) PARA CELEBRAR;CONTRA%OS CCMERCIALES DE COMPRAVENTA CON
LA NACION (MINISTERIOS Y DEPARTAMENTOS ADMINISTRAT;VOS), ENTIDADES DESCENTRALIZADAS
(ESTABLECIMIENTOS PUBLICOS, EMPRESAS: INDdETRIALES ¥ COMERCIALES DEL ESTADO, SOCIEDADES
DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS SOCIALES CIVILES Y COMERCIALES, NACIONALES O EXTRANJERAS,
CUALQUIERA QUE SEA SU NATURALEZA, CON GOBIERNOS ¢ ENTIDADES EXTRANJERAS, CON FACULTADES
PARA EXIGIR O SUSCRIBIR LOS DOCUMENTOQS Y GARANTIAS NECESARIOS HASTA LA CUANTIA ANTES
MENCIONADA Y REPRESENTAR A LA COMPANfA EN CUALQUIER TRAMITE O PROCESO JUDICIAL QUE SE
ADELANTE ANTE LAS JURISDICCIONES CIVIL, LABORAL, COMERCIAL, PENAL Y CONTENCIOSO
ADMINISTRATIVA EN CALIDAD DE DEMANDANTES O DEMANDADOS Y CUALQUIER OTRC TRAMITE EN EL
QUE SE REQUIERA REPRESENTAR A LA COMPANIA ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS DEL ESTACO DE
CUALQUIER ORDEN ¢ ENTIDADES DE NATURALEZA PRIVADA; ADQUISICION DE ACTIVOS FIJOS NO
SUPERIOR A DOSCIENTOS UNOC SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (201 SMMLV);
OBTENER CREDITOS CON ENTIDADES FINANCIERAS NO SUPERIORES A UN MILLON QUINIENTOS MIL
DOLARES AMERICANOS (US$1.500.0000) Y CONTRATAR OTRAS COMPRAS POR CONCEPTO DE ASESORIAS
Y GASTOS DIFERENTES A LOS ANTERIORES PREVIA APROBACION DE LA JUNTA DIRECTIVA. 2)
CUMPLIR Y HACER CUMPLIR LAS DECISIONES DE LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS Y DE LA
JUNTA DIRECTIVA Y HACER USO DE LA RAZON SOCIAL. C) REPRESENTAR LEGALMENTE A LA SOCIEDAD
CONFORME A LA LEY ANTE TODAS LAS AUTORIDADES CIVILES, JUDICIALES, MILITARES,
SANITARIAS, DE POLICIAS ADUANALES, POSTALES, ETC. 3) ORGANIZAR LOS SERVICIOS Y LAS
OFICINAS DE LA SOCIEDAD, LA CONTABILIDAD Y APLICAR L1LOS ESTATUTOS Y REGLAMENTOS. 4)

