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Sefior
SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
E.S.D.

REF: Expediente: 12-195599

TITULO SOLICITADO: SINTESIS ESTEROSELECTIVA DE ACTIVOS QUE
CONTIENEN FOSFORO.

PUBLICACION: GACETA 663 del 1 de marzo de 2013, N° de
publicacién 166.

SOLICITANTE: GILEAD PHARMASSET LLC.

APODERADO: JUAN PABLO CADENA SARMIENTO.

TRAMITE: PRESENTACION DE OPOSICION

TITO NOE PARRA MURILLO, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado
como aparece al pie de mi firma, abogado en ejercicio, titular de la tarjeta
profesional nimero 71168 del Consejo Superior de la Judicatura, obrando en
calidad de apoderado de la sociedad LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO
S.A.S. LAFRANCOL S.A.S., sociedad constituida y vigente de conformidad con
las leyes colombianas, con demicilio en Cali, Valle, en los términos y para los
efectos del poder y del certificado de existencia y representacion legal adjuntos, y
estando dentro del plazo establecido por el articulo 42 de |la Decision 486 de 2000,
muy respetuosamente me permito presentar oposicion contra la solicitud de

patente de invencién indicada en el epigrafe.
. PETICION

Sirvase, sefior Superintendente, proceder a negar el beneficio patentario a la
solicitud contenida en el ‘expediente 12-195599, por incumplir los requisitos
materiales de patentabilidad establecidos en el Titulo Il, Capitulo | de la Decisidon
486 de 2000 de la Comision de la Comunidad Andina. Lo anterior con base en los

fundamentos que se expondran a continuacion.

Il.  LEGITIMO INTERES

Asiste a LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO S.A.S. LAFRANCOL S.AS,,

legitimo interés para presentar esta oposicion, pues la eventual concesion de la



solicitud restringiria, en forma contraria al Régimen Comun Andino de Propiedad
Industrial, el empleo de ciertas sustancias y composiciones farmacéuticas, en

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

.  FUNDAMENTOS DE LA OPOSICION

La solicitud de la referencia incumple los requisitos materiales de patentabilidad
establecidos en el Titulo I, Capitulo | de la Decisién 486 de 2000 de la Comisioén
de la Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacién
Industrial. Vale recordar gue por Novedad se entiende aquella invencién que no se
encuentra comprendida dentro del estado de la técnica, siendo ésta ultima la que
comprende todo lo que haya sido accesible al publico por una descripcion escrita u
oral, utilizacion, comercializaciéon o cualquier otro medio antes de la fecha de
presentacion de la solicitud de la patente. Con respecto al Nivel inventivo, cabe
sefialar que dicho requisito se cumple cuando a una persona del oficio
normalmente versada en la materia técnica correspondiente, no se le hubiese
resultado dicha invencién obvia o derivada de manera evidente del estado de la
técnica. Por Ultimo, se entiende que una aplicacion es susceptible de aplicacion
industrial cuando su objeto puede ser producido o utilizado en cualquier tipo de

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

Asi, conforme con In anteridr, es imprescindible sefialar que las composiciones y
combinaciones farmacéuticas que comprenden activos que contienen fésforo, y
estan compuestos de al menos un hidrégeno en un grupo hidroxilo primario o
secundario donde se encuentra Lamivudina, Gemcitabina, Abacavir, entre otros,
son practicas y eventas totalmente conocidos en la industria farmacéutica. No
existe ninguna novedad sobre estos preceptos y mucho menos nivel inventivo. De
esta forma, es necesario manifestar que las composiciones y combinaciones
farmacéuticas que involucran moléculas como las propuestas en la presente
solicitud, no presentan ninguna clase de novedad ni de nivel inventivo, luego seria
inadecuado conceder un beneficio patentario. Cabe decir que dicha solicitud
representa practicas comunes dentro del sector farmacéutico tanto en Colombia
como en muchos otros paises. Asi, no debe concederse dicho beneficio a
composiciones y combinaciones farmacéuticas que ya son mundialmente
conocidas, ya que de ser asi, seria flagrante la violacidbn de los preceptos
normativos concernientes con los requisitos esenciales que debe cumplir una

solicitud de patente para acceder al beneficio.

Ahora bien, con respecto a las composiciones farmacéuticas de las cuales se hace

referencia, donde se involucran agentes tales como Lamivudina, Gemcitabina,



Abacavir, entre otros, es imprescindible manifestar qhe no puede la solicitante
pretender acceder a un beneficio patentario sobre composiciones y combinaciones
farmacéuticas que conprenden moléculas que se encuentran descubiertas y
plenamente identificadas en el sector quimico-farmacéutico. Asi, en este orden,
consideramos pertinente traer a colacion menciones realizadas sobre dichas
moléculas con el fin de demostrar lo argumentado hasta el momento. En “The
Merck Index” (Anexo), puede observarse que el principio activo Lamivudina se
encuentra bajo el conocimiento publico desde hace un tiempo muy considerable.
Como prueba de lo anterior, cabe sefialar que encontramos que el mismo ostento
beneficio patentario concedido por la Organizacion Mundial de la Propiedad
Intelectual, No. WO 9117159 (Ao 1991). Por su parte, Gemcitabina ostenté
beneficios patentarios concedidos por el Reino Unido de la Gran Bretafia y por
Estados Unidos de América, No. GB 2136425 y US 4808614 (Afio 1984 y 1989)
respectivamente. Finalmente, pudo observarse que la molécula Abacavir obtuvo
derechos patentarios concedidos por la Oficina Europea de Patentes y por
Estados Unidos de América, No. EP 349242 y US 5034394 (Afios 1990 y 1991)

respectivamente.

En este orden, es claro que no puede existir un beneficio patentario que
reivindiqgue composiciones y combinaciones farmacéuticas y que comprendan
moléculas plenamente identificadas y utilizadas. A la luz de la normatividad
aplicable sobre patentes, nadie puede pretender un derecho de patente sobre
composiciones y combinaciones farmacéuticas que resultan carentes de novedad
y nivel inventivo, ya que como es evidente, son eventos plenamente conocidos
mundialmente. En consecuencia, es inocuo pretender solicitar una patente de

invencion como la tramitada bajo el expediente de la referencia.

Cabe destacar igualmente que la solicitud de la referencia pretende proteger
mediante el derecho patentario objetos que no son considerados invenciones. Es
claro que una invencion es toda creacién humana que permita transformar la
materia o energia que existe en la naturaleza, para su aprovechamiento por los
seres humanos y satisfacer sus necesidades concretas. De igual modo, como ya
se menciond, segun los parametros de la Decisidbn 486 y normas concordantes,
seran patentables las invenciones que cumplan con los requisitos de novedad,
nivel inventivo y aplicacion industrial. No obstante, puede observarse que la
solicitud en comento pretende reivindicar combinaciones, las cuales no se
consideran invenciones. En este sentido, la mezcla (Combinaciones) de productos
(Moléculas) conocidos y su variacion, bien sea en uso, forma, dimensién o de
materia, NO se consideran invenciones por cuanto no son susceptibles de

aplicacion industrial, nivel inventivo y novedad, luego NO pueden acceder a



beneficios patentarios. Por lo tanto, se suma una circunstancia mas que

imposibilita definitivamente la concesion de la solicitud en mencion.

Adicionalmente, como punto central, es imprescindible sefialar que un efecto
sinérgico nuevo no se considera inventivo como tal, dado que puede ser obvio
para una persona versada en la materia, cosa que sucede en el presente caso. En
palabras del Doctor Carlos Correa, “El efecto sinérgico entre dos o mas drogas se
puede considerar un “descubrimiento” y no una “invencién’, dado que la sinergia
ocurre en el cuerpo y se descubre a través de ensayos clinicos. Asimismo, cabe
destacar que, en algunos casos, las reivindicaciones de combinaciones pueden
equivaler, en términos practicos, a reivindicaciones sobre tratamientos medicos
(cuya patentabilidad esté excluida en la mayoria de los paises), cuando sélo
brindan un método para administrar una combinacién de drogas conocidas.
Asimismo, la combinacién de drogas para evitar la resistencia particular a una de
ellas es una practica normal en el desarrollo farmacéutico y, por lo general, es

" (Pautas para el examen de

evidente para el hombre del oficio de nivel medio
patentes farmacéuticas, CEIDIE, Pag. 8). En estos términos, esta claro que nos
encontramos frente a un tema totalmente sensible que merece toda la evaluacion
por cuanto las combinaciones deben considerarse excluidas de beneficios de

patente.

Finalmente, valga manifestar que la solicitud en curso carece de los requisitos
fundamentales para otorgarsele el priviiegio de patente de invencion,
particularmente en materia de Novedad y/o Nivel Inventivo si se tiene en cuenta la

materia revelada entre otros, en documentos como:

WO 2008/121634 A2 (PHARMASSET INC [US];
SOFIA MICHAEL J [US]; DU JINFA [US]; WANG
PEIYUAN) 9 Octpber 2008 (2008-10-09)
cited in the application

claims 6,10; compounds 28,30,67

page 668 - page 697

WO 2006/012078 A2 (MERCK & CO INC [US];
MACCOSS MALCOLM [US]; OLSEN DAVID B [US])
2 February 2006 (2006-02-02)

examples 1-10

! Op Cit. Correa, Carlos. Pagina 8.



VALETTE G ET AL: "DECOMPOSITION PATHWAYS
AND IN VITRO HIV INHIBITORY EFFECTS OF
ISODDA PRONUCLEOTIDES: TOWARD A RATIONAL
APPROACH FOR INTRACELLULARDELIVERY OF
NUCLEOSIDE 5'-MONOPHOSPHATES",

JOURNAL OF MEDICINAL CHEMISTRY, AMERICAN
CHEMICAL SOCIETY, US,

vol. 39, no. 10,

1 January 1996 (1996-01-01), pages
1981-1990, XP0O06578129,

ISSN: 0022-26232, DOI: 10.1021/JM9507338

* Schemes 2-4 *

* Experimental section *

CN 101 108 870 A (YIXIN LENG [CN])

23 January 2008 (2008-01-23)

page 10

WO 2009/029844 Al (US HEALTH [US]; APPELLA
ETTORE [US]; APPELLA DANIEL [US]; DURELL
STEWA) 5 March 2009 (2009-03-05)

page 47

WO 2007/095269 A2 (MERCK & CO INC [US];
ANGELETTI P IST RICHERCHE BIO [IT];
MACCOSS MALCO) 23 August 2007 (2007-08-23)
cited in the application

examples 1-15

WO 20097132123 Al (GILEAD SCIENCES INC
[US]; CHO AESOP [US]; KIM CHOUNG U [US];
PARRISH J) 29 October 2009 (2009-10-29)
page 120 - page 125

page 25 - page 26

US 2007/042988 Al (KLUMPP KLAUS [US] ET
AL) 22 February 2007 (2007-02-22)
paragraph [0126] - paragraph [0404]



WO 2006/050161 A2 (BIOCRYST PHARM INC
[US]; BABU YARLAGADDA S [US]; CHAND POORAN
[US]; WU) 11 May 2006 (2006-05-11)

page 55

page 125 - page 130

WO 2008/082601 A2 (IDENIX PHARMACEUTICALS
INC [US]; CENTRE NAT RECH SCIENT [FR];
UNIV MON) 10 July 2008 (2008-07-10)
compound B299

paragraph [0278] - paragraph [0282]

WO 20067121820 Al (VALEANT RES & DEV [US];
GUNIC ESMIR [US]; CHOW SUETYING [US]; RONG
FRA) 16 November 2006 (2006-11-16)
compound 38

page 92, column 1, line 1

page 13 - page 17/

WITTINE K ET AL: "The novel
phosphoramidate derivatives of NSAID
3-hydroxypropylamides: Synthesis,
cytostatic and antiviral activity
evaluations",

EUROPEAN JOURNAL OF MEDICINAL CHEMISTRY,
EDITIONS SCIENTIFIQUE ELSEVIER, PARIS, FR,
vol. 44, no. 1,

1 January 2009 (2009-01-01), pages
143-151, XP025842155,

ISSN: 0223-5234, DOI:
10.1016/J.EJMECH.2008.03.037

[retrieved on 2008-04-08].

* scheme 1 *

compounds 3a-e,4,5a-e

WO 20117035231 Al (GILEAD SCIENCES INC
[US]; CHO AESOP [US]; KIM CHOUNG U [US];:
METOBO SA) 74 March 2011 (2011-03-24)

page 11/ - page 142



WO 2010/135569 Al (PHARMASSET INC [US];
ROSS BRUCE S [US]; SOFIA MICHAEL JOSEPH
[US]; PAM) 25 November 2010 {2010-11-25)
page 38 - page 39

page 56

* examples *

WO 2010/075549 A2 (PHARMASSET INC [US];
SOFIA MICHAEL JOSEPH [US]; DU JINFA [US];
WANG PE) 1 July 2010 (2010-07-01)

cited in the application

page 35 - page 50

page 51; table 1

WO 2010/081082 A2 (UNIV CARDIFF; INHIBITEX
INC; CHAMBERLAIN STANLEY [US]; HUTCHINS
JEFF [) 15 July 2010 (2010-07-15)
examples 20,21

WO 2010/075517 A2 (PHARMASSET INC [US];
BAO DONGHUI [US]; CHANG WOSNUK [US];
NAGARATHNAM) 1 July 2010 (2010-07-01)
page 21 - page 34

\O



ZHU T ET AL: "Design and synthesis of HCV
agents with sequential triple inhibitory
potentials",

BIOORGANIC & MEDICINAL CHEMISTRY LETTERS,
PERGAMON, ELSEVIER SCIENCE, GB,

vol. 20, no. 17,

1 September 2010 (2010-09-01), pages
5212-5216, XP027207959,

ISSN: 0960-894X

[retrieved on 2010-07-23]

* schemes 1, 2 *

table 1

MCGUIGAN C ET AL: "Design, synthesis and
evaluation of a novel double pro-drug:
INX-08189. A new clinical candidate for
hepatitis C virus",

BIOORGANIC & MEDICINAL CHEMISTRY LETTERS,
PERGAMON, ELSEVIER SCIENCE, GB,

vol. 20, no. 16,

15 August 2010 (2010-08-15), pages
4850-4854, XP027172637,

ISSN: 0960-894X

[retrieved on 2010-06-20]

the whole document

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

el nivel inventivo y la aplicacién industrial.

