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SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO 

E. S. D. 

REF: EXPEDIENTE 06-009-419 

TITULO SOLICITADO: "POLIPEPTIDOS CRISTALINOS DEL RECEPTOR 2 

DEL FACTOR DE NECROSIS DE TUMOR." 

PUBLICACION: Gaceta 577 de 29/de Junio de 2007, nUmero de 

publicación 91 

SOLICITANTE: AMGEN INC. 

PRIORIDAD: US 60/491,827 DE AGOSTO I DE 20 3. 

APODERADO: ALVARO CORREA ORDO1EZ 

TRAMITE: PRESENTACION DE OPOSICION 

/ 

JOSE LUIS REVES VILLAMIZAR, mayor de edad, identificado como aparece al 

pie de mi firma, abogado en ejercicio, titular de la tarjeta profesional nümero 

44655 del Consejo Superior de la Judicatu,6brando en calidad de apoderado 

de la sociedad TECNOQUIMICAS S.A., en desarrollo de lo dispuesto por los 

articulos 42 y siguientes de la Decision 486 de 2000 de la Comunidad Andina de 

Naciones, me permito solicitarle, muy respetuosamente, dar curso a la siguiente 

I. PETICION 

Negar el beneficio patentario a la solicitud contenida en el expediente 06-009-

419, por no cumplir con los requisitos de patentabilidad a que se refieren los 

artIculos 14, 16 y 18 de la DecisiOn 486 de la Comunidad Andina de Naciones, 

con base en los fundamentos de hecho y de derecho que me permito exponer a 

continuaciOn. 

Carrera 17 No. 88-23 Of. 205 Tels.: +57 16557795, +57 1621263 1,  Fax: +5716212542 
info@reyes-abogados.com - www.reyes-abogados.com - Bogota, Colombia. 



11. LEGITIMO INTERES 

Asiste a TECNOQU1MICAS S.A. legItimo interØs para presentar esta oposiciOn, 

pues la eventual concesión de Ia,olicitud restringirla injustificadament(el empleo 

de ciertas sustancias y composiciones farmacØuticas carentes de nivel inventivo, 

en detrimento de sus legItimos intereses comerciales y de la libre competencia. 

III. FUNDAMENTOS DE LA OPOSICION 

La solicitud colombiana de la referencia que se encuentra actualmente en trÆmite, 

y que revela un cristal de Etanercept, sales del mismo, un proceso de obtenciôn y 

el uso de este cristal, no cumple con los requisitos de patentabilidad de 

conformidad con los siguientes argumentos: 

3.1. En primer tØrmino es necesario tener en cuenta que la solicitud internacional 

WO 02/072636 A2 Publicada el 19 de septiembre de 2002 y titulada "CRYSTALS 

OF WHOLE ANTIBODIES AND FRAGMENTS THEREOF AND METHODS FOR 

MAKING AND USING THEM", se refiere se refiere, como su tItulo lo dice, a 

cristales de anticuerpos enteros o fragmentos de los mismos y formulaciones y 

composiciones que comprenden dichos cristales; tambiØn revela mØtodos para 

proporcionar la cristalización de altas concentraciones de anticuerpos enteros 0 

sus fragmentos y la preparaciôn estable de los mismos para usarlos solos, o en 

seco o en mezcla en formulaciones o composiciones. 

MÆs adelante, la anterioridad en mención muestra en sus paginas 19 y 99 

(ejemplo 38) que los anticuerpos que pueden ser cristalizados de acuerdo al 

mØtodo aIll revelado, incluyen pero no se Iimitan a: 
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(1) Abciximab (ReoPro) (antiGPIIB/IIIa receptor; for 

the treatment of cardiovascular disease) (Centocor, 

Leiden, The Netherlands); 

(2) Palivizurnab (Synagisw) (anti -F protein on RSV; 

respiratory disease) (manufactured by Medlrnmune 

(Gaithersburg, MD); 

(3) Murumonab-CD3 (Orthoc1one) (anti-CD3 antibody; for 

tissue transplant rejection) (OrthoBiotech, Raritan, 

NJ); 

(4) Gemtuzumab ozogarnicin (Mylotargw) (cancer (anti-

CD33 antibody)) (Wyeth Labs, Philadelphia, PA); 

(5) Trastuzumab (Herceptin) (cancer (anti-HER2 

antibody)) (Genentech, South San Francisco, CA); 

(6) Basilixirnab (Simulect) (anti-CD25 antibody; for 

tissue transplant rejection) (Novartis Basel, 

Switzerland); 

(7) Daclizumab (Zenapaxiu) (anti-CD25 antibody; for 

tissue transplant rejection) (Protein Design Labs, 

Fremont, CA); 

(8) Etanercept (ENBRELM) (inflammatory disease) 

(Imrrtunex, Seattle, WA); 

(9) Ibriturnomab tiuxetan (Zevaln) (radioimmunotherapy 

for cancer) (IDEC Pharmaceuticals, San Diego, CA). 

AsI mismo, el capitulo reivindicatorio, especIficamente la reivindicación 15 se 

refiere a: 

14. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein the antibody is selected from 

the group consisting ot: 

lthc iximab 

Palvizumab, 

Murumonab-CD3 

GemL uuntab 

Trastuzumab, 

Basil iirnab, 

Dac]. – zumab, 

Etanercept. and 

Ibritumomab tiuxetan 



Como se observa, y si comparamos con Ia reivindicado en la solicitud colombiana 

en trÆmite -en especial su reivindicaciôn I-, tenemos que en ambos casos se 

hace referencia a cristales de Etanercept, Ia que permite demostrar el 

incumplimiento de los requisitos de Nivel Inventivo, y aCm de Novedad, de que 

adolece la solicitud CO 06-009-419. 

Ahora bien, si en gracia de discusiôn se estuviese aqul frente a un cristal de 

Etanercept nunca antes revelado, es del caso tener en cuenta lo descrito en las 

paginas 1 y 2 de la memoria descriptiva de la solicitud en trÆmite (equivalente a la 

WO 05/012353), en donde se especifica: 

Crystallization of therapeutic polypeptides provides an advantage in producing a stable 

and hoiwgenous fomiulation of such polypeptides. Certain advantages of crystals include greater 

ease of handling of the theiapcutic coLnp4untI in prep4rillg pharmaceutical products; reduced 

degradation, denaturation and/or aggregation; the potential for creating a sustained release form of 

the therapeutic polypeptide to reduce the frequency of dosing; and the ability to use crystalline 

therapeutic polypeptides to form a pharmaceutical composition having a very high concentration of 

the therapeutic polypeptide. 

Se puede comprobar que existe desde entonces un deseo de proporcionar 

composiciones farmacØuticas adecuadas basadas en polipØptidos cristalinos, 

pero esto no puede considerarse como un binomio problema tØcnico- soluciôn 

que constituya un aporte cualitativo al estado del arte puesto que en la WO 

02/072636 anteriormente citada, se pretende de manera general lo mismo, 

ofreciendo entre otras, las siguientes ventajas, veamos: 
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Various aspects of this invention are 

particularly advantageous. 

First, crystallinity of stored materials is 

very important, since large scale crystallization can 

be introduced as a purification step and/or 

concentration stop in clinical manufacturing processes 

such as those for manufacturing therapeutics and 

vaccines. Moreover, large scale crystallization can 

replace some of the purification steps in the 

manufacturing process. For example, whole antibody 

crystallization can streamline the production of 

antibody formulations and compositions, making the 

procedure more efficient and affordable. 

Second, macromolecular interactions which 

occur in solution are prevented or severely reduced in 

the crystalline state, due to considerable reduction of 

all reaction rates. Thus, the crystalline state is 

uniquely suited to the storage of mixtures or whole 

antibodies, or fragments thereof. 

Third, solid crystalline preparations may be 

easily reconstituted to generate ready to use 

parenteral preparations having very high antibody 

concentrations. () 
P’itth, the use ot whole antibody crystals, o 

crystals of antibody fragments, and formulations and 

compositions comprising them, for slow release of the 

antibody after delivery to the intended site, 

advantageously permits the effective biological half-

life of the whole antibody or antibody fragment in vïv 

to be increased. 

Sixth, another advantage of whole antibody 

crystals, or crystals of antibody fragments, is that 

certain variables can be manipulated to modulate the 

release of macromolecules over time. For example, 

crystal size, shape, formulation with excipients that 

effect dissolution, and encapsulation into a polymer 

matrix can all be manipulated to produce delivery 

vehicles for the antibodies. (...) 
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Surprisingly the present invention provides crystals 

of whole antibodies and crystals of single-chain Fv 

(scFv) antibody fragments or Fab antibody fragments 

(the flab" stands for "antigen-binding") that are more 

stable than their soluble antibody or antibody fragment 

counterparts. 

Mpthods are also provided for preparing 

stabilized formulations of whole antibody crystals or 

antibody fragment crystals using pharmaceutical 

ingredients or excipients and optionally encapsulating 

the crystals or crystal formulations in a polymeric 

carrier to produce compositions and using such crystals 

for biomedical applications, including delivery of 

therapeutic proteins and vaccines. 

Como vemos, en los dos documentos se describen las ventajas que se obtienen 

luego de hacer formulaciones de polipØptidos o proteInas o anticuerpos (entre los 

que se encuentra Etanercept) cuando estos se encuentran en forma cristalina, en 

consecuencia, no existe un problema tØcnico por resolver, sino un deseo de 

exponer una forma "conveniente" de presentación del fÆrmaco y que pueda ser 

administrada en una composición adecuada y estable. 

3.2. De otro lado, y para demostrar la ausencia de nivel inventivo que envuelve la 

solicitud en trÆmite y sin perjuicio de reconocer que cada solicitud de patente debe 

examinarse separadamente, me permito Ilamar la atenciOn a lo dicho por Ia 

Superintendencia de lndustria y Comercio en cuanto a algunas solicitudes de 

patente negadas y relacionadas con formas cristalinas, tal es el caso de to 

consignado en: 

�:� La Resolución 059 del 14 de enero de 2003 Ia cual confirma la decision 

contenida en la Resoluciôn 40909 de 2001 por medio de la cual se negó la 

patente solicitada bajo el nUmero de expediente 96-037-513 "Forma Ill 

cristalina de sal de calcio de Æcido [R(R*,R*)] -2-(4-fluorofenil) -beta, delta-

dihidroxi -5- (1-metil-etil) -3- fenil -4-[(fenilamino) carbon il]-1H-pirrol-1-

heptanOico (2:1)", en donde se seæala que: "Si bien es cierto que no existe 

referencia a la forma cristalina Ill de la sal cÆlcica de atorvastatina en la 

naturaleza o en el estado de la tØcnica, y se reconoce plenamente el hecho 

de que en la obtenciOn de polimorfos son las condiciones las que determinan 
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su formación, es evidente que la confiquración  cristalina que adopte una 

sustancia, depende Unicamente de su propia naturaleza fisicociulmica y 

termodinÆmica que diriqurÆ su respuesta frente al ambiente y posterior 

confiquraciOn cristalina." (subrayado fuera del texto). 

MÆs adelante continua diciendo que: "... la ocurrencia de estas formas 

cristalinas, asI como las de la sal cÆlcica de atorvastatina, depende de 

circunstancias y procedimientos especIficos, estos Si (los procedimientos) 

derivados del intelecto y esfuerzo humano para suministrar las condiciones 

bajos las que se presentan". ( ... ) "respecto a la forma Ill de atorvastatina, esta 

confiquraciôn polimórfica tambiØn corresponde a una presentación inherente 

de la molØcula, derivada del ambiente al que se expuso" (subrayado fuera del 

texto). 

1. La Resoluciôn 19782 del 15 de julio de 2003 la cual confirma la decision 

contenida en la Resoluciôn 6700 de 2003 por medio de la cual se negó  la 

patente solicitada bajo el nUmero de expediente 96-014-565 "Procedimiento 

para preparar olanzapina" seæala: ..."Se  manifiesta que las formas cristalinas 

de solvatos alcohôlicos inferiores de olanzapina no estaban presentes en la 

naturaleza. . . sea lo primero reiterar que bajo las condiciones experimentales 

dadas, la configuracion sólida final dependerÆ precisamente de las 

interacciones con el medio, comportamiento dado por las caracteristicas 

inherentes al propio compuesto; en tanto que la configuración cristalina que 

adopte, depende Unicamente de su propia naturaleza fisicogulmica y 

termodinÆmica ciue diriqirÆ su respuesta frente al ambiente, por Jo tanto no 

resulta desacertado el referirlo como una condición propia de la molØcula, es 

decir que es la propia molØcula la que determina su forma de cristalizaciôn en 

respuesta al ambiente..." (Subrayado fuera del texto) 

ContinUa la resoluciôn citada diciendo: ..."El  estado de la tØcnica ha contenido la 

Olanzapina desde el inicio de la dØcada de los 90s, ahora, siendo que el 

compuesto es conocido, y aUn mÆs, sabiendo que ha sido sometido a procesos 

de cristalización en el pasado, resulta claro que la presentación de formas 

diferentes de este, requiere simplemente de un trabajo de laboratorio usual y 

sistemÆtico para su identificaciôn y caracterización." ( ... ) "el que no se havan 

descrito en el estado de la tØcnica algunas formas cristalinas especIficas de 



olanzapina, como las aqui reivindicadas, no le imprime ningün nivel inventivo a su 

obtenciôn v caracterizaciôn..." (subrayado fuera del texto). 

Si bien es cierto y como Ia dijimos anteriormente cada solicitud de patente debe 

ser evaluada de manera independiente, no lo es menos que frente a una misma 

hipOtesis de hecho, idØntica debe ser la consecuencia de derecho. Se ha 

demostrado en este documento, con base en decisiones de esa 

Superintendencia, que frente a la pretensiOn de obtener patente sobre formas 

cristalinas de sustancias conocidas en el arte anterior, mÆxime si tales formas 

cristalinas no ofrecen ventajaS inesperadas a fuera de Ia comUn frente a la 

sustancia original 0 a otros polimorfos de sustanciaS diversas, y teniendo en 

cuenta que los polimorfos son simples formas de presentaciOn de materia 

conocida, queda demostrada la carencia de Nivel inventivo de esta clase de 

solicitudes, circunstancia que obliga a negar de piano el privilegio solicitado. 

3.3. El mØtodo para fabricar un cristal de Etanercept que comprende combinar 

una soluciOn de polipØptido de Etanercept con un amortiguador de cristalizaciôn 

que comprende una sal, segün  la consignado en la reivindicaciOn 7 y 

dependientes de la solicitud colombiana en trÆmite, carecen par completo de nivel 

inventivo si se tiene en cuenta que la WO 02/072636 �tantas veces mencionada-, 

revela: 

Large-batch crystallization is performed as follows: a suitable volume of 
the antibody or scFv fragment or Fab antibody fragment to be 
crystallized (in its storage buffer) is mixed with an equal volume of a 
crystallization solution or crystallization buffer (at a prescribed pH). 
The mixture can either be seeded with crushed crystals that were 
previously obtained (through other experiments) or used without 
seeding. ( ... ) 

43. A large-batch crystallization method for crystallizing a whole 
antibody, a single-chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 
fragment, comprising the steps of: (a) mixing a solution of a whole 
antibody, a single-chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 
fragment with a crystallization solution or a crystallization buffer; and 
(b) agitating said mixture for between about 3 and about 48 hours at a 
temperature between about - 21°C and about 61 °C, until crystals of said 
antibody or said antibody fragment are formed. ( ... ) 

74. A large-batch crystallization method for crystallizing a whole 

antibody, a single-chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 

fragment, comprising the steps of: (a) mixing a solution of a whole 

antibody, a single-chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 



fragment with a crystallization solution or crystallization buffer; and 

(b) agitating said mixture for between about 5 minutes and about 72 

hours at a temperature between about-21"C and about 610C, until 

crystals of said antibody or said antibody fragment are formed. ( ... ) 

Como se observa, en ambos casos se mezcla o se combina una soluciOn de 

polipØptido a Anticuerpo (Etanercept) con un buffer/amortiguador de cristalizaciôn. 

Si nos referimos ahora a dicho amortiguador de cristalización, tenemos que segUn 

la solicitud colombiana en trÆmite (reivindicaciones 9, 10, 11 y 12) tiene: 
* un pH entre 4,0 y 10,5, 
* puede ser una sal seleccionada de acetato de amonio, fosfato de amonio, 

hidrogenosulfato de amonio, fosfato de sodio, citrato de sodio, acetato de 

sodio, citrato de potasio, entre otros, 
* Ia concentraciOn de la sal estÆ entre 0.04M y 1.2M; 
* incluye ademÆs Polietilenglicol (PEG); 

si vemos algunos apartes incluidos en la materia descriptiva de la anterioridad 

WO 02/072636 tendrIamos tambiØn que decir que nos encontramos frente a las 

mismas sustancias, rangos de pH, concentraciôn de la sal y presencia de PEG, 

veamos: 

Buffering agents acetic acid, ammonium carbonate, ammonium 

phosphate, boric acid, citric acid, lactic acid, phosphoric acid, 

potassium citrate, potassium metaphosphate, potassium 

phosphate monobasic, sodium acetate, sodium citrate, sodium 

lactate solution, dibasic sodium phosphate, monobasic sodium 

phosphate (,.) 

The crystallization buffers used for large- batch crystallization can 

have a pH range of about 3 to about 10, more preferably a pH 

range from about pH 1.9 to about pH 11.1, while the hanging drop 

method is carried out at a pH range of about 5.0 to about 9.0 

(though usually this is accomplished at a pH at or around about 

7.0). (...) 

Large-batch crystallization can be accomplished at buffer 
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concentrations that range from 0 mM (no buffer) to about 4 M, 

while most hanging drop crystallization is carried out at buffer 

concentrations from about 2 mM to about I M. 

Large-batch crystallization can be accomplished at metal or non-

metal ion concentrations that range from about 0 mM (no buffer) 

to about 4 M. ( ... ) 

A range of about 5% to about 40% polyethylene glycol (PEG), 

more preferably a PEG concentration from about 2% to about 

80%, with a PEG size (chain length, i. e., number of ethylene 

glycol residues in the PEG chain) of about 200 to about 20,000, 

more preferably a PEG size (chain length) of about 200 to about 

40,000, more preferably a PEG size (chain length) of about 200 to 

about 80,000, can be used in the crystallization buffers for large-

batch crystallization.(...) 

En cuanto a las reivindicaciones 13, 14, 19 y 20 de la solicitud en trÆmite y que 

comprenden la remoción de una porcion del amortiguación mediante 

centrifugacion y posterior secado de los cristales formados mediante exposición al 

aire, o a vaclo o a gas nitrógeno, tenemos que decir que tambiØn carecen de nivel 

inventivo si tenemos en cuenta que la WO 02/072636, contempla lo mismo: 

Production of crystals of a whole antibody or crystals of a single-

chain Fv antibody fragment, or crystals of an Fab antibody 

fragment, or formulations or compositions comprising such 

crystals According to the one embodiment of this invention, 

crystals of a whole antibody, crystals of a single-chain Fv antibody 

fragment, crystals of an Fab antibody fragment, or formulations or 

compositions comprising such crystals are prepared by the 

following process. 

