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ANEXOS - O

Comprobante de pago de la tasa.

Poderes, ¢l fuera el caso.
D Pruebas de los fundamentos de la oposicién.
L) pocumentos que acrediten o legitimo interés , si fuere el caso.

Documento que acrediten la existencia y representai:ién legal de las partes, cuando sean personas jutidicas.
[(Jrasade préroga

{J no

Instrucciones para el diligenciamic1to del presente formulario, ver reverso de esta pagina
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Sefor

SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
E. S.D.

REF: Expediente: 08-046041

TITULO SOLICITADO: DIARILUREAS PARA EL TRATAMIENTO DE
HIPERTENSION PULMONAR. -

PUBLICACION: GACETA 611 dél 31 de diciembre de 2009, N° d
publicacion 933.

SOLICITANTE: BAYER HEALTHCARE AG

APODERADO: JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS

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 numero 71168 del Consejo Superior de la Judicatura, obrando en
calidad de apoderado de la sociedad LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO
S.A. LAFRANCOL S.A., sociedad constituida y vigente de conformidad con las
leyes colombianas, con domicilio en Cali, Valle, en los términos y para los efectos
del poder y del certificado de existencia y representacion legal adjuntos, y estando
dentro del plazo establecido por el articulo 42 de la Decision 486 de 2000, muy
respetuosamente me. permito presentar oposicion contra la solicitud de patente de
invencion indicada en el epigrafe.

R PETICION

Sirvase, sefior Superintendente, proceder a negar el beneficio patentaric a la
solicitud contenida en el expediente 08-046041, por incumplir fos requisitos
materiales de patentébilidad establecidos en el Titulo 1l, Capitulo | de la Decisién
486 de 2000 de la Comisién de la Comunidad Andina. Lo anterior con base en los

fundamentos que se expondran a continuacion.
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Asiste a LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO S.A LAFRANCOL S.A,
legitimo interés para presentar esta bosicion, pues la eventual concesion de la
solicitud restringiria, en forma con%: al Régimen Comun Andino de Propiedad
Industrial, el emplec de ciertas sustancias y composiciones farmacé‘icas, en

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

/

W. FUNDAMENTOS DE LA OPOSICION

La solicitud de la referencia incumple los requisitos materiales de patentabilidad
establecidos en el Tituio Il, Capitulo | de ia Decisic}n 486 de 2000 de la Comision
de ila Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacion
Industrial. Vale recordar que por Novedad se entiende aquella invencion que no se
encuentra comprendida dentro del estado de la técnica, siendo esta Gltima la que
comprende todo lo que haya sido accesible al publico por una descripcion escrita u
oral, utilizacion, comercializacién 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 dei oficio
normalmente versada en la materia técnica correspondiente, no se le hubiese
resuliado dicha invencién obvia o derivada de manera evidente del estado de la

técnica.

Asl. conforme con lo anterior, es imprescindible sefialar que las composiciones
farmacéuticas para el tratamiento, prevencion o manejo de la hipertension
pulmonar que comprende al menos una diarilurea combinada con otro agente
terapéutico (inhibidores de la fosfodiesterasa V), son practicas totalmente
conocidas 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 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
farmaceutico tanto en Colombia como en muchos otros paises. Asi, no debe
concederse dicho beneficio a composiciones farmaceuticas que ya son
mundialmente conocidas, ya que de ser asi, seria flagrante la violacion de los
preceptos normativos concernientes con los requisitos esenciales que debe

cumplir una solicitud de patente para acceder al beneficio.
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Ahora bien, con respecto a fas composiciones farmacéuticas de las cuales se hace
referencia, donde se involucran agentes terapéuticos tales como Tadalafil,
Sildenafil y Vardenafit-y un inhibidor de quinasa tal como Imatinib, es
imprescindible manifestar que no puede la solicitante pretender acceder a un
beneficio patentario sobre composiciones farmacéuticas que comprenden
moléculas que se encuentran descubiertas y plenamente identificadas en el sector
quimico-farmacéutico. Asi, en este orden, 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 Tadalafil se encuentra plenamente identificado y bajo el
conocimiento publico desde hace un tiempo muy considerable. Como prueba de lo
anterior observamos que dicha molécula ostenta beneficios patentarios
concedidos por la Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual y por Estados
Unidos de América, No. WO 9519978 y US 5859006 (Afos 1995 y 1999)
respectivamente. Por su parte, encontramos que ia molécula Sildenafil obtuvo
beneficios patentarios concedidos por la Oficina Europea de Patentes y por
Estados Unidos de Ameérica, No. EP 463756 y US 5250534 (Afios 1992 y 1993)
respectivamente. Asi mismo, se observa que el principio activo Vardenafil obtuvo
beneficios patentarios concedidos por la Organizacién Mundial de la Propiedad
Intelectual y por Estados Unidos de América, No. WO 9924433 y US 6362178
(Afos 1989 y 2002) respectivamente. Por ultimo, imatinib obtuvo beneficios
patentarios concedidos por la Oficina Europea de Patentes y por Estados Unidos
de Ameérica, No. EP 564409 y US 5521184 (Afios 1993 y 1996).

En este orden, es claro que no puede existir un beneficio patentario que
reivindique composiciones farmacéuticas Gtiles para el tratamiento de pacientes
que padezcan enfermedades relacionadas con la hipertensién pulmonar y que
comprendan moléculas plenamente identificadas y utilizadas. A la luz de la
normatividad aplicable sobre patentes, nadie puede preténder un derecho de
patente sobre comiposiciones 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

invencién como la tramitada bajo el expediente de la referencia.

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

y el nivel inventivo.




Iv. FUNDAMENTOS DE DERECHO

Son fundamentos de derecho ios articulos 16 y 18 de la Decisidon 4866 de 2000.

V. PRUEBAS

1. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1550. (TADALAFIL)

2. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1466. (SILDENAFIL)

3. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1707. (VARDENAFIL)

4. The Merck Index. "An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 851. (IMATINIB)

VI. ANEXOS

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

los siguientes anexos:

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

Copia para correr traslado al solicitante.

o A e

Los mencionados en el acapite de pruebas.

ViIl. 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.




Sefior Superintendente,

Atentamente,

TO NOE PARRA MURILLO

P.71168 C.S.J.

.C. 79.579.680 DE BOGOTA.
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C 9024 Tacrine 2)}

:l‘{l l ?Hn characterization: T. Kino ef al., J. Anzibior. 40, 1248 (1837,
Pl . ' CHe Seructure determmn: H. Tanuka ef ai,, J. Am. Chem, Soc. 109, 503;
vy /\/\r = .| {1987). Total synthesis of {—)-form: T. K. Jones et al., J, Am
A ! oy . H t;’he-m. Soc. lll,.l 157 (1989). Ia virrs immunosuppiressant activin.-
o \' ! CH3 . + | in compasison with cyclosporin, g.v.. T. Kino ef ai., J. Antibio:. 40
iy T 1256 (1987). Toxicology: K. Ohara ez af.. Transplant. 'roc. 22, 33'

(1990). Symposivm on pharmacolagy and clinical wrials: ibid, 23,
5709.3176 (1991). Review uf mechanism of action: G. Wiedar.
rocht ef ad., Ann, N.Y. Acad. Sci. 696,919 (1993} of clinicat irialsip
comparison with cyctospgrin in renal reansplisnation: G AL Knoll,
R.C. Bell, Br. Med. . 318, 1 [04-1107 (1999), Review of use iy
dermatoses: A. K. Gupa af ¢l J. Eur. Acad. Dermaiol. Veneres],

el
T HLC
16. 100-114 (2002),

Qil. L[] =707 (24.6 mg, in 2 ml petr ether); fe)l, —86.3° (perr
[ ! ! ether). uv max: 280 nm, Not pptd by digitonin. Tnsol in water,
| ! Sol in orgauic solvents, but not in methanol, Very easily oxidized

by air. -
1-Methy!-3,5-dinitrobenzoate. CysHayN20Og. Pale yellow

l N erystals, mp 155° : ' ('3
\ | Dihydro derivative see Dihydrotachysteiol. - T=CH,
; 1 N o -

‘ ’ 9024. Tacrine. §321-64-2]) 1,2.3.4-Tetrahydro-9-acridina- HiG
o mine: 9wamino-1.2.3,4-1etrahydraacridine: S-amino-1.2,34-teuuhy- o —
e | droacridine; 1.2.3 4-tetrahydro-3-umincacriding, C 31,4 N5 mot
' wt 198.26. C 78.75%, 1 7.12%. N 14.13%. Cenrally active o OH HaG
1[4 ‘ 1, anlichalinesterase; cognition enhancer. Prepn: Braun ¢t al., Ber. o \
' L 64, 227 (1931): Albest, Gledhill, J. Soc. Cheni. Ind. 64, L69T (1945) HyC )
’ Petrow, J, Chem. Soc. 1947, 634; J. A. Moure, L. D. Kornreich, -—-/
K Tewahedron Lete. 4, 1277 (1963). Pharmacology and toxicity: S. -
\'f Gerston. F. H. Shaw_ J. Pharm. Pharimacol. 10,638 (1958). En- OCHs
i 2yme inhibiting activity: P. N. Kaul, ibid. 14, 243 (1962). Neuro- OCH,
I plmrmaculogy: B. Drukarch et al., Life Sci. 42, 10t (1988).
.‘,l_v Specurofluarimetric determiu in serum: 1. Aparico e al., Analyst
= 123, 1575 (1998). Clinical trial in scvers Alzhcimer's disense: W, Monohvdrate. [109581-93-3] FK-506; FR-900506: Prograf:
K. Summers etz al., N. Engl. J. Med, 315, 1241 (1986). See also: | Protupic. CiyaHeeND; 1,0, Colorless prisms from acetouirile,
l: ibid. 316, 1603-1606G, Clinicad cvaluation of reduced morality in | mp 127-129°%. (/)% ~84.4° (c = 1.02 in chloroform). Solin

dementia: B. R. Ott, K. L. Lapane. J. Am. Geriatr. Soc. 50,35 | methanol, ethanol, accione, cthyl acetate, chioroform, diethyl ether,
(2002). Review of pharmacology and clinical uses: W. K. Summ- | spariagly sol in hesane. petroleun ether, Insol in water. LDy, i
ers ot al., Clin. Toxicol. 16, 263-281 (1980); of chotinesterase in- | in mice: »200 meAg (King). LDg, in male, female rats (e
bibition in Alzheimer's disease: N. Qizilbash ef ol J. Am. Med. | 57.0,23.6 i.v.. 134, 194 orally {Oharo). N

=

- i\ﬂ ; 1{ Assoc. 280, 1777-1782 (1998). THERAP CAT: Immunusuppressant.
‘“ ,l‘ 9026. Tacryl®. Acrylic fiber ol a sprcitic aulzichain type.
; 'Li\“ o NHo, “I'he strueture couldd be described as a spider molesule with ep o six
ii “ v o lang siraight linear begs which can arient independently and build up
ti i ) SN a fibrous struclure. The mulecular sruciure is buitt op by a con-
‘li TR wolled crass-linking process, so that Tacryl is like woal as ithaia
: \l i < ) - specific chain molecular interlinking which contributes to its ine-
" rj oy o N chanical und elastic properties. Synehesis of multichain polymers:
! Q' 1 ! Schacfgen, Flory, J. Am, Cham, Soc. 70, 2709 (1948). Tacryl hasa

—

higher sheae modulus and o higher strength than linear acrylics with
Octahedra from very dil ale, mp 183-184°. the same degrees of orientation. It undergaas very slow hydrolysis
Hydruchlacide. [1684-40-8] Cognex; THA. Cy3 1, Np HCY; wnder hot acid aq conditions, and is very resistant w dry and wet et
mol wi 234,72, Yellow needles from coned hydrochloric acid. mp (neutral conditions): Sundéu, Tappi 41, 173A (1958).
$1.284°. Bitter taste. Sol in water. pH of 1.5% soln: 4.5-6. uv . N
fnax'f:ccm: buffer.hpi-i 13_7;: 242 :-nm. ‘Emissiui ma.::[nB()'l r51m ' 9‘?12:{' n".‘;g%l%ﬁllé };Z th‘)ﬁ-l?.‘Pd-;] 2(6[\‘.‘;]211:}{)—&-'{1.l:-;l?;?.zlo-
THE . 31 i . H™ . dioxol-3.y1)-2,3.6.7,12. 1 Za-hexaby -2-mcthylpyrazinogl.e 0o
s:ig::’::l:;\’:_" caT: Nootropic. Antidote to curare. Respiratody 6'|pyridul3,4-£:]indnlx:-l.'l-tlioncz (6K.12:d{)-2,3,6.7,I’.'.,lza-hcxahy-
i dm-l-msthyl-6-[3,4-(mclhylcnmliuxy)phcnyl]p;-':’nziuo[l',2’;1|-
9025, Yacrolimus. §1O04987-11-3] (3S.ARSS.RRYENS,- 6lpyrideli,4-bjindole-1,4-dione; GF-196960; 1C-351; Cialis. Gt
14S.15R 165, 18K, 19R 26a5)-3.6,8,11.12,13.14,15,16,1718,19.24,- H,gN1 O, mol wt 389.40, € 67.86%, H 4.92%. N 10.79%. 0
! 25,26.26a-Hexadecahydro-3, | 9.-dihydroxy-3-[{1F£)-2-[{1 R 3K AR)- 16.43%. Selcgtive 1ype 5 cGMP phosphodiesizrase (PLE-3) inhib-
4-hydroxy-3-mc:(hoxycyclohcxyl]-l-mcth;:lcthcnyl]-ld.l6-dimelh- jtor. Trepnt A, €. Daugan, WO 9519978 {1995 10 Glaxok e
oxy-4, 10.12.18-1ctramethyl-8-(2-propenyh)-15, 19-cpoxy-3H-pyr- | US 3859006 (1999 w ICOS8); and PDE-S inhibition: idens &l al. !
idoi2,l-clll,4]ox:mzacyclouicosinc-l 1202144 234 F)-tetronce; Med. Chent, 36, 4525, 4533 (20031, TIPLC detciun in plasma: (o

.l'l-allyl—l,lMihydmxy‘-12-[2-(4-hyda‘oay-3-meLhnxycyclnhcxyl)- L. Cheng, C.-H. Chau, J. Chromatngr. B 822, 273 (20035). Clin=!
THinethylvinyi)-23.25-dimethoxy-13,19.2 1.27-tetesnethyl-11,28- | phamnacokinetics: 3. T. Forgue e ai., Re J. Clln, Pharmecel. 6
diu!\’ﬂ*‘-‘»-ﬂ’.’.alfic}'clo[ll.:k\.(J":']OCIHGOS'IE'CI'\G-Z.}.|0,l(i-lt:lf3\0n0‘ 280 ¢2005). Clinical il in erectile dysfunction: G. B. Brouk ¢
. C,4HyoNO o7 mol wi $04.02. C 65.73%. H 8.65%, N 1.74%, O al., /. Urol. 168, 1332 (2002): in comparizon with sildenatil

23.88%. Maccolide isoluled from Sirepromyces reukubaensis uu. | EBardley e al, RIU Int, 96, 1323 (20051, Review of phnrunncum‘_-‘.“

e e

—— ——r

T
L

I |
ﬁ, 9991: M. Okuhara #¢ al.. EP 184162 {1936 to Fujisawa); aud | wd clinical experience: H. Porst, Int. J. lmpotence Res. 13, Suprt
(TR ?
:g F Page 1550 Consult the Name Index before uxing this section. -
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8489

Purificatcion: Jucob. Trenner. US 3019047 {1962 to Merck &
Co.); Shoemaker, Sumrell, US 3041141 (1962 1o Baker Chem.).

