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Senor
" SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
E. S.D.

REF: Expediente: 09-082387

TITULO SOLICITADO: INHIBIDORES DE LA ACTIVIDAD DE AKT.

PUBLICACION: GACETA 622 del 19 de noviembre de 2010, N° de
publicacién 930.

SOLICITANTE: SMITHKLINE BEECHAM CORPORATION

APODERADO: CARLOS R. OLARTE

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 Decisién 486 de 2000, muy
respetuosam'ente me permito presentar oposiciéon contra la solicitud de patente de

invencion indicada en el epigrafe.
I. PETICION

Sirvase, sefior Superintendente, proceder a negar el beneficio patentario a la
solicitud contenida en el expediente 09-082387, por incumplir los requisitos
materiales de patentabilidad establecidos en el Titulo I, Capitulo | de la Decision
486 de 2000 de la Comision de la Comunidad Andina. Lo anterior con base en los

fundamentos que se expondran a continuacion.

.  LEGITIMO INTERES




1

Asiste a LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO S.A LAFRANCOL S.A.,
legitimo interés para presentar esta oposicién, pues la eventual concesién de la
solicitud restringiria, en forma contraria al Régimen Comuin 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 Comision
de la Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacién
Industrial. Vale recordar que 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 descripcidn escrita u
oral, utilizacién, comercializacion o cualquier otro medio antes de la fecha de
presentacién 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 téchica correspondiente, no se le hubiese
resultado dicha invencion obvia o derivada de manera evidente del estado de la
tecnica. 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 lo anterior, es imprescindible sefalar que las composiciones
que comprenden heterociclicos de Carboxamida, usadas como inhibidores de la
proteina cinasa B en el tratamiento del cancer y la artritis, son practicas y evenfos
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 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 farmacéuticas que ya son
mundialmente conocidas, ya que de ser asi, seria flagrante la violaciéon 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 cbmposiciones farmacéuticas de las cuales se hace
referencia, donde se involucran agentes tales como Paclitaxel, Carboplatino,
Vinorelbine, es imprescindible manifestar que no puede la solicitante pretender
acceder a un beneficio patentario sobre formulaciones farmacéuticas que
comprenden moléculas que se encuentran descubiertas y plenamente
identificadas en el sector quimico-farmacéutico. Asi, en este orden, consideramos
pertinente traer a colacién 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 Paclitaxel se encuentra bajo el
conocimiento publico desde un tiempo considerable y por lo tanto ya esta
plenamente identificado. Por su parte, Carboplatino obtuvo beneficios patentarios
concedidos por los Paises Bajos y por Estados Unidos de América, No. NL
7307863 y US 4140707 (Anos 1973 y 1979) respectivamente. Por ultimo, valga
mencionar que la molécula Vinorelbine ostenta beneficios patentarios concedidos
por Japén y por Estados Unidos de América, No. JP Kokai 80 31096 y US
4307100 (Anos 1980 y 1981) respectivamente.

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

invencion como la tramitada bajo el expediente de la referencia.

Cabe destacar en ultima instancia que la solicitud de la referencia pretende
proteger mediante el derecho patentario objetos que-'nou son considerados
invenciones. .Es claro que una invencién es toda creacién humana qué 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 Decision 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 de acuerdo con sus
puntos No. 4,5 y 6, métodos de tratamiento, los cuales no se consideran

invenciones. En este sentido, los métodos de tratamiento quirlrgicos, terapéuticos



o de diagnésticos aplicables al cuerpo humano y los relativos a animales, y
ademas la mezcla (Combinaciones) de productos (Moléculas) conocidos y su
variacién, bien sea en uso, forma, dimension o de materia, NO se consideran
invenciones por cuanto no son susceptibles de aplicacion industrial, luego NO
pueden acceder a beneficios patentarios. Dicho asi, se suma una circunstancia

mas que imposibilita definitivamente la concesion de la solicitud en mencion.
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 aplicacion industrial.

Iv. FUNDAMENTOS DE DERECHO

Son fundamentos de derecho los articulos 16, 18 y 20 de la Decisién 486 de 2000.
V. PRUEBAS

1. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1204. (PACLITAXEL)

2. The Merck' Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 296. (CARBOPLATINO)

3 The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1718-1719. (VINORELBINE)

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.
Constancia de pago de las tasas de tramitacioén de oposicion.

Copia para correr traslado al solicitante.

o M 0w N =

Los mencionados en el acapite de pruebas.



Vil. 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 Superintendente,

Atentamente,

TJTO NOE PARRA MURILLO
.C. 79.579.680 DE BOGOTA.
T.P. 71168 C.S.J.
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>953), Tuppy, Bzochtm Btophys Acta, 11 449 (1953), du

058—46-0] Berkmycen;’ Duphacyc’}xn

5xy-Mycin, Oxytetrin, Posxcychlneglez:
Very solu

latelets from water. ;

:lln‘s) at neutral pH hydrolyze on star{dn;\g i
ytetracyclme Soly in'abs ethano

2
ml. .. ;
{; 33,000 pg/ Nazog '2H,0.

te. C szNz
lgt(::;mg Szgly in abs alc: 8,000 p.g/m

il . ]
i yellowing.m palm trees..
bacterial. ..~ .

: Antlbacte_nal.

mine. [582-36-5]
\yl)methyl]-5-(2-

g 87,3775 (1965) Descnptlon of commermal] ,q‘
:Cess: Velluz e al., US 2938891 and US 3076797 (196071963, bi&
Roussel- -UCLAF). Radloxmmunoassay T ‘Chard; Clm lho-

Heller, Proc. Intl Symp on Oxytocm (Mon-
9) 443 pp; séveral authors, Adv. Exp. Med. Biol. 2, 53-
1968); C/R.. W. Edwards in Hormones in Blood vol. 2,C.H.
es, Ed. (Academlc Press, New York 3rd ed.; 1979, pp

3-{(1,4- Dlhydro—Z -meth)
hydroxyethyl) -4- me;‘h‘y
5-(2-hydroxyetl hyl)-3-[(4- hydroxz -2- lr;'le pe
_4-methylthiazolium chloride. Cia ;65 o
]9 C 47.76%, H 5.34%, C1 llev
. S 10:62%. -Prepn: F. Bergel, A. l: oc
504 M. Soodak, L. R. Cerecedo, ].B mc.‘hem
1). Improved prepn: H.N. Ryd;m}.iusz;bl o
\iamine antagonist activity: A v Noms'P‘“
110, 162 (1949); L. 7. Daniel, L. uss\;es
4.72,165 (1949); and distribution in

; Na( ht-

.. Ozone R

N el ol A

]
urdock, J. Nutr. Scz Vitaminol. 28, 217 (19

ection.

Consult the. Name Index. before using this section.

6981

‘White powder. [a]D —26.2° (¢ = 0.53). Sol in water, 1- butanol
2-butanol.
THERAP CAT: Oxytoc1c
’I'I—{ERAP CAT (VET): Sumulan_s mxlk }et down, uterme com:raétxﬁn
DRA
6980 Ozagl‘el [82571 53- 7] (2E)-3- [4 (1H~Ixmdazol 1-yl-
methyl)phenyl] 2-propenoic acid; (E)-4-(imidazol-1-ylmethyl)-
cinnamic acid; OKY-046. C3H;y)N,0,; mol wt 228.25.. C
68.41%, H 5.30%, N 12.27%,.0 14.02%. Prepn: K. Tizuka et
al., DE 2923815; eidem, US 4226878 (both 1980, to Ono; Kissei).
Synthesis and thromboxane synthetase inhibitory, activity: K. Ii-
zuka et al., J. Med. Chem. 24, 1139 (1981).. +Pharmacology: - S.
Hiraku et al., Jpn. J. Pharmacol. 41, 393 (1986)... Pulmonary vas-
cular effects R. Garcia-Szabo et al., Prostaglandins 28; 851
(1984)., Metabolism in animals: M. ShlleU et al., Iyakuhin Ken-
kyu 17; 289 (1986), C.A: 105, 720129 (1986). HPLC determn in
biological fluids: eidem,.ibid. 298, C.A. 105, 72013r (1986).: Clin-
ical pharmacology and evaluation in myocardial infarction: T. Ito-er
al., Biomed. Biochim. Acta 43, $125 (1984). Clinical evaluation in
prevention of cerebral vasospasm: -S. Suzuki et al.,;Acta Neurochir.
77, 133 (1985); in coronary artery disease: M. Shikano et al. ,Jpn..
Heart J. 28, 663 (1987). Toxicity. data: T. Nishigake et al:, Clin.
Rep. 20,:2671 (1986). Series of articles.on pharmacology: :Phar-
macometncs 31 527-565 (1986) CA. 105 35349 35352 (1986)., +

Ty
(RN I

S
/'»':, “ /\

A / CObH an i

Pnsms from ethanol—ether, mp 223-224°,

“Hydrochloride., (78712-43-3] C;H,,N,0; HCI. | Crystals
from .ethanol-ether, ,mp 214-217°, et et

Sodlum salt, Cataclot Xanbon C,;H“NZNaOZ, mol wt
250.23. LDSo in male, female mice, male, female ts (mg/kg)
1940, 1580, 1150, 1300 i.v.; 3800, 3600, 5900, 5700 orally, 2450
2100, 2300, 2250 s.c. (lehlgake) .

THERAP CAT: Anmhrombonc antianginal. f

" 6981 Ozone [10028 154 ‘6] Triatomic oxygen. 03, mol wt
48.00. Found in t.he atm in varying proportions (about 0.05 ppm at
sea level), sinde it is produced continuously in the outer layers of the
atm by the action of solar.uv radiation on the oxygen of the gir. So-
called sterilizing lartips operate on the same principle. In the labo-
ratory ozone isprepd by passing dry air between two plate electro-
des connected to an alternating current source of several thousand
volts. The reaction is reversible, and after a little ozone lias been
prod_uced it is dec at the same rate as it is generated. Obtained in
pure form by cooling ozonized air to —180° when it separates as a
dark blue liquid. See also C. E. Thorp, Bibliography of Ozone
Technology (Armour Res. Found., Chicago). Lab prepn: Org.
Synth. coll. vol. III, 673 (1955). Conference proceedings: Adv.
Chem: Ser. 21, entitled “Ozone Chemistry and Technology,” H. A.
Leedy, Ed.'(ACS, Washington D.C.; 1959) 465 pp. Review: C.
Nebel in Kirk-Othmer Encyclopedia of Chemical Technology vol.
16 (Wﬂey-lnterscnence New York, 3rd ed 1981) pp 683-713. )

Blmsh exploswe gas’or blue’ liquid. ‘Pléasint] characteristic édor
in concns of less than 2 ppri. Irruatmg and injurious in higher
coricns. ‘Powerful oxidizing agent. d” (gas): 2.144 g/l; d~19%4
(lig) 1.614 g/ml. mp —193°: bp —111.9°. Critical temp —12.1°,
Critical press. 53.8 atm. Heat of formation 34.4 kcal/mole at 25%
Intense absorption band beginning'at about 290 nm. Unstable.
Solutions contg ozone explode on warming. Prepn of ozone solns
in 1liq oxygen: Cook, US 3008902 (1961 to Union Carbide).--
Although the stability of ozone in aq solns decreases as alkalini
rises, this effect is reversed at high concns. For example, the hal

life of ozone is 2 min in 1¥ NaOH; it is'increased to 83 hrs in 20N o~

NaOH: Heidt, Landi, J. Chem. Phys. 41,176 (1964):

Caution: Potential symptoms of overexposure are irritation of
eyes and mucous membranes; pulmonary edema; chronic respira-
tory.disease. See NIOSH Pocket Guide to Chemical Hazards
(DHHS/NIOSH 97-140, 1997) p 238.