First, the whole antibody or single-chain Fv antibody fragment or 

Fab antibody fragment is crystallized. Next, excipients or 

ingredients selected from sugars, sugar alcohols, viscosity 

increasing agents, wetting or solubilizing agents, buffer salts, 

emulsifying agents, antimicrobial agents, antioxidants, and coating 

agents are added directly to the mother liquor. Alternatively, the 



11 
J4’ 

mother liquor is removed, after which the crystals are 

suspended in an excipient solution for a minimum of 1 hour to a 

maximum of 24 hours. The excipient concentration is typically 

between about 0.01 and about 10% (w/w). The ingredient 

concentration is between about 0.01 and about 90% (w/w). The 

crystal concentration is between about 0.01 and about 99% (w/w). 

The mother liquor is then removed from the crystal slurry 

either by filtration or by centrifugation. Subsequently, the 

crystals are washed optionally with solutions of about 50 to 100% 

(w/w) of one or more organic solvents such as, for example, 

ethanol, methanol, isopropanol or ethyl acetate, either at room 

temperature or at temperatures between-20 °C to 25 °C. 

The crystals are then dried either by passing a stream of 

nitrogen, air, or inert gas over them. 

En consecuencia, las etapas de fabricación de cristales de Etanercept recreadas 

en la solicitud colombiana en trÆmite, quedan desvirtuadas par obra de lo 

consignado en la anterioridad tantas veces citadas. 

3.4. Las patentes pueden concederse sobre productos y procedimientos, no sobre 

usos ni mØtodos de tratamiento. 

Aunque lo expuesto en el titulo es bien sabido par el Despacho, al punto de haber 

basado varias decisiones sobre patentes en ese argumento, me permito hacer 

notar que segUn el artIculo 14 de la Decision 486 de 2000, las patente sOlo 

pueden concederse sabre PRODUCTOS 0 PROCEDIMIENTOS �siempre que 

estos, ademÆs, sean nuevos, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de 

aplicación industrial-. 

De igual manera, el artIculo 51 ibidem senala que el alcance de la protección 

conferida par la patente estarÆ determinado por EL TENOR de las 

reivindicaciones. 
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Una simple lectura del capItulo reivindicatorio, especialmente las reivindicaciones 

24 a 27 de la solicitud colombiana en trÆmite, pretende sin mÆs, y sin que sea 

dado hacer interpretaciones extensivas, obtener exciusiva sobre un USO de 

composiciones farmacØuticas y principios activos, pretension inaceptable de 

acuerdo con las normas citadas. 

De igual manera, hago notar que respecto de estas mismas reivindicaciones el 

USO pretendido tiene el agravante de serlo COMO PARTE DE METODOS DE 

TRATAMIENTO para patologlas como las descritas, posibilidad Østa igualmente 

prohibida por las normas andinas vigentes si se tiene en cuenta que segUn el 

articulo 20 literal d) de la decision 486 expone literalmente que "No serÆn 

patentables: Los mØtodos terapØuticos o quirUrgicos para ci tratamiento humano o 

animal, asi como los mØtodos de diagnostico aplicados a los seres humanos o 

animales." 

Sin necesidad de mÆs explicaciones, y de nuevo invocando la coherencia que 

deben tener las decisiones administrativas, muy respetuosamente considero que 

no queda para ese Despacho camino distinto a proceder a la negaciôn de la  

solicitud que nos ocupa. 

IV. FUNDAMENTOS DE DERECHO 

Son fundamentos de derecho el CapItulo I, artIcubos 14, 16 y 18 (Requisitos de 

Patentabilidad) y el artIculo 42 (Oposiciones) de la DecisiOn 486 de 2000. 

V. SOLICITUD DE PLAZO EXTRA PARA SUSTENTAR LA OPOSICION 

En desarrollo de lo dispuesto por el artIculo 42, inciso 20 de la DecisiOn 486, 

solicito comedidamente a su Despacho el plazo adicional de sesenta dIas para 

sustentar la presente oposiciOn. Para los anteriores efectos, me permito anexar Ia 

constancia de pago correspond iente. 
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VI. PRUEBAS 

Ruego que se tenga como tal, sin perjuicio de las que puedan presentarse al 

vencimiento de la prórroga solicitada, y de aquellas que el Despacho considere 

oficiosamente, las siguientes: 

> La solicitud internacional WO 02/072636 publicada el 19 de septiembre de 

2002 y tjtulada "CRYSTALS OF WHOLE ANTIBODIES AND FRAGMENTS 

THEREOF AND METHODS FOR MAKING AND USING THEM" paginas 9-12, 

19, 27, 48-50, 60-61, 68-72, 99, 141,143, 148-153, 155. 

VII. ANEXOS 

Para efectos del trÆmite correspond iente, me permito anexar al presente escrito 

los siguientes anexos 

1. Certificado de existencia y representaciôn legal de TECNOQUIMICAS S.A. 

2. Poder para actuar. 

3. Constancia de pago de las tasas de tramitaciOn de oposiciOn. 

4. Constancia de pago para sustentar la solicitud de prorroga a que se refiere el 

artIculo 42, inciso 20 de la Decision 486. 

5. Copia para correr traslado al solicitante. 

6. El mencionado en el acÆpite de pruebas. 

VIII. NOTIFICACIONES 

El suscrito recibirÆ notificaciones en la secretarla de su Despacho o en mi oficina 

localizada en la Carrera 17 No. 88-23, Oficina 205, Fax (1) 621.25.42 de esta 

ciudad. TECNOQUIMICAS S.A., las recibirÆ en la secretarla de su Despacho o en 

su sede localizada en la CalIe 23 # 7-39, de la ciudad de Cali. 

Seæor Superintdt 

JOSÉ LUIS IkEYESIILLAMIZAR 

C.C. 79.152.473 de Usaquen 

T.P.A. 44.655 de C.S.J. 
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Implant reservoirs are generally on the order of 25-250 

p1. With this volume restriction, a preparation of 

high concentration (greater than 10%) and a minimum 

amount of suspension vehicle is preferred. Whole 

5 antibody crystals, or crystals of antibody fragments, 

according to this invention may also be easily 

formulated in non-aqueous suspensions in such high 

concentrations. 

Fifth, the use of whole antibody crystals, or 

10 crystals of antibody fragments, and formulations and 

compositions comprising them, for slow release of the 

antibody after delivery to the intended site, 

advantageously permits the effective biological half-

life of the whole antibody or antibody fragment in vivo 

15 to be increased. 

Sixth, another advantage of whole antibody 

crystals, or crystals of antibody fragments, is that 

certain variables can be manipulated to modulate the 

release of macromolecules over time. For example, 

20 crystal size, shape, formulation with excipients that 

effect dissolution, and encapsulation into a polymer 

matrix can all be manipulated to produce delivery 

vehicles for the antibodies. 

The process of crystallization of whole 

25 antibodies serves not only as a powerful protein 

purification or stabilization tool but also affords the 

most concentrated protein form possible. Such effects 

have significant potential for delivery to the intended 

delivery site of a high dose of whole antibodies, or 

30 fragments thereof. Furthermore, by employing crystals 

or crystal formulations or compositions of whole 

antibodies or antibody fragments, for delivery to 

subjects, it is possible to carry out the controlled 

release of the whole antibodies or fragments thereof at 
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a rate that is consistent with the needs of the 

particular subject or disease process. As the rate of 

crystal dissolution depends on crystal morphology, 

crystal size and the presence of excipients, and the 

5 particular encapsulation technique or polymer 

preparation employed, crystalline whole antibodies or 

fragments thereof may also be used as a carrier-free 

slow release dosage form. 

Whole antibodies or fragments thereof which 

10 are not stable when held in solution at ambient or 

elevated temperatures can nevertheless be successfully 

stored in dry crystalline form for long periods of time 

at such temperatures when they are crystallized 

according to the methods of this invention. 

15 BRIEF DESCRIPTION OF THE DRAWINGS 

Figure 1 depicts the morphology of Rituximab 

(Rituxan) crystals prepared as described in Example 6. 

Rituximab crystals formed in needle clusters. 

Figure 2 depicts the morphology of Infliximab 

20 (RemicadeTM) crystals prepared as described in Example 

34. Infliximab crystals formed in rod-shaped clusters. 

Figure 3 depicts the morphology of Rituximab 

(Rituxan) crystals prepared as described in Example 

28. Rituximab formed cube -shaped crystals. 

25 Figure 4 depicts the morphology of Rituximab 

(RituxanTM) crystals prepared as described in Example 

26. Rituximab formed small needle-like crystals. 

Figure 5 depicts the morphology of 

Trastuzumab (HerceptinTM) crystals prepared as described 

30 in Example 31. Trastuzumab formed short needle -like 

crystals. 
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Figure 6 depicts the morphology of 

Trastuzumab (HerceptinTM) crystals prepared as described 

in Example 32. Trastuzumab formed long needle -like 

crystals. 

5 Figure 7 depicts the morphology of Infliximab 

(Remicade) crystals prepared as described in Example 

37. Trastuzumab formed star-shaped crystals. 

Figure 8 shows that crystallized Rituximab is 

capable of inducing a Direct Cytotoxicity response 

10 against the RAJI Lymphoma Cell Line. See Example 55. 

Figure 9 shows that crystallized Rituximab is 

capable of inducing Complement -Dependent Cytotoxicity 

against RAJI Lymphoma Cells. See Example 56. 

Figure 10 is a plot showing the results of an 

15 analysis of the stability of crystalline Rituximab in 

the presence of PEG, ethanol or a combination of PEG 

and ethanol. See Example 68. 

Figure 11 is a plot showing the results of an 

analysis of the stability of crystalline Trastuzumab 

20 (Herceptin) in the presence of PEG, ethanol or a 

combination of PEG and ethanol. See Example 69. 

Figure 12 shows an SDS-PAGE gel of whole 

Rituximab antibody obtained by dissolving Rituximab 

crystals (as prepared on Example 1) that had been 

25 stored at room temperature for one month before being 

dissolved. See Example 64. 

Figure 13 is a chromatogram that depicts the 

results of treating crystalline Trastuzumab 

(Herceptin) with acetone for three hours. The 

30 Trastuzumab remained whole and maintained its native 

structure. See Example 65. 

Figure 14 is a chromatogram that depicts the 

results of treating native (soluble) Trastuzumab 

(HerceptinTM) with acetone for 20 minutes. The 
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native/soluble Trastuzumab precipitated after the 

acetone treatment, demonstrating a loss of the 

structural integrity of the native Trastuzumab. See 

Example 65. 

5 Figure 15 is a plot that compares the rate at 

which crystalline Trastuzumab becomes bioavailable in 

the blood when administered intravenously (i.v.) with 

the rate of blood bioavailability when Trastuzumab is 

administered subcutaneously (s.c.). 

10 

DETAILED DESCRIPTION OF THE INVENTION 

In order that the invention herein described may 

be more fully understood, the following detailed 

description is set forth. In the description, the 

15 following terms are employed: 

Whole Antibody or Antibody Fragment -- a 

whole antibody or antibody fragment, e.g., a single -

chain Fv fragment or Fab antibody fragment, according 

to this invention, is a functional antibody or antibody 

20 fragment, i.e., that is able to recognize and bind to 

its specific antigen in vitro or in vivo, and may 

initiate any subsequent actions associated with 

antibody-binding, e.g., Direct Cytotoxicity, 

Complement -Dependent Cytotoxicity (CDC), Antibody -

25 Dependent Cytotoxicity (ADCC). 

Amorphous solid -- a non-crystalline solid 

form of protein, sometimes referred to as ’amorphous 

precipitate", which has no molecular lattice structure 

characteristic of the crystalline solid state. 

30 Antibody -- a glycoprotein of approximate MW 

150 kD, that is produced by the humoral arm of the 

immune system of vertebrates in response to the 

presence of foreign molecules in the body. Antibodies 
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rejection and organ transplantation rejection. Such 

antibodies also include antibodies for 

radioimmunotherapy. Antibodies which may be 

crystallized according to the present invention 

5 include, for example, Abciximab, Palivizumab, 

Fvlurumonab-CD3, Gemtuzumab, Trastuzumab, Basiliximab, 

IJaclizumab, Etanercept &nd Ibritumomab tiuxetan. 

Antibody activity release rate --- the 

quantity of whole antibody, single -chain Fv antibody 

10 fragment or Fab antibody fragment dissolved per unit 

time. 

Antigen -- any substance or material that is 

specifically recognized and bound by an antibody. 

Antigens are typically small pieces of proteins 

15 (peptides) found on the surfaces of cells or invading 

microorganisms. Antibodies are thought to specifically 

recognize antigens as small as four amino acids in 

length, and the substitution of only one amino acid can 

abolish antibody recognition of the particular antigen 

20 for which it is specific. 

Antiqenicity -- the ability of an antigen to 

be specifically recognized and bound by an antibody. 

An antigen is said to be in its antigenic conformation 

when it can be specifically recognized and bound by the 

25 antibody specific for the antigen. This is different 

from immunogenicity, which is the ability of an antigen 

to elicit the production of antibodies specific for the 

antigen. 

Anti-idiotypic antibody -- antibodies having 

30 specificity for the antigen -binding sites of other 

antibody molecules. Anti-idiotypic antibodies are 

generated in the following manner: an antigen elicits 

the production of antibodies (called Ab-1 or idiotypes) 

that are specific for that antigen. These antibodies 
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acetic acid, ammonium carbonate, ammonium 

phosphate, boric acid, citric acid, lactic acid, 

phosphoric acid, potassium citrate, potassium 

S metaphosphate, potassium phosphate monobasic, sodium 

acetate, sodium citrate, sodium lactate solution, 

dibasic sodium phosphate, monobasic sodium phosphate, 

hist idine 

Capsule lubricants (see tablet and capsule lubricant) 

10 Chelating agents 

edetate disodium, ethylenediaminetetraacetic 

acid and salts, edetic acid 

Coating agents 

sodium carboxymethylcellulose, cellulose 

15 acetate, cellulose acetate phthalate, ethylcellulose, 

gelatin, pharmaceutical glaze, hydroxypropyl cellulose, 

hydroxypropyl methylcellulose, hydroxypropyl 

methylcellulose phthalate, methacrylic acid copolymer, 

methylcellulose, polyethylene glycol, polyvinyl acetate 

20 phthalate, shellac, sucrose, titanium dioxide, carnauba 

wax, microcystalline wax, zein 

Colors 

caramel, red, yellow, black or blends, ferric 

oxide 
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the production of the crystals of whole antibodies, or 

crystals of antibody fragments, and formulations and 

compositions of this invention, several approaches may 

be used: 

5 1. Crystals remain in the mother liquor in the course 

of producing antibody crystals encapsulated with 

polymeric carriers. Many compounds used in 

protein crystallization, such as salts, PEG and 

organic solvents, are compatible with polymer 

10 processing conditions. 

2. Kinetics of dissolution. The rate of crystal 

dissolution outside the mother liquor depends on 

conditions, such as pH, temperature, presence Of 

metal ions, such as Zn, Cu and Ca and 

15 concentration of precipitants. By varying these 

conditions, one can slow down the dissolution of 

crystals for several hours. At the same time, the 

process of microparticulate formation is very fast 

and normally takes seconds to minutes to complete. 

20 3. Dried antibody crystals. The mother liquor can be 

removed by filtration and the remaining 

crystalline paste can be dried by air, under 

vacuum, by washing with water miscible organic 

solvents and/or by lyophilization or spray drying. 

25 4. The crystal size and shape can be manipulated and 

controlled in the course of crystallization. 

Thus, a range of crystal morphologies, each having 

different dissolution kinetics and subsequently 

different sustained release profiles compared to 

30 amorphous proteins, is available. 
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S. Method of making a crystal formulation by 

exchanging the mother liquor to a 

pharmaceutically-acceptable solvent or solution to 

form a Subcutaneous Vehicle for controlled 

5 delivery in vivo: The mother liquor can be removed 

by centrifugation and the remaining crystalline 

material can be suspended in a pharmaceutically 

acceptable solvent (e.g., ethanol) for 

subcutaneous injections. The crystalline material 

10 may also be suspended in sucrose acetate 

isobutyrate (SAlE) or poly (lactic -co -glycolic 

acid) (PLGA) in N-methylpyrrolidinone (NMP), where 

it forms a gel under the skin once it comes into 

contact with aqueous body fluids. The gel then 

15 facilitates the controlled release of the antibody 

or fragment thereof. 

Administration and Biological Deliver 

To date, therapeutic proteins, such as 

antibodies, have generally been administered by 

20 frequent injection or infusion, due to their 

characteristic negligible oral bioavailability and 

short plasma life. Crystals of whole antibodies, or 

crystals of antibody fragments, as well as crystal 

formulations and compositions containing them, 

25 according to the present invention, (which include 

microparticulate-based sustained release systems for 

whole antibodies), advantageously permit improved 

patient compliance and convenience. Furthermore, 

because of increased bioavailability and increased 

30 stability of proteins in the crystalline state, more 

stable blood levels of the administered antibodies or 

antibody fragments can be achieved, potentially with 

lower dosages. Also, the slow and constant release 
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capabilities afforded by the present invention 

advantageously permit reduced dosages, due to more 

efficient delivery of active antibody. Significant 

cost savings may be achieved by using the crystallized 

5 antibodies and antibody formulations and compositions 

described herein. 

The antibody crystals, crystal formulations 

and compositions of the present invention enhance 

preservation of the native biologically active tertiary 

10 structure of the whole antibodies and create a 

reservoir which can slowly release active whole 

antibodies, or fragments thereof, to a subject where 

and when they are needed. The biologically active 

whole antibody, or fragment thereof, is subsequently 

15 released in a controlled manner over a period of time, 

as determined by the particular encapsulation 

technique, polymer constitution, crystal morphology, 

crystal size, crystal solubility, and the presence and 

nature of any excipients used. The crystals, crystal 

20 formulations and compositions of this invention may be 

reconstituted with a diluent for the parenteral 

administration of biologically active whole antibodies 

or antibody fragments. 

Formulations and compositions comprising 

25 crystals of a whole antibody, or fragments thereof, in 

polymeric delivery carriers according to this invention 

may also comprise any conventional carrier or adjuvant 

used in vaccines, pharmaceuticals, personal care 

formulations and compositions, veterinary preparations, 

30 or oral enzyme supplementation. These carriers and 

adjuvants include, for example, FreundTs adjuvant, ion 

exchangers, alumina, aluminum stearate, lecithin, 

buffer substances, such as phosphates, glycine, sorbic 

acid, potassium sorbate, partial glyceride mixtures of 
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Production of crystals of a whole antibody or crystals 

of a single -chain Fv antibody fragment, or crystals of 

an Fab antibody fragment, or formulations or 

compositions comprising such crystals 

5 According to the one embodiment of this 

invention, crystals of a whole antibody, crystals of a 

single -chain Fv antibody fragment, crystals of an Fab 

antibody fragment, or formulations or compositions 

comprising such crystals are prepared by the following 

10 process. 

First, the whole antibody or single -chain Fv 

antibody fragment or Fab antibody fragment is 

crystallized. Next, excipients or ingredients selected 

from sugars, sugar alcohols, viscosity increasing 

15 agents, wetting or solubilizing agents, buffer salts, 

emulsifying agents, antimicrobial agents, antioxidants, 

and coating agents are added directly to the mother 

liquor. Alternatively, the mother liquor is removed, 

after which the crystals are suspended in an excipient 

20 solution for a minimum of 1 hour to a maximum of 24 

hours. The excipient concentration is typically 

between about 0.01 and about 10% (w/w). The ingredient 

concentration is between about 0.01 and about 90% 

(w/w) . The crystal concentration is between about 0.01 

25 and about 99% (w/w). 