Gas, repulsive odor, d™'% (lig) 0.68. Solidifics at approx
—200°, mp = 185% bp —112°. Stable at ordinary temps: com-
pletely dec ~400% into silicon and hydrogen; dec by an electric
discharsc; ignites in an atm of chiosine; ignites in air by raising the
temp. Slowly dec in water; practically insol in ale, ether, benzene.
chioroform, silicochloroform aud siticon retrachloride. Dec in po-
assium kydroxide solns.

Caution- Potential symptoms of overexpasurc are irrication of
cyes. skin, mucous membrancs: nausey, headsche. Sec NIQSH
Poeket Guide to Chemival Hazards (DH HS/NIOSH 97-140, 1997)
p 278, -

UsE: Soujce of hyperpure silicon for semiconductors.

8489, Sildenafil. |139755-83-2]1 1-[(3-(4.7-Dihydro-1-
mcxhy]-’:‘—oxo-lpmpyl-lH-pymzulo[d.3-dlpyrimidin-s-)-l)-at-em-
cxyphcnyllsulfonyi)-d-muhylpipcmzinc; 5-{2-cihoxy-5-(4-methyl-
pipcraz'my]sulfony])ph:nyl]- 1-methyl-3-2-propyl-1 ,6-dihydro-7H-
pyrazola[4,3-djpyrimidin-7-one; UKY2480, CyyHyyNg, O, Si ol
wi 474.58. C 55.68%, H 6.37%, N 17.71%, 0 13.49%.§ 6.70%.
Ovally active, seleclive type 3 ¢GMT phosphodiesterase inhibitor.
Prepn: A. S. Bell & al.. EP 163756; eidem, US 5250334 (1992,
1993 both to Plizer). Stucture-uctiviiy stady: N K. Teipett af af..
Ricorg. Med. Chem. Lets. 6, 1819 (1996). Clinical frial in unpo-

tence: 1. Goldstein et el., N. Engl. J. Med. 338, 1397 (1998). .

Review of pharmacology: M. Boolell ¢ al., Int. 1. Impot. Res. 8,
47-52 (1996); of ¢linical experience: D. G. Hatzichristou, ibid. 14,
Suppl. 1, $43-§52 (2002). Clinical evaluation i pulmonary hyper-
cension: B, K. S. Sastry er al.. J. Am. Coll. Cardiol. 43, 1149 (2004},

o CHq
| /
0 0 N
N

HN I \N
S A\ - /<
l/\N/ @ N
N\.) s
HaG” 0" chg o

Crystals, inp 147-18Y°.

Citrate. [171599-83-0] Revatio; Viagra. CuHyoNgOy §.Cs-
Hy Oy mnol wi 666.70.

THERAP CAT: In treatment of male erectile dysfunciion. Anti-
hyperteasive.

8490. Silivic Acid, [1343-98-2] Precipitated silica. Approx
H,5i0;. Qecurs in nawre as npal. Monagraph: E. A. Hauser,
Silicic Science (Vun Nostrand, Princeton, 1958). Short revicw of
chemisiey: S. A, Greenberp, J. Clem. Educ. 36, 218-219 {1959).

White. amorpbous powder. Tnsol in water or acids exeept hydro-
fueric (see under Silicon Dioxide); sol in hot fixed alk hydroxide
solns.

Silics gel. Ppid silicic acid in form of Justrous granules, esp
prepd and adapted for absorption of various vapors.

R491. Silicon. [7440-21-3} Si: at. wt 28.0855; at. no. 14;
valence 4, also 2, Group IVA (14). Three naturally cceurring
jsotopes: 28 (92.18%); 29 (4.71%); 30 (3.129%); artificial isotopes:
25-27: 31: 32, Docs notocour free ia nature:; found as silica (yuartz,
snnd, sandstone) or as silicate (feldspar or orthacluse, kaolinite,
anonthite, erc). Constitutes about 27.6% of the earth’s crust; secom!
raost abundant element on carth, oxygen being first. Prepd indus-
trialiv by varbon reduction of sitica in an electric ar¢ furisce.
Purilication by zone refining (see ref. under Germanium). Very
pure silicon iy obtained by decompn of gilican tetrviodide: Lition,
Andersoa, J. Electrockem. Sec, 101, 287 (1954); Chem. Ing. News
34, 5007 (1956). From silican tetrachloride: Lyon et al,, Trans.
Electrochem. Soc. 96, 359 (1949); Klyuchnikoy. J. Appl. Chem.
USSR 29, 139 (1956). By thermal decompn of a chlorosilane:
Schering, US 3041144 (1962 1) Sicens-Schuckertwerke). Roview
of silicon and tts conponnds: Rochow, “Siticen” in Comprehens
sive Inorgartic Cheatisivy vob. 4, 1, C. Bailar, Jr. ¢t al.. Eds. (Perga-
oD Press. Oxford, 1973) pp 1323-1467; W. Runyan tu Kirk-Oth-
mer Encyclopedia of Chemical Technelogy vul. 206 (Wiley-Inter-
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Sildenafil

Consult the Name Index befure using this section.
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science, New York, 3rd ed., 1982) pp 826-845. The uses of silig,
compounds in organic chemisuy: E. W. Colvin. Chem. Soc. Rey. -,"
15 {1978): L Fleming, ibid. 10, 83 [1981); L. A. Paquetie, Sciene
217, 793 (1932). e

Black 16 gray, lustrous, needle-like srysials or octahedral platele
(vubic system). The amoarphous farm is & dark brown powdy,
Poer conductar of eleciricity. & 2.33, mp 1410° Average hoy
capucity (16-10U™) 0.1774 cal/g/®C. Lattice vonstant (235,
541987 ¥ 1073 cm. Compressibility (V/Vg) 81 25 % g
kgfem?®: 0.97%; at 100 % 1P kiem?; 0.940, Gmeling, Siticos (5{1‘
ed.) 151 (1959) p 57. Dielectric const: 13. Covalent bond i,
ization cnergy at 0 K = 1.2 ev. Band gap: 1.106 ev. Impurity sion
ionization energy: ~0.04 ev. Intrinsic resistivity at 300 K = 0.9
megohm. Elcetron mobility at 300 X: 1500 cm¥fvoltfser. Hul
maobility at 300 K: 500 cin*fvolissee, Intrinsic charge density g
300 K: 1.3 % 10'". Electron diffusion constant at 300 K: 33
Hole diffusion constant at 300 K: 13, Fractically insol in w;ltcr..
Attacked by hydrofluoric or & mixture of hydrofluoric and wiiri
acids (depending upon eryst modifications). Soluble i motiey
alkali axides. Bums in fluorine, chiorine,

Caution: Potential symptoms of overexposure are irritation of
eyes, skin, upper respiralory system; cough. See NIOSH Pocke;
CGuide 0 Chemival Harards (MIHS/MNIOSH 97-140, 1997) p 273,

usE: Ta making silanes and silicones, the Si— C bond being aboug
as strong as 2 C—C bond. In the manuf of rapsistors, silicon dindes
and simnilar semiconductors. For making alloys such as foosilicon,
silicon bronze, silicon vopper. As a reducing agent like aluminug,
in high lemp scactions.

R492. Silicon Carbide. [409-21-2] CSi: mol w310, €
29.05%%. §i 70.04%. SiC. Made by heating, voke and sund (and st
as flux) in electric furnave.

Exceedingly hard, green to Muish-black, iridescent, sharp vrys-
tals; hardness = 9.5. d 323, Dislcciric constanm: 7.0, Eleangn
mobility: 100 cin?/veli-sce. Hole mobilily: »20 cm?fvoli-ges,
Band gap encrgy: 2.8 ev.

Cantion: Polential sympiloms of ovéerexposure arc icritarion of
eyes, skin, upper respiralory system; cough. See NIOSH Pocie:
Guide to Chemical Hazards (DHHS/NIOSH 97-141. 1997) p 278.

USE: Polishing glass, granite; smoothing bisque ware; in sharp-
ening-stones; abrasive: manuf porcelain, “emery” paper and
wheels, shoe soles, sefractory brick. furnace linings; antiskid pave-
menls:; in semiconduetor technology.

8493, Silicon Dioxide. [7631-86-9] Silica; silicic anhy-
deide. 0,5i: mwl wt 60.08, O 53.26%, $i46.75%. 5i0. Qecuss
in natuce as agate, amethyst, chalceduny, cristobalite, flint, quare,
sand, tridymite. Reviews: Kirk-Othmer Encyclopediu af Chemical
Technology vol. 18 (Toterscience, New York, 2ad ed., 1969) pp 46-
111; Rochow in Comprehensive Inorganic Chemisory vol. 1, 1.C.
Bailar, Ir. ef al., Fds. (Pergamon Press, Oxford. 1973) pp 1388 1462,
Faxicolagy: L. T. Faishall, Indusiriai Toxicology (Hafner, New
York, 1969) pp +05-107.

‘I'tansparcnt, tasteless crystals, or amorphous powder. « {amor-
phous) 2.2. d¥ (quartz) 2.65. Melts (o a gluss. Silica has he
lowest coelicient of expansion by heat of any known substanct.
It is practically insol in water or acids, except hydrofluoric acid in
which it readily dissolves forming the gas siticon tewrafluoride: itis
also slowly attacked by heating with concd phosphoric acid. The

erystallized forms of silica arc searcely ateacked by slkaties, while !

the amorphous is sol, especially when lincly divided, See aixé
Tofusorial Barth.
Caurion: Potential symptom of overaxposuse o amorphous silics

are eyve iitation amd pnewnoconivsis. Potential sympaams of e,

cxposure to cryswlline silica as respirable dust are cough. dyspned.
wheezing; decreased pulmonary function, progressive respuatnty
symproms (silicusis). See NIOSH Pocke Guide to Chamical Hox
ards (DHHS/NIOSH 97-140, 1997y p 276-279. Crystalline silis?
(respirable size), primarily quactz dusts occurring in indusiria! and
oecupational settings, is listed as & known human carcinugem
Report on Carcinogens, Eleventh Edition (PB200S- 104914, 2004)
p U231, 4

ush: Manuf glass, water glass, refractories, abrusives, corames
cnsmels: decolorizing and purilying oils, petroleum products, &€
in scouring- and grinding-compounds, ferrosilicon, molds for ¢t
ings; ax anticaking and defoaming agent,
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- yanilla. Cured. full-grown. untipe fruit of Vanilla pla-
: .An:h Orehidavear. abii. Maxico, West Indies, Reunion,
%‘5 S'eychB“CS- Constir. 2-2.78% vanillin, ~34% resin:
(! - 1O% Sugar.

f of confectionery and in various bakery products;
for beverages: phanmaccutic aid (Ravor).

Sium oxye T :
Yl .

25%. vos ki
()

§ texiides; o ;¢ Lt
LW

: Ju MADY
-y flovar :
4 ‘3‘1,. Vanillic Acid, [121-34-6] 4-Hydroxy-3-methoxy-
90" 4. CyH Oy mol wi 168,15, € 57.14%, H 4.80%, O
- ,m(;-)}@.“oblaihcd frn vanillin by oxu{uunn .\vnh snl\fcr oxide or

ég;\?l“:;!m“‘:d caustiv fusion: Pearl, Org. Synth. 3y, 101 (1950},
i cooH

-

T -4)-1',;(:&;0[
adium OKyK“
. 0 9.235 A
:3: on \r,. f =

1_;:1.939-,}'?. "
4 {1967y, 1.
470 (19697 . 3
WO maiy g oy
of MUisiore i, 3

.alc{is 3dd!',d.i! .
mation of y )
s 0,44 E-"fg

At e s s e < R e =

OCH;
OH

g White, odorless needles. mp 210°. Sublimesy undecomposcd.,

el in RGO paria watcer, very s.ol in alc; sol in ether. Not colored by
BNCly. ts salts are freely sol in water, .

f.§932‘ Vanillin, (121-33-5) 4-Hydroxy-3-ethoxybenzalde-

A ‘}dc:- mcm:;lpmtucalachuic aldehyde; vanillic aldehyde: Rhonavil

‘ Ca LIz Oy mal wt 152.15. € 63.15%, Il 5.30%, O

‘livated-N; P
4. 56, 15505708
e

W 170 Pure.

