El Quinto Webinar en Espafiol auspiciado por el ACS y la SQM

http://bit.ly/IndustriaFarma
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¢ Tiene alguna pregunta?
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Type question here

GoToVVebmar~
“¢ Por qué he sido “silenciado”?

No se preocupe. Todo el mundo
ha sido silenciado, excepto los
presentadores y la moderadora.
Gracias, y disfruten de la
presentacion.

Escriba y someta sus preguntas durante la presentacion
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ACS
W Chemistry for Life*

¢Esta en un grupo grande hoy?

Diganos de dénde son ustedes y
cuantas personas estan en su grupo!

ACS
W Chemistry for Life”

La Diversidad de la Audiencia

Diganos de que pais pertenece usted. ‘
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“Networking Globally: Spanish Resources”

The International Activities Committee invites you to attend the upcoming event
“Networking Globally: Spanish Resources” at the San Diego National Meeting.

The event will be held at the Hilton Bayfront Hotel from 4 PM — 5:15 PM and will aim to
provide networking opportunities as well as informational highlights regarding:

C&EN Spanish Digest, ACS Spanish Webinars Series & ACS International Chapters!

Registrarse http://bit.ly/ReunionSD
@eramee www.acs.orglic

ACS
W Chemistry for Life”

iC&EN en Espafiol!

C&EN pone a su disposicion traducciones al espafiol de sus articulos mas populares.

January 4, 2016

Artemisina: El Famoso Firmaco Contra La Malaria Funciona Atacando Varias
Protefnas Del Parésito

Bioquimizas Ui st muesira que el farmaco clarupe
hemo, que se encuenira en Ios gisbulos rojos, para su activacion

Gracias a una colaboracién con la
organizacién espafiola Divllgame.org,
C&EN ahora es capaz de ofrecer
traducciones al espafiol de algunos de
nuestros mejores contenidos.
Queremos hacer de la ciencia de
vanguardia més accesible a la
comunidad quimica de habla espariola,
y esta es nuestra contribucién. Le da a
los nacidos en Espafia, América Latina,
o los EE.UU., pero cuyo primer idioma
es el espafiol la oportunidad de leer
este contenido en su lengua materna.
Esperamos que les guste y sea de su

Well-Known Malaria Drug Artemisinin Works By Attacking Multiple Parasite
Proteins

Biochemistry: New research shows that the antimalarial also needs the red biood cell compound
heme for activation

December 16, 2015

La Quimica Determinaré El Exito Del Acuerdo Sobre EI
Clima

Medio Ambiente: seré necesario innovar en nuevos materiales y

tecnologias energéticas para poder poner en préctica el acuerdo de
Paris,

Success Of Climate Deal Will Hinge On Chemistry
Environment: Innovations in energy technology and new materials will be [\

utilidad.

nesded to implement Paris agreement
December 7, 2015 ST
Investigadores Mutan Una Proteina Para Conseguir El |—corprz sz
Mayor Rango De Potencial Redox Jamés Creado g,
Disefic molecular: variantes de una protsina han expandido s
capacicad ae transtery skstronss —ormmssen|

—Rpiacsom
Chemists Mutate Protein To Achieve Wider-Than-Ever

| rowos/man
Redox Range bl P
Molecular Design: Protein variants have expanded elestron-transfer =g -0 Dr. Bibiana Campos Se ijo
aoity |—anze (-30m0)

Editor-in-Chief of C&EN

http://bit.ly/CENespanol ¢

1/26/2016



@ ACS W eblna s 3 Ceegséyfor Life"

¢, Has descubierto el elemento que falta ?

www.acs.org/2joinACS

Entérate de los beneficios de ser miembro(a) de el ACS !”

(§)ACS Webinars @ he. .

Beneficios de la afiliacion al ACS

CE EN Chemical & Engineering News (C&EN)
= The preeminent weekly news source.

nnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnn

@ AC S NEW! Free Access to ACS Presentations on Demand®
ACS Member only access to over 1,000 presentation
recordings from recent ACS meetings and select events.