The mother liquor is then removed from the 

crystal slurry either by filtration or by 

centrifugation. Subsequently, the crystals are washed 

optionally with solutions of about 50 to 100% (w/w) of 

30 one or more organic solvents such as, for example, 

ethanol, methanol, isopropanol or ethyl acetate, either 

at room temperature or at temperatures between -20 °C 

to 25 °C. 

The crystals are then dried either by passing a stream 
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of nitrogen, air, or inert gas over them. 

Alternatively, the crystals are dried by air drying, 

spray drying, lyophilization or vacuum drying. The 

drying is carried out for a minimum of about 1 hour to 

5 a maximum of about 72 hours after washing, until the 

moisture content of the final product is below about 

10% by weight, most preferably below about 5% by 

weight. Finally, micromizing (reducing the size) of 

the crystals can be performed if necessary. 

10 According to one embodiment of this 

invention, when preparing crystals of a whole antibody, 

or crystals of a single -chain Fv antibody fragment, or 

crystals of an Fab antibody fragment, or formulations 

or compositions comprising such crystals, enhancers, 

15 such as surfactants, are not added during 

crystallization. Excipients or ingredients are added 

to the mother liquor after crystallization, at a 

concentration of between about 1 and about 10% (w/w), 

alternatively at a concentration of between about 0.1 

20 and about 25% (w/w), alternatively at a concentration 

of between about 0.1 and about 50% (w/w). The 

excipient or ingredient is incubated with the crystals 

in the mother liquor for about 0.1 to about 3 hrs, 

alternatively the incubation is carried out for about 

25 0.1 to about 12 hrs, alternatively the incubation is 

carried out for about 0.1 to about 24 hrs. 

In another embodiment of this invention, the 

ingredient or excipient is dissolved in a solution 

other than the mother liquor, and the crystals are 

30 removed from the mother liquor and suspended in the 

excipient or ingredient solution. The ingredient or 

excipient concentrations and the incubation times are 

the same as those described above. 

The present invention may also utilize other 
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thereof, wherein said crystal is crystallized using a 

protein concentration that is within a range from about 

4 mg/ml up to and including about 10 mg/mi. A further 

embodiment of this invention is a crystal of a whole 

5 antibody, or an Fab or scFv antibody fragment thereof, 

wherein said crystal is crystallized using a protein 

concentration that is within a range from about 10.1 

mg/ml up to and including about 25 mg/mi. A further 

embodiment of this invention is a crystal of a whole 

10 antibody, or an Fab or scFv antibody fragment thereof, 

wherein said crystal is crystallized using a protein 

concentration that is within a range from about 25.1 

mg/ml up to and including about 200 mg/mi. A further 

embodiment of this invention is a crystal of a whole 

15 antibody, or an Fab or scFv antibody fragment thereof, 

wherein said crystal is crystallized using a protein 

concentration that is within a range from about 200.1 

mg/ml up to about 500 mg/mi. 

The crystallization buffers used for large -

20 batch crystallization can have a pH range of about 3 to 

about 10, more preferably a pH range from about pH 1.9 

to about pH 11.1, while the hanging drop method is 

carried out at a pH range of about 5.0 to about 9.0 

(though usually this is accomplished at a pH at or 

25 around about 7.0). A further embodiment of this 

invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 

is crystallized within a pH range that is from greater 

than about pH 1.9 up to and including about pH 2.9. A 

30 further embodiment of this invention is a crystal of a 

whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

thereof, wherein said crystal is crystallized within a 

pH range from greater than about pH 2.9 up to and 

including about pH 3.9. A further embodiment of this 
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invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 

is crystallized within a pH range from greater than 

about pH 3.9 up to and including about pH 4.9. A 

5 further embodiment of this invention is a crystal of a 

whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

thereof, wherein said crystal is crystallized within a 

pH range from greater than about pH 4.9 up to and 

including about pH 5.9. A further embodiment of this 

10 invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 

is crystallized within a pH range from greater than 

about pH 5.9 up to and including about pH 7.9. A 

further embodiment of this invention is a crystal of a 

15 whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

thereof, wherein said crystal is crystallized within a 

pH range from greater than about pH 7.9 up to and 

including about pH 8.9. A further embodiment of this 

invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

20 or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 

is crystallized within a pH range from greater than 

about pH 8.9 up to and including about pH 9.9. A 

further embodiment of this invention is a crystal of a 

whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

25 thereof, wherein said crystal is crystallized within a 

pH range from greater than about pH 9.9 up to and 

including about pH 11.1. 

Large -batch crystallization can be 

accomplished at temperatures that range from about 4°C 

30 to about 37°C, more preferably temperatures that range 

from about -21°C up to about +61°C, while most hanging 

drop crystallization is carried out at temperatures 

from about 4°C up to room temperature (about 220C). A 

further embodiment of this invention is a crystal of a 
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whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

thereof, wherein said crystal is crystallized within a 

temperature range from about -21°C up to below about 

4°C. A further embodiment of this invention is a 

5 crystal of a whole antibody, or an Fab or scFv antibody 

fragment thereof, wherein said crystal is crystallized 

within a temperature range from about 4°C up to and 

including room temperature (about 220C). A further 

embodiment of this invention is a crystal of a whole 

10 antibody, or an Fab or scFv antibody fragment thereof, 

wherein said crystal is crystallized within a 

temperature range from above room temperature (about 

22°C) up to and including about 37°C. A further 

embodiment of this invention is a crystal of a whole 

15 antibody, or an Fab or scFv antibody fragment thereof, 

wherein said crystal is crystallized within a 

temperature range from above about 37°C up to about 

61°C. 

A range of about 5% to about 40% polyethylene 

20 glycol (PEG), more preferably a PEG concentration from 

about 2% to about 80%, with a PEG size (chain length, 

i.e., number of ethylene glycol residues in the PEG 

chain) of about 200 to about 20,000, more preferably a 

PEG size (chain length) of about 200 to about 40,000, 

25 more preferably a PEG size (chain length) of about 200 

to about 80,000, can be used in the crystallization 

buffers for large -batch crystallization. 

Theoretically, hanging drop methods can also use these 

sizes and concentrations of PEG, but normally 

30 conditions will not go outside a range of about 5% to 

about 20% PEG 400 (size (chain length)) to PEG 10000 

(size (chain length)). A further embodiment of this 

invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 
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is crystallized using a PEG concentration that is 

within a range from about 2% up to about 4.9%. A 

further embodiment of this invention is a crystal of a 

whole antibody, or an Fab or scFv antibody fragment 

5 thereof, wherein said crystal is crystallized using a 

PEG concentration that is within a range from about 5% 

up to and including about 20%. A further embodiment of 

this invention is a crystal of a whole antibody, or an 

Fab or scFv antibody fragment thereof, wherein said 

10 crystal is crystallized using a PEG concentration that 

is within a range from about 20.1% up to and including 

about 80%. A further embodiment of this invention is a 

crystal of a whole antibody, or an Fab or scFv antibody 

fragment thereof, wherein said crystal is crystallized 

15 using a PEG size (chain length) that is within a range 

from about 200 up to about 400. A further embodiment 

of this invention is a crystal of a whole antibody, or 

an Fab or scFv antibody fragment thereof, wherein said 

crystal is crystallized using a PEG size (chain length) 

20 that is within a range from about 400 up to and 

including about 10,000. A further embodiment of this 

invention is a crystal of a whole antibody, or an Fab 

or scFv antibody fragment thereof, wherein said crystal 

is crystallized using a PEG size (chain length) that is 

25 within a range from greater than about 10,000 up to and 

including about 80,000. 

Large -batch crystallization can be 

accomplished at buffer concentrations that range from 0 

mM (no buffer) to about 4 M, while most hanging drop 

30 crystallization is carried out at buffer concentrations 

from about 2 mM to about 1 M. 

Large -batch crystallization can be 

accomplished at metal or non-metal ion concentrations 

that range from about 0 mM ’(no buffer) to about 4 M. 
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Examples of metal and non-metal ions include, inter 

alia, calcium, magnesium, manganese, copper, zinc, 

lithium, ammonium, iron, cobalt, cesium, cadmium, 

nickel, sodium and potassium. 

5 Large-batch crystallization can be 

accomplished at salt concentrations that range from 

about 0 mM (no buffer) to about 4 M. Examples of 

suitable salts include, inter alia, chloride, acetate, 

sulfate, phosphate, nitrate, citrate, Tris, HEPES, 

10 cacodylate, imidazole, CFIES, CAPS, MES, MOPS, 

tartarate, borate, carbonate/bicarbonate, fluoride, 

iodide, thiocyanate, formate, malonate, succinic acid, 

bicine and EDTA. 

It will be understood by those of skill in 

15 the art that the crystallization methods according to 

this invention can be accomplished using a wide variety 

of reagents, under a wide variety of crystallization 

conditions, including but not limited to: 

crystallization in the presence of various divalent or 

20 monovalent ions; crystallization in the presence of 

concentrations of divalent metal ions ranging from 

about 5 mM to about 500 mM; crystallization using 

various buffer salts including, but not limited to 

acetate, borate, carbonate, succinate, imidazole, Tris, 

25 HEPES, MOPs, Phosphate, CHES, and other biological 

buffers mentioned in the Sigma catalogue; 

crystallization using reagents including, inter alia, 

PEG monomethyl ether, MPD, ethoxyethanol, propanediol, 

organic solvents, sodium or potassium salts like 

30 sulfite (including other sodium salts), ammonium salts, 

lithium salts, PEG derivatives, or any other organic 

compounds; crystallization methods 

that are stationary or involve tumbling or mixing; 

crystallization in the presence or absence of 
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therapeutic area in which they are to be employed. 

Such antibodies include, but are not limited to, 

commercially available antibodies, including, but not 

limited to: 

5 (1) Abciximab (ReoProTM) (anti-GPIIB/IIIa receptor; for 

the treatment of cardiovascular disease) (Centocor, 

Leiden, The Netherlands); 

(2) Palivizumab (Synagis) (anti -F protein on RSV; 

respiratory disease) (manufactured by Medlmmune 

10 (Gaithersburg, MD); 

(3) Murumonab-CD3 (OrthocloneTM) (anti-CD3 antibody; for 

tissue transplant rejection) (OrthoBiotech, Raritan, 

NJ); 

(4) Gemtuzumab ozogamicin (MylotaryTM) (cancer (anti -

15 CD33 antibody)) (Wyeth Labs, Philadelphia, PA); 

(5) Trastuzumab (HerceptinTM) (cancer (anti-HER2 

antibody)) (Genentech, South San Francisco, CA); 

(6) Basiliximab (Simulect’TM) (anti-CD25 antibody; for 

tissue transplant rejection) (Novartis, Basel, 

20 Switzerland); 

(7) Daclizumab (ZenapaxtM) (anti-CD25 antibody; for 

tissue transplant rejection) (Protein Design Labs, 

Fremont, CA); 

(8) Etanercept (ENBRELTM) (inflammatory disease) 

25 (Immunex, Seattle, WA) 

(9) Ibritumomab tiuxetan (Zevalin’TM) (radioimmunotherapy 

for cancer) (IDEC Pharmaceuticals, San Diego, CA). 

ExamTæe 39 

The crystallization conditions exemplified 

30 above are useful for the crystallization of single -

chain Fv (scFv) fragments of antibodies, or for 

crystallization of Fab fragments of antibodies. 
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CLAIMS 

1. A crystal of a whole antibody. 

2. A crystal of a single -chain Fv fragment 

of an antibody. 

3. A crystal of an Fab fragment of an 

antibody. 

4. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein said whole antibody or 

single -chain Fv fragment or Fab fragment is 

characterized by 13 -sheet structural content of the 

antibody or fragment, as indicated by a correlation 

spectra as compared to the soluble counterpart of said 

antibody or antibody fragment, determined by FTIR, that 

is between about 08 and about 1.0. 

S. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein said whole antibody or 

single -chain Fv fragment or Fab fragment is a 

therapeutic antibody or antibody fragment. 

6. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein said whole antibody or 

single -chain Fv fragment or Fab fragment is a 

polyclonal antibody, or fragment thereof, or a 

monoclonal antibody, or fragment thereof. 

7. The crystal according to any one of 
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claims 1, 2 or 3, wherein the antibody is selected from 

the group consisting of: Rituximab, Infliximab and 

Trastuzumab. 

14. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein the antibody is selected from 

the group consisting of: 

Abc iximab, 

Pal ivi zumab, 

Murumonab-CD3, 

Gemtuzumab, 

Trastuzumab, 

Basiliximab, 

Daclizumab, 

Etanercept, and 

Ibritumomab tiuxetan. 

15. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein said antibody is selected 

from the group consisting of: anti-TNF antibodies, 

anti-CD3 antibodies, anti-CD20 antibodies, anti-CD25 

antibodies, anti-CD33 antibodies, anti-CD40 antibàdies 

anti-HER2 antibodies, anti-HBV antibodies, anti-HAV 

antibodies, anti-HCV antibodies, anti-GPIIb/IIIa 

receptor antibodies, anti -RSV antibodies, anti -HIV 

antibodies, anti-HSV antibodies and anti-EBV 

antibodies. 

16. The crystal according to any one of 

claims 1, 2 or 3, wherein said antibody is selected 

from the group consisting of: antibodies for treating 

cardiovascular disease, antibodies for treating 



WO 02/072636 

148 

PCTIUS01/49628 

37. The composition according to claim 21 or 

23, wherein said polymeric carrier is a co -polymer. 

38. The formulation according to claim 22 or 

the composition according to claim 23, wherein said 

ingredient is albumin. 

39. The formulation according to claim 22 or 

the composition according to claim 23, wherein said 

ingredient is selected from the group consisting of 

sucrose, trehalose, lactitol, gelatin, hydroxypropyl-1-

cyclodextrin, methoxypolyethylene glycol and 

polyethylene glycol. 

40. A method for treating a mammal 

comprising the step of administering to the mammal an 

effective amount of a whole antibody crystal, a single -

chain Fv antibody fragment crystal, or an Fab antibody 

fragment crystal. 

41. A method for treating a mammal 

comprising the step of administering to the mammal an 

effective amount of the composition according to claim 

21 or 23, or the formulation according to claim 22. 

42. The method according to claim 41, 

wherein the composition or formulation is administered 

by parenteral route, oral route, or by needle -free 

injection. 

43. A large -batch crystallization method for 

crystallizing a whole’antibody, a single-chain Fv 
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antibody fragment or an Fab antibody fragment, 

comprising the steps of: 

(a) mixing a solution of a whole antibody, a 

single-chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 

fragment with a crystallization solution or a 

crystallization buffer; and 

(b) agitating said mixture for between about 

3 and about 48 hours at a temperature between about 

-21°C and about 61°C, until crystals of said antibody 

or said antibody fragment are formed. 

9 The large -batch crystallization method 

according to claim 43, further comprising the step of 

drying said crystals by a method selected from the 

group consisting of: air drying, spray drying, 

lyophilization, vacuum oven drying and nitrogen gas 

drying. 

45. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said temperature is 

between about between about 4°C and about 37°C. 

46. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said temperature is 

between about 200C to about 4°C. 

47. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said temperature is 

between about 22°C and about 61°C. 

48. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the p1-I of said 
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crystallization buffer is within a range from about pH 

1.9 to about pH 11.1. 

49. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the pH of said 

crystallization buffer is within a range from about pH 

1.9 to about pH 4.0. 

50. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the pH of said 

crystallization buffer is between about pH 3 and about 

pH 10. 

51. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the pH of said 

crystallization buffer is within a range from about pH 

9.0 to about pH 11.1. 

52. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the polyethylene glycol 

(PEG) concentration (w/v) between about 5 and about 

40%. 

53. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer contains a polyethylene glycol (PEG) 

concentration (w/v) between about 1.9% and about 80%. 

54. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer contains a polyethylene glycol (PEG) 

concentration (w/v) between about 1.9% and about 5%. 
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55. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer contains a polyethylene glycol (PEG) 

concentration (w/v) between about 20% and about 81%. 

56. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer comprises polyethylene glycol (PEG) of a size 

ranging between about 200 and about 20000. 

57. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer comprises polyethylene glycol (PEG) of a size 

between about 200 and about 80,000. 

58. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer comprises polyethylene glycol (PEG) of a size 

between about 200 to about 400. 

59. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer comprises polyethylene glycol (PEG) of a size 

between about 400 to about 80,000. 

60. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the concentration in 

said solution of the antibody or single -chain Fv 

antibody fragment or Fab antibody fragment to be 

crystallized is between about 0.01 mg/mi and about 500 

mg/ml. 
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61. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the concentration of the 

antibody or single -chain Fv antibody fragment or Fab 

antibody fragment to be crystallized is between about 

0.01 mg/ml and about 4 mg/mi. 

62. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the concentration of the 

antibody or single -chain Fv antibody fragment or Fab 

antibody fragment to be crystallized is between above 

about 10 mg/ml and about 25 mg/mi. 

63. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the concentration of the 

antibody or single -chain Fv antibody fragment or Fab 

antibody fragment to be crystallized is between about 3 

mg/ml and about 200 mg/mi. 

64. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein the concentration of the 

antibody or single -chain Fv antibody fragment or Fab 

antibody fragment to be crystallized is between above 

about 25 mg/ml and about 500 mg/mi. 

65. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer has a salt content between about 10 mM and about 

400 mM. 

66. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

butter has a buffer concentration between about 0 mM 
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67. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer has a buffer concentration between about 0 mM 

and about 2 mM. 

68. The large-batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said crystallization 

buffer has a buffer concentration between about 1 M and 

about 4 M. 
’I 

69. A method for purifying a protein by 

affinity matrix purification, said method comprising 

the steps of: 

(a) mixing with a binding buffer crystals of 

a whole antibody, a single -chain Fv antibody fragment 

or an Fab antibody fragment, wherein said antibody or 

antibody fragment has affinity for the protein to be 

purified; 

(b) adding a protein solution comprising the 

protein to be purified to the crystal/buffer mixture; 

(c) incubating the protein/crystal/buffer 

mixture for a time and at a temperature sufficient to 

permit binding of the protein to the antibody or 

antibody fragment; 

(d) washing the mixture with a wash buffer; 

and 

(e) eluting the protein from the mixture with 

an elution buffer. 

70. A diagnostic kit for the in vitro 
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74. A large -batch crystallization method for 

crystallizing a whole antibody, a single -chain Fv 

antibody fragment or an Fab antibody fragment, 

comprising the steps of: 

(a) mixing a solution of a whole antibody, a 

single -chain Fv antibody fragment or an Fab antibody 

fragment with a crystallization solution or 

crystallization buffer; and 

(b) agitating said mixture for between about 

5 minutes and about 72 hours at a temperature between 

about -21°C and about 61°C, until crystals of said 

antibody or said antibody fragment are formed. 

75. The large -batch crystallization method 

according to claim 43, wherein said solution of 

antibody to be crystallized is produced by a method 

comprising the steps of: 

(a) centrifuging transgenic milk comprising a 

whole antibody to remove milk fat and produce skim 

transgenic milk; and 

(b) diluting the skim transgenic milk 

obtained in step (a) with about 250 inN EDTA to produce 

a solution of clarified skim transgenic milk comprising 

said antibody. 

76. The composition according to claim 21 or 

23, or the formulation according to claim 22, wherein 

said whole antibody crystal, single -chain Fv antibody 

fragment crystal, or Fab antibody fragment crystal is 

crosslinked. 