NoQyy: o i.55%. Occurs naturally in a wide varicty of foods and plants
1. O 2 ch as crchids; major commercia) source of natiral vaaillin is from

ki Sanilla bean extract. Syotheticaily produced in-bulk frowm lignin-
hased byproducts of paper processes or from guaicol. Koown prior
0 Hitesature identification, first seported in the literalure by Bucholtz
. 15]6 hut not isolated ontil 1858, lsoln from vanilla beans: M.
Gohley, Johresher. Fartschr. Chem. Verw. Thetle Anderer Wiss.
1853, 534. LC determp: S. Kahan, D, A. Krueger, J.AOAC Ine,
0, 564 (1997). Acule toxicity: . M. Jenner ¢ al., Food Casmet.
aaeol. 2, 327 (1964). Tiref review of toxicology: D. L. 1. Op-
QR ... ibicl 15, 633-638 (1977). Review of NMR studies: G. J.

clesial cellwalf S
. MeCormiel, o
7099 (1961,
aderson e,

[1Feg 4]
ature 271 R\tanting fad. Chens. Libr. 8, 306-527 (1996). Review of syathetic
7. HL Wit Efon: M. B. Hocking, J. Chem. Educ. 74, 1035:1059 (1997).

ERcviews: G- 3. Claek, Perfum. Flavor. 15, 45-54 (1990); L. ).

R Eposito &7 al. in Kirk-Othmer Encyclopedia of Chemical Technol-

Rop val. 24 (Wiley-Tmerscience, New York, dth ed., 1997) pp 812-
& [

un of structirg
/mthesis:. KL C;

o aniuniceob: ' On
-* Anddei SecH
0D i Serung iR
-Tew of etiniew 32 X
79, 817800 2
Z ocH,
OH

White or off-white nonhyyroscopic crystalline powder, Plcasant
= R ?,mfaric vanilla odor and taste. Affected by light. d 1.056; bulk
AR sity ~0.6. mp 81-83% bpiars kea 28570 BP0 mim Hy 154°,
Solubility in water »2%; in ethanul is 1:2 vanillimethanol. Freely
Fiol in chioroform. cther. in solns of fixed alkali hydroxides: ol in
elycerin and hot waler. Svins arc acid 10 litmus. LDy, orally in
s, guinea pigs: 1380, 1400 my/kg (Jeaner).
fruse: Plarmaceutic aid (flavor). Asa Havoring agentin confec-
noery, beverages, foods and animal feeds, Fragance and flavor in
goosmatics, Reagent tor synthesis.

9933, Vanilmandelic Acid, [55-10-7] a.d-Dihydroxy-3-
thoxybonze neacelic: acid; 3--rtr,lhox)»-4-hydroxy‘umndehc acid;
s, ‘;_ drogy-3-methoaymandelic acids VMAL Cyll 050 mol we

93,17, C54.55%, H 5.09%, O 40.37%. Catecholemiue metabo-
,,!5 Urine levels elevated in various pathologies. Misnamed vanil-
Eligemandelic acid and veaillvlmandelic actd. Piepn from vanillin
B ranohydiin: Gardner, Hibbert, J. Am. Cheni. Soc. 66, 608 (1934).
B Improved procedure: Shaw eral., J. Org. Chem. 23, 30 {1958): E.F.
R?@"ﬂdu. i1, Rinderknecht, ibid. 25, 2248 (1960); 1. Goodman ¢t «l.,
Piockem. Prep. 13,75 (1971). Resoluton: Annstrang of al., Dio-
i, Blophys. Acta 25, 422 (1957). Determintion in vrine: T.C.
lewart, 1. AL Freeman, Yaailmandeiic Acid & Careckolamine De-
B Cermsinations (Am. Soc. Clin. Pathol., Chicago, 1976) pp 1-81.

tats
(co; Vancacin.
wlid; uv Ay
y’mL L-](_ufl:!n
1ols, aceloud,
0 5.0 SLO0

SRR N
Lo - A, o o s A4 AT L ey )

Varenicline

Consult the Name Index before using this section.

e 37

%

HO: COOH

QCH,
" OH

pL-Form. Scules [rom ether + benzene, deg 131-133%; also
feported as mp 134-135° (Goodman). "uv max (0. 14 HCI). 230.
279 o (2 6320, 2810); (0.1N NaOM): 247, 285, 345 nm (¢ 6860,
3960, 630). Reudily resinifics on heating or on prolonged exposure
10 air. Freely sol in water, acetone. Mad sol in ether. aceloniuile.
Sparingly sol in henzene, Mass speciral data: T. R. Sharp, Org.
Mass Spectrom. 15, 381 (1980). '

iL-Form. Crystals. dec 1527, lald +128° (c=0.7).

n-Form. Crystals, dec 152°. [o1F —131°

9934, Vapreotide. [103222-11-3) D-Pheaylalanyl-l.-vys- p
tcinyl-I_-lyrosyl-D-n‘yplophyl-l.-lysy'l-L—\'alyl-l.-cyalcinyl-!.-Irypm- "
phanamide cyclic (2— Ty-disulfide; BM)’-MGO(:?: R(C-160; Octasti-
tin. - CiaHoN 2068, mol wt 113137, C 60.51%. H 6.24%, N
14.86%. O 12.73%. § 5.67%. Octapeptidec somalostatin analug.
Prepn: A. V. Schally. R, Z. Cai, KP 203031 {1986 1o Tulane);
eidem, US 4630787 (1987). Inhibitlon of growih horone, insclin
and glucagon release; T. Karashima et al., Life Sci. 41, 101}
(1937); on pancreatic secretion: 8. J. Koaturek ¢f al.. Proc. Sec,
Bip. Biol. Med. 187, 241 (1988). RIA dctermn in scrum: M.
Mason-Garcia ef al.. Proc. Natl. Acad. Sci. USA 85, 5688 (1988).
Clinical pharmacology: M. A. Ritz et al., Br. J. Clin. Pharmacol.
47,195 (1999, Clinical rial for variceal blesding in cirrhosis: P
Cal2s er al.. &. Engl. J. Med. 334, 23 (2001).

e

i 1
O-Pha—-Cys-Tyr-0-Trp—Lys—Val-Cya=Tm—NH;
THERAP CAT? Heraustatic.

9935, Vardenufil. [224785-90-4] 1-([3-(} 4-Dihydro-3-
methyl-4-ox0-7-propylimidazof3.171[1 .2, 4%riazin-2-y1)-4-cthoxy-
pheayljguifonyl]-4-ethyl-piperazine. Cay H:a NGO04 8 mol wt
488.60. C 56.54%, H 6.60%, N 17.20%, O 13.10%, S 6.56%.
OQrally active, selective phosphodiestarase type 5 (FDES) inhibitor.
Prepn: U. Niewdhner ¢ al., WO 9924433: eidem, US 6362178
(1999, 2002 bath ta Bayer AG). Effect on cGMP in human corpus
cavernnsum muscle cells: N. N. Kim er al., Lifc Sci. 69, 2249
(2001), Pharmacology: E. Rischofl ef «l., J. Urol. 165, 1316
(2001). Clinical trial in impulence; H. Porst ¢t al., Int, J, Impo-
tence Res. 13, 192 (2001); in erectile dysfunction: C. Stiel et al..
Ing. J. Clin. Prace. 58,230 (2004); F. Giuliano er af., BJU int. Y5, 110
(2005). Keview of clinical experience in erectite dysfunction: S.
Markou ez al., Inz. J. tmpotence Res, 16, 470-478 {2004); M, Ken-
dirci et al., Expert Opin. Pharmacaiher. 5,923-932 (2004).

o CHy
[} HN -
Y Lo
- .
Yy X
o b —
Rt g OACHa b

Hydrochloride trihydrate. [330808-88-3): {224785-91-3) (an-
hydrous). Bay-38-9456; Leviwa; Nuviva. CaHaa NGO, S HCL-
314, 0; mol wt 579.11. Nearly colorless sulid, inp 248 Soly in
water: 011 mg/ou.

THERAP CA'T: In treatment of male erectile dysfunction.

0936. Yurenicline. [249296-44-3] 7.8.9,i0-Terrnhydro-
6,lO-mclhann-()H-Q)-razinol_Z.3-h}[3]bcnza’1.:pil\¢; 5.8, 14-trinza-
tetracyetol 103 1.0 L0 Thexadecu-2( 1 1)-3,3 7. Y-pantaenes; cr-
526535, CH,;Ny: mol wt 211,26, € 73.91%, H 6.20%, N
19.89%. Nicolinic ad482 acetylcholine receptor partial agonist.
Prepn: P.R. . Bigoks. J. W, Coe. WO 0162736 (200 10 Pfizer).
Synthesis, receptor binding stnfies. and in vive dopaminergic activ-
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Imazapyr

i, J. Am. Ciem. Suc. 90, 3"80[19(,3
volifludin St eidern, ibid. 1971, 2044

Juman cancer cells: M. J, Kcinerﬂa.ﬁ
S{1950). 1.

eview of clinicol pharmacology and phurmacokinetics: S, M.
Grant, K. L. Goza. Drugs 43, 589-924 (1992). Clinical study in
limb ischemis: 1. Dormandy, Therapie 46, 319 (1991); in Raynaud
hwomenmu F. M. Wigley er ol., Ann. Intern, Med. 120, [99
plgg.) in pulmonary bypertension: H. Olschewski ef al..

ed. 347, 322 (2002}

Engt: 1.

.

LU

“i:'iHGOC ‘
At

CH,

A\

fnM R=H
inS A=0H

{3'Swrans)-2.3'-Dihydro-3.6-diky
'Inpiro[cycloptupanc-1.5'-(5H]indcn]
wi wi 248.32. Rods, mp §20-122,5'g
-water, mp 128-130° (McMurris). nr- 3
{& 13900, 3600}, 3
wp 75-76° from ad ether. b
$(2° 0,3 9.6' 2)|-27.3" -Dihydin-3' 6'
w204 G’-lnmcmylspnmlwclopm_ |
J-one; tampterol: lunamycin (obanlw
Needles lmm acetone, mp 124. I}G‘
9 am (& 13200, 3500_) Sul in PlJl-l[

Caloriess oil.

Tromethamine. Endoprosty Homedin: Ventavis. CyHya0,.Cy-
"",\40, ol wt 481.62.

THERAP CAT: vasodilator (peripheral). In treatment of pulmo-
. nary hyl]’!ﬂlnﬂl?ﬂ

4902, [matinib, [152459-95-51 4-(4-Methyl-1-piperszin-
i 3 \-l]mm)l]-,\'—[“-me(h)l -3- u4-(3—pyridinyl‘,l-'l-p_)'rimidiuyilmnino]-
& pbcnyl]bcnzmmdc N-{5-14-(4-methylpiperazinomethyl}benzoyl-
3 amido}- -2-methylpheny!)-&-(3- pyTidyl)-2-pytimidinesmine. Cyq-
H,, N2 O: mal wt 493, 60, C 70.37%, H 6.33%, N 19.86%, O
+3,24%. Tyrosine kinase inhibitor: highly specific for BCR-ABL,
“athe enzyme nssociatad with chronic myelogenous leukemia (CML)
B and ccﬂa;n forms of acute lymphoblastic lenkeinin (ALL). Also
elmwn to inhibit the transmembrane receptor KIT and platcler-
dznvcd growth fuctor (PDGF) receptors. Prepn: J. Zimmemann,
SIS64409; idem, US 5521184 {1993, 1996 both w Ciba-Geigy):
mu ul Ricory. Med. Chem. Lent. 7, 187 (1997). Suuciursl

;r.e anivin of ABI, specilicity: T. Schiodler er al., Science 289,
935 £20N0), Activity vs KIT and POGF rceeptor kinases: ¥,
. Hunhduuger erwl., J. Pharmacoi. Fxp. Ther. 295, 139 (2000).
) imca.l trial in CML: 1, Kantarjian er af., ¥, Engt. J. Med. 346,

12 DO.), in gasrointestingl stromu mimors relaied 1o KIT: G. 0.
=t ef al, ihid, 347,472 (2002). Review of clinicul expericnce:
g Sav:gn K. H. Antman, ibid. 336, 633-691 (1002); aod phar-
fm: gy: V. K. Pindolia et al., Pharmacotkerapy 12, 1249-1265
{"00 3 and development of therapeutic target: B. J, Druker, Adv.
Carrc.rrRu 91, 1.30 (2004},

Srysuls from petr ether, mnp 99- |o|
un im 1290101, 3300).

