
Prospectus provisoire dat πe du 26 mai 1998

Les titres d πecrits dans le pr πesent prospectus ne sont oÅerts que l fia o fiu l'autorit πe comp πetente a accord πe son visa; ils ne peuvent °etre propos πes que par
des personnes d °ument inscrites. Aucune commission des valeurs mobili fieres ni aucune autorit πe similaire au Canada ne s'est prononc πee sur la
qualit πe des titres oÅerts dans le pr πesent prospectus; toute personne qui donne fia entendre le contraire commet une infraction. Les titres oÅerts dans
le pr πesent prospectus n'ont pas πet πe ni ne seront inscrits en vertu de la loi des ±Etats-Unis intitul πee Securities Act of 1933 (la - loi sur les valeurs
mobili fieres am πericaine /), dans sa version modiÑ πee, et ne peuvent, sous certaines r πeserves, °etre vendus aux ±Etats-Unis ou fia des ressortissants des
±Etats-Unis (- U.S. persons /), ainsi que ce terme est d πeÑni dans la loi sur les valeurs mobili fieres am πericaine. Se reporter sous la rubrique - Mode
de placement /.

Premier appel public fia l' πepargne

¬ $

¬  actions ordinaires

Les ¬  actions ordinaires (les - actions ordinaires /) d'AnorMED Inc. (la - soci πet πe / ou - AnorMED /)
oÅertes par les pr πesentes sont πemises et vendues par la soci πet πe.

Le prix d'oÅre des actions ordinaires a πet πe d πetermin πe fia la suite de n πegociations entre la soci πet πe et les preneurs
fermes. Le prix d'oÅre de chaque action ordinaire d πepasse de ¬ $ l'actif corporel net par action ordinaire en
date du 31 mars 1998, compte tenu du pr πesent placement, ce qui repr πesente une dilution de ¬  pour cent
( ¬ $ et ¬  pour cent aprfies dilution). Se reporter sous la rubrique - Dilution /. Il n'existe actuellement
aucun march πe sur lequel les actions ordinaires de la soci πet πe peuvent °etre vendues.

Les actions ordinaires constitueront des placements admissibles en vertu de certaines lois πenum πer πees sous la
rubrique - Admissibilit πe fia des Ñns de placement /. Un placement dans les actions ordinaires comporte des risques
trfies πelev πes et devrait °etre consid πer πe comme sp πeculatif en raison de la nature des activit πes de la soci πet πe et parce que
ses produits candidats sont encore au stade de la recherche et du d πeveloppement. La soci πet πe a subi des pertes et
pr πevoit en subir d'autres. Se reporter sous la rubrique - Facteurs de risque /.

Prix : ¬ $ l'action ordinaire

R πemun πeration des Produit net revenant
Prix d'oÅre preneurs fermes fia la soci πet πe

1)

Par action ordinaire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬ $ ¬ $ ¬ $
Total 2)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬ $ ¬ $ ¬ $

Notes :

1) Avant d πeduction des frais de placement estimatifs de 500 000 $ lesquels, avec la r πemun πeration des preneurs fermes, seront acquitt πes par la
soci πet πe fia m°eme son fonds d'administration g πen πerale.

2) La soci πet πe a accord πe aux preneurs fermes une option (l'- option en cas d'attribution exc πedentaire /) visant l'achat d'un maximum de
¬  actions ordinaires suppl πementaires au prix d'oÅre et pouvant °etre lev πee dans les 30 jours suivant la date de cl°oture du placement, aux

Ñns de couvrir leur position en cas d'attribution exc πedentaire, le cas πech πeant. Le pr πesent prospectus vise le placement de l'option en cas
d'attribution exc πedentaire et des actions ordinaires pouvant °etre πemises fia la suite de la lev πee de l'option en cas d'attribution exc πedentaire. Si
l'option en cas d'attribution exc πedentaire est lev πee int πegralement, le prix d'oÅre total, la r πemun πeration totale des preneurs fermes, et le produit
net revenant fia la soci πet πe seront de ¬ $, ¬ $ et ¬ $, respectivement. Se reporter sous la rubrique - Mode de placement /.

Les preneurs fermes oÅrent conditionnellement, pour leur propre compte, les actions ordinaires, sous les
r πeserves d'usage concernant leur vente pr πealable, leur πemission et leur livraison par la soci πet πe et leur acceptation par
les preneurs fermes, conform πement aux conditions Ñgurant dans la convention de prise ferme fia laquelle il est fait
r πef πerence sous la rubrique - Mode de placement /, et sous r πeserve de l'approbation de certaines questions d'ordre
juridique par Russell & DuMoulin, pour le compte de la soci πet πe, et par Farris, Vaughan, Wills & Murphy, pour le
compte des preneurs fermes.

Une soci πet πe du m°eme groupe que l'un des preneurs fermes, RBC Dominion valeurs mobilifieres Inc., est
actionnaire de la soci πet πe. La soci πet πe pourrait °etre consid πer πee comme un - πemetteur associ πe / par rapport fia ce
preneur ferme au sens de certaines lois en matifiere de valeurs mobilifieres canadiennes. Se reporter sous la rubrique
- Mode de placement /.

Les souscriptions seront re•cues sous r πeserve du droit de les refuser ou de les r πepartir en totalit πe ou en partie, et
sous r πeserve du droit de clore les registres de souscription en tout temps, sans avis. Les certiÑcats repr πesentant les
actions ordinaires seront pr°ets fia °etre livr πes fia la date de cl°oture, qui devrait °etre le ¬  juillet 1998 ou vers cette date,
ou fia une date ult πerieure dont la soci πet πe et les preneurs fermes peuvent convenir, mais, dans tous les cas, au plus tard
le ¬  1998.L
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C O M P É T E N C E
D ’ A n o r M E D

N O T E S :
1) Une demande d’approbation pour la mise en marche d’un 

essai clinique de phase I a été déposée auprès de la FDA en 
mai 1998.

2) Les essais cliniques de phase I ont été terminés 
avec succès et une demande de DNR de phase II a 

été soumise par SmithKline Beecham et acceptée 
par la FDA.

Produits
candidats

Pathologie
cible

Stade de
l’élaboration1)  Associé

AMD-473 Cancer Zeneca
PharmaceuticalsPhase I

Lambda
Élévation des taux
de phosphate en présence
de maladie rénale

Shire
PharmaceuticalsPhase II

AMD-3100 SIDA Phase I1)

Atiprimod Polyarthrite rhumatoïde Phase I2)

Piégeurs de
l’oxyde nitrique

Maladie inflammatoire
de l’intestin
Protection des organes lors
de chirurgies cardiaques

Préclinique

P r o g r a m m e s  t h é r a p e u t i q u e s

P r o g r a m m e s  d ’ i m a g e r i e  d i a g n o s t i q u e

Caillots sanguins DuPont MerckPhase II

Infection DuPont MerckPréclinique

Agent d’imagerie
       en oncologie

Cancer DuPont MerckPréclinique

DMP-444

RP-517

L E S  M É T A U X  E T  L A  M É D E C I N E

AnorMED est un chef de f i le mondial de la découver te et du développement des produits métal lothérapeutiques au stade pr imaire.

Le «champ de compétence» d’AnorMED fait  référence à son exper t ise dans la découver te des interrelat ions entre :

• LA CHIMIE DE COORDINATION :  science qui étudie la façon dont les atomes de métal interagissent avec les molécules et les ions

• L’EXPERTISE PHARMACEUTIQUE :  capacité de découvr ir et de mettre au point de nouveaux médicaments candidats

• LES BESOINS MÉDICAUX À COMBLER :  connaissance des impor tants marchés médicaux nécessitant des traitements améliorés

C’est grâce à son champ de compétence qu’AnorMED est un chef de f i le novateur en matière d’ut i l isat ion des métaux à des f ins médicales.

AnorMED : «l’innovation en matière d’utilisation des métaux à des fins médicales»

Le résultat tangible du

«champ de

compétence»

d’AnorMED

est sa gamme de

produits candidats.

88208-4 BOV AnorMED  28/05/98 15:21  Page 2



ADMISSIBILIT ±E ≥A DES FINS DE PLACEMENT

Sous r πeserve du respect des normes de placements s°urs et des dispositions et restrictions g πen πerales en
mati fiere de placement des lois mentionn πees ci-apr fies (et, le cas πech πeant, des r fieglements y aÅ πerents) et, dans
certains cas, sous r πeserve du respect d'exigences additionnelles ayant trait aux politiques, proc πedures ou
objectifs de placement ou de pr°et, les actions ordinaires ne constitueront pas, fia la date d' πemission, des
placement interdits, en vertu des lois suivantes :

Loi sur les soci πet πes d'assurance (Canada) Loi sur les assurances (Manitoba)
Loi de 1985 sur les normes de prestation de pension Loi sur les Ñduciaires (Manitoba)
(Canada) Loi sur les r πegimes de retraite (Ontario)
Loi sur les soci πet πes de Ñducie et de pr °et (Canada) Loi sur les soci πet πes de pr °et et de Ñducie (Ontario)
Loi intitul πee Financial Institutions Act Loi sur les soci πet πes de Ñducie et les soci πet πes d' πepargne
(Colombie-Britannique) (Qu πebec) (sauf les soci πet πes de Ñducie fia l' πegard de
Loi intitul πee Pension BeneÑts Standards Act fonds, autres que des d πep°ots, qui sont administr πes
(Colombie-Britannique) fia d'autres Ñns)
Loi intitul πee Loan and Trust Corporations Act Loi sur les r πegimes compl πementaires de retraite
(Alberta) (Qu πebec)
Loi intitul πee Alberta Heritage Savings Trust Funds Loi sur les assurances (Qu πebec) (pour les assureurs
Act (Alberta) autres que les soci πet πes mutuelles, les fonds
Loi intitul πee Employment Pension Plans Act d'assurance πetablis par les corporations
(Alberta) professionnelles ou les corporations de fonds de
Loi intitul πee Insurance Act (Alberta) garantie)
Loi intitul πee The Pension BeneÑts Act, 1922
(Saskatchewan)

De l'avis de Russell & DuMoulin, conseillers juridiques de la soci πet πe, et de Farris, Vaughan, Wills &
Murphy, conseillers juridiques des preneurs fermes, les actions ordinaires constitueront, une fois inscrites fia la
cote d'une bourse prescrite, des placements admissibles pour des Ñducies r πegies par un r πegime enregistr πe
d' πepargne-retraite, un fonds enregistr πe de revenu de retraite ou un r πegime de participation diÅ πer πee aux
b πen πeÑces en vertu de la Loi de l'imp °ot sur le revenu (Canada).

5



SOMMAIRE DU PROSPECTUS

Le sommaire qui suit doit °etre lu fia la lumi fiere de l'information plus d πetaill πee, y compris les πetats Ñnanciers
de la soci πet πe et les notes y aÅ πerentes, Ñgurant ailleurs dans le pr πesent prospectus. Certaines des d πeclarations
contenues dans le pr πesent prospectus sont prospectives. Pour un expos πe des facteurs importants pouvant avoir
une incidence sur ces questions, se reporter sous la rubrique - Facteurs de risque /. ≥A moins d'indication
contraire, pour tous les renseignements contenus dans le pr πesent prospectus, il est suppos πe que l'option en cas
d'attribution exc πedentaire des preneurs fermes n'est pas lev πee. Tous les montants en dollars mentionn πes dans
le pr πesent prospectus sont pr πesent πes en dollars canadiens, fia moins d'indication contraire. Le pr πesent prospectus
comprend des noms de produits et des marques de commerce de la soci πet πe et d'autres organismes. Les termes
d πeÑnis dans le pr πesent prospectus qui ne sont pas d πeÑnis autrement dans les pr πesentes ont le sens qui leur a πet πe
attribu πe dans le glossaire faisant partie du pr πesent prospectus.

Le placement

Titres πemis : ¬ actions ordinaires

Prix : ¬ $ l'action ordinaire

Montant : ¬ $

Emploi du produit : Le produit net estimatif du placement revenant fia la soci πet πe, d πeduction
faite de la r πemun πeration des preneurs fermes et des frais estimatifs du
placement, est de ¬ $. La soci πet πe pr πevoit utiliser le produit net du
placement pour Ñnancer d'autres travaux de recherche et des essais
cliniques fia l' πegard des produits candidats actuels de la soci πet πe, pour
rep πerer et πevaluer de nouveaux produits candidats, pour approfondir et
accro° tre l'expertise de la direction en mati fiere d'essais cliniques et de
r πeglementation aÑn d'eÅectuer des essais cliniques pr πeliminaires, pour
Ñnancer et accro° tre les ressources aÅect πees fia l'expansion des activit πes et
au marketing, pour Ñnancer des d πepenses en immobilisations, notam-
ment pour l'accroissement des installations de la soci πet πe servant fia la
recherche et pour des Ñns g πen πerales de la soci πet πe. Se reporter sous la
rubrique - Emploi du produit /.

Politique en matifiere

de dividendes : La soci πet πe n'a vers πe aucun dividende depuis sa cr πeation. La soci πet πe
pr πevoit actuellement conserver tous ses b πen πeÑces, le cas πech πeant, pour les
aÅecter fia l'accroissement de ses activit πes et, par cons πequent, elle ne
pr πevoit pas verser de dividendes dans un avenir pr πevisible.

La soci πet πe

AnorMED (- AnorMED / ou la - soci πet πe /) est un chef de Ñle mondial de la d πecouverte et du
d πeveloppement des produits m πetalloth πerapeutiques au stade primaire. La soci πet πe appelle son expertise - champ
de comp πetence /.
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Le champ de comp πetence d'AnorMED combine les connaissances de la soci πet πe en chimie de coordina-
tion et son expertise biologique et pharmaceutique propices fia la mise au point des produits candidats qui
pr πesentent un important potentiel de march πe. Le portefeuille d'AnorMED comprend des produits candidats
pour le traitement πeventuel du cancer, du SIDA et de la polyarthrite rhumato  de. L' πequipe de recherche
d'AnorMED conna° t fia fond les interactions des compos πes m πetalliques avec les syst fiemes biologiques, ce qui
permet la d πecouverte de produits pharmaceutiques nouveaux et originaux. La gamme actuelle de produits
candidats d'AnorMED comprend cinq m πedicaments en cours d'essai clinique et trois m πedicaments en cours
de d πeveloppement pr πeclinique.

La capacit πe d'int πegrer les propri πet πes des compos πes m πetalliques et des compos πes capables de se lier aux
m πetaux fia la recherche de solutions aux probl fiemes m πedicaux actuels procure fia AnorMED une perspective
unique en mati fiere de d πecouverte de m πedicaments et lui permet de se d πemarquer des autres soci πet πes.
AnorMED ne conna° t aucune autre soci πet πe qui applique la chimie de coordination des m πetaux fia une gamme
aussi vaste de besoins th πerapeutiques et diagnostiques m πedicaux. De plus, AnorMED estime avoir amen πe un
plus grand nombre de produits candidats fia base de m πetaux fia l' πetape du processus clinique et a publi πe un plus
grand nombre d'articles scientiÑques ayant trait fia la m πetalloth πerapie comparativement aux autres soci πet πes.