77. A method for treating a mammal 
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En la ciudad de Call, Capital del Depar�

tainento del Valle del Cauca, Repilbilca de 

Colombia, a lo VEINTITRES (23) das - 

del mes de OCTTjBRE del ano DOS 111L UNO --

(2.001), ante mi, .JORE ENRIQUE CAICEDO ZAlORANO, Notario 

T E R C E 
p o (3o.) del C1rculo de Call, ------

compareció JUAN MANUEL BARBER! OSPINA mayor de edad, vccino de Cali, 

identificado con la cØdulade ciudadanIanØmero 14.949.561 de Call, 
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dijo: 

i&JUMERO.- Que obra en su carÆcter do Representante Legal de en nombre 
y 

,eentación de TECNOQU1MCAS S.A. ociedad cornercial organizada 
y 

existeæte 
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conjo,"r, a las leycs colombianas, con domicilio 
y 

sede principal en Cali constituida 
N. 
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� c" 
dc 1957, reformada en distintas oportunidades, seglri consta en ci certificado 
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pero amplioy si ente a JOSE LUIS REYESVILLAMIZAR,niayor de edad, vecino de 

Bogota, identifk1do con C.C. #79.152.473 c JsaquØn, abogado en ejercicio, portador 

delaT.P 44655 del C.S.de la J., domieiliadon Bogota, D.C., Repiblicade Colombia 

con djrección can -era V No. 88.23 oficina 205, de la misma ciudad, como su representante 

con poder especial, ampilo 
y 

suficiente, para obtener la protección de nuestra propiedad 

industrial 
y 

contra la competencia desleal, a cuyo efecto lo autorizo, para que nos 

represente ante cualesquiera entidad o persona, ejerzan o no jurisdicción, especialmente 

ante las del orden administrativo, contencioso-administrativo 
y 

judicial, en todo lo 

concerniente a los siguientes asuntos: a) Obtención, formulación de observaciones 
y 

oposiciOn a patentes de invencion, rnodelos 
y 

dibujos industriales 
y 

ci registro de 

licencias de uso de esos derechos; b) Las acciones de oposición, cancclación, nulidad, 

medidas cautelares, concesión de licencias 
y 

en general los pro os piils, penale, 
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que en todos los asuntos arriba determinados, , tanto en los tØrminos seflalados por los 

artIculos 42 y complernentarios de la Decision 486 de la Comunidad Andina como del 

artIculo70 del C.P.0 pueda sustituir este mandato, transigir, conciliar, adrnitirlos hechs 

del proceso, desistir, cancelar, recibir, renunciar, y ratificarlos actos tie agentes oficiosos 

y ceder a titulogratuitoy/o oneroso, licenciar, inscribir contratos de cesión y de licencia, 

inscripciOn de prendas, levantamiento de prendas, inscribir derechos de retenciOn y en 

general todos los asuntos que se debantrarnitar ante la Superintendencia tie Industria y 

Corncrcio ------------------------ - __ 

Leido el presente instrumento at otorgante, to aprobO y en constancia firma conrriigo el 
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CERTIFICADO NACIONAL 

CAMARA DE COMERCIO DE CALl 

Fecha : 20070924 Hora Certificado 17:40:18 

Operacion : 02CP20924075 PAGINA No. 1 

CERTIFICA: 

NOMBRE:TECNOQUIMICAS S A 
DOMICILIO: CALl VALLE 
DIRECCION COMERCIAL : ---- C 23 7 39 
DIRECCION NOTIFICACION JUDICIAL: --- C 23 7 39 
CIUDAD: CALl 
MATRICULA MERCANTIL NRO. 7049-4 FECHA MATRICULA : 01 DE JULIO DE 1957 
AFILIADO 

NIT : 890300466-5 

CERTIFICA: 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 2670 DEL 12 DE JUN10 DE 1957 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 01 DE JULIO DE 1957 BAJO EL NRO. 1662 

DEL LIBRO IX , SE CONSTITUYO LA SOCIEDAD DENOMINADA COMPANIAS TECNOQUIMICA 
LIMITADA 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 8438 DEL 30 DE DICIEMBRE DE 1970 NOTARIA SEGUNDA D 
CALl , INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 07 DE ENERO DE 1971 BAJO EL NRO 
42260 DEL LIBRO IX ,LA SOCIEDAD SE TRANSFORMO DE SOCIEDAD LIMITADA EN SOCIEDA 
EN COMANDITA POR ACCIONES BAJO EL NOMBRE DE COMPANIAS TECNOQUIMICAS LIMITAD 
COMANDITA POR ACCIONES (SIC) 

CERTIFICA: 

QUE FOR ESCRITURA NRO. 2139 DEL 21 DE ABRIL DE 1972 NOTARIA SEGUNDA DE CALl , 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 26 DE ABRIL DE 1972 BAJO EL NRO. 794 DEL 
LIBRO IX , LA SOCIEDAD CANBIO SU NOMBRE DE COMPANIAS TECNOQUIMICAS LIMITAD 
COMANDITA FOR ACCIONES (SIC) . FOR EL DE TECNOQUIMICAS LIMITADA & CIA S.C. 
A. 

*** CONTINUA *** 
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CERTIFICADO NACIONAL 

CAMARA DE COMERCIO DE CALl 

Fecha : 20070924 Hora Certificado 17:40:18 

Operacion : 02CP20924075 PAGINA No. 2 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITUPA NRO. 3255 DEL 30 DE AGOSTO DE 1983 NOTARIA DECIMA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 31 DE AGOSTO DE 1983 BAJO EL NRO. 62343 
DEL LIBRO IX ,LA SOCIEDAD SE TRANSFORMO DE SOCIEDAD EN COMANDITA POR ACCIONES 
EN SOCIEDAD AN?NIMA BAJO EL NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S A 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 5664 DEL 12 DE DICIEMERE DE 2005 NOTARIA TERCERA DE 
CALl , INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 19 DE DICIEMBRE DE 2005 BAJO EL 
NRO. 14102 DEL LIBRO IX ,SE APROBO LA FUSION POR ABSORCION ENTRE (ABSORBENTE) 
TECNOQUIMICAS S.A. Y (ABSORBIDA 

(s)) 

DISTRIBUIDORA FARMACEUTICA CALOX 
COLOMBIANA S.A. - EN LIQUIDACION-, 

ORGANIZACION FARMACEUTICA AMERICANA S.A. OFA - EN LIQUIDACION-

CERTIFICA: 

REF ORMAS 
DOCUMENTO FECHA.DOC ORIGEN FECHA.INS NRO. 
INS LIBRO 
E.P. 4075 05/09/1957 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 27/09/1957 
16922 
E.P. 5718 28/11/1957 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 30/12/1957 
17242 
E.P. 5507 31/12/1957 NOTARIA PRIMERA DE CALl 13/03/1958 
17529 
E.P. 3124 16/07/1958 NOTARIA PRIMERA DE CALl 17/10/1958 
18365 
E.P. 3325 29/07/1958 NOTARIA PRIMERA DE CALl 17/10/1958 
18366 
E.P. 5726 17/12/1958 NOTARIA PRIMERA DE CALl 12/05/1959 
19258 
E.P. 2374 12/05/1959 NOTARIA PRIMERA DE CALl 03/06/1959 
19368 
E.P. 2793 20/06/1961 NOTARIA PRIMERA DE CALl 07/07/1961 
22616 
E.P. 2794 20/06/1961 NOTARIA PRIMERA DE CALl 07/07/1961 

22617 
E.P. 6365 30/12/1961 NOTARIA PRIMERA DE CALl 23/01/1962 

23489 
E.P. 1383 21/03/1962 NOTARIA PRIMERA DE CALl 28/03/1962 

23850 
E.P. 3396 28/05/1963 NOTARIA PRIMERA DE CALl 11/06/1963 

26016 

*** CONTINUA  
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E.P.8853 30/1271963 NOTARIA PRIMERA DE CALl 23/01/1964 

27107 
E.P. 5718 28/11/1957 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 10/02/1964 

27181 
E.P. 2743 29/04/1964 NOTARIA PRIMERA DE CALl 06/05/1964 

27681 
E.P. 2744 29/04/1964 NOTARIA PRIMERA DE CALl 06/05/1964 

27682 
E.P. 7057 21/10/1964 NOTARIA PRIMERA DE CALl 22/10/1964 
28591 
E.P. 1693 26/04/1965 NOTARIA PRIMERA DE DALI 28/04/1965 
29569 
E.P. 1799 10/05/1966 NOTARIA PRIMERA DE CALl 11/05/1966 
31623 
E.P. 2498 18/11/1966 NOTARIA CUARTA DE CALl 25/11/1966 
32757 
E.P. 2792 27/12/1966 NOTARIA CUARTA DE CALl 05/01/1967 

33009 
E.P. 2209 25/09/1967 NOTARIA CUARTA DE CALl 04/10/1967 

34591 
E.P. 6933 20/12/1967 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 28/12/1967 
35082 
E.P. 6363 14/11/1968 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 26/11/1968 
37141 
E.P. 7711 31/12/1968 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 04/02/1969 
37615 
E.P. 5597 30/09/1969 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 18/10/1969 
39341 
E.P. 5211 27/08/1970 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 04/09/1970 
41379 
E.P. 6576 07/10/1971 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 14/10/1971 
44154 
E.P. 7286 08/11/1971 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 10/11/1971 
44367 
E.P. 8042 03/12/1971 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 21/12/1971 
44716 
E.P. 6209 05/10/1973 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 15/10/1973 
5505 IX 
E.P. 8741 31/12/1973 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 08/03/1974 
7636 IX 
E.P. 9270 31/12/1974 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 31/01/1975 
11772 IX 
E.P. 9504 31/12/1974 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 04/04/1975 
12441 IX 
E.P. 7566 05/12/1975 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 09/01/1976 
15581 IX 
E.P. 2671 09/05/1980 NOTARIA SEGUNDA DE CALl 22/10/1980 
41529 IX 

*** CONTINUA *** 
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E.P. 779 10/03/1982 NOTARIA DECIMA DE CALl 03/08/1982 
54655 IX 
E.P. 4324 10/11/1982 NOTARIA DECIMA DE CALl 30/06/1983 
61172 IX 
E.P. 1269 18/03/1986 NOTARIA DECIMA DE CALl 01/04/1986 
83730 IX 

E.P. 5089 24/09/1986 NOTARIA DECIMA DE CALl 29/09/1986 
87933 IX 
E.P. 7064 04/11/1987 NOTARIA DECIMA DE CALl 19/11/1987 
2552 IX 

E.P. 7065 04/11/1987 NOTARIA DECIMA DE CALl 19/11/1987 
2553 IX 
E.P. 5929 14/07/1989 NOTARIA DECIMA DE CALl 26/07/1989 
20225 IX 

E.P. 8569 29/09/1989 NOTARIA DECIMA DE CALl 02/10/1989 
22250 IX 
E.P. 10571 04/12/1992 NOTARIA DECIMA DE CALl 15/12/1992 
60929 IX 

E.P. 10249 18/12/1995 NOTARIA DECIMA DE CALl 20/12/1995 
10214 IX 

E.P. 2359 22/05/1997 NOTARIA TERCERA DE CALl 27/05/1997 
3813 IX 
E.P. 2624 30/06/2000 NOTARIA TERCERA DE CALl 07/07/2000 
4740 IX 
E.P. 3814 15/09/2000 NOTARIA TERCERA DE CALl 18/09/2000 
6381 IX 
E.P. 3588 30/07/2004 NOTARIA TERCERA DE CALl 04/08/2004 
8542 IX 
E.P. 2224 24/05/2006 NOTARIA TERCERA DE CALl 30/05/2006 
6565 IX 

VIGENCIA: 01 DE ENERO DEL A?O 2057 

CERTIFICA: 

CERTIFICA: 

OBJETO SOCIAL. LA SOCIEDAD TIENE POR OBJETO: A) LA FABRICACION, EL ENVASADO, 

LA IMPORTACION, LA EXPORTACION, LA VENTA Y DISTRIBUCION DE PRODUCTOS 

BIOLOGICOS Y QUIMICOS, MEDICANENTOS 0 PRODUCTOS FARMACEUTICOS, PERFUMERIA 0 

EFECTOS DE TOCAIJOR, PRODUCTOS VETERINARIOS, AGRICOLAS Y ALIMENTOS NATURALES 

y/o 

PRODUCTOS DE CONSUMO POPULAR DE CUALQUIER NATURALEZA Y SERVICIOS EN 

GENERAL. B) INVERTIR EN SOCIEDADES 0 EMPRESAS DE CUALQUIER NATURALEZA 0 

ESPECIE DE LA SOCIEDAD MERCANTIL, NACIONAL 0 EXTRANJERA, QUE TENGAN COMO 

ACTIVIDAD 0 NEGOCIO PROPIO DE SU OBJETO LA FABRICACION, DISTRIBUCION Y 

*** CONTINUA *** 
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COMERCIO EN GENERAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS Y QUIMICOS, MEDICAI4ENTOS C 
PRODUCTOS FARMACEUTICOS, PERFUMERIA 0 EFECTOS DE TOCADOR, PRODUCTO 
VETERINARIOS, AGRICOLAS, ALIMENTOS NATURALES y/o PROCESADOS, PRODUCTOS DI 
CONSUMO POPULAR, SERVICIOS EN GENERAL 0 LA EXPLOTACION DE ESTABLECIMIENTOS DI 
COMERCIO DEDICADOS A DICHO GIRO. C) ADQUIRIR ACCIONES, CUOTAS SOCIALES, BONO 
CEDULAS, TITULOS U OTROS VALORES EN COMPANIAS DE CUALQUIER NATURALEZA 0 TIP( 
LEGAL, DEDICADAS A LA EXPLOTACION DE CUALQUIER ACTIVIDAD ECONOMICA LICITA 
ENAJENARLAS.D) LA EXPLOTACION DEL NEGOCIO DE LA PUBLICIDAD Y EL 
ESTABLECIMIENTO DE OFICINAS DEDICADAS A ESTE NEGOCIO 0 A LA CREACION DI 
ORGANOS DE PUBLICIDAD HABLADOS 0 ESCRITOS. E) GARANTIZAR LAS OBLIGACIONE 
PROPIAS DE LOS ACCIONISTAS 0 DE TERCEROS. F) LA ADQUISICION DE BIENES MUEBLES 
INMUEBLES Y DE TODA CLASE DE EQUIPO Y MAQUINARIA PARA SU ARRENDAIVIIENTO 0 PAR1 
LA COMERCIALIZACION DE ELLOS. EN DESARROLLO DEL OBJETO SOCIAL PODRA OBTENEI 
PRIVILEGIOS INDUSTRIALES, CONCESIONES, PATENTES DE INVENCION, DE MEJORAS 
PROCEDIMIENTOS, MARCAS DE FABRICA 0 DE COMERCIO, YA SEA EN NOMBRE PROPIO 0 DI 
TERCEROS, OTORGAR A TERCEROS, DENTRO 0 FUERA DELI PAlS CONCESIONES 0 USOS DI 
EXPLOTACION SOBRE ESTOS DERECHOS, EJECUTAR TODA CLASE DE CONTRATOS DI 
COMPRAVENTA, DISTRIBUCION DE MATERIAS PRIMAS, DE PRODUCTOS SEMIELABORADOS 
ELABORADOS EN EL MERCADO INTERNO 0 EN EL EXTERIOR Y EN GENERAL, LA CELEBRACIOt 
DE TODO ACTO 0 CONTRATO SOBRE BIENES MUEBLES 0 INMUEBLES DE COMERCIO 
INDUSTRIALES 0 DE OTRA INDOLE QUE SE REFIERAN DIRECTANENTE A LAS ACTIVIDADE 
QUE PERSIGUE LA SOCIEDAD. 

CERTIFICA: 

?RGANOS DE DIRECCI?N Y ADMINISTRACI?N. PARA LOS FINES DE SU DIRECCI?N 
ADMINISTRACI?N Y REPRESENTACI?N, LA SOCIEDAD TIENE LOS SIGUIENTES ?RGANOS: A 
ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS. B) JUNTA DIRECTIVA. C) PRESIDENTE EJECUTIVO 
D) TRES VICEPRESIDENTES EJECUTIVOS. E) VICEPRESIDENCIAS ADMINISTRATIVAS. 

LA DIRECCI?N DR LA SOCIEDAD CORRESPONDE, EN PRIMER TERMINO A LA ASAMBL 
GENERAL DE ACCIONISTAS Y EN SEGUNDO LUGAR, A LA JUNTA DIRECTIVA COMO DELEGA 
DE AQUELLA. 

LA REPRESENTACI?N LEGAL DE LA SOCIEDAD Y LA GESTI?N DE LOS NEGOCIOS SOCIALES 
ESTAR?N A CARGO DEL PRESIDENTE EJECUTIVO Y DE LOS TRES VICEPRESIDENTE 
EJECUTIVOS. 

FUNCIONES DE LA ASANBLEA DE ACCIONISTAS. ENTRE OTRAS LAS SIGUIENTES: 1 
ACORDAR LA FUSI?N DE LA SOCIEDAD, SU TRANSFORMACI?N, LA ENAJENACI?N 0 B 
ARRENDAMIENTO DE LA EMPRESA SOCIAL, LA DISOLUCI?N 0 LA PRORROGA Y CUALQUIE 
REFORMA, AMPLIACI?N MODIFICACI?N DEL CONTRATO SOCIAL. 9) AUTORIZAR L 
ADQUISICI?N DE ACCIONES PROPIAS, CON SUJECI?N A LOS REQUISITOS ESTABLECIDO 
POR LA LEY. 10) ADOPTAR EN GENERAL, TODAS LAS MEDIDAS QUE RECLANEN E 
CUMPLIMIENTO DE LOS ESTATUTOS 0 EL INTER?S DE LA SOCIEDAD. 