- USE! -As disinfectant for air and water by virtue of its ox1d1zmg
power. Forbleaching waxes, textiles, oils. In organic syntheses.
Forms ozonides which are sometimes useful oxidizing compds.
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1822

Postharvest Tech. Conf., Canberra 2003 224-229 (2003); of toxicol-
ogy: AR, Bartholoinaeus, V. S. Haritos, Food Chem. Toxicol. 43,
1687-1701 (2005)-

Colorless gas, bp —50.2°. mp —138.8% Qdorless wshen very
pure. 7 1.3785. Liquid density (174 K): 1.2711_ g/em®. Vapor
density (25°,1 atm): 2.4849 +0.0005 g/l. Critical temp 105°.
Critical press 61 atm. Soly at 1 atm (ml/ml): water 0.80 (13.5%)%
toluene 15.0 (22.0°). LogP (octanol/water): ~0.8. uv max: 208,
225 nm. Flammable in air at conc. 0f12-28.5% (viv). LDsgi.p. in
rats: 22.5 mg/kg. LCso by inhalation (mg/m3): 2940 in mice (35
min); 2650 in rats (4 h) (Bartholomaeus, Haritos).

Caution: Potential symptoms of overexposure are related to
carbonyl sulfide hydrolysis to form hydrogen sulfide, g.v.

ysg: Grain fumigant. :

1822. Carboplatin. [41575-94-4] (SP-4-2)-Diammine(1,1-
cyclobutanedi(carboxylato-KO)(Z —)Iplatinum; 1, 1-cyclobutanedi-
carboxylic acid platinum complex; cis-diammine(1,1-cyclobutane-
dicarboxylato)platinum(II); CBDCA,; IM-8; NSC-241240; Parapla-
tin. CeH2N204Pt mol wt 371.25. C 19.41%, H 3.26%, N 1.55%,
0 17.24%, Pt 52.55%. Analog of cisplatin, g.v., with reduced
nephrotoxicity. Prepn and antitumor activity: NL 7307863; M.
J. Cleare et al., US 4140707 (1973, 1979 both to Research Corp.).
Improved prepn: R. C. Harrison et al., Inorg. Chim. Acta 46,L15
(1980). Crystal structure: S. Neidle et al., J. Inorg. Biochem. 13,
205 (1980). Comparison with other antitumor platinum complexes:
M. J. Cleare et al., Biochimie 60, 835 (1978). Early clinical studies:
A. H. Calvert et al., Cancer Chemother. Pharmacol. 9, 140 (1982).
Clinical pharmacokinetics: s. 1. Harland et al., Cancer Res. 44,
1693 (1984), M. J. Egorin et al., ibid. 5432. Toxicity, activity in
mice, rats, dogs: P. Lelieveld er al., Eur. J. Cancer Clin. Oncol. 20,
1087 (1984). Comparison with cisplatin chemotherapy in advanced
seminoma: M. J. Peckham et al., Br. J. Cancer 52,7 (1985). In
treatment of small cell lung cancer: 1 E. Smith et al., Cancer Treat.

Rep. 69,43 (1985).

Q
0
\ AN
Pl
d NH
0

White crystals, sol in water. LDs, in mice (mg/kg): 150i.p., 140
i.v.; in rats (mg/kg): 85 i.v. (Lelieveld).
THERAP CAT:* Antineoplastic.

1823. Carboprost. [35700-23-3] (52,9a,112,13E,155)-
9.11,1S—Trihydroxy-15-melhylproéta—5,13-dien-1-oic acid; 7-(3,5-
dihydroxy-2-(3-hydroxy-3-mcthyl-1—octenyl)cyclopentyl]-5-hepte-
noic acid; (155)-15-methyl PGF,,; U-32921. C,y H36 055 mol wt
368.51. C 68.44%, H 9.85%, O 21.71%. Analog of prostagiandin
Faa -v- Prepm: G. L. Bundy et al., DE 2121980; G. L. Bundy, US
3728382 (1971, 1973 both to Upjohn); eidem, Ann. N.Y. Acad. Sci.
180, 76 (1971); E. W. Yankee et al., J. Am. Chem. Soc. 96, 5865
(1974). Biological activity: J. R. Weeks et al., J. Pharmacol. Exp.
Ther. 186, 67 (1973). Mechanism of action: A.I. Csapo, M. 0.
Pulkkinen, Prostaglandins 18, 479 (1979). Clinical studies: P. C.
Schwallie, K. R. Lamborn, J. Reprod. Med. 23, 289 (1979); M. P.
Mapa et al., Int. J. Gynaecol. Obstet. 20, 125 (1982). Teratological
study: G. M. Szczech et al., Adv. Prostaglandin Thromboxane Res.

4, 157 (1978).
HO,,

-‘"\_——_—/\/\COOH

CHs

Ho HC OH
Tromethamine salt. (58551-69-21 Carboprost trometamol; U-
32921E; Hemabate; Prostin/15M. Cp5H47NOg: mol wt 489.64.
Methy! ester. [35700-21-1] Carboprost methyl; U-36384.
C,yH3Osi mol wt 382.53. Crystals from ether/hexane, mp 55-
56°. [a]p+24° (c 0.81 in ethanol).
THERAP CAT: Oxytocic.
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Carboplatin

1824. Carboquone. [24279-91-2] 2-[2-[(Aminocarbony}).
oxy]-l-methoxyethyl]-?),6-bis(1-aziridinyl)—S-methyl-z,s.cyclo_
hexadiene-1,4-dione; 2,5-bis(1-aziridinyl)-3-(2-hydroxy-1-meth.
oxyethyl)-6-mcthyl-p-bcnzoquinone carbamate (ester); 2,5-bis(1.
aziridiny!)-3-(2-carbamoyloxy- 1-methoxyethy!)-6-methyl-1,d-ben.
zoquinone; carbazilquinone; Esquinon. C,sH;oN3QOs; mol wt
321.33. C 56.07%, H 5.96%, N 13.08%, 0 24.90%. Prepn and
antitumor activity: Nakao et al., Chem. Pharm. Bull. 20, 1968
(1972); T. Nakamura ef al., DE 1905224; H. Nakao et al., U
3631026 (1969, 1971 both to Sankyo). Effect on tumors in mice;
Arakawa et al., Gann 61, 535 (1970). Acute toxicity: H. Masuda,
Y. Suzuki, Oyo Yakuri 8, 501 (1974), C.A. 81, 163349g (1974). '

o
X
N (0] NHg
VAR |

OCH;3

Red to reddish-brown crystals, mp 202° (dec). Slightly sol i
chloroform, acetone, abs alcohol. Practically insol in water. LD;
in male mice, male rats (mg/kg): 6.09, 3.88 i.v.; 3.84, 3.16 i.p.
30.8, 28.0 orally (Masuda, Suzuki).

THERAP CAT: Antineoplastic.

1825. Carbostyril. [{59-31-4] 2(1H)-Quinolinone; 2-hy
droxyquinoline; 2-quinolinol; 2(1H)-quinolone; o-aminocinnami
acid lactam. CoH;NO; mol wt 145.16. C 74.47%, H 4.86%,]
9.65%, O 11.02%. Prepn from quinoline by heating with potassiw
hydroxide to 225° under anhydr conditions: Tschitschibabin, Be
56, 1883 (1923); DE 406208; Chem. Zentraibl. 1925, 1, 1536; Fre
14, 515.

H
N O N OH
o AN
Oy =
Prisms from methanol, mp 199-200°. Sublimes at atmosphe:
pressure without dec. A monohydrate has been obtained from as:
aq soln. pKb (18°) 8.71L. Very sparingly sol in water: One gri
dissolves in 950 ml H,O at 22°. Sol in alcohol, ether, dil Hf
Forms easily hydrolyzed Na and K salts.
Compd with 1,3,5-trinitrobenzene. (CyH,NO),.CoHa Nyt
Yellow needles, mp 178°.

1826. Carbosuifan. [55285-14-8] [(Dibutylamino)thi
methylcarbamic acid 2,3-dihydro-2,2-dimethyl-7-benzofuranyl
ter; FMC-35001; Marshal; Posse. CpoH3,N,03S; mol wt 380.
C 63.12%, H 8.48%, N 7.36%, O 12.61%, S 8.43%. Carbam
cholinesterase inhibitor which is hydrolyzed to carbofuran in s
Prepn: A.L.Black, T.R. Fukuto, BE 817517; eidem, US 4006.
(1975, 1977 both to Regents Univ. Calif.). Metabolism in ora
tree leaves and fruit: V. E. Clay, T. R. Fukuto, Arch. Envii
Contam. Toxicol. 13, 53 (1984). Degradation and persistenc
soil: A. Sahoo et al., Bull. Environ. Contam. Toxicol. 50,29 19
HPLC determn in oranges: M.W. Brooks, A. Barros, Analyst
2479 (1995). Spectrophotomc(ric determn in formulations
water samples: K. R. Mohan et al., Asian J. Chem. 10,
(1998). Review of physical properties and field trials: E.G. b
len, N. A. Sladen, Proc. Br. Crop Prot. Conf. - Pests Dis. 1979,
564.

HaC

HC O

CHa

CHg

IH3 (\/

O\[rN\S/N\/\/
o]

Viscous, brown liquid. Soly in water at 25° 0.3 ppm. S¢

organic solvents: > 50%. Vapor pressure: 0.31 X 1076 m

Consult the Name Index before using this section.
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9987

-Vindesine

nol): 220, 255, 296 nm (log a,, 4.65, 4.21; 4.18). LDsgi.p. in mice:

5.2 mg/kg (Adamson). . P
.. Sulfate. (2068-78-2] Kyocristine; Oncovin; Vincrex., CasHsg-
N,0,9.H,80,; mol wt 923.04. Crystals from ethanol. mp 273-
281°. One part sol in 2 parts water, in 30 parts chloroform. Slightly

sol in ethanol. Practically insol in ether. [nt]f)6 +8.5° (¢ = 0.8). uv |

max (methanol): 218, 252, 285, 293 m (log & 4.72, 4.24,'4.18,
4.23).: cee o oy :
.THERAP CAT: Antineoplastic.

AN

Lo A ' ' .
9987. . Vindesine, . [53643-48-4] 3-(Aminocarbonyl)-O*-de- | °

'ac'etyl;3-dc(_métho_xyca;bonyl)v_inq‘aleukob]agi.ne; desacetylvin-
blastine amide; VDS; Compound 112531; NSC-245467. Cy3Hssr

N5Oy; mol wt 753.93. C 68.50%, H 7.35%, N 9.29%, O 14.85%. -

Synthetic deriv of the dimeric Catharanihus alkaloid vinblastine,
g.v. Pidpn: G.J. Cullinan, K, Gerzon, DE 2415980 (1974 to Lilly),

CA. B2, 721915 (1975); sée also C. T, Bumiett e al., J. Med. Chem. .

21, 88 (1978). ,'3CNMR spectroscopy; D. E. Dorman, J. W. |

Paschal, Org. Magn. Reson. 8, 413'(1976). Antiturrior activity in -

. .

rodents: M. T. Sweeney ‘et al., Cancer Res.
Pharmacokinetics: R.J. Owellen et al., ibid.