133454-47-4) l-[4-13-[d.{6-["luoi
seridinyl]propoxy)-3-methoxyphedit)
12 Zomaril. CyyHyy FN; O mol ]
8%, F 4.45%, N 6.57%. O 13,013
wnd serstenin (SHT;) receptor antagg
cwski ¢f al.,, EP 402644; eidem, L
o Hoog L-Rou.iscl): eidem, J. M
wrmn . M. R. Szewezak el 4}
"AI 14 J‘)S) Clinicnl phama
f Clin. Pharmacof. 35, TV (1995
/\ E. Mutlib, J. T. Strupczewski,
9$). Receptor hinding study: §. Koyl
wol. 317, 417 (1996). Review of phug
potential in schizophreaia; J. MK ‘
*. Peripher. Nerv. Sysi, Invest. Drugs)
pert Opin. Invest. Drugs 9, 2935-24

o]

\/\O

t anuull’un:llt: [22“127 37 I] S'll 57] CGP 37‘-43“;
5 Glivee, CagHy N, O0.CH 80, H; mol wt 58971, Prepa
OfR mhlalhnc foren: ). Zunmermann e7 al., W) 9903854 (1999 10
Huvartis). Occurs in 2 erysiailine mmhﬁcalwm c-form, begiua
fomch a1 226" B-furm, mp 217°. Lipophitic at pH 7.4. Soly in
Ceilaz, 100 A (pH 4.2): 49 mp/l (pH 7.4),
\'HERAI CAT: Aatigenplastic.

4903, fmarzumethabenz. {81405-85-%] 2-[4.5-Dihydro-4-
T ‘h)’H »01-methylethiyl)-5-oxn-1H-imidazol -2-v1]-4and 3)-meth-
) cn:al: acid methy! ester: imazamethabenz methyl; imasstha-
bﬂ FANC.222293; AC.203; C1.-222293; Asserts Dagaer. CrgHuy-
N"‘J niol wi 248,34, C 66.65%, H6.99%, N9,72%:, O 16.65%
ﬁle&‘_‘, pust-emictgence imidazolinone herbicide; mixture nf
< -isopropyi~t-methyl-$«oxo=2lmidazotin-2-sl)-p-toluate
T Ryl 6-(4-isopropyl-4-methyl-S-oxo-2-imidazolin-2-yi)-m-
A are (dppiox 3:2). Prepn of isameric mixoure: M. Los, US
v 234871980 1o American Cyunanid). Activity, physical proper-
LSS 1o xici D. L. Shaner «; al,, Proc. Br. Crop Prot. Cony. -
]'l Antithrombuotic and cardiovus e | Y 1”2-’7 - Hedlund, L. Andersson, Weeds Weed Conmrol 28,
vat., Arch, Pharmacel. 316, 252 185 8318 Activiuy. of component isomers: I, L. Shansr af af.,
- K,

HIR-120".
.
19-13-8) S-jHexahydro-5-hydioxy
n-fi-ynyly-2( LH)-pentalenylideoe]ps
R.7R)-T-hydroxy-6-[(£)-(35.ARS)-345
iyl Joutan-3- )Indencpcnmﬂ
hexuhy -hvdroxy-4.[(E)-(35,4F
en-b-ynyl)-a %48 penniencvalens
CyuHyy O mol wi 360,49, C7 0%
wyelin analog; 1:1 mixiwe of 16 ID’
ri. Prepn: W, Skuballa ¢ el T
54 {1950, 1987 buth to Schering A1
5, Adv. Prosioglandin Thmmbma'l!i 3

!
!
< U
[
I

{
A
{
!
i
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Consult the Name. [ndex before using (his section.

Proc. Br, Crop Prot. Conf, - Weeds 1982, 333, Mechanism of
acrion: L. B, Pillmoor, J. C. Caseley, Pestic. Biochem. Physiol.
27, 340 (1987). Persistence and mobility in soil; R, Allea, J. C.
Caseley, Proc. Br. Crop Proi. Cony, - Weeds 1987, 569. Field
sodics: K. Kirkland, N. 1. Shafer, i5id, 1982, 33; A, A. Hudson,
5. C. E. Townsend. ibid. 1985, 923; in fomd ciops: $. D. Miller, H.
P. Alley, Weed Technol. 1,29 (1987},

CHy

hiC
N’-— CH,
=0
ey
O N
l H
- e OCH,
Ry
Q =}
m- form p-lorm

Ofl-white finc powder with a tendency 1o form caaily frinble
apgregates, slight musty edor. Softening beging a1 108-117°, meli-
oy sterts ar §13-122° and is completed ar 144-133° Soly (g/100 inl)
at 25% acetone $8.2, DMSO 23,8, distilled water 0,13 { p-isomwr),
0.22 {m-isomer), n-heptane (L04, isopropy] alcoliol 14.4, wethanad
24.4, wethylenc chioride 20,0, toluene 1.9, Sely (g/100 g) at 25%
xylenc <5, DMF 30, Partition ¢eetticient {a-nctanolfwater): 35 ( p-
isomer), 66 {m-isomer). LDj, in raws, rabhits {mg/kg): >5000,
4500 omlly, >2000, >2000 dermally (Hedtund, Andersun).

UsE: Herhicide.

4904, lLmazamox. [114311-32.9] 2-[4.3-Dihydro-3-methyl-
4.( 1-methylethyl)-3-uxo- VH-imidezol-2-vi)-5-(methoxymethyl)-3-
pyrilinediciiboxylic acid; 2-(4-isopropyl)-4-methyl-5-oxo-2.imi-
dazolin-2-yi-3-{methoxymethylnicotinic acid; AC-299263; CL.
299263 Raptor. CysHgN,40y mal we 305.32, C 59.01%, H
6.27%, N 13.76%, O 20.9%. Acciohydroxyacid synihase
(AHAS) inhibitor. Prepn: R.F, Dochner, Ji., EP 258951: idemn
eral, US 8334576 (1985, 1994 both to Am. Cyanarnid). Chemical
ami physical propertics: G. R. Gluvar, Proc. Nouth. Weed Sei. Soc.
38, 269 (1993). Mewbolism study: B. Tecle 2ral., Brigkton Crop
Prat. Conf, - Weeds 1997, 603, CE determn in beans: K, Obba e:
al., J, Pextic. S=i. 22, 277 (1997). Field trials: K. A. Nelson, K. A
Reuner, Weed Technol. 12, 137 (1998): R. E. Biackshaw, ibid. 64.
Soil persistence: F. Cobugcci ¢t al., Werd Sci. 46, 258 (19Y8).
Review! "I, M. Rrady o1 af., ACS Syrnp, Ser. 686, 30-37 (1998).

COooH
H;,CO/\(Y
' = N CHy
N/\(/ Kf
{ —CH3
HN—\

0 ]

o

mp 166.0-166.7°. Soly (xf100 m!}: heasne 0.0006; methanal
6.64; acztonirile 1.85; toluene 0.21; avetone 2.93; dichloramethane
14,3; vihyl Jjectate 1.02. Soly in warer: 4160 ppm. Volatility;
<1.0 X 1077 torr. Pastition coeflicient (octanoliwater); 0.004 (pH
7. pK; 2.3; pK; 3.3, LD (technical grade) orally in jats: =5000
mp/kg; dermally in suhbits: 24000 mgky: LCy, by inhalation in
rats: »0,3 mgh (Glover).

UsE: Herbicide.

4908, Imazapyr. [81334-34-1] 2.[4.5-Dihydm-4-imethyl4-
(l-methylethyl)-S-uxo-1H-imidazol-2-vi]-3-pyridinecarboxytic
acid: 2-(4-isopropyt-2-methyl-5-oxo-2-imidazulin-2-yl)nicotinic
acid. €,3H sN; 05 mol we 261,28, C »39.76%, I 5.79%. N
16.08%, O 18.37%., Iuhibitor of acetotuctate synthase, a key ¢
zyimne in branched chain amino acid biosynrhesis, Prepa: M. Los,
F.P 41623; idem, US 4798619 (1981, 1989 hnth th Am. Cyanamid).
Tescription: R. Paxman et al, Proc. 38ih N, Z. Weed Pest Conerof
Conf.. 31 (1985). Mode of uction: D. Shaner et al,, Proc. Br. Crop
Prot. Conf. - Werds 1985, 147, Determnn in goil: (). Novékova,
Chromatwgrapkia 39, 62 (1994). Persistence in soil: §. Vizanti-
nupoulns P. Lolos, BuH Environ, Contam. Toxicol, 32, 404 (1994),
Field trials in sod: K. A. Griffin ef of,, Crop Sci. 34, 202 (1994),
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- REPUBLICA DE COLOMB!A
NOTARIA 33 DEL CIRCLILO DE
- BOGOTA, D.C.

ESCRITURA NUMERO: - - 3120 - -
- - TRES MIL CIENTO VEINTE
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A: TITO NOE PARRA MURILLO. C.G:No. 79.579. ean de Bogo’taﬁm
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En la ciudad de Bogota qututo Capllal Depanament@@eﬂ'ﬂfﬁdmamdic?a

Repubhca de Colombla ante i DlANA B[:ATRIZ L@PE7 NOTARIA

.......

se consigna en los srgment@s termmoq-~---=‘-=~,=-—;‘-----—--—‘--"—Zd -------------------
Comparecio: JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ mayor de edad,

vecino de Bogola, Identlflcado con la cedu|a de mudadama numero
17.125.100 de Bogota, ymamfeslo .

PRIMERO.- Que obra en, su caracter de Representante Legal de en
nombre y represen tacion. cle Lafrancol S A. " sociedad comercial
organizada vy, exislente conforme a Ias leyes colombianas, con domicilio y
sede principal en Cali conslituida mediante escritura publica nimero 1434 '
de la Notaria Cuarla de Cali del 29 de Septiembre de 1958, reformada en

distintas oportunidades, seglin consta en el certificado expemdo por 1a
Camara de Comercio de Cali -=—--=-=-r-mmmmmmmmommr oo oo

SEGUNDO: Que en tal taracter, por esle publico instrumento,‘%g cede o
PODER GENERAL, ampIiQ_y suficiente a TITO NOE PARRA MURILLO,
mayor de edad, soltero, vecino de Bogota, identificado corﬁi.%’?:%# '

79.579.680 de Bogota, abogado en ejercicio, portador de fa T.P Eii 6§1 : Iif@
C.S.J., domiciliado en Bogota, D.C., Republica de Colombia rorﬁiﬁa‘g ! fg;
' en Diagonal 107 # 36-45 de la misma ciudad, como su represen’l’ntegg: ng

) ESTVE PAPEL HO TIENE COSTO ALGUNO ['ARA El, USUARIO o
. . i _1 .J Fily

‘—.‘"-"“-m“"i’

RAROTA N0
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poder general amplio y suficiente, para representar en todo cuanlo sea

necesario a la sociedad antes mencionada ante el Instituto Nacional de

Vigilacia de Medicamentos y Alimentos INVIMA y ante el Ministerio de

Proteccion Social, y en especiai en lo que respecle a tramites de registros

f D’

sanitarios de su propiedad o titularidad en él_érea de rhedicémenlos,

¢ - 'hnlelsl

alimentos, cosmélicos y productos varios, tanto del tramite de obltencion

| % }

By contrale

de los mismos, como sus frenovaciones, adiciones, aclaraciones,

3 - ph (¢ larno

correcciones,  modificaciones,  aprobacidhes de- publicidad

cancelaciones. Asi_ mismo podra representar a la-sociedad no solo en

R T

‘
g
. LG

cuanto a registros sanitarios se refiera sino también en todo lo atinente a

! Resol
lo satei:

procesos ‘saficiondtorios que se adelanten contra ella en.cualquiera de

Dyfais) o
Heplele) ¢

P AN
MLET - ot

sus instancias o que sean promovidos por la sociedad, asi como también

podra asumir la representacion en caso de medidas

sanitarias de

seguridad que se llegasen a tomar conlra la sociedad representada. Y

n
Kitlon
4
i
1]

MRS CF

tambien asumira _la representacion en cuanio se necesile para la

R § IhFUES:

obtencion de licencias de funcionamiento y procesos para la certificacion

redencha
Upclal ps

de sus plantas de produccion en cuanto a la cerlificacion de Buenas

ERIBRS € |

Practicas- de Manufaciura que- la ley exige. En todos los anteriores

) Mo EECF

aspectos nuestro apoderado podra presentar recursos, elaborar 'y

A AREIA
{; COERAR ¢

formule peticiones de cualquier naturaleza, contestar revisiones de oficio y

-‘ Esta 4.

requerimientos que haga la Comision Revisora de Medicamentos, podra

r una 1t
Comercis

formular derechos de peticion y consultas , responder  cualquier

ves 2 |,

requerimiento o auto, inlervenir en procesos administrativos y

“jurisdiccionales, asistir a audiencias, presentar y solicilar pruebas,

“absolver interrogatorios de parte, contestar demandas y quejas , proleger

v

en Yyeneral los derechos de la sociedad representada, participando de

todo otro acto que se requiera. En todos los asuntos arriba determinados

yen de§arrollo del articulo 70 del C.P.C y normas pertinentes del Cadigo

Contencioso Administrativo, mi apoderado podra sustituir este mandato,

trahsigir, conciliar, admitir los hechos del proceso, desistir, cancelar,

recibir, renunciar y ratificar los aclos de agentes oficiosos, de lodos los

" asunlos antes mencionados que se deban {ramitarse ante el INVI’M@WE_'

ESTE

Ministerio de Proteccion Social. ---—----------- hemmea
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Manifestamos que de la veracidad de las

| \‘.!,

declaraciones y  autenticidad de  los

documentos anexos en éste instrumenio

publico so6lo responde la parte compareciente.-

'HASTA AQUI LA MINUTA PRESENTADA

OTORGAMIENTO Y AUTORIZACION: Leido el

presente instrumento Publico por los comparecientes y advertidos de la

formalidad de su contenido, dentro del iérmino legal, lo hallaron conforme

con sus.intenciones y lo aprobaron en todas sus parles y firmaron junlo

con la Suscrita Notaria quien da fe y lo autoriza. Se ulilizaron las hojas
de papel Notarial Niimeros, AA 14587621, 14587622,

DERECHOS NOTARIALES: § 49.410;

2aanth 0.C-C
NANA EE

xz AOF.

e

SUPERINTENDENCIA $ 2,640

SEGUN RESOLUCION 4105 DE% ‘002 WA $7 906 [ Nmmm?w.;ufh !