L'utilit πe de l'exp πerience de la soci πet πe sur les m πetaux et les substances pouvant se lier aux m πetaux a πet πe
conÑrm πee par les partenariats πetablis par AnorMED avec de grandes soci πet πes dans leurs domaines respectifs,
comme Zeneca Limited (- Zeneca Pharmaceuticals /) de Londres, au Royaume-Uni, DuPont Merck
Pharmaceutical Company (- DuPont Merck /) de Wilmington, au Delaware et Shire Pharmaceuticals Group
PLC (- Shire Pharmaceuticals /) d'East Anton, au Royaume-Uni.

AnorMED a πet πe fond πee par une πequipe de sept chercheurs sous la direction de M. Michael Abrams et de
M. GeoÅrey Henson qui, depuis 1985, travaillent ensemble en tant que membres fia part enti fiere du Groupe de
recherche biom πedicale de JM qui se consacrait fia la recherche et au d πeveloppement pr πeclinique de produits
pharmaceutiques fia base de m πetaux. En juin 1996, AnorMED a acquis la majeure partie des produits candidats
brevet πes composant le portefeuille du groupe qui avaient πet πe πelabor πes fia l'interne et les droits de propri πet πe
intellectuelle aÅ πerents qui avaient πet πe d πevelopp πes au cours de la d πecennie pr πec πedente, a obtenu les services de
sept de ces membres cl πes, y compris l' πequipe de direction charg πee du d πeveloppement pharmaceutique et toute
l'expertise technique pertinente.
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Produits en cours d' πelaboration

La soci πet πe travaille actuellement fia l' πelaboration d'un certain nombre de produits candidats. En plus des
produits candidats πenum πer πes dans le tableau ci-apr fies, AnorMED consacre d'importantes ressources fia la
recherche et fia l' πevaluation de nouvelles applications cliniques importantes pour les m πedicaments fabriqu πes fia
partir de m πetaux ou capables de s'y lier.

Produits Pathologie Stade de
Associ πe

candidats cible l' πelaboration
1)

Programmes th πerapeutiques

AMD-473 Cancer Phase I Zeneca Pharmaceuticals

±El πevation des taux de phosphate
Lambda Phase II Shire Pharmaceuticals

en pr πesence de maladie r πenale

AMD-3100 SIDA Phase I 2)

Atiprimod Polyarthrite rhumato  de Phase I 3)

Maladie inÖammatoire de l'intestin
Pi πegeurs de l'oxyde nitrique

Pr πecliniqueProtection des organes lors de

chirurgies cardiaques

Programmes d'imagerie diagnostique

DMP-444 Caillots sanguins Phase II DuPont Merck 4)

RP-517 Infection Pr πeclinique DuPont Merck 4)

Agent d'imagerie en oncologie Cancer Pr πeclinique DuPont Merck

Notes:

1) Pour obtenir une description des diÅ πerents stades du processus d'approbation des m πedicaments, se reporter sous la rubrique

- Activit πes d'AnorMED Ì Processus d'approbation des produits /.

2) Une demande d'approbation pour la mise en marche d'un essai clinique de phase I sur l'AMD-3100 a πet πe d πepos πee aupr fies de la FDA

en mai 1998.

3) Les essais cliniques de phase I sur Atiprimod ont πet πe termin πes avec succ fies et une demande de DNR de phase II a πet πe soumise par

SmithKline Beecham et accept πee par la FDA. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Produits en cours

d' πelaboration /.

4) AnorMED a c πed πe sous licence cette technologie fia Ortho Pharmaceutical Corporation, Inc. qui, fia son tour, l'a c πed πee en sous-licence fia

DuPont Merck (se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats /).

Strat πegie commerciale

AnorMED se consacre fia la recherche, au d πeveloppement pr πeclinique et au d πeveloppement clinique au
stade primaire de compos πes d πeriv πes de m πetaux et de compos πes se liant aux m πetaux. AnorMED a l'intention
d'ajouter une valeur suppl πementaire fia ses produits candidats en les menant jusqu'aux essais cliniques de phase
II, pour conÑrmer leur eÇcacit πe chez l'°etre humain avant de n πegocier les modalit πes Ñnanci fieres de ses
partenariats. AnorMED pourrait πetablir des partenariats plus t°ot durant l' πelaboration des produits, soit aux
stades pr πeclinique ou de phase I, si de telles collaborations s'av πeraient utiles pour acc πel πerer substantiellement
la mise au point d'un produit et am πeliorer les chances qu'il connaisse un succ fies clinique et commercial.
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S πelection de renseignements Ñnanciers

Les donn πees Ñnanci fieres suivantes ont πet πe tir πees des πetats Ñnanciers v πeriÑ πes de la soci πet πe paraissant ailleurs
dans le pr πesent prospectus et elles doivent °etre lues fia la lumi fiere de ces πetats et des notes y aÅ πerentes.

Exercices termin πes les 31 mars

1998 1997
1)

±Etat des r πesultats

Produits
Recherche sous contrats ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 350 933 $ 440 205 $
Int πer°ets cr πediteurs et autres produits ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 736 147 668 985

1 087 080 1 109 190

Charges
Recherche et d πeveloppement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 5 603 675 3 711 437
Frais g πen πeraux et administratifs ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 783 743 1 402 003

7 387 418 5 113 440

Perte nette avant les πel πements suivants ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 300 338) (4 004 250)
Relocalisation de l'entreprise ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 91 161 450 173
D πevaluation de la propri πet πe intellectuelle ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì 2 984 550

Perte nette ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 391 499)$ (7 438 973)$

Perte nette par action ordinaire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (0,47)$ (0,75)$

Aux 31 mars

1998 1997

Bilan

Encaisse et placements fia court terme 2) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 22 543 048 $ 16 504 422 $
Fonds de roulement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 21 836 550 16 058 753
Total de l'actif ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 30 858 037 26 543 772
D πeÑcit ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (13 830 472) (7 438 973)
Total de l'avoir des actionnairesÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 29 558 667 25 768 002

Notes :

1) La soci πet πe n'a pas men πe d'activit πes du 5 janvier 1996, date de sa constitution, au 1er avril 1996.

2) Post πerieurement au 31 mars 1998, la soci πet πe a re•cu un produit net d'environ 7,3 millions de dollars dans le cadre d'une convention de

licence conclue avec Zeneca Pharmaceuticals.
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Ressources humaines et collaborations avec des centres de recherche

Au 30 avril 1998, AnorMED comptait 27 employ πes, dont dix-huit d πetiennent des dipl°omes d' πetudes
sup πerieures en sciences ou en commerce; notamment, treize d'entre eux d πetiennent un dipl°ome de doctorat ou
de ma° trise fies sciences. La soci πet πe collabore avec des centres de recherche, notamment : le Cancer Research
Campaign, fia Londres, au R.-U., l'institut Rega, fia Louvain, en Belgique, le Beth Israel Deaconess Medical
Centre, fia Boston, au Massachusetts, l'Institute of Cancer Research, fia Sutton, au R.-U., l'universit πe de
l'Alberta, fia Edmonton, en Alberta et l'universit πe de Barcelone, fia Barcelone, en Espagne.

FACTEURS DE RISQUE

Un placement dans les actions ordinaires comporte des risques tr fies πelev πes et devrait °etre consid πer πe
comme sp πeculatif en raison de la nature des activit πes de la soci πet πe et parce que ses produits candidats sont
encore au stade de la recherche et du d πeveloppement. La soci πet πe a subi des pertes et pr πevoit en subir d'autres.

Les souscripteurs πeventuels devraient tenir compte des facteurs suivants lorsqu'ils envisagent un
placement dans les titres oÅerts par les pr πesentes : la soci πet πe est une soci πet πe d πebutante, elle n'a fia ce jour tir πe
aucun revenu de la vente de produits, elle aura besoin d'un important Ñnancement suppl πementaire, elle ne
poss fiede actuellement aucune assurance responsabilit πe du fait du produit et elle d πepend de certains membres
cl πes de son personnel; la r πeussite de la soci πet πe d πependra en partie de sa capacit πe d'obtenir des brevets, de
prot πeger ses droits exclusifs et d' πetablir et de maintenir des relations avec des collaborateurs, des licenci πes et
d'autres partenaires de recherche; les activit πes de la soci πet πe sont assujetties fia une importante r πeglementation
gouvernementale, y compris aux lois concernant la manipulation de mati fieres dangereuses, et la r πeussite de la
commercialisation de ses produits pourrait d πependre en partie des assurances de remboursement de ses
produits par les autorit πes publiques, les assureurs oÅrant une assurance maladie priv πee et d'autres organismes;
les secteurs biotechnologique et pharmaceutique font l'objet d'une πevolution technologique rapide et
consid πerable; et la concurrence sur le plan technologique des soci πet πes pharmaceutiques, des soci πet πes de
biotechnologie et des centres de recherche est intense et il est pr πevu qu'elle augmentera. Se reporter sous la
rubrique - Facteurs de risque /.

D ±ECLARATIONS PROSPECTIVES

Le pr πesent prospectus contient des d πeclarations prospectives qui comportent des incertitudes, des risques
connus et inconnus et d'autres facteurs qui pourraient faire en sorte que les r πesultats, le rendement ou les
r πealisations r πeels de la soci πet πe, ou les r πesultats du secteur dans son ensemble, diÅ fierent consid πerablement des
r πesultats, du rendement ou des r πealisations futurs d πecrits ou sugg πer πes dans les d πeclarations prospectives.
Ces facteurs comprennent, entre autres, ceux qui sont pr πesent πes sous les rubriques - Facteurs de risque / et
- Note sp πeciale concernant les d πeclarations prospectives /.
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GLOSSAIRE

Terme D πeÑnition

ADN (acide Substance chimique pr πesente dans toutes les cellules de l'organisme et dont le
d πesoxyribonucl πeique) r°ole est de transporter l'information g πen πetique.

Analogue D πeriv πe structural d'une substance.

BPF (bonnes pratiques Code des pratiques de fabrication que publient la FDA et la DGPS pour faire en
de fabrication) sorte que les produits pharmaceutiques soient fabriqu πes conform πement fia des

normes de qualit πe uniformis πees, selon la vocation respective des
diÅ πerents produits.

Chimie de la Science qui πetudie la fa•con dont les atomes de m πetaux interagissent avec les
coordination mol πecules et les ions.

Chimiokine Type de mol πecule biologique qui donne un signal.

Chimioth πerapie Traitement d'une maladie au moyen de m πedicaments; terme le plus souvent
utilis πe pour d πesigner les traitements contre le cancer. Ces m πedicaments nuisent
fia la croissance et fia la division des cellules canc πereuses.

DGPS (Direction L'agence gouvernementale du minist fiere de la Sant πe nationale et du Bien-°etre
g πen πerale de la social charg πe de surveiller la fabrication, l'innocuit πe et l'eÇcacit πe des produits
protection de la sant πe) biologiques et pharmaceutiques au Canada.

Dialyse r πenale Intervention qui consiste fia d πebarrasser l'organisme de ses d πechets azot πes (ur πee)
lorsque les reins ne fonctionnent pas ad πequatement.

DNR (Drogue nouvelle D πesigne le statut d'un m πedicament oÇciellement approuv πe par la DGPS et
de recherche) la FDA; cette approbation doit °etre obtenue avant que ce m πedicament ne puisse

°etre utilis πe dans des essais cliniques chez l'°etre humain. Les demandes soumises
pour l'obtention du statut de DNR doivent inclure les r πesultats des πepreuves de
toxicit πe animale, la description du projet d'essai clinique, ainsi qu'une liste des
chercheurs qui y participeront et de leurs qualiÑcations.

EÇcacit πe Aptitude fia produire un eÅet d πesir πe.

Essais cliniques ±Etudes structur πees men πees chez l'°etre humain et con•cues pour recueillir des
donn πees cliniques statistiquement pertinentes permettant de juger de l'eÇcacit πe
ou de l'innocuit πe de nouveaux agents th πerapeutiques et d'instruments
diagnostiques et m πedicaux.

FDA (Food and Drug Agence gouvernementale f πed πerale des ±Etats-Unis charg πee de surveiller la
Administration) fabrication, l'innocuit πe et l'eÇcacit πe des produits biologiques et pharmaceutiques

aux ±Etats-Unis.

Formulation Pr πeparation de la forme posologique Ñnale d'un m πedicament obtenue par le
m πelange d'un produit pharmacologique fia des ingr πedients non m πedicinaux. Ces
ingr πedients peuvent, entre autres, °etre des solvants, des agents de conservation,
des stabilisateurs, des colorants, des excipients et des agents de d πesint πegration. Le
m πelange permet de cr πeer la forme posologique Ñnale (par ex., capsule, comprim πe
ou injection).

Gfiene Petite section de l'ADN chromosomique qui transporte l'information g πen πetique
sp πeciÑque requise pour qu'une cellule fabrique une mol πecule de prot πeine.

Imagerie par r πesonance Technique d'imagerie diagnostique informatis πee reposant sur l'emploi de signaux
magn πetique (IRM) de radiofr πequence comme source d' πenergie pour la visualisation des

organes internes.

In vitro Se dit de ce qui se d πeroule fia l'ext πerieur d'un organisme vivant. Parfois appliqu πe
fia la croissance de cellules provenant d'organismes multicellulaires et mis
en culture.

In vivo Se dit de ce qui se d πeroule fia l'int πerieur d'un organisme vivant.
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Terme D πeÑnition

i-NOS Enzyme inductible qui d πegage de l'oxyde nitrique en r πeponse au stress.

Intraveineux ≥A l'int πerieur d'une veine ou des veines.

Isotopes Formes diverses d'un πel πement chimique ( fia l' πechelle atomique) qui diÅ fierent les
unes des autres quant fia leur masse atomique.

Lieur Entit πe chimique qui maintient deux mol πecules distinctes ensemble.

Lymphocytes T Globules blancs qui participent fia l'immunit πe en contribuant activement fia la
formation d'anticorps ou en s'attaquant directement aux cellules cibles.

NDA (New Drug Demande pr πesent πee fia la FDA pour l'obtention d'une approbation de
Application) commercialiser un nouveau m πedicament une fois les essais cliniques termin πes

avec succ fies. L'examen d'une NDA prend habituellement de 12 fia 36 mois et
englobe une revue de tous les renseignements concernant les tests eÅectu πes chez
les animaux, les essais cliniques, la pharmacocin πetique, la fabrication du
m πedicament, son traitement et son conditionnement.

NOS (oxyde nitrique Enzyme qui fabrique du NO.
synth πetase)

Oxyde nitrique (NO) Mol πecule renfermant un atome d'azote et un atome d'oxyg fiene.