38,2886 (1978). |
37,2603°(1977). |

Use in acute lymphocytic leukemia of childhood: W. Krivit er |

al., Canéer Chemother. Pharmdcol.2, 267 (1979). Brief review

of preclinical and early clinical data: R. W. Dyke et al., ibid. 229. |

Toxicology: G. C.
(1976); R. J. Owellen et al., Biochem. Pharmacol. 26, 1213 (1977)

" Crystals from ¢thanol-methanol, mp 230-232% [a)F +39.4°(c=
1.0 in methanol). uv max (fethanol): 214, 266, 288, 296 hm (&
53400, 17450; 13950, 12500)¢ pKa' (DMF 66%) 5.39, 7.36; (H,0)
604,767 . .7 S : s

Sulfate salt. [59917-39-41' LY-099094; Eldisine; Fildesin. ‘Cy;-
HssN507.H,SO,; mol wt 852.00. Amorphous solid from ethanol-
isopropyl alcohol, mp >250° (solvated form). LDs, in mice, rats
(mg/kg): 6.3 £ 0.6,2.0 £ 0.2%.v. (Todd); in mice: 8.8 £ 2.5i.p.
(Owellen, Biochem. Pharmacol.). .-

THERAP CAT: Aftineoplastic. -™:

. o

9988, Vindoline. [2182-14-1) (2B,3B:48.5 a?l’ZB,19a)-4-
(Acetyloxy)-G,7-didehydro-3-hydroxy—16-methoxy-1-mcthyl-
aspidgspermidine-3-carboxylic acid metlzyl ester. Co5H3; N5 Og;
mol wt 456.53. C 65.77%, H 7.07%, N 6.14%, O 21.03%. Major
alkaloid from the leaves of Vinca rosea Linn. (Catharanthus roseus
G. Don.), Apacynaceae; occurs naturally as the (—)-form: Gorman
et al., J. Am. Pharm. Assoc. 48, 256 (1959); Svoboda et al., ibid.
659; Moza, Trojének, Collect. Czech. Cheém. Commun. 28, 1419
(1963). Structure: Gorman et al.;J. Am. Chem. Soc. 84, 1058
(1962); Neuss, Bull. Soc. Chim. Fr. 1963, 1509. Stereochemistry:
Moncrief, Lipscomb, J. Am. Chem. Soc. 87, 4963 (1965). Review
of chemistry: Neuss et al., Adv. Chemother. 1, 133 (1964). Total
synthesis of (+)-vindoline: Ando et al., /. Am. Chem. Soc. 97,6880
(1975); Y. Ban et al., Tetrahedron Lett. 1978, 151; J. P. Kutney et al.,
J. Am. Chem. Soc. 100, 4220 (1978). Lacks physiological activity
alone bitt is contained as the pentacyclic moiety in the antineoplastic
agents vinblastine and vincristine, g.q.v. =0 - - PP

Page 1718

Todd et al.; Toxicol."Environ. Health 1, 843 -

1161-164% 8 - .

Vindoline

. R = OCH3
ro Demethoxyvindoline R=H

Neéedles from acétone + petr ether, mp 164-165°% prisms, mp 174.
175°% []2 ~18° (chloroform); pKa 5.5 in 66% DMF (Moz,,
Trojdnek). -Also Teported as crystals, mp 154-155°% [a)d +4°

(chloroform) (Gorman). uv max (ethanol): 212, 250, 304 np,_

(log & 4:49,3.74,3:57). .~ B
Hydrochloride.

Demethoxyvin
Cy Hag N, O5; mol wt 426.51. Structure: Moza, Trojdnek, Collect,
Czech: Chem. Cominun: 28, 1427°(1963). Needles from benzene +
petr ether, mp 167°.. [&]§ —31° (chloroform). uv max (methanol);
250,302 nm (log ¢ 3.98, 3.52). R T

R BT A f ] - i

" 9989, Vinflunine. [162652-95-1] (2B.38.48,50,12R,194)-4-
(Ag:etyvlox'y)-’6.,_7.-‘didehydr,o-15-[(2R,4R,65.SS)-4-(1,l-diﬁuoro.
ethyl)-1,3 ,'4,5_,6,7,’,8,9-octahydro-8-(methloxycarbonyl)-2,6-meth.
ano-2H-azecino[4,3-b)indol-8-yl]-3-hydroxy-16-methoxy-1-meth-
y,las'pigiosbcrmidihé-3_-carboxy]ic acid methyl ester; 4’-debdxy-
20’ 20'-difluoro-8'-norvincalcukoblastine; 20’ ,20"-difluoro-3',4'-di-
hydrovinorelbine. Cq5HsqF,N;Op; mol wt 816.93. ‘C 66.16%, H
6.66%, F 4.65%, N 6.86%, O 15.67%. Semisynthetic Vinca alka.
loid with microtubule destabilizing and antiangiogenic activity; de-
rivative of vinorelbine, g.v. Prepn: J.-C. Jacquesy er al., FR
2707988; eidem, US 5620985 (1995, 1997 both to Pierre Fabre);
J. Fahy et al., J. Am, Chem. Soc. 119, 8576 (1997). NMR study of
tubulin binding: C. Fabre et al., Biochem. Pharmacol. 64,733
(2002). Clinical pharmacokinetics and evaluation in solid tumors:
J. Bennouna et &l., Ann. Oncol. 14, 630 (2003). Clinical evaluation
in bladder cancer: S. Culine et al., Br. J. Cancer 2006, 1. Review
of clinical development and mechanism of action: A. Kruczynski,
B: T. Hill, Crit.'Rev. Oncol. Hematol. 40, 159-173 (2001); J. Ben-
nouna et al. Expert Opin. Invest. Drugs 14, 1259-1267 (2005).

Ditartrate. [194468-36-5) Javlor. C45H54F2N4OR.2C4H504
mol wt 1117.10.
THERAP CAT: Antincoplastic.

<9990. Vinorelbine. [71486-22-1] (2B8.3B.4B,5a,12R 190)-
(A,c.'(étyloxy)-6,7-didehydro-15-[(2R.6R,8$)—4-ethyl-1.3,6.7'8,9416‘"
ahydro-8-(methoxycarbonyl)-Z,6-methano-2H-azecino[4,3-IJ]ind01
8-yl]-3-hydroxy-l6-methoxy-l-mcthylaspidospennidinc-3-carb0?
ylic acid methyl ester; 3’,4’-didchydro-4’-dcoxy-C’-norvincalcuk(
blastine; nor-5’-anhydrovinblastine; NVB; KWw-2307.. C45H54Nt

t\

Consult the Name Index before using this section.

CpsHy3y N, 04 . HCL. Crystals from acetone, mp

oline. [5231-60-7] Vindorosine; vindolidine..




Vincristine : 9986 )

mcamme Vincafor; Vincagil; Vincimax; Vraap. C,;HygN; O35 | 253. Slowly hydrolyzed in alkaline soln.: LDSO orally in rats 10
ol wt 354.44. C71.16%, H7.39%, N 7.90%, O 13.54%. Major | g/kg (Hess, Locher).
dole alkaloid of Vinca minor L., Apocynaceae occurring naturally Caution: Causes eye and skin 1mtat10n potennal skm sensmzer

- ing specific pharmacological effe
Jew Biol. 241, 282 (1973). Additig
vini et al., Eur. J. Pharmacol. 23,.

Bella, Boll. Chim. Farm. 111, 5: thé d-form: E. Schlittler, A. Furlenmeier, Helv. Chim. Actc: 36, | (Mallinckrodt Technical Data Sheet).- SAN
.. . 4 017 (1953); Pailer, Belohlav, Monatsh. Chem. 85, 1055 (1954); . USE: Agnculruralfungxmde LS T l;'f

King et al., J. Chem. Soc: 1955, 4206; J. Trojanek et al., Collect. . . 2 e

sech. Chem. Commur. 26, 867 (1961). Isoln from Tabernaeron- 9985 Vlnconate [70704 03+ 9] 3- Ethyl 2 3, 33 4- tetrahy—

i ngtda Miers, Apocynaceae: M. P. Cava et al., J. Org. Chem. dro- 1H-mdolo[3 2,1-de](1, S]naphthyn.d.\ne 6-carboxylic acid meth-
4, 1055 (1968). Structure: T. Trojanek ¥ al., Tetrrahedron Lent. | Y1 ester; chanodesethylapovincamine. C,3H;N;0,; mol-wt
961, 702; J. Mokry er al., ibid. 1962, 433; O. Clauder, ibid. 1147; | 296.36. C72.95%, H 6.80%, N 9.45%, O 10.80%. Synthetic
1at et al., Bull. Soc. Chim. Fr. 1962, 1082.. Abs config: J. Trojanek | hexahydrocanthane alkaloid; vincamine analog Prepn ‘BE
¢ al.; Chem. Ind. (London) 1965, 1261; Blaha et al., Collect. Czech. | 870887; I. A. A. Hannart, US 4200638-(1979, 1980 bth to Omuiiuin
iem’ Commun. 33, 3833 (1968). X-ray determn of molecular Chimi.). Phatmacology: K. Ninomiya ét. al.} Ivakuhin Kenkyu 23,
Sriictute: H. P. Weber, T. I. Petcher, J. Chem. Soc. PerkinTrans. | 620° (1992) C.A. 118, 32823 (1992). Pharmacokinétics: M. “Kin-
3, 2001. Total synthesis: C. Szantay et al., Tetrahedron Lett. | bara, Y Satou, ibid 275, 'CIA. 117, 123938" (1992) Nootroplc
;’191 eidem, Tetrahedron 33, 1803 (1977); P. Pfiffli er-al:, | activity: H. Kinoshita et ‘al.;Rés- Commuin. Chem PathaI Phar-
im. Acta 58, 1131 (1975); W. Oppolzer et al., ibid. 60,1801 | macol. 84, 175 (1994). Chmcal phannacology B. Saletu etal.,
), of dl-form: M. E. Kuehne, J. Am. Chem. Soc. 86, 1946 Atrch Gerontol. Geriatr.'3, 127 (1984) Acute toxicity study:” N.
JeL.. Herrmann et al., ibid. 96,3702 (1974);- K. H. Gibson, J. lehlmura etal, Yakuri to Chxryo 20, Suppl 8 81995 (1992) CA 1

CHa... .

3784-10-3] Dividol.” Cz,Hy, T
5. mp 128-130° (dec). LDsq ip

865-21-4] - Vincaleukoblastine; VLE? Saxton, Tetrahedron 33, 833 (1977); K. Irie, Y. Ban, Heterocycles | 118,52241 (1992)
¥7. C 68.13%, H7.21%, N 6.91%, Ol 18955 (1982); T. R. Govindachari, S. Rajeswari, Indian.J.-Chem.
i isolated from periwinkle, Vinca ro : )B;531 (1983). Synthesis of sterecisomers: J. Warnant et al., DE
s microtubule assembly. Identification S E>115718;:eidem, US 3770724 (1971; 1973 both to Roussel-
V.Y. Acad. Sci. 76, 882-894 (195%] 8 GLAF); G: Rossey, A. Wick, J. Org. Chem. 47, 4725 (1982).

ion: M. Gorman et al., J. Am: Chen HPLC determn; A. Amato et al., J. Chromatogr. 270, 387-(1983).
C.T.Beeretal., US 3097137 (1963 o) .

Teuss et al., J. Am. Chem. Soc. 86, 1440
analysis:- E. Wenkert ef al., Helv. Chim]
‘hesis from catharanthine and vind

96 (1959) Hypotenswe acnvxty mn dogs and man: Z. S 'abo,
v Arznetm -Forsch. 10 811 (1960) Clinical pharmacology

27, 1845 (1988). Eriantioselectiv

mp 120-121°,
1, J. Org. Chem. 56, 513 (1991). “Toxy

Monchydrochioride. [119600-43- 0] 0C-340; OM- 853 Clg

,tnch “Cancer Res. 39, 3575 (1915} H,ONZOZ HCI; mol wt 332.82. mp 194-195°. LDy, in male, fe-

m withi bleomycin, methotrexate, {I v J R : sl ‘ | male mice, rats (mg/kg): 947, 699, 2582, 2348 orally; 127, 131,
3. Gobbi et al., J. Clnct1 Ohncol 14,52 iFesien: o - - e 112,117 L. 4073, 3446, >6000, 56000 s.C: (Nishimura).

lCOlO toxicology and pharmaco g R N e A THERAP CAT: Nootro ic.

nkol. gﬁy 95, -123 (1g981) Compreh P

A.F. A Aﬁfy JAnal. Proﬁles DrugS 53

ol. Ther. Toxié,dl‘ 21, 581 (1983). 'Briéf_t‘e_
James N.Engl. J. Med 305, 1562 (1981) s

leurocristine; VCR; LCR. C4sHss N Ofq; mol wt 824.96

66.97%; H 6.84%, N 6.79%, O 19.39%. Antitumor alkaloid i
lated from Vinca rosea Linn. (Catharanthus roseus G. Don), Apo-
cynaceae: Svoboda, Lloydia 24,173 (1961). Structure: Neuss et
al.,J. Am. Chem. Soc. 86,.1440 (1964); Moncrief, Lipscomb, ibi_dA
it m yndme) uv max: 225, 278 am (log £ 4.14, 3 61) LDso 87,4963 (1965). PH_armacology: R. H AdaJ_nson etal., Arch. Int.
ive (mg/kg) 75 i.v.; >1000 s.c. (Szporny, Szész); 1000 orally Pharmacodyn. Ther. 157, 299 (1965); S. M. Sieber et al., Cancer
Kl agy). Treat. Rep. 60, 127 (1976). Prepn and pharmacology of
drochloride. [10592-03-7] Esberidin. ClezsNzoz HCl 1 [®Hlvincristine: Owellen, Donigian, J. Med. Chem. 15, 894
“t 390.90. (1972).. Symposium on vincristine: . Cancer Chemother. Rep. 52,
2 orm. Crystals from methanol, mp 228-229° (Gibson., Sax- 453-535 (1968). Biosynthesis from catharanthine and vindoline,
g.q.v.: A.Rahman et al., Tetrahedron:Lett. 1976, 2351; P. Mange-
;Or.her alkaloids found in the “vmcamme fracnon 'of Vinca | ey etal,J. Am. Chem. Soc. 101, 2243 (1979). Comprehensive
: : _are: vincine, vi inine and vincinine: Holubek et al., description of the sulfate: J. H. Burns, Anal. Profiles Drug.Subs. 1,
h B ahedfon Lett 1963 897. ' 463-480 (1972); F. J. Muhtadi, A. F. A. Afify, Anal Proﬁles Drug