DE caLt
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LLEVAR A CABO LA GESTION COMERCIAL Y FINANCIERA. 5) TENDRA LA PLENA RESPONSABILiDAD DE
LA ACCION ADMINISTRATIVA, LA COORDINACION Y LA SUPERVISION GENERAL DE LA SOCIEDAD, LAS
CURLES CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE ESTOS ESTATUTOS. 6) COMPARECER EN LOS
JUICIOS, TRANSIGIR Y COMPROMETER LOS NEGOCIOS SOCIALES DE CUALESQUIERA NATURALEZA QUE
FUEREN, INTERPONER TODO GENERO DE RECURSOS Y CONSTITUIR APODERADOS QUE LO REPRESENTEN
JUDICIAL O EXTRAJUDICIALMENTE. 7) HACER DEPOSITOS EN BANCOS Y AGENCIAS BANCARIAS,
FIRMAR CHEQUES, LETRAS, PAGARES, GIR0S, LIBRANZAS Y CUALQUIER OTRO DOCUMENTO, ASI COMO
NEGOCIAR ESTOS INSTRUMENTOS, TENERLOS, COBRARLOS Y PAGARLOS, DESCARGARLOS, ETC. 8)
NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE A LOS EMPLEADOS DISTINTOS DE LOS QUE LA JUNTA DIRECTIVA
TENGA ATRIBUCIONES. 9) PRESENTAR A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS, EN SUS REUNIONES
ORDINARIAS, EL INFORME SOBRE LA FORMA COMO HAYA LLEVADO A CABO SU GESTION E
INNOVACIONES QUE CONVENGA INTRODUCIR PARA EL MEJOR SERVICIO DE SUS INTERESES. 10)
SUSCRIBIR TODA CLASE DE DOCUMENTOS PUBLICOS O PRIVADOS, CUANDO LA JUNTA DIRECTIVA LO
AUTORICE Y CON EL PROPOSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TIPO DE ACTOS, NEGOCIOS
JURIDICOS, OPERACIONES DE CUALQUIER INDOLE, Y SIEMPRE Y CUANDO NO SUPERE LA CUANTIA
PREVISTA EN ESTOS ESTATUTOS COMO LIMITE DEL EJERCICIO DE SUS FUNCIONES, Y POR ENCIMA DE
LA CUAL REQUIERE AUTORIZACION DE LA JUNTA DIRECTIVA, 11) PODRA EJERCER LA
REPRESENTACION LEGAL, SIN PERJUICIO DE LA MISMA FUNCION ASIGNADA A LOS OTROS
REPRESENTANTES LEGALES PARA OTORGAR PODERES A TERCEROS, NOMBRAR  ABOGADOS Y
PROCURADORES, INTERPONER RECLAMACIONES EN LA VIA GUBERNATIVA, ANTE TRIBUNALES,
JURISDICCIONES ORDINARIAS, LABORALES Y ESPECIALES, REPRESENTAR A LA SOCIEDAD ANTE
ADMINISTRACIONES O HACIENDAS PUBLICAS, PRIVADAS, NACIONALES, INTERNACIONALES Y
AUTONOMICAS, CONCURRIR A TODA CLASE DE=SUBASTAS, CONCURS0S © SUMINISTROS OFICIALES O
PARTICULARES, PUDIENDO POR TANTO REDACTAR SUSCRIBIR, PRESENTAR Y, EN SU CASO, MEJORAR
EN LICITACION VERBAL O ESCRITA LAS OFERTRS O\\PROPOSICIONES PERTINENTES, ACEPTAR
DONACIONES PARA LA SOCIEDAD Y;ACEPTAR CONhBENEFICIO DE INVENTARIO, LEGADOS, EJERCITAR
ACCIONES O PONER EXCEPCIONES, ,PARA ,ACTUAR EN CALIDAD\DE DEMANDANTE, DEMANDADO O TERCERO
INTERVINIENTE. 12) ORDENAR LOS PAGOS A REALIZAR, POR LA SOCIEDAD PARA QUE EL TESGRERO 0O
QUIEN HAGA SUS VECES, EXPIDA LAS ORDENES DE PAGO USANDO EL MEDIO MAS EXPEDITO PARA
CONTAR CON LA CELERIDAD QUE | LOS NEGOCIOS SOCIALES EXIGEN; TCDO ELLO DENTRO DE LAS
LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN EﬁTOS\FSTATUTOS ‘/
N .

REVISOR FISCAL. LA DESIGNACIONQ;DEL - REVISOR FISCAL Y SUS RESPECTIVOS SUPLENTES
CORRESPONDE A LA ASAMBLEA GENERAL DE\ACCIONISTAS Y SERA ELEGIDO POR LA MAYORIA ABSOLUTA
DE LOS ACCIONISTAS PRESENTES. R —

.\-.T_

CERTIFICA
DOCUMENTO: ACTA No. 116 DEL 04.DEfMARZO DE 2010| X
ORIGEN: ASAMBLEA GRAL ORDINARIA / L I W 1 / 3
INSCRIPCION: 11 DE MAYO DE 2010.NG% 15472 DEL I}IBRO I¥

[

FUE (RON) NOMBRADO (8) : AR U IR R k

PRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVAY REPRESENTANTE LEGAL
ESTHER ISABEL VENTURA DE RENDON +  "* R\ f.% ,
C.C.38979831 - Che

VICEPRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVA Y SEGUNDO REPRESENTANTE LEGAL
JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ
C.C.17125100