Pharmacocin πetique ±Etude de la fa•con dont un m πedicament est absorb πe par l'organisme, distribu πe dans
ses tissus, puis excr πet πe.

Pi πegeur ±El πement ajout πe, dont la fonction est d' πeliminer les substances ind πesirables.

Radio-isotopes Isotopes πemettant une radiation.

R πecepteur Structure situ πee fia l'int πerieur ou fia la surface d'une cellule, qui lie de fa•con
s πelective une substance sp πeciÑque pour produire un eÅet physiologique pr πecis.

Techn πetium ±El πement radioactif couramment utilis πe en m πedecine nucl πeaire pour les analyses
d'imagerie.

Th πerapeutique Ensemble des produits utilis πes dans le traitement des probl fiemes de sant πe ou des
maladies; il peut notamment s'agir de m πedicaments compos πes de petites
mol πecules synth πetiques (produits pharmaceutiques), d'agents d'origine biologique
(produits biopharmaceutiques), d'extraits d'origine v πeg πetale ou animale, de
produits d πeriv πes de tissus humains, de facteurs g πen πetiques et de composantes
immunitaires.

Toxicit πe ±Etat qui r πesulte d'une exposition fia un poison ou fia des quantit πes nocives d'une
substance qui, administr πee en quantit πe moindre, ne provoque pas d'eÅets
secondaires et, administr πee en fortes doses, peut susciter des eÅets
secondaires nuisibles.

Traitement associatif Traitement dans le cadre duquel on administre aux patients deux m πedicaments ou
plus pour en accro° tre l'eÇcacit πe en combattant la maladie sur deux voies
diÅ πerentes ou davantage.

XenogreÅes GreÅes tissulaires qui ont πet πe transplant πees d'une esp fiece animale fia une autre.
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LA SOCI ±ET ±E

AnorMED Inc. (- AnorMED / ou la - soci πet πe /) a πet πe fond πee par une πequipe de sept chercheurs sous la
direction de M. Michael Abrams et de M. GeoÅrey Henson qui, depuis 1985, travaillent ensemble en tant que
membres fia part enti fiere du Groupe de recherche biom πedicale de Johnson Matthey PLC (collectivement
d πesign πe avec les soci πet πes du m°eme groupe que celui-ci - JM /) de Londres, au Royaume-Uni. Ce groupe se
consacrait fia la recherche et au d πeveloppement pr πeclinique de produits pharmaceutiques fia base de m πetaux.
En juin 1996, AnorMED a acquis la majeure partie des produits candidats brevet πes composant le portefeuille
du groupe qui avaient πet πe πelabor πes fia l'interne et les droits de propri πet πe intellectuelle aÅ πerents qui avaient πet πe
d πevelopp πes au cours de la d πecennie pr πec πedente, a obtenu les services de sept de ces membres cl πes, y compris
l' πequipe de direction charg πee du d πeveloppement pharmaceutique et toute l'expertise technique pertinente
(le - Groupe de recherche biom πedicale /).

Depuis 1983, les activit πes du Groupe de recherche biom πedicale ont surtout πet πe ax πees sur des projets visant
une am πelioration des m πedicaments fia base de platine et un approfondissement des connaissances sur les
propri πet πes m πedicinales d'autres m πetaux et compos πes capables de se lier aux m πetaux. Le Groupe de recherche
biom πedicale a estim πe que, pour la p πeriode allant de 1983 fia 1996, les d πepenses engag πees ont d πepass πe les
40 millions de dollars US. Les points saillants de ce programme sont, entre autres, le d πeveloppement d'un
agent antitumoral fia base de platine administr πe par voie orale (JM 216), que JM a d πej fia c πed πe sous licence
fia Bristol-Myers Squibb (- BMS /) et le portefeuille des produits candidats acquis par AnorMED (se reporter
sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Produits en cours d' πelaboration /).

En 1995, JM a d πecid πe d'orienter sa vocation pharmaceutique vers des activit πes de base reposant sur le
d πeveloppement et la fabrication en vrac de principes m πedicamenteux (ingr πedients pharmacologiques actifs)
g πen πeriques. Cette d πecision a permis fia l' πequipe de recherche d'AnorMED d' πetablir et de diriger une unit πe
ind πependante consacr πee uniquement fia la poursuite et fia l'expansion de la recherche pharmaceutique et au
d πeveloppement des activit πes d πej fia entreprises par le Groupe de recherche biom πedicale de JM. JM a conserv πe
une position d'actionnaire minoritaire au sein de la soci πet πe.

AnorMED a acquis le Groupe de recherche biom πedicale en contrepartie d'actions ordinaires et de bons
de souscription d'actions ordinaires d'AnorMED (les - bons de souscription /) πemis fia JM en vertu de la
convention relative au transfert d'actifs (se reporter sous la rubrique - Contrats importants /). Lors de cette
acquisition, AnorMED a proc πed πe fia un Ñnancement par actions de 19,8 millions de dollars avec un groupe
d'investisseurs en capital de risque canadiens dirig πe par MDS Capital Corporation, le plus important
gestionnaire de fonds de capital de risque dans le domaine de la sant πe au Canada. Au moment de ce
Ñnancement, AnorMED a d πeplac πe son centre d'op πerations, y compris plusieurs laboratoires de chimie,
d'analyses et de biologie enti fierement fonctionnels, de la Pennsylvanie fia l'emplacement actuel de la soci πet πe
fia Langley (Colombie-Britannique), au Canada.

La soci πet πe a πet πe constitu πee en vertu de la Loi canadienne sur les soci πet πes par actions le 5 janvier 1996.
Sa principale place d'aÅaires est situ πee au 20353 64th Avenue, bureau 100, Langley (Colombie-Britannique)
Canada, V2Y 1N5, et son si fiege social, au 1075 West Georgia Street, bureau 2100, Vancouver
(Colombie-Britannique) Canada, V6E 3G2.

ACTIVIT ±ES D'ANORMED

Contexte

Les m πetaux et la biologie

Les πel πements m πetalliques jouent un r°ole crucial dans tout organisme vivant. Les atomes de m πetaux et leur
πetat m πetallique normal peuvent perdre des πelectrons lors de r πeactions chimiques courantes, formant ainsi des
ions charg πes qui ont tendance fia °etre solubles dans les liquides biologiques. C'est sous cette forme ionique que
les m πetaux jouent leur r°ole dans les organismes vivants. La science qui πetudie la fa•con dont les atomes de
m πetaux interagissent avec les mol πecules et les ions est appel πee - chimie de coordination / et elle se fonde sur
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l'observation de la tendance qu'ont les mol πecules et les ions fia s'organiser autour des atomes de m πetal pour
former des compos πes.

On note un important recoupement entre la chimie de coordination et la biologie. En eÅet, alors que les
ions m πetalliques peuvent °etre consid πer πes comme d πeÑcients en πelectrons, de leur c°ot πe, la plupart des mol πecules
biologiques, comme les prot πeines et l'ADN, sont riches en πelectrons. Ce d πes πequilibre sur le plan des πelectrons
entra° ne une tendance g πen πerale des ions m πetalliques fia se lier aux mol πecules biologiques et fia interagir avec
elles. Le m°eme principe s'applique fia l'aÇnit πe des ions m πetalliques fia l'endroit des mol πecules et des ions de
petite taille indispensables fia la vie, comme l'oxyg fiene. Compte tenu de cette grande vari πet πe d'interactions des
m πetaux en biologie, l' πevolution naturelle a incorpor πe de nombreux m πetaux dans les fonctions
biologiques essentielles.

Les m πetaux accomplissent des fonctions tr fies diverses, dont l'une est le transport de l'oxyg fiene dans tout
l'organisme. L'une des composantes des globules rouges est l'h πemoglobine, une prot πeine renfermant du fer qui
se lie aux mol πecules d'oxyg fiene par l'entremise de ses atomes ferreux et transporte ces mol πecules vitales aux
tissus de l'organisme. D'autre part, certains ions m πetalliques, comme le zinc, servent en quelque sorte de cadre
structurel aux prot πeines. Les prot πeines dactyles stabilis πees par le zinc (- zinc Ñnger proteins /) en sont un
exemple notable. En eÅet, elles r πegissent la fonction des g fienes dans le noyau des cellules. Le zinc est
πegalement une composante naturelle de l'insuline, hormone prot πeique essentielle pour la r πegulation du
m πetabolisme des glucides. Les min πeraux calciques forment la base des os, la charpente du corps humain. Des
m πetaux comme le cuivre, le zinc, le fer et le mangan fiese sont incorpor πes dans une classe de prot πeines appel πee
m πetalloenzymes, dont l'une agit fia titre d'agent naturel de d πesintoxication de l'organisme.

Les m πetaux et la m πedecine

L'utilisation des compos πes renfermant des m πetaux en m πedecine remonte fia l'Antiquit πe et cette pratique
a toujours cours. En l'an 2500 avant J πesus-Christ, les Chinois utilisaient l'or fia des Ñns m πedicales et certains
compos πes fia base de mercure servaient comme diur πetiques durant la p πeriode de la Renaissance. Compte tenu
des connaissances scientiÑques de l' πepoque, on ne peut que s' πemerveiller de la d πecouverte au d πebut du
20e si fiecle de produits th πerapeutiques eÇcaces, fabriqu πes fia partir de m πetaux comme l'arsph πenamine, et de
compos πes d'arsenic, pour traiter la syphilis. En 1912, des produits d πeriv πes de l'antimoine πetaient utilis πes pour
traiter la leishmaniose, maladie parasitaire entra° nant la c πecit πe. En 1929, des m πedicaments fia base d'or
servaient fia traiter la polyarthrite rhumato  de, pratique encore tr fies r πepandue de nos jours. Ces applications de
longue date sont une indication de l'activit πe biologique inh πerente des compos πes renfermant des m πetaux.

Au cours des derni fieres ann πees, des progr fies rapides ont πet πe enregistr πes en biologie, en chimie et
en m πedecine, parall fielement fia une r πesurgence de la m πetalloth πerapie en m πedecine. L'aptitude fia raÇner les
propri πet πes chimiques des compos πes et une meilleure compr πehension de leurs cibles biologiques ont permis la
cr πeation de produits m πetalloth πerapeutiques plus s πelectifs et eÇcaces. Les compos πes d πeriv πes de m πetaux forment
la base de nombreux traitements et tests diagnostiques d'usage courant; que l'on songe aux produits d πeriv πes du
platine pour le traitement du cancer, fia la chrysoth πerapie (sels d'or) dans le traitement de l'arthrite, au bismuth
dans le traitement de l'ulc fiere gastroduod πenal et fia l'exploitation des propri πet πes physiques des divers
radioisotopes m πetalliques utilis πes fia titre d'agents pour les πepreuves d'imagerie et la th πerapeutique. Selon les
chiÅres d'aÅaires publi πes (Med Ad News, 1997 et J. of Nuc. Med., 1998), les ventes des m πedicaments fia base
de m πetaux fia l' πechelle mondiale en 1996 ont d πepass πe les 2,0 milliards de dollars US et sont appel πees
fia augmenter fia mesure que de nouveaux produits sont mis au point et que de nouvelles applications
sont trouv πees.

Les m πetaux et la mise au point des m πedicaments

La capacit πe de modiÑer la structure chimique des compos πes, peu importe la classe fia laquelle ils
appartiennent, aÑn d'en rehausser l'activit πe biologique est cruciale pour la cr πeation de nouveaux m πedicaments.
L'activit πe biologique de nombreux ions m πetalliques est d πetermin πee, non pas simplement par le m πetal
lui-m°eme, mais par les diverses mol πecules qui s'organisent autour de ce m πetal. Cette caract πeristique permet
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aux chimistes de modiÑer m πethodiquement la structure des m πedicaments candidats pour obtenir des eÅets
sp πeciÑques sur le plan biologique.

AnorMED poss fiede une connaissance et une compr πehension de certaines propri πet πes des m πetaux qui sont
cruciales fia la mise au point de m πedicaments fia base de m πetaux et fia leur succ fies commercial. Les propri πet πes
m πetalliques utilis πees par AnorMED dans la conception et le d πeveloppement de nouveaux produits pharmaceu-
tiques sont notamment celles πenonc πees ci-apr fies.

AÇnit πe fia l'endroit des mol πecules biologiques. Les mol πecules biologiques sont des substances naturelles
essentielles fia toute fonction biologique. La tendance des ions m πetalliques fia interagir avec les mol πecules
biologiques oÅre un vaste πeventail de possibilit πes pour la conception de nouveaux m πedicaments. Un important
exemple de ce ph πenom fiene est la Ñxation de certains compos πes de platine fia l'ADN, d'o fiu inhibition de la
division des cellules canc πereuses. De plus, l'aptitude des m πetaux fia se lier aux mol πecules et aux ions de petites
tailles les am fiene, dans certains cas, fia exercer le r°ole de pi πegeurs des substances ind πesirables qu'ils πeliminent
de l'organisme.

Diversit πe mol πeculaire accrue. Les compos πes m πetalliques poss fiedent des structures tridimensionnelles
diverses qui leur permettent de s'ajuster avec plus de pr πecision fia leurs cibles biologiques. Ces formes ne sont
pas faciles fia reproduire par les simples mol πecules organiques. Cette propri πet πe oÅre tout un potentiel pour la
conception des produits pharmaceutiques.

Propri πet πes d'oxydation et de r πeduction. Contrairement fia la plupart des mol πecules organiques courantes,
de nombreux compos πes m πetalliques peuvent perdre ou capter de fa•con r πeversible des πelectrons
(c.- fia-d. ph πenom fienes d'oxydation et de r πeduction). Une bonne compr πehension des ph πenom fienes d'oxydation et
de r πeduction dans leurs interrelations avec la maladie repr πesente un autre domaine prometteur pour la
conception de nouveaux m πedicaments.

Propri πet πes diagnostiques. Certains m πetaux existent sous forme de radioisotopes et πemettent une
radiation qui est utile en imagerie diagnostique.

Champ de comp πetence

AnorMED est un chef de Ñle mondial de la d πecouverte et du d πeveloppement des produits m πetallo-
th πerapeutiques au stade primaire.

AnorMED appelle - champ de comp πetence / son expertise dans le domaine de l'utilisation des m πetaux
fia des Ñns m πedicales en raison des nombreuses interrelations entre les divers domaines d'expertise mis en
commun pour le d πeveloppement des produits candidats de la soci πet πe. Le champ de comp πetence d'AnorMED
combine les connaissances de la soci πet πe en chimie de coordination et son expertise biologique et pharmaceu-
tique, propices fia la mise au point des produits candidats qui r πepondront aux besoins m πedicaux qu'il reste
fia combler. AnorMED conna° t fia fond les interactions des compos πes m πetalliques avec les syst fiemes biologiques,
ce qui permet la d πecouverte de produits pharmaceutiques nouveaux et originaux. Cette compr πehension
a amen πe l' πequipe de recherche d'AnorMED fia participer fia l' πelaboration du premier antin πeoplasique fia base de
platine administr πe par voie orale (JM 216). Les droits pour ce produit ont πet πe conserv πe par JM et c πed πe sous
licence fia BMS qui proc fiede actuellement fia des essais cliniques de phase II/III.