9986. Vmcrlstme [57-22° 7] 22 Oxovmcaleukoblasnb

Subs Excip. 22, 517- 533 (1993).

methanol, mp 211-216°. [a]u —32°
aax (ethanol): 214,259 nm (log £'4,74
4. Practically insol in water, petr ether
sthyl acetate, CHCl;
19060-LE; Exal; Velban; Velbe. C4qH55 ]
09.05. Crystallizes as hydrate, m
1.01 in methanol). uv max (metl
ogs475 4.28, 4.22,4.18). Very sl
y insol in ether. One part is sol in 10° )
sroform. LDsg i.v. in mice: 9.5 mg/ke (CLI

-plastic'

[1617-90-9] (3,148, 16a)-14,1
menine-14-carboxylic acid methyl.¢
13,13a,13b-octahydro-12- hydroxy
3,2,1-§111, 5]naphthyridine-12-car
opac; Arteriovinca;. Cetal; Oxygeron

OCH3

K Cﬁlstalline solid, mp 108°. Soly in water at 20°: 1 g/l. Soly in Blades from methan'ol, mp 218-220°. {al¥ +17°% ()% +26.2°
g cetone 435; benzene 146; chloroform 319; ethyl zcetate | (ethylene chloride). pKa: 5.0, 7.4 in 33% DMF. uv max (étha-

Consult the Name Index before using this section. Page 1717




ler, mp 164-165°; prisms, mp 174-
; pKa 5.5 in 66% DMF Q/loza_
ystals, mp 154-155°; [alp +42°
1x (ethanol): 212, 250, 304 nm
" H
JHCI. Crystals from acetone, mp
1
-60-7] Vindorosine; vindolidine,
tructure: Moza, Trojdnek, Collect.
' (1963). Needles from benzene +
(chloroform). uv max (methanol):

-95-11 (2B3,38,4B.5,12R,19a)-4-
-[(2R 4R .65,85)-4-(1,1-difluoro-
-8-(methoxycarbonyl)-2,6-meth-
.]-3-hydroxy-16-methoxy-1-meth_-
lic acid methyl ester; 4'-deoxy-
sblastine; 20’,20’-difluoro-3' 4’ -di-
Og; mol wt 816.93. C 66.16%, H
1.67%. Semisynthetic Vinca alka-
ng and antiangiogenic activity; de-
'repn: J.-C. Jacquesy et al., FR

1., Bio™em. Pharmacol. 64, 733

ics and evaluation in solid tumors: {
14, 630 (2003). Clinical evaluation -

1l., Br. J. Cancer 2006, 1. Review
-hanism of action: A. Kruczynski,
natol. 40, 159-173 (2001); J. Bcn‘j
Drugs 14, 1259-1267 (2005).

F '

CHj

J“Vlo‘sHsd F,N,0,.2C,Hs0¢

36-22-1] (2B,3B.48.50,12R,190)4
'(2R,6R,85)-4-ethy1—1,3,6,7,8,Q-hex- i3
6-methano-2H-azecino[4,3-blindok
-me(hylaspidospem1idine-.3~carbox-
lehydro-4'-deoxy-C’-norvincaleuko-
stine; NVB: KW-2307. CysHsaNo

1995 7 both to Pierre Fabre);
: 119,’ (1997). NMR study of

£

e C_ry_stals from benzene, mp 147-153° (dec). [oz]ZDo +114° (¢ =1 in
- Pyridine). uv max (96% ethanol): 229, 275, 315 nm (log = 4.45,

Vinyl Chloride

Oy mol wt 778.93. C 69.39%, H 6.99%, N 7.19%, O 16.43%.
semi-synthetic Vinca alkaloid; structurally related to vinblastine,

v. Prepn: JP Kokai 80 31096; N. Langlois ez a/., US 4307100
(1980, 1981 both to Agence Nat. Valorisation Recherche); P. Man-
geney et al., Tetrahedron 35, 2175 (1979). Pharmacology: G.
Mathé, P. Reizenstein, Cancer Letr. 27, 285 (1985). HPLC determn
in biological fluids: F. Jehl et al., J. Chromatogr. 525, 225 (1990).
Veterinary trial in dogs with spontaneous neoplasia: V. J. Poirier ef
al., J. Vet. Intern. Med. 18, 536 (2004). Symposium: Semin.
Oncol. 16, Suppl. 4, 1-45 (1989). Review of early clinical develop-
ment: M. Marty et al.,, Nouv. Rev. Fr. Hematol. 31, 77-84 (1989); of
clinical pharmacokinetics: D. Leveque, F. Jehl, Clin. Pharmacoki-
net. 31, 184-197 (1996); of use in advanced non-small cell lung
cancer: M. P. Curran, G. L. Plosker, Drugs Aging 19, 695-721
(2002).

Residue. [@]} +52.4° (c = 0.3 in CHCL,). uv max (ethanol):
215, 268, 282, 293, 310 nm (¢ 3700, 11000, 9500, 7600, 4400).
Partition coefficient (octanol/buffer‘pH 7.2): 16. LDs, in mice
(mg/m?): 72i.v.;78 orally (Mathé, Reizenstein).

Ditartrate. [125317-39-7] Eunades; Navelbine. CysHsy N, -
03.2C4HgOg; mol wt 1079.11. Yellow-white amorphous powder.
Sol in water and ethanol.

" THERAP CAT: Antineoplastic.
' THERAP CAT (VET): Antineoplastic.

9991. Vinpocetine. [42971-09-5] (3a,16a)-Eburnamenine-
14-carboxylic acid ethyl ester; 3a,16a-apovincaminic acid ethyl
ester; ethyl apovincamin-22-cate; RGH-4405; Cavinton. CyaHyg-
N;Oy; mol wt 350.45. C 75.40%, H 7.48%, N 7.99%, O 9.13%.
Deriv of vincamine, g.v., with vasodilating activity. Prepn: C.
Lérincz et al., DE 2253750, eidem, US 4035370 (1973, 1977 both
to Gedeon Richter); eidem, Arzneim.-Forsch. 26, 1907 (1976).
Series of articles on pharmacology, biochemistry, metabolism, phar-
macokinetics, clinical studies: ibid. 1908-1989. Toxicity studies:
E. Pdlosi, L. Szporny, ibid. 1926; E. Cholnoky, L. I. D6méK, ibid.
1939. HPLC studies: G. Szepesi, M. Gazdag, J. Chromatogr. 205,
57,341 (1981). Evaluation of effectiveness as antimotion drug: E.
I Matsnev, D. Bodo, Aviat. Space Environ. Med. 55,281 (1984).

One-pot synthesis from vincamine: Y., Kuge ez al., Synth. Commun.
24,759 (1994).

]

4.08, 3.85). LDy, in mice, rats (mg/kg): 534, 503 orally; 240,
1338 i:p.; 58.7,42.6 i.v. (Pslosi, Szporny), also reported as 161.2
mg/kg i.p. in mice (Cholnoky, Démék).

9992.

acetic acid vinyl ester.

Pan Am. Petroleum); Foster, Tobler. J. Am. Chem. Soc. 83, 851

Acetate” in Vinyl and Diene Mononers (part 1), E. C. L
Ed. (Wiley-Interscience, New York, 1970) pp 263-328; Fait,
& Clark’s Industrial Chemicals, E. A. Lowenheim, M. K. Moran,
Eds (Wiley-Interscience, New York, 4th ed., 1975) pp 862-867; W.

Chemical Technology vol. 23 (Wiley-Interscience, New York, 3rd
ed., 1983) pp 817-847. Review of toxicology and human exposure:
Toxicological Profile for Vinyl Acetate (PB93-110898, 1992) 166
PP

Liquid; sweet, fruity odor. Polymerizes in light to a colorless,
transparent mass. bp 72.7°. mp —100° also reported as mp ~93°
(Daniels). di° 0.932. Flammable. Flash pt, closed cup: 18°F
(—8°C). Soly in water (20°%): 1 g/50 ml. Misc with alc, ether. Sol
in acetone, benzene, chloroform. LDs, orally in rats: 2.92 g’kg
(Smyth, Carpenter).

Caution: Potential symptoms of overexposure are irritation of
eyes, skin, nose, throat; hoarseness, cough; loss of smell; eye bums,
skin blisters. See NIOSH Pocket Guide to Chemical Hazards
(DHHS/NIOSH 97-140, 1997) p 328.

USE: In polymerized form for plastic masses, films and lacquers;
in plastic film for food packaging. As modifier for food starch.

9993. Vinylbital. [2430-49-1] 5-Ethenyl-5-(1-methylbu-
tyl)-2,4,6(1H,3H ,5H)-pyrimidinetrione; 5-(1-methylbutyl)-5-vinyl-
barbituric acid; 5-vinyl-5-(1-methylbuty})barbituric acid; butyvinal;
Speda; Optanox. Ci 1 H¢N,05: mol wt 224.26. C 58.91%, H
7.19%, N 12.49%, O 21.40%. Prepn: Seefelder, Festschr. Carl
Wurster 1960, 71, C .A. 56, 9928d (1962). Mechanism of action
study: U. J. Jovanovic, Arzneim.-Forsch. 17, 1369 (1967). Phar-
macokinetics: D. D. Breimer, A. G. de Boer, ibid. 26, 448 (1976).
GC-MS screening method in urine: H. H. Maurer, J. Chromatogr.
530, 307 (1990).

H
o) N o
HC=
HaC NH

CH; O

Crystals, mp 90-91.5°.

Note: This is a controlled substance (depressant): 21 CFR,
1308.:3.

THERAP CAT: Sedative, hypnotic.

9994.  Vinyl Chloride. (75-01-4] Chloroethylene. C,H,Cl;
mol wt 62.50. C 38.43%, H 4.84%, Cl 56.72%. CH, ==CHCI.
Prepd from ethylene dichloride and alcoholic potassium: Regnault,
Ann. 14, 22 (1835); by halogenation of ethylene: Miller, Jenks, US
2896000 (1959 to National Distillers and Chemical Corp.). Review
of mfg processes: Faith, Keyes & Clark’s Industrial Chemicals, F.
A. Lowenheim, M. K. Moran, Eds. (Wiley-Interscience, New York,
4th ed., 1975) pp 868-873. Acute toxicity study: L. Prodan et al.,
Ann. N.Y. Acad. Sci. 246, 154 (1975). Series of articles on toxicol-
ogy and “vinyl chloride disease™: ibid. 1-337. Review: in Kirk-
Othmer Encyclopedia of Chemical Technology vol. 12 (John Wiley
& Sons, 3rd ed., 1983) pp 865-885. Review of carcinogenic risk:
IARC Monographs 19, 377-437 (1979); of toxicology and human
exposure: Toxicological Profile for Vinyl Chloride (PB98-101132,
1997) 277 pp.

Colorless gas; mild, sweet odor. Liquefics in a freezing mixture.
Polymerizes in light or in presence of catalyst. mp —153.8° bp
~13.37°. di® 0.9106. n¥ 1.3700. Vapor pressure at 20° 2530
mm Hg. Flammable. Flash pt, closed cup: —78°C (—112°F).
Sol in alc, ether, carbon tetrachloride, benzene. Slightly sol in
water. LD, in mice, rats, guinea pigs, rabbits (mg/l): 293.75,

THERAP CAT: Vasodilator (cerebral).