EN LA JUNTA DIRECTIVA SE ENTIENDE DELEGADO EL MAS ANPLIO MANDATO P 

*** CONTINUA *** 
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ADMINISTRAR LA SOCIEDAD Y POR CONSIGUIENTE, TENDR? ATRIBUCIONES SUFICIENTES 
PARA ORDENAR QUE SE EJECUTE 0 CELEBRE CUALQUIER ACTO 0 CONTRATO COMPRENDIDO 
DENTRO DEL OBJETO SOCIAL Y PARA ADOPTAR LAS DETERMINACIONES NECESARIAS EN 
ORDEN A QUE LA SOCIEDAD CUMPLA SUS FINES Y DE MANEPA ESPECIAL, TENDR? LAS 
SIGUIENTES FUNCIONES ENTRE OTRAS: C) NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE AL 
PRESIDENTE EJECUTIVO, A LOS VICEPRESIDENTES EJECUTIVOS Y A LOS VICEPRESIDENTES 
ADMINISTRATIVOS. E) DISPONER EL ESTABLECIMIENTO 0 LA CLAUSURA DE SUCURSALJES 0 
AGENdAS, DENTRO 0 FUERA DEL DOMICILIO SOCIAL. F) FIJAR LAS POL?TICAS DE LA 
SOCIEDAD EN LOS DIFERENTES ORDENES DE SU ACTIVIDAD, ESPECIALMENTE EN MATERIA 
FINANCIERA, ECON?MICA Y LABORAL; APROBAR PLANES DE INVERSI?N Y DE PRODUCCI?N; 
DECIDIR SOBRE NtJEVAS LINEAS DE PRODUCCI?N Y yENTA, ESTABLECER NORMAS GENERALES 
EN MATERIA DE PREC lOS Y DE VENTAS DE LOS PRODUCTOS ELABORADOS POR LA SOCIEDAD 
O DE LOS MATERIALES Y DEM?S ELEMENTOS EN QUE ELLA NEGOCIE Y DICTAR NORMAS Y 
REGLANENTOS PARA LA ORGANIZACI?N Y EL FUNCIONAIVIIENTO DE TODAS LAS DEPENDENCIAS 
DE LA SOCIEDAD. G) DETERNINAR LA APLICACI?N QUE DEBA DARSE A LAS UTILIDADES 
QUE, CON EL CAR?CTER DE RESERVAS DE INVERSI?N, HAYAN SIDO APROPIADAS POR LA 
ASAMBLEA DE ACCIONISTAS. H) AUTORIZAR PREVIAMENTE LAS OPERACIONES QUE TENGAN 
POR OBJETO: 1) ADQUIRIR, HIPOTECAR Y EN CUALQUIER OTRA FORMA GRAVAR 0 LIMITAR 
EL DOMINIO DE BIENES PA?CES CUYA CUANT?A SEA SUPERIOR A $100.000.000.00 MONEDA 
CORRIENTE; 2) CONSTITUIR PRENDA SOBRE BIENES SOCIALES 0 DARLOS EN ANTICRESIS 
PARA ACTOS 0 CONTRATOS CUYA CUANT?A SEA SUPERIOR A $100.000.000.00 MONEDA 
CORRIENTE; 3) AUTORIZAR INVERSIONES EN BIENES DE CAPITAL 0 EFECTUAR 
REPARACIONES 0 MEJORAS DE LOS MISMOS, CUANDO UNAS U OTRAS IMPLIQUEN, EN CADA 
CASO, COSTOS 0 DESEMBOLSOS EN CUANT?A 0 SUPERIOR A CIEN MIL D?LARES A1VIERICANOS 
($US100.000.00). 4) AUTORIZAR LOS CONTRATOS DE MUTUO QUE PUEDAN CELEBRAR LA 
SOCIEDAD LOS REPRESENTANTES LEGALES CUANDO SU CUANT?A SEA SUPERIOR A 
$100.000.000.00 MONEDA LEGAL COLOMBIANA 0 A US$300.000.00. L) AUTORIZAR AL 
REPRESENTANTE LEGAL PAPA QUE SOLICITE, LLEGADO EL CASO, QUE SE ADMITA A LA 
COMPA??A A LA CELEBPACI?N DE CONCORDATO PREVENTIVO CON SUS ACREEDORES. M) 
SERVIR DE ?RGANO CONSULTIVO Y ASESOR DE LOS REPRESENTANTES DE LA COMPA??A. 

LA ADMINISTRACI?N INMEDIATA DE LA COMPA??A, SU REPRESENTACI?N LEGAL Y LA 
GESTI?N DE LOS NEGOCIOS SOCIALES ESTAR?N A CARGO DEL PRESIDENTE EJECUTIVO Y DE 
LOS TRES VICEPRESIDENTES EJECUTIVOS, DESIGNADOS POR LA JUNTA DIRECTIVA PAPA 
PERIODOS DE UN A?O, REELEGIBLES INDEFINIDAMENTE Y REMOVIBLES LIBREMENTE POR 
ELLA EN CUALQUIER TIEMPO, QUIENES COMO REPRESENTANTES LEGALES PODR?N ACTUAR 
CONJUNTA 0 SEPARADAMENTE CON IGUALDAD DE FUNCIONES Y CALIDADES. TODOS LOS 
EMPLEADOS DE LA COMPA??A CON EXCEPCI?N DE LOS DESIGNADOS POR LA ASAMBLEA DE 
ACCIONISTAS Y LOS DEPENDIENTES DEL REVISOR FISCAL, SI LOS HUBIERE, ESTAR?N 
SOMETIDOS EN EL DESEMPE?O DE SUS CARGOS A LOS REPRESENTANTES LEGALES. 

LOS REPRESENTANTES LEGALES SON MANDATARIOS CON REPRESENTACI?N INVESTIDOS DE 
FUNCIONES EJECUTIVAS Y ADMINISTRATIVAS Y COMO TALES TIENEN A SU CARGO LA 
REPRESENTACI?N LEGAL DE LA COMPA??A, LA GESTI?N COMERCIAL Y FINANCIERA, LA 
RESPONSABILIDAD DE LA ACCI?N ADMINISTRATIVA, LA COORDINACI?N Y LA SUPERVISI?N 
GENERAL DE LA EMPRESA, LAS CUALES CUMPLIR?N CON ARREGLO A LAS NORMAS DE LOS 
ESTATUTOS Y A LAS DISPOSICIONES LEGALES Y CON SUJECI?N A LAS ORDENES E 
INSTRUCCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA. 

*** CONTINUA *** 
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COMO REPRESENTANTES LEGALES DE LA COMPA??A EN JUICIO Y FUERA DE JUICIO, LO 
REPRESENTANTES TIENEN FACULTADES PARA EJECUTAR 0 CELEEP-AR SIN OTRA 
LIMITACIONES QUE LAS ESTABLECIDAS EN LOS ESTATUTOS EN CUANTO SE TRATE D 
OPERACIONES QUE DEBAN SER PREVIAJVIENTE AUTORIZADAS POR LA JUNTA DIRECTIVA 0 P0 
LA ASAMBLEA DE ACCIONISTAS, TODOS LOS ACTOS 0 CONTRATOS COMPRENDIDOS DENTR 
DEL OBJETO SOCIAL 0 QUE TENGAN CAR?CTER SIMPLEMENTE PREPARATORIO, ACCESORIO 
COMPLEMENTARIO PARA LA REALIZACI?N DE LOS FINES QUE PERSIGUE LA SOCIEDAD Y LO 
QUE SE RELACIONAN DIRECTAMENTE CON LA EXISTENCIA Y EL FUNCIONAMIENTO DE L 
MISMA. LOS REPRESENTANTES QUEDAN INVESTIDOS DE PODERES ESPECIALES PAR 
TRANSIGIR, ARBITRAR Y COMPROMETER LOS NEGOCIOS SOCIALES; PROMOVER 0 COADYUVA 
ACCIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 0 CONTENCIOSO ADMINISTRATIVAS EN QUE L 
COMPA??A TENGA INTER?S B INTERPONER TODOS LOS RECURSOS QUE SEAN PROCEDENTE 
CONFORME A LA LEY; DESISTIR DE LAS ACCIONES 0 RECURSOS QUE INTERPONGAN; NOVA 
OBLIGACIONES 0 CR?DITOS; DAR 0 RECIBIR BIENES EN PAGO; CONSTITUIR APODERADO 
JUDICIALES 0 EXTRAJUDICIALES, DELEGARLES FACULTADES REVOCAR MANDATOS 
SUSTITUCIONES. 

PARAGRAFO: LOS REPRESENTANTES LEGALES DE LA SOCIEDAD TIENEN AIVIPLIM 
FACULTADES, SIN NINGUNA LIMITACI?N Y SIN REQUERIR AUTORIZACI?N PREVIA DE U 
JUNTA DIRECTIVA, PARA ACTtJAR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD EN LICITACIONE 
PUBLICAS, PRIVADAS 0 CUALQUIER OTRA MODALIDAD DE CONTP.ATACI?N, PRESENTAF 
PROPUESTAS, ACEPTAR ADJUDICACIONES Y CONTRATAR SIN LIMITACI?N DE CUANTfl 
ALGUNA ANTE LAS ENTIDADES PUBLICAS, EMPRESAS INDtJSTRIALES Y COMERCIALES DEl 
ESTADO, SOCIEDADES DE ECONOM?A MIXTA, BIEN SEAN ELLAS DEL ORDEN NACIONAL, 
DISTRITAL, DEPARTANENTAL Q MUNICIPAL. 

CERTIFICA: 

DOCUMENTO: ACTA No. 393 DEL 20 DE ENERO DE 1993 
ORIGEN: JUNTA DIRECTIVA 
INSCRIPCION: 26 DE ENERO DE 1993 No. 62203 DEL LIBRO IX 

FUE(RON) NOMBRADO(S): 

PP-ES IDENTE EJECUTIVO 
FRANCISCO JOSE BARBERI OSPINA 
C. C.14445880 

VICEPRESIDENTE EJECUTIVO 
JUAN MANUEL BARBERI OSPINA 
C. C. 14949561 

VICEPRESIDENTE EJECUTIVO 
JUAN BAUTISTA DE LOS RIOS GUTIERREZ 
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C.C.17108621 

VICEPRESIDENTE EJECUTIVO 
EMILIO SARDI APARICIO 
C. C.14434582 

CERTIFICA: 

DOCUMENTO: ACTA No. 38 DEL 03 DE FEBRERO DE 1992 
ORIGEN: ASAMBLEA DE ACCIONISTAS 
INSCRIPCION: 05 DE JUN10 DE 1992 No. 54016 DEL LIBRO IX 

DOCUMENTO: ACTA No. 54 DEL 31 DE MARZO DE 2000 
ORIGEN: ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS 
INSCRIPCION: 24 DE MAYO DE 2000 No. 3622 DEL LIBRO IX 

DOCUMENTO: ACTA No. 65 DEL 27 DE JULIO DE 2006 
ORIGEN: ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS 
INSCRIPCION: 04 DE AGOSTO DE 2006 No. 9191 DEL LIBRO IX 

FUE(RON)NOMBRADO(S) 

JUNTA DIRECTIVA 

PRINCIPALES 

PRIMER RENGLON 
FRANCISCO JOSE BARBERI OSPINA 

C.C.14445880 

SEGUNDO RENGLON 
JUAN MANUEL BARBERI OSPINA 
C.C.14949561 

TERCER RENGLON 
JUAN BAUTISTA DE LOS RIOS GUTIERREZ 
C.C.17108621 

CUARTO RENGLON 
EMILIO SARDI APARICIO 

C.C.14434582 

QUINTO RENGLON 
DIEGO HUMBERTO QUIJANO REISSNER 

*** CONTINUA *** 
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PRIMER RENGLON 

GUSTAVO ADOLFO SANCHEZ LESMES 

C.C. 16625960 

SEGUNDO RENGLON 

VICTOR RICARDO ROSA GARCIA 

C. C. 6811102 

TERCER RENGLON 

ANTONIO JAIRO RAMIREZ ECHAVE 

C. C. 16741040 

CUARTO RENGLON 

ERNESTO TRUJILLO PEREZ 

C.C. 14984104 

QUINTO RENGLON 

ANA MARIA ALVAREZ 

C. C.31170896 

CERTIFICA: 

DOCUMENTO: ACTA No. 59 DEL 31 DE MARZO DE 2003 

ORIGEN: ASAIVIBLEA DE ACCIONISTAS 

INSCRIPCION: 23 DE ABRIL DE 2003 No. 2845 DEL LIBRO IX 

FUE(RON) NOMBRADO(S): 

REVISOR FISCAL 

DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA 

NIT. 860005813-4 

CERTIFICA: 

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 26 DE AGOSTO DE 2004 

ORIGEN: DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA 

INSCRIPCION: 30 DE AGOSTO DE 2004 No. 9417 DEL LIBRO IX 

FUE(RON) NOMBRADO(S): 
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REVISOR FISCAL PRINCIPAL 
LUIS FERNANDO QUICENO BENAVIDES 
C. C. 6106227 

REVISOR FISCAL SUPLENTE 
JESUS DARIO LOPEZ CASELLA 
C.C. 16789097 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 5235 DEL 19 DE JULIO DE 1996 NOTARIA DECIMA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 25 DE JULIO DE 1996 BAJO EL NRO. 144 DEL 
LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE LE CONCEDE PODER ESPECIAL, AMPLIO Y SUFICIENTE A 
CARLOS ALBERTO QUINTERO, MAYOR DE EDAD, VECINO DE ESTA CIUDAD, IDENTIFICADO 
CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NRO. 
14.440.778 DE CALl, PARA QUE EN NOMBRE Y REPRESENTACION DE LA SOCIEDAD, CUYA 
PERSONERIA OSTENTA, EL REPRESENTANTE EN LOS SIGUIENTES ACTOS: A) PRESENTAR EN 
LA ADMINISTRPiCION DE IMPUESTOS Y ADUANAS NACIONALES 0 DEL ORGANISMO QUE HAGA 
SUS VECES Y FIRMAR EN REPRESENTACION DE LA SOCIEDAD, LAS DECLARACIONES DEL 
IMPUESTO SOBRE LA RENTA Y COMPLEMENTARIOS QUE CORRESPONDA A LA SOCIEDAD, Y 
TODAS LAS DEMAS DECLAR.ACIONES QUE LA SOCIEDAD DEBA PRESENTAR ANTE DICHA 
ENTIDAD, TALES COMO LA DE VENTAS, RETENCION EN LA FUENTE, TIMBRE Y CtJALESQUIER 
OTRA DECLARACION QUE POR LEY LA SOCIEDAD ESTE OBLIGADA A PRESENTAR. 
B) PARA PRESENTAR Y SUSCRIBIR TODOS LOS DOCUMENTOS QUE OBLIGUEN A 
TECNOQUIMICAS S.A., COMO DECLARANTE DEL IMPUESTO DE INDUSTRIA Y COMERCIO Y EL 
COMPLEMENTARIO DE AVISOS Y TABLEROS EN LOS MtJNICIPIOS EN QUE LA SOCIEDAD ESTE 
OBLIGADA AL PAGO DE LOS CITADOS IMPUESTOS, PUDIENDO IGUALMENTE NOTIFICARSE DE 
TODAS LAS ACTUACIONES, ACTOS, DILIGENCIAS 0 GESTIONES RELACIONADAS 0 QUE SE 
DERIVEN DE LOS MENCIONADOS TRIBUTOS. C) PARA PRESENTAR Y SUSCRIBIR TODOS LOS 
DOCUMENTOS QUE OBLIGUEN A TECNOQUIMICAS S.A. COMO DECLARANTE DEL IMPUESTO 
PREDIAL Y COMPLEMENTARIOS EN LOS MLTNICIPIOS DONDE TENGA BIENES INMUEBLES, 
PUDIENDO IGUALMENTE NOTIFICARSE DE TODAS LAS ACTUACIONES, ACTOS, DILIGENCIAS 0 
GESTIONES RELACIONADAS 0 QUE SE DERIVEN DEL CITADO IMPUESTO. D) PARA DAR 
RESPUESTA A LOS REQUERIMIENTOS ORDINARIOS Y A LAS SOLICITUDES DE INFORMACION 
EN RELACION CON LOS IMPUESTOS ADMINISTRADOS POR LA DIRECCION DE IMPUESTOS Y 
ADUANAS NACIONALES Y POR LAS DEPENDENCIAS MUNICIPALES QUE ADMINISTREN LOS 
IMPUESTOS DE CARACTER TERRITORIAL. E) Y EN GENERAL, PARA QUE ASUMA LA 
PERSONERIA EN NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A., SIEMPRE QUE LO ESTIME CONVENIENTE, 
DE MANERA QUE EN NINGtJN CASO LA SOCIEDAD QUEDE SIN REPRESENTACION EN LOS 
ASUNTOS RELACIONADOS CON LAS FACULTADES OTORGADAS. 

CERTIFICA: 

*** CONTINUA *** 
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QUE POR ESCRITURA NRO. 2719 DEL 15 DE JULIO DE 1999 NOTARIA TERCERA DE CALl 

INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 02 DE AGOSTO DE 1999 BAJO EL NRO. 323 DEl 

LLBRO V MEDIANTE LA CUAL SE CONCEDE PODER ESPECIAL, PERO AMPLIO Y SUFICIENTE I 

SAMUEL GOMEZ UPEGUI, MAYOR DE EDAD, VECINO DE CALl, IDENTIFICADO CON LA CEDULI 

DE CIUDADANIA NRO. 16.633.490, GERENTE DEL DISTRITO DE VENTAS DEL OCCIDENTI 

COLOMBIANO DE LA SOCIEDAD, CON SEDE EN CALl, UBICADO EN LA CALLE 23 NRO. 4-66 

PARA EL EJERCICIO DE LAS SIGUIENTES FACULTADES: 1) PARA QUE EN NOMBRE DI 

TECNOQUIMICAS S.A. Y EN AStJNTOS QUE TENGA QUE VER CON EL DISTRITO DE VENTAS 

PROMUEVA ACCIONES EN NOMBRE DE ESTA ANTE ENTIDADES PUBLICAS, FUNCIONARIOS 
EMPLEADOS NACIONALES, DEPARTAMENTALES Y MUNICIPALES DEL ORDEN JUDICIAL, 

ADMINISTRATIVO 0 POLICIVO, YA SEA EN PROCESOS, ACTUACIONES, SIMPLES ACTOS C 
DILIGENCIAS Y GESTIONES DE CARACTER LABORAL, CIVIL, COMERCIAL Y POLICIVO, COI 

FACULTADES DE DESISTIMIENTO, ALLANANIENTO Y CONCILIACION, EN LOS QUE El 

ESTABLECIMIENTO ESTE VINCULADO COMO DEMANDANTE, DEMANDADO 0 TERCER( 

INTERVINIENTE. PARAGRAFO: LA FACULTAD DE CONCILIACION, DESISTIMIENTO 

ALLANAMIENTO SE LIMITA HASTA LA SUMA EQUIVALENTE A CINCUENTA (50) SALARIO 
MINIMOS LEGALES MENSUALES. 2) PAPA QUE OTORGUE PODER Y CONSTITUYA MANDATARIO 
PARA INICIAR LAS ACCIONES CIVILES, COMERCIALES Y PENALES TENDIENTES A L2 
RECUPERACION DE LA CARTEPA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CON EXPRESA FACULTAI 
PARA ASISTIR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS AUDIENCIAS DE CONCILIACION, COI 
AUTORIZACION PAPA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAI 
EN TODOS LOS PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 0 RECLAMACIONE 
EXTRAPROCESO EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS DEL ESTABLECIMIENTO CON LA 
LIMITACIONES PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL ANTERIOR. 3) PARA SUSCRIBII 
LOS CONTRATOS DE TRABAJO Y DARLOS POR TERMINADO DEL PERSONAL VINCULADO 0 QUI 
SE VINCULE AL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 4) PARA CONSTITUIR APODERADO ( 
APODERADOS EN DESARROLLO DE LA REPRESENTACION LABORAL, SI ASI LO CONSIDER; 

NECESARIO, TENIENDO SUMA DILIGENCIA PARA QUE TECNOQUIMICAS S.A. EN NINGUN CAS( 
QUEDE SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE SUS DERECHOS 
OBLIGACIONES LABORALES. 5) PARA QUE EN DESARROLLO DE LAS ACTIVIDADES DEl 
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO EJERZA LAS SIGUIENTES FACULTADES ESPECIALES: A 
COMPRAR Y PERMUTAR TODA CLASE DE BIENES MUEBLES CUYA FINALIDAD SEA NECESARI2 
PAPA EL MEJOR DESEMPENO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO, HASTA POR LI 
SUMA QUE INDIQUE LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD, 
PARAGRAFO: ES ENTENDIDO QUE EL APODERAIDO EN SU CONDICION DE GERENTE, ESTI 
FACULTADO PAPA REALIZAR LA yENTA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, DE LOS ARTICULO 
PROPIOS DE LA ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS. B) MANEJAR LAEc 
CUENTAS CORRIENTES CON FACULTADES PAPA GIRAR CHEQUES PASTA POR LA CUANTIA QUI 
DETERMINEN LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. C) OTORGAI 

CREDITOS EN DESARROLLO DE LAS VENTAS DE LOS ARTICULOS PROPIOS DE LA ACTIVIDAI 
COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS, DE ACUERDO CON LO QUE DETERMINEN WEE 
MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. ID) RECIBIR A NOMBRE DE Li 
SOCIEDAD CUALQUIER SUMA DE IDINERO, EXPIDIENDO LOS COMPROBANTES EN QUE CONSTI 
EL PAGO. 