&
4 / NEW! ACS Career Navigator
f A ; .
o Your source for leadership development, professional
A . education, career services, and much more.
www.acs.org/2joinACS '

1/26/2016
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La Sociedad Quimica de
México, A. C., es una
Organizacion Nacional fundada
el 16 de marzo de 1956 y
constituida el 27 de agosto del
mismo afio, por un grupo de
ilustres quimicos encabezados
por los Quimicos Rafael
lllescas Frisbie y José Ignacio
Bolivar Goyanes, los Ingenieros
Quimicos Manuel Madrazo
Garamendi, Guillermo Cortina
Anciola, y la QFB, Maria del
Consuelo Hidalgo Mondragon.

WWW.SQM.org. mx

W ﬁ:gs?yfomfe

Sugieran temas y expertos que les interesarian para
el proximo webinar. acswebinars@acs.org

El préximo webinar del ACS y la SQM sera en Abril de 2016.
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“Panorama de la Industria Farmacéutica:
Investigacion, Desarrollo y Distribucion”

Dra. Marta Pifieiro Nifiez f Dra. Ingrid Montes
Directora, Open Innovation Drug La Junta de Directores, ACS
Discovery, Eli Lilly and Company Profesora de Quimica Orgénica,

Universidad de Puerto Rico,
Recinto de Rio Piedras

Las imagenes de la presentacion estan disponibles paradescargar ahora
http://bit.ly/IndustriaFarma

El Webinar de hoy esta auspiciado por la Sociedad Quimica de México y the American Chemical Society "

ACS
v Chemistry for Life®

Panorama de la Industria
Farmacéutica: Investigacion,
Desarrollo y Distribucion

Marta Pifieiro Nafiez, Ph.D.

Executive Director, Open Innovation Drug Discovery
Lilly Research Laboratories

Indianapolis, IN, EEUU
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Lilly a Grandes Rasgos ®: .

= Una herencia de més de 139 afios, desde el 1876

= Centro corporativo en Indianapolis, IN, USA

= Aproximadamente 41.000 empleados en todo el mundo
= Mas de 8.000 empleados en I+D

= Estudios clinicos en mas de 55 paises

= |Instalaciones de I+D en seis paises

= Plantas de fabricacion en 13 paises
= Productos vendidos en 120 paises
= Cultura reconocida en el exterior:
v' Seleccionada por Diversity Inc. como una de las 50

compafiias con mejores practicas en el ambito de la
diversidad

v' Seleccionada por la revista Science como una de las 20
mejores compaiiias para el desarrollo profesional

v Reconocida por la revista Working Mother como una de las
100 mejores compaiiias

Hitos Historicos de Lilly

1920's Primer producto a base de insulina (lletina)

1950's Primer antibiético macrdlido (Eritromicina)

1960's Primer antibiético cefalosporanico (Cefalotina)

1980's Primer producto a base de rADN (Humulin)
Primer ISRS (Prozac)

1990's Primero en comercializar un antibiético monoclonal
terapéutico a gran escala (ReoPro)

Primer andlogo de la insulina (Humalog)
Primer MSRE (Evista)

2000’s Primer tratamiento para la sepsis (Xigris)
Primer estimulante del crecimiento 6seo (Forteo)
Primer mimético de incretina para DT2 (Byetta)

2010’s Nuevas terapias inmunolégicas en desarrollo




El Proceso de Investigaciony vﬁh\csb N
Desarrollo (I+D) '

Investigacion Desarrollo Distribucion
Desde laideaa la Desde la molécula Desde la medicina
identificacionde la terapéutica hasta la hasta el paciente
moléculaterapéutica medicina

5] |

El Procesodel+Denla < b2 §
Industria Farmacéutica
| Sg?}?{;g‘;ég?s| — Desarrollodel Candidato — —— Comercializacion —s

Identificacion
y validacién

de diana
biolégica

Optimizaci6 Lanzamiento
ptimizacion | pimera Global

Desarrollo de del compuesto | pogis en | 1A Fase Registro Optimizacion
I0S eNSaY0S g 0" Humanos i Global

de criba

GeneraciJSn

lc:glercomyﬂlesto / Decisién de producto

/
: ~4 afios \ [ ~6 afios ~ 5 afios

Investigacion Desarrollo '