PRESIDENTE EJECUTIVO - TERCER REPRESENTANTE LEGAL
JUAN CAMILO PALACIO RAMIREZ
C.C.19455622

CUARTO REPRESENTANTE LEGAL
ROBERTO MAURICE VENTURA CRISPINO
C.C.9086003
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QUINTO REPRESENTANTE LEGAL
JUAN PABLO REYES VILLAMIZAR
C.C.80415709

CERTIFICA
DOCUMENTO: ACTA No. 116 DEL 04 DBE MARZO DE 2010
ORIGEN: ASAMBLEA GRAL ORDINARIA
INSCRIPCION: 11 DE MAYO DE 2010 No. 5471 DEL LIBRQO IX

FUE (RON) NOMBRADC (S)
JUNTA DIRECTIVA
PRINCIPALES

PRIMER RENGLON
ESTHER ISABEL VENTURA DE RENDON
C.C.38979831

SEGUNDO RENGLON
JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ -
C.C.17125100 P

TERCER RENGLON oy - "*\\\\a \
LUIS ALFONSO MORA TEJADA i .
C.C.4610260 f - - -

SUPLENTES ‘; / /

PRIMER RENGLON 0\§$\N ’
- R e - ,

JUAN MANUEL RENDON VENTURA
C.C.79939921 N e

SEGUNDC RENGLON H—
ADRIANA REMDCN DE ANTORCHA

C.C.66901857 -, / R
e HRVE

TERCER RENGLON o T

CARLOS ANTONIO ESPINOSA PEREZ. .  «, «-

C.C.16684716 -

- T F
‘LH' T

EERN - - *

CERTIFICA
DOCUMENTO: ACTA No. 118 DEL 29 DE JUNIO DE 2010 who.
ORIGEN: ASAMBLEA DE ACCIONISTAS

INSCRIPCION: 12 DE AGOSTO DE 2010 No. 9529 DEL LIBRO IX

1

FUE (RON) NOMBRADO(S) :

REVISOR FISCAL FIRMA
DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA
NIT.860005813-4

CERTIFICA

DOCUMENTO: DOCUMENTC PRIVADO DEL 02 DE AGOSTO DE 2010
ORIGEN: DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA
INSCRIPCION: 12 DE AGOSTO DE 2010 No. 9530 DEL LIBRO IX

FUE (RON) NOMBRADO({S):

rooor ol o i e Ak S e o #71TY
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REVISOR FISCAL PRINCIPAL
LEANDRO FELIPE PAZ AGELVIS
C.C.14700811

REVISOR FISCAL SUPLENTE
HEYMAN ANTONIC GIL BALCAZAR
C.C.167986791

CERTIFICA
CAPITAL AUTORIZADO: $40,000, 000,000
NUMERO DE ACCIONES: 4,000,000,000
VALOR NOMINAL: $10
CAPITAL SUSCRITO: $20,150,975,220
NUMERQ DE ACCIONES: 2,015,097,522
VALOR NOMINAL: $10
CAPITAL PAGADO: $20,150,975,220
NUMERO DE ACCIONES: 2,015,097,522
VALOR NOMINAL: $10

Ve CERTIFECA\
DOCUMENTC: DOCUMENTO PRIVADO DEL ,03 DE.DIGIEMBRE DE 2009

INSCRIPCION: 28 DE DICTEMBRE DE 2009 BAJO EL™NRO. \ﬁf869 DEL LIBRO IX
N

CONSTA LA SITUACION DE CONTROL

CONTROLANTE: DORAL INVESTMENTS. INf%RNATIONAL NG
DOMICILIG: ISLAS VIRGENES BRITANICA§

ACTIVIDAD: OTRAS ACTIVIDADES EMPRESARIALE -

CONTROLADA: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO*LAFﬁXQEOL S.A.