CUENTA ESPECIAL PARA EL NOTARIADO $2 640

Ermendadas: "LABORATORIO FRANCO CDLOMBIANO LAFRANCOL S.A. VALE,

—
U

)2

JOANN

\CC'\ 7. (75, (00 4 Begq el

EN REPRESENT ACION DE LA SOéIEDAD COMERCIAL LAFRANCOL

S.A. Nit. 80301463 S TELNo. G272 oy 6
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EN JUNIO DE ESTE ANO SE ELEGIRA JUNTA DIRECTIVA Y REVISOR FISCAL ,DE LA CAMARA DE
COMERCIO. LAS INSCRIPCIONES DE CANDIDATOS DEBEN HACERSE EN LA PRIMERA 'QUINCENA DE MAYO.

PARA INFQRMACION DETALLADA DIRIGIRSE A LA SEDE PRINCIPAL O COMUNICARSE AL TELEFONO .

8861321.

REPUBLICA DE COLOMBIA

CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION
£L SUSCRITO SECRETARIO DE LACAMARA DE COMERCIO DE CAL!

CERTIFICA

NOMBRE : LARORATORIO FRANCO COLOMBIANC LAFRANCOL 5.A.

SIGLA : LAFRANCOL S5.A.

DOMICILIO: CAL1 VALLE

DIRECCTON COMERCIAL :---K 46 B4

DIRECCION NOTIFICACTON JUDICIAL:---¥ 1 46 B¢
CIUDAD:CALI
MATRICULA MERCANTIL NRO. $233-4 FPEC2A MATRICULA : 02 DE OCTUERE DE 1958

—

DIRECCION ELECTRONWICA : lafrancoelsallafrancol.co
DIRECCION WEB : wWww.lalfrancol.com
BEFILIADC
CERTIFICA
NIT : 890301463-8
CERTIFICA
QUE POR ESCRITURA NRO. 1434 DEL 26 DE SEPTIEMBRE CE 195E NOTARIA CUARTA DE CALI

.,INSCRITP, EN LA CAMARM DE CO”:ERCIC T, 02 DE OCTUBRE DE 1958 PAJO RL NRO. 18319 DEL
I

LIBRO IX ,SE CONSTTITUYO LA 506 TF‘L}-\D DENOMINADA LABORATCRIQO FRANCO COLOMBIANU  LAFRANCOL
&.A. - .

. CERTIFICA

QUE POR ESCRITURA NRO. 3672 DEL 24 DE AGOSTO DE 2009 NOTARIE 'TERCERA DE CALI
, INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO-EL 27 DE AGOSTO DE 2009 BAJO EL NRS. 9876 DEL LIBRO
1X ,LA SOCTEDAD CAMBIO SU NOMBRE DF LARORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. . POR
£L DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANG LAFRENCOL S.A. . SIGLA: LAFRANCOL S.A.

. ~ CERTIFICA
REFORMAS - ’ -0
DOCUMENTO FRECHA.NOC ORIGEW, ., - . ) FECHA. TNS NRO.INS L1BRO
E.P. 1104 30/06/1959 NOTARIA CURRTA DE CALI . o QT/0T/1959 19467
E.P. 2309 26/12/1959 NOTARIA CUARTA DE CALI 2471271959 20089
E.P. 1725 24/07/1962 NOTARIA CUARTA DE CALI 26/07/1962 24528
E.P. 1824 31/07/1963 NOTARIA CUARTA DE CALI 14/08/1963 263560
E.P. 2422 25/13/1963 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/10/1963 26717
E.P. 1720 16/09/1964 NOTARTA CUARTA DE CALI 22/09/1964 28406
E.P. 101 31/01/1966 NOTARIA CUARRTA DE CALI 01/02/1966 31039
E.P. 5582 21/03/1968 NOTARIA CUARTA DE CALT 01/04/1968 35711
E.P. 4964 1271271972 NOTARIA CUBRTA DE CALI 16/01/1973 2975 X
E.P. 1956 10/05/1973 MOTARTA CUARTA DE CALT 13/G6/1973 4337 IX
E.P. 4964 i2/12/1972 ROTARIA CUARTA DE CALL i 28/11/1973 5994 1%
£.12, 3579 1271171973 NOTARTA CUARTAR DE CALI 28/11/1973 589 . IX
E.P. 4406 3I0/09/1974 NOTARIA CURRTA DE CALI 28/11/19%4 10887 IX
E.Pp, 182 03/02/1978 NOTARIA CUDARTA DE CALI 14/02/1978 26355 IX%
E.P. 3479 07/08/1979 NOTARIA CUARTA DE CALIL 19/09/1979 34204 Ix
E.P. 4274 12/12/1984 NOTARIA NOVENA DE CALIL 19/12/1984 73088 IX
£.P. 1155 21/05/1985 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 03/06/1985 76917 IX
B.P. 1553 20/06/1986 NOTARIA SEPTIMA DE CALY _ 08/07/1986 85597 IX
.0, 1458 08/06/1987 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 24/12/1687 3508 X
E.P. 7222 14/12/1988 NOTARIA TERCERR DE CALI 19/12/1988 13847 ¥
£.P. 4530 04/99/198% NOTARIA TEZRCERA DE CALL 07/09/1989 21508 1%
%.P. 3B65 02/08/1990 NCTARIA TERCERA DE CALT 13/08/1990 31708 X
E.0. 8305 13/12/1595 NOTARIA TERCERA DE CALIT 23/01/1396 557 IX
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E.P. 4559 16/11/1999 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/11/1999 7911 X

E.P. 6.004 02/12/2004 NOTARIA TERCERA DE CALI !/ 1471272004 13371 I%

E.P. 6241 27/12/2006 NOTARIA TERCERA DE CALI 19/01/2007 625 IX

E.P. 385 07/02/2008 NOTARIA TERCERA DE CALI ' 19/02/2008 1880 IX

E.P. 1907 11/0%/2009 NOTARIA TERCERA DE CAL1 26/05/2009 5950 IX

E.p. 3672 24/08/2009 NOTARIA TERCERA DE CALT 27/08/2009 9876 X
CERTIFICA

VIGENCIA: 29 DE SEPTI1EMBRE DEL ARO 2057
CERTIFICA

OBJETO. LA COMPARIA SE CONSTITUYE CON EL OBJETO DE: A) FABRICACION, DISTRIBUCION Y
VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUBLICA DE COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA
TIPOS DE VACUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS, FARMACEUTICOS, ALIMENTICIOS FUNCIONALES,
COSMETICOS Y FISIOLOGICOS, REACTIVOS, ANTIBIOTICOS PARA USO HUMANO Y VETERINARIO,
PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES, DE PERFUMERIA, DISPOSITIVOS MEDICOS Y AFINES. B) LA
REPRESENTACION DE CASAS FABRICANTES NACIONALES O EXTRANJERAS DE ESTOS MISMOS PRODUCTOS.
C) FABRICARCION, IMPORTACION, DISTRIBUCION Y VENTA DE CUALESQUIERA TIPO DE PRODUCTOS
VETERINARIOS. D) LA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS, CONTRATOS, CONVENIOS, DIRECTAMENTE
RELACIONADOS CON LOS FINES ANTES INDICADOS. E) IMPORTAR CUALESQUIERA TIPOS DE VACUNAS,
PRODUCTOS QUiMICOS, FARMACEUTICOS, ALIMENTICIOS FUNCIONALES, COSMETICOS Y FISICLAGICOS, i
REACTIVOS, ANTiBIOTICOS PARA USO HUMANO Y ° VETERINARIO, PRODUCTOS DIETETICOS, )
COLORANTES, DE PERFUMERIA, DISPOSITIVOS MEDICOS Y AFINES Y/O PRODUCTOS INTERMEDIOS o A !
GRANEL. EN DESARROLLO DE SU OBJETO SOCIAL PODRA LA SCCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER BIENES |
RAfCES Y MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CON HIPOTECA SOBRE LOS z
BIENES RAICES O CON PRENDA SOBRE LOS BIENES MUEBLES, OBLIGACIONES A CARGO DE LA
SOCIEDAD; DAR Y RECIBIR A MUTUO COMERCIAL DINERO Y CELEBRAR LOS CONTRATOS COMERCIALE |
DE. CAMBIO EN TODAS SUS MANIFESTACIONES, FUNDAR EMPRESAS QUE TENGAN LA MISMA FINALIDADY {
SOCIAL O ASOCIARSE CON ELLAS. .

N . CERTIFICA

LA SOCIEDAD TIENE LOS SIGUIENTES . ORGANOS PRINCIPALES 1) ASAMBLEA GENERAL DE
ACCIONISTAS. 2} JUNTA DIRECTIVA. 3) REPRESENTANTES LEGALES.

FUNCIONES ©DE LA  ASAMBLEA GENERAL, ENTRE OTRAS: A) DECLARAR ORDINARIA O
EXTRAORDINARIAMENTE DISUELTA Y EN ESTADO DE LIQUIDACION A LA SOCIEDAD; B) AUTORIZAR LA
VENTA, TRANSFERENCIA, ACTOS DISPOSITIVOS, DE_ ADMINISTRACION, O ARRIENDO, HIPOTECAR,
GRAVAR, TOTAL O PARCIALMENTE LOS BIENES QUE COMPONEN SU PATRIMONIO; C) DECRETAR EL
AUMENTO DE CAPITAL AUTORIZADO; D) DECRETAR LA PRORROGA: DEL TERMINO DE DURACION DE LA
SOCIEDAD; E) REMOVER EN CUALQUIER MOMENTO AL PRESIDENTE EJECUTIVO, A LOS MIEMBROS DE LA
JUNTA DIRECTIVA O AL REVISOR FISCAL, Y SUS RESPECTIVOS SUPLENTES; F) REALIZAR CUALQUIER
MODIFICACION ESTATUTARIA; G) DISPONER LA ESCISION, FUSION O TRANSFORMACION DE LA
SOCIEDAD; H) NOMBRAR A LOS MIEMBROS DE LA JUNTA DIRECTIVA Y EL REVISOR FISCAL DE LA !
SOCIEDAD Y SUS RESPECTIVOS SUPLENTES; N) DELEGAR EN LA JUNTA DIRECTIVA, CUANDD LO
ESTIME OPORTUNO, ALGUNA O ALGUNAS DE SUS FUNCIONES CUYA DELEGACION NO ESTE PROHIBIDA |
POR LA LEY O POR LOS ESTATUTOS, PERO, NO SON DELEGABLES LAS COMPRENDIDAS EN EL PRIMER
LITERAL DE ESTE ARTICULOC; O) LAS QUE NATURALMENTE LE CORRESPONDAN COMO SUPREMA ENTIDAD i
DIRECTIVA DE LA SOCIEDAD; S) NOMBRAR Y REMOVER EL LIQUIDADOR DE LA SOCIEDAD Y s.
SUPLENTE, FIJAR SU REMUNERACION Y CONSIDERAR, APROBAR O IMPROBAR SUS CUENTAS: T) 1
ADOPTAR TODAS LAS MEDIDAS QUE RECLAMEN EL CUMPLIMIENTO DE LOS ESTATUTOS Y EL INTERES DE
LOS ACCIONISTAS Y DE LA SOCIEDAD.

i
'
H
LA JUNTA DIRECTIVA SE COMPONE DE TRES {3) MIEMBROS QUE SERAN ELEGIDOS POR LA ASAMBLEA {
GENERAL DE ACCIONISTAS. SUS SUPLENTES SERAN PERSONALES. !
: {

!

|

FUNCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA, ENTRE OTRAS: B) CREAR LOS CARGOS QUE JUZGUE NECESARIOS
PARA LA BUENA MARCHA DE LA EMPRESA, SERNALAR SUS 'FUNCIONES, FIJAR SUS ASIGNACIONES O LA
FORMA DE RETRIBUCION, NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE A LOS EMPLEADOS DE LA SQOCIEDAD,
EXCEPTO AQUELLOS CUYO NOMBRAMIENTO O REMOCION CORRESPONDA" A LA ASAMBLEA GENERAL DE
ACCIONISTA A LAS PERSONAS QUE DEBEN CORRESPONDERLOS O LOS DESEMPEREN. C) NOMBRAR,
REMOVER Y FIJAR ASIGNACIONES AL PRESIDENTE EJECUTIVO, VICEPRESIDENTES Y ADMINISTRADORES i
QUE REPORTEN DIRECTAMENTE A LA PRESIDENCIA EJECUTIVA H) AUTORIZAR POR V1A GENERAL,