5] |
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Costesy Tiempos del Proceso Wecsf B
de I+D Farmacéutico B

Time: 14.7 years total Cost: $880 million total

Approximate lime {yrs) 1 Approzimate cost (S4) 260

Fuente: BCG, A Revolution in R&D (2010)

Numeros actualizados indican de 800 a 1200 millones de ddlares USAy 10 a 15
afios desde la idea al lanzamiento del medicamento

La mayor parte del tiempo y la inversion corresponden a la etapa clinica

Encuesta Para La Audiencia” ~_ %

RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICK EN BREVEEN LA PANTALLA AZUL

Las contribuciones relacionadas con las ciencias quimicas
son la causa principal de los altos costes y largos tiempos
del proceso de desarrollo de farmacos.

e verdadero

* falso

18
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Encuesta Para La Audiencia ~_ %

RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICKEN BREVEEN LA PANTALLA AZUL

Las contribuciones relacionadas con las ciencias quimicas
son la causa principal de los altos costes y largos tiempos
del proceso de desarrollo de farmacos.

* Falso, la causa principal de dichos altos costes y largos tiempos
se debe a las dificultades del desarrollo en clinica,
especialmente el reclutamiento de pacientes

19

Posibilidades de Exito en I+D ACS
en la Industria Farmacéutica ’

Ensayos primarios 100%

500,000

Ndmero de
compuestos
ACTIVO <5,000 sintetizados
HIT
LIDER

CANDIDATO

<250
100

S6lo una fraccion
llega a convertirse
en candidato

10
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La Investigacion ACS
Fa rmaCéutica aI Deta”e v Chemistry for Life®

Identificacién y validacion de diana biolégica

* Elucidacion del mecanismo de accién del enzima,
receptor o proteina de interés y su interaccion con
las moléculas/ligandos de la coleccion

» Confirmacion del papel de la diana biolégica en el
mecanismo de la enfermedad

Desarrollo del cribado biolégico

» Construccién de los ensayos de laboratorio para
evaluar el efecto de las moléculas/ligandos sobre la
diana biolégica

Generacion del compuesto lider

+ Disefio, sintesis y evaluacion de un gran nimero de
familias estructurales para poder seleccionar el area
de diversidad quimica idonea para seguir generando
compuestos bioactivos hacia una estructura quimica
optimizada

El Papel de la Quimicaen la ACS
. W4 7 . Chemistry for Life®
Investigacion Farmacéutica ’

= Preparacion de “compuestos herramienta” y comparadores para estudiar las
interacciones moleculares entre el ligando y la diana biolégica

= Preparacion de las librerias de compuestos para cribado
= Disefio y sintesis iterativos de analogos seguido por prueba biolégica

= Métodos analiticos y preparativos y otras tecnologias aplicadas al disefio y preparacién
de ligandos cada vez mas optimizados

= |dentificacion de activos y “hits” para entender el area de diversidad molecular idonea
para seguir trabajando

= Seleccion de las mejores familias estructurales para dar el compuesto lider
= Gerencia, aprendizaje e integracién de la informacién
= Optimizacion de la familia lider para llegar a una Unica molécula (o candidato)

= Generacion de grandes cantidades de compuesto candidato en gran pureza para
probarlo in vivo, para determinar la relacion entre el efecto biolégico deseado y las
observaciones en estudios toxicologicos

11
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La Investigacién Farmacéutica se Basa < cAheSstSryforUfe*
en Ciclos Iterativos de Aprendizaje

Clinical Assessment

« Phase |: Safety * Durante el proceso de I+D
+ Phase Il: Efficacy se sintetizan miles de
« Phase |li: Registration 4 . .

moléculas individuales,
representando mdiltiples

o familias estructurales
Cinically Proven DRUG

\ Molecule DEVELOPMENT

y

+ Cada molécula se evalla

i: en ensayos biolégicos
z relevantes para entender la
< Ec""“’ I z I ompRiR relacién entre la estructura
Y ‘ molecular y la actividad
O——— + Assay Development bioldgica

+ Compound Design
« Compound Screening

ideas & * In Vivo Experiments .