Iv. FUNDAMENTOS DE DERECHO

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

V. PRUEBAS

1. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 927-928. (LAMIVUDINA)



2. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 755. (GEMCITABINA)

3. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1. (ABACAVIR)

VI. ANEXOS

Para efectos del tramite correspondiente, me permito anexar al presente escrito

los siguientes anexos:

Poder para actuar.
Certificado de existencia y representacion legal de LAFRANCOL S.A.S.
Constancia de pago de las tasas de tramitacion de oposicion.

Copia para correr traslado al solicitante.

U

Los mencionados en el acapite de pruebas.

VII. NOTIFICACIONES

Mi representada y el suscrito las recibiremos en la Secretaria de su Despacho, o
en la sede de LAFRANCOL ubicada en la Calle 108 No. 51-45 de Bogota D.C.

Sefor Superintenglente,

TITO NOE PARRA MURILLO
C.C. 79.579.680 DE BOGOTA.
T.P. 71168 C.S.J.



Lamivudine 5352

Report (Agricultural Experiment Station, Oklahoma State Univer-
sity, Stillwater, OK, 1991) 241; M. L. Galycan et al., J. Anim. Sci.
70,2950 (1992).

Colorless prisms from chloroform-ethyl acetate, mp 151-153°.
[a]F +51.3° (c=0.2 in CHCI;). Sol in CHCly, acetone, alcohols.
Insol in water, n-hexane. LD, in mice (mgfkg): Sip;liv;25
s.c. (Kitame).

Fropionate potassium. [84799-02-0] RS-11988; Caulyst.
CsgHes KO 3; mol wt 793.03. mp 190-192°,

THERAP CAT (VET): Growth promotant.

5349. Lamifiban. (144412-49-7] (§)-[[1-{2-[[4-(Aminoimi-
nomethyl)benzoyljamino]-3-(4-hydroxyphenyl)-1-oxopropyl]-4-
piperidinylloxylacetic acid; [[1-[N-( p-amidinobenzoyl)-L-tyrosyl]-
4-piperidinylJoxy]acetic acid; Ro-44-9883, C, HasN, Og; mol wi
468.50. C 61.53%, H 6.02%, N 11.96%, O 20.49%. Specific

‘nonpeptide platelet fibrinogen receptor (GPIIb/IIIa) antagonist,

Prepn: L. Alig et al., EP 505868; eidem, US 5378712 {1992,
1995 both to Hoffmann-La Roche); L. Alig er al., 7. Med. Chem.
35, 4393 (1992). Pharmacology: I.-P. Carteaux et al., Thromb.
Haemostasis 70, 817 (1993); Y. Takiguchi et al., ibid. 73, 683

(1995).
q‘“/ O-/OVCOOH
N .
N
H
O

HO,
N
Crystals (f.wiuen'onic fornm) from water, mp above 200° (dec).
) +29.8° (c = 0.86 in 1V HCI).
Trifluoroacetate salt. [144412-50-0) C, Hy¢N,0¢.C,HF, O,.
mp 125-130° (dec). LDy i.v. in mice: 250 mg/kg (Alig, 1995).
THERAF CAT: Antithrombotic.

5350, Laminaran. [9008-22-4] Laminarin. A poly-
saccharide found in brown seaweed and occurring principally in
the Laminaria spp. Linear polymer composed of 8-(1 — 3)-linked
glucose residues; may contain small amounts of 8-(1 — 6) linkages
as interresidue linkages or as branch points and 2-3% D-mannitol as
end groups. Two forms of laminaran are recognized; they are
referred to as soluble and insoluble laminaran: Percival, Ross, J.
Chem. Soc. 1951, 720, Structure: Peat et al., ibid. 1958, 724, 729;
1960, 175; Goldstein et al., Chem. Ind. (London) 1959, 124; Annan
etal., ibid. 1962, 984; Aunan et al., J. Chem. Soc. 1965, 885: Maeda,
Nisizawa, Carbohydr. Res. 7,97 (1968). Structure of soluble lam-
inaran from Eisenia bicyclis: T. Usui et al., Agric. Biol. Chem. 43,
603 (1979). NMR studies of laminaran: D. Gagnaire, Org. Magn.
Reson. 11, 344 (1978); H. Friebolin er'al., ibid, 12, 216 (1979).
Review: W. A. P. Black, E. T. Dewar in Industrial Gums, R. L.
Whistler, Ed. (Academic Press, New York, 2nd ed., 1973) pp 137-
145.

Water-insoluble laminaran. Isolated from L. eloustoni Ed-
mondst., Laminariaceae, is pptd spontancously from the aq acid
cxtract of the plant. Has lower degree of-branching than the so)
form, Typical-analysis of the dry material: 92.5% polyglucose,
0.4% non-volatile matter; [a]lf —13.4° (¢ = 0.9). Amorphous
triacetate, (Cj2H6Oy),. [alfy —63.5° (c = 0.4 in chloroform).

H

NH,

Soluble form. Isolated from L. digitata, is separated from the
acidified extract only after addition of a precipitant such as ethanol.
Typical analysis (on dry basis): 91.2% polyglucose, 1.0% non-
volatile matter; [a] —11.9° (c =2.1).

Sulfate. Laminaran hydrogen sulfate. Laminaran can be sul-
fated to varying degrees, Highly sulfated products have anticoagu-
lant properties comparable to heparin, while laminarans with few
sulfate groups are antilipemic only: Besterman, Evans, 8r. Med. J.
I, 310 (1957).

5351. Laminin. Abundant structural component of the basal
lamina; eritical to the stability of the extracellular matrix and to the
adhesion of cells to the basement membrane. Family of heterotri-
meric glycoproteins composed of a heavy chain, designated « (also
known as A) and 2 light chains, designated 8 (B1) and y (B2), which
are linked by disulfide bonds to form an asymmetrical cross-shaped
structure. Eight genetically distinct laminin subunits have been
identificd: «l, a2, a3, B1, B2, B3, y1, and y2. Seven different
assembly forms (laminins-1 to -7) are known and appear to be tissue
specific and developmentally regulated. Exhibits diverse biological
activities. Influences adhesion, growth, morphology and differen-
tiation of a varicty of cells via specific receptors including several of
the integrin type. Isoln from murine Engelbreth-Holm-Swarm
(EHS) wmor: R. Timpl et al., 1. Biol. Chem. 254, 9933 (1979).
Review of biological activities: H. K. Kleinman ef al., J. Cell.
Biochem. 27, 317-325 (1985); of role in neural development: V.
Nurcombe, Pharmacol. Ther, 56, 247 (1992). Tissue distribution:
E. Engvall et al., Cell Regul. 1, 731 (1990). Review of laminin
binding proteins and receptors: R. P. Mecham, Annu. Rev. Cell Biol.
7, 71-91 (1991); and role in metastasis: V. Castronovo, fnvasion
Metastasis 13, 1-30 (1993). Structure and function of laminin iso-
forms: E. Engvall, Kidney Int. 43, 2-6 (1993); K. Tryggvason, Curr.
Opin. Cell Biol. 5, 877-882 (1993). Nomenclature: R. E. Burgeson
et al., Matrix Biol. 14, 209 (1994). Review of structure; R. Timpl,
J. C. Brown, ibid. 275-281.

Laminin-1. EHS-laminin. Prototype laminin produced by mur-
ine EHS tumor. Contains a1 {also known as A or Ac), Bl (Bl,Ble)
and y1 (B2, B2e) subunits.

Laminin-2. Merosin; laminin M. Variant found in striated
muscle, placental trophoblast and Schwann cell basement mem-
branes, Contains &2 (also known as M or Am), Bl and 1 subunits.
Identification: I. Leivo, E. Engvall, Proc. Natl. Acad. Sci. USA 85,
1544 (1988); K. Ehnig et al., ibid. 87, 3264 (1990).

Laminin-3. S-laminin; synaptic laminin. Contains el, 82 (also
known as s or B1s), and y1 chains. Identification in neuromuscular
Jjunction: . D. Hunter ef al., Nature 338, 229 (1989).

Laminin-5. Kallinin; nicein. Contains a3, 83, and 2 subunits.
Isoln from human keratinocytes: P. Rousselle ef al., J. Cell Biol.
114, 567 (1991). Review of role in progression of cancer: J. Lohi,
Int. J. Cancer 94,763-767 (2001).

5352. Lamivudine. [134678-17-4) (2R-cis)-4-Amino-1-[2-
(hydroxymethyl)-1,3-oxathiolan-5-y1]-2(1#)-pyrimidinone; (—)-
2'-deoxy-3"-thiacytidine; (—)-1-[(2R,55)-2-(hydroxymethyl)-1,3-
oxathiolan-5-yljcystasine; 3'-thia-2',3'-dideoxycytidine; 3TC; (—)-
BCH-189; GR-109714X; Epivir; Zeffix. CgH,,N;0,S; mol wt
229.26. C 41.91%, H 4.84%, N 18.33%, 0 20.94%, S 13.99%.
Reverse transcriptase inhibitor. Prepn: J. A. V. Coates et al., WO
9117159 C.A. 117, 111989 (1991). Synthesis of enantjomers: J.
W. Beach er al., J. Org. Chem. 57, 2217 (1992); of (—)-cnantiomer:
D. C. Humber et al., Tetrahedron Lett. 33, 4625 (1992). HPLC
determn in urine: D. M. Morris, K. Selinger, J. Pharm. Biomed.
Anal. 12, 255 (1994). Clinical trial in hepatitis B: F. Nevens ez al.,
Gastroenterology 113, 1258 (1997). Review of pharmacology and
clinical efficacy in HIV infection: C. M. Perry, D. Faulds, Drugs 53,
657-680 (1997).

NH;

N7
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5353

Crystals from boiling ethanol. mp 160-162°. [a]3 —135° (c =
0.38 in methanol). Soly in water (20%): ~70 mg/ml. :
THERAP CAT: Antiviral.

5353. Lamotrigine. [84057-84-1] 6-(2,3-Dichlorophenyl)-
1,2,4-triazine-3,5-diamine; 3,5-diamino-6-(2,3-dichlorophenyl)-
1,2,4-triazine; LTG; BW-430C; Lamictal. CgH;Cl;Ng; mol wt
256.09. C 42.21%, H 2.76%, C127.69%, N 27.35%. Prepm: M.
G. Baxter ct al., EP 21121 (1981 to Wellcome Foundation); D. AL
Sawyer et al., US 4602017 (1986). HPLC determn in plasma: C.-
L. Cheng et al., J. Chromatogr. B 817, 199 (2005). Anticonvulsant
activity: A. A. Miller et al., Epilepsia 27, 483 (1986). Mechanism
of action studies: M. J. Leach er al., ibid. 490; X. Xie, R. M. Hagan,
. Neuropsychobiology 38, 119 (1998} Series of articles on clinical
pharmacology, antiepileptic efficacy and safety: Epilepsia 32,
Suppl. 2, 51-521 (1991). Clinical trial in bipolar depression: I.
R. Calabrese et al., J. Clin. Psychiatry 60, 79 (1999). Review of
clinical experience in epilepsy: H. Choi, M. J. Morrell, Expert
Opin. Pharmacother. 4, 243-251 (2003); in bipolar disorder: i
Bhagwagar, G. M. Goodwin, Expert Opin. Pharmacother. 6, 1401-
1408 (2005).

Cl

HzMN N NH3

White to pale cream-colored powder. Crystals from isopropanol,
mp 216-218° (uncorr). pKa 5.7. Soly at 25° (mg/ml): water 0.17;
0.1M HCI 4.1. LDg, in mice, rats (mg/kg):. 250, =640 orally
{Sawyer).

THERAP CAT: Anticonvulsant. In treatment of bipolar depres-
s100. ' -

5354. Lanatosides. Family of four glycosides, A, B, C, D,
isolated from various species of Digitalis including D. lanata Ehrh.,
Scrophulariaceae: Stoll, Kreis, Helv. Chim, Acta 16, 1049 (1933);
Ligeti, Pharmazie 12, 433 (1957); 14, 162 (1959); Angliker et al.,
Ann. 607, 131 (1957); D. Lutea L., Scrophulariaceae: Cole, Gis-
vold, J. Am. Pharm. Assoc. Sci. Ed. 47, 654 (1958). Structure:
Tschesche et al., Ber. 92,2258 (1959); Uskert, Ann. 638, 199 (1960);
Kuhn et al., Helv. Chim. Acta 45, 881 (1962). Absorption spectrum:
Bell, J. Am. Pharm. Assoc. Sci. Ed. 49, 277 (1960). Cardicactivity
of lanatoside C: K.-O. Haustein, Pharmacelogy 11, 117 (1974).
Mitogenicity: L. L. G. Hammarstrom, C. L. E. Smith, /. Immunol.
120, 694 (1978). HPLC determn: V. Y. Davydov et al., J. Chro-
matogr. 248, 49 (1982); of lanatoside C: F. Orosz et al., Anal.
Biochem. 156, 171 (1986).