DE CALI . ag.3 -

© i L

LIBERALIDADES, BENEFICIOS O PRESTRCIONES DE CARACTER EXTRALEGAL A FAVOR DEL PERSONAL DE
LA SOCTEDAD. J) BUTORIZAR AL PRESIDENTE EJECUTIVO, PARA QUE SOLICITE, DE ACUERDC CON LA
LEY VIGENTE, LLEGADO EL CAS0, QUE SE ADMITA A LA COMPARTA EN LA CELEBRACION DE
CONCORDATG PREVENTIVO CON SUS ACREEDORES, O REESTRUCTURACION EMPRESARIAL. &) CREZR LOS
COMITES QUE ESTIME CONVENIENTES PARA ASESORAR AL PRESIDENTE EJECUTIVC Y REPRESENTANTES
LEGALES DE LA SOCIEDAD EN DETERMINADOS ASUNTOS, FIJARLES SUS FUNCICNES Y SENALAR LA
REMUNERACION DE SUS MIEMBROS; R) AUTCORIZAR AL TERCER REPRESENTANTE LEGAL QUE ES EL
PRESIDENTE EJECUTIVO, AL CUARTO Y QUINTO REPRESENTANTES LEGALES PARA COMPRCMETER A LA
SOCIEDAD O A LOS NEGOCIOS SOCIALES EN CUANTIA SUPERIOR A SEIS MIL SALARIOS MINIMGS
MENSUALES LEGALES VIGENTES (6,000 SMMLY) DPARA CELEBRAR CONTRATOS COMERCIALES DE
COMPRAVENTA CON LA NACION (MINTSTERIOS Y DEPARTAMENTOS ADMINISTRATIVOS), ENTIDADES
DESCENTRALIZADAS (ESTABLECIMIENTOS PUBLICCS, EMPRESAS INDUSTRIALES Y COMERCIALES DEL
ESTADO, SOCIEDADES DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS SOCIALES CIiVILES Y COMERCIALES,
CUALQUTERA QUE SEA SU NATURALEZA CON FACULTADES PARA EXIGIR O SUSCRIBIR 1LOS DOCUMENTOS
Y GARANTIAS NECESARTIOS HASTA LA CUANTIA ANTES MENCIONADA Y REPRESENTAR A LA COMPARIA EN
CUALQUIER TRAMITE O PROCESC JUDICIAL QUE SE ADELANTE ANTE LAS JURISDICUTONES CIVIL,
LABOREL, COMERCIAL, PENAL Y CCNTENCIOSO ADMINISTRATIVA EN CALIDAD DE DEMANDANTES O
DEMANDADOS Y CUSLOUIER OTRO TRAMITE EN EL QUE SE REQUIXRA REPRESENTAR A LA COMPARTA
ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS DEL ESTACO DE CUALGUTER ORDEN O ENTIDADES DE NATURALEZA
PRIVADA. S} AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL PARA ADOUIRIR ACTIVOS
FIJOS SUPERIOR A DOSCIENTOS UNO SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (201
SMMLV), CREDTTOS CON ENTIDADES TFIMANCIERAS SUPERIORES A UN MILLON QUINIENTOS MIL
DOLARES BAMERICANOS {US$1.500.0000) Y DEFINIR LAS ATRIBUCIONES AL TERCER Y CUARTO
REPRESENTANTE LEGAL CORRESPONDIENTE A OTRAS COMPRAS POR CONCEPTO DE ASESORIAS Y GASTOS
DIFERENTES A LOS ANTERIORES. T) AUTCRIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL DE LA
comMPaNir PARA QUE CELEBREN CONTRATGS DE SOCIEDAD. O PARTICIPEN EN OTRAS COMPARIAS
COMERCIALES. U) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL PARA QUE SUSCRIBAN
TODA CLASE DE DOCUMENTOS P0BLICOS ¢ PRIVADOS Y CON EL PROPOSITO DE INSTRUMENTAR
CTUALQUIER TIPC DE ACTOS, NEGOGLGCS JURIDICOS, OPERACIONES DE CUALQUIER iNDOLE, Y SIEMPRE
Y CUANDC SULFERE LA CUANTIA PREVISTA PARA LA REALIZACION DE ACTOS POR PARTE ODEL
REPRESENTANTE LEGAL DE L& COMPARIA. W) AUTORIZAR L CONSTITUCION O SUPRESION DE
SUCURSALES O AGENCIAS. BB) AUTORIZAR LA MNOVACTON O CUALQUIER FORMA EXTINTIVA DE
OBLIGACIONES. CCIAUTORIZAR LA ENAJERRCION A CUALQUIER TITULO RELACIONADA CGN MAQUINARTA
INDUSTRIAL, TERRENOS, LEDIFICICS E INTANGIBLES Y APROBAR DONACIONES. IGUALMENTE
AUTORIZARA LA CONSTITUCION DE GARANTIAS HIPOTECARIAS, PRENDARIRS O DE CURLQUIER OTRA
iNDOLE SOBRE DICHCS ACTIVOS,

-

[ —

EL PRESIDENTE EJECUTIVC, TERCER REPRESENTANTE LEGAL DE LA COMPANIA, PRESTARA SU
ASESORTA PERMANENTE A LA JUNTA DIRECTIVA CON LAS SIGUIENTES FUNCIONES: A} FTRMAR LAS
CONVOCATORIAS DE LA ASAMBLEA GENERAL Y DE LA JUNTA CIRECTIVA. B) VIGILAR LA EJECUCLION
DE LOS ACUERDCS ADOPTADOS, SIN PERJUICIO REL CUMPLIMIENTC DE ESTA MISMA FUNCION POR
PARTE DEL PRESIDENTE O EL SECRETARIO DE LA JUNTA DIRECTIVA DE LA COMPANIA. C) PROPONER
LA CREACION DE LOS ORGANOS ASESCRES QUE ESTIME OPORTUNOS, INFORMANDO DE ELLC A LA JUNTA
DIRECTIVA PARA S5U APROBACION PCR ESTA. D) RENDIR ANUARLMENTE INFORME DE SU ACTUACTOR
ANTE LA ASAMBLEA GENERAL Y SOMETER A APROBACION 1O CORRESPONDIENTE A LA JUNTA
DIRECTIVA.

REPRESENTACIGON LEGAL

LA ADMINISTRACION CE LA SOCIEDAD ESTA A CARGO DE LOS ACCICNISTRL, QUIENES LA DELEGAN EN
FL PRESIDENTE EJECUTIVQ, TERCER REPRESENTANTE LEGAL DE LA compafifa, a3l CoOMO LA GESTION
¥ EJECUCION DE LCS NEGOCIOS Y ASUNTOS SOCIALES. ET PRESIDENTE EJECUTIVO DE L& SOCIEDAD,
SERA DESIGNADO POR LA JUNTA DIRECTIVE PARA PERIODOS DE UN {1) ANO, SIN PERJUICIO DE 50U
i LIBRE REMOCTION Y REELECCION INDEFINIDA.

EL PRESIDENTE Y VICEPRESIDENTE OF LA JUNTA DIRECTIVA, SERAN TAMBIEN REPRESENTANTES
LEGALES PRTMERO Y SEGUNDO DE LA SOCIEDAD. LAS ATRIBUCICNES INNERENTES A LA CALIDAD DE
REPRESENTANTES LEGALES, Y EN ESPECTAL LAS DISPGSITIVAS, SERAN EJERCIDAS  GIW
) LIMITACIONES ESTARLECIDAS EN ESTOS ESTATUTOS.

oy

EL CUARTO Y QUINTO REPRESENTANTE LEGAL, SERAN REPRESENTANTES LEGALES DE LA SOCIEDAD
QUIENES SON ELEGIDOS POR LA JUNTA DIRECTIVA CON 5US LIMITACIONES EN SIS FUNCIONLES.
§ LAS ATRIBUCTONES TNMERENTES A A CALIDAD DET CUARTO REPRESENTANTE LEGAL, ¥ EN ESPECIAL

[T
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LAS DISPOSITIVAS, SERAN EJERCIDAS CON SUJECION A LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN £sTOs |
ESTATUTOS PARA EL PRESIDENTE EJECUTIVO QUIiEN ES EL TERCEH REPRESENTANTE LEGAL.

EXISTIRA UN QUINTO REPRESENTANTE LEGAL DE LA SOCIEDAD, QUE TENDRA LIMITACION EN SUS
FUNCIONES CUANDO SE TRATE DE COMPROMETER A LA SOCIEDAD O A LOS NEGOCIOS SOCIALES EN
CUANTIA NO SUPERIOR A SEIS MIL SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (6,000
SMMLV) PARA CELEBRAR CONTRATOS COMERCIALES DE COMPRAVENTA CON LA NACION (MINISTERIOS Y
DEPRRTAMENTOS ADMINISTRATIVOS), ENTIDADES DESCENTRALIZADAS (ESTABLECIMIENTOS PUBLICOS,
EMPRESAS INDUSTRIALES Y COMERCIALES DEL ESTADO, SOCIEDADES DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS
SOCIALES CIVILES Y COMERCIALES, CUALQUIERA QUE SEA SU NATURALEZA CON FACULTADES PARA
EXIGIR O SUSCRIBIR LOS DOCUMENTOS Y GARANTIAS NECESARIOS HASTA LA CUANTIA ANTES
MENCIONADA Y REPRESENTAR A LA COMPANIA EN CUALQUIER TRAMITE O PROCESO JUDICIAL QUE SE
ADELANTE ANTE LAS JURISDICCIONES CIVIL, LABORAL, COMERCIAL, PENAL Y CONTENCIOSO
ADMINISTRATIVA EN CALIDAD DE DEMANDANTES O DEMANDADOS Y CUALQUIER OTRO TRAMITE EN EL
QUE SE REQUIERA REPRESENTAR A LA COMPARIA ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS DEL ESTADO DE
CUALQUIER ORDEN O ENTIDADES DE NATURALEZA PRIVADA.

FUNCIONES DEL PRESIDENTE EJECUTIVO: EL PRESIDENTE EJECUTIVO DE LA SOCIEDAD ES UN
MANDATARIO CON REPRESENTACION, INVESTIDO DE FACULTADES EJECUTIVAS Y ADMINISTRATIVAS, Y
COMO TAL, TIENE A SU CARGO LA TERCERA REPRESENTACION LEGAL, LA GESTION COMERCIAL Y
FINANCIERA, LA RESPONSABILIDAD DE LA ACCION ADMINISTRATIVA, LA COORDINACION Y
SUPERVISION GENERAL DE LA EMPRESA, LAS CUALES CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE '
ESTOS ESTATUTOS Y LAS DISPOSICIONES LEGALES, Y CON SUJECION A LAS ORDENES E
INSTRUCCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA. N

ADEMAS DE LAS FUNCIONES ANTES INDICADAS, CORRESPONDE AL PRESIDENTE EJECUTIVO DE LA
SOCIEDAD: A) COMPROMETER A LA SOCIEDAD O A LOS NEGOCIOS SOCIALES EN CUANTIA NO SUPERIOR
A SEIS MIL SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (6,000 SMMLV) PARA CELEBRAR
CONTRATOS COMERCIALES DE COMPRAVENTA COM LA NACION (MINISTERIOS Y DEPARTAMENTOX
ADMINISTRATIVOS), ENTIDADES DESCENTRALIZADAS (ESTABLECIMIENTOS POBLICOS, EMPRESA!
INDUSTRIALES Y COMERCIALES DEL ESTADO, SOCIEDADES DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS SOCIALES
CIVILES Y COMERCIALES, CUALQUIERA QUE SEA SU NATURALEZA CON FACULTADES PARA EXIGIR O
SUSCRTIBIR LOS DOCUMENTOS Y GARANTIAS NECESARIOS HASTA LA CUANTIA ANTES MENCIONADA Y
REPRESENTAR A LA COMPANIA EN CUALQUIER TRAMITE O PROCESO JUDICIAL QUE SE ADELANTE ANTE
LAS JURISDICCIONES CIVIL, LABORAL, COMERCIAL, PENAL Y CONTENCIOSO ADMINISTRATIVA EN
CALIDAD DE DEMANDANTES O DEMANDADOS Y CUARLQUIER OTRO TRAMITE EN EL QUE SE REQUIERA
REPRESENTAR A LA COMPARIA ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS DEL ESTADO DE CUALQUIER ORDEN O
ENTIDADES DE NATURALEZA PRIVADA; ADQUISICION DE ACTIVOS FIJOS NO SUPERIOR A DOSCIENTOS
UNO SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (201 SMMLV); OBTENER CREDITOS CON
ENTIDADES FINANCIERAS NO SUPERIORES A UN MILLON QUINIENTOS MIL DOLARES AMERICANOS
(US$1.500.0000) Y CONTRATAR OTRAS COMPRAS POR CONCEPTO DE ASESORIAS Y GASTOS DIFERENTES l
A LOS ANTERIORES PREVIA APROBACION DE LA JUNTA DIRECTIVA. B) CUMPLIR Y HACER CUMPLIR
LAS DECISIONES DE LA ASAMBLEA GENERAL' DE ACCIONISTAS Y DE LA JUNTA DIRECTIVA Y HACER
USC DE LA RAZON SOCIAL. C)... D)... E)... F)... G) COMPARECER EN LOS JUICIOS, TRANSIGIR !
Y COMPROMETER LOS NEGOCIOS SOCIALES DE CUALESQUIERA NATURALEZA QUE FUEREN, INTERPONER
TODO GENERO DE RECURSOS Y CONSTITUIR APODERADOS QUE LO REPRESENTEN JUDICIAL O
EXTRAJUDICIALMENTE. 1) HACER DEPOSITOS EN BANCOS Y AGENCIAS BANCARIAS, FIRMAR CHEQUES,
LETRAS, PAGARES, GIROS, LIBRANZAS Y CUALQUIER OTRO DOCUMENTO, AST COMO NEGOCIAR ESTOS
INSTRUMENTOS, TENERLOS, COBRARLOS Y PAGARLOS, DESCARGARLOS, ETC. J)... K)... L)
SUSCRIBIR TODA CLASE DE DOCUMENTOS PUBLICOS O PRIVADOS, CUANDO LA JUNTA DIRECTIVA LG
AUTORICE Y CON EL PROPOSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TiIPO DE ACTOS, NEGOCIC
JURIDICOS, OPERACIONES DE CUALOUIER INDOLE, Y SIEMPRE Y CUANDO NO SUPERE LA CUANTIA
PREVISTA EN ESTOS ESTATUTOS COMO LIMITE DEL EJERCICIQ DE SUS FUNCIONES, Y POR ENCIMA DE
LA CUAL REQUIERE AUTORIZACION DE LA JUNTA DIRECTIVA. M) PODRA EJERCER LA REPRESENTACION
LEGAL, SIN PERJUICIO DE LA MISMA FUNCION ASIGNADA A LOS OTROS REPRESENTANTES LEGALES
PARA OTORGAR PODERES A TERCEROS, NOMBRAR ABCGADOS Y PROCURADORES, INTERPONER
RECLAMACIONES EN LA VIA GUBERNATIVA, ANTE TRIBUNALES, JURISDICCIONES ORDINARIAS,
LABORALES Y ESPECIALES, REPRESENTAR A LA SOCIEDAD ANTE ADMINISTRACIONES O HACIENDAS
PUBLICAS, PRIVADAS, NACIONALES, INTERNACIONALES Y AUTONOMICAS, CONCURRIR A TODA CLASE
DE SUBASTAS, CONCURSOS O SUMINISTROS OFICIALES O PARTICULARES, PUDIENDO POR TANTO
REDACTAR, SUSCRIBIR, PRESENTAR ¥, EN SU CASO, MEJORAR EN LICITACION VERBAL O ESCRITA
LAS OFERTAS O PROPOSICIONES PERTINENTES, ACEPTAR DONACIONES PARA LA SOCIEDAD Y ACEPTAR
CON BENEFICIO DE INVENTARIO, LEGADOS, EJERCITAR ACCIONES O PONER EXCEPCIONES, PARA
ACTUAR EN CALIDAD DE DEMANDANTE, DEMANDADO O TERCERO INTERVINIENTE. N) ORDENAR LOS