NIT: 890301463-8

DOMICILIO: CALI VALLE

NACIONALTDAD: COLOMBIANA

ACTIVIDAD: LA FABRICACION, DI§‘RIBUCIONfg NENTA‘EN’EL TERRITORIQ DE LA REPUBLICA DE
COLOMBIA ¢ EN EL EXTRANJERG, DE’ *GUALESQUIERA #TIPOS~.DE VACUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS,
FARMACEUTICOS, ALIMENTOS FUNCIONALES =~ COEMETICOS™ Y FISIOLOGICOS REACTIVOS,
ANTIBIOTICOS PARA USO HUMANOI Y VETERINARIO"*PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES DE
PERFUMERIA Y AFINES. — (ALY B L e

PRESUPUESTO DE CONTRCL: POSEE PARTICIPACION;ACCIONARIA MAYOR AL 50% A PARTIR DEL 10 DE

NOVIEMBRE DE 2009. L'r l.q_ L__l
. CERﬂFBA

DOCUMENTO: DCCUMENTQ PRIVADO DEL 30 DE ABRIL DE 2004
INSCRIPCION: 03 DE MAYO DE 2004 No. 4859 DEL LIBRO IX

DOCUMENTOQ: DOCUMENTO PRIVADO DEL 29 DE ABRIL DE 2005
INSCRIPCION: 06 DE MAYO DE 2005 No. 4983 DEL LIBRO IX
DOCUMENTO: DOCUMENTC PRIVADC DEL 15 DE JUNIO DE 2006
INSCRIPCION: 21 DE JUNIO DE 2006 No. 7526 DEL LIBRO IX

DCCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL Gl DE NOVIEMBRE DE 2006
INSCRIPCION: 28 DE NOVIEMBRE DE 2006 No. 13380 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 19 DE DICIEMBRE DE 2006
INSCRIPCION: 21 DE DICIEMBRE DE 2006 No. 14301 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 19 DE DICIEMBRE DE 2007
INSCRIPCION: 21 DE DICIEMBRE DE 2007 No. 13604 DEL LIBRO IX

77
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DOCUMENTO: DOCUMENTC PRIVADO DEL 19 DE QCTUBRE DE 2009
INSCRIPCION: 22 DE OCTUBRE DE 2009 No. 12216 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 23 DE FEBRERO DE 2010
INSCRIPCION: 25 DE FEBRERC DE 2010 No. 2203 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTC PRIVADO DEL 27 DE ABRIL DE 2010
INSCRIPCION: 28 DE ABRIL DE 2010 NRO. 4911 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOQCUMENTO PRIVADO DEL 10 DE JUNIQ DE 2010
INSCRIPCION: 17 DE JUNIC DE 2010 NRO. 7195 DEL LIBRO IX

DCCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 25 DE AGOSTO DE 2010
INSCRIPCION: 07 DE SEPTIEMBRE DE 2010 BAJO EL NRQO. 10541 DEL LIBRO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 14 DE JUNIO DEL 2011
INSCRIPCION: 22 DE JUNIO DE 2011 BAJO EL NRO. 7772 LIBRO IX

CONSTA EL SIGUIENTE GRUPO EMPRESARIAL:

CONTROLANTE

LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.

NIT. 890301463-8

DOMICILIO:CALI VALLE T —

NACTONALIDAD: COLOMBIA ; S “\} -
ACTIVIDAD:A) LA FABRICACION, DISTRIBUCION Y -VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUBLICA DE
COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO /DE GUALESQUIERAs TIPOS' DE VACUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS,
FARMACEUTICOS, ~ ALIMENTOS  FUNCIONALES,  COSMETICOS+ Y  FISIOLOGICOS,  REACTIVOS,
ANTIBIOTICOS PARAR USO HUMANO 'Y VETERINARIO, PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES DE
PERFUMERIA Y AFINES. B) LA REPRESENTACION DE CASAS) FABRICANTES NACIONALES O EXTRANJERAS
DE ESTOS MISMOS PRODUCTOS. §) FABRICACION, IMPORTACION, DISTRIBUCIGN Y VENTA DE
CUALESQULERA TIPOS DE PRODUCTOS VETERINARIOS. D) LA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS,
CONTRATOS, CONVENIOS, DIRECTAMENTE. RETACIONADOS CON LOS FINES ANTES INDICADOS. EN
DESARROLLO DE SU OBJETO SOCIAL PUEDE LA SQCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER BIENES RAICES Y
MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CON HIPOTECA SOBRE LOS BIENES
RAfCES O CON PRENDA SOBRE LOS BIENES MOEBLES;*OBLIGACIONES A CARGC DE LA SOCIEDAD, DAR
Y RECIBIR A MUTUO COMERCIAL DINERO Y CELEBRAR LOS CONTRATOS COMERCIALES DE CAMBIO EN
TODAS SUS MANIFESTACIONES, FUNDAR EMPRESAS! QUE - TENGAN LA MISMA FINALIDAD SOCIAL O