Consult the Name Index before using this section.

390, 595, 295 by inhalation (Prodan).

Page 1719

9994

Vinyl Acetate. [108-05-4] Acetic acid ethenyl ester;

CiH,0,: mol wt 86.09. C 55.81%, H
7.02%. 0 37.17%. CH;COOCH=CH,. Prepn; Schnizer, US
2859241 (1958 to Celanese); Sharp, Steitz, US 2860159 (1958 to

(1961). Toxicity data: Smyth, Carpenter, /. Ind. Hyg. Toxicol. 30,
63 (1948). Study of chronic human exposure: Deese, Joyner, Am.
Ind. Hyg. Assoc. J. 30, 449 (1969). Reviews- Leonard “Vinyl
eonard,
h, Keyes

Daniels, “Poly(Vinyl Acetate)” in Kirk-Othmer Encyclopedia of

/
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REPRESENTADA POR JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ. - -
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EN- LA CIUDAD DE  BOGOTA, DISTRITO CAPITAL,
DEPARTAMENTO DE CU\LD"NALvLARLA, REPUBLICA DE COLOMBIA,
OPEZ NOTARIA' TREINTA Y TRES

ANTE MI, DIANA BEATRIZ

(33), DE ESTE L]RCULO S 'RGA LA ESLRITURA PUBLICA

QUP SF CONQIGNA LN LO SJGUTENTLQ W RMINOS'“ - - - =

LOMPARECIERON JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ mayor de

@_dd, vecino de BOQOid, 1d(n|Jf1<ado con la ceéeduala

e SR

de ciudadania 'numero 17.125.100 de Bogotd,

manifesté: - - e

PRIMERO - Que 6br1“én Qu Caxacter de Repres Gnﬁﬁﬁte

las leyes colombianas, con .domicilio y sede.

principal en Cali, constituida mediante escritura
publica numero mil cuatrocientos treinta vy (naLro

fﬂ;h

I
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cincuenta . y ocho (1958), reform; dawziﬂ”' 4
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SEGUNDO.~- Que en tal dIdLEPI, por este pﬂﬁiiéﬁ
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instrumento, concede PODER GENERAL, amplio v

suficiente a TITO NOE PARRA MURILLO, mayor de edad,

soltero, vecino de Bogota, identificado con la

cédula de ciudadania numero 79.579.680 de Bogota,

abogado en ejercicio, portador de la T.P. No. 71168

del C.S.J., domiciliado en Bogotd D.C., Republica de

Colombia, con dlreCC1on en Diagonal 107 # 36 - 45 de

la misma ciudad, como su representante con pod@x

general amplio y suficiente,  para obtener la

proteccidn los derechos de propipdad 1ndustr1dl y dﬁu

llbro comp@LQnC1a de LAFRANPOL S.A., a cuyo @f@cto

lo autorizo, para aque nos . represente dntp

cualesquiera entidad o< persona, ejerza 0O no

jurisdiccién, especialmente ante las del orden

administrativo, contencioscs - administrativo vy

judicial, en todo lo concerniente a los siguientes

Y.'\

asuntos: - - - - - - - = - - — — - —— - - - - - -

a) En cuanto a marcas, lemas, enserias

comerciales, depdsito de nombres comerciales,

disefios industriales y modelos de Utllldad

patentes de invencidn y derechos de autor para

que solicite su registro o depdsito, lleve los

procesos respectivos hasta su culminacidn,

haga ~solicitudes solicite traspasos,

cesiones, modificaciones o} ‘correcciones,

solicite prérrogas, preste caucidén, solicite

r@novac1oneo, inscriba afectaciones, acuerdo

s

comercializacién, y licencias de uso, desista

de solicitudes, presente deyechos,dg petlglon,

I ' - /

: e, - JR—

responda CUdeULP requprlmlpnto o auto,

presente recursos, presente demandas,

intervenga en pyoooqog Sdministrativos y |

julldeCC1ondl@ asista audiencias, presente
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y solicite pruebas, conteste

demandas,

proteja en general

los

derechos y prioridades,

formule

pres

observaciones,

ente

acciones de

oposicién, de

cancelacidn,
1

de hulidad, d@

general

mndjda

Jnforvenga

cautelares, y en

en

Procesos

civiles,

penales,

administrativos

o} contenciosos -

administrativos

relacionados

con estos

derechos u otros

de

similar

naturaleza, que

promueva LAFRANCOL S.A.,

O
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contra

b)

esta;- - - - - - -

Para

determidédo

por 1los arrlhulob

articulo 70ﬁ d§1

Y Jnormas

pertinentes

del Cbédigo Contenhcioso Administrativo,

pueda

sustituir egt@~n@ndato

admitir los

heaho%

tlan31glr,

cjaygL

conciliar,

“proceso,

desistir,

cancelary bJT

fygnunciér

y ratificar los

actos. de

'~agentes

cofliciosos,

de

todos los

asuntos antes

mencionados  que

se deban

tramitar ante la

Superintendencia de Industria

Y Comercio, los

Tribunales

Contencioso

Administrativos,

Consejo

de

hqtado

jurisdiccidn penal,

civift
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CERTIFICADO DE EXISTENCIA Y REPRESENTACION
‘ . EL SUSCRITO SECRETARIO DE LACAMARA DE COMERCIO DE CALI

CERTIFICA

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

DOMICILIO: CALI VALLE

DIRECCION COMERCIAL :---K 1 46 84

DIRECCION NOTIFICACION JUDICIAL:-~-K 1 46 84

CIUDAD:CALI

MATRICULA MERCANTIL NRO. 5233-4 FECHA MATRICULA :

DIRECCION ELECTRONICA lafrancolsa@lafrancol.co
DIRECCION WEB www.lafrancol.com

AFILIADO

02 DE OCTUBRE DE 1958

CERTIFICA

NIT 890301463-8

CERTIFICA

QUE POR ESCRITURA NRO. 1434 DEL 29 DE SEPTIEMBRE DE 1958

LIBRO IX
S.A.

CERTIFICA

UE POR ESCRITURA NRO. 3672 DEL 24 DE AGOSTO DE 2009
, INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 27 DE AGOSTO DE 2009 BAJO EL NRO.

IX ,CAMBIO SU NOMBRE DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.
LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. SIGLA: LAFRANCOL S.A.
CERTIFICA
REFORMAS ’
DOCUMENTO FECHA.DOC ORIGEN : FECHA.INS
E.P. 1104 30/06/1959 NOTARIA CUARTA DE CALI 07/07/1959
E. 2309 26/12/1959 NOTARIA CUARTA DE CALI 29/12/1959
E.P. 1725 24/07/1962 NOTARIA CUARTA DE CALI 26/07/1962
E.P. 1824 31/07/1963 NOTARIA CUARTA DE CALI 14/08/1963
E.P. 2422 25/10/1963 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/10/1963
E.P. 1720 16/09/1964 NOTARIA CUARTA DE CALI 22/09/1964
E.P. 101 31/01/1966 NOTARIA CUARTA DE CALI 01/02/1966
| E.P. 552 21/03/1968 NOTARIA CUARTA DE CALI 01/04/1968
E.P. 4964 12/12/1972 NOTARIA CUARTA DE CALI 16/01/1973
E.P. 10656 30/05/1973 NOTARIA CUARTA DE CALI 13/06/1973
E.P. 4964 12/12/1972 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1973
E.P. 5579 12/11/1973 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1973
E.P. 4406 30/09/1974 NOTARIA CUARTA DE CALI 28/11/1974
'E.P 192 03/02/1978 NOTARIA CUARTA DE CALI 14/02/1978
E.P. 3479 07/09/1979 NOTARIA CUARTA DE CALI 19/09/1979
E.P. 4274 12/12/1984 NOTARIA NOVENA DE CALI 19/12/1984
E.P. 1155 21/05/1985 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 03/06/1985
E.P. 1553 20/06/1986 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 08/07/1986
E.P. 1458 09/06/1987 NOTARIA SEPTIMA DE CALI 24/12/1987
E.P. 7222 14/12/1988 NOTARIA TERCERA DE CALI 19/12/1988
E.P. 4530 04/09/1989 NOTARIA TERCERA DE CALI 07/09/1989
E.P. 3865 02/08/1990 NOTARIA TERCERA DE CALI 13/08/1990
E.P. 8305 13/12/1995 NOTARIA TERCERA DE CALI 23/01/1996
E.P. 4559 16/11/1999 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/11/1999
E.P. 6.004 02/12/2004 NOTARIA TERCERA DE CALI 14/12/2004
E.P. 6241 27/12/2006 NOTARIA TERCERA DE CALI 19/01/2007
E.P. 389 07/02/2008 NOTARIA TERCERA DE CALI 19/02/2008
E.P. 1907 11/05/2009 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/05/2009

NOTARIA CUARTA DE CALI
,INSCRITA EN LA CAMARA DE COMERCIO EL 02 DE OCTUBRE DE 1958 BAJO EL NRO. 18319 DEL

,SE CONSTITUYO LA SOCIEDAD DENOMINADA LABORATORIO FRANCO COLOMBIANC LAFRANCOL

NOTARIA TERCERA DE CALI

9876 DEL LIBRO
POR EL DE

NRO.INS LIBRO

19467
20089
24528
26360
26717
28406
31039
35711
2975
4337
5994
5995
10887
25355
34204
73088
76917
85997
3508
13847
21508
31708
557
7911
13371
625
1880
5950
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E.P. 3672 24/08/2009 NOTARIA TERCERA DE CALI 27/08/2009 9876 IX
ACT 116 04/03/2010 ASAMBLEA GRAL ORDINARIA 11/05/2010 5470 IX
E.P. 4421 21/10/2010 NOTARIA TERCERA DE CALI 26/10/2010 12622 IX .
CERTIFICA

QUE POR ACTA NRO. 116 DEL 04 DE MARZO DE 2010 ASAMBLEA GRAL ORDINARIA, INSCRITA EN LA

CAMARA DE COMERCIO EL 11 DE MAYO DE 2010 BAJO EL NRO. 5470 DE LIBRO IX, SE TRANSFORMO
DE LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A. SIGLA: LAFRANCOL S.A. POR EL DE
LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.S. SIGLA: LAFRANCOL S.A.S.

CERTIFICA

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

CERTIFICA
VIGENCIA: 29 DE SEPTIEMBRE DEL ANO 2057

CERTIFICA

OBJETO SOCIAL. LA COMPANIA 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) FABRICACION, 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 FISIOLOGICOS,
REACTIVOS, ANTIBIOTICOS PARA USC 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 SOCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER BIENES
RAICES Y 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 DINERO Y CELEBRAR LOS CONTRATOS COMERCIALES

DE CAMBIO EN TODAS SUS MANIFESTACIONES, FUNDAR EMPRESAS QUE TENGAN O NO LA MISMA
FINALIDAD SOCIAL O ASOCIARSE CON ELLAS.
CERTIFICA

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

FUNCIONES DE LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS ENTRE OTRAS:

A) DECLARAR ORDINARIA O EXTRAORDINARIAMENTE DISUELTA Y EN ESTADO DE LIQUIDACION A 1A
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; M) AUTORIZAR LA
READQUISICION DE ACCIONES POR PARTE DE LA COMPANIA, TOMADAS DE LAS RESERVAS QUE PARA
TAL EFECTO SE CONSTITUYEN O DE LAS UTILIDADES LIQUIDAS, SIEMPRE QUE LAS ACCIONES SE
ENCUENTREN LIBERADAS Y DETERMINAR, CON ARREGLO A LA LEY, LA DESTINACION POSTERIOR QUE
DEBERA DARSELE A ESAS ACCIONES; S) NOMBRAR Y REMOVER EL LIQUIDADOR DE LA SOCIEDAD Y SU
SUPLENTE, FIJAR SU REMUNERACION Y CONSIDERAR, APROBAR O IMPROBAR SUS CUENTAS.