I
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PAGGS A REALIZAR POR L& SOCIEDAD FARA QUE EL TESORERO O QUIEN HAGA SUS VECES, EXPIDA
LAS ORDENES DE PAGC USANDC EL MEDIO MAS EXPEDITO PARA CONTAR CON LA CELERIDAD QUE LOS

NEGOCIOS SOCIALES EX}GEN; TGDC ELLC DENTRO DE LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN, ESTOS
ESTATUTCS. :

LA DESIGNACION DEL REVISOR FISCARL Y 80U RESPECTIVO SUPLENTE CORRESPONDE A LA ASKMBLER
GENERAL DE ACCIONISTAS Y SERA ELFGIDO POR LA MAYORIA ABSOLUTA DE LGS ACCIONISTAS
PRESENTES.

CERTIFICA
DOCUMENTO: ACTE No. 152 DEL 31 DE AGOSTQ DE 2009
ORIGEN: JUNTA DRIRECTIVA
INSCRIPCION: 01 DE SEPTIEMBRE DE 2(3% No. 10031 DEL LIBRO IX

FUE (RON) NOMBREDO (S}

PRESIDENTE DE LB JUNTA DIRECTIVA Y REPRESENTANTE LEGAL
ESTHER ISABEL VENTURA DE RENDON
C.C.3897%8831

VICEPRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVA Y SEGUNDO REPRESENTANTE LEGAL
JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ
C.C.171251060

'PRESIDENTE SJECUTIVO - TERCER REPRESENTANTE LEGAL
\JUAN CAMILO PALACIO RAMIREZ
C.C.19455622 L

\

CUARTO REPRESENTANTE LEGRL .
ROBERTO MAURICE VENTURA CRISPING
C.C.3086003

QUINTG REPRESENTANTE LEGAL
JUAN PABLO REYES VILLAMIZAR
C.C.80419709 .

CERTIFICA
DOCUMENTO: ACT2Z NWo. 115 DEL 31 DE. AGOSTO DE 2009

ORIGEN: ASAMBLEA GENERAL
INSCRIPCION: 28 DE SEPTIEMBRE DE 2009 No. 11131 DEL LIBRG IX
FUE{ROMN) NOMBRADO(S)
JUNTA DIRECTIVM
PRINCIPALES

PRIMER RENGLOM
ESTHER ISABEL VENTURA DF RENDON

C.(.38979831 .

SEGUNDO RENGLON
JUAR MARIA RENOON GUI'IERREZ
C.C.217125100

TERCER RENGLON
JUAN PABLO REYEL WILLAMIZAR
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C.C.80419709
]
t
SYPLENTES
’

PRIMER RENGLON
ADRIANA RENDON DE ANTORCHA
C.C.66501857

SEGUNDC RENGLON
JUAM MANUEL RENDON VENTURA
C.C.79939921

TERCER RENGLON
CARLOS ANTONIO ESPINOSA PEREZ
C.C.16684716

CERTIFICA

DOCUMENTO: ACTA No. 99 DEL 14 DE MARZO DE 2002
ORIGEN: ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS
INSCRIPCION: 09 DE SEPTIEMBRE DE 2002 No. 14675 DEL LIBRO

FUE (RON) NOMBRADO(S): .
SN
REVISOR FISCAL '
ALFREDO LOPEZ & CIA. LTDA
NIT.B800026893-5

-~ CERTIFICA
DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL.08 DE MAYO DE 2008
ORIGEN: ALFREDO LOPEZ & CIA LTDA X -
INSCRIPCION: 23 DE MAYO DE 2008 No.5771 DEL LIBRO IX

FOE (RON) NOMBRADO(S) :

REVISOR F1SCAL PRINCIPAL i
ALFREDO LOPEZ CAMPO h
C.C.8241912

REVISOR FISCAL SUPLENTE
ANDERSON DAVID RODRIGUEZ REYES
C.C.16916373

CERTIFICA
CAPITAL AUTORIZADO: $20,000, 000,000
NUMERO DE ACCIONES: 2,000, 000,000
VALOR NOMINAL: $10
CAPITAL SUSCRITO: 510,000,000, 000
NUMERO DE ACCIONES: 1,000,000,000
VALOR NOMINAL: 510
CAPITAL PAGADO: $10, 000,000, 000
NUMERO DE BCCIONES: 1,000,000,000
VALOR NOMINAL: S$10
CERTIFICA

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 03 DE DICIEMBRE DE 2009
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| THSCRIPCION: 28 DE DICIEMBRE DE 2009 BAJO EL NRO. 14869 DEL LIBRO i¥
)
!
CONSTA LA SITUACION DE CONTROL:
[

CONTROLANTE : DORAL INVESTMENTS INTERNATTONAL INC
DOMICILIO: ISLAS VIRGENES BRITANICAS
ACTIVIDAD: OTRMS ACTIVIDALES EMPRESARIALES

CONTROLADA: LABORATORIQ FRANCO COLCMBIANO LAFRANCOL S.A.
NIT: 690301463-8
DOMICILIO: CALI VALLE
NACIONALIDAD: COLOMBIANA
ACTIVIDAD: LA FABRICACION, DISTRIRUCION Y VENTA EN EL TERRITORIG DE LA REPUBLICA DE
COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA TIPCS DE VACUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS,
FARMRCEUTICOS, ALIMENTOS FUNCIONALES, COSMET TGS Y FISIOLOGICOS, REACTIVQS,
: ANTIRIGTICOS PARE USO HUMANG ¥ VETERINARIO, PRCDUCTOS DIETETICOS, COLORANTES DE
i PERFUMERIA ¥ AFINES.
PRESUPUESTO DE CONTROL: POSEE PARTICIPACION ACCTIOMARTA MAYOR AL 50% A PARTIR DEL 10 DE
NOVIEMBRE DRE 2509,

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

POCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 29 DE ABRIL DE 2005
INSCRIPCION: (& DE MAYO DE 2005 No. 4%$83 DEL LIBRO IX

DOCUMENTQ: DOCUMENTO PRIVADCG DEL 15 DE JUNIC DE 2006
INSCRIPCION: 21 DE JUNIO DE 200€ No. 7526 DEL LIBRO IX

{ DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL. 01 DE NOVIEMRRE DE 2008
INSCRIPCION: 28 DE NOVIEMBRE DE 2066 No. 133820 DEL LIBRC IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADD DEL 19 DE DICIEMBRE DE 2006
IMSCRIPCION: 21 DE DICIEMBRE DE 20086 No. 14301 DEL LIBRC IX

DOCUMENTO: DCCUMENTO PRIVADO DEL 19 CE DICIEMBRE DE 2007
INSCRIPCION: 21 DE DICIEMBRE DE 2007 No. 13604 DEL LIBRO 1X

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 19 .DE OCTUBRE DE 2009
INSCRIPCION: 22 DE OCTUBRE DE 2@09 Ne. 12216 DEL LIBRO _IX

CONSTA EL STGUIENTE GRUPO EMPRESARIAL:

CONTROLANTE
LABORATORIO FRANCO COLOMBTANO LAFRANCOL S5.A.
WIT. 890301463-8
DOMICILIG:CALIL VALLE
NACIONALIDAD: COLOMBIA

\;JACTIVIDAD:A) 1A FABRICACION, DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUEL}CA DE

/COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA TIPOS CE VRBCUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS,

FARMACEUTICOS, ALIMENTOS TUNCIONALES, COSMETICOS Y FISTOLOGICOS, REACTIVOS,
ANTIBIOTICOS PARR USO HUMANO Y VETERINARIO, PRODUCTCS DIETETICOS, COLORANTES DE
PERFUMERIA Y AFINES. B8) LA REPRESENTRCION DE CRSAS FABRICANTES NACIONALES O EXTRANJERAS
DE ESTOS MISMOS PRODUCTOS. €) FABRICACION, IMPORTACION, DISTRIBUCION Y VENTA DE
CURLESQUIERA TIPOS DE FRODUCTOS VYETERINARIOS. D) LA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS,
CONTRATOS, CCNVENIOS, DTRECTAMENTE RELACIONADCS CON LOS TFINES ANTES INDICRDOS. EN
DESARROLLO DE SU CRJETO SOCIAL PUEDE LA SOQCIEDAD ADCUTRIR Y VENDER BIENES RAICES Y
MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CCN HIPOTECA SOBRE LCS BLENES
RAICES C CON PRENDR SOBRE 1,0S BIEMES MUEBLES, OBLIGRCIONES A CARGO DE LA SOCIEDAD, DAR
¥ RECIRIR A MUTUO COMERCIAL DINERO Y CELEBRAR 1.0OS CONTRATOS COMERCIALES DE CAMEIC EN
TODAS SUS5S MANIPESTACIONES, FUNDAR EMPRESAS QUE TENGAN LA MISMR FINALIDAR (OCIAL O
ASOCLIARSE CON ELLAS.
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SUBORDINADE
AMERICAN GENERICS S A

NIT. 800223214-9 ,
DOMICILIO: CALI VALLE

NACIONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222.
ACTIVIDAD: DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

-~

SUBORDINADA

LAFRANCOL INTERNACIONAL S.A.

NIT. 815003912

DOMICILIO: PALMIRA VALLE i

NACIONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTO DE CONTROL:LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. POSEE EL 40% Y |

LABORATORIOS PAULY PHARMACEUTICAL S.A. POSEE EL 40% Y AMERICAN GENERICS S.A POSEE EL |

19.97%

ACTIVIDAD:REALIZACION DE ACTIVIDADES DESDE LA ZONA FRANCA, LAS CUALES CONSISTEN EN LA l

PRESTACION DE TODO TIPO DE SERVICIOS ASI COMO DISTRIBUIR, VENDER, COMPRAR, IMPORTAR, i
|
!
!
{
|
|
{
!

EXPORTAR Y ALMACENAR TODO TIPO DE MATERIAS PRIMAS, PRODUCTOS TERMINADDS Y
SEMITERMINADOS RELACIONADOS CON LA INDUSTRIA DE ALIMENTOS, COSMETICA Y FARMACEUTICA.

SUBORDINADA
LAFRANCOL PERU $.A

DOMICILIO:LIMA LIMA

NACIONALIDAD: PERU _

PRESUPUESTO DE CONTROL:LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. POSEE EL 93.0%
ACTIVIDAD: DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

SUBORDINADA
LABORATORIOS PAULY PHPRMACEUTICAL S A

NIT. B800097402-6 .

DOMICILIO:CALI VALLE oo

NACIONALIDAD: COLOMBIA :

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222.

ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO

SUBCRDINADA

LAFRANCOL (USA) CORP
DOMICILIO:ESTADOS UNiDOS
NACIONALIDAD:ESTADOS UNIDOS
PRESUPUESTO DE CONTROL: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. POSEE EL 65.25%
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

~

SUBORDINADA

GAMAR SOCIEDAD LIMITADA

NIT. 850312050-7

DOMICILIO:CALI VALLE

NACIONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTQO DE CONTROL:NUMERAL E, ARTICULO 27 DE LA LEY 222.
ACTIVIDAD: TODAS LAS ACTIVIDADES RELACIONADAS CON LAS ARTES GRAFICAS.

- Wt B ik s & e e e S . —  ——— 1 R S . ks {drmioske G o iy . o o

SUBORDINADA

LAFRANCOL GUATEMALA S.A.

NIT. 4088707

DCMICILIQ: GUATEMALA

NACIONALIDAD: GUATZIMALA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222

ACTIVIDAD: PRODUCCION, FABRICACION, EXPORTACION Y DISTRIBUCION DE PRODUCTCS
FARMACEUTICOS Y/O ALIMENTICIOS Y NATURALES DE CONSUMO HUMANO Y LA COMERCIALIZACION DE
TCDA CLASE DE MERCANCIAS POR CUENTA PROPIA O EN NOMBRE DE TERCEROS.

SUBORDINADA
DISTRIBUCIONES UQUIFA LTDA
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NIT. £001820621-7

DOMICILIC:CALI VALLE {

NACIONALIDAD: COLCHMBIA

PRESUPUCESTC DE CONTROL:NUMERAL 3 ARTICULO 27 DE LA LEY 222

ACTIVIDAD: DISTRIBUCION Y COMEQCiALlKrCLON DE PRODUCTOS FARMACELTICOS ¥ vALIMENTOS
FUNCIONALES DE CONSUMO HUMANO

[d

SUBORDINADRA

LARCRATORIOS NATURMEDIX S A

NIT. 800226363-1

DOMICILIO:CALIT VALLE

NACTONALIDAD: COLOMBIA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222.