La vaste exp πerience de l' πequipe de recherche d'AnorMED dans le domaine du d πeveloppement des
m πetalloth πerapies lui donne un point de vue unique sur les rapports entre les propri πet πes physiques et chimiques
des compos πes fia base de m πetaux et leurs eÅets biologiques. L'utilit πe de ce savoir et de cette exp πerience sur les
m πetaux et les substances pouvant se lier aux m πetaux est conÑrm πee par les partenariats πetablis par AnorMED
avec de grandes soci πet πes dans leurs domaines respectifs, comme Zeneca Limited (- Zeneca / ou - Zeneca
Pharmaceuticals /) de Londres, au Royaume-Uni, DuPont Merck Pharmaceutical Company (- DuPont
Merck /) de Wilmington, au Delaware et Shire Pharmaceuticals Group PLC (- Shire / ou - Shire
Pharmaceuticals /) d'East Anton, au Royaume-Uni. Se reporter sous la rubrique - Partenariats /.

AnorMED ne conna° t aucune autre soci πet πe qui applique la chimie de coordination des m πetaux fia une
gamme aussi vaste de besoins th πerapeutiques et diagnostiques m πedicaux. De plus, AnorMED estime avoir
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amen πe un plus grand nombre de produits candidats fia base de m πetaux fia l' πetape du processus clinique et
a publi πe un plus grand nombre d'articles scientiÑques ayant trait fia la m πetalloth πerapie comparativement aux
autres soci πet πes. Se reporter sous la rubrique - Hauts dirigeants et administrateurs /.

Produits en cours d' πelaboration

La soci πet πe travaille actuellement fia l' πelaboration d'un certain nombre de produits candidats. Dans tous les
cas, la d πecouverte et l' πelaboration de ces produits candidats ont πet πe amorc πees par JM et poursuivies
par AnorMED. En plus des produits candidats πenum πer πes dans le tableau ci-apr fies, AnorMED consacre
d'importantes ressources fia la recherche et fia l' πevaluation de nouvelles applications cliniques importantes pour
les m πedicaments fabriqu πes fia partir de m πetaux ou capables de s'y lier.

Produits Pathologie Stade de
Associ πe

candidats cible l' πelaboration
1)

Programmes th πerapeutiques

AMD-473 Cancer Phase I Zeneca Pharmaceuticals

±El πevation des taux de
Lambda Phase II Shire Pharmaceuticalsphosphate en pr πesence de

maladie r πenale

AMD-3100 SIDA Phase I 2)

Atiprimod Polyarthrite rhumato  de Phase I 3)

Maladie inÖammatoire de

l'intestinPi πegeurs de l'oxide nitrique Pr πeclinique
Protection des organes lors de

chirurgies cardiaques

Programmes d'imagerie diagnostique

DMP-444 Caillots sanguins Phase II DuPont Merck 4)

RP-517 Infection Pr πeclinique DuPont Merck 4)

Agent d'imagerie en oncologie Cancer Pr πeclinique DuPont Merck

Notes :

1) Pour obtenir une description des diÅ πerents stades du processus d'approbation des m πedicaments, se reporter sous la rubrique

- Activit πes d'AnorMED Ì Processus d'approbation des produits /.

2) Une demande d'approbation pour la mise en marche d'un essai clinique de phase I sur l'AMD-3100 a πet πe d πepos πee aupr fies de la FDA

en mai 1998.

3) Les essais cliniques de phase I sur Atiprimod ont πet πe termin πes avec succ fies et une demande de DNR de phase II a πet πe soumise par

SmithKline Beecham et accept πee par la FDA. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Produits en cours

d' πelaboration /.

4) AnorMED a c πed πe sous licence cette technologie fia Ortho Pharmaceutical Corporation, Inc. qui, fia son tour, l'a c πed πee en sous-licence

fia DuPont Merck (se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats /).

Programmes th πerapeutiques

Comme nous l'avons r πesum πe plus haut, AnorMED s'est dot πee des programmes th πerapeutiques πenonc πes
ci-apr fies.

AMD-473

Vue d'ensemble

Le terme cancer fait r πef πerence fia un grand groupe de maladies provoqu πees par la croissance et la
prolif πeration d πesordonn πees de cellules sous l'eÅet de perturbations ou de mutations g πen πetiques. Ces mutations
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se caract πerisent par une destruction des m πecanismes cellulaires normaux qui r πegissent la croissance et la mort
cellulaires; on assiste alors fia une stimulation s πelective de la croissance des cellules canc πereuses au d πetriment
des cellules normales, d πesavantag πees sur le plan de leur survie. Les taux de cancer augmentent proportionnel-
lement avec l'°age et avec l'exposition fia des agents toxiques qui provoquent une atteinte g πen πetique, comme
certaines substances chimiques ou l'irradiation.

Pour la plupart des cancers, le traitement actuel repose sur la chirurgie, la radioth πerapie et la
chimioth πerapie. Souvent, on utilise ces diÅ πerents modes th πerapeutiques en association pour emp°echer les
cellules canc πereuses de devenir r πesistantes au traitement prescrit. La chimioth πerapie suppose en g πen πeral
l'administration de produits pharmaceutiques sp πecialis πes, con•cus pour interf πerer avec la division cellulaire. Ces
produits sont donc plus toxiques fia l'endroit des cellules canc πereuses qui se divisent rapidement qu' fia l'endroit
des cellules normales. La chimioth πerapie est le principal mode de traitement contre le cancer lorsque la
tumeur primitive est inop πerable ou lorsqu'elle s'est propag πee vers d'autres parties du corps.

Les m πedicaments fia base de platine sont des agents chimioth πerapeutiques qui se lient fia l'ADN des cellules
canc πereuses, y d πeclenchant une s πerie complexe de ph πenom fienes qui Ñnissent par d πetruire les cellules
canc πereuses. Les agents antitumoraux fia base de platine, d πecouverts en 1969, occupent une place importante
de nos jours dans le traitement pharmacologique des cancers des testicules, des ovaires, des poumons, de la
t°ete et du cou, de la vessie et du col de l'ut πerus. Les m πedicaments fia base de platine actuellement approuv πes sur
le march πe am πericain sont le cisplatine et le carboplatine.

L'AMD-473 est un m πedicament fia base de platine qui vise fia combler les lacunes du cisplatine et du
carboplatine. En eÅet, l'une des principales diÇcult πes associ πees fia ces traitements est que les tumeurs
d πeveloppent souvent une r πesistance fia leur endroit. Dans le cadre d' πetudes pr πecliniques in vitro, eÅectu πees en
collaboration avec l'Institute of Cancer Research (- ICR /) de Sutton, au Royaume-Uni, on a pu d πemontrer
que l'AMD-473 vient fia bout de la r πesistance de certaines lign πees cellulaires de cancer ovarien humain qui
avaient manifest πe une sensibilit πe diminu πee fia l'endroit du cisplatine. Les πetudes in vivo sur l'AMD-473 ont
toutes fait πetat d'une activit πe antitumorale au moins πegale, sinon sup πerieure, dans de nombreux cas, fia celle du
cisplatine dans des x πenogreÅes de cancers ovariens humains.

Comme l'illustre le graphique ci-apr fies, des tests pr πecliniques ont πet πe eÅectu πes pour comparer l'activit πe de
l'AMD-473 et celle du cisplatine. Les deux m πedicaments ont πet πe administr πes fia la dose maximum tol πer πee aux
jours z πero, sept, quatorze et vingt et un. Initialement, les tumeurs ont r πepondu aux deux m πedicaments, mais
une fois le traitement termin πe, les tumeurs des souris trait πees au cisplatine sont r πeapparues. Toutefois, les
tumeurs des souris trait πees fia l'AMD-473 ne sont pas r πeapparues, et ce, jusqu' fia la Ñn de l'exp πerience.
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D'autres tests pr πecliniques conÑrment que l'AMD-473 est dot πe d'un proÑl de toxicit πe et d'une
biodisponibilit πe orale bien meilleurs que ceux du cisplatine. Les deux m πedicaments fia base de platine
actuellement approuv πes, le cisplatine et le carboplatine, sont administr πes par injection seulement.

En novembre 1997, en collaboration avec le U.K. Cancer Research Campaign (- CRC /) AnorMED
a inaugur πe un essai clinique de phase I sur le m πedicament antin πeoplasique fia base de platine d'AnorMED,
l'AMD-473, au Royal Marsden Hospital, au Royaume-Uni. ≥A ce jour, 12 patients ont πet πe recrut πes et ont re•cu
le m πedicament par voie intraveineuse. Cet essai de phase I, con•cu pour identiÑer la dose maximum tol πer πee,
devrait °etre termin πe d'ici la Ñn de 1998. Par l'entremise d'un sous-traitant, AnorMED a r πeussi avec succ fies
fia produire suÇsamment de m πedicament pour mener fia bien ces essais.

≥A compter du 31 mars 1998, AnorMED a conclu une convention de licence avec Zeneca Pharmaceuti-
cals dans le cadre de laquelle AnorMED a accord πe fia Zeneca une licence exclusive pour le d πeveloppement et la
commercialisation de l'AMD-473 fia l' πechelle mondiale. ≥A l'heure actuelle, Zeneca se classe au deuxi fieme rang
pour ce qui est du chiÅre d'aÅaires mondial des antin πeoplasiques, occupant onze pour cent du march πe
(Datamonitor, 1998). Zeneca assumera la responsabilit πe et les d πepenses li πees au d πeveloppement de
l'AMD-473, y compris tous les services rendus par ou pour AnorMED dans le cadre de l' πelaboration de ce
compos πe. (Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats /).

March πe

Le cancer est la deuxi fieme plus importante cause de d πec fies aux ±Etats-Unis; on lui impute en eÅet 25 pour
cent de tous les d πec fies (American Cancer Society, 1998 Fact Sheet). Selon les estimations de l'Organisation
mondiale de la sant πe, en 1996, plus de dix millions de personnes ont d πevelopp πe un cancer dans le monde et
plus de six millions d'autres victimes, d πej fia atteintes de la maladie, y ont succomb πe (Organisation mondiale de
la sant πe, Rapport de 1997). Les cancers les plus r πepandus dans le monde en 1997 ont πet πe le cancer
rectocolique, le cancer du poumon et le cancer du sein, avec une incidence totale respective de 609 000,
443 000 et 406 000. Les cancers les plus mortels ont πet πe le cancer du poumon, le cancer de l'ovaire et le cancer
rectocolique (Datamonitor, 1998); de ces cancers, celui du poumon et de l'ovaire sont actuellement trait πes au
moyen d'antin πeoplasiques fia base de platine. L'un des importants progr fies enregistr πes dans le domaine de
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l'oncologie au cours des derni fieres ann πees est l'administration des m πedicaments fia base de platine en association
avec un certain nombre d'autres types nouveaux d'antin πeoplasiques (F-D-C Reports, avril 1998). Un nouveau
m πedicament fia base de platine, dot πe d'une activit πe antitumorale plus grande, pourrait °etre utilis πe dans ce type
d'association th πerapeutique. Compte tenu de la pr πevalence du cancer et des besoins fia combler dans le domaine
de l'oncologie, de nouveaux traitements et de nouvelles th πerapeutiques s'imposent clairement.

En 1996, le march πe mondial des m πedicaments qui d πetruisent les cellules canc πereuses, dont des agents
anticanc πereux fia base de platine, s' πelevait fia 3,3 milliards de dollars US, avec un taux de croissance annuel de
quatorze pour cent par rapport fia 1995. De ce total, le chiÅre d'aÅaires mondial des agents oncologiques fia base
de platine atteignait les 606 millions de dollars US (Datamonitor, 1997).

Lambda

Vue d'ensemble

L'insuÇsance r πenale entra° ne une accumulation excessive de phosphate dans le sang, maladie appel πee
hyperphosphat πemie. Les reins normaux maintiennent l' πequilibre d πelicat entre les taux de phosphate et de
calcium dans le sang en permettant d'excr πeter dans l'urine tout le phosphate de surplus. La ma° trise des taux
de phosphate sanguin est cruciale pour la pr πevention de la maladie osseuse d'origine r πenale et de
l'hyperparathyro  die chez les patients atteints d'insuÇsance r πenale chronique. En eÅet, chez ces derniers, les
reins n' πeliminent plus eÇcacement le phosphate pour maintenir l' πequilibre n πecessaire. L' πel πevation des taux de
phosphate d πeclenche dans l'organisme l'excr πetion de l'hormone parathyro  dienne et stimule la lib πeration de
calcium d'origine osseuse dans la circulation, dans une tentative de r πetablir l' πequilibre entre les taux
de calcium et de phosphate. L'insuÇsance r πenale chronique, en pr πesence de taux excessifs et non ma° tris πes de
phosphate, entra° ne une perte osseuse et une calciÑcation de l'appareil circulatoire en raison des quantit πes
excessives de phosphate et de calcium qui circulent dans le sang. Pour compenser cette incapacit πe des reins
fia d πebarrasser l'organisme de ses surplus de phosphate, presque tous les patients sous dialyse r πenale utilisent un
ch πelateur du phosphate aÑn d' πeliminer le surplus de phosphate. Les ch πelateurs du phosphate se lient au
phosphate dans le tractus digestif et en emp°echent l'absorption dans la circulation sanguine.

Le Lambda, dont le principe actif est le carbonate de lanthanum, est un nouveau ch πelateur du phosphate
con•cu pour combler les lacunes laiss πees par les m πedicaments oÅerts actuellement. Le Lambda est administr πe
par voie orale et il est con•cu pour se lier au phosphate dans les voies digestives. Le Lambda n'est pas
signiÑcativement absorb πe par l'organisme. Il risque donc moins de causer des eÅets secondaires. Dans le cadre
d'exp πeriences pr πecliniques, cette substance s'est r πev πel πee apte fia se lier au phosphate dans le tractus digestif des
rats. L'activit πe du Lambda repose sur la faible solubilit πe du phosphate de lanthanum, produit qui r πesulte de
l'exposition du Lambda au phosphate dans les voies digestives. Ainsi, le Lambda convertit le phosphate libre
en une substance insoluble, facilement excr πet πee de l'organisme. AnorMED a accord πe une licence mondiale
exclusive fia Shire, chef de Ñle du d πeveloppement des traitements contre la maladie osseuse d'origine r πenale,
pour le d πeveloppement et la commercialisation du Lambda. (Se reporter sous la rubrique - Activit πes
d'AnorMED Ì Partenariats /).