LA JUNTA DIRECTIVA. SE COMPONE DE TRES (3) MIEMBROS QUE SERAN ELEGIDOS POR LA ASAMBLEA
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LA CUANTIA PREVISTA PARA LA REALIZACION DE ACTOS POR PARTE DEL REPRESENTANTE LEGAL DE
LA COMPARNIA.

V) SOBRE LAS BASES QUE SENALE LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS, REGLAMENTAR LA
EMISION Y SUSCRIPCION DE BONOS.

W) AUTORIZAR LA CONSTITUCION O SUPRESION DE SUCURSALES O AGENCIAS.

BB) AUTORIZAR LA NOVACION O CUALQUIER FORMA EXTINTIVA DE OBLIGACIONES.

CC) AUTORIZAR LA ENAJENACION A CUALQUIER TITULO RELACIONADA CON MAQUINARIA INDUSTRIAL,
TERRENOS, EDIFICIOS E INTANGIBLES Y APROBAR DONACIONES. IGUALMENTE AUTORIZARA LA
CONSTITUCION DE GARANTIAS HIPOTECARIAS, PRENDARIAS O DE CUALQUIER OTRA INDOLE SOBRE
DICHOS ACTIVOS.

DD) EMITIR ACCIONES DEL CAPITAL AUTORIZADO POR SUSCRIBIR.

REPRESENTACION LEGAL. ADMINISTRACION. LA ADMINISTRACION DE LA SOCIEDAD |

ESTA A CARGO DE LOS ACCIONISTAS, QUIENES LA DELEGAN EN EL PRESIDENTE EJECUTIVO, TERCER
REPRESENTANTE LEGAL DE LA COMPANfA, ASI COMO LA

ASf COMO LA GESTION Y EJECUCION DE LOS NEGOCIOS Y ASUNTOS SOCIALES. EL PRESIDENTE
EJECUTIVO DE LA SOCIEDAD, SERA DESIGNADO POR LA JUNTA DIRECTIVA PARA PERIODOS DE UN (1)
ANO, SIN PERJUICIO DE SU LIBRE REMOCION Y REELECCION INDEFINIDA.

EL PRESIDENTE Y VICEPRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVA, SERA TAMBIEN REPRESENTANTE LEGAL
PRIMERO Y SEGUNDO DE LA SOCIEDAD. LAS ATRIBUCIONES INHERENTES A LA CALIDAD DE
REPRESENTANTES LEGALES, DE ESTOS CARGOS Y EN ESPECIAL LAS DISPOSITIVAS, SERAN EJERCIDAS
SIN LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN ESTOS ESTATUTOS.

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

AS ATRIBUCIONES INHERENTES A LA CALIDAD DEL CUARTO REPRESENTANTE LEGAL, Y EN ESPECIAL
AS DISPOSITIVAS, SERAN EJERCIDAS CON SUJECION A LAS LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN ESTOS
ESTATUTOS PARA EL PRESIDENTE EJECUTIVO QUIEN ES EL TERCER 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
DEPARTAMENTOS 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 COMPAN{A 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
MANDATARIC 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 COCRDINACION Y
UPERVISION GENERAL DE LA EMPRESA, LAS CUALES CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE
STOS ESTATUTOS Y LAS DISPOSICIONES LEGALES, Y CON SUJECION A LAS ORDENES E
INSTRUCCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA. 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 CON
LA NACION (MINISTERIOS Y - DEPARTAMENTOS 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 COMPANfA ANTE ENTIDADES Y

& ASSENDA SA NIT.890.321.151-0
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GENERAL DE ACCIONISTAS. SUS SUPLENTES SERAN NUMERICOS.
FUNCIONES DE LA JUNTA DIRECTIVA ENTRE OTRAS:

A) CONVOCAR A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS A REUNIONES ORDINARIAS Y
EXTRAORDINARIAS, SIEMPRE QUE LO EXIJAN LAS NECESIDADES IMPREVISTAS O URGENTES DE LA
SOCIEDAD O LO SOLICITEN ACCIONISTAS QUE REPRESENTEN NO MENOS DEL VEINTE 'Y CINCO POR
CIENTO (25%) DE LAS ACCIONES SUSCRITAS Y PAGADAS;

SUS FUNCIONES, FIJAR SUS ASIGNACIONES © LA FORMA DE RETRIBUCION, NOMBRAR Y REMOVER

CORRESPONDERLOS O LOS DESEMPENEN.
C) NOMBRAR, REMOVER Y FIJAR ASIGNACIONES AL PRESIDENTE EJECUTIVO, VICEPRESIDENTES Y
ADMINISTRADORES QUE REPORTEN DIRECTAMENTE A LA PRESIDENCIA EJECUTIVA.

CELEBRACION DE LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS, LOS BALANCES DE PRUEBA, Y APROBAR

EL PROYECTO SOBRE DISTRIBUCION DE UTILIDADES O CANCELACION DE PERDIDAS QUE SE
PROPONDRAN A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS EN SUS REUNIONES ORDINARIAS. PRESENTAR,
CONJUNTAMENTE CON EL PRESIDENTE EJECUTIVO, A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS LOS

UTILIDADES.

F) FIJAR Y REGLAMENTAR CUANDO LO ESTIME CONVENIENTE EL PAGO DE INTERESES SOBRE LOS
DIVIDENDOS EXIGIBLES NO COBRADOS POR LOS ACCIONISTAS.

G) DETERMINAR LA APLICACION QUE DEBA DARSE A LAS UTILIDADES QUE CON EL CARACTER DE
RESERVA DE INVERSION, HAYAN SIDO APROPIADAS POR I.A ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS,
PARA EL APROVECHAMIENTO DE INCENTIVOS ESTABLECIDOS ;POR LAS LEYES FISCALES.

H) AUTORIZAR POR VIA GENERAL, LIBERALIDADES, BENEFICIOS O PRESTACIONES DE CARACTER
EXTRALEGAL A FAVOR DEL PERSONAL DE LA SOCIEDAD.

SOBRE ACCIONES QUE HUBIERE SUSCRITO, EL ARBITRIO DE INDEMNIZACION_QUE DEBA EMPLEARSE
POR EL PRESIDENTE EJECUTIVO, ENTRE LOS VARIOS AUTORIZADOS POR LA LEY;
J) AUTORIZAR AL PRESIDENTE EJECUTIVO, PARA QUE SOLICITE, DE ACUERDO CON LA LEY VIGENTE,

CON SUS ACREEDORES, O REESTRUCTURACION EMPRESARIAL.

SENALAR LA REMUNERACION DE SUS MIEMBROS;
R) AUTORIZAR AL TERCER REPRESENTANTE LEGAL QUE ES EL PRESIDENTE EJECUTIVO, AL CUARTO Y

SMMLV) PARA CELEBRAR CONTRATOS COMERCIALES DE COMPRAVENTA CON LA NACION (MINISTERIOS Y
DEPARTAMENTOS ADMINISTRATIVOS), ENTIDADES DESCENTRALIZADAS (ESTABLECIMIENTOS PUBLICOS,

SOCIALES CIVILES Y COMERCIALES, CUALQUIERA -QUE SEA SU NATURALEZA CON FACULTADES PARA

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 COMPANIA ANTE ENTIDADES Y ORGANISMOS DEL ESTADO DE
CUALQUIER ORDEN O ENTIDADES DE NATURALEZA PRIVADA.

S) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL PARA ADQUIRIR ACTIVOS FIJOS
SUPERIOR A DOSCIENTOS UNO SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (201 SMMLV),

LEGAL CORRESPONDIENTE A OTRAS COMPRAS POR CONCEPTO DE ASESORIAS Y GASTOS DIFERENTES A
LOS ANTERIORES.

CONTRATOS DE SOCIEDAD O PARTICIPEN EN OTRAS COMPANIAS COMERCIALES.

ACTOS, NEGOCIOS JURIDICOS, OPERACIONES DE CUALQUIER INDOLE, Y SIEMPRE Y CUANDO SUPERE

B) CREAR LOS CARGOS QUE JUZGUE NECESARIOS PARA LA BUENA MARCHA DE LA EMPRESA, SENALAR

LIBREMENTE A LOS EMPLEADOS DE LA SOCIEDAD, EXCEPTO AQUELLOS CUYO NOMBRAMIENTO O
REMOCION CORRESPONDA A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS A LAS PERSONAS QUE DEBEN .

E) CONSIDERAR Y ANALIZAR LOS BALANCES DE PRUEBA, LO MISMO QUE APROBAR PREVIAMENTE A LA

PREVIAMENTE EL BALANCE GENERAL DE FIN DE EJERCICIO, EL INFORME DE LA ADMINISTRACION Y

BALANCES, CUENTAS E INVENTARIOS DE LA COMPANIA Y PROPONER LA DISTRIBUCION DE

I) DECIDIR EN CASO DE MORA DE UN ACCIONISTA, PARA EL PAGO DE INSTALAMENTOS PENDIENTES -

LLEGADO EL CASO, QUE SE ADMITA A LA COMPANIA EN LA CELEBRACION DE CONCORDATO PREVENTIVOV
Q) CREAR LOS COMITES QUE ESTIME CONVENIENTES PARA ASESORAR AL PRESIDENTE EJECUTIVO Y :
REPRESENTANTES LEGALES DE LA SOCIEDAD EN DETERMINALOS ASUNTOS, FIJARLES SUS FUNCIONES Y -

QUINTO REPRESENTANTES LEGALES PARA COMPROMETER A LA SOCIEDAD O A LOS NEGOCIOS SOCIALES
EN CUANTIA SUPERIOR A SEIS MIL SALARIOS MINIMOS MENSUALES LEGALES VIGENTES (6,000
EMPRESAS INDUSTRIALES Y COMERCIALES DEL ESTADC, SOCIEDADES DE ECONOMIA MIXTA), EMPRESAS

EXIGIR O SUSCRIBIR LOS DOCUMENTOS Y GARANTTAS NECESARIOS HASTA LA CUANTIA ANTES
MENCIONADA Y REPRESENTAR A LA COMPANIA EN CUALQUIER TRAMITE O PROCESO JUDICIAL QUE SE .

CREDITOS CON ENTIDADES FINANCIERAS SUPERIORES A? UN MILLON QUINIENTOS MIL DOLARES .
AMERICANOS (US$1.500.0000) Y DEFINIR LAS ATRIBUCIONES AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE .
T) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL DE LA COMPANTA PARA QUE CELEBREN.

U) AUTORIZAR AL TERCER Y CUARTO REPRESENTANTE LEGAL PARA QUE SUSCRIBAN TODA CLASE DE '
DOCUMENTOS PUBLICOS O PRIVADOS Y CON EL PROPOSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TIPO DE:

¥

@SSENDR SA. NIT.890.321.151-0



2655-2

20100688532-PRI
JUEVES 16 DICIEMBRE 2010 12:14:51 PM / Pag.6 - 12

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

CUARTO REPRESENTANTE LEGAL
ROBERTO MAURICE VENTURA CRISPINO
C.C.9086003

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

CERTIFICA

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

FUE (RON) NOMBRADO (S)

JUNTA DIRECTIVA
1

{

| PRINCIPALES

H

|

'RIMER RENGLON
“STHER ISABEL VENTURA DE RENDON
C.C.38979831

SEGUNDO RENGLON
JUAN MARIA RENDON GUTIERREZ
C.C.17125100

, TERCER RENGLON
| LUIS ALFONSO MCRA TEJADA
C.C.4610260

SUPLENTES

PRIMER RENGLON
JUAN MANUEL RENDON VENTURA
C.C.79939921

SEGUNDO RENGLON
ADRIANA RENDON DE ANTORCH
C.C.66901857 ,

“ERCER RENGLON
CARLOS ANTONIO ESPINOSA PEREZ
C.C.16684716

CERTIFICA

DOCUMENTO: ACTA No. 118 DEL 29 DE JUNIO DE 2010
ORIGEN: ASAMBLEA DE ACCIONISTAS
INSCRIPCION: 12 DE AGOSTO DE 2010 No. 9529 DEL LIBRO IX

FUE (RON) NOMBRADO(S) :