CERTIFICA: 
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QUE POR ESCRITURA NRO. 2873 DEL 10 DE JULIO DE 2001 NOTARIA TERCERA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 06 DE SEPTIEMBRE DE 2001 BAJO EL NRO. 213 
DEL LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE CONCEDE PODER ESPECIAL, AMPLIO Y SUFICIENTE A 
MARIA TERESA CANON DE GUZMAN, IDENTIFICADA CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NRO. 
31.238.104 DE CALl, CARLOS ARTURO PENA NIETO IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE 
CIUDADANIA NRO. 19.483.439 DE BOGOTA Y ANGELA MARIA CORREA CARDONA 
IDENTIFICADA CON LA CEDULA DE CIUDADANIA No.66.835.555 DE CALl, LA PRIMERA 
COMO PRINCIPAL Y EL SEGUNDO COMO PRIMER SUPLENTE Y LA TERCERA COMO SEGUNDA 
SUPLENTE, PARA QUE REPRESENTEN A LA SOCIEIDAD EN TODOS LOS ASUNTOS CAMBIARIOS, 
CON FACULTAD PARA FIRMAR IDECLARACIONES DE CAMBIOS SEA POR CREDITOS EN MONEDA 
EXTRANJERA, POR MOVIMIENTOS DE LAS CUENTAS CORRIENTES DE COMPENSACION, 
IMPORTACIONES DE BIENES Y SERVICIOS, TRANSFERENCIAS Y OTROS CONCEPTOS, 
REGISTRO DE PRESTAMO EN MONEDA EXTRANJERA OTORGADOS A LA EMPRESA EN SU 
CONIDICION DE RESIDENTE Y TODOS AQUELLOS DOCUMENTOS 0 DECLARACIONES QUE DEBAN 
HACERSE ANTE EL BANCO DE LA REPUBLJICA U OTRAS ENTIDADES GUBERNAIVIETALES 
RESPECTO DE OPERACIONES EN EL MERCADO CAMBIARIO. LOS APODERADOS SUSCRIBIRAN 
TODOS LOS DOCUMENTOS Y REALIZAR TODOS LOS ACTOS QUE OBLIGUEN A TECNOQUIMICAS S. 
A. ANTE LAS AUTORIDADES CAMBIARIAS, PUDIENIDO IGUALMENTE NOTIFICARSE DE TODAS 
LAS ACTUACIONES, ACTOS ADMINISTRATIVOS, DILIGENCIAS 0 GESTIONES RELACIONADAS 0 
QUE SE IDERIVEN DE DICHA ACTIVIDAD Y EN GENERAL PARA QUE ASUMA LA PERSONERIA A 
NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A., SIEMPRE QUE LO ESTIMEN CONVENIENTE, DE MANERA 
QUE EN NINGUN CASO QUEDE SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE 
SUS DERECHOS Y CUMPLIMIENTO DE OBLIGACIONES DE CARACTER CAMBIARIO Y EN LOS 
ASUNTOS CONCERNIENTES PARA LAS MATERIAS DE QUE TRATA ESTE PODER. LOS 
APODERADOS SE CENIRAN RIGUROSAMENTE A LOS TERMINOS EXPRESADOS EN ESTE MANDATO 
QUE SE OTORGA POR TERMINO INDEFINIIDO Y CUALQUIER NOTIFICACION 0 REVOCATORIA SE 
HARA EXPRESAMENTE POR ESCRITURA PUBLICA. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 307 DEL 31 DE ENERO DE 2002 NOTARIA TERCERA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 13 DE FEBRERO DE 2002 BAJO EL NRO. 298 
DEL LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE LE CONCEDE PODER ESPECIAL, AMPLIO Y SUFICIENTE 
A JORGE ROBERTO OBANDO RODRIGUEZ, MAYOR DE EDAD, VECINO DE ESTA CIUDAD, 
IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NRO. 14.960.183 DE CALl, PARA QUE EN 
NOMBRE Y REPRESENTACION DE LA SOCIEDAD, CUYA PERSONERIA OSTENTA: lo.) PROMUEVA 
O DESISTA DE ACCIONES ANTE CORPORACIONES, ENTIDADES 0 FUNCIONARIOS DEL ORDEN 
JUDICIAL 0 GUBERNATIVO, YA SEA EN PROCESOS, ACTUACIONES 0 ACTOS SIMPLES, 
DILIGENCIAS 0 GESTIONES EN QUE TECNOQUIMICAS S.A. TENGA INTERES COMO ACTOR, 
DEMANIDANDO 0 TERCERO INTERVINIENTE EN RELACION CON LOS ASUNTOS DE CARACTER 

LABORAL, POLICIVO, PENAL 0 DE FISCALIA, EN QUE LA EMPRESA SEA PARTE ACTIVA 0 
PASIVA, CON CAPACIDAD PARA NOTIFICARSE Y CONTESTAR Y HACERSE PARTE DE ELLOS EN 
NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A. 20.) SUSCRIBA Y DE POR TERMINADO LOS CONTRATOS DE 

TRABAJO DEL PERSONAL VINCULADO A LA EMPRESA. 30.) CONSTITUYA APODERADOS EN 
IDESARROLLO DE ESTA REPRESENTACION LABORAL, REVOQUE Y SUSTITUYA DICHOS PODERES 

CUANDO LO ESTIME PROCEDENTE. 40.) TRANSIJA, CONCILIE, DESISTA Y COMPROMETA A 

*** CONTINUA *** 
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LA EMPRESA EN TODOS LOS TRAMITES ADMINISTRATIVOS Y PROCESOS JUDICIALES, DI 

CARACTER LABORAL, POLICIVO, PENAL 0 DE FISCALIA EN LOS QUE LA EMPRESA SEI 

PARTE DEMANDANTE, DEMANDADA 0 TERCERO INTERVINIENTE. PARAGRAFO. LA FACULTAI 

PARA TRANSIGIR 0 CONCILIAR SE LIMITA A LA SUMA DE QUINIENTOS (500) SALARIO 

LEGALES MENSUALES. 50.) OTORGUE PODERES Y CONSTITUYA MANDATARIOS PARA INICIAI 

LAS ACCIONES JUDICIALES DE CARACTER CIVIL, COMERCIAL Y PENAL TENDIENTES A Li 

RECUPEPACION DE LOS CREDITOS A FAVOR DE LA SOCIEDAD, BIEN SEA REPRESENTADOS E 

FACTURAS, CHEQUES, TITULOS VALORES 0 CUALQUIER OTRO DOCUMENTO REPRESENTATIV( 
DE CREDITO, HASTA POR SUMA EQUIVALENTE A QUINIENTOS (500) SALARIOS MINIMO 

LEGALES MENSUALES, CON EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN NOMBRE DI 
TECNOQUIMICAS S.A. A LAS AUDIENCIAS DE CONCILIACION QUE PROGRAMEN LOS JUZGADOS 
CIVILES MUNICIPALES Y DEL CIRCUITO, CON AUTORIZACION PARA TRANSIGIR, DESISTII 
CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAD HASTA POR LA CUANTIA INDICADA. 6o 
REPRESENTE A TECNOQUIMICAS S.A. DENTRO DE LOS TRAMITES DE CONCORDATOS, 
PROCESOS DE REESTRUCTURACION ECONOMICA PREVISTO EN LA LEY 550 DE 1999 Y LA 
NORMAS QUE LA ADICIONEN 0 MODIFIQUEN Y LIQUIDACIONES OBLIGATORIAS QUE SI 
TRAMITEN ANTE LA SUPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE LAS ENTIDADE 

PERTINENTES CUANDO SE TPATE DE OTRA CLASE DE ACREEDORES 0 ANTE LOS JUZGADO 

CIVILES, CON EXPRESAS FACULTADES PARA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 
COMPROMETER, NOMBRAR APODERADOS, PRESENTAR LOS CREDITOS, APORTAR LAS PRUEBA 
QUE ESTIME NECESARIAS, ASISTIR A LAS AUDIENCIAS PRELIMINARES Y DEFINITIVAS, 
ACORDAR FORMULAS DE PAGO, RECIBIR Y EN GENERAL PARA EJERCER TODAS AQUELLA 
GESTIONES NECESARIAS PARA OBTENER EL RECONOCIMIENTO Y PAGO DE LOS CREDITO 
PRESENTADOS. LAS FACULTADES AQUI ESTABLECIDAS ESTAN LIMITADAS PAPA LO 
CREDITOS HASTA POR CUANTIA DE QUINIENTOS (500) SALARIOS MINIMOS LEGALE 
MENSUALES. PARAGRAFO. IGUALtMENTE QUEDA FACULTADO PARA ACEPTAR Y REPRESENTAR 2 
TECNOQUIMICAS CUANDO LA EMPRESA SEA NOMERADA EN JUNTA DE ACREEDORES 0 El 
ORGANOS EQUIVALENTES 0 SIMILARES, EN LOS PROCESOS QUE TRAMITEN ANTE Li 
SUPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE LAS ENTIDADES PERTINENTES CUANDO SI 
TRATE DE OTRA CLASE DE DEUDORES. 7o.) REPRESENTE A TECNOQUIMICAS S.A. EN LO 

PROCEDIMIENTOS DE CONCILIACION QUE LOS DEUDORES DE LA SOCIEDAD CONVOQUEN ANTI 
LAS ENTIDADES FACULTADAS PARA ELLO CON EL FIN OBTENER UN ACUERDO EN EL PAGO DI 
LAS ACREENCIAS, CON EXPRESAS FACULTADES PARA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR ( 
COMPROMETER Y RECIBIR, FACULTADES QUE SE LIMITAN HASTA POR LA SUMA DI 
QUINIENTOS (500) SALARIOS MINIMOS LEGALES MENSUALES. 80.) REVISE LO 
EXPEDIENTES DE LOS PROCESOS JUDICIALES DE CARACTER EJECUTIVO EN QUE Li 
SOCIEDAD SEA PARTE DEMANDANTE, EN TODO EL TERRITORIO NACIONAL, PARA Li 
RECUPERACION DE SUS ACREENCIAS. 90.) APRUEBE Y SUSCRIBA ACUERDOS PRIVADOS DI 
PAGO Y CONCILIACIONES DE OBLIGACIONES A FAVOR DE TECNOQUIMICAS POR LA VENTA DI 
SUS PRODUCTOS HASTA POP LA SUMA DE (500) SALARIOS MINIMOS LEGALES MENSUALES. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 309 DEL 31 DE ENERO DE 2002 NOTARIA TERCERA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 13 DE FEBRERO DE 2002 BAJO EL NRO. 30 
DEL LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE LE CONCEDE PODER ESPECIAL, PERO AMPLIO 
SUFICIENTE A DANIEL AMEZQUITA, MAYOR DE EDAD, VECINO DE BARRANQUILLA 

*** CONTINUA *** 
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IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NRO. 8.681.962 DR EARRNQUILLA, 
GERENTE DEL DISTRITO DE VENTAS DE LA REGIONAL DE LA ZONA ATLANTICA DE LA 
SOCIEDAD, CON SEDE EN BARRANQUILLA, PARA EL EJERCICIO DE LA SIGUIENTES 
FACULTADES: 1) PARA QUE EN NOMBRE DR TECNOQUIMICAS S.A. Y EN ASUNTOS QUE TENGA 
QUE VER CON EL DISTRITO DE VENTAS SE NOTIFIQUE Y PROMUEVA ACCIONES EN NOMBRE 
DE ESTA ANTE ENTIDADES PUBLICAS, FUNCIONARIOS 0 EMPLEADOS NACIONALES, 
DEPARTAMENTALES Y MUNICIPALES DEL ORDEN JUDICIAL, ADMINISTPATIVO POLICIVO, 
PENAL 0 DE FISCALIA, YA SEA EN PROCESOS, ACTUACIONES, SIMPLES ACTOS 0 
DILIGENCIAS Y GESTIONES, CON FACULTADES DE DESISTIMIENTO, ALLANANIENTO Y 
CONCILIACION, EN LOS QUE EL ESTABLECIMIENTO ESTE VINCULADO COMO DEMANDANTE, 
DEMANDADO 0 TERCERO INTERVINIENTE. PARAGRAFO: LA FACtJLTAD DE CONCILIACION, 
DESISTIMIENTO Y ALLANANIENTO SE LIMITA HASTA LA SUMA EQUIVALENTE A CINCUENTA 
(50) SALARIOS MINIMOS LEGALES MENSUALES. 2) PARA QUE OTORGUE PODER Y 
CONSTITUYA MANDATARIOS PARA INICIAR LAS ACCIONES CIVILES, COMERCIALES Y 
PENALES TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA CARTERA, SIN LIMITACION DR CUANTIA, 
CON EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS AUDIENCIAS 
DE CONCILIACION, CON AUTORIZACION PARA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 
COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, 
ADMINISTRATIVAS 0 RECLANACIONES EXTRA PROCESO EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS 
RELACIONADOS CON EL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO CON LAS LIMITACIONES PREVISTAS 
EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL ANTERIOR. 3) PAPA QUE OTORGUE PODER Y CONSTITUYA 
MANDATARIOS PARA HACERSE PARTE EN LOS PROCESOS CONCORDATARIOS, DR LIQUIDACION 
OBLIGATORIA, 0 REESTRUCTURACION ECONOMICA QUE SE TRAMITEN ANTE LA 
SUPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE OTRAS SUPERINTENDENCIAS 0 ENTIDADES 
CUANDO SE TRATE DE OTRA CLASE DE DEUDORES, TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA 
CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CON EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN 
NOMBRE DR LA SOCIEDAD A LAS DIVERSAS AUDIENCIAS CON AUTORIZACION PARA 
TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS 
PROCESOS, GESTIONES JUDICIAL1ES, ADMINISTRATIVAS 0 RECLAMACIONES EXTRA PROCESO 
EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS DEL ESTABLECIMIENTO CON LAS LIMITACIONES 
PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL PRIMERO. 4) PARA SUSCRIBIR LOS CONTRATOS 
DR TRABAJO Y DARLOS POR TERMINADO DEL PERSONAL VINCULADO 0 QUE SE VENTILE AL 
ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 5) PARA CONSTITUIR APODERADO 0 APODERADOS EN 
DESARROLLO DE LA REPRESENTACION LABORAL, SI ASI LO CONSIDERA NECESARTO, 
TENIENDO SUMA DILIGENCIA PARA QUE TECNOQUIMICAS S.A. EN NINGUN CASO QUEDE SIN 
LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DR SUS DERECHOS Y OBLIGACIONES 
LABORALES. 6) PARA QUE EN DESARROLLO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO DE 
COMERCIO EJERZA LAS SIGUIENTES FACULTADES ESPECIALES: A) COMPRAR Y PERMUTAR 
TODA CLASE DE BIENES MUEBLES CUYA FINALIDAD SEA NECESARIA PAPA EL MEJOR 
DESEMPENO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO, HASTA POR LA SUMA QUE 
INDIQUE LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. PARAGRAFO: ES 
ENTENDIDO QUE EL APODERADO, EN SU CONDICION DR GERENTE, ESTA FACULTADO PARA 
REALIZAR LA yENTA, SIN LIMITACION DR CUANTIA, DE LOS ARTICULOS PROPIOS DR LA 

ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS. B) MANEJAR LAS CUENTAS CORRIENTES 

CON FACULTADES PAPA GIRAR CHEQUES PASTA POR LA CUANTIA QUE DETERMINEN LOS 
MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DR LA SOCIEDAD. C) OTORGAR CREDITOS EN 
DESARROLLO DR LAS VENTAS DE LOS ARTICULOS PROPIOS DR LA ACTIVIDAD COMERCIAL 

DEL DISTRITO DE VENTAS, DR ACUERDO CON LO QUE DETERMINEN LOS MANUALES Y 

*** CONTINUA *** 
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PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. D) RECIBIR A NOMBRE DE LA SOCIEDAI 

CUALQUIER SUMA DE DINERO, EXPIDIENDO LOS COMPROBANTES EN QUE CONSTE EL PAGO. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 310 DEL 31 DE ENERO DE 2002 NOTARIA TERCERA DE CALl 

INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 13 DE FEBRERO DE 2002 BAJO EL NRO. 30 

DEL LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE LE CONCEDE PODER ESPECIAL, PERO ANPLIO 

SUFICIENTE A CARLOS ORLANDO MUTIS, MAYOR DE EDAD, VECINO DE BUCARAMANGA 
IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA No. 91.200.418 DE BUCARAMANGA 
GERENTE DEL DISTRITO DE VENTAS DE LA REGIONAL ORIENTE DE LA SOCIEDAD, CON SED 

EN BUCARAMANGA, PARA EL EJERCICIO DE LAS SIGUIENTES FACULTADES: 1) PARA QUE E 

NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A. Y EN ASUNTOS QUE TENGA QUE VEP. CON EL DISTRITO D 
VENTAS SE NOTIFIQUE Y PROMUEVA ACCIONES EN NOMBRE DE ESTA ANTE ENTIDADE 
PUBLICAS, FUNCIONARIOS 0 EMPLEADOS NACIONALES, DEPARTAMENTALES Y MUNICIPALE 
DEL ORDEN JUDICIAL, ADMINISTRATIVO POLICIVO, PENAL 0 DE FISCALIA, YA SEA E 

PROCESOS, ACTUACIONES, SIMPLES ACTOS 0 DILIGENCIAS Y GESTIONES, CON FACULTADE 
DE DESISTIMIENTO, ALLANAMIENTO, Y CONCILIACION, EN LOS QUE EL ESTABLECIMIENT 
ESTE VINCULADO COMO DEMANDANTE, DEMANDADO 0 TERCERO INTERVINIENTE. PARAGRAFO 
LA FACTJLTAD DE CONCILIACION, DESISTIMIENTO Y ALLANAMIENTO SE LIMITA HASTA L 
SUMA EQUIVALENTE A CINCUENTA (50) SALARIOS MINIMOS LEGALES MENSUALES. 2) PAR 

QUE OTORGUE PODER Y CONSTITUYA MANDATARIOS PAPA INICIAR LAS ACCIONES CIVILES 
COMERCIALES Y PENALES TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA CARTERA, SI 
LIMITACION DE CUANTIA, CON EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN NOMBRE DR L 
SOCIEDAD A LAS AUDIENCIAS DE CONCILIACION, CON AUTORIZACION PARA TRANSIGIR 
DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS PROCESOS 
GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 0 RECLAMACIONES EXTRA PROCESO EN QU 
INTERVENGA EN ASUNTOS RELACIONADOS CON EL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO CON LA 
LIMITACIONES PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL ANTERIOR. 3) PARA QU 
OTORGUE PODER Y CONSTITtJYA MANDATARIOS PARA HACERSE PARTE EN LOS PROCESO 

CONCORDATARIOS, DR LIQUIDACION OBLIGATORIA, 0 REESTRUCTUPACION ECONOMICA QU 

SE TRAMITEN ANTE LA StJPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE OTRA 

SUPERINTENDENCIAS 0 ENTIDADES CUANDO SE TRATE DE OTRA CLASE DE DEUDORES 
TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CO 