Une πetude de phase I, portant sur des doses croissantes, a πet πe eÅectu πee aupr fies de quatorze volontaires en
bonne sant πe. DiÅ πerentes doses ont πet πe administr πees jusqu' fia concurrence de neuf grammes de Lambda par jour.
Cette dose a πet πe bien tol πer πee. On s'attend fia ce que la dose eÇcace de Lambda chez les insuÇsants r πenaux soit
substantiellement moindre.

Le graphique suivant illustre les r πesultats de l' πetude de phase I eÅectu πee aupr fies de volontaires en bonne
sant πe; ces r πesultats conÑrment que le Lambda r πeduit les taux de phosphate excr πet πes dans l'urine par rapport au
placebo. Chez les gens en bonne sant πe, les taux de phosphate sanguin sont maintenus fia la normale par
l'excr πetion urinaire de tout surplus de phosphate d'origine alimentaire. Chez les insuÇsants r πenaux, cette
propri πet πe se trouve aÅaiblie ou abolie et les taux de phosphate sanguin augmentent. En se liant au phosphate
dans le tractus digestif, le Lambda r πeduit la quantit πe de phosphate alimentaire dans la circulation sanguine, ce
qui, chez des personnes en bonne sant πe, fait diminuer les taux de phosphate urinaire.
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Le Lambda fait actuellement l'objet d'essais cliniques de phase II chez des patients dialys πes aux
±Etats-Unis et au Royaume-Uni. Une πetude de phase II regroupant 62 patients a d πebut πe en 1997 au
Royaume-Uni. Une autre πetude de phase II, regroupant 150 patients a d πebut πe aux ±Etats-Unis en mars 1998.
Un organisme vou πe fia la recherche clinique au Japon a πet πe choisi pour entreprendre le volet japonais du
programme. Shire, d πetenteur d'une licence octroy πee par AnorMED, assume toutes les responsabilit πes et les
d πepenses li πees au d πeveloppement et fia la commercialisation du Lambda.

Les ch πelateurs du phosphate actuellement oÅerts sont, entre autres, l'ac πetate de calcium, le carbonate de
calcium et l'hydroxyde d'aluminium. Pour r πeduire suÇsamment l'absorption du phosphate, l'ac πetate de
calcium et le carbonate de calcium, les agents les plus couramment employ πes, doivent °etre pris fia des doses qui
peuvent entra° ner de la constipation. Les patients risquent donc de ne pas suivre fia la lettre les posologies
prescrites. De plus, le traitement au calcium requiert une surveillance r πeguli fiere en raison du risque de graves
πel πevations de taux de calcium sanguin qui s'observe chez 25 fia 50 pour cent des patients trait πes aux ch πelateurs
fia base de calcium. L'hydroxyde d'aluminium est plus eÇcace en doses moindres que l'ac πetate de calcium ou le
carbonate de calcium, mais il est moins souvent utilis πe parce que l'aluminium absorb πe par les voies digestives
s'accumule dans les tissus des patients atteints d'insuÇsance r πenale chronique, provoquant une fragilisation
des os, de l'an πemie et une d πet πerioration de la fonction intellectuelle associ πee fia la dialyse.

±Etant donn πe sa forte aÇnit πe fia l'endroit du phosphate auquel il se lie et de sa faible absorption syst πemique,
le Lambda permet de ma° triser les taux de phosphate dans le sang et conf fiere une protection contre la perte
osseuse.

March πe

Plus de 3,5 millions de personnes aux ±Etats-Unis souÅrent de troubles r πenaux diagnostiqu πes (National
Kidney Foundation, ao°ut 1997). ≥A l' πechelle mondiale, on d πenombrait environ 563 000 patients sous dialyse
en 1996, dont 228 000 aux ±Etats-Unis, 181 000 en Europe et 154 000 au Japon (U.S.R.D.S., 1997). La soci πet πe
estime fia environ 400 fia 600 millions de dollars US la valeur totale du march πe mondial des ch πelateurs du
phosphate pour les patients sous dialyse, sans compter qu'il y aurait trois fois plus de patients pr πedialys πes qui
pourraient b πen πeÑcier du traitement qu'il n'y a de patients dialys πes.
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Compte tenu du fait que l'incidence de la maladie r πenale augmente avec l'°age, sa pr πevalence devrait
augmenter fia mesure que la population mondiale vieillit. La raret πe des organes pour la transplantation r πenale
impose d πej fia des contraintes fia l'emploi de cette approche pour le traitement de l'insuÇsance r πenale chronique
et il est peu probable que le nombre d'organes augmente substantiellement fia l'avenir. C'est pourquoi la dialyse
r πenale s'imposera comme traitement chez un nombre croissant de patients. La direction d'AnorMED estime
que le march πe potentiel du Lambda augmentera, puisque pour ainsi dire tous les patients sous dialyse r πenale
ont besoin de ch πelateur du phosphate, sur une base quotidienne permanente dans le cadre de leur traitement.

AMD-3100

Vue d'ensemble

Le syndrome de l'immunod πeÑcience acquise (-SIDA- ) est provoqu πe par le virus de l'immunod πeÑcience
humaine (- VIH- ). Le SIDA se caract πerise par un aÅaiblissement progressif du syst fieme immunitaire de
l'organisme laissant la voie libre aux infections opportunistes, fia certaines formes de cancer, ainsi qu' fia la
d πemence; dans de nombreux cas, la maladie est mortelle. Les m πedicaments contre le SIDA s'attaquent aux
maladies secondaires provoqu πees par l'aÅaiblissement du syst fieme immunitaire du patient ou inhibent
directement la capacit πe de liaison du VIH.

Le VIH exerce son action infectieuse en fusionnant avec des cellules cibles, y injectant son mat πeriel
g πen πetique. Comme on le voit ci-dessous, au d πebut, ce processus commence par la Ñxation d'une prot πeine
du VIH, gp120, fia un r πecepteur des CD4 sur la cellule cible. Un complexe fusionnel est cr πe πe par la liaison du
complexe gp120/CD4 ainsi form πe fia un r πecepteur des chimiokines comme le CXCR4. Le r πecepteur de la
chimiokine CXCR4 est pr πesent dans les lymphocytes T, une importante cible du VIH. La destruction des
lymphocytes T est l'un des principaux facteurs de l'aÅaiblissement du syst fieme immunitaire chez les patients
infect πes au VIH. Une fois que le VIH infecte la cellule cible durant la fusion, le virus utilise la cellule cible
pour sa r πeplication. Les m πedicaments qui inhibent la formation du complexe fusionnel peuvent trouver une
utilit πe fia titre d'agents anti-VIH.

L’AMD-3100 ET LE PROCESSUS INFECTIEUX DU VIH

INHIBITION DU
COMPLEXE
DE FUSION

RÉPLICATION DU VIH
FUSION

COMPLEXE FUSIONNEL

LIAISON

CELLULE
CIBLE AMD-3100

AMD-3100

CD4 VIH

gp120

CXCR4

L' πequipe de recherche d'AnorMED, en collaboration avec l'institut Rega de Louvain, en Belgique,
a d πecouvert une classe enti fierement nouvelle d'agents anti-VIH. Cette d πecouverte est attribu πee fia un
programme mis sur pied pour πevaluer l'activit πe anti-VIH de divers compos πes m πetalliques et compos πes se liant
aux m πetaux. Un vaste programme de synth fiese et de s πelection a permis de d πeceler, chez un membre de cette
classe, l'AMD-3100, la capacit πe d'agir comme puissant inhibiteur s πelectif du VIH. ≥A l'origine, l'AMD-3100
a πet πe c πed πe sous licence par JM fia Novartis AG (autrefois Sandoz AG), qui en a rendu les droits lors de la
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r πeorientation de ses programmes de recherche. Par la suite, AnorMED a d πecouvert que, comme l'illustre le
diagramme ci-dessus, l'AMD-3100 inhibe la liaison du VIH aux r πecepteurs de la chimiokine CXCR4. Dans le
cadre d' πetudes pr πecliniques, l'AMD-3100 a inhib πe le VIH in vitro et s'est r πev πel πe dot πe d'une activit πe
th πerapeutique in vivo signiÑcative dans l'infection au VIH chez la souris de laboratoire, tant en monoth πerapie
qu'en association avec d'autres agents anti-VIH d πej fia approuv πes.

L'installation d'une r πesistance fia l'endroit des m πedicaments anti-VIH a toujours pos πe un probl fieme.
L'AMD-3100 agit par l'entremise d'un m πecanisme d'action nouveau si on le compare aux m πedicaments
anti-VIH actuellement sur le march πe. Dans le cadre d' πetudes pr πecliniques, le VIH a d πevelopp πe une r πesistance
fia l'endroit de l'AMD-3100 plut°ot lentement en comparaison avec d'autres agents anti-VIH, fia un point tel que,
dans le cadre d'une polyth πerapie contre l'infection au VIH ax πee sur diÅ πerentes cibles, l'AMD-3100 et son
nouveau mode d'action ont sembl πe prometteurs. L'AMD-3100 est une mol πecule synth πetique relativement
simple qui pourrait se r πev πeler moins co°uteuse fia fabriquer que d'autres agents anti-VIH. Bien que plusieurs
strat πegies th πerapeutiques soient en cours d' πelaboration pour lutter contre l'infection au VIH fia partir des
r πecepteurs des chimiokines, un r πecent article publi πe dans une importante revue scientiÑque a identiÑ πe
l'AMD-3100 comme le seul inhibiteur des chimiokines fia petites mol πecules (Nature Medicine, mai 1998).

En mai 1998, AnorMED a pr πesent πe fia la FDA sa demande d'approbation pour commencer un essai de
phase I sur l'AMD-3100. ±Etant donn πe sa faible biodisponibilit πe orale, l'AMD-3100 sera administr πe par voie
intraveineuse lors de cet essai. AnorMED intensiÑe ses recherches sur de possibles analogues de cette
mol πecule comportant une biodisponibilit πe orale. Par l'entremise d'un sous-traitant, AnorMED a fabriqu πe
suÇsamment de m πedicament pour commencer les essais cliniques.

March πe

En 1980, on estimait fia 100 le nombre de cas signal πes. Or, le nombre de personnes infect πees au VIH πetait
pass πe fia 22 millions fia la Ñn de 1996 et les projections donnaient fia penser que 40 millions de personnes
contracteraient la maladie fia l' πechelle mondiale d'ici l'an 2000 (Theta Report, ao°ut 1997). On croit en g πen πeral
qu'en l'absence d'une intervention th πerapeutique, la grande majorit πe des personnes infect πees au VIH
d πevelopperont πeventuellement le SIDA.

Le march πe am πericain du SIDA et des m πedicaments administr πes pour le traiter en 1996 s' πelevait fia
2,2 milliards de dollars US et on s'attend fia ce qu'il passe fia 7,7 milliards de dollars US aux ±Etats-Unis
seulement d'ici l'an 2002. Le march πe mondial total de ce type de m πedicaments devrait atteindre les
15,0 milliards de dollars US d'ici l'an 2002 (Theta Report, ao°ut 1997).

Atiprimod

Vue d'ensemble

La polyarthrite rhumato  de est une maladie inÖammatoire chronique invalidante. Elle se manifeste par de
la douleur et de l'enÖure et par une destruction de diverses articulations. La maladie peut πegalement nuire
fia d'autres organes, par exemple aux poumons et aux reins. Les gens atteints de polyarthrite rhumato  de
avanc πee pr πesentent un taux de mortalit πe plus πelev πe si on le compare fia certaines formes de cancer et, par
cons πequent, les approches th πerapeutiques portent d πesormais sur un traitement m πedicamenteux πenergique
pr πecoce, con•cu pour r πeduire les risques d'atteinte irr πeversible des articulations. Le traitement de la polyarthrite
rhumato  de repose notamment sur l'administration de corticost πero  des, d'anti-inÖammatoires non st πero  diens
(- AINS /) et d'antirhumatismaux modiÑant l' πevolution de la maladie. Seule cette derni fiere classe d'agents
s'attaque fia la cause sous-jacente de la maladie. L'Atiprimod, un m πedicament d'AnorMED, fait partie de cette
classe d'antirhumatismaux qui modiÑent l' πevolution de la maladie.

Dans le cadre d'un programme conjoint de recherche-d πeveloppement, un groupe compos πe de membres de
l' πequipe de recherche d'AnorMED et de SmithKline French (maintenant SmithKline Beecham, ou - SB /)
a d πecouvert une nouvelle classe d'agents immunomodulateurs, les azaspiranes. Les m πedicaments immu-
nomodulateurs agissent sur le syst fieme immunitaire de l'organisme et sont utiles dans le traitement des
maladies auto-immunes, dont la polyarthrite rhumato  de, le psoriasis, le lupus et la scl πerose en plaques et dans
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la pr πevention du rejet des greÅes d'organes. Les azaspiranes se sont r πev πel πees dot πees d'une activit πe signiÑcative
dans le cadre d'exp πeriences sur les maladies auto-immunes men πees chez l'animal. Les azaspiranes ciblent
certaines cellules du syst fieme immunitaire en particulier pour r πeduire l'inÖammation caract πeristique de la
maladie auto-immune. Fait important fia noter, elles agissent sans aÅaiblir la protection normale conf πer πee par le
syst fieme immunitaire contre les infections opportunistes. Apr fies avoir d πemontr πe un important degr πe d'activit πe
dans un certain nombre de mod fieles pr πecliniques, la mol πecule d'azaspirane, Atiprimod, a πet πe retenue comme
produit candidat en clinique pour la polyarthrite rhumato  de.

Sur un mod fiele d'arthrite provoqu πee chez le rat de laboratoire, il a πet πe d πemontr πe que l'Atiprimod r πeduit
l'inÖammation de la patte. Comme l'illustre le tableau ci-dessous, l'administration d'Atiprimod a entra° n πe une
r πeduction dose-d πependante de l'inÖammation de la patte.
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≥A la Ñn de 1997, l'associ πe d'AnorMED, SB, avait termin πe des essais cliniques monodoses et multidoses
de phase I chez des patients atteints de polyarthrite rhumato  de. Deux essais multicentriques ont πet πe eÅectu πes
avec l'Atiprimod chez des patients atteints de polyarthrite rhumato  de. Les deux πetudes mesuraient l'innocuit πe
et les propri πet πes pharmacocin πetiques de l'Atiprimod et ont conÑrm πe que ce dernier est bien tol πer πe. Durant la
phase I initiale, 28 patients ont re•cu des doses croissantes simples d'Atiprimod. Le second essai de phase I,
d'une dur πee de 28 jours, consistait fia observer l'eÅet de l'administration de doses multiples croissantes chez
28 patients atteints de polyarthrite rhumato  de. Tous les patients de ces deux essais de phase I ont πet πe jug πes
admissibles pour une prolongation de six mois de l' πetude consistant en l'administration quotidienne du
m πedicament; l' πetude a pris Ñn fia la Ñn de 1997 et a πet πe jug πee r πeussie.