REVISOR FISCAL FIRMA
DELOITTE & TOUCHE LTDA D & T LTDA

C

CAMARA
o DE COMERCIO
DE CALI
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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 M;L DOLARES AMERICANOS (US$1.500.0000) Y CONTRATAR OTRAS COMPRAS POR |
CONCEPTO DE ASESORIAS Y GASTOS DIFERENTES A LOS ANTERIORES PREVIA APROBACION DE LA
JUNTA DIRECTIVA. B) CUMPLIR Y HACER CUMPLIR LAS DECISIONES DE LA ASAMBLEA GENERAL DE
ACCIONISTAS Y DE LA JUNTA DIRECTIVA Y HACER USO DE LA RAZON SOCIAL. C) REPRESENTAR
LEGALMENTE A LA SOCIEDAD CONFORME A LA LEY ANTE TODAS LAS AUTORIDADES CIVILES,
JUDICIALES, MILITARES, SANITARIAS, DE POLICIAS ADUANALES, POSTALES, ETC. D) ORGANIZAR
LOS SERVICIOS Y LAS OFICINAS DE LA SOCIEDAD, LA CONTABILIDAD Y APLICAR LOS ESTATUTOS Y
REGLAMENTOS. E) LLEVAR A CABO LA GESTION COMERCIAL Y FINANCIERA. F) TENDRA LA PLENA
RESPONSABILIDAD DE LA ACCION ADMINISTRATIVA, LA COORDINACION Y LA SUPERVISION GENERAL .
DE LA SOCIEDAD, LAS CUALES CUMPLIRA CON ARREGLO A LAS NORMAS DE ESTOS ESTATUTOS.G)
COMPARECER EN LOS  JUICIOS, TRANSIGIR Y COMPROMETER ©LOS NEGOCIOS SOCIALES DE
CUALESQUIERA NATURALEZA QUE FUEREN, INTERPONER TCDO GENERO DE RECURSOS Y CONSTITUIR -
APODERADOS QUE LO REPRESENTEN JUDICIAL O EXTRAJUDICIALMENTE. I) HACER DEPOSITOS EN
BANCOS Y AGENCIAS BANCARIAS, FIRMAR CHEQUES, LETRAS, PAGARES, GIROS, LIBRANZAS Y
CUALQUIER OTRO DOCUMENTO, AS{ COMO NEGOCIAR ESTOS INSTRUMENTOS, TENERLOS, COBRARLOS Y
PAGARLOS, DESCARGARLOS, ETC. J) NOMBRAR Y REMOVER LIBREMENTE A LOS EMPLEADOS DISTINTOS
DE LOS QUE LA JUNTA DIRECTIVA TENGA ATRIBUCIONES. K) PRESENTAR A LA ASAMBLEA GENERAL DE .
ACCIONISTAS, EN SUS REUNIONES ORDINARIAS, EL INFORME SOBRE LA FORMA COMO HAYA LLEVADO A
CABO SU GESTION E INNOVACIONES QUE CONVENGA INTRODUCIR PARA EL MEJOR SERVICIO DE SUS
INTERESES. L) SUSCRIBIR TODA CLASE DE DOCUMENTOS PUBLICOS O PRIVADOS, CUANDO LA JUNTA :
DIRECTIVA LO AUTORICE Y CON EL PROPOSITO DE INSTRUMENTAR CUALQUIER TIPO DE ACTOS, .
NEGOCIOS JURIDICOS, OPERACIONES DE CUALQUIER INDOLE, Y SIEMPRE Y CUANDO NO SUPERE LA
CUANTIA PREVISTA EN ESTOS ESTATUTOS COMO LIMITE DEL EJERCICIO DE SUS FUNCIONES, Y POR
ENCIMA DE LA CUAL REQUIERE AUTORIZACION DE LA JUNTA DIRECTIVA. M) PODRA EJERCER LA
REPRESENTACION LEGAL, SIN PERJUICIO DE LA MISMA FUNCION ASIGNADA A LOS OTROS j
REPRESENTANTES LEGALES PARA OTORGAR PODERES A TERCEROS, NOMBRAR  ABOGADOS Y
PROCURADORES, INTERPONER RECLAMACIONES ‘EN LA VIA GUBERNATIVA, ANTE TRIBUNALES,
JURISDICCIONES ORDINARIAS, LABORALES Y ESPECIALES, REPRESENTAR A LA SOCIEDAD ANTE
ADMINISTRACIONES O HACIENDAS PUBLICAS, PRIVADAS, NACIONALES, INTERNACIONALES = Y
AUTONOMICAS, CONCURRIR A TODA CLASE DE SUBASTAS, 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:
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 PAGOS A REALIZAR POR LA SOCIEDAD PARA QUE EL TESORERO O
QUIEN HAGA SUS VECES, EXPIDA LAS ORDENES DE PAGO USANDO EL MEDIC MAS EXPEDITO PARA"
CONTAR CON LA CELERIDAD QUE LOS NEGOCIOS SOCIALES EXIGEN; TODO ELLO DENTRO DE LAS:
LIMITACIONES ESTABLECIDAS EN ESTOS ESTATUTOS. '

REVISOR FISCAL. LA DESIGNACION DEL REVISOR FiSCAL Y SUS RESPECTIVOS SUPLENTES:®

CORRESPONDE A LA ASAMBLEA GENERAL DE ACCIONISTAS Y SERA ELEGIDO POR LA MAYORIA ABSOLUTA
DE LOS ACCIONISTAS PRESENTES.

CERTIFICA

ORIGEN: ASAMBLEA GRAL ORDINARIA '
INSCRIPCION: 11 DE MAYO DE 2010 No. 5472 DEL LIBRO IX '

DOCUMENTO: ACTA No. 116 DEL 04 DE MARZO DE 2010 .

FUE (RON) NOMBRADO(S) :

PRESIDENTE DE LA JUNTA DIRECTIVA Y REPRESENTANTE LEGAL i
ESTHER ISABEL VENTURA DE RENDON '
C.C.38979831 i

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

e
&/ASSENDA SA. NIT.890.321.151-0



7T 2655-2

20100688532-PRI o . (@)

JUEVES 16 DICIEMBRE 2010 12:14:51 PM / Pag.8 - 12

i DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 15 DE JUNIO DE 2006

{ INSCRIPCION: 21 DE JUNIO DE 2006 No. 7526 DEL LIBRO IX

1] > ¢

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 01 DE NOVIEMBRE DE 2006
INSCRIPCION: 28 DE NOVIEMBRE DE 2006 No. 13380 DEL LIBRO IX

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

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

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

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

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

!
i
i
| DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 10 DE JUNIO DE 2010

I INSCRIPCION: 17 DE JUNIO DE 2010 NRO. 7195 DEL LIBRO IX
!

i

l

]

i

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

ONSTA EL SIGUIENTE GRUPO EMPRESARIAL:

. CONTROLANTE
{ LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.

| NIT. 890301463-8

| DOMICILIO:CALI VALLE

| NACIONALIDAD:COLOMBIA

| ACTIVIDAD:A) LA FABRICACION, DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO DE LA REPUBLICA DE
COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA TIPOS DE VACUNAS, PRODUCTOS QUIMICOS,
FARMACEUTICOS, ALIMENTOS FUNCIONALES, COSMETICOS Y FISIOLOGICOS,  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
CUALESQUIERA TIPOS DE PRODUCTOS VETERINARIOS. D) LA REALIZACION DE TODOS LOS ACTOS,
CONTRATOS, CONVENIOS, DIRECTAMENTE - RELACIONADOS CON LOS FINES ANTES INDICADOS. EN
DESARROLLO DE SU OBJETO SOCIAL PUEDE LA SOCIEDAD ADQUIRIR Y VENDER BIENES RAICES Y
MUEBLES, DARLOS Y TOMARLOS EN ARRENDAMIENTO, GARANTIZAR CON HIPOTECA SOBRE LOS BIENES
RAfCES O CON PRENDA SOBRE LOS BIENES MUEBLES, OBLIGACIONES A CARGO DE LA SOCTEDAD, DAR
Y RECIBIR A MUTUO COMERCIAL DINERO Y CELEBRAR LOS CONTRATOS COMERCIALES DE CAMBIO EN
TODAS SUS MANIFESTACIONES, FUNDAR EMPRESAS QUE TENGAN LA MISMA FINALIDAD SOCIAL O
ASOCIARSE CON ELLAS.

UBORDINADA
AMERICAN GENERICS S A S
NIT. 800223214-9
DOMICILIO:CALI VALLE
NACIONALIDAD:COLOMBIA
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.

SUBORDINADA
LAFRANCOL INTERNACIONAL S.A.S.
NIT. 815003912-2
i DOMICILIO:PALMIRA VALLE
! NACIONALIDAD:COLOMBIA
i PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 3, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.

]
¢
I
,‘ ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRCDUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.
!

& ASSENDA S.A. NIT. 890.321.151-0
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NIT.860005813-4

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

FUE (RON) NOMBRADO (S) :

REVISOR FISCAL PRINCIPAL
LEANDRO FELIPE PAZ AGELVIS
C.C.14700811

REVISOR FISCAL SUPLENTE
HEYMAN ANTONIO GIL BALCAZAR
C.C.16796791

CERTIFICA
CAPITAL AUTORIZADO: $20,000,000,000
NUMERO DE ACCIONES: 2,000,000,000
VALOR NOMINAL: $10
CAPITAL SUSCRITO: $16,466,752,380
NUMERO DE ACCIONES: 1,646,675,238
VALOR NOMINAL: $10
CAPITAL PAGADO: $16,466,752,380
NUMERO DE ACCIONES: 1,646,675,238
VALOR NOMINAL: $10 :
CERTIFICA

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 03 DE DICIEMBRE DE 2009

CONSTA LA SITUACION DE CONTROL: _ .

CONTROLANTE: DORAL INVESTMENTS INTERNATIONAL INC
DOMICILIO: ISLAS VIRGENES BRITANICAS
ACTIVIDAD: OTRAS ACTIVIDADES EMPRESARIALES

CONTROLADA: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL S.A.

NIT: 890301463-8

DOMICILIO: CALI VALLE

NACIONALIDAD: COLOMBIANA

ACTIVIDAD: LA FABRICACION, DISTRIBUCION Y VENTA EN EL TERRITORIO
COLOMBIA O EN EL EXTRANJERO DE CUALESQUIERA TIPOS DE VACUNAS,

PERFUMERIA Y AFINES. :

PRESUPUESTO DE CONTROL: POSEE PARTICIPACION ACCIONARIA MAYOR AL 50%

NOVIEMBRE DE 2009. ;
: CERTIFICA

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 30 DE ABRIL DE 2004

INSCRIPCION: 03 DE MAYO DE 2004 No. 4859 DEL LIBEO IX

DOCUMENTO: DOCUMENTO PRIVADO DEL 29 DE ABRIL DE 2005
INSCRIPCION: 06 DE MAYO DE 2005 No. 4983 DEL LIBRO IX

@

INSCRIPCION: 28 DE DICIEMBRE DE 2009 BAJO EL NRO. 14869 DEL LIBRO IX

DE LA REPUBLICA DE
PRODUCTOS QUIMICOS, "

FARMACEUTICOS, ALIMENTOS FUNCIONALES, COSMETICOS Y FISIOLOGICOS, REACTIVOS,
ANTIBIOTICOS PARA USO HUMANO Y VETERINARIO, PRODUCTOS DIETETICOS, COLORANTES DE

A PARTIR DEL 10 DE

-
%:?:mm S.A. NIT.880.321.151-0
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LAFRANCOL DOMINICANA S.A.

DOMICILIO:SANTO DOMINGO REPUBLICA DOMINICANA

NACIONALIDAD: REPUBLICA DOMINICANA

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

SUBORDINADA

LABORATORIO FRANCO-COLOMBIANO DEL ECUADOR S.A.

DOMICILIO: GUAYAQUIL, REPUBLICA DEL ECUADOR

NACIONALIDAD: ECUATORIANA

PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995. LA FECHA DE LA
PRIMERA TRANSACCION COMERCIAL FUE EN JUNIO DE 2009 Y LA CAPITALIZACION SE HIZO EN
OCTUBRE DE 2009.