CHy
o OR
CHa
o
O ] oH
Lanatoside A R = digiloxigenin
Lanatoside B R = gitoxigenin
HO & Lanatoside C R = digoxigenin
OH H Lanatoside D R = diginatigenin

Lanatoside A. [17575-20-1] (38,58)-3-[(0-B-D-Glucopyrano-
syl-(1 — 4}-0-3—0-:1::1}'1-2.6-dideoxy-,B-Dlri'ba-hcxopyranosyl-
(e 4)-0-2,6-didcoxy--D-ribo-hexopyranosyl-(1 — 4)-2,6-di-
deoxy-B-D-ribo-hexopyranosyljoxyl-14-hyd roxycard-20(22})-eno-
lide; digilanide A; Adigal. CagHyeQ4o1 mol w1 969.12. Long, flat
prisms from methanol, dec 245-248°. [af +31.6° (048 g in 25 ml
95% alc); [alf +23.2° (0.95 gin 25 ml dioxane). Soluble in 20
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parts methanol, 40 parts alcohol, 225 parts chloroform, 16,000 parts
water. 5

Lanatoside B. [17575-21-2] (38,58.168)-3-[(0-B-D-Gluco-
pyr:mosyl-(]—v4)—0-3-0—a.ceryl-2.&didmxy-ﬁ-n-rfbo-hexopymno-
syl-(1— 4)-0-2,6-dideoxy-B-D-ribo-hexopyranosyl-(1 —4)-2,6-di-
deoxy--D-ribo-hexopyranosyl)oxy]-14.1 6-dihydroxycard-20(22)-
enolide; digilanide B. CygH;5030; mol wt 985.12. Long, flat
prisms from alcohol, dec 245-248° after drying in high vacuum at
150° [a)2 +36.7° (0.47 g in 25 m1 95% alc); [a]¥ +31.8°(0.25 g in
14.1 ml dioxane). Soluble in 20 parts methanol, 40 parts alcohol,
550 parts chloroform. Nearly insol in water.

Lanatoside C. [17575-22-3) (38,58.128)-3-[(0-B-D-Gluco-
pyranosyl-(1-+4)‘O-3-O-ace1yl-2.6»dideoxy-ﬁ-n-rfba-hcxopymno-
syl-(1—4) .0-2 6-dideoxy-B-D-ribo-hexopyranosyl-(1 —4)-2,6-di-
deoxy-B-D-ribo-hexopyranosyl)oxyl-12, 14-dihydroxycard-20(22)-
enolide; digilanide C; Allocor; Cedilanid; Ceglunat; Celadigal; Ce-
tosanol; Lanimerck. CaoHygOg0i mol wt 985.12, Long, flat prisms
from alcohal, dec 248-250°, after drying in vacuum at.150° [l
+33.4 to +33.7° (200 mg dry weight in 10 ml alcohol). One gram
dissolves in 20,000 ml methanol, in 2000 ml chloroform. Freely sel
in pyridine, dioxane. Practically insol in ether, petr ether.

Lanatoside D. [11030-31-2] (38,58,125,168)-3 -[(0-B-D-Glu-
copyranosyl-(1 —4)-0-3- O-acetyl-2,6-dideoxy-B-D-ribo-hexopyra-
nosyl-(1 — 4)-0-2,6-dideoxy-B-D-ribo-hexopyranosyl-(1 — 4)-2,6-
dideoxy-B-D-ribo-hexopyranosyljoxy]-1 2,14,16-trihydroxycard-
20(22)-enolide; digilanide D. Cu9Hy60213 mol wt 1001.12. Nee-
dles from methanol and water, dec 242-250°, (el +40.5° (c = 5.95
in methanol). uv max: 220 nm (log £ 4.16). 3

THERAP CAT: Cardiotonic.

5355. Landiolol. [133242-30-5) 4-[(25)-2-Hydroxy-3-[(2-
[(4-m:}rphoiinylc:ubonyI)amino]elhyl]amino]prnpoxy]benzcnc-
propanoic acid [(45)-2,2-dimethyl-1 ,3-dioxolan-4-yl]methylester;
(—-)-2,2-dimelhy]-l.3-dioxolan-45-ylmclhyl 3-[4-[3-[2-(morpho-
]inocarbonylumino)cthylamino]-ZS-hydroxypropoxy]phcnyl]pm-
pionate. CasHagN;Og; mol wt 509.59. C 58.92%, H7.71%, N
8.25%, O 25.12%. Cardioselective B-adrenergic blocker. Prepn:
S. Iguchi et al., EP 397031; US 5013734 (1990, 1991 both to Ono
Pharm.); idem et al., Chem. Pharm. Bull. 40, 462 (1992). Electro-
physiology: A. Sugiyamaetal., J. Cardiovasc. Pharmacol. 34, 70
(1999). Clinical pharmacology: A. Kitamura et al., Eur. J. Clin.
Pharmacol. 51, 467 (1997). Clinical pharmacokinetics in patients
with cariliac tachyarthythmias: H. Atarashi er al., Clin. Pharmacol.
Ther, 68, 143 (2000).

H

OH o

(0] I/,\o

o ‘ .
CHy |

HiC :

Hydrochloride. [144481-98-1] ONO-1101; Onoact. CasHyg-
N;03.HCI; mol wt 546.05. mp 125.4°. LDgp in mice (mg/kg):
290 i.v. (Iguchi).

THERAF CAT: Antiarthythmic.

5356. Lankamycin. [30042-37-6] Kujimycin B. CsyHy,-
0,4 mol wt 833.01. C 60.56%, H 8.71%, O 30.73%. Macrolide
antibiotic produced by Streptomyces violaceoniger from soil of
Ceylon. Isolation: Gaumann et al., Helv. Chim. Acta 43, 601
(1960). Yields on hydrolysis an aglucone, monoacetyllankolid,
CasHi5O0. and two sugar-like substances; lankavose (D-chalcose,
g.v.) and acetylarcanose: Keller-Schierlein, Roncari, ibid. 45, 138
(1962). Structure: eidem, ibid. 47,78 (1964); Egan, Martin, J. Am.
Chen. Soc. 92, 4129 (1970). Stereochemistry: Muntwyler, Keller-
Schietlein, Helv, Chim. Acta 55, 460 (1972). Identity with kujimy-
¢cin B: Omura et al., J. Antibiot. 22, 629 (1969).
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Anhydr form, crystals from abs acetone, mp 213-214° (dec).
]} —101° (ethanol). uv max (methanol): 251, 285, 293 nm
(log £ 4.10, 3.91, 3.90). Slightly sol in water, ether; sol in alcohol.

Dihydrate. mp 207° (sinters at 145°).

4382, Gelatin. [9000-70-8] Gelfilm; Gelfoam. A heteroge-
neous mixture of water-soluble proteins of high average mol wt.
Derived from the denaturation and hydrolysis of collagen, g.v.
Amino acid composition is variable: glycine or alanine account
for one third to half of the amino acid residues; approx 25% is
proline or hydroxyproline; close to 25% is basic or acidic; contains
no tryptophan. Amino acid composition studies; R, E. Neuman,
Arch. Biochem. 24, 289 (1949); J. E. Eastoe, Biochem. J. 61, 589
(1955). Surgical use in hemostasis: R. U. Light, H. R. Prentice, /.
Neurosurg. 2, 435 (1945). Review of the chemistry and structure of
collagen with emphasis on its transformation to gelatin: A. Veis,
The Macromolecular Chemisiry of Gelatin (Academic Press, New
York, 1964) 433 pp. Review of the rapeutic use as an embolic agent
in neurologic discase: A, Berenstein, E. Russell, Radiology 141,
105-112 (1981); of prepn, properties, and use in food and pharma-
ceutical industries: K. B. Djagny et al., Crit. Rev. Food Sci. Nutr.
41, 481-492 (2001).

Coldorless or slightly yellow, transparent, brittle, practically odor-
less, tusteless sheets, flakes, or coarse powder. Amphoteric. Swells
up and absorbs 5-10 times its weight of water to form a gel in

. solutions below 35-40°. Sol in hot water, glycerol, acetic acid.

Insol in organic solvents.

USE: As stabilizer, thickener and texturizer in food: manuf rubber
substitutes, adhesives, cements, lithographic and printing inks, plas-
tic compds, artificial silk, photographic plates and films, matches,
light filters for mercury lamps; clarifying agent; in hectographic
masters; sizing paper and textiles; for inhibiting crystn in bacteri-
ology, for preparing cultures. Pharmaceutic aid (suspending agenr;
encapsulating agent; tablet binder; tablet and coating agent).

THERAP CAT: Hemostatic,

THERAP CAT (VET): Plasma expander; hemostasis (sponge).

4383. Gellan Gum. [71010-52-1] Native gellan gum; high
acyl gellan gum; polysaccharide §-60; PS-60. Extracellular poly-
saccharide obtained by aerobic fermentation of Pseudomonas elo-
dea. Anionic hydrocolloid composed of acetylated linear tetra-
saccharide repeat unit 8-D-glucose, B-D-glucuronic acid and a-L-
rhamnose in a 2:1:1 molar ratio. Prepn of native form: K. §. Kang,
G. T. Veeder, US 4326053; of deacetylated form: K. S. Kang et al.,
US 4326052 (both 1982 to Merck & Co.); R. Moorhouse er al., ACS
Symp. Ser. 150, 111 (1981). Structural studies: M. A, O'Neill er
al., Carhohydr. Res. 124, 123 (1983); P.-E. Jansson et al., ibid, 135.
Gelation properties: H. Grasdalen, O. Smidsrod, Carbohydr.
Polym. 7,371 (1987). Texture profile analysis: G. R. Sanderson
et al. in Gums and Stabilizers for the Food Industry vol. 4, G. O.
Phillips et al., Eds. (IRL Press, Oxford, 1988) pp 219-229. Determn
in food gels: J. K. Baird, W. W. Smith, Food Hydrocolloids 3,407
(1989); in food products: H. D. Graham, ibid. 435 (1990). Use as
agar substitute in culture media: D. Shungu et al., Appl. Environ.
Microbiol. 46, 840 (1983). Physicochemical properties: M. Milas
et al., Biopolymers 30, 451 (1990). Rheological study: P. B.

_Deusy. K. 1. Quigley, Int. J. Pharm. 73, 117 (1991). Comparative

review of gelling agents: G. R. Sanderson et al,, Cereal Foods
World 34, 991-998 (1989). Reviews: G. R. Sandcrson in Food
Gels, P. Harris, Ed. (Elsevier Appl. Sci., London, 1990) pp 201-232:
W. Gibson in Thickening and Gelling Agents in Food, A. Imeson,
Ed. (Blackie Academic & Professional, London, 1992) pp 227-249.

CHOH
cu;on
N_» O O C"‘ !
LowAt:yi farm

Readily sol in water. Forms thermoreversible gels.

Low acyl purified gellan gum. Deacylated gellan gum; descyl-
ated P5-60; Gelrite; Kelcogel. Unsubstituted tetrasaccharide.
White to 1an powder, mol wt ~0.5 X 10%. Partially sol in cold
water; aqueous dispersions dissolve >70°. Forms thermoreversible

Consult the Name Index before using this section.
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gclé. Incompat with strong oxidizers. Bulk density ~350 Ib/cu ft.
LDy orally in rats: >5000 mg/kg (Sanderson, 1990).

USE: In foods, pharmaceuticals, and personal care products as
gelling, texturizing, stabilizing, film forming and suspending agent.
For microbiological media and plant tissue culture.

4384. Gelsemine. [509-15-9] CipH,,N,0,: mol wt 322.40,
C74.51%, H 6.88%, N 8.69%, 0 9.93%. CNS stimulant from roots
and rhizome of Gelsemium sempervirens (L.) Ait., Loganiaceae.
Isoln: Gerrard, Pharm. J, 13, 641 (1883); Moore, /. C}:em Soc. 97,
2223 (1910); 99, 1231 (1911); Sayre, Watson, J, Am. Pharm. Assoc.
8, 708 (1919); Chou, Chin. J. Physiel. 5,131 (1931), C.A. 25, 4085°
(1931); Schwarz, Marion, Can. J. Chem. 31, 958 (1953)_. Structure:
Conroy, Chakrabarti, Tetrahiedron Leit. 1959 (4), 6; Lovell et al.,
ibid.’1; Roe, Gates, Tetrahedron 11, 148 (1960). NMR spectro-
scopic study: Y. Schun, G. A. Cordell, 7. Nat. Prod. 48,969 (1985).
Partial syntheses: W. E. Earley er al., Tetrahedron Lett, 29,3781,

3785 (1988).
H
N o] /CHz
Q .\ N—CH;
o]

Crystals from acetone, mp 178°. Poisonous! [a]2 +13° (c=1.2
in chloroform). pKa 7.75 in 80% methylcellosolve. uv max (meth-
anol): 210, 252, 280 nm (log & 4.50, 3.87, 3.15). Slightly sol in
water; sol in alcohol, benzene, chloroform, cther, acetone, dilute
acids,

Hydrochloride. CyoH,;CIN;0,. Prisms from methanol +
ether, mp 326°. [a]lp +5°(c=1.072in water). Sol in water, slightly
sol in alcohol.

4385. - Gelsemlum YB"OWJHSmlne, yellow jessamine; wild
woodbine. CNS stimulant from dried rhizome and roots of Gelse-
mium sempervirens (L.) Ait., Loganiaceae. Habit. Southem U.S.
Constit, Gelsemine, gelscmmdlns, scopoictm gelsemic acid, vol-
atile oil, resin.

Poisonous!