ASOCIARSE CON ELLAS. . - ‘I / a [ =
\‘_ s N e
SUBORDINADA e e -—,u, e
AMERICAN GENERICS § A S St '\ fl"* Y.
NIT. 800223214-% , )
DOMICILIO:CALI VALLE AT S Y '
NACIONALIDAD:COLOMBIA LT

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL T, ARTTCULSRQT'DE éﬁ EEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

SUBORDINADA

LAFRANCOL INTERNACIONAL S.A.S.

NIT. 815003912-2

DOMICILIC: PALMIRA VALLE

NACIONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTC DE CONTROL: NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:REALIZACION DE ACTIVIDADES DESDE LA ZONA FRANCA, LAS CUALES CONSISTEN EN LA
PRESTACION DE TODO TIPO DE SERVICIOS ASf COMO DISTRIBUIR, VENDER, COMPRAR, IMPORTAR,
EXPORTAR Y ALMACENAR TODO TIPO DE MATERIAS PRIMAS, PRODUCTOS  TERMINADOS Y
SEMITERMINADOS RELACICNADOS CON LA INDUSTRIA DE ALIMENTOS, COSMETICA Y FARMACEUTICA.

SUBORDINADA
LAFRANCOL PERU S.A
DOMICILIO: LIMA
NACIONALIDAD: PERU

CAMARA
DEZZOMERCK)
DE cAL
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PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USC HUMANO.

SUBORDINADA

LABORATORIOS PAULY PHARMACEUTICAL S.A.S.

NIT. 800097402-6

DOMICILIC:CALI VALLE

NACTONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULC 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANQ.

SUBCORDINADA

LAFRANCOL (USA} CORP

DOMICILIC:ESTADOS UNIDOS

NACIONALIDAD:ESTADOS UNIDOS

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USQO HUMANO.

SUBCRDINADA

GAMAR SOCIEDAD S & S EN LIQUIDACION

NIT. 890312050-7

DOMICILIO:CALI VALLE

NACIONALIDAD: COLOMBIA ——

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO.27 DE-LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD: TODAS LAS ACTIVIDADES /RELACTONADAS “CON LAS ARTES GRAFICAS.

SUBORDINADA \\\
LAFRANCOL GUATEMALA S.A.

NIT. 4088707
DOMICILIC: GUATEMALA

NACIONALIDAD: GUATEMALA ;’ f/
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERALX1} A TICcULO 27 DE'LA,LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD: PRODUCCION, FABRICACIGN,<5~EXPORTACIONJ Y DISTRIBUCION DE PRODUCTOS

FARMACEUTICOS Y/O ALIMENTICIOS Y\@ATURALES DE,~CONSUMO HUMANO Y LA COMERCIALIZACION' DE
TODA CLASE DE MERCANCIAS POR CUENTA\PROPIR‘G’EN NOMBRE DE TERCERCS.
"

SUBORDINADA
DISTRIBUCIONES UQUIFA S A S

NIT. 800182021-7 & 1\ /‘
DOMICILIO:CALI VALLE —q_

NACIONALIDAD: COLOMBIA e imn g oAb
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAD 1; ARTICULO, 7-DE iA 1EY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIAETZACION "DE “PRODUCTOS FARMACEUTICOS Y ALIMENTOS

FUNCIONALES DE CONSUMO HUMANO. % s (\h'Z(i I
SUBORDINADA {-r _ “F_]..._‘

LABORATORIOS NATURMEDIK S A §

NIT. BOC226363~1

DOMICILIOQ:CALI VALLE

NACTONALIDAD:COLOMBIA

PRESUPUESTC DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO,

SUBORDINADA

LAFRANCOL DOMINICANA S.A.