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

SUBORDINADA
FOCUS PHARMACEUTICAL S.A.
IT: 900.104.555-8
JOMICILIO: BOGOTA D.C.
NACIONALIDAD: COLOMBIANA
PRESUPUESTO DE CONTROL: NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995. LA FECHA DE LA
PRIMERA TRANSACCION COMERCIAL FUE EN ENERO DE 2010 Y LA CAPITALIZACION SE HIZO EN ENERO
DE 2010.

ACTIVIDAD: EL OBJETO PRINCIPAL DE LA SOCIEDAD ES EL DESARROLLO, FABRICACION O
PRODUCCION, DIRECTAMENTE O A TRAVES DE TERCEROS EN CUALQUIER MODALIDAD NEGOCIAL, LA
COMERCIALIZACION Y DISTRIBUCION, NACIONAL O INTERNACIONAL, DE TODA CLASE DE ARTICULOS
DE GENERO FARMACEUTICO, ESPECIFICAMENTE 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 DESARROLLO DE
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 COMERCIALES, ASf COMO LA NEGOCIACION DE TODA CLASE DE DERECHOS
DE CREDITO.

CERTIFICA

UE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
IRO.5234-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADO EN: ---K 1 46 84 DE CALI

RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIC BAJO EL
NRO.369809-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL
UBICADO EN: --K 1 46A 70 DE CALI

FECHA MATRICULA : 29 DE ABRIL DE 1994

RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

C ASSENDA SA NIT. 890.321.151-0
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ACTIVIDAD:REALIZACION DE ACTIVIDADES DESDE LA ZONA FRANCA, LAS CUALES CONSISTEN EN LA ,
PRESTACION DE TODO TIPO DE SERVICIOS AST COMO DISTRIBUIR, VENDER, COMPRAR, IMPORTAR, '
EXPORTAR Y ALMACENAR TODO TIPO DE MATERIAS PRIMAS, PRODUCTOS TERMINAQOSp Yo
SEMITERMINADOS RELACIONADOS CON LA INDUSTRIA DE ALIMENTOS, COSMETICA Y FARMACEUTICA. I

SUBORDINADA
LAFRANCOL PERU S.A

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 HUMANO.

SUBORDINADA

LABORATORIOS PAULY PHARMACEUTICAL S.A.S.

NIT. 800097402-6

DOMICILIO:CALI VALLE !
NACIONALIDAD:COLOMBIA :
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

SUBORDINADA

LAFRANCOL (USA) CORP !
DOMICILIO:ESTADOS UNIDOS

NACIONALIDAD:ESTADOS UNIDOS

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

SUBORDINADA
GAMAR SOCIEDAD S A S .
NIT. 890312050-7

DOMICILIO:CALI VALLE

NACIONALIDAD:COLOMBIA

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

SUBORDINADA

LAFRANCOL GUATEMALA S.A.

NIT. 4088707

DOMICILIO:GUATEMALA

NACIONALIDAD:GUATEMALA

PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:PRODUCCION, FABRICACION, EXPORTACION Y DISTRIBUCION DE PRODUCTOS
FARMACEUTICOS Y/O ALIMENTICIOS Y NATURALES DE CONSUMO HUMANO Y LA COMERCIALIZACION DE
TODA CLASE DE MERCANCIAS POR CUENTA PROPIA O EN NOMBRE DE TERCEROS.

SUBORDINADA : )
DISTRIBUCIONES UQUIFA S A S ‘
NIT. 800182021-7

DOMICILIO:CALI VALLE .
NACIONALIDAD:COLOMBIA v ' \ .
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995. ;
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS Y ALIMENTOS
FUNCIONALES DE CONSUMO HUMANO.

SUBORDINADA

LABORATORIOS NATURMEDIK S A S
NIT. 800226363-1
DOMICILIO:CALI VALLE , :
NACIONALIDAD:COLOMBIA !
PRESUPUESTO DE CONTROL:NUMERAL 1, ARTICULO 27 DE LA LEY 222 DE 1995.
ACTIVIDAD:DISTRIBUCION Y COMERCIALIZACION DE PRODUCTOS FARMACEUTICOS DE USO HUMANO.

SUBORDINADA

SSENDA S.A. NIT.890.321.151-0
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DE CONFORMIDAD CON EL DECRETO 2150 DE 1.895 Y LA AUTORIZACION .IMPARTIDA POR LA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO LA FIRMA MECANICA QUE APARECE A CONTINUACION
BIENE RLENA VALIDEZ PARA TODOS LOS EFECTOS LEGALES.

DADO EN CALI A LOS 16 DIAS DEL MES DE DICIEMBRE DEL ANO 2010 HORA: 12:14:10

; EL SECRETARIO % ; '//"/@
. — © g

Y ERL
AHA MARIA LENGUA BUSTAMANTE

C ASSENDA SA NIT.890.321.151-0
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QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.369810-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATCRIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

UBICADO EN: ---K 1A 46 A 32 DE CALI
FECHA MATRICULA : 29 DE ABRIL DE 1994
RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

» ot .

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734908-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATCRIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

UBICADO EN: CRA. 1A NRO. 46A 28 DE CALI.
FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008
RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL
NRO.734911-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATCRIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

UBICADO EN: CRA. 1B NRO. 46A 121 DE CALI
FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008
RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

QUE A NOMBRE DE LA SOCIEDAD FIGURA MATRICULADO EN LA CAMARA DE COMERCIO BAJO EL

NRO.734913-2 ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO: LABORATCRIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

UBICADO EN: CRA. 3 NRO. 47 25 DE CALI
FECHA MATRICULA : 28 DE MARZO DE 2008
RENOVO : POR EL ANO 2010

CERTIFICA

QUE LA SOCIEDAD EFECTUO LA RENOVACION DE SU MATRICULA MERCANTIL EL 25 DE MARZO DE 2010 .

CERTIFICA

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE 2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734908-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE INFORMADO(A) EL 03-DE ABRIL

DE 2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734908-2 - LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE

2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734908-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE

2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734913-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE INFORMADO(A) EL 03 'DE ABRIL

DE 2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734913-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE

2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734913-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE HACIENDA CALI FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE

2008 DE LA APERTURA DEL‘

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734911-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE LA SECRETARIA DE SALUD FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL

DE 2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734911-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

QUE PLANEACION FUE INFORMADO(A) EL 03 DE ABRIL DE

2008 DE LA APERTURA DEL

ESTABLECIMIENTO DE COMERCIO. 734911-2 LABORATORIO FRANCO COLOMBIANO LAFRANCOL

CERTIFICA

QUE NO FIGURAN OTRAS INSCRIPCIONES QUE MODIFIQUEN TOTAL O PARCIALMENTE EL PRESENTE

CERTIFICADO.

LOS ACTOS Y DOCUMENTOS REGISTRADOS QUEDAN EN FIRME CINCO (5)
FECHA DE SU INSCRIPCION, SIEMPRE Y CUANDO DENTRO DE DICHO
RECURSOS EN LA VIA GUBERNATIVA.

DIAS HABILES DESPUES DE LA
TERMINO NO SEAN OBJETO DE

%ﬁsse«nﬂ S.A. NIT.890.321.151-0
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCTA

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

AR AR AR MR

2387- -00006-00

Facha: 2011 02 15 16:46:14  Dep. 2020 DIR NUEVASCR
Tra. 11 PATENTEIYI
Act. 400 OPOSIOBSERVTER

FORMULARIO UNICO DE OruUsIGION

Eve: 378 FASENACIONALI
Folios: 20

@

Patente de:Invencion
[ patente de Modelo de Utilidad

D Disefio IndustrIaI

D Esquema de Trazado para Circuitos Integrados,

OPOSICION A SOLICITUD DE:

D Marca Colectiva
E] Marca de Certificacién
Lema Comercial

[:| Marcas de Productos o Servicios
[] benominacién de Origen
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Seior
* SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO
E. S.D.

REF: Expediente: 09-082387

TITULO SOLICITADO: INHIBIDORES DE LA ACTIVIDAD DE AKT.

PUBLICACION: GACETA 622 del 19 de noviembre de 2010, N° de
publicacién 930.

SOLICITANTE: SMITHKLINE BEECHAM CORPORATION

APODERADO: CARLOS R. OLARTE

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 Judibatura, 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 Decisién 486 de 2000, muy
respetuosamente me permito presentar oposicion contra la solicitud de patente de
invencién indicada en el epigrafe.

l. PETICION

Sirvase, sefior Superintendente, proceder a negar el beneficio patentario a la
solicitud contenida en el expediente 09-082387, por incumplir los requisitos
materiales de patentabilidad establecidos en el Titulo 1l, Capitulo | de la Decision
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 LAFRANCOL S.A,
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.

ll. FUNDAMENTOS DE LA OPOSICION

La solicitud de la referencia incumple los requisitos materiales de patentabilidad
establecidos en el Titulo II, Capitulo | de la Decision 486 de 2000 de la Comisién
de la Comunidad Andina, estos son: Novedad, Nivel Inventivo y Aplicacion
Industrial. Vale recordar que 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 descripcién escrita u
oral, utilizaciéon, comercializacién o cualquier otro medio antes de la fecha de
presentaciéon de la solicitud de la patehte. Con respecto al Nivel Inventivo, cabe
sefalar 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 dltimo, se entiende que una aplicacién 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 lo anterior, es imprescindible sefalar que las composiciones
que comprenden heterociclicos de Carboxamida, usadas como inhibidores de la
proteina cinasa B en el tratamiento del cancer y la artritis, son practicas y eventos
totalmente conocidos en la industria farmacéutica. No existe ninguna novedad
sobre estos preceptos y mucho menos nivel inventivo. De esta forma, es necesario
manifestar que las composiciones 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 farmacéuticas que ya son
mundialmente conocidas, ya que de ser asi, seria flagrante la violacién 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 Paclitaxel, Carboplatino,
Vinorelbine, es imprescindible manifestar que no puede la solicitante pretender
acceder a un beneficio patentario sobre formulaciones farmacéuticas que
comprenden moléculas que se encuentran descubiertas y plenamente
identificadas en el sector quimico-farmacéutico. Asi, en este orden, consideramos
pertinente traer a colacidn 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 Paclitaxel se encuentra bajo el
conocimiento publico desde un tiempo considerable y por lo tanto ya esta
plenamente identificado. Por su parte, Carboplatino obtuvo beneficios patentarios
concedidos por los Paises Bajos y por Estados Unidos de América, No. NL
7307863 y US 4140707 (Afios 1973 y 1979) respectivamente. Por ultimo, valga
mencionar que la molécula Vinorelbine ostenta beneficios patentarios concedidos
por Japén y por Estados Unidos de América, No. JP Kokai 80 31096 y us
4307100 (Aros 1980 y 1981) respectivamente.

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

invencidén como la tramitada bajo el expediente de la referencia.

Cabe destacar en ultima instancia 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 menciono, segln los parametros de la Decisién 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 Ié solicitud en comento pretende reivindicar de acuerdo con sus
puntos No. 45 y 6, métodos de tratamiento, los cuales no se consideran

invenciones. En este sentido, los métoclos de tratamiento quirtirgicos, terapéuticos



~ 0 de diagnosticos aplicables al cuerpo humano y los relativos a animales, y
ademas la mezcla (Combinaciones) de productos (Moléculas) conocidos y su
variacion, bien sea en uso, forma, dimensiéon o de materia, NO se consideran
invenciones por cuanto no son susceptibles de aplicaciéon industrial, luego NO
pueden acceder a beneficios patentarios. Dicho asi, se suma una circunstancia

mas que imposibilita definitivamente la concesion de la solicitud en mencién.
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 aplicacion industrial.

Iv. FUNDAMENTOS DE DERECHO

Son fundamentos de derecho los articulos 16, 18 y 20 de la Decisién 486 de 2000.
V. PRUEBAS

1. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1204. (PACLITAXEL)

2. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 296. (CARBOPLATINO)

3. The Merck Index. “An enciclopedia of chemicals, drugs, and biologicals.
Fourteenth Edition. 2006. Pagina 1718-1719. (VINORELBINE)

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.
Constancia de pago de las tasas de tramitacion de oposicion.

Copia para correr traslado al solicitante.

U

Los mencionados en el acapite de pruebas.



VIl. 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,

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