Hypotheses *ADMEMoxSwdies o Una Unica molécula — el
« Translational Science . .
Discovery Approaches candidato — se considera
System i O

competente para ser
probada en ensayos

clinicos
23

Target-based = Molecutar Hypothesis

RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICK EN BREVEEN LA PANTALLA AZUL

Encuesta Para La Audiencia” . %

SELECCIONA LA FRASE MAS ACERTADA

La investigacion farmacéutica se representa mejor de
forma ciclica porque:

* 1) La molécula con la que se empieza es idéntica a la molécula
final que va a clinica

* 2) Todos los procesos estan gobernados por ADN ciclico

* 3)Se sintetizan y prueban un gran nimero de moléculas de
forma iterativa para llegar a una estructura dptima

24

12
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RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICK EN BREVE EN LA PANTALLA AZUL

Encuesta Para La Audiencia” . %

SELECCIONA LA FRASE MAS ACERTADA

La investigacion farmacéutica se representa mejor de
forma ciclica porque:

* 3)Se sintetizan y prueban un gran nimero de moléculas de
forma iterativa para llegar a una estructura éptima

El proceso de i+d es ciclico porque se sintetizan y prueban un gran
nuimero de compuestos de forma iterativa para llegar a una
estructura dptima.

25

Ejemplo: Evolucion de la ACS
W Chemistry for Life
Estructura Molecular

5 L | ioco +  Segun avanza el
S proceso iterativo de
A “ optimizacion de la
o o estructura molecular, se
2 e busca el maximizar la
A B fexalings eficacia terapéutica del
" ligando
o Mem : s
e e e * Al mismo tiempo, se
Coladcnd seectiviy, 310 PK profls (Vorenc) debe tener en cuenta la
Y evolucion de las
SR T :> propiedades f_isicas
- o e, para conseguir que la
ics0s aoon ics0wa3n ics0-63 =0 o estructura final
g 5383 oo 301 dogpe 3104 dogpn 8352 mantenga el perfil
LE=028 LLE=051 LE=036 LLE=2302 LE=027 LLE=502 LE=040 LLE=535

deseado, sobre todo en
lo que respecta a su
solubilidad

rom: Zhang, J. and L, J. J. (2010). Pazopanib (Votrient): A VEGFR Tyrosine Kinase inhibitor for Cancer. Editors
hnson, D. S. Moder Drug Synthesis. New Jersey: John Wiley & Sons, Inc. 111-122 (used w

13



1/26/2016

Encuesta Para La Audiencia . %
..

RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICK EN BREVE EN LA PANTALLA AZUL

SELECCIONA LA FRASE MAS ACERTADA

Una molécula competente para entrar en clinica tiene
las siguientes caracteristicas:

* 1) El peso molecular tiene que aproximarse a 500 dalton

e 2) Combina una buena actividad bioldgica in vitro con las
propiedades fisicas adecuadas para dar actividad in vivo

* 3) Presenta la maxima actividad bioldgica en ensayos in vitro

27

RESPONDERA LA PREGUNTAHACIENDO
CLICK EN BREVEEN LA PANTALLA AZUL

Encuesta Para La Audiencia” . %
-

SELECCIONA LA FRASE MAS ACERTADA

Una molécula competente para entrar en clinica tiene
las siguientes caracteristicas:

e 2) Combina una buena actividad bioldgica in vitro con las
propiedades fisicas adecuadas para dar actividad in vivo

El candidato presenta actividad biolégica deseada in vitroy
propiedades fisicas adecuadas para dar actividad in vivo

28

14



El Desarrollo Farmacéutico vﬁeﬁfm@

al Detalle
FHD (firsthuman dose)

* Para alcanzar la primera dosis en humanos el candidato ha
de prepararse en grandes cantidades y con alta pureza

» El material para uso clinico también ha de ser formulado
adecuadamente, lo que requiere la identificacion de la
forma cristalina idonea

Estudios clinicos

» Fase I: se evalla la seguridad del compuesto en pacientes
saludables

» Fase II: se evalla la eficacia del compuesto en pacientes con
la enfermedad en cuestion

» Fase III: observacién de los efectos del compuesto en
poblaciones grandes de pacientes (mundo real)