Un projet d'essai multicentrique de phase II a πet πe approuv πe par la FDA. Par la suite, dans le cadre d'un
programme de restructuration interne de son important portefeuille pharmaceutique, SB a d πecid πe de ne pas
poursuivre le d πeveloppement d'Atiprimod. Tous les droits relatifs aux azaspiranes, y compris fia l'Atiprimod,
ont πet πe remis fia AnorMED.
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Compte tenu de l'activit πe observ πee dans le cadre des tests pr πecliniques et des r πesultats favorables
enregistr πes lors des essais de phase I, AnorMED cherche fia l'heure actuelle des associ πes pour poursuivre le
d πeveloppement et la commercialisation de ce compos πe, de m°eme que pour travailler fia l' πelaboration de projets
en vue d'un essai de phase II.

L'antirhumatismal modiÑant l' πevolution de la maladie le plus couramment utilis πe, le m πethotrexate,
πegalement administr πe contre le cancer, peut provoquer certains eÅets secondaires graves. L'Atiprimod semble
dot πe d'un meilleur proÑl d'innocuit πe si on le compare au m πethotrexate, ce qui r πeduirait les co°uts associ πes fia la
surveillance des patients et repr πesenterait un net avantage sur la concurrence. Comme le m πethotrexate,
l'Atiprimod peut °etre administr πe par voie orale.

March πe

La polyarthrite rhumato  de est l'une des maladies inÖammatoires chroniques les plus r πepandues, avec une
incidence de un fia deux pour cent de la population mondiale. On estime que la pr πevalence globale de la
polyarthrite rhumato  de est de 2,5 fia 3,0 millions de personnes aux ±Etats-Unis (DMD Report, mars 1998). La
polyarthrite rhumato  de est fia l'origine de plus de neuf millions de consultations m πedicales et de plus de
250 millions d'hospitalisations par ann πee aux ±Etats-Unis (SCRIP Report, 1997).

Pi πegeurs de l'oxyde nitrique

Vue d'ensemble

L'oxyde nitrique (- NO /) est une mol πecule produite par l'organisme qui joue un r°ole essentiel dans la
fonction c πer πebrale, le fonctionnement du syst fieme immunitaire et la r πegulation de la tension art πerielle. Pour
fonctionner normalement, il faut maintenir certains taux minimum de NO. En revanche, en quantit πes
excessives, le NO produit des eÅets toxiques et peut entra° ner de graves probl fiemes de sant πe, comme la
maladie inÖammatoire de l'intestin (- MII /), le choc septique, l'arthrite, l'accident vasculaire c πer πebral et le
psoriasis. Les MII englobent la maladie de Crohn et la colite ulc πereuse. Il s'agit de maladies chroniques des
voies digestives qui aÅectent l'intestin gr°ele et le c°olon. La maladie de Crohn est une inÖammation du gr°ele ou
du c°olon; la colite ulc πereuse provoque quant fia elle de graves ulc πerations de la paroi interne du c°olon et du
rectum. Pr πesent en trop grandes quantit πes, le NO peut πegalement contribuer fia l'atteinte des organes que l'on
observe durant certaines chirurgies fia coeur ouvert.

Le ruth πenium est un πel πement m πetallique dot πe d'une importante propri πet πe, soit la capacit πe de se lier
au NO pour former des compos πes stables. Reconnaissant les applications possibles de cette propri πet πe
importante pour l' πelaboration de compos πes fia base de ruth πenium de faible toxicit πe, la soci πet πe a d πecid πe de mettre
au point une s πerie de pi πegeurs du NO fia base de ruth πenium. Les pi πegeurs d'AnorMED agissent en se liant
fortement au NO pour en neutraliser la toxicit πe. Une grande vari πet πe de compos πes de ruth πenium ont πet πe pass πes
en revue par les chercheurs d'AnorMED dans le but de mesurer leur aptitude fia se lier et fia pi πeger le NO. ≥A la
suite de ces exp πeriences, plusieurs compos πes ont πet πe choisis pour faire l'objet d' πetudes plus approfondies chez
l'animal de laboratoire.

Gr°ace fia des collaborations avec de grands centres de recherche, y compris le Beth Israel Deaconess
Medical Centre de Boston, au Massachusetts, et l'Universit πe de Glasgow, AnorMED a d πemontr πe l'activit πe in
vivo de ces pi πegeurs du NO dans un certain nombre de mod fieles animaux. Des πetudes pr πecliniques portant sur
ces agents sont actuellement en cours aÑn de conÑrmer le principe de leur action dans les MII et leur r°ole
d'agent protecteur des organes lors de la chirurgie cardiaque. (Se reporter sous la rubrique - Collaboration
avec des centres de recherche /).

Le traitement m πedicamenteux actuel des MII repose encore sur deux m πedicaments principaux ayant fait
leur entr πee sur le march πe il y a plus de 40 ans, soit les glucocorticost πero  des et les aminosalicylates (Journal of
Internal Medicine, 1997). L'inconv πenient de ces deux m πedicaments, tr fies eÇcaces au demeurant, est le risque
d'eÅets secondaires syst πemiques graves et irr πeversibles qu'ils peuvent occasionner. Les compos πes d'AnorMED
pr πesentent plusieurs avantages comparativement aux autres m πethodes utilis πees pour faire diminuer les taux
de NO. ±Etant donn πe que les compos πes d'AnorMED se lient directement au NO, ils peuvent agir plus
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facilement que ceux qui interf fierent avec sa synth fiese. Comparativement aux pi πegeurs de la concurrence, dont
l'action repose sur les πel πements sanguins, les compos πes d'AnorMED sont des mol πecules plus simples et plus
faciles fia synth πetiser et peuvent ainsi °etre plus faciles et moins co°uteuses fia fabriquer.

March πe

Selon un rapport de 1994 de National Institutes of Health, les MII seraient, chaque ann πee, le pr πetexte
d'environ 700 000 consultations m πedicales et la cause de plus de 100 000 hospitalisations aux ±Etats-Unis. La
Crohn's & Colitis Foundation of America estime fia deux millions le nombre d'Am πericains atteints de maladie
de Crohn ou de colite ulc πereuse. Tous les ans, 30 000 nouveaux cas sont diagnostiqu πes.

Selon l'American Heart Association, plus de 620 000 interventions pour chirurgie cardiaque sont
eÅectu πees aux ±Etats-Unis chaque ann πee, dont la moiti πe chez des patients de plus de 65 ans (American Heart
Association, Biostatistical Fact Sheet, 1997). Or, chez les patients °ag πes, les complications de la chirurgie
cardiaque sont le plus souvent une atteinte organique. On note, par exemple, un ralentissement mesurable de
la fonction c πer πebrale chez 50 fia 70 pour cent de tous les patients ayant subi une chirurgie cardiaque (Society of
Thoracic Surgeons, 1993).

Programmes d'imagerie diagnostique

Vue d'ensemble

En m πedecine nucl πeaire, l'imagerie est un outil diagnostique qui repose sur l'utilisation d'un isotope
radioactif πemettant des ondes gamma incorpor πees fia une mol πecule pour permettre de visualiser certaines
parties sp πeciÑques du corps associ πees fia une maladie donn πee. Ce produit radiopharmaceutique est administr πe
aux patients et le signal radioactif qu'il πemet est d πecel πe fia l'aide d'une cam πera qui d πetecte les rayons gamma.
Les πepreuves de m πedecine nucl πeaire servent couramment dans le diagnostic des maladies cardiaques, osseuses,
h πepatiques et r πenales, de m°eme que dans les cas d'infections et de cancers.

Compte tenu de ses propri πet πes physiques favorables, de sa grande disponibilit πe et de son faible co°ut,
l'isotope choisi pour la plupart des techniques d'imagerie en m πedecine nucl πeaire est le techn πetium-99m. Aux
±Etats-Unis, 68 pour cent des πepreuves d'imagerie diagnostique en m πedecine nucl πeaire sont eÅectu πees au
moyen d'agents fia base de techn πetium (J. of Nuc. Med., mars 1998).

L' πequipe de recherche d'AnorMED, gr°ace fia ses connaissances approfondies sur la chimie des liaisons aux
m πetaux, a mis au point une nouvelle m πethode pour Ñxer le techn πetium-99m aux mol πecules biologiques,
y compris aux anticorps et aux peptides, avec une sp πeciÑcit πe plus grande fia l'endroit de cibles pathologiques.
±Etant donn πe que le techn πetium-99m est un isotope appr πeci πe en m πedecine nucl πeaire, il est jug πe important qu'il
puisse se lier fia d'autres mol πecules sp πeciÑques fia certaines maladies. Le groupe de recherche d'AnorMED
a d πecouvert une nouvelle mol πecule d'hydrazine aromatique, le lieur HYNIC (hydrazinonicotinamide). Ce
m°eme lieur peut °etre utilis πe pour connecter le techn πetium-99m fia diÅ πerentes mol πecules biologiques sp πeciÑques
fia certains probl fiemes de sant πe, comme les caillots sanguins, les infections ou les tumeurs. Ces propri πet πes
chimiques de liaison permettent le marquage des mol πecules biologiques au moyen de trousses radio-
pharmaceutiques pratiques, caract πeristique appr πeci πee dans le milieu hospitalier. La grande eÇcacit πe de
marquage obtenue avec le lieur HYNIC, dont t πemoignait r πecemment un article de synth fiese scientiÑque
consacr πe au domaine, ouvre la voie fia une am πelioration de la qualit πe des images et fia un d πepistage plus eÇcace
de la maladie par rapport fia d'autres techniques d'imagerie (Bioconjugate Chemistry, 1997).

DuPont Merck, chef de Ñle en mati fiere de produits radiopharmaceutiques diagnostiques, utilise le lieur
HYNIC pour la mise au point de produits radiopharmaceutiques destin πes au d πepistage et au diagnostic de
diÅ πerentes pathologies. DuPont Merck d πetient les droits exclusifs pour le d πeveloppement et la
commercialisation du lieur HYNIC et assume tous les co°uts associ πes au d πeveloppement et fia la commercial-
isation des produits diagnostiques πenum πer πes plus bas. (Se reporter sous la rubrique - Partenariats /).
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DMP-444

DuPont Merck est fia mettre au point le DMP-444, un agent de d πepistage de la thrombose veineuse
profonde (- TVP /), dans le cadre d'essais cliniques de phase II actuellement en cours. La TVP se d πeÑnit par
la pr πesence d'un caillot sanguin Ñbreux et πepais, ou thrombus, form πe dans les veines et plus particuli fierement,
dans les veines des membres inf πerieurs. Les patients qui en sont atteints sont expos πes fia un risque d'embolie
pulmonaire; l'embolie pulmonaire survient lorsqu'un caillot sanguin se d πetache et est achemin πe vers les
poumons, emp°echant ainsi l'irrigation sanguine des poumons. Un agent d'imagerie radiodiagnostique pour le
d πepistage de la TVP, comme le DMP-444, peut contribuer fia d πeterminer quels patients seraient les plus
susceptibles de b πen πeÑcier d'un traitement antithrombotique.

RP-517

DuPont Merck a proc πed πe fia l'examen et fia la s πelection d'un nouvel agent, le RP-517 pour le d πepistage de
l'inÖammation et de l'infection. Ce produit en est actuellement au stade des πetudes pr πecliniques. La capacit πe
de visualiser le si fiege d'une infection est particuli fierement utile dans les cas de Ñ fievre d' πetiologie inconnue et
d'infection postop πeratoire. La localisation du foyer infectieux peut faciliter le traitement de ces infections par
drainage chirurgical et permet ensuite de v πeriÑer l'eÇcacit πe de l'antibioth πerapie. Cet agent devrait franchir
l' πetape des πevaluations cliniques dans le cadre d'une πetude de phase I fia la Ñn de 1998.

Agent d'imagerie pour le d πepistage du cancer

AnorMED et DuPont Merck collaborent fia l'heure actuelle fia la mise au point d'un agent destin πe aux
πepreuves d'imagerie pour le d πepistage du cancer. Les tests en sont au stade pr πeclinique. Il s'agit d'un projet qui
peut avoir d'importantes retomb πees pour le d πepistage pr πecoce du cancer et pour l' πetablissement d'un plan de
traitement chez les patients dont les tumeurs ont πet πe localis πees.

March πe de l'imagerie diagnostique

Aux ±Etats-Unis, on a estim πe le march πe des produits radiopharmaceutiques diagnostiques fia environ
531 millions de dollars US en 1996. ≥A lui seul, le march πe des ±Etats-Unis repr πesente environ 48 pour cent des
revenus g πen πer πes par les produits radiopharmaceutiques fia l' πechelle mondiale. Le taux de croissance au cours
des cinq derni fieres ann πees a πet πe d'environ huit pour cent par ann πee et cette augmentation devrait s'intensiÑer
fia mesure que l'on d πecouvrira de nouvelles applications pour diÅ πerents domaines de la m πedecine comme
l'oncologie (J. of Nuc. Med., mars 1998).

Strat πegie commerciale

AnorMED pr πevoit poursuivre et diversiÑer ses activit πes de recherche-d πeveloppement pharmaceutiques
par le biais de la strat πegie suivante :

Expansion du potentiel de recherche pharmaceutique. Pour am πeliorer sa capacit πe fia trouver et fia πelaborer
sans cesse de nouveaux produits candidats, AnorMED diversiÑe son potentiel de recherche biologique.
AnorMED s'int πeresse fia la recherche de nouvelles cibles enzymatiques des m πetaux et d'enzymes et r πecepteurs
pouvant °etre inhib πes par les m πedicaments d πeriv πes des m πetaux. Cela exigera l'ajout d'installations pour la
biologie mol πeculaire, l'enzymologie, la s πelection rapide en cours d' πelaboration et la biologie structurelle qui
permettraient fia AnorMED de produire ces prot πeines cibles et d'en πevaluer les inhibiteurs potentiels.
Conjointement avec les activit πes internes d πecrites pr πec πedemment, AnorMED continuera d' πevaluer les
possibilit πes int πeressantes d'obtention de licences.

Maintenir une proche collaboration avec des laboratoires de classe mondiale aÑn de trouver et de mettre fia
l' πepreuve de nouveaux compos πes importants au stade pr πeclinique. Les chercheurs d'AnorMED travaillent en
proche collaboration avec le comit πe consultatif scientiÑque de la soci πet πe et de nombreux associ πes de recherche
et collaborateurs aÑn de trouver les domaines de la m πedecine comportant des march πes potentiels importants
pour l'utilisation des m πetaux et des compos πes se liant aux m πetaux. Les id πees originales sont d'abord test πees
dans le cadre d'une synth fiese interne des prototypes de compos πes; cette πetape est suivie d'une s πelection
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fia l'interne reposant sur des exp πeriences biochimiques ou des cultures cellulaires. Si les r πesultats sont
int πeressants fia ce stade, des collaborateurs de l'ext πerieur, qui sont des chefs de Ñle dans leur domaine, sont
invit πes fia eÅectuer des tests plus approfondis.