4386. Gemcitabine. [95058-81-4] 2’-Deoxy-2",2"-difluoro-
cytidine; 1-(2-oxo-4-amino-1,2-dihydropyrimidin-1-yl)-2-deoxy-
2,2-difluororibose; dFdC; dFdCyd; LY-188011; Gemzar. C3H |, F,-
N;0,; mol wt 263.20. C41.07%, H4.21%, F 14.44%, N 15.97%, O
24.32%. Prepn: L. W. Hertel, GB 2136425; idem, US 4808614
(1984, 1989 both to Lilly); L. W. Hertel et al., J. Org. Chem. 53,
2406 (1988); T. S. Chou et al., Synthesis 1992, 565. Antitumor
activity: L. W. Hentel et al., Cancer Res. 50,4417 (1990). Mode of
action study: V. W. T. Ruiz et al., Biochem. Pharmacol. 46, 762
(1993), Clinical pharmacokinetics and toxicity: J. L. Abbruzzese
etal., J. Clin. Oncal. 9, 491 (1991). Review of clinical studies: B.
Lund et al., Cancer Treat. Rev. 19, 45-55 (1993).

NH2
N™~

)\_l

0.
F

HO

OH F

Crystals from water, pH 8.5. [a]1gs +425.36% [a]p +71.51° (¢ =
0.96 in methanol). uv m.n: (cthanol): 234, 268 (s 7810, 8560).
LDy, i.v. inrats: 200 mg/m® (Abbruzzese).

Hydrochloride. [122111-03-9] CyH;; F;N;0,.HClL. Crystals
from water-acetone, mp 287-292° (dec). [a], +48°%.[a] 145 +257.97
(c = 1.0 in deuterated water), uv max (water): 232 268 nm (=
7960, 9360).

THERAP CAT: Anuncopl'\stlc
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1. Abacavir. [136470-78-5] (15,4R)-4-[2-Amino-6-
(cyclopmpyiamino)-9H-purin~9-y-1]-2-cyclopentcnc- l-methanol;
(=)-cis-4-[2-amino-6-(cyclopropylamino)-94-purin-9-yl]-2-cyclo-
pentene-1-methanol; 1592U89. C,,H,yN,0; mol wt 286.33. C
58.73%, H 6.34%, N 29.35%, O 5.59%. Nucleoside reverse tran-
scriptase inhibitor (NRTT). Prepn: S. M. Daluge, LP 349242 (1990
to. Wellcome Found.); idem, US 5034394 (1991 to Burroughs Well-
come}. Asymmetric synthesis: M. T. Crimmins, B. W, King, /.
Org. Chem. 61, 4192 (1996). Pharmacology and biological profile:
S. M. Daluge et al., Antimicrob. Agents Chemother, 41 , 1082 (1997},
Review of antiviral activity and clinical evaluations: R. H. Foster,
D. Faulds, Drugs 55, 729-736 (1998). Clinical trial of triple nucleo-
side regimen in HIV patients: S. Staszewski er al., J. Am. Med.
Assoc. 285, 1155 (2001). ;

White solid foam from acelonitrile, mp 165°. uv max (pH 1):
296, 255 nm (& 14000, 10700); uv ‘max (pH 7): 284,259 nm (e
15900, 9200); uv max (pH 13): 284, 259 nm (e 15800, 9100). [«]3
—59.7% [ali% —127.8% (a3 —218.1°(¢ = 0.15 in methanol).
Log P (1-octanol/0.1M sodium phosphate): 1.22 £0.03 (pH 7.4).
pKa 5.01. Soly in water (25°): >80 mM (pH 7). ]

Sulfate. [188062-50-2] Ziagen. (Cy4sH g NgO)4.Ha80,; mol
wt 670.74.

THERAF CAT: Antiviral,

2. Abamectin. [71751-41-2] Avermectin B} 5-O-de-
methylavermectin A, and 5-0-demcthyl-25-de(1-methylpropyl)-
25-(1-methylethyl}avermectin Ay, (4:1); avermectin B, MK-
936; Agri-Mek; Avid; Zephyr. Mixture of avermectins, ¢.v., con-
taining at least 80% of avermectin By, (Cyz H3,0,,) and not more
than 20% of avermectin By, (C;7H70y,). Isoln from Streptontyces
avermitilis: G. Albers-Schiinberg et al., DE 2717040; eidem, us
4310519 (1977, 1982 both to Merck & Co.). Scparation of compo-
nents: ‘T. W. Miller er al., Antimicrob. Agents Chemother. 15, 368
(1979); by semi-preparative HPLC: C. C. Ku et af., J. Lig. Chro-
matogr. 7, 2905 (1984). Structure determn: G. Albers-Schiéinberg
etal., J.Am. Chem. Soc. 103, 4216 (1981). Absolute configuration:
J. P. Springer et al., ibid. 4221. Partial synthesis of B;,: K. C.
Nicolaou et al., ibid. 106, 4189 (1984). Total synthesis: S. Ha-
nessian et al., ibid. 108, 2776 (1986). Anthelmintic activity: L. 5.
Blair, W. C. Campbell, J. Parasitol. 64, 1032 (1978); J. R. Egerton er
al., Antimicrob. Agents Chemother. 15,372 (1979); K. 5. Todd er al.,
Am. J. Ver. Res. 45, 976 (1984). Pesticidal activity: I Puttereral.,
Experientia 37,963 (1981); R. A. Dybas, A. St. J. Green, Proc. Br.

Crep Prot. Conf. - Pests Dis. 1984, 947. Control of red imported

fire ants: J. A, Greenblatt e al., J. Agric. Entomol. 3, 233 (1986).
Interaction with GABA receptors: S. §. Pong et al., J. Neurochem.
34,351 (1980); T. N. Mellin et al., Neuropharmacology 22, 89
(1983). Receptor binding studies: S. S. Pong, C. C. Wang, ibid.
19, 311 (1980); G. Drexler, W. Sieghart, Eur. J. Pharmacol. 99, 269
(1984). Fate in soil and plants: D. L. Bull er al., J. Agric. Food
Chem. 32, 94 (1984); H. A. Moye et al., ibid. 35, 859 (1987): M. S.
Maynard et al., ibid. 37, 178, 184 (1989). Review: J.R. Babu, ACS
Symp. Ser. 380, 91-108 (1988). Reviews of modes of action: C. C.
Wang, S. S. Pong, Prog. Clin. Biol. Res. 97, 373-395 (1982); D. J.
Wright, Biechem, Soc. Trans. 15, 65-67 (1987); of insecticidal
activities and use: L. Strong, T. A. Brown, Bull. Entomol. Res.
77, 357-389 (1987). Rook: Ivermectin and Abamectin, W. C.
Campbell, Ed. (Springer-Verlag, New York, 1989) 363 pp.

OCHy

compangnt By, A = CaHy component Byp, R = CHy

“Odorless, off-while to yellow crystals from methanol, mp 150-
155° (dec). [e]y +55.7 £2° (c =0.87 in CHCl3). uv max (ﬂ'll‘.'ll:l-
anol): 237, 245, 253 nm (log £ 4.48, 4.53, 4.34), Vapor pressure;
1.5 X 107° torr. Soly at 217 (ug/l): water 10; (mg/ml): acetone
100; n-butanol 10; chloroform 25; cyclohexane 6; cthanol 20; iso-
propanol 70; kerosene 0.5; methancl 19.5; toluene 350. Hydrolysis
does not occur in aq soln at pH 3, 5, 7. LDy (technical grade) orally
in sesame oil in mouse, rat: 13.5, 10.0 mg/kg; dermally in rabbit:
>2000 mg/kg. LDy in mallard duck, bobwhite quail: 84.6, >2000
mgfkg. LCso (96 hr) in rainbow trout, bluegill: 3.6, 9.6 ug/l; LCy
(48 hr) in Daphnia magna: 0.34 pgfl (Merck Technical Data Sheet).

USE: Acaricide; insecticide. .

THERAP CAT (VET): Anthelmintic.

3. Abarelix. [183552-38-7] N-Acetyl-3-(2-naphthalen-
¥1)-D-alanyl-4-chloro-p-phenylalanyl-3-(3-pyridinyl)-p-alanyl-L-
seryl-N-methyl-L-tyrosyl-D-asparaginyl-L-leucyl-N %(1-methyleth-
¥1)-L-lysyl-L-prolyl-D-alaninamide: Ac-D-Na]I-4-CI-n-Ph22AD—
PalP-N-Me-Tyr*-p-Asn-Lys(iPr) ®-D-Ala!®-LH-RH: PPI-149: Ple-
naxis. Cy,HysCIN|,Oyy: mol wt 1416.06. C 61.07%, H 6.76%,
C12.50%, N 13.85%, O 15.82%. Decapeptide LH-RH antagonist.
Prepn: R. W. Roeskc, WO 9640757 (1996 to Indiana Unijv.
Found.); idem, US 5843901 (1998 to Adv. Res. Technol. Inst.). —
Pharmacology and suppression of plasma gonadotropins: C, J.
Molincaux et al., Mol. Urol. 2, 265 (1998). Clinical comparison
with leuprolide in prosiate cancer: J. Trachienberg et al., Jf. Urol.
167, 1670 (2002). Clinical pharmacology: S. L. Wong et al., Clin.

Consult the Name Index before using this section.
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NOTARIA 75 - BOGOTAD. C. |
REPUBLICA DE COL_OMBIA : 3 §
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ESCRITURA: D __
SETENTA Y CINCO

Fecha: ENERO - 23 — 2013

ACTO: PODER GENERAL — '

: i
DE: Laboratorio Franco Cq!ombiano L;C\FRANCOL- Si

A.S. Sigla: LAFRANCOL
S.A.S., Nit. 890.301.463-8. --

Representante legal: Juan Camilo Palacio Ramirez, cc. 19.455.622 ge Bogot4. ------

A FAVOR DE: Tito Noe Parra Murillo, ~ cc. 79.579.680 de Bogota
T.P.71.168C. S. de la J.

VIGENCIA: TERMINO INDEFINIDO .

1816323A03HCY3HA

En Bogota, Dfstrit'o Capital, Republica de Colombia, a los veintitrés
mes de enero de dos mil trece (2013), ante mi, MIGUEL ANGEL LOZADA
URREGO, NOTARIO _SETENTA Y CINCO (75) DE

L CIRCULO DE BOGOTA -
ENCARGADO, se 6torgc’> escritura en los siguientes términos: -

(23) dias del

81-84-2013

Keprhlica de Colombia
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OTORGANTE COMPARECIENTE CON MINUTA:
JUAN CAMILO PALACIO RAMIREZ, varon, colombiano, mayor de edad,

domiciliado y residente en esta ciudad e identificado con cédula de ciudadania
19.455.622 de Bogota y manifestd:

E _

i
§
yd
b
a
k4
£

Ca019616598

El- -

07 o3 ALz

PRIMERO.- Que obra en su caracter de representante legal de LABORATORIO
FRANCO COLOMBIANO LAFHANCOL_ S.A.S. Sigla: LAFRANCOL S.A.S., Nit.
890.301.463-8, sociedad comercial organizada y existente conforme a las leyes
colombianas, con domicilio Y sede principal en Calj (Valle), constituida mediante
escritura mil cuatrocientos treinta y cuatro (1.434) de la Notaria Cuarta (4?) del*‘)

Ccadenasa. wesngnsio
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e G Circulo de Cali del veintinueve (29) de septiembre de mil novecientos cincuenta y
| ocho (1958), reformada en distintas oportunidades, segin consta en el certificado
' expedido por la Camara de Comercio de Cali.

SEGUNDO.- Que en tal caracter, por esie publico instrumento concede PODER
GENERAL, AMPLIO Y SUFICIENTE a TITO NOE PARRA MURILLO, varén,
colombiano, mayor de edad, domiciliado y residente en esta ciudad e identificado
con cédula de ciudadania 79.579.680 de Bogot4, abogado en ejercicio, portador de
la Tarjeta Profesional 71.168 del Consejo Superior de la Judicatura, domiciliado en
Bogot4, D.C., Republica de Colombia con direccion en la Diagonal 108 namero 51-
45 de la misma ciudad, como su representante con poder general amplio y
suficiente, para obtener la proteccion de los derechos de propiedad industrial,
proteccion a la competencia y asuntos ig_{isdiccionwes en materia de competencia
desleal y proteccién al_consumidor dég-__"“LAFHANCOL S.A.S, a cuyo efecto Io
autorizo, para que nos represente ante Eﬂafésquiera entidad o persona, ejerza o no
jurisdiccion, especialmente ante las del orden administrativo, contencioso
administrativo y judicial, en todo lo concerniente a los siguientes asuntos: =---=-=-===---
a) En cuanto a marcas, lemas, ensefias comerciales, depésito de nombres
comerciales, disefios industriales y modelos de utilidad, patentes de invencion y
derechos de autor para que solicite su registro o depdsito, lleve los procesos

respectivos hasta su culminacién, haga solicitudes, solicite traspasos, cesiones,
modificaciones 0 correcciones, solicite prorrogas, preste caucidn, solicite
renovaciones, inscriba afectaciones, acuerdo comercializacién y licencias de uso,
desista de solicitudes, presente derechos de peticiéon, responda cualquier
requerimiento o auto, presente recursos, presente demandas, intervenga en
procesoé administrativos y jurisdiccionales, asista audiencias, presente y solicite
pruebas, conteste demandas, proteja en general los derechos y prioridades,
formule observaciones, presente acciones de oposicion, de cancelacion, de
nulidad, de medidas cautelares y en general intervenga e procesos civiles, penales,
administrativos, o contenciosos — administrativos relacionados con estos derechos

u otros de similar naturaleza, que promueva LAFRANCOL S.A.S, o se promuevan
contra ésta. -
b) En cuanto a procesos jurisdiccionales, en materia de competencia desleal y en

materia de proteccion al consumidor, lleve los mismos hasta su culminacion, 7
—-—f—'—_‘\v,——'-_'_-ﬁ T e A e TR

e
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: ; : Ag001312473

entidad encargada pueda adelantar. En general, faculto a mi apoderado a realizar
todos aquellos tramites en materia de prbfeccién al consumidor, proteccién de la
competencia, reglamentos técnicos y metrologia legal, incluso aquellas
investigaciones administrativas por reporte de precios, proteccién de datos
personales, asuntos  relacionados con propiedad industrial y .asuntos
jurisdiccionales en materia de proteccion al consumidor y competencia desleal. ------
c) Para que en todos los asuntos arriba determinados, tanto en los términos
sehalados por los articulos 42 y complementarios de la Decision 486 de la
Comunidad Andina de Naciones como del articulo 70 del C.P.C., y normas

[
|

I
!

transigir, conciliar, admitir los hechos del proceso, desistir, cancelar, recibir,
renunciar y ratificar los actos de agentés: oficiosos, de todos los asuntos antes
mencionados que se deban tramitar ante la Superintendencia de Industria y
Comercio, los Tribunales Contencioso Adminis'trativos, Consejo de Estado vy
jurisdiccién penal, civil o comercial. ' ' : '

NOTA.- Manifiesto que de la veracidad de las declaraciones y autenticidad de los

documentos anexos en este instrumento publico solo responde la parte
compareciente. -- - '

DECLARACION DEL_F!EPHESENTANTE LEGAL DE LA PODERDANTE:
El representante legal declara bajo juramento: A L
a) Que la sociedad a la cual representa, no ha sido disuelta a la fecha.

b) Que las facultades que sirven de fundamento para el otorga
Presente escritura se encuentran vigentes
Ley.

miento de Ia
y se hacg responsable conforme a la

¢) Que no existe impedimento legal alguno para ejercer el presente mandato.