ACTIVIDAD: DISTRIBUCTON Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FRARMACEZUTICCS DE CONSUMO HUMANO.

SUBCRDINADA

LAFRANCOL DOMINICANR S.A,

NOMICILIO: SANTO DOMINGO REPUBLICA DOMINTCANA
NACTONALIDAD: REPUBLICA DOMINICANA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE
ACTIVIDAD: FABRICACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICCS.

A——— e Stp— ta s—————
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SUBORDIRADA
LABORATORIQ FRANCO-COLOMBIANO DEL ECUADOR §.A.
} DOMICILIO: GUAYAQUIL, REPUBLICA DEL ECUADOR
NACIONALIDAD: =CUATCRIANA B
PRESUPUESTO DE CONTROL: LA PEARTICIPRCION QUE TIENE LAFRARCOL $.A. EN LABORATORIO
FRANCO-COLOMBIANO DEL ECUADOR S:!A., ES DE 96.8992%, LA FECHA DE LA PRIMERA TRANSACCUION
.COMERCIAL FUER EN JUNIO DE 2009 Y L2 CAPITALIZACION SE HIZO N OCTUBRE DE 2008.
ACTIVIDAD: DEDICARSE R L& TABRICACION, PRODUCCLCN, EMPRQUE, COMERCIALIZAECION,
i DISTRIBUCION, COMPRAVENTA, IMPORTACTON, EXPORTRCION Y/O REPRESENTACION DE TODO TIPO DE
! PRODUCTOS FARMACEUTICOS, HIGIEHICOS, COSMETICOS, ALIMENTICIOS, -DIEZTETICOS Y BAJOS BN
CALORIAS, VETERINARIOS, APARATOS 'L TNSTRUMENTOS QUIRURGICOS, MEDICOS, DENTALES Y
VETERINARIOQS. PFODRA ADQUIRIR ACCIONES, PARTICIPACIONES O CUOTAS SCCIALES DE CUALQUIER
CLASE DE coMPARTA, SEA NACICNAL O EXTRANJERA, PUDIENDO INTERVENTIR EN LA FUNDACION ©
AUMENTO DE CAPITAL DE OTRAS SOCIEDADES QUE TENGAN ORBJETOS SOCIALES RELACICNADOS COR EL
SUYC. PODRA CCNSTRUIR, &DQUIRIR EN PROPIEDAD, ARRENDAMIENTO O EN ASQCIACION TODbA CLASE
DE FLANTAS INDUSTRIALES PARA URODUCFION, EMPAQUE, PROCESAMIENTO O CUALQUIER OTRA FORMA
PARA LA COMERCIALIZACICM EN EL MERC ADG. INTERNG Y LXTLRNO DE PRODUQ:OO FARMACEUTICOS YA
i SEA PRRA EL CONSUMO HUMANQ, VEGETAL O ANIMAL.
i - - CERTIFICA
QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA -MATRICDLADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.5234~2 ESTABLECIMIENTO DE CCMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANG LAFRANCOL
UBICADO EN: ---K 1 46 84 DE CARLI
RENOVO : POR EL ANO 2009

CERTIFICA

UE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULRDO EM LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
# NRO.369800-2 ESTABLECIMIENTO DE CGMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANG LAFRANCOL S A
UBICADQ EN: --K 1 46A 70 DE CALIL
% FECHA MATRICULA : 2% DE ABRIL DE 1994
RENOVO : POR EL ARO 2009

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULARO EN LA CRMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.369810-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIC FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S A

-

URICAIO EN: ---& 1A ¢6 A 32 DB CALI
FECHA MATRICULA : 29 DE ABRIL DE 1994
RENOVQ : POR EL ARQO 2003
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CERTIFICA

1]
QUE A NOMBRE' DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734908-2; ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO rLAFRANCOL S.A
UBICADC EN: CRA. 1A NRO. 46A 28 DE CALI
FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008
RENOVO : POR EL ARO 200¢

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734911-2 E£STABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A
UBICADO EN: CRA. 1B NRO. 46A 121 DE CALI

FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008

RENOVO : POR EL ANO 2009

CERTIFICA
QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734913-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIQ FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A
UBICADO EN: CRA. 3 NRO. 47 25 DE CALI
FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008
RENGVO : POR EL ARO 2009 ~

. AN

CERTIFICA®
QUE LA SOCIEDAD EFECTUOQ LA RENOVACION DE SU MATRICULA MERCANTIL EL 2% DE MARZO DE 2009

: CERTIFICA
QUE NO FIGURAN OTRAS INSCRIPCIONES' QUE MODIFIQUEN TOTAL O PARCIALMENTE EL PRESENTE
CERTIFICADO. o
LOS ACTOS Y DOCUMENTOS 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. h .

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

DADO EN CALI A LOS 25 DIAS DEL MES DE FEBRERO DEL AROC 2010 HORA: 02:54:45

EL SECRETARIO
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Abogados Consultore

/
I

. DIVISION DE NUEVAS CREACIONES.

E. S.

Expediente No. 08.046.041

Patente de i mvencuon denominada: DIARILUREA PARA EL TRATAMIENTO
DE HIPERTENSION PULMONAR.

JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, Abogado, mayor y vecino de Bogotd, e
identificado como aparece al pie de mi firma, se permite manifestarle:

1. Como es de conocimiento de su Despacho por radicacion realizada ante el mismo el
30/04/2010 por la Doctora Luz Clemencia de Paez, se solicitd modificacion a la solicitud
de la patente de la referencia, en el sentido de que se debe tener en cuenta que el
solicitante de la presente patente cambio de nombre de BAYER HEALTHCARE AG., con
domicilio en 51368 Leverkusen, Alemania por BAYER SCHERING PHARMA AG, con
domicilio en Muellerstrasse 178, 13353 Berlin, Alemania.

2. En virtud de lo expuesto anteriormente, le informo a su Despacho que sigo siendo

apoderado en el presente tramite, salvo en o que se refiere a la modificacién, y para lo
cual me permito adjuntar fotocopia autenticada del poder debidamente legalizado por el

cual la sociedad BAYER SCHERING PHARMA AG, me confiere poder para todo tramite de
propiedad industrial, incluyendo la facultad de adelantar tramntes de patentes en nombre

de la citada sociedad.

En vista de'lo expuesto, solicito a su Digno Despacho notificarme de cualquier oficio o
resolucion que tenga que ver con el presente tramite.

=777 tamente,
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. BoyotaD.C.. Colomnbia

Avda. 22 Park Way No. 37 - 31 O1. 202
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Fax (571} 244249€ AA. No. 6207

E-mail: mdo@mdelaw.cam

Abogados Consultores — Marcas y Patentes

The Undersigned José Antonio Iemandez Rodripues, citizen,
adult and living in " Spain, i1 my pusition of legal
Representative of the company )
with headyuartess in

which was initially incorporasted st Jupun, gramt ample an
sufficicnt ~ power of attomey to: JAIME EDUARDO
DELGADO VILLEGAS. andfor CLEMENCIA
BELGADBO VILLEGAS, atomeys, adults, residing in
Bogota (Calombia), so that on our behalf and representation,
curry out in Colombia and in any other Counties all lipes of
crands an especial procedures fr the registation and
rencwal of  all kinds of Product and Service trademarks,
deposits of name and commercial logotipe,  industrial madcls
and drawings, invention patents, utility models. Integrated
cireuits, name of domain, Copyrights, plant varicties,
ogricultuml, veterinary and sanitary registries, cupacity
certificates, renewusl, modification, transfer, assignment and
expansions and to be responsible as general attmmneys, for the
supervision of all  maners related to industrial and Intclectual
property, being cmpowered 1o present and  withdraw
objections, 10 present appeals, 10 request  testimonies, 1o
reocive documents, to  pay  lepal fees, 10 aprove
expluitations, to agiee on Uansactions on  trademark
agreements  with thisd pastics of legal entitics, to abandon
action, 1o substitute and {0 carry vut all the accessary actions
before any  administiative authority of the sforenientioned
purposes’ in the  cvenl that such procedures shall be
eansferred unto a judicial feld, the lezal representatives are
authorized to act as plaintiff  or defendant beiore the
compelent awthorities, having an emple power o scitle, to
submit to abitration, 1o waive, t0 present appeals aad all
other necessary special foculties.

For that purpose, | kindly request to gran ample powers o our
attorneys, who shall be sble to exercise the  functions
indepemdently or collectively.

The present power of attorney revokes and canoels any other
previous powers of atlormey piven by the' Company iu the
tewritory of the Colombian Republic.

Sincerely,

1D Cusd No==== jsstied in S==o=so==m==o
Please, submit 10 a public deed by public notary

Notaial Centifivate;
The undersigned Nutary Public certifies that the preceding
signature rcading José Antonio Ilerndndes Rodrigues is
uuthentic: that signer is {Authoriscd signanory)_ol” Bayer
Schering Phamma AG and that he is anpowered to grant chis
power, and that said Company cxists and is duly organized in
acoordance with the laws of Leverkusen, Germany.

All the foeguing facts are  know to the Notary due to his
having cxamined the sespective documents o wich he, the
Notary, eitests.

Granted - and . signed, a

on

Notary Public.

This Power of Attoruey should be authenticated with the

T Nagaeint certificate and legatized by Apostille ur by

= c—tate,

RSN

Tt -

. Do y firmadu en Madrid cf 18 de julio de 2008

Atentamente se dirige a Usted José Antonio Hemindez
Rodrigues, ciudadano cspaitel, mayor de edad v vecino de
Madrid, IS, para mimifestode que en mi  condicion de

Representunte legal de la firma Bayer Schering
Pharma AG domiciliada en Milllersirasse 178,

13353 Berlin, Alemania, y constituidu inicialmente en
Estados Unidos, confiero poder géneral, amplio v suficiente a
lus Drcs. JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, y/o
CLEMENCIA DELGADO  VILLEGAS, - Abogadus,
mayoeres y vecinos de Bugotd, D.C. (Colombia), para que cn
nucsiro nombre y representician adelanten cn Colombia y en
utros palses toda clase de diligencias y procedimientos
cspeciules para ¢} Registro y Renuvvacién en su Despacho, de
toda clase de Murcas de Producto y Scrvicio, Depésitas deo
Nombre y Enscfia Comercial, Disefos Indusitiales y Patentes
de Invencion, Patentes modelo de Utilidad, Esquemas de
Circuitos integrados,- Nombres de dominiv, Derechos de
Autor, Varicdades vegetales, registros agricolas, vetciinurios y
sunitarios,  certificudos  de  capacidad,  renovaciom,
mudificacidn, traspase ¥ ampliacion de luys mismps y atiendan
como Apoderados gencrales todo  asunto referente a la
Propiedud Industrial ¢ inwlecyal, quedando lacultados para
prescntar ¥ retitag Qposiciones, interpancr tecursos, sulicitar
testimonius, recibir documentos. cancelar ooslos legales,
mobar explutaciones, accptar transacciones, ffegar a acuerdos
marcarios cun terceras personas o entidades jushdicas, desistir,
sustituir v hacer cuanmto fuere neoesariv ante cualquier
autorkdad administrativa para los fines aniba indicaduy; ¥ ¢
case de que el procedimiento  debiera pasar a conocinicnto
judicial, quedan facultados para acluar conto demandantes o
demandmos ante lus Jucces que  seen competentcs, con
poder amplio, pudieado transar, someter 1 drbitins, desistir,
interponer  recursos y con todas las demds facultades
cspeciales nue fueren necesarias,

Con éste objeto, ruego’le conficran personeifa suficiente a

Atentamente,
3371530Y Madrid
DRI expedido en

Certibicacidy Nolorial;

El infrascsito Notariv Pablico certitica yue la finma que
antecede ¥ dice Jos¢ Antonie Hemnfndez Rodrigees es
auléntical gue ¢l fumante es (Firmante aulurizado) de Bayer
Schering Pharma AG, que tiene facultad parn oloigar este
poder y que dicha compaiila existe y ¢std debidamente
organizada de conformidad con las Leyes de Leverkusen,
Alemania. o

Tudos los hechos anteriones le constun por haber examinado
los documentos respectivos y de tode ello da fe.
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../ /GITIMACION:

SANTIAGO RUBIO LINIERS, Hotario del Tlustre colegio de

Madrid con residencia en esta Capital: =-----cmemooomimeco e eeae e aa

Conozco y considero legitima la firma que- ontecede de José Antonio

Hornfndez Rodriguez.

Y que he levantado acta del presente documento ., con el

nimero 1.632 de mi protocole, a los efectos del articulo 207 del reglamento

Rotarial. En Madrid a veintiuno de julio de dos mil ocho. DOY FE.=.

i5i  SEUOOE
'% AEGTUACIONES Y
& LEGALIZACIONE:
= auaeZ

i

&é-- : ‘§:‘T Con el nimero 55758

Aposlille (o legalizacifn dnica)
(Conveantion de La Haye du 5 octobre 1961)
(Real Decreto 2433/1978, de 2 de octubre)

Pais: Espafia
El preserte decumento piiblico
Ha side firmado por - (v

N \a&.\.&; <
Actuando en calidad de NOTARIO
Sc halla seliadoftimb:ado con el de st Notaria
CERTIFICADO
En Madrid 6. Ei__28 JuL. 2008

Por el Decano del Colegio Notarial de Madrid

10,

gt

Don Qonzalo de la Mata Posada?\'/

Firma dalanada dal Nasana
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