Assurer la transition des compos πes prometteurs vers l' πetape initiale des essais cliniques. AnorMED a
l'intention d'ajouter une valeur suppl πementaire fia ses produits candidats en les menant jusqu'aux essais
cliniques de phase II, pour conÑrmer leur eÇcacit πe chez l'°etre humain avant de n πegocier les modalit πes
Ñnanci fieres de ses partenariats. AnorMED pourrait πetablir des partenariats plus t°ot durant l' πelaboration des
produits, soit aux stades pr πeclinique ou de phase I, si de telles collaborations s'av πeraient utiles pour acc πel πerer
substantiellement la mise au point d'un produit et am πeliorer les chances qu'il connaisse un succ fies clinique et
commercial. Pour exploiter davantage le potentiel d'AnorMED fia ce chapitre, la soci πet πe est actuellement fia la
recherche d'un directeur m πedical qui collaborera fia la conception et fia la r πealisation des essais cliniques.
≥A l'heure actuelle, ces t°aches sont majoritairement assur πees par des collaborateurs de l'ext πerieur et par des
sous-traitants, avec l'aide d'experts-conseils tri πes sur le volet pour leurs comp πetences en mati fiere de recherche
clinique et de r πeglementation.

±Elargir les capacit πes de d πevelopper les proc πed πes. AnorMED pr πevoit πelargir ses possibilit πes au chapitre de
l' πelaboration des proc πed πes pour la synth fiese de ses produits candidats. L' πequipe de recherche d'AnorMED
poss fiede une vaste exp πerience en ce domaine, puisqu'elle a travaill πe aux diÅ πerents aspects du d πeveloppement et
de la formulation chimique des proc πed πes n πecessaires en vue de l'approbation de plusieurs m πedicaments par les
autorit πes de r πeglementation, notamment le carboplatine, le JM-216 et l'AMD-3100. On s'attend fia ce que la
fabrication fia l' πechelle commerciale soit eÅectu πee par des sous-traitants, πetant donn πe qu'on trouve sur le
march πe de nombreuses entreprises eÇcaces qui peuvent se charger pour un co°ut raisonnable d'eÅectuer la
synth fiese des ingr πedients actifs en vrac et des produits m πedicamenteux Ñnis tout en se conformant aux BPF. La
forme posologique Ñnale de l'AMD-3100 pour les essais cliniques a r πecemment πet πe fabriqu πee par l'un de ces
sous-traitants.

±Etablir des partenariats pour les essais finaux et la commercialisation. La soci πet πe cherchera fia πetablir des
partenariats avec de grandes firmes pour mener fia bien les essais cliniques de phase III, soumettre
des NDA (PDN) et, ultimement, pour commercialiser ses produits. Cela permettra fia la soci πet πe d' πeviter les
risques financiers inh πerents fia la conduite de grands essais cliniques multicentriques de phase III et les importants
investissements de ressources et d'argent n πecessaires pour former une πequipe de vente efficace sur ces march πes.

Partenariats

La soci πet πe travaille au d πeveloppement de ses produits candidats tant ind πependamment qu'en collaboration
avec des soci πet πes pharmaceutiques πetablies ou d'autres associ πes convenables. Les soci πet πes avec qui elle
s'associe peuvent fournir les ressources Ñnanci fieres, les capacit πes de recherche-d πeveloppement et de fabrication
et l'infrastructure n πecessaire fia la vente et au marketing dont AnorMED a besoin pour commercialiser ses
produits potentiels. Les partenariats de la soci πet πe, dont certains ont πet πe conclus fia l'origine par JM et c πed πes
fia AnorMED aux termes de la convention relative au transfert d'actifs, sont d πecrits ci-apr fies. Se reporter sous la
rubrique - Contrats importants /.

Zeneca Pharmaceuticals. En date du 31 mars 1998, AnorMED a conclu une convention avec Zeneca aux
termes de laquelle elle a conc πed πe sous licence exclusive fia Zeneca son nouvel agent anticanc πereux AMD-473 afin
que Zeneca Pharmaceuticals, unit πe d'exploitation de Zeneca, prenne en charge son dπeveloppement et
sa commercialisation.

Zeneca a vers πe, dans le cadre de cette convention, un paiement initial de 8,6 millions de dollars fia la
soci πet πe, en contrepartie de droits sur les brevets et en reconnaissance des eÅorts d πeploy πes par AnorMED fia ce
jour pour la recherche et le premier stade du d πeveloppement du AMD-473. La convention pr πevoit aussi le
versement de paiements d' πetape fia AnorMED au fur et fia mesure que seront atteints certains objectifs relatifs
au d πeveloppement et fia la commercialisation. De plus, aux termes de la convention, la soci πet πe recevra des
redevances fia deux chiÅres fia un taux qui s'accro° tra en fonction des ventes de produit r πealis πees. Zeneca prendra
en charge tous les frais et sera responsable du d πeveloppement et de la commercialisation fia l' πechelle mondiale
du AMD-473. L'une ou l'autre des parties fia la convention peut mettre Ñn fia la licence en cas de manquement
aux obligations importantes leur incombant aux termes de celle-ci ou, dans certaines circonstances, si Zeneca
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n'atteint pas certains objectifs d πetermin πes. Aux termes de cette convention de licence, Zeneca a le droit de
mettre Ñn au d πeveloppement du produit en tout temps avant qu'il ne soit approuv πe. ≥A la r πesiliation de la
convention de licence, tous les droits sur la technique sous-jacente retourneront fia AnorMED.

DuPont Merck. DuPont Merck d πetient, en vertu d'une sous-licence conc πed πee par Ortho Pharmaceuti-
cal Corporation, Inc. (- Ortho /), une licence d'utilisation exclusive de la technique des lieurs HYNIC
d'AnorMED destin πes fia des applications autres que l'oncologie. La soci πet πe avait, fia l'origine, conc πed πe les droits
d'utilisation de la technique pour des applications autres que l'oncologie fia Ortho qui, le 7 juin 1994, les
a conc πed πes en vertu d'une sous-licence fia Dupont Merck. Les modalit πes de la convention de licence initiale
pr πevoient le versement par Ortho fia AnorMED de redevances et de paiements d' πetape li πes aux ventes nettes
d'agents pour des applications autres que l'oncologie, y compris les infections et les thromboses. DuPont
Merck, chef de Ñle mondial dans le domaine des produits radiopharmaceutiques, est responsable du
d πeveloppement clinique, de la fabrication et du marketing des produits. L'une ou l'autres des parties fia la
convention de licence peut y mettre Ñn en cas de manquement aux obligations importantes leur incombant aux
termes de celle-ci ou, dans certaines circonstances, si certains objectifs d πetermin πes ne sont pas atteints. ≥A la
r πesiliation de la convention de licence, les droits sur la technique sous-jacente retourneront fia AnorMED.

Le 15 d πecembre 1996, AnorMED et DuPont Merck ont conclu une convention de licence conf πerant
fia DuPont Merck une licence mondiale exclusive d'utilisation de la technique des lieurs HYNIC d'AnorMED
destin πes fia des applications d'oncologie. Aux termes de cette convention de licence, DuPont Merck Ñnancera
une partie de la recherche de la soci πet πe et versera des paiements d' πetape pour chaque produit au fur et
fia mesure qu'il avancera dans le processus de r πeglementation. DuPont Merck versera fia AnorMED des
redevances li πees aux ventes nettes de produits fia l' πechelle mondiale. DuPont Merck est en droit de mettre Ñn
au d πeveloppement pr πevu par cette convention de licence fia n'importe quel moment avant que le produit soit
approuv πe. AnorMED est en droit de r πesilier la convention de licence dans certains cas, y compris le cas o fiu
DuPont Merck ne respecterait pas certaines dates cibles. ≥A la r πesiliation de la convention de licence, tous les
droits sur la technique sous-jacente retourneront fia AnorMED.

Shire Pharmaceuticals. Le 2 f πevrier 1996, Shire a lev πe l'option qui lui avait πet πe octroy πee en vertu d'une
convention dat πee du 10 janvier 1995 et qui lui permettait d'acqu πerir une licence exclusive mondiale sur le
brevet d'AnorMED relatif aux agents de terres rares contre l'hyperphosphat πemie. En contrepartie de cette
licence, Shire versera des redevances fia AnorMED li πees aux ventes mondiales des produits vis πes par la licence.
Shire a pris en charge, conform πement aux modalit πes de la convention de licence, tous les frais de
d πeveloppement et de commercialisation de Lambda. L'une ou l'autres des parties peut mettre Ñn fia la licence
en cas de manquement aux obligations importantes leur incombant aux termes de celle-ci ou, dans certaines
circonstances, si certains objectifs d πetermin πes ne sont pas atteints. Aux termes de cette convention de licence,
Shire a le droit de mettre Ñn au d πeveloppement du produit en tout temps avant qu'il ne soit approuv πe. ≥A la
r πesiliation de la convention de licence, tous les droits sur la technique sous-jacente retourneront fia AnorMED.

Collaboration avec des centres de recherche

Pour AnorMED, l'un des importants aspects de la strat πegie appliqu πee fia l' πelaboration de ses produits
repose sur la mise en place de collaborations avec des centres de recherche poss πedant d πej fia les ressources et
l'expertise indispensables fia la r πealisation des programmes d'AnorMED. Ces collaborations oÅrent
fia AnorMED un acc fies fia des mod fieles d'exp πerimentation in vivo et in vitro qu'il serait diÇcile et co°uteux
d' πetablir fia l'interne. Dans le cadre de chacune de ces collaborations, la soci πet πe d πetient une licence exclusive sur
toute technologie brevet πee ou pouvant °etre brevet πee mise au point en vertu de la convention de recherche ou
un droit lui conf πerant une licence exclusive, conform πement fia des modalit πes commercialement raisonnables.
(Se reporter sous la rubrique - Convention de versement de redevances ant πerieures /). AnorMED collabore
fia l'heure actuelle avec les centres de recherche πenonc πes ci-apr fies :

Cancer Research Campaign, Londres, R.-U. Le 11 f πevrier 1998, AnorMED a sign πe un contrat avec le
CRC pour la conduite d'essais pr πecliniques et de phase I sur l'AMD-473. Cet essai sera men πe au
Royal Marsden Hospital, un centre de premier plan o fiu l'on teste de nouveaux traitements antin πeoplasiques.
Depuis le 31 mars 1998, les co°uts de cette collaboration ont πet πe assum πes par Zeneca.
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Institut Rega, Louvain, Belgique. Le 22 juin 1987, JM a conclu une convention de recherche avec
l'institut Rega, un laboratoire de virologie de la Katholieke Universiteit. La convention a πet πe c πed πee
fia AnorMED en vertu de la convention relative au transfert d'actifs (Se reporter sous la rubrique - Contrats
importants /) et a πet πe modiÑ πee par AnorMED et l'institut Rega le 1er avril 1998. Le professeur De Clercq, de
l'institut Rega, est un sp πecialiste de renomm πee internationale de la chimioth πerapie antivirale et fait partie du
comit πe consultatif scientiÑque d'AnorMED. L'institut Rega sera responsable de la s πelection initiale des
produits anti-VIH d'AnorMED et peut πegalement se charger de l' πevaluation de la biodisponibilit πe orale des
nouvelles mol πecules, πel πement central du plan de recherche.

Beth Israel Deaconess Medical Centre, Boston, Massachusetts. Le 15 avril 1997, AnorMED a conclu
une convention de collaboration aux Ñns de recherche avec le Beth Israel Deaconess Medical Centre aÑn
d' πevaluer les pi πegeurs du NO dans des mod fieles de maladies inÖammatoires de l'intestin. Le Dr Mitchell Fink,
directeur du service de chirurgie de ce centre, fait partie du comit πe consultatif scientiÑque de la soci πet πe et
collabore avec l' πequipe de recherche d'AnorMED depuis 1995. Le renouvellement de cette convention de
collaboration est sujet fia un examen annuel.

Institute of Cancer Research, Sutton, R.-U. Le 15 novembre 1989, JM a conclu une convention de
collaboration avec l'IRC, un grand centre de recherche sur le cancer, pour l' πevaluation de nouveaux
antin πeoplasiques. La convention a πet πe c πed πee fia AnorMED, puis par la suite, modiÑ πee le 25 f πevrier et le
24 mars 1998.

Universit πe de l'Alberta, Edmonton, Alberta. Le 24 juillet 1997, AnorMED a conclu une convention de
collaboration aux Ñns de recherche avec l'Universit πe de l'Alberta et MM. I. Meyers et D.H. Johnson aÑn
d'entreprendre une recherche sur le r°ole du NO et de ses pi πegeurs dans la chirurgie cardiaque.

Universit πe de Barcelone, Barcelone, Espagne. Le 18 f πevrier 1998, AnorMED a conclu une convention
d'option avec l'Universit πe de Barcelone au sujet de ses brevets pour une gamme de nouveaux agents
antitumoraux fia base de platine. AnorMED assumera les frais engag πes par l'universit πe pour le brevet pendant
un an fia compter de la passation de l'accord, alors qu'AnorMED πevalue les mol πecules. ≥A la Ñn de cette p πeriode,
AnorMED a le choix d'acquitter les frais de licence et d'acqu πerir une licence exclusive internationale de
propri πet πe intellectuelle pour l'agent antin πeoplasique.

Conventions de versement de redevances ant πerieures

En vertu de la convention relative au transfert d'actifs, AnorMED a pris en charge les obligations de JM
aux termes de plusieurs conventions de versement de redevances ant πerieures li πees fia des transferts de propri πet πe
intellectuelle et, dans certains cas, fia des avances de fonds de recherche-d πeveloppement, de soci πet πes et
chercheurs avec qui JM a collabor πe.

Ainsi, la soci πet πe doit verser des redevances fia divers taux, en fonction des revenus tir πes des ventes de
produits et, dans certains cas, des paiements d' πetape ou des droits de licence, fia Ortho, pour les
produits DMP-444 et RP-517 (limit πees fia la totalit πe des sommes re •cues d'Ortho pour la
recherche-d πeveloppement), fia l'institut Rega, pour le produit AMD-3100, fia ICR, pour le produit AMD-473,
fia l'universit πe de l' ±Etat de New York, pour certains produits de lieurs HYNIC, fia Novartis AG, pour le produit
AMD-3100, et fia SmithKline Beecham, pour le produit Atiprimod.

Propri πet πe intellectuelle

AnorMED consid fiere ses brevets et autres droits exclusifs comme des assises fia partir desquelles elle peut
construire une soci πet πe pharmaceutique et assurer son succ fies. Par cons πequent, la soci πet πe compte d πeposer
assid°ument des demandes de brevet fia l' πechelle mondiale pour prot πeger ses d πecouvertes.