Presente TITO NOE PARRA MURILLO, qe condiciones civiles indicadas, declaré
que acepta el poder que por esta escritura se le otorga.

- -

HASTA AQUI EL CONTENIDO DE LA MINUTA PRESENTADA PREVIAMENTE

presentando demandas y respondiendo a las mismas, actuando en todo lo atinente et B
con la naturaleza de dichos procesos. Asi mismo, represente a la sociedad i}
poderdante en todos los tramites relativos a proteccion de la competencia que la !

pertinentes del Cédigo Contencioso Administrativo, pueda sustituir este mandato, f

ELABORADA, REVISADA, APROBADA Y ACEPTADA/z/ :

v et S SR . = P
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LOS COMPARECIENTES HACEN CONSTAR QUE: -
1. Han verificado cuidadosamente sus nombres y apellidos, su real estado civil,
nlimeros correcto de sus documentos de identificacion y aprueban este instrumento
sin reserva alguna, en la forma como quedo redactado.

Por consiguiente, solo solicitaran correcciones, aclaraciones o modificaciones al
texto de la presente escritura en la formay en los casos previstos por la Ley. --------

2. Las declaraciones consignadas en este instrumento corresponden a la verdad y
los otorgantes las aprueban totalmente, sin reserva alguna.

3. Conocen la ley y saben que el Notario Encargado responde de la regularidad
formal de los instrumentos que autoriza, pero no de la veracidad de las

declaraciones de los otorgantes, ni de la autenticidad de los documentos que

forman parte de este instrumento.

Politica_de privacidad: Los otorgantes, expresamente declaran que NO autorizan

la divulgacion, ni comercializacion, ni publicacién por ningin medio, sin excepcion
alguna, de su imagen personal y/o fotografia tomada en la Notaria 75 - Bogota, ni
! sy huella digital, ni de sus documentos de identidad, ni su direccion electronica ni
fisica, ni teléfonos, salvo lo relacionado con el presente instrumento y demas actos
notariales que personalmente O por intermedio de apoderado soliciten por escrito,

e

conforme a la Ley. -

OTORGAMIENTO Y AUTORIZACION
LEIDO, APROBADO TOTALMENTE SIN OBJECION ALGUNA Y FIRMADO por
los otorgantes este instrumento, que Sse elaboré conforme a su voluntad,
declaraciones e instrucciones, se les hicieron las advertencias de Ley. El Notario

Encargado lo autoriza y da fe de ello. -- --=
Instrumento elaborado papel notarial numeros: A2001312464, Aa0013124737

._.--——-\..-——..____
Aa001312498.- e ey T
_———

Enmendado: “Aa001312473". Sl VALE.-/
gy e AL iEs” e,
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1 ESTA HOJA CORRESPONDE A LA'ESCH!TURA:'_75 _ i s
‘| DEFECHA: ENERO — 23 — 2013 ... |

OTORGADA EN LA NOTARIA SETENTA Y CINCO (75) DEL GIRCULO DE ||
BOGOTA A
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Derechos notariales: e - $45.320°

Total gastos de escrituracién i $58.842°
IVA: '

Il

_ _ $16.666
Superintendencia de Notariado y registro: $4.250 -

Cuenta especial para el Notariado: - $4.250
S B e ey

Repii

|

c.c. |19
DIRECCION. |
TELEFONO. - .
CELULAR
E-MAIL:

Ca019616567

A7 WM

Representante legal de LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
S.A.S,, sigla: LAFRANCOL S.AS. - '

Ccadenasa. wsasosio
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'REPUBLICA DE
MON ALBERTO LG

7 NOT %ﬁ

e mnscmon:"
TELEFONO:
CELULAR:
E-MAIL:
FECHA:

TIGUEL ANGEL L OZAD URREGO
NOTARIO SETENTA Y CINCO (75) DEJ. CIRCULO DE: .BOGOTA - ENCARGADO

Avenida Suba No. 106-52 oo % '§'/ 13

Teléfono 2716446 ¢ Cel. 320 8565019
E-mail: notaria75 @gmail.com
Preparé: Johanna Rojas — 878/13.-

RS Papel untarial para usa exclusiun en la gscritura priblica - No tiene costo para el usuario



= Ramoén Alberto Lozada de la Cruz

Notaria75S@gmail.com
R e T i ) ' =

COLOMBIA %
7ADA DE LA CRUZ

S EE ES FIEL Y CIENTO DOS (102) COPIA, DE LA
ESCRITURA 75 DE ENERO 23 DE 2013, TOMADA
DE SU ORIGINAL EN TRES ( 3 ) HOJAS (INCLUIDA

ESTA). DEC. 960/70 ART. 80 - MODIFICA_DO ART. 42 DEC. 2163/70 — ART. 41
DEC. 2148/83 -

E HOY 29/05/2013, SIENDO LAS 2:36 | P.M.; LA
aE £ PRESENTE ESCRITURA NO TIENE NOTA DE
] ’ =iy
‘g 2 REVOCACION O SUSTITUCION DE PODER.
= E NOTA: Segun lo dispuesto por el articulo 2189 del Cédigo
"E* H Civil el podertermina, entre otras causas, por: 3
@ % 1.- La muerte o interdiccion del poderdante,
& _g 2 .- La quiebra o insolvencia del poderdante o apoderado.
= E : _ .
Rod
s 3 SE EXPIDE CON DESTINO A:
§N-i EF %
s Y
ot NUESTRO USUARIO
e i
N
-5 ,
&) i BOGOTA D.C, 29/05/2013 -
&
g RO s S =l T e ey Lo rETY
R REPUBICA JECOLOMBIA &
e £RAMON ALBERTO £0ZADA DF LACRUZY
- i78), Norfei Ty BosgrAng, ]
[=] g

NOTARIO 75 - BOGOTA

Avenida Suba 106 —52
PBX. 271 6446 E-mail Notaria: Notaria75@gmail.com
Bogota D.C.

Ccadenasa wspsoso
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R CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION
EL SUSCRI I O SECRETARIO DE LACAMARA DE COMERC]O DE CALI

g 120 : e o CERﬂFmA IQ[.:J';.;-; T Qt;ﬁf“f“: o
‘ * NOMBRE:LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LPFRANCOL . A. Sorah i IR BARARG Rl e T |
{ . SIGLA : LAFRANCOL :S.A.S. i e s e S
{ . 'DOMICILIO: .CALI -.VALLE : _‘ ' _‘
. © DIRECCION DOMICILIO PRINCIPAL: CRA. -1 NRO. 16, 84, : R A o O LR T
- “DIRECCION NOTIFICACION JUDICIAL:CRA. 1 NRO. 46 quaﬁ N S R e s T R
CIUDAD:CALT' s R
MATRICULA MERCANTIL 'NRO. 5233-16 FECHA MBTRICULA. :.:02/DE OCTUBRE DE 1958 :* . .l -2 0
!  DIRECCION ELECTRONICA lafrancolsa@lufrancol (Pleyi e e ot G D L LSS el i
! DIRECCION WEB. .l':. WWW. lafrancql com® i et T T R SR 3 i et
AFILIADO . . o b= i SR Ao W T SR Ra s

B  CERTIFICAT - it e ' 5
NIT : 890301463-8": ; i

CERTIFICA :
QUE POR ESCRITURA NRO. 1434 DEL 29 DE SEPTIEMBRE DE 1858 NOTARIA CUARTA DE CALI ;

,INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL~=02+-DE_OCTUBRE DE 1958 BARJO EL I\.RO 18318 DEL a
LIBRO IX ,SE CONSTITUYO LABORATORIO FRANCO COLQMBIANO LAFRANCOL S.A. : }

s

." CERTIFICA o
QUE POR ESCRITURA HNRO. 3672 DEL 24 CE AGGS'T‘O DE 2008 NOTERIA TERCERA DE CALL
, INSCRITA EN LA CAMARA DE COHERCIO EL 27 DE AGOSTO DE 2009 BAJO EL NRO. 9876 DEL LIBRO
IX ,CAMBTD SU NOMBRE DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. . POR EL DE

LABORnTOh_O TRANCO COLOMBIANO LAE‘RA_?\COT S.A. SIGLA LAFRP.I\COL S5.A.

: Se CERTIF[CA

QUE POR ACTA NRO. 124 DEL 30 DE MARZO ‘DE 2012 - ASAMBLEA GENERAL ,INSCRITA EN 1A
CAMARA DE COMERCIO EL 31 DE MAYO' “DE 2012..BRJO EL. NRO 6645 DEL LIBRO IX ,SE TRANSFORMO
DE SOCIEDAD ANONIMA EN SOCIEDAD FOR” ACCIONE‘.S ST MPLIFICADA BAJO EL NOMBRE DE LABORATORIO
FRANCO COLOMBIANO LAFRRNCOL S.A.S. SIGLAY LAFRANCOL S.A.S.

T A ;EEQEBHHQN,;E . . i
QUE POR ACTA NRO. 4 1 2 § SAMSLEP DE ACCIONISTAS ,INSCRITA EN
LA CAMARA DE COMERCIO EL oJ E 20 14136 DEL LIBRO IX ,SE
APROBO LA ESCISION ENTRE fESuINDENTm)” ; =A GENERICS N A {BENEFICIBR;A(S]}
LABORATORIO -FRANCO COLOMBIANG® L.FRANCOL s g3 t”*

A

CERTI FICA

REFORMAS eie et ‘.l._‘.‘.‘ -~ _.-.-_-,:.-—

DOCUMENTO FECHA.DOC ORIGEN FECHA.INS NRO.INS LIBRO
E.P. 1104 30/06/1959 NOTARIA CUARTA DE CALI 07/07/1959 19467

E.P. 2309 26/12/1959 NOTARIA CUARTE DE CALI 28/12/19538 20089

E.P. 1725 24/07/1962 NOTARIA CUARTA DE CALI 26/07/1962 24528

E.P. 1824 31/07/1963 NOTARIA CUARRTA DE CALI 14/08/1963 26360 i
E.P. 2422 25/10/1963 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/10/1963 26717 f
E.P. 1720 16/09/1964 NOTARIA CUARTA DE CALI 22/09/1964 28406 ¢
E.P. 101 31/01/1966 NOTARIA CUARTA DE CALI 01/02/1966 31039

E.P. 552 -~ 21/03/1968 NOTARIA CUARTA DE CALL 01/04/1968 35711

E.P. 4964 12/12/1972 NOTARIAZ CUARTA DE CALI 16/01/1973 2975 IX

E.P. 1956 30/05/1973 NOTARIA CUARTA DE CALI 13/06/1973 4337 IX

E.P. 24964 12/12/1972 NOTARIA CUARTA DE CALIY 28/11/1973 5994 X

E.P. 5579 12/11/1973 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1973 5895 IX

E.P. 4406 30/09/1974 NOTARIA CURRTA DE CALI 28/11/1974 10887 IX%

E.P. 192 03/02/1978 NOTARIA CUARTA DE CALI 14/02/1978 25355 IX el
E.P. 3479 07/09/1979 NOTARIA CUARTA DE CALI 19/09/1979 34204 IX i
E.P.