DOMICILIO:SANTO DOMINGO REPUBLICA DOMINICANA
NACIONALIDAD:REPUBLICA DOMINICANA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222.
ACTIVIDAD:FABRICACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS.

SUBCRCINADA
LABORATORIO FRANCO-COLOMBIANC DEL ECUADOR S.A.
DOMICILIO: GUAYAQUIL, REPUBLICA DEL ECUADOR

rosto dl aconm A W 8 038 5302 mwestecra s 97173
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NACIONALIDAD: ECUATORIANA
PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 1, ARTICULC 27 DE LA LEY 222 DE 1995. LA FECHA DE LA
PRIMERA TRANSACCION CCMERCIAL FUE EN JUNIQ DE 2009 Y LA CAPITALIZACION SE HIZO EN
OCTUBRE DE 2009.

ACTIVIDAD: DEDICARSE A LA FABRICACION, PRODUCCION, EMPAQUE, COMERCIALIZACION,
DISTRIBUCION, COMPRAVENTA, IMPORTACION, EXPORTACION Y/O REPRESENTACION DE TODO TIPO DE
PRODUCTOS FARMACEUTICOS, HIGIENICOS, COSMETICOS, ALIMENTICIOS, DIETETICOS Y BAJOS EN
CALORIAS, VETERINARIOS, APARATOS E INSTRUMENTOS QUIRGRGICOS, MEDICOS, DENTALES Y
VETERINARIOS. PODRA ADQUIRIR ACCIONES, PARTICIPACIONES O CUOTAS SOCIALES DE CUALQUIER
CLASE DE COMPANIA, SEA NACIONAL O EXTRANJERA, PUDIENDO INTERVENIR EN LA FUNDACION O
AUMENTO DE CAPITAL DE OTRAS SOCIEDADES QUE TENGAN OBJETIVOS SOCIALES RELACIONADOS CON
EL SUYO. PODRA CONSTRUIR, ADQUIRIR EN PROPIEDAD, ARRENDAMIENTO O EN ASOCIACION TODA
CLASE DE PLANTAS INDUSTRIALES PARA PRODUCCION, EMPAQUE, PROCESAMIENTO O CUALQUIER OTRA
FORMA PARA LA COMERCIALIZACION EN EL MERCADO INTERNO Y EXTERNO DE PRODUCTOS
FARMACEUTICOS YA SEA PARA EL CONSUMO HUMANO, VEGETAL O ANIMAL.

SUBQRDINADA
FOCUS PHARMACEUTICAL 5.A.S.

NIT: 900.104.555-8

DOMICILIO: BOGQTA D.C.

NACIONALIDAD: COLOMBIANA

PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995. LA FECHA DE LA
PRIMERA TRANSACCION COMERCIAL FUE EN ENERO DE' 2010 Y LA CAPITALIZACION SE HIZO EN ENERO
DE 2010.

ACTIVIDAD: EL OBJETO PRINCIPAL DE ~LA SOCIEDAD\\ES EL DESARROLLO, FABRICACION O
PRODUCCION, DIRECTAMENTE O A TRAVES DE~TERCEROS EN CUALQUIER MODALIDAD NEGOCIAL, LA
COMERCIALIZACION Y DISTRIBUCION / NACIONAL ¢ TINTERNACIONAL, DE TODA CLASE DE ARTICULOS
DE GENERO FARMACEUTICO, ESBECIFICAMENTE DE .MEDICAMENTOS ESA ACTIVIDAD PRINCIPAL
CONLLEVA L& HABILITACION PARA DESARROLLAR TODA OTRA CONEXA O NECESARIA, INCLUYENDO DE
MANERA ESPECIAL PERO NO LIMITATIVA, LA INVESTIGACION FARMACKEUTICA, EL DESARROLLO DE
PRODUCTOS MEDICOS Y FARMACEUTICOS, EQUIPOS MEDICOS, TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS Y EN
GENERAL, TODO AQUELLO VINCULADO A .LANPROTECCION DE LA SALUD HUMANA.