EXPRESAS FACULTADES PAPA ASISTIR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS DIVERSA 
AUDIENCIAS CON AUTORIZACION PAPA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETE 
A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 
RECLAMACIONES EXTRA PROCESO EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS DEL ESTABLECIMIENT 
CON LAS LIMITACIONES PREVISTAS EN EL PARAGRFO DEL NUMERAL PRIMERO. 4) PAR 
SUSCRIBIR LOS CONTRATOS DE TRABAJO Y DARLOS POR TERMINADO DEL PERSONA 
VINCULADO 0 QUE SE VINCULE AL ESTABLECIMIENTO DR COMERCIO. 5) PAPA CONSTITUI 
APODERADO 0 APODERADOS EN DESARROLLO DE LA REPRESENTACION LABORAL, SI ASI L 
CONSIDERA NECESARIO, TENIENDO SUMA DILIGENCIA PAPA QUE TECNOQUIMICAS S.A. E 
NINGUN CASO QUEDE SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DR SU 
DERECHOS Y OBLIGACIONES LABORALES. 6) PAPA QUE EN DESARROLLO DE LA 
ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO DR COMERCIO EJERZA LAS SIGUIENTES FACULTADE 
ESPECIALES: A) COMPRAR Y PERMUTAR TODA CLASE DE BIENES MUEBLES CUYA FINALIDA 
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SEA NECESARIA PARA EL MEJOR DESEMPENO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO, 
HASTA POR LA SUMA QUE INDIQUE LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA 
SOCIEDAD. PARAGRAFO: ES ENTENDIDO QUE EL APODERADO, EN SU CONDICION DE 
GERENTE, ESTA FACULTADO PARA REALIZAR LA yENTA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, DE 
LOS ARTICULOS PROPIOS DE LA ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS. B) 
MANEJAR LAS CUENTAS CORRIENTES CON FACULTADES PARA GIRAR CHEQUES HASTA POR LA 
CUANTIA QUE DETERMINEN LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. 
C) OTORGAR CREDITOS EN DESARROLLO DE LAS VENTAS DE LOS ARTICULOS PROPIOS DE LA 
ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS, DE ACUERDO CON LO QUE DETERMINEN 
LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. D) RECIBIR A NOMBRE DE 
LA SOCIEDAD CUALQUIER SUMA DE DINERO, EXPIDIENDO LOS COMPROBANTES EN QUE 
CONSTE EL PAGO. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 308 DEL 31 DE ENERO DE 2002 NOTARIA TERCERA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 04 DE MARZO DE 2002 BAJO EL NRO. 318 DEL 
LIBRO V MEDIANTE LA CUAL SE CONCEDE PODER ESPECIAL, PERO AMPLIO Y SUFICIENTE A 
HEP.NANDO ANGULO MOYANO, MAYOR DE EDAD, VECINO DE BOGOTA, IDENTIFICADO CON LA 
CEDULA DE CIUDADANIA NRO. 19.322.139 DE BOGOTA, GERENTE DEL DISTRITO DE VENTAS 
DE LA REGIONAL CUNDINAMARCA DE LA SOCIEDAD, CON SEDE EN BOGOTA, PARA EL 
EJERCICIO DE LAS SIGUIENTES FACULTADES: 1) PARA QUE EN NOMBRE DE TECNOQUIMICAS 
S.A. Y EN ASUNTOS QUE TENGA QUE VER CON EL DISTRITO DE VENTAS SE NOTIFIQUE Y 
PROMUEVA ACCIONES EN NOMBRE DE ESTA ANTE ENTIDADES PUBLICAS, FUNCIONARIOS 0 
EMPLEADOS NACIONALES, DEPARTANENTALES Y F4tJNICIPALES DEL ORDEN JUDICIAL, 
ADMINISTRATIVO POLICIVO, PENAL 0 DE FISCALIA, YA SEA EN PROCESOS, ACTUACIONES, 
SIMPLES ACTOS 0 DILIGENCIAS Y GESTIONES, CON FACULTADES DE DESISTIMIENTO, 
ALLANAMIENTO Y CONCILIACION, EN LOS QUE EL ESTABLECIMIENTO ESTE VINCULADO COMO 
DEMANDANTE, DEMANDADO 0 TERCERO INTERVINIENTE. 
PARAGRAFO: LA FACULTAD DE CONCILIACION, DESISTIMIENTO Y ALLANAMIENTO SE 
LIMITA HASTA LA SUMA EQUIVALENTE A CINCUENTA (50) SALARIOS MINIMOS LEGALES 
MENSUALES. 2) PARA QUE OTORGUE PODER Y CONSTITUYA MANDATARIOS PARA INICIAR LAS 
ACCIONES CIVILES, COMERCIALES Y PENALES TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA 
CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CON EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN 
NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS AUDIENCIAS DE CONCILIACION, CON AUTORIZACION PARA 
TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS 
PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 0 RECLAMACIONES EXTRA PROCESO 
EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS RELACIONADOS CON EL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO 
CON LAS LIMITACIONES PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL ANTERIOR. 3) PARA 

QUE OTORGUE PODER Y CONSTITUYA MANDATARIOS PARA HACERSE PARTE EN LOS PROCESOS 
CONCORDATARIOS, DE LIQUIDACION OBLIGATORIA, 0 REESTRUCTURACION ECONOMICA QUE 
SE TRANITEN ANTE LA SUPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE OTRAS 
SUPERINTENDENCIAS 0 ENTIDADES CUANDO SE TRATE DE OTRA CLASE DE DEUDORES, 
TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CON 

EXPRESAS FACULTADES PARA ASISTIR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS DIVERSAS 

AUDIENCIAS CON AUTORIZACION PARA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER 

A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTRATIVAS 0 
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RECLAMONES EXTRPROCESO EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS DEL ESTABLECIMIENT( 
CON LAS LIMITACIONES PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL PRIMERO. 4) PARJ 
SUSCRIBIR LOS CONTRATOS DE TRABAJO Y DARLOS POR TERMINADO DEL PERSONAl 
VINCULADO 0 QUE SE VINCULE AL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 5) PARA CONSTITUII 
APODERADO 0 APODERADOS EN DESARROLLO DE LA REPRESENTACION LABORAL, SI ASI L( 
CONSIDERA NECESARIO, TENIENDO SUMA DILIGENCIA PAPA QUE TECNOQUIMICAS S.A. E 
NINGUN CASO QUEDE SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE SU 
DERECHOS Y OBLIGACIONES LABORALES. 6) PARA QUE EN DESARROLLO DE LA 
ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO EJERZA LAS SIGUIENTES FACULTADE 
ESPECIALE5: A) COMPRAR Y PERMUTAR TODA CLASE DE BIENES MUEBLES CUYA FINALIDAI 
SEA NECESARIA PAPA EL MEJOR DESEMPENO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO, 
HASTA POR LA SUMA QUE INDIQUE LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE Li 
SOCIEDAD. PARAGRAFO: ES ENTENDIDO QUE EL APODERADO, EN SU CONDICION Dl 
GERENTE, ESTA FACULTADO PARA REALIZAR LA yENTA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, Dl 
LOS ARTICULOS PROPIOS DE LA ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS. B) 
MANEJAR LAS CUENTAS CORRIENTES CON FACULTADES PARA GIRAR CHEQUES HASTA POR Li 
CUANTIA QUE DETERMINEN LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD, 
C) OTORGAR CREDITOS EN DESARROLLO DE LAS VENTAS DE LOS ARTICULOS PROPIOS DE Li 
ACTIVIDAD COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS, DE ACUERDO CON LO QUE DETERMINEI 
LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. D) RECIBIR A NOMBRE Dl 
LA SOCIEDAD CUALQUIER SUMA DE DINERO, EXPIDIENDO LOS COMPROBANTES EN QUI 
CONSTE EL PAGO. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 4.202 DEL 31 DE MAYO DE 1995 NOTARIA DECIMA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 24 DE SEPTIEMBRE DE 2003 BAJO EL NRO. 13 
DEL LIBRO V SE CONFIERE PODER ESPECIAL A ANTONIO JAIRO RANIREZ ECHAVE, ABOGAD 
TITULADO Y EN EJERCICIO, CON TARJETA PROFESIONAL No. 58.401 DEL MINISTERIO D 
JUSTICIA, IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NUMERO 16.741.040 DE CAL 
PAPA QUE REPRESENTE A TECNOQUIMICAS S.A., EN LOS SIGUIENTES ACTOS: A) 
SOLICITAR Y ADELANTAR ANTE EL INSTITUTO COLOMBIANO AGROPECUARIO TODOS LO 
TRAMITES ATINENTES A LA OBTENCION DE LICENCIAS DE yENTA Y LICENCIAS D 
FUNCIONAMIENTO, RENOVACIONES, CERTIFICACIONES, A1’4PLIACIONES, INSCRIPCIONES 
MODIFICACIONES EN GENERAL; B) TODOS LOS TRAMITES ANTE EL INVIMA ATINENTES 
LA OBTENCION DE REGISTRO SANITARIO, RENOVACION DEL MISMO, REFORMULACIONES 
ADICIONES DE NUESTRA LINEA DE PRODUCTOS, CAMBIOS DE TITULAR Y DE FABRICANTE 
CESIONES, CERTIFICACIONES DE FORMULA Y EXCLUSIVIDAD, MODIFICACIONES D 
FABRICAR Y VENDER A IMPORTAR Y VENDER Y VICEVERSA, E IGUALMENT 
CERTIFICACIONES SOBRE LA LINEA COMPLETA DE NUESTROS PRODUCTOS, A CUYO OBJET 
LO FACULTO PAPA DAR ANTE DICHAS AUTORIDADES TODOS LOS PASOS NECESARIOS 
PRESENTAR SOLICITUDES, PACER DECLARACIONES, PAGAR DERECHOS, PROBA 
EXPLOTACIONES, SOLICITAR TESTIMONIOS, RECIBIR DOCUMENTOS, FORMULAR APELACIONE 
Y RECLAI’4O5, DESISTIR Y PERCIBIR. ASI MISMO DICHO APODERADO ESTA AUTORIZAD 
PAPA HACER CUANTO FUERE NECESARIO ANTE LAS AUTORIDADES ADMINISTRATIVAS PAR 
LOS FINES ARRIBA INDICADOS CON TODAS LAS DEMAS FACULTADES GENERALES 
ESPECIALES QUE FUEREN NECESARIAS INCLUIDAS LAS DE SUSTITUIR Y DELEGAR E 
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PRESENTE PODER SI LO ESTIMARE CONVENIENTE Y EN CASO NECESARIO REVOCAR DICHAS 
SUSTITUCIONES. PUDIENDO ATENDER ASI MISMO LAS NOTIFICACIONES QUE DIRECTA 0 
INDIRECTANENTE SE GENERE DE LOS ACTOS, ACTUACIONES, DILIGENCIAS 0 GESTIONES 
QUE TENGAN RELACION DE CAUSALIDAD POR LOS SUSODICHOS TRNVIITES Y 3) EN 
GENERAL PARA QUE ASUMA LA PERSONERIA EN NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A., SIEMPRE 
QUE LO ESTIME CONVENIENTE, DE MANERA QUE EN NINGUN CASO QUEDE SIN LA DEBIDA 
REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE SUS DERECHOS Y OBLIGACIONES EN LOS 
AStINTOS CONCERNIENTES PARA LAS MATERIAS DE QUE TRATA ESTE PODER. ANTONIO 
JAIRO RAJVIIREZ ECHAVE SE CENIRA RIGUROSAMENTE A LOS TERMINOS EXPRESADOS EN ESTE 
MANDATO QUE SE OTORGA POR TERMINO INDEFINIDO Y CUALQUIER MODIFICACION 0 SU 
REVOCATORIA SE HARA EXPRESANENTE POR ESCRITURA PUBLICA. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 6224 DEL 15 DE DICIEMBRE DE 2004 NOTARIA TERCERA DE 
CALl , INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 17 DE ENERO DE 2005 BAJO EL NRO. 3 
DEL LIBRO V MEDIANTE LA CUAL CONCEDE PODER ESPECIAL PERO ANPLIO Y SUFICIENTE 
A DIEGO PEREZ MENDOZA MAYOR DE EDAD, VECINO DE BOGOTA, IDENTIFICADO CON CEDULA 
DE CIUDADANIA NUMERO 16.820.530 DE CALl, COMO SU REPRESENTANTE CON PODER 
ESPECIAL, AMPLIO Y SUFICIENTE, PARA REALIZAR TODOS LOS TRAMITES RELACIONADOS 
CON EL PROCEDIMIENTO DE OTORGAMIENTO DE LICENCIA DE VENTA DE LOS PRODUCTOS 
AGRICOLAS DE LA SOCIEDAD, CON FACULTAD PARA FIRMAR TODO TIPO DE DOCUMENTOS, 
SOLICITUDES, REQUERIMIENTOS, MEMORIALES RESPUESTAS, ACLARACIONES BIEN SEA ANTE 
EL INSTITUTO COLOMBIANO AGROPECUARIO ICA, MINISTERIO DEL MEDIO ANBIENTE, 
MINISTERIO DE PROTECCION SOCIAL 0 ANTE LAS AUTORIDADES GUBERNANENTALES 
COMPETENTES EN LO RELACIONADO CON LOS TRANITES QUE PERMITAN LA 
COMERCIALIZACION DE ESE TIPO DE PRODUCTOS. LA FACULTAD TANBIEN COMPRENDERA LA 
DE NOTIFICARSE, RESPONDER E INTERPONER RECURSOS DE TODO TIPO DE ACTO 
ADMINISTRATIVO. EL APODERADO SUSCRIBIRA TODOS LOS DOCUMENTOS Y REALIZAR TODOS 
LOS ACTOS QUE OBLIGUEN A LA SOCIEDAD ANTE LAS AUTORIDADES MENCIONADAS, 
PUDIENDO IGUALMENTE NOTIFICARSE DE TODAS LAS ACTUACIONES, ACTOS 
ADMINISTRATIVOS, DILIGENCIAS 0 GESTIONES RELACIONADAS 0 QUE SE DERIVEN DE 
DICHA ACTIVIDAD Y EN GENERAL, PARA QUE ASUMA LA PERSONERIA A NOMBRE DE 
TECNOQUIMICAS S.A., SIEMPRE QUE LO ESTIME CONVENIENTE, DE MANERA QUE EN NINGUN 
CASO QUEDE SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE SUS DERECHOS y 
CUMPLIMIENTO DE OBLIGACIONES EN LOS ASUNTOS CONCERNIENTES PAPA LAS MATERIAS DE 
QUE TRATA ESTE PODER. EL APODERADO SE CE?IRA RIGUROSAMENTE A LOS TERMINOS 
EXPRESADOS EN ESTE MANDATO QUE SE OTORGA POR TERMINO INDEFINIDO Y CUALQUIER 
MODIFICACION 0 REVOCATORIA SE HARA EXPRESANENTE POR ESCRITURA PUBLICA. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 4265 DEL 16 DE SEPTIEMBRE DE 2005 NOTARIA TERCERA DE 
CALl , INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 04 DE OCTUBRE DE 2005 BAJO EL NRO. 
168 DEL LIBRO V EL SE?OR JUAN BAUTISTA DE LOS RIOS GUTIERREZ MAYOR DE EDAD, 
DOMICILIADO EN CALl, IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA NUMERO 17108621 
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DE BOGOTA, QUIEN ACTUA EN SU CALIDAD DE REPRESENTANTE LEGAL DE TECNOQUIMICAS S 

A. SOCIEDAD COMERCIAL ORGANIZADA Y EXISTENTE CONFORME A LAS LEYES COLOMBIANAS 

CON DOMICILIO Y SEDE PRINCIPAL EN CALl. EN DICHA CONDICION CONFIERE PODEI 

AMPLIO Y SUFICIENTE A LAS SIGUIENTES PERSONAS: .CLAUDETTE VERNOT HERNANDE 

ABOGADA TITULADA Y EN EJERCICIO, IDENTIFICA]JA CON LA CEDULA DE CIUDADANIA No 

51722517 DE BOGOTA, PORTADORA DE LA TARJETA PROFESIONAL DE ABOGADO No. 5711 

DEL C.S. DE LA J, ANDRES FELIPE ZAPATA OCAMPO, IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE 

CIUDADANIA No. 79598546 DE BOGOTA, PORTADOR DE LA TARJETA PROFESIONAL D 
ABOGADO No. 107240 DEL C.S. DE LA J. Y JUAN MANUEL SERRANO CASTILLO, 

IDENTIFICADO CON LA CEDULA DE CIUDADANIA No. 79875670 DE BOGOTA, PORTADOR D 
LA TARJETA PROFESIONAL DE ABOGADO No. 124953 DE C.S. DE LA J., TODOS CO 
DOMICILIO EN LA CIUDAD DE BOGOTA, D.C., PAPA QUE EN NOMBRE DE MI REPRESENTAD. 

ACTUEN EN TODOS LOS ASUNTOS DE PROPIEDAD INTELECTUAL Y LOS DERIVADOS DE ELLA 

CON FACULTAD PARA RECIBIR NOTIFICACIONES, NOMBRAR APODERADOS JUDICIALES 
EXTR7JUDICIALES EN ESTOS ASUNTOS. 