4274 12/12/1984 NOTARIA NOVENA DE CALT 19/12/1984 73088 IX St

AT T T T T




2655-2

T S

A A g AT

[
H

mmmmmmmmmmmm’
*c:*d*dfururu*v'ﬂ*v*drd*ci

VI CENCIA. INDE FINI DA

'OBJEJ.O SOCIAL 1A SOCIEDAD EN DT"SARROLLO =D

. VETERINARIO,. -PRODUCTOS': DTETETTCOS COLORANTES

*.TIPO' DE' PRODUCTOS : VETERINARZOS
W.CONVENIOS}“f . ON...+ T
. CURLESGUIERA. . TIPOS..  DE . VACUNAS;, .- PRQDUCTO
,fEUNClONALES, COSMETICOS Y. FISIOLOGICOS;:
'VETERINARIO," PRODUCTOS “DIETETICOS,: COLORANTES;:

ICUAJ-J SQUIERA O"'RAS EMPRMSAS DE OTROS.OBJ‘F'TOS SOCIALES

{ '~RELATIVOSA"ESAS ACTIVIDADES Y LOS ACTOS.RELACIONADOS: CON:EL: MISMO.: PARAGRAFO- TRES:- POR'
?*;RAZGN DET SU“OBJETO SOCIAJ, ; DE

B TERCERQS,_ ERT
"EL VOTO} B LA TOTALIDAD DE LOS MIEMBROS PRESENTES EN:LA ‘RE

”DIRECCION ¥ ADMINISTRPCION 1A DIRECCION ¥ ADMINISTRACION

R,..PRESEN"‘ANTE LE‘.GAL EL COAL SE CLFASIFICARB EN TRES TIPOS." TIPO B, TIPO B.Y TIRQ C, ASI
" COMO™'LA GESTION Y. EJECUCION DE. LOS NEGOCIOS Y ASUNTOS SOCIALES. LGS R..PRESLNTANTLS"

INDEE'TNIDO ¥ SE MANTENDRAH VIGEN‘I‘ES HASTA JANLO l7'5'1‘05 NO: SEAN RLI\’OVIDOS DE SUS CARGOS-' 5

AV e s o .

/ Pag.2 - 9
: : - BECAD

"”1155‘“'““21/05/1985“NOTHRTP SEPTIMA™ DE CALT === 3 /06 /1985 76917 " TX ™"
.P. 1553:+  20/06/1986 NOTARIA SEPTIMA DE CALT: .- .. .. 08/07/1986 85997 IX .. ~ |
.P. 1458 09/06/1987 NOTARIA SEPTIMA DE CALI... : - -~ -. 24/12/1987 3508 IX - I

. 7222 14/12/1988 NOTARIA TERCERA DE CALI =~ = © 19/12/1988 13847 IX - .. %
.P. 4530 04/08/1989 NOTARIA TERCERA DE CALI. '~. . . 07/09/1989 21508 IX ... ¥

. 3865 02/08/1990 NOTARIA TERCERA DE CALI- :. =  ° 13/08/1990 31708 IX.. - . :

8305 13/12/1995 NOTARIA TERCERA DE CALI : - """ "' 23/01/1896 557 '~ IX' :
.P. 4559 16/11/1999 NOTARIA TERCERA DE CALI . . ; 26/11/1899 7911 Ixs i
.P. 6.004 02/12/2004 NOTARIA TERCERA DE CALI : . .. 14/12/2004 5 i
.P. 6241 27/12/2006 NOTARIA TERCERA DE CALI-. . . .-' 19/01/2007 ;
SP. 380> 07/02/2008 NOTARIA TERCERA DE CALI' " 19/02/2008

26/05/2008

. 1907 - % 11/05/2009 NOTARIA TERCERA DE CALI - - At
© . 27/08/2009:

E.P. 3672 -24/08/2009 NOTARIA TERCERA DE CALI

ACT 116 --'.- ~ 04/03/2010 ASAMBLEA GRAL ORDINARIA " . 11/05/2010

E.P. 4421.. ° 21/10/2010 NOTARIA TERCERA DE CALI - '@ ° ~-26/10/2010

E.P. 1786.--  16/05/2011 NOTARIA TERCERA DE CALIu' St 24/05/2011

ACT 124- . . 30/03/2012 ASAMBLEA GENERAL .- = ~ * "  31/05/2012

ACT 125 , . 27/07/2012 ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTPS " 23/08/2012

ACT 127- - 12/12/2012 ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS" 13/12/2012
CERTIFi CA

CERTIFICA 5t , : e
; ‘SU,OBJETO SOCIAn PODRA REALIZAR "ENTRE..
OTROS, - 1AS SIGUIENTES ACTIVIDADES ~COMERCIALES -'¥ EMPRESARIALES: .2.1) FABRTCPCLON g
DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO DE? LR"RmPﬁBLICA DE COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE |
CUALESQUIERA..- TIPOS DE VACUNAS, r PRODUCTOS®, QUfMICOS, - FARMACEUTICOS, ALIMENTICIOS |
FUNCIONALES;: COSMETICOS Y FISIOHOGICOS, REACTIVOS;: NTIBIOTICOS . PARA: USO ‘HUMANO: Y: !
“PERFUMERIA; DISPOSITIVOS:: MEDICOS:Y: |
AFINES:: 2.2). LA REPRESENTACION :DE:CASAS::FABRICANTES :NACIONALES- O. EXTRANJERAS: DE: ESTOS -,
MISMOS PRODUCTOS. 2.3) FABRICACION; IMPORTPCION, DISTRIBUCION ¥ VENTA.DE CURLESQUIERA :
<2 .04) TRAC REALIJA [GN‘DE> TODOS LOS: ACTOS, CONTRATOS,Q :
5 ~ANTES::: INDICADOS.:: - 2:.5): IMPORTAR "% ;
;i EARMACEUTICOS), .. ALIMEN“ICIOS;Z;
REACTIVOS;. ANTIBIOTICOS PARA" USO'’ HUMANQ -'Y :. |
" DE PERFUMERIA, .DISPOSITIVOS. MEDICOS:Y: . :
AFINES Y/O PRODUCTOS INTERMEDIOS O A GRANE?,. PARAGRAFO UNO: EN DESARROLLO DE SU OBJETO - |
SOCIAL PODRA LA SOCIEDAD ADQUIRIR' Y VENDER BIENES RAICES Y MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS - !
EN pRRnNDAMIEhlﬂ GARANTIZAR CON-HIPOTEbA SORRE'LGS BIENES RAICES © ‘CON PRENDA SOBRE

DI RECTAMENTE RELACLE ADOS

RECar

TODAS .SUS MANIPESTACIOHLS FUNDARn‘
"4'0 ASOCIARSE. CON- 'FLLAS i
“PARAGRAFO 'DOS: ADEMAS DE LAs
s ENUNCIADAS- EN EL PARAGRAFO UNO, “COMO
REALIZAR: CUALQUIER ACTIVIDAD. LICITA DE
EJEMPLO“ Y. 'DE. MANERA ILUSTRATIVA. MAS: No_"=.._

=T

ACTIVIDADES- REFERIDAS EN ESTE. ’-’&RTI‘CULO,‘ ¥
SOCIEDAD - POR ACCIONES Sil"’PLIFICADR, "PGDRA_
COMERCIO. EN: EL pafs O EN EL EXTERTOR; . POR®
LIMITATIVA; Y“GESTION - DE. LICENCIAS, REGISTROS DE EXPORTACION O . TMPORTACION, CONVENTOS ol

A iy Pty

.L.A SOCIEDPD NO PODRA CONSTI

ME‘.NOS ‘QUE: LO AUTORICE EN- CADR CASO LA HSAMBL

C ERTZF ICA

A SOCIEDAD n.STRRA A CZ&RGO
"A) LAY ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS; Y“B) ‘LOS 'REPRESENTANTF'S LEGALES COP’O SF'" D
DESCRIBEN VN SUS CARGOS Y FUNCIONES EN LOS PRESENLES ESTATUTOS ;

deRESLNTACION LEGAL "ADMINISTRACION. LA ADMINISTRACION D 'LA SOCIEDAD CORRLSPONDE'ALj;g

iEGA_.ES St..R}‘xN 'DESIGNADOS FOR - LA ASAMBLEA GENERAL DE. ACCIONISTAS POR UN:. TERMINO:

ADEVAPTIED et o r maes
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Df comercia
DE CALL e i A i 1 0 R Y e e e

T SPORTTAT ASAMBLEA GENERALDE ALL'U\ISTAS- " P /.H-f*"-

O™ ST

o FUNCION?S DEL REPRESENTANTE - LEGAL. EL "REPRESENTANTE LEGAL DE LA SOCIEDRD, SEA
.. “REPRESENTANTE TIPO A. ‘B.” 0 'C. ES UN MANDATARIO CON REPRESENTACION, INVESTIDO DE
FACULTADES EJECUTIVOS Y.ADMINISTRATIVAS, Y.:COMO.TAL, TIENE A SU CARGO LA REPRESENTACION
L LEGAL & LA GESTION :COMERCIAL--xi FINANCIERA, :: LA -:RESPONSABILIDAD DE LA ACCION
i." ADMINISTRATIVA, ~“LA COORDINACION Y SUPERVISION -'GENERAL DE LA EMPRESA, LAS CUALES
. 'CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE ESTOS.ESTATUTOS Y LAS DISPOSICIONES LEGALES, Y CON ;
i-  SUJECION A LAS :ORDENES E INSTRUCCIONES 'DE;:LA 'ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS. AL ¢
¢ “REPRESENTANTE :LEGAL LE . CORRESPONDE: : A) REPRESENTAR A LA SOCIEDAD EN LOS NEGOCIOS :
{ - 'SOCIALES SIN LIMITE DE CUANTIA Y ACTUACION, SIEMPRE Y CUANDO ACTUEN DEZ MANERA CONJUNTA
i ©:DOS REPRESENTANTES TIPO A. O UN REPRESENTANTE- TIPO A CONJUNTAMENTE CON UN REPRESENTANTE
: i TIPO B; B) COMPROMETER A 1A SOCIEDAD O A LOS NEGOCIOS SOCIALES HASTA UNA CUANTIA DE UN
.. - MILLON OQUINIENTOS MIL DOLARES, ‘DE ‘ESTADOS UNIDOS DE AMERICA (US$1.500.000). SIEMPRE !
"..CUANDO ACTOEN DE MANERA CONJUNTA DOS REPRESENTANTES TIPO B, O CUALQUIER REPRESENTANTE !
©:TIPO B CONJUNTAMENTE CON CUALQUIER REPRESENTANTE TIPO C. C)CUANDO SE TRATE DE
:: REPRESENTAR A LA SOCIEDAD HASTA POR DOSCIENTOS CINCUENTA MIL DOLARES DE LOS ESTADOS
.UNIDOS DE AMERICA (US$250.000), DEBERAN ACTUAR DE MANERA CONJUNTE DOS REPRESENTANTES ;.
‘TIPO C; PARA EL CASO DE LAS LICITACIONES Y/O CONTRATOS DE DISTRIBUCION, EL MONTO
INDICADO EN ESTE NUMERAL SE PODRA INCREMENTAR HASTA LA SUMA DE UN.MILLON QUINIENTOS MIL :
. DOLRRES .DE LOS ESTADOS UNIDOS DE AMERICA (US$1.500.000) SOLO EN LA MEDIDA QUE SE CUENTE : §
CON UNA AUTORIZACION INTERNA, PREVIA Y ESCRITA DE UN REPRESENTANTE TIPO A O B, SO PENA :
DE ASUMIR RESPONSABILIDAD ANTE LA SOCIEDAD ., i
.-ADICIONALMENTE, Y CON LAS LLMITAGIOVES DE RBNTOS ANTES EXPUESTAS, EL REPRESENTENTE
LEGAL PODRA: Sitac s
i 1) CUMPLIR Y BACER CUMPLIR LAS’ DECISTONES DE LA,ASAMBLEP GENERAL DE ACCIONISTAS Y HACER
!  USO DE LA RAZON SOCIAL; oy A :
2) REPRESENTAR LEGALMENTE A _A SGCIEDAD CONFORME _A.LA LEY ANTE TODAS LAS AUTORIDADES |
CIVILES, JUDICIALES, MILITARES,: SANITARIAS, DE POLICiAS ADUANALES, POSTALES, ETC :
2) ORGANIZAR LOS SERVICIOS Y LAS QFICINAS DE LA SOCIEDAD LA CONTABILIDAD Y APLICAR LOS
{  ESTATUTOS Y REGLAMENTOS; : i
i 4) LLEVAR A CRBO LA GESTION COMERCIAL Y FINANCIERa-:
5) TENDRA LA PLENA RESPONSABILIDAD DE. LA ACCION: ADMINISTRATIVA, LA COORDINACION Y LA
SUPERVISION GENERAL DE LA SOCIEDAD LAs CUALES CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS HNORMAS DE
ESTOS ESTATUTOS; S ohad:
6) COMPARECER EN LOS JUICIOS, TRANSIGIR et COMPROMETER LOS NEGOCIOS SOCIRLES DE
i  CUARLESQUIERA NATURALEZA QUE FUEREN, INTERPONER TODO GENERC DE RZCURSOS Y. CONSTITUIR
i  RPODERADO QUE LO REPRESENTEN JUDICIAL O EXTRAJUDICIALMENTE.
{ 7) HACER DEROSI™OS EN BANCOS ¥ /AGENCIAS BANCARIAS; :FIRMAR CHEQUES, LETRAS, PAGARES,
! GIROS, LIBRANZAS Y CUALQUIER OTROWpuCUF?hTO,JASi .CQMO NEGOCIZR ESTOS INSTRUMENTOS,
:  TENERLOS, CuBRARLOS Y PAGARI Ost_DESCHRGARAOS,kETC,,g %
! 8) NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE A L0Si: MPLL DTSTII»TOS DE 10S QUE 1A ASAMBLEA
!  GENERAL DE ACCIONISTAS TENGA ATRIBUCICNES; ™ £f
{ 9) PRESENTAR A LA ASAMBLEA GENERAL--DE. ACCIONISTAS EN SUS REUNIONES ORDINARIAS, FI

PR
A EATIY

3 INFORME SOBRE LA FORMA COMO HAYA LLEVﬂDO A CABO SU GESTIéN E INNOVACIONES QUE CONVENGA
INTRODUCIR PARA EL MEJOR SERVICILO-'DB-SUS INTERESES;--