Registro

* El paquete completo con todos los datos clinicos y
preclinicos tiene que ser evaluado por las autoridades
competentes en cada geografia para recibir la aprobacion
para el lanzamiento a mercado

El Papel de la Quimica en el Wéﬁfww
Desarrollo Farmacéutico

Atributos del compuesto candidato  Contribucionesde la quimica

= Facilmente absorbible por el = Desarrollo de la ruta sintética
rganism . -
organismo = Metodologia analitica y control de
= Con larga duracién en calidad
circulacion — -
= Aplicaciones tecnolégicas para
= Con potenciay eficacia estudiar el material a granel
= Ruta de administracion idonea = Estudio de las propiedades del
(preferible oral) material y su formulacion, formas

= Seguro (sin toxicidad) cristalinas y polimorfismo

. Estable = Ingenieria quimica

= Sintetizable en gran escala

1/26/2016
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La Distribucion Farmacéutica < 253,

al Detalle

Lanzamiento y comercializacién

* En el caso de una medicina, esto es solo el
principio

+ El productor continta obligado a captar los datos
de eficacia y toxicologia de los pacientes a tiempo
real (farmacovigilancia)

* Se necesita continuar el estudio de otros usos
potenciales del medicamento (muy importante en
oncologia, por ejemplo)

El problema de la accesibilidad

» El acceso medicamentos para todos los pacientes
en todas las geografias continda siendo una
utopia

+ Conseguir este objetivo tiene complejidades
financieras, fisicas y geogréficas

+ iEl trabajo nunca se termina!

El Papel de la Quimicaenla A%

Distribucion de Farmacos

= Produccién industrial del ingrediente farmacéutico principal (API =
active pharmaceutical ingredient)

= Formulacién del medicamento (ejemplo: sal HCI) y produccion
industrial del producto final (ejemplo: capsulas)

= Control de calidad y estudios de estabilidad
= Control de calidad en produccion industrial
= Empaquetamientoy almacenaje

» Farmacovigilanciay apoyo del prospecto informativo

1/26/2016
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Para Aprender Mas N 4 N e

Visiten innovation.org > Ecosistema de [+D

« RMA 5
inny :votlon hub

Explore the world of biopharmaceuticals: learn about the processes behind industry
innovation and how they improve patients' lives every day

BIOPHARMACEUTICAL
Sctentific Advances Fuel R&D ECOSYSTEM
PERSONALIZED ;

— MEDICINE — A ?0

i

ACS
W Chemistry for Life”

“Panorama de la Industria Farmacéutica:
Investigacion, Desarrollo y Distribucion”

Dra. Ingrid Montes
La Junta de Directores, ACS
Profesora de Quimica Organica,
Universidad de Puerto Rico,
Recinto de Rio Piedras

Dra. Marta Pifieiro Nufiez
Directora, Open Innovation Drug

Discovery, Eli Lilly and Company

(S

Las imagenes de la presentacion estan disponibles paradescargar ahora
http://bit.ly/IndustriaFarma

El Webinar de hoy esta auspiciado por la Sociedad Quimica de México y the American Chemical Society

1/26/2016
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iC&EN en Espafiol!

C&EN pone a su disposicion traducciones al espafiol de sus articulos mas populares.

January 4, 2016

Artemisina: El Famoso Firmaco Contra La Malaria Funciona Atacando Varias
Protefnas Del Parasito

Bioquimiza: Una nueva investigacion muesira que el farmaco antimalirico necesia el arupo
heme, que se encuenira en los gidbulos rojos, para su activacion,

Gracias a una colaboracién con la
organizaciéon espafiola Divilgame.org,
C&EN ahora es capaz de ofrecer
traducciones al espafiol de algunos de
nuestros mejores contenidos.
Queremos hacer de la ciencia de
vanguardia mas accesible a la
comunidad quimica de habla espafiola,
y esta es nuestra contribucién. Le da a
los nacidos en Esparfia, América Latina,
o los EE.UU., pero cuyo primer idioma
es el espafiol la oportunidad de leer
este contenido en su lengua materna.
Esperamos que les guste y sea de su
utilidad.