EL PRESENTE PODER SE CONFIERE PAPA QUE LOS APODERADOS ACTUEN ANTE CUALQUIE 
PERSONA 0 AUTORIDAD ADMINISTPATIVA DEL ORDEN NACIONAL, DEPARTAMENTAL 
DISTRITAL Y LOCAL; ANTE LAS AUTORIDADES CONTENCIOSO ADMINISTRATIVAS 
JUDICIALES, PAPA OBTENER. LA PROTECCION DE NUESTRA PROPIEDAD INTELECTUAL 
CONTRA LAS PRACTICAS RESTRICTIVAS DE LA COMPETENCIA Y LOS ASUNTOS D. 
COMPETENCIA DESLEAL, A CUYO EFECTO LA AUTORIZO, EN T000 LO CONCERNIENTE A LO 
SIGUIENTES ASUNTOS: A) OBTENCION DE PATENTES DE INVENCION, DE MODELO D 
UTILIDAD, ESQUEMAS DE TRAZADOS DE CIRCUITOS INTEGRADOS, DISE?OS INDUSTRIALES 
EL REGISTRO DE MARCAS DE PRODUCTOS 0 SERVICIOS; LEMAS COMERCIALES; DEPOSITO D 
NOMBRES Y ENSE?AS COMERCIALES, INDICACIONES GEOGRAF’ICAS; RENOVACION DE SIGNO 
DISTINTIVOS, RENOVACIONES, APECTACIONES AL REGISTRO, INSCRIPCION DE CONTRATOS 
SOLICITUD Y RENOVACION DE NOMBRES DE DOMINIO; B) PRESENTACION DE OPOSICIONE 
AL REGISTRO DE MARCAS DE TERCERO, PRESENTACION DE ALEGATOS EN DEFENSA D 
OPOSICIONES AL REGISTRO, ACCION DE CANCELACION, ACCION POR INFRACCION D 
DERECHOS, REVOCATORIA DIRECTA, ACCION DE NULIDAD, ACCION DE NULIDAD 
RESTABLECIMIENTO DEL DERECHO, ACCION REIVINDICATORIA, ACCIONES DE TUTELA 
POPULARES, DE GRUPO, DE CLASE; ACCIONES Y PROCESOS QUE PROMOVAMOS 0 SE NO 
PROMUEVAN; C) AGOTAMIENTO DE LA VIA GUBERNATIVA, EJERCICIO DEL DERECHO D 
PETICION ANTE CUALQUIER PERSONA 0 AUTORIDAD; D) SOLICITUD DE MEDIDA 
CAUTELARES, PRESENTACION DE ACCIONES MEDIANTE PROCESOS CIVILES, PENALES 
ADMINISTRATIVOS 0 CONTENCIOSO ADMINISTRATIVOS RELACIONADOS CON ESTOS DERECHO 
U OTROS DE DIFERENTE NATURALEZA, MEDIDAS EN FRONTERA, ACCIONES Y PROCESOS QU 
PROMOVAMOS 0 SE NOS PROMUEVAN; E) OBTENER Y TRAMITAR TODO LO RELACIONADO CO] 
EL RECONOCIMIENTO DE DERECHOS DE AUTOR, DERECHOS CONEXOS Y NUEVAS TECNOLOGIA 
Y SU PROTECCION LEGAL; F) SOLICITUD DE REGISTRO Y RENOVACION DE CONTRATOS D 
TRANSFERENCIA DE TECNOLOGIA; G) OBTENER Y TRAMITAR TODO LO RELACIONADO CO] 
LICENCIAS DE FUNCIONAMIENTO, REGISTROS SANITARIOS, AUTORIZACION D 
CERTIFICADOS DE LIBRE yENTA, AUTORIZACION DE PUBLICIDAD ANTE EL MINISTERIO ID: 
PROTECCION SOCIAL 0 EL INVIMA 0 ANTE CUALQUIER AUTORIDAD SANITARIA; H 
OBTENCION DE CERTIFICADOS DE CARENCIA DE INFORMES POR TRAFICO DI 
ESTUPEFACIENTES.RENOVACIONES, AUTORIZACIONES EXTRAORDINARIAS ANTE LA DIRECCION 
NACIONAL DE ESTUPEFACIENTES 0 EL CONSEJO NACIONAL DE ESTUPEFACIENTES; I 
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SOLICITUD DE AUTORIZACIONES PARA PROMOCIONES, RIFAS Y JUEGOS ANTE ETESA 0 ANTE 
LAS AUTORIDADES COMPETENTES DEL ORDEN LOCAL, DISTRITAL 0 DEPARTAMENTAL; Y EN 
GENERAL CUALQUIERA OTRA PETICION ANTE LAS AUTORIDADES ADMINISTRATIVA, ASI COMO 
PARA NOTIFICARSE DE CUALQUIER PROVIDENCIA Y RENUNCIAR A TERMINOS. EN TODOS LOS 
ASUNTOS ARRIBA DETER11INADOS LA APODERADA QUEDA FACULTADA PARA SUSTITUIR TOTAL 
O PARCIALMENTE ESTE MANDATO, TRANSIGIR, CONCILIAR EXTRAJUDICIAL 0 
JUDICIALMENTE, ADMITIR LOS HECHOS DEL PROCESO PERO NO PARA CONFESAR, DESISTIR, 
CANCELAR, RECIBIR, RENUNCIAR Y RATIFICAR LOS ACTOS DE AGENTES OFICIOSOS. 

CERTIFICA: 

QUE POR ESCRITURA NRO. 2065 DEL 15 DE MAYO DE 2006 NOTARIA TERCERA DE CALl 
INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 30 DE MAYO DE 2006 BAJO EL NRO. 76 DEL 
LIBRO V , SE CONCEDE PODER ESPECIAL, AMPLIO Y SUFICIENTE A PAULINA MARIA 
AGUDELO, MAYOR DE EDAD, VECINA DE MEDELLIN, IDENTIFICADA CON LA CEDULA DE 
CIUDADANIA NRO.43723508 DE ENVIGADO, SUBGERENTE FINANCIERO Y ADMINISTRATIVO DE 
LA REGIONAL ANTIOQUIA DE LA SOCIEDAD, CON SEDE EN MEDELLIN, PAPA EL EJERCIC]iO 
DE LAS SIGUIENTES FACULTADES: 1) PARA QUE EN NOMBRE DE TECNOQUIMICAS S.A. Y EN 
ASUNTOS QUE TENGA QUE VER CON EL DISTRITO DE VENTAS SE NOTIFIQUE Y PROMUEVA 
ACCIONES EN NOMBRE DE ESTA ANTE ENTIDADES PUBLICAS, FUNCIONARIOS 0 EMPLEADOS 
NACIONALES, DEPARTAMENTALES Y MUNICIPALES DEL ORDEN JUDICIAL, ADMINISTPATIVO 
POLICIVO, PENAL 0 DE FISCALIA, YA SEA EN PROCESOS, ACTIJACIONES, SIMPLES ACTOS 
0 DILIGENCIAS Y GESTIONES, CON FACULTADES DE DESISTIMIENTO, AIJLANAMIENTO Y 
CONCILIACION, EN LOS QUE EL ESTABLECIMIENTO ESTE VINCULADO COMO DEMANDANTE, 
DEMANDADO 0 TERCERO INTERVINIENTE. PARAGRAFO: LA F’ACULTAD DE CONCILIACION, 
DESISTIMIENTO Y ALLANAMIENTO SE LIMITA HASTA LA StThIA EQUIVALENTE A CINCUENTA 

(50) SALARIOS MINIMOS LEGALES MENSUALES. 2) PARA QUE OTORGUE PODER Y 
CONSTITUYA MANDATARIOS PARA INICIAR LAS ACCIONES CIVILES, COMERCIALES Y 
PENALES TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, 
CON EXPRESAS FACULTADES PAPA ASISTIR EN NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS AUDIENCIAS 
DE CONCILIACION, CON AUTORIZACION PAPA TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 
COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, 
ADMINISTRATIVAS 0 RECLAMACIONES EXTRA PROCESO EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS 
RELACIONADOS CON EL ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO, CON LAS LIMITACIONES 
PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL ANTERIOR. 3) PAPA QUE OTORGUE Y 

CONSTITUYA MA.NDATARIOS PAPA HACERSE PARTE EN LOS PROCESOS CONCORDATARIOS, DE 
LIQUIDACION OBLIGATORIA, 0 REESTRUCTURACION ECONOMICA QUE SE TRAMITEN ANTE LA 
SUPERINTENDENCIA DE SOCIEDADES 0 ANTE OTEAS SUPERINTENDENCIAS 0 ENTIDADES 

CUANDO SE TRATE DE OTFA CLASE DE DEUDORES, TENDIENTES A LA RECUPERACION DE LA 
CARTERA, SIN LIMITACION DE CUANTIA, CON EXPRESAS FACULTADES PAPA ASISTIR EN 
NOMBRE DE LA SOCIEDAD A LAS DIVERSAS AUDIENCIAS CON AUTORIZACION PARA 
TRANSIGIR, DESISTIR, CONCILIAR 0 COMPROMETER A LA SOCIEDAD EN TODOS LOS 
PROCESOS, GESTIONES JUDICIALES, ADMINISTPATIVAS 0 RECLAMACIONES EXTRA PROCESO 
EN QUE INTERVENGA EN ASUNTOS DEL ESTABLECIMIENTO CON LAS LIMITACIONES 
PREVISTAS EN EL PARAGRAFO DEL NUMERAL PRIMERO. 4) PAPA SUSCRIBIR LOS CONTPATOS 

DE TRABAJO Y DARLOS POR TERMINADO DEL PERSONAL VINCULADO 0 QUE SE VINCULE AL 

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 5) PARA CONSTITUIR APODERADO 0 APODERADOS EN 
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DESARROLLO DE LA PRESENTACION LABORAL, SI ASI LO CONSIDERA NECESARIO, 

TENIENDO SUMA DILIGENCIA PARA QUE TECNOQUIMICAS S.A., EN NINGtJN CASO, QUEDE 

SIN LA DEBIDA REPRESENTACION EN LA SALVAGUARDIA DE SUS DERECHOS Y OBLIGACIONE 

LABORALES. 6) PARA QUE EN DESARROLLO DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO DE 

COMERCIO EJERZA LAS SIGUIENTES FACULTADES ESPECIALES: A) COMPRAR Y PERMUTAF 

TODA CLASE DE BIENES MUEBLES CUYA FINALIDAD SEA NECESARIA PARA EL MEJOF 

DESEMPE?O DE LAS ACTIVIDADES DEL ESTABLECIMIENTO HASTA POR LA SUMA QUE INDIQUE 
LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. B) MANEJAR LAS CUENTAE 
CORRIENTES CON FACULTADES PARA GIRAR CHEQUES HASTA POR LA CUANTIA QUE 
DETERMINEN LOS MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. C) OTORGAE 

CREDITOS EN DESARROLLO DE LAS VENTAS DE LOS ARTICULOS PROPIOS DE LA ACTIVIDAt 
COMERCIAL DEL DISTRITO DE VENTAS, DE ACUERDO CON LO QUE DETERMINEN LO 
MANUALES Y PROCEDIMIENTOS INTERNOS DE LA SOCIEDAD. D) RECIBIR A NOMBRE DE L 
SOCIEDAD CUALQUIER SUMA DE DINERO, EXPIDIENDO LOS COMPROBANTES EN QUE CONSTE 
EL PAGO. 

CAPITAL AUTORIZADO: $27,200,000,000 
NUMERO DE ACCIONES: 54,400,000 
VALOR NOMINAL: $500 
CAPITAL SUSCRITO: $27,123,804,000 
NUMERO DE ACCIONES: 54,247,608 
VALOR NOMINAL: $500 
CAPITAL PAGADO: $27,123,804,000 
NUMERO DE ACCIONES: 54,247,608 
VALOR NOMINAL: $500 

CERTIFICA: 

CERTIFICA: 

QUE POR DOCUMENTO PRIVADO DEL 17 DE NOVIEMBRE DE 2005, INSCRITO EN LA CA1’4AR1 
DE COMERCIO EL 23 DE NOVIEMBRE DE 2005 BAJO EL NRO. 13.158 DEL LIBRO IX, EN L 
CUAL CONSTA LA SITUACION DE CONTROL EJERCIDA FOR TECNOQUIMICAS S.A. 

CONTROLANTE: TECNOQUIMICAS S.A. 
DOMICILIO: CALl 
NACIONALIDAD: COLOMBIANA 

CONTROLADA: INDUGRAFICAS S.A. 
DOMICILIO: CALl 
NACIONALIDAD: COLOMBIANA 

ACTIVIDAD: LAS ACTIVIDADES DE INDUGRAFICAS S.A. CORRESPONDEN AL DESARROLLO DE 
NEGOCIOS RELACIONADOS CON LAS ARTES GRAFICAS, LA DISTRIBUCION DE LAS MISMAS Y2 
SEA DE SUS PRODUCTOS PROPIOS 0 POR CONTRATO, TANTO EN EL MERCADO NACIONAL COM( 
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******************************************************************************** 

EN EL INTERNACIONAL. 

UNIDAD DE PROPOSITO Y ADMINISTRACION. ENTRE TECNOQUIMICAS E INDUGRAFICAS S.A. 
EXISTE UNIDAD DE PROPOSITO Y DIRECCION YA QUE LOS PLANES Y OBJETIVOS DE ESTA 
tJLTIMA ESTAN DETERMINADAS POR LA PRIMERA. 

DE IGUAL MANERA SE CONCRETA EL CONTROL ADMINISTRATIVO SOBRE LA FILIAL A TRZWES 
DE LA GERENCIA Y LA JUNTA DIRECTIVA CUYOS MIEMBROS PRINCIPALES HACEN PARTE 
IGUALMENTE DE LA JUNTA Y ADMINISTRACION DE LA MATRIZ. 

CERTIFICA: 

QUE POR DOCUNENTO PRIVADO DEL 17 DE NOVIEMBRE DE 2005, INSCRITO EN LA CANARA 
DE COMERCIO EL 23 DE NOVIEMBRE DE 2005 BAJO EL NRO. 13.159 DEL LIBRO IX, EN LA 
CUAL CONSTA LA SITUACION DE CONTROL EJERCIDA POR TECNOQUIMICAS S.A. 

CONTROLANTE: TECNOQUIMICAS S.A. 

DOMICILIO: CALl 

NACIONALIDAD: COLOMBIANA 

CONTROLADA: TECNOFAR TQ S.A. 
DOMICILIO: VILLA, RICA DEPARTAMENTO DEL CAUCA 
NACIONALIDAD: COLOMBIANA 

ACTIVIDAD: LAS ACTIVIDADES DE TECNOFAR TQ S.A. CORRESPONDEN A LA PRODUCCION Y 
COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS BIOLOGICOS, QUIMICOS, MEDICANENTOS Y PRODUCTOS 
FARMACEUTICOS, PRODUCTOS VETERINARIOS Y AGRICOLAS, ALIMENTOS, COSMETICOS Y DE 
TOCADOR, PRODUCTOS DE ASEO PARA EL HOGAR Y LA FABRICACION Y DISTRIBUCION DE 
ENVASES PLASTICOS PARA TODO TIPO DE USO. 

UNIDAD DE PROPOSITO Y ADMINISTRACION. ENTRE TECNOQUIMICAS Y TECNOFAR, EXISTE 
UNIDAD DE PROPOSITO Y DIRECCION YA QUE LOS PLANES Y OBJETIVOS DE ESTA ULTIMA 
ESTAN DETERMINADAS POR LA PRIMERA. 

DE IGUAL MANERA SE CONCRETA EL CONTROL ADMINISTRATIVO SOBRE LA FILIAL A TRAVES 
DE LA GERENCIA Y LA JUNTA DIRECTIVA CUYOS MIEMBROS PRINCIPALES HACEN PARTE 
IGUALMENTE DE LA JUNTA Y ADMINISTRACION DE LA MATRIZ. 

CERTIFICA: 

QUE EL 27 DE MARZO DE 2001 BAJO EL NRO.1979 DEL LIBRO IX, SE INSCRIBIO EN LA 

CANARA DE COMERCIO UN DOCUMENTO PRIVADO DE FECHA MARZO 21 DE 2001, EN LA CUAL 

CONSTA LA SITUACION DE CONTROL EJERCIDA POR LA SOCIEDAD TECNOQUIMICAS S.A. 

MATRIZ: TECNOQUIMICAS S.A. 

DOMICILIO: SANTIAGO DE CALl. 
NACIONALIDAD: COLOMBIANA 

*** CONTINUA *** 
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CERTIFICADO NACIONAL 

CAMARA DE COMERCIO DE CALl 

Fecha : 20070924 Hora Certificado 17:40:18 

Operacion : 02CP20924075 PAGINA No. 23 

ACTIVIDAD: LAS AVIDADES DE TECNOQUIMICAS CORRESPONDEN A LA PRODUCCION 

COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS BIOLOGICOS, QUIMICOS, MEDICAMENTOS Y PRODUCTO 

FARMACEUTICOS, PANALES, PRODUCTOS VETERINARIO y AGRICOLAS, ALIMENTOS, 

COSMETICOS Y DE TOCADOR Y PRODUCTOS DE ASEO PAP-A EL HOGAR. 

SUBORDINADA: ADHESIVOS INTERNACIONALES S.A.- ADHINTER S.A. DOMICILIO: CALl 

VALLE DEL CAUCA 
NACIONALIDAD: COLOMBIANA 
ACTIVIDAD: LAS ACTIVIDADES DE ADHINTER S.A. SE DESARROLLAN EXCLUSIVAMENTE E 

LA ZONA FRANCA DEL PACIFICO CORRESPONDEN A LA PRODUCCION Y COMERCIALIZACION F 
EL MERCADO NACIONAL E INTERNACIONAL DE ADHESIVOS MEDICINALES TALES COMO CUP-AS 
VENDITAS, ESPARADRAPOS, PARCHES, VENDAS; ADHESIVOS PARA USO EN OFICINA TALE 
COMO CINTAS, PEGANTES, PAPELES ADHESIVOS Y CINTAS ADHESIVAS PAP-A US 
INDUSTRIAL. 

PRESUPUESTO DE CONTROL TECNOQUIMICAS S.A., TIENE SUSCRITAS EN LA SOCIEDAD 
ADHESIVOS INTERNACIONALES S.A. ADHINTER S.A., LA CANTIDAD DE DOS MILLONES 
CUATROCIENTOS TREINTA NIL (2.430.000) ACCIONES ORDINARIAS DE VALOR NOMINAL D 
CIEN PESOS ($100.00) SOBRE UN TOTAL DE TRES MILLONS (3.000.000) DE ACCIONE 

ORDINARIAS SUSCRITAS ODE REPRESENTA DNA PARTICIPACION DIRECTA DEL 81% SOBRE E 
TOTAL DEL CAPITAL SUSCRITO Y PAGADO DE LA SOCIEDAD. 

CERTIFICA: 

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CANARA DE COMERCIO 
EL NRO.7050-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: TECNOQUIMICAS 
UBICADO EN: ---C 23 7 39 DE CALl 
RENOVO : POR EL A?O 2007 

CERTIFICA: 

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO 
EL NRO.311234-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: TECNOQUIMICAS 
UBICADO EN: -K 7 22 122 DE CALl 
FECHA MATRICULA : 22 DE ABRIL DE 1992 
RENOVO : POR EL A?O 2007 

CERTIFICA: 

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAJvIARA DE COMERCIO 
EL NRO.311235-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: TECNOQUIMICAS 
UBICADO EN: -C 23 4 66 DE CALl 
FECHA MATRICULA : 22 DE ABRIL DE 1992 

*** CONTINUA *** 
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CAIVIARA DE COMERCIO DE CALl 

Fecha : 20070924 Hora Certificado 17:40:18 
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RENOVO : POR EL A?O 2007 

CERTIFICA: 

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGUP.A MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO 
EL NRO.606730-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: TECNOQUIMICAS S A JANUNDI 
UBICADO EN: --CARRETERA JANUNDI KM. 23 DE JAIVItJNDI 
FECHA MATRICULA : 14 DE ABRIL DE 2003 
RENOVO : POR EL A?O 2007 

CERTIFICA: 

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CANARA DE COMERCIO BAJO 
EL NRO.606736-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: TECNOQUIMICAS S A YUMBO 
tJBICADO EN: --CL. 15 NRO. 30 98 AUTOPISTA CALI-YUMBO KIIiOMETRO 4 DE YUMBO 
FECHA MATRICULA : 14 DE ABRIL DE 2003 
RENOVO : POR EL A?O 2007 

CERTIFICA: 

QUE LA SOCIEDAD EFECTUO LA RENOVACION DE SU MATRICULA MERCANTIL EL 30 DE 
MARZO DE 2007 

CERTIFICA: 

QUE NO FIGURAN OTRAS INSCRIPCIONES QUE MODIFIQUEN TOTAL 0 PARCIALMENTE EL 
PRESENTE CERTIFICADO. 
LOS ACTOS Y DOCUIVIENTOS REGISTRADOS QUEDAN EN FIRME CINCO (5) DIAS HABILES 
DESPUES DE LA FECHA DE SU INSCRIPCION, SIEMPRE Y CUANDO DENTRO DE DICHO 
TERMINO NO SEAN OBJETO DE RECURSOS 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 CALl A LOS 24 DIAS DEL MES DE SEPTIEMBRE DEL A?O 2007 HORA: 05:17:40 

** *** * ***** *** *** *** * *** ** *** ** * * 
***************************************************************************** *** ************************************************************************* *** **** ***************** * **** ** ** *** * ** * ******************************************************************************** 
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