: 10) SUSCRIBIR TODA CLASE DE DOCUMENTOS PUBLICOS O PRIVADOS CUANDO LA ASAMBLEA GENERAL
§ DE "ACCIONISTAS LO AUTORICE Y CON EL PROPGSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TIPO DE ACTOS,
: NEGOCIOS JURTDICOS. OPERACIONES DE CUALQUIER INDOLE. Y SIEMPRE Y CUANDO NO SUPERE LA
! CUANTIA PREVISTA EN ESTOS ESTATUTOS COMO LIMITE DEL EJERCICIO DE SUS FUNCIONES. Y POR
ENCIMA DE LA CUAL REQUIERE AUTORIZACION DE LA ASAMBLEA DE ACCIONISTAS;

11) PODRA EJERCER LA REPRESENTACION LEGAL SIN PERJUICIO DE LA MISMA FUNCION ASIGNADA A
LOS OTROS REPRESENTANTES LEGALES PARA OTORGAR PODERES A TERCEROS. NOMBRAR ABOGADOS Y
i PROCURADORES, INTERPONER RECLAMACIONES EN LA VIA GUBERNATIVA. ANTE TRIBUNALES,
i JURISDICCICNES ORDINARIAS. LABORALES Y ESPECIATES. REPRESENTAR A LA SOCIEDAD ANTE
ADMINISTRACIONES O HACIENDAS PUBLICAS, PRIVADAS, NACIONALES, INTERNACIONALES Y
AUTONOMICAS, CONCURRIR A TODA CLASE DE SUBASTAS, CONCURSOS O SUMINISTROS OFICIALES O
PARTICULARES, PUDIENDO POR TANTO REDACTAR, SUSCRIBIR, PRESENTAR Y, EN SU CASO, MEJORAR
EN LICITACION VERBAL O ESCRITA LAS OFERTAS O PROPOSICIONES PERTINENTES, ACEPTAR
DONACICNES PARA LA SOCIEDAD Y ACEPTARR CON BENEFICIO DE INVENTARIO, LEGADOS, EJERCITAR
! ACCIONES O PONER EXCEFPCIONES, PARA ACTUAR EN CALIDAD DE DEMANDANTE. DEMANDADO O TERNERQ
; INTERVINIENTE;

i 12) RESOLVER SOBRE LAS RENUNCIAS Y LICENCIAS DE LOS EMPLEADOS DE LA COMPANfA, cuyo

O RED s -
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_14) ORDENAR LOS PAGOS A -REALIZAR POR LA SOCIEDAD PARA QUE EL TESORERO-O QUIEN HAGA s@s

' INSCRIBCION: 14 BB, DICIEMBRE DE 2012 No' 14639 DEL

?RgPRESENTANTE LGBJ TIPO A’

"RE?REéENT&NfE P

REPRESENTANTE LEGAL TIPO B
" 'REPRESENTANTE" LEGAL T1P0 B,

.- PPTE:11472453=%- : ™

}fREPREsENTANTE TEERT e et g Mgt ey Trogal s iR P 1R mid
' LUIS PALACIOS el TRNRE Dga oy pely o g WEE L By owelu

e o e R B B, PR i A g § 2 b e 2 e P T R T8 R e € Ry ek 4P b (B et 8 S R e 10 e 1 e B T L e R A R 1 8 PR L 8 A e e o e L DE ALl
NOMBRAMIENTC LE CORRESPONDA. o T T g o
13) DECIDIR EN CASO DE MORA DE UN ACCIONISTA, PARA EL PAGO DE INSTALAMENTOS PENDIENTES:.
SOBRE ACCIONES QUE HUBIERE SUSCRITO, EL ARBITRIO DE INDEMNIZACION QUE DEBA EMPLERRQL

POR EL REPRESENTANTE LEGAL, ENTRE LOS VARIOS AUTORIZADOS POR LA LEY;

20131 04:39:48 PM / Pzg.4 - 8

VECES, EXPIDA LAS ORDENES DE PAGO USANDO EL MEDIO MAS EXPEDIDO PARA CONTAR CON. LA:
CELERIDAD QUE LOS NEGOCIOS SOCIALES EXIGEN; TODO ELLO DENTRO DE LAS LIMITACION"Sf
ESTABLECIDAS EN ESTOS ESTATUTOS. - . - " -

: CERTIFICA

DOCUMENTO: ACTA No. 127 'DEL 12 DE 'DICIEMBRE DE 2012
ORIGEN: ASAMBLEA GENERAL DE* ACCIO“ISTAS

lFUE(RON) NOMBRADO{S)

ALEJANDRO WEINSTEIN HANIEU
PPTE 5920870-5

REPRESENTANTE THGAL FIBS A 777 077 iF% Wt LI i e

ALEJANDRO WEINSTEIN CRENOVICH - P o wly T Bl §oe T k :
PPTE.2228962-4 : - :
0 : g
'REPRESENTANTE LEGAL TIPO A e TR
NICOLAS WEINSTEIN MANIEU, e g

PPTE. 5920871 3

"

NICOLAS WPILSTEIN DIAZ
?PTE 153?6690 8 :

1

RﬁpRéSEﬁThﬁTE*EEéAi'TIPb'é‘35"”

A e 4 e g R L4912 B AR s e et 80F

PATRICIO VARGAS MUNOZ - o
PPTE.12232715-9 - :
REPRESENTANTE LEGAL TIPO E : i §
‘RLEXIS CBMHI LEVY: i
PPTE.9980277-4 4

VICTOR JULIO CHUNCO -
PPTE:ARRL72463.% i "

AGUSTIN. EGUIGUREN-*

* 'REPRESENTANTE LEGAL TIPO'C ‘. * : :
JUAN CAMILO PALACIO RAMIREZ . -
'_-c c. 19455622 e . .

'|'-"

C.C.3197887% " &7

OFINPRES 0 ariemme
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CAMARA
DE COMERIIO
DE CAU

i é:pRESBNTANTE LEGAL.TIPOSC oot e e
| " FRANCISCO JAVIER PICART LAURENZ % n: '
ek, 399661 et

. CAPITAL SUSCRITO:

e R L L A oy e

20130335566-PRI
LUGNES . 06 MAYO 2013 04:3%:48 PM
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;iRE?RLSANTANTE LEGAL TIPO C e
. . 'ROBERTO MAURICE VENTURA CRISPINO - "
. C.C.9086003:: - - i

' .REPRESENTANTE LEGAL 1IPO C
::JULIOC ESPINOZA OVALLE -
'PPTE 10931698 9 :

1§

(-“._ Ta Sl R Bl H b 4
SoE s Sk - - . SR g 5

= ; CERTIFICA
DOCUMENTO: ACTA No. 118 DEL 29 DE JUNIO DE 2010
ORIGEN: ASAMBLEAR DE ACCIONISTAS
INSCRIPCION: 12 DE AGOSTO DE 2010 No.

FUE(RON) NOMBRADO(S):

REVISCR FISCAL FIRMA 5:
DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA iR
NIT.860005813-4 5

CERT]FICA ;
DOCUMENTC: DOCUMENTO PRIVADO DL i’ Q«JE DICTEMBRE BE 2012
ORIGEN: DELOITTE & TOUCHE LTDA D &‘T DA~
INSCRIPCION: 13 DE DICIEMBRE DE 2012“N02

FUE (RON) NOMBRADO (S) : =»5Mm¢bn45“

REVISOR FISCAL PRINCIPAL S o
VARGARITA ROSA AGUIRRE PAZ |
C.C.38566901 >

REVISCR FISCAL SUPLENTE
LEANDRO FELIPE PAZ AGELVIS
C.C.14700811

CERTIFICA

CAPITAL AUTORIZADO: $40,000,000,224
NUMERO DE ACCIONES: 3,333,333,352
VALOR NOMINAL: $12

$24,140, 480, 940
NUMERO DE ACCIONES: 2,011,706,745
VALOR NOMINAL: $12

CAPITAL PAGADO: $24,140,480,940
NUMERO DE ACCIONES: 2,011,706,745
VALOR NOMINAL: $12

CERTIFICA

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 03 DE DICIEMBRE DE 2003

:9529 DEL LIBRO IX -

14573 DEL LIBRO IX
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CTTNSCRIPCTONT 28 DE TDICIEMBRE DE 2009 BAJO EL NROV 14869 DEL LIBRO™IK ™ mmrisrmes s

" ANTIBIOTICOS - PRRA USO HUMBNQ Y  VETERINARIO;: PRODUCTOS DIETETICOS COLORANTES -DE

. DOCUMENTO?: . DOCUMENTQ: PRIVADof,
_INSCRIPCION 28 DE NOVIEMBRE ©

5 DOCOMENTO": | BOCOMENTO" PRIvADo'
_ INSCRIP»IGN 21 DE DTCIEMBRE:

.DOCUMENTO ' DOCUMENTO PRT¥AD0 qu 19 DE:. DICIEMBRL DE-

'1TDOCUMENTO DOCUMENTO PRLVPDO DLL 25 DE 'BGOSTO DE’ 2010
: DOCUMENTO DOCUMENTO PRIVADO DEL 14 DE JUNID DEL 2011

" DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL’ 05 DE MAYO DE 2012 -

- DOCUMENTO DOCUMENTO PRIVADO DEL 22 DE; AGOSTOEDE"4012I“

-
20130335566~ ; , @i}a
12013'104:39:48 PM / Pag.6 - 9 éjzﬁy'

CONSTA LA SITUACION DE CONTROL: i
CONTROLANTE: DORAL INVESTMENTS INTERNATIONAL INC - %
DOMICILIO: PROVINCIA DE PANAMA B S T . {
ACTIVIDAD: OTRAS ACTIVIDADES EMPRESARIALES  ° . . . m WETRE ORT W TR I :

A Gdhe oFe 3 S O : I
CONTROLADA: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.S. {
NIT: 890301463-8 @ s {

DOMICILIO: CALI VALLE
NACIONALIDAD: COLOMBIANA: - § B e Tl PR S ST o e e '
ACTIVIDAD: LA FABRICACION, ‘DISTRIBUCION ¥: VENTA: EN:.EL: TERRITORIO. DE LA’ REPﬂBLICA DE:

COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA: TIPOS. DE VACUNAS, A PRODUCTOS - QUTMICOS; -
FARMACEUTICOS, -~ ALIMENTOS FUNCIONALES, - COSMETICOS - Y- FISIOLOGICOS,,_ REACTIVOS; "

PERFUMERfA ¥ AFINES..
PRESUPUESTO DE CONTROL: POSEE PARTICTPPCION ACCIONARIA MAYOR AT 50% ‘A PARTIR DEL 10 DE

NOVIEMBRE DE 20089.

CERT!FICA

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 30°.DE ABRIL DE 2004 " "7
TNSCRIPCION: 03 DE MAYO DE 2004 No. 4859 DEL-LIBRO IX-,n

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL: 3
INSCRIPCION: 06 DE MAYO DE 2005 N

B ABRIL DE“2005.
4983 DEL“EIBROwIX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 15_DE JUNIo"DE Bp08 - e wiay v Blel Sl Bk ol
INSCRIPCION: 21 DE JUNIO DB 2006 No! 7526 DEL- LIBRO o o, T T U o Gy P E W

1

(

INSCRIPCICN: 21 DE DICIEMBRE. DE 2007 No. 13604 DEL LIBRO IX TR o e o T g 3

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO i
INSCRIPCION: 22 DE OCTUBRE DEM ‘ ; : |

b 5 e b
DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO' DEL : ZT'DE %BRI_ i : AN
INSCRIPCION: 28 DE ABRIL DE 201@¢NR@.,4911 DEL o e : g
DOCUMENTO"'DOCUMENTO PRIVADG. DEL 1o’ DE; JUNIO Di: 2010 Sl e h i DB g 8 5 B s BEeierd
INSCRIPCION 17 .DE .JUNIO DE 2010 NRO. . 7195:DEL - LIBRO IX Py B PRl L 0 v Vst

LNSCRIPCION 07 DE' SEPTIEMBRE DE 2010 BAJO" EI; NR0=-105¢1.béﬁ LIBRO. IX

INSCRIPCION: 22 DE JUNIO -DE 2011 BAJO EL NRO 7772 LIBRO. IX

INSCRIPCION: 03 DE MAYO DEL 2012‘ NRO. 5421 DEL LIBRo'ix SRR TS

A

DOGUMENTO:. DOCUMENTO" PRIVADO' DEL ‘01 DE JUNIO DE: 2012 °
INSCRIPCION 05 DE.JUNIO DEL 2012. NRO.. 68251DE4“LIBRO IX
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1RSCHIPCLON “31DE AGOSTOMDFL 2012‘“NQO 10510 DEL LlBﬂO ORI ; : : : :

e =
N o0 B | i SHEE I 2
Eovall W

[

| DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 15 DE NOVIEMBRE DE 2012 - AL i

“_ INSCRIPCION; 21 DE NOVIEMBRE DE 2012 No. 13665 DEL LIBRO IX - - i i
' CONSTA EL STGUIENTE GRUPO.EMPRESARIAL:

| CONTROLANTE ; 1 tEe s T Shl R e O R A AR
| . LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO _LAFRANCOL: SIAUSEE R ;