PODRA EFECTUAR LA INVERSION EN BIENES‘INMUEBLES, URBANOS O RURALES Y LA ADQUISICION,
ADMINISTRACION, ARRENDAMIENTO, GRAVAMEN Y ENAJENACION DE LOS MISMOS.

LA INVERSION DE FONDOS PROPIOS, EN BIENES ‘TNMUEBLES, BONOS, VALORES BURSATILES Y PARTES
DE INEERES EN SOCIEDADES COMERCIALES, “ASI CoOMO~LA NEGOCIACION DE TODA CLASE DE DERECHOS
DE CREDITO.

A \CERTIFICA / '

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD: FIGURA MATRICULADO EN “LA CAMARA DE COMERCIC BAJO EL
NRO.5234-2 ESTABLECIMIENTO DE. COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANGO LAFRANCOL
UBICADO EN: ---K 1 46 84 DE CALI" o !

RENGV(Q : POR EL ARO 2011

. . - jft

‘; N '\__ _a.-._'_-l

CERTIFICA }

QUE A NCMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CBAMARA DE COMERCIC BAJO FEL
NRCO.369809-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIOQO FRANCO COLOMBIANGC LAFRANCOL
UBICADC EN: -~K 1 462 70 DE CALI
FECHA MATRICULA : 29 DE ABRIL DE 1994
RENOVO : POR EL ANO 2011

CERTIFICA
QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADC EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.369810-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIC: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADO EN: ---K 1A 46 A 32 DE CALI
FECHA MATRICULA : 29 DE ABRIL DE 1994
RENOVO : POR EL ARO 2011

CERTIFICA
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QUE™ A NOMBRE ™ DE™ LA™ SCCIEDAD FIGURE MATRICULADO  EN LB CAMARA™ DE COMERCIC  BAJO EL
NRO.734808-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIC: LABORATORIOQ FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADC EN: CRA. 1A NRO. 46a 28 DE CALI

FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008

RENOVO : POR EL ANO 2011
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CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734911-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADO EN: CRA. 1B NRG. 464 121 DE CALI -

FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008

RENOVO : POR EL afiQ0 2011

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIQ BAJO EL
NRO.734913-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABOQRATORIO FRANCO COLOMBIANCO LAFRANCOL
UBICADO EN: CRA. 3 NRQ. 47 25 DE CALI

FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008

RENOVO : POR EL BNO 2011

i T

CERTIFICA
QUE LA SOCIEDAD EFECTUQ LA RENOVACION DE SU MATRICULA MERCANTIL EL 30 DE MARZO DE 2011

-
/ ;T N
;o CERTIFICA" -

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(AJ EL 03, DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734908 2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIG. 734908-2~LABORATORIQO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO(A)\BEL 03 DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIG. 734908-2 ‘TABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(A) EL 03-DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734913-2 LABOﬁATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE INFORMADC (A) EL 03 DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO.- 734913 2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO(A} EL OBf DEL RBRIL. DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734913-2° LABORATORES FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(AJ ELf'03 DETABRYL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734911-2" LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE .INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIC. 734911-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO{A) -.EL 03, /DE* ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734911-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANQO LAFRANCOL

CERTIFICA
QUE NO FIGURAN OTRAS INSCRIPCIONES QUE MODIFIQUEN TOTAL © PARCIALMENTE EL PRESENTE
CERTIFICADO.
LOS ACTOS Y DOCUMENTOS REGISTRADOS QUEDAN EN FIRME CINCO (5) DIAS HABILES DESPUES DE LA
FECHA DE S5U INSCRIPCION, SIEMPRE Y COUANDO DENTRQ DE DICHO TERMINC NO SEAN OBJETO DE
RECURS0OS EN LA VIA GUBERNATIVA.

DE CONFORMIDAD CON EL DECRETO 2150 DE 1.995 Y LA AUTORIZACION IMPARTIDA POR LA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO LA FIRMA MECANICA QUE APARECE A CONTINUACION
TIENE PLENA VALIDEZ PARA TODOS LOS EFECTOS LEGALES.

DADO EN CALI A LGOS 10 DIAS DEL MES DE OCTUBRE DEL ANQ 2011 HORA: 12:49:20 PM
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