Well-Known Malaria Drug Artemisinin Works By Attacking Multiple Parasite
Proteins

Biochemistry: New research shows that the antimalarial 2lso needs the red biood cell compound
heme for activation

December 16, 2015

La Quimica Determinaré El Exito Del Acuerdo Sobre EI
Clima

Medio Ambiente: serd necesario innovar en nuevos materiales

tecnologias energéticas para poder poner en préctica el acuerdo de
Paris,

Success Of Climate Deal Will Hinge On Chemistry
Environment: Innovations in energy technology and new materials will be
needed to implement Paris agreement

December 7, 2015

Investigadores Mutan Una Proteina Para Conseguir El
Mayor Rango De Potencial Redox Jamés Creado
Disefic molecular: veriantes de una proteina han expandido su
capacidad de transferi electrones.

| cunarssmnan
ity

og] — cowmz e
=& i)
0] —MHAz 50 m

Chemists Mutate Protein To Achieve Wider-Than-Ever

]
Redox Range

of] RS
Molecular Design: Protein variants have expanded electron-ransfer
abiy.

Dr. Bibiana Campos Seijo
Editor-in-Chief of C&EN

http://bit.ly/CENespanol *

ACS
W Chemistry for Life”

Sugieran temas y expertos que les interesarian para
el préximo webinar. acswebinars@acs.org

s )Sb
//ABLA

>PANo L

ORI It prrae Ral L ———.

El proximo webinar del ACS y la SQM sera en Enero de 2016.

1/26/2016
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ACS
W Chemistry for Life*

“Panorama de la Industria Farmacéutica:
Investigacion, Desarrollo y Distribucion”

Dra. Marta Pifieiro Nifiez D : Dra. Ingrid Montes
Directora, Open Innovation Drug / La Junta de Directores, ACS
Discovery, Eli Lilly and Company $ Profesora de Quimica Orgénica,

Universidad de Puerto Rico,
Recinto de Rio Piedras

Las imagenes de la presentacion estan disponibles paradescargar ahora
http://bit.ly/IndustriaFarma

El Webinar de hoy esta auspiciado por la Sociedad Quimica de México y the American Chemical Society ¥

ACS
W Chemistry for Life”

La Diversidad de la Audiencia

Hoy tenemos representantes de 19 paises @

19
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La Sociedad Quimica de
México, A. C., es una
Organizacion Nacional fundada
el 16 de marzo de 1956y
constituida el 27 de agosto del
mismo afio, por un grupo de
ilustres quimicos encabezados
por los Quimicos Rafael
lllescas Frisbie y José Ignacio
Bolivar Goyanes, los Ingenieros
Quimicos Manuel Madrazo
Garamendi, Guillermo Cortina
Anciola, y la QFB, Maria del
Consuelo Hidalgo Mondragon.

WWW.SQM.org. mx

W CAheEs?yﬁ)r Life

La Oficina de Actividades Internacionales

Q American C

mmunit;

Chapters

Global Community

International Activities

International Chemical Sciences Chapters

e formed Internation: mical Sciences Chapter:

thin a geographic area to connect with one another, as v

members around the world. Forming a chapter brings additional

nefits to
international members,

d what they already enjoy as members of ACS.

Current Chapters:

Establish a Chapter in Your Region

ACS encourage:

ound the world. Scientists outside the

ACS Network

Connect with peers around the world

on the ACS Network

Calendar of Events

ACS in your language

ACS in Spanish

Grants and Awards

International Chapters are eligible for

anum jards and grant
opportunities issued by ACS, Find out

more inforamtion about them here:

nternational members to consider forming an ICSC as a means of

s for

d Prosperity

staying connected with scientists in their region, and with the ACS me
the world.

Find out how to establis! Chemical Sciences Chapter.

around

Iy Internati |
8 Yot

www.acs.org/ic

20



ACS

Sugieran temas y expertos que les interesarian para
el préximo webinar. acswebinars@acs.org

S
/””3/41\ '

SSPANV L §

£
TR 1t o el adll S P

El proximo webinar del ACS y la SQM sera en Enero de 2016.

41

v Chemistry for Life*

1/26/2016
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