_{NIT. 850301463-8 ; S S SR R Bl Ao f !
‘DOMICILIO:CALI VALLE Jja:% i R 33-3'1:_~Hq ST ;
I NACIONAALDBD.COLDMBIA TR : T S P 5
{ ACTIVIDAD:A) LA FABRICACION, DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUBLICA DE |
;.. COLOMBIA O EN EL EXTRANJEROC -DE CURLESQUIERA TIPOS DE VACUNAS, PRODUCTOS QuiMIcos, !
.\ .FARMACEUTICOS, ALIMENTOS FUNCIONALES, COSMETICOS Y EISIOLOGICOS, REACTIVOS, |
“"ANTIBIOTICOS -PARA 'USO HUMANO Y VETERINARIO, PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES DE
PERFUMERIA Y AFINES. B) LA REPRESENTACION DE CASAS FABRICANTES NACIONALES O EXTRANJERAS |
DE ESTOS .MISMOS PRODUCTOS. C) FABRICACION, IMPORTACION, .DISTRIBUCION Y VENTA DE
CURLESQUIERA TIPOS DE PRODUCTOS VETERINARIOS. D) LA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS, |
CONTRATOS, CONVENIOS, DIRECTAMENTE RELACIONADOS CON LOS FINES ANTES INDICERDOS. EN i
{  DESARROLLO DE SU OBJETO SOCIAL PUEDE LA SOCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER BIENES RAfCES v
}  MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CON HIPOTECA SOBRE LOS BIENES
!  RAICES O CON PRENDA SOBRE LOS BIENES MUEBLES,. OBLIGACIONES A CARGO DE LA SOCIEDAD, DAR
.Y RECIBIR A MUTUO COMERCIAL DINERQ-"Y CELEBRAR™ LOS CONTRATOS COMERCIALES DE CAMBIC EN
TODAS SUS MANIFESTACIONES, FUNDAR EMPRESRS“‘ QUE ~TENGEN LA MISMA FINALIDAD SOCIAL O
ASOCIARSE CON ELLAS. , ;

SUBORDINADA RE R SR AR AT
AMERICAN GENERICS S A S s :
! NIT. 800223214-9 AT EEeihe i
! DOMICILIO:CALI VALLE SO0 _'_ f : :
{  NACIONALIDAD:COLOMBIZ Y, s
i  PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAT 1, %RTICULO 273 DE LA.LEY 222 DE 1995. ;
ACTIVIDAD:GISTRIBUCIGN Y COMERCInleACION DE. PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANC. :

W v M
T ‘_- 1 i

SUBORDINADA R
LAFRANCOL INTERNACIONAL S.A.S.
! NIT. 815003912-2 S 0B
!  DOMICILIC:PALMIRA VALLE s i ; g;g
!  NACIGKALIDAD:COLOMBIA B T e
PRESUPUESTQ DE CONTROL: NUMERAL 1 ARTICU o °7 .DE. LA LEY 222 DE 199%.
ACTIVIDAD: LA SOCIEDAD EN DESARKOLLO:DE: “‘DBJETO SOCIAL PODRA REALIZAR, ENTRE OTROS,
! LAS SIGUIENTES ACTIVIDADES COMERCIALES™Y EMPRESARTALES DESDE LA ZONA FRANCA CUMPLIENDO
: LRS NORMAS DEL REGIMEN FRANCO: ~1): LA PRESTACION DE TODO TIPO DE SERVICIOS ASI COMO !
FABRICAR, DISTRIBUIR, VENDER,: COMPRAR,{ IMBORTAR Y, EXPORTAR TODO TIPO DE MATERIAS
. PRIMAS, PRODUCTOS TERMINADOS Y SEMITERMINADOSH—RBLACiONADOS CON LA INDUSTRIA DE -
: ALIMENTOS FUNCIONALES, COSMETICA Y FARMACEUTICA. 2) DESARROLLAR Y EJECUTAR EN CUALQUIER
. FORMA O MODO SERVICIOS LOGISTICOS, CONTRATAR DIRECTAMENTE O MEDIANTE CONTRATO EXTERNO
TODAS Y CADA UNA DE SUS ACTIVIDADES O SERVICIOS. 3) CELEBRAR CUALQUIER TIPO DE CONTRATO |
DE FABRICACION DE MAQUILA CON ENTIDADES COLOMBIANAS O EXTRANJERAS. !

i  SUBORDINADA : i
! LAFRANCOL PERU S.R.L.

i  DOMICILIO:LIMA

{  NACIONALIDAD:PERU

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

SUBORDINADA

LABORATORIOS PAULY PHARMACEUTICAL S.A.S.
NIT. 800097402-6

DOMICILIO:CALI VALLE
NACIONALIDAD:COLOMBIA
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b A P T 8 o it e e

AT g 8 el o e

s g A N A

SUBORDLNPDA g AN

o NITY 800182021-7.

- LABORATORIOS ﬁATURMEDIK s 'y s

' SUBORDINADA: =

) pRESUT’UESTO DE CONTROL NUMERAL 1,'

;: CLASE .DE PLPNTPS TNDUSTRLALES PARA. PRODUCCION, EMPAQUE, PROCESAMIENTO o CUALQUIER DTRAi
“FORMA PARA TA: " COMERCIALIZACION. . EN' EL‘ MERCADO INTERNO ¥ EXTERNO DE PRODUCTOS:

013:04:39:48 PM / Pag.8 - 9

- ; DE CALl
BRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE™1995. 7 i
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USC HUMANO. ..~ ¢
SUBORDINADA : - e R o w .- i |
LAFRANCOL GUATEMALA S:B.  .» . . .0 i s .ot we 20 Moo enirn e uh

NIT. 4088707 o R e T e N -
DOMICILIO:GUATEMALA ; ‘ # T s e . B i, | e
NACIONALIDAD: GUATEMALR CEE TN T L TS R I,

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ‘ARTICULO 27 DE.iX LEY 220°DE 1995, we ik pieng A
ACTIVIDAD: PRODUCCION,  FABRICACION,  EXPORTACION Y  DISTRIBUCION:: 'DE :  PRODUCTOS
FARMACEUTICOS Y/O ALIMENTICIOS Y NATURALES DE CONSUMO HUMANO Y LA COMERCTAL=ZACION DE
TODA CLASE DE MERCANciAs POR CUENTA PROPIA 0 EN NOMBRE DE TERCEROS:.' : -

DISTRIBUC!ONES UQUIFR S A S

DOMICILIO:CALI VALLE: ﬁi% Vi 3 RS R Bl PN RS B
NACIONALIDAD: COLOMBIA." i R o Pt 54 = '-s:'aff Sl
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL-1,’ ARTICULG" 27" DE LA LEY 222 DE 1995. i R Sl WY R
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS 'Y . 'ALIMENTOS:
FUNCIONALES DE CONSUMO HUMANO. ° | =ii7 "% W W e o B R

SUBORDINADA':

NIT. 800226363-1
DOMICILIO:CALI VALLE
NACIONALIDAD: COLOMBIA

s ot

LAFRANCOL, DOMiﬁICANA s A s

ACTIVIDAD: FABRICACION DE PRODUCTOS'?ABMQQEUI;EOSL;

SUBORDINADA - ' ‘gr sggend g ‘f;é o % ' Lt AT
LABORATORIO FRANCO-POLOMEIANO DLL'PCUADOR s ¥ e AT : T WOEEEE LW S w oMo ;
DGMICILIO: GUAYAQUIL, REPUBLICA .DEL ECUADOR
NACIONALIDAD: ECUATORIANA .
PIESUPUESTO DE CONTROL::. NUME :
PRIMARA'”RANSACCION COMERCIHL FUE_E

OCTUBRE DE 2009 - : : “f fot :
ACTIVIDAD: DEDICARSE A LA rRBRICACION PRODUCCION, EMPAQUE, COMERCIALIZACION[_;

DISTRIBUCION, -COMPRAVENTA,. IMBORTACION, . "EXPORTACION -Y/0 REPRLSENTPCION DE. TODO TIBO DE. |
PRODUCTOS . FARMACEUTICOS, +. HIGIENICOS;. COSMETICOS;  ALIMENTICIOS - DIETELLCGS Y:'BAJOS. EN.- |

T LEY 222 " bE 1995 1A FECHA' DE LA’ |
2009+7 /1A CAPITALIZACION ‘SE HIZO\'EN |

_fCCALORIAS VETERINARIOS . APARATOS: - "E:: INSTRUMENTOS , QUIRGRGICOS, . .- MEDICOS, #: DENTALES 1" .
. VETERINARIOS i PODRA - ADQUIRIR ACCIONES,\?RRTICTPACIONES el CUOTAS ‘SOCIALES. ‘DE.. CURAQUIERA :

CLASE- DE- COMPANIA S?A NACIONAL sl EXTRANJERA, PUDIENDO INTERVENIRY ‘EN.EA. FUNDACION:: O?%

'} AUMENTO. DE CAPITAL DE !OTRAS SOCIEDADES QUE' TENGAN - OBJETIVOS ‘ SOCIALES: RELACIONADOS CON};.

EL SUYO. PODRA CONSTRUIR, ADQUIRIR EN. PROPIEDAD, RRRENDAMIENTO O!'EN ASOCIACION::TODA ;

FARMACEUTICOS YA SEA EARA LL CONSUMO HUMANO, VEGETAL O ANIMAL

L ST S - . o

.

SUBORDINADA-, T ‘=<“W
FOCUS PHARMACEUTICAL §.A. s._ :

NIT: 900.104.555-8 ... . /- ‘o TRl e
DOMICILIO: GRLI .. .- :_z'_?;-,m“- ;fle:;, :
NACIONALIDAD: COLOMBIANA R 5 ; i o S : :
PRESUPUESTO. DE CONTROL? NUMERAL ‘1, ARTICULO 27 Db';p LEY 222 DE' 199:. LR FECHA 'DESTA §
PRIMERA TRANSACCION COMERCIAL FUE EN ENERO DE 2010 x LA CAPITALLZACION SE szo EN. ENERoL




AT _,‘—‘-;__.___.-.; R T T L T Tl U 5= TR e, En T e Tk Ty E e e

o
3]
o
&

CA

O COMERTID
QE C.'-\Ll

FDEZ 0L S angset
ACTIVIDAD: EL OBJETO PRINCIPAL DE -LA SOCIEDAD ES EL DESARRROLLO, FABRICACION O
PRODUCCION, DIRECTAMENTE .0 A TRAVES 'DE TERCEROS EN CUALQUIER MODALIDAD NEGOCIAL, LA

. COMERCIALIZACION Y DISTRIBUCION, NACIONAL . O INTERNACIONAL, DE TODA CLASE DE ARTiCULOS
~ DE GENERO FARMACEUTICO, 'ESPECTFICAMENTE - DE 'MEDICAMENTOS .:ESA ACTIVIDAD™ PRINCIPAL

‘CONLLEVA LA HABILITACION PARA DESARROLLAR.TODA OTRA CONEXA . O NECESARIA, INCLUYENDO DE
MANERA ESPECIAL PERO NO LIMITATIVA, LA INVESTIGACION FARMACEUTICA, EL DESBRROLLO DE

f{PRODUCTOS MEDICOS Y FARMACEUTICOS, EQUIPOS MEDICOS, TRATAMIENTOS. ALTERNATIVOS Y EN
-GENERAL, TODO AQUELLO VINCULADO A LA PROTECCION DE LA SALUD, ‘-HUMANA.

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

LA INVERSION DE FONDOS PROPIOS, EN BIENES INMUEBLES, BONOS, VALORES BURSATILES Y PARTES

--DE INTERES EN SOCIEDADES COMPRCTAJES ASI COMO LA NLGOCIACION Dp TODA CLASE DE DERECHOS

e

DECCREDTTOSRLIEL MRl it gl o i G

: : : ' céRTlFmA
SE DEJA CONSTANCIA ASI MISMO, QUE LOS REPRESENTRNTPS LEGBLES TIPO C ANTES DESIGNADOS
DERERAN ACTUAR SIEMPRE DE LA SIGUIENTE FDRMR ; '

JUAN CAMILO PALACIO CON JAVIER PICART; O
LUIS PALACIOS CON ROBERTO VENTURA; O

JULIO ESPINOZA CON JUAN CAMILO PALACIO; O
JULIO ESPINOZA CON LUIS PALACIOS; O .-
JULIO ESPINOZA CON JAVIER PICART: .&°
; “.;?' CERﬂHCA

QUE A NOMBRE DE 1A SOCIEDAD FIGURA "MATRICULADO “EN 1A CAMARA DE COMERCTO BAJO EL
NRO.5234-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIOL FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADO EN: ——-K 1 46 84 DE CALT |

RENOVO : POR EL ARO 2013

g

- e e CERTIFICA
QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURB. MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.870576-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCLG* LABORATORIOS FRANCO COLCMBIANC LAFRANCOL SAS
UBICADO EN: CL. 36 NKO. 4 05 DE CALI~. -
FECHA MATRICULA : 02 DE MAYO DE 2013

Wit g

Ay CEFmFICA

e

QUE NO FIGURAN OTRAS ;NSCRLDCIONLS”QUE MODIEIQUEN TOTAL O PARCIALMENTE EL PRESENTE
CERTIFICADO. E

LOS ACTOS ADMINISTRATIVOS DE RLGISTRO QUEDAN EN rIRMb ‘DIEZ (10) DIAS HABILES DESPUES DE
LA FECBA DE SU INSCRIPCION, SIEMPRE Y CUANDO DENTRO DE DICHO TERMINO NO SEAN OBJETO DE
RECURSOCS. i

DE CONFORMIDAD CON EL DECRETO 2150 DE 1.985 Y LA AUTCRIZACION IMPARTIDA POR LA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y CCMERCIO LA FIRMA MECANICA QUE APARECE A CONTINUACION
TIENE PLENA VALIDEZ PARA TODOS LOS EFECTOS LEGALES.

DADO EN CALI A 1LOS 06 DIAS DEL MES DE MAYO DEL ANO 2013 HORA: 04:39:19 BM

EL SECRETARIO /‘% /j/ @
: = , o

ANA FAARLA LEHGUA BUSTAMANTE
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