La soci πet πe d πepend πegalement de ses secrets commerciaux, de son savoir-faire, de ses innovations
technologiques continues et de ses conventions de licence pour assurer sa position par rapport fia la concurrence et
la maintenir. AnorMED d πetient des droits sur 33 brevets ou demandes de brevet aux ±Etats-Unis visant la
technique de la soci πet πe, ainsi que sur des demandes correspondantes d πepos πees dans d'autres pays pour la plupart
de ces brevets et demandes de brevet. De ceux-ci, onze ont πet πe d πepos πees par JM et c πed πees fia AnorMED et 22 ont
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πet πe d πepos πees par des soci πet πes associ πees d'AnorMED qui ont toutes c πed πe des droits commerciaux fia AnorMED ou
fia JM, de tels droits ayant πet πe c πed πes fia AnorMED aux termes de la convention relative au transfert d'actifs.
Se reporter sous la rubrique - Contrats importants /. ≥A ce jour, quatorze brevets ont πet πe πemis aux ±Etats-Unis.
Tout comme d'autres soci πet πes pharmaceutiques et de biotechnologie ayant d πepos πe des demandes de brevet, la
soci πet πe ne sait pas si les brevets demand πes lui seront accord πes, ni si tous brevets πemis, le cas πech πeant, prot πegeront
suÇsamment ses droits exclusifs ou s'ils pourront °etre contourn πes ou invalid πes. La soci πet πe doit payer des droits de
licence ou des redevances pour chaque licence ou autre droit commercial qui lui est conc πed πe. Se reporter sous la
rubrique - Facteurs de risque /.

En plus des mesures prises en vue de l'obtention de brevets d πecrites ci-dessus, la soci πet πe d πepend
πegalement de ses secrets commerciaux, de son savoir-faire et de ses innovations technologiques continues pour
assurer sa position par rapport fia la concurrence et la maintenir. AnorMED a comme politique de demander
fia ses employ πes, fia ses consultants, aux membres du comit πe consultatif scientiÑque et aux parties avec lesquelles
elle conclut des conventions de collaboration de signer des conventions de conÑdentialit πe d fies qu'ils entrent
fia son service ou commencent fia faire aÅaire avec elle. Ces conventions prot fiegent le caract fiere conÑdentiel de
tous les renseignements conÑdentiels d πevelopp πes ou appris dans le cadre de leurs relations avec AnorMED.
Des conventions conclues avec les cadres scientiÑques de la soci πet πe pr πevoient que toutes les inventions
r πesultant du travail eÅectu πe pour AnorMED, utilisant ses biens ou ayant trait fia ses activit πes et qui sont
con•cues ou mises au point par la personne en question pendant qu'elle est fia l'emploi de la soci πet πe demeurent la
propri πet πe exclusive d'AnorMED dans la mesure permise par la loi.

Concurrence

Sur la base de son πetude du march πe, AnorMED ne conna° t l'existence d'aucune autre soci πet πe qui applique
la chimie de coordination des m πetaux fia une aussi vaste gamme de besoins th πerapeutiques et diagnostiques dans
le domaine de la sant πe. D'autres soci πet πes, qui procfiedent fia des activit πes de recherche et d πeveloppement sur des
produits semblables aux produits th πerapeutiques candidats de la soci πet πe ou fia des produits concurrents, ne se
consacrent en g πen πeral pas exclusivement aux m πedicaments fia base de m πetaux. Les soci πet πes qui s'attardent
fia l'utilisation des compos πes de m πetaux fia des fins m πedicales s'occupent principalement de leurs applications
diagnostiques et AnorMED a πetabli un partenariat avec un chef de file mondial, DuPont Merck dans
ce domaine.

Au sein d'un segment de march πe donn πe, la concurrence est πetablie en fonction de l'eÇcacit πe,
de l'innocuit πe d'un m πedicament, de sa facilit πe d'utilisation, de la Ñd πelit πe des patients au traitement, de son prix,
de sa commercialisation et de sa distribution. Les chances de succ fies d'AnorMED dans ce domaine
d πependront de sa r πeussite et de celle de ces associ πes fia concurrencer eÇcacement dans tous ces secteurs. Rien
ne garantit que les concurrents de la soci πet πe n'arriveront pas fia mettre au point des produits qui soient plus
eÇcaces que l'un ou l'autre des produits mis au point par la soci πet πe ou qui rendraient les technologies et les
produits d'AnorMED d πepass πes et non concurrentiels. Se reporter sous la rubrique - Facteurs de risque /.

Les paragraphes suivants proposent un survol de tous les principaux concurrents qui, fia la connaissance
des membres de la direction exercent des activit πes dans des domaines o fiu la soci πet πe πevolue. Cette liste se fonde
sur la perception actuelle de la direction et ne pourrait constituer une liste exhaustive de tous les concurrents
de la soci πet πe.

M πedicaments antin πeoplasiques fia base de platine. Les principaux concurrents d'AnorMED dans le
domaine des antin πeoplasiques fia base de platine sont, entre autres, Bristol-Myers Squibb, SanoÑ SA, Sequus
Pharmaceuticals Inc., Shionogi & Co. et Asta Medica SA.

Agents contre l'hyperphosphat πemie. Les principaux concurrents d'AnorMED dans le domaine des
nouveaux agents contre l'hyperphosphat πemie comprennent GelTex Pharmaceuticals, Inc. et Vanguard
Media PLC.

M πedicaments contre le VIH. De nombreuses soci πet πes fabriquent des m πedicaments contre le VIH qui
sont soit en cours d' πelaboration ou approuv πes aux Ñns de commercialisation. Les soci πet πes dont les produits
entreraient en concurrence directe avec ceux d'AnorMED dans le domaine des m πedicaments contre le VIH
qui inhibent la fusion virale sont, entre autres, Trimeris Inc. et Progenics Pharmaceuticals Inc.
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M πedicaments contre la polyarthrite rhumato   de. De nombreux antirhumatismaux modiÑant l' πevolution
de la maladie font actuellement l'objet d' πetudes cliniques. Ces traitements s'attardent en g πen πeral fia un aspect
particulier du processus biologique arthritique. Les soci πet πes qui mettent au point des traitements reposant sur
une technologie de l'ADN recombinant sont, entre autres, Immunex Corp., Anergen Inc., Amgen Inc.,
AutoImmune Inc., Biogen Inc., Cortech Inc., Immune Response Inc. et BioTechnology General Corp.
Les soci πet πes qui mettent au point des traitements fond πes sur la technologie des anticorps monoclonaux sont,
entre autres, Celltech PLC, IDEC Pharmaceuticals Corp., Cytogen Corp., Centocor Inc., Xoma Corp. et
Biogen Inc. Les soci πet πes qui mettent au point des m πedicaments fia petites mol πecules sont notamment
Angiotech Pharmaceuticals Inc. et Hoechst Marion Roussel, Inc.

Pi πegeurs de l'oxyde nitrique. Les principaux concurrent d'AnorMED dans le domaine des pi πegeurs de
l'oxyde nitrique sont notamment : Apex Bioscience Inc., Medinox Inc. et Molichem Medicines Inc.
Le produit d'Apex est une mol πecule fia grosses prot πeines si on la compare aux pi πegeurs synth πetiques de petites
tailles d'AnorMED. Une autre approche pour la r πeduction des taux de NO dans les πetats pathologiques
consiste fia inhiber s πelectivement l'enzyme i-NOS. ≥A la connaissance d'AnorMED, plusieurs soci πet πes,
y compris Searle et Glaxo Wellcome, sont dot πees de programmes ax πes sur le d πeveloppement d'inhibiteurs
s πelectifs de l'i-NOS.

Imagerie diagnostique. Les principaux concurrents d'AnorMED travaillant fia la commercialisation ou fia
la mise au point de produits de type radiopharmaceutique pour les indications de la thrombose, de l'infection
et du cancer sont notamment, Nycomed Amersham PLC, Mallinckrodt Inc., Diatide Inc., Pharmaceuti-
cals Inc., Cytogen Corp., Palatin technologies Inc. et Immunomedics Inc.

Processus d'approbation des produits

La production et la fabrication des nouveaux produits candidats d'AnorMED et ses activit πes de recherche
et d πeveloppement sont sujets aux normes de r πeglementation appliqu πees fia l'innocuit πe et fia l'eÇcacit πe par les
autorit πes gouvernementales. Au Canada, ces activit πes sont r πegies par la Loi sur les aliments et drogues
(Canada) et les r fieglements aÅ πerents, le tout sous la supervision de la Direction g πen πerale de la protection de la
sant πe (- DGPS /). Aux ±Etats-Unis, les m πedicaments et les produits biologiques sont soumis fia la r πeglementa-
tion de la Food and Drug Administration (- FDA /). Les lois sur les brevets pharmaceutiques exigent l'octroi
d'une autorisation aux πetablissements charg πes de la fabrication, la conduite de recherches et de tests d°ument
contr°ol πes sur les produits, l'examen et l'approbation par les autorit πes publiques des r πesultats avant la
commercialisation des produits et la conformit πe aux BPF durant leur fabrication au Canada comme aux
±Etats-Unis.

Les principales πetapes fia franchir avant l'obtention d'une approbation de commercialisation pour tout
nouveau produit pharmaceutique quel qu'il soit au Canada et aux ±Etats-Unis, sont les suivantes :

a) ±Etudes pr πecliniques. On proc fiede fia des πetudes pr πecliniques sur des animaux de laboratoire pour
v πeriÑer la pharmacologie, l'eÇcacit πe et la toxicologie et pour πelaborer la formule en fonction des
r πesultats in vivo.

b) Essais cliniques de phase I. Les essais cliniques de phase I consistent fia tester un produit aupr fies
d'un petit nombre de sujets humains aÑn de d πeterminer la toxicit πe du produit, la tol πerabilit πe de la
dose et ses propri πet πes pharmacocin πetiques.

c) Essais cliniques de phase II. Les essais cliniques de phase II mettent en g πen πeral en jeu une
population de patients plus nombreuse que pour les essais cliniques de phase I et sont men πes pour
mesurer l'eÇcacit πe d'un m πedicament chez des patients atteints de la maladie ou du probl fieme de
sant πe pour lequel le m πedicament est indiqu πe. Ces essais servent πegalement fia d πeterminer fia court
terme les possibles eÅets secondaires et risques courants chez un groupe plus nombreux de patients.

d) Essais cliniques de phase III. Les essais cliniques de phase III supposent la conduite de tests
aupr fies d'une plus grande population de patients dans des sites g πeographiquement dispers πes (essais
multicentriques) en vue de conÑrmer l'innocuit πe et l'eÇcacit πe cliniques. Ces essais permettent
πegalement de recueillir des renseignements fia partir desquels on peut πetablir le rapport global
avantages-risques associ πe au m πedicament et r πediger la base du libell πe de l' πetiquette du produit.
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Deux facteurs cl πes inÖuent sur la rapidit πe avec laquelle les essais cliniques passent d'une πetape fia l'autre.
Il s'agit d'une part de l'eÇcacit πe du recrutement des patients devant participer au programme de recherche et
de l'existence ou non de traitements eÇcaces contre la maladie que l'on cherche fia traiter au moyen du
nouveau m πedicament. Le recrutement des patients d πepend fortement de l'incidence et de la gravit πe de la
maladie, des traitements oÅerts et des eÅets secondaires possibles du m πedicament πetudi πe. Il faut qu'une
pr πesentation de DNR soit soumise et accept πee par la DGPS ou la FDA, selon le cas, avant le d πebut de chaque
phase des essais cliniques chez l'°etre humain. La demande de DNR doit contenir les renseignements sp πeciÑ πes,
notamment les r πesultats des tests pr πecliniques ou cliniques termin πes au moment o fiu la pr πesentation de DNR est
soumise. De plus, πetant donn πe que le mode de fabrication peut avoir une incidence sur l'eÇcacit πe et l'innocuit πe
du m πedicament, il faut pr πesenter les donn πees sur les m πethodes et les normes de fabrication ainsi que sur la
stabilit πe de la substance m πedicamenteuse et de sa forme posologique pour que la DGPS puisse v πeriÑer que le
produit, qui pourrait πeventuellement °etre vendu au public, ait la m°eme composition que lors des essais
cliniques ayant servi fia conÑrmer son eÇcacit πe et son innocuit πe. Les m πethodes de fabrication et la proc πedure de
contr°ole de la qualit πe doivent °etre en place pour que la mol πecule soit consid πer πee relativement pure,
essentiellement indemne de toute contamination et uniforme fia tous points de vue pour ce qui est de la qualit πe.

Une fois tous les essais cliniques termin πes, les r πesultats sont soumis fia la DGPS dans le cadre d'une
pr πesentation de drogue nouvelle (- PDN /), ou fia la FDA dans le cadre d'une demande d'homologation de
produit ou New Drug Application (- NDA /) en vue de l'obtention de l'approbation visant fia commencer
fia commercialiser le m πedicament. La soci πet πe pr πevoit que l'approbation de commercialisation par la DGPS et
la FDA pour la majorit πe de ses produits sera accord πee dans les douze fia 36 mois suivant la date d'une PDN
au Canada ou d'une NDA aux ±Etats-Unis. De plus, une demande d'autorisation de l' πetablissement doit °etre
soumise fia la DGPS ou fia la FDA et approuv πee selon le cas pour la fabrication d'un produit et les sites de
recherche doivent faire la preuve que les normes de BPF ont πet πe respect πees tout au long de l' πevaluation
pr πeclinique et clinique. La DGPS et la FDA peuvent exiger l' πetablissement de programmes de surveillance
post-commercialisation pour v πeriÑer les eÅets secondaires du produit. Les r πesultats des programmes de
surveillance post-commercialisation peuvent limiter ou faciliter la commercialisation ult πerieure des produits.
En cas de probl fieme grave d'innocuit πe ou d'eÇcacit πe mettant en cause un produit approuv πe, la DGPS ou
la FDA pourrait °etre forc πee d'exiger le retrait du produit du march πe et son rappel.

Le succ fies d'AnorMED ou de ses associ πes fia obtenir πeventuellement l'autorisation de commercialiser les
produits actuellement en cours d' πelaboration d πependra de leur aptitude fia se conformer aux exigences des
agences de r πeglementation internationales charg πees de r πegir la fabrication, le contr°ole de la qualit πe,
l' πevaluation pr πeclinique et les tests cliniques appliqu πes aux DNR. Selon les circonstances entourant
l' πevaluation clinique d'un produit candidat, AnorMED peut elle-m°eme entreprendre des essais cliniques,
mandater des organismes de recherche sous-traitants pour la conduite d'essais cliniques ou se Ñer fia ses
associ πes pour ce type d'activit πes. La soci πet πe estime que cette approche lui permettra de prendre des d πecisions
rentables au chapitre du d πeveloppement, et ce, dans des d πelais raisonnables.

±Elaboration des proc πed πes et fabrication

Pour l'instant, AnorMED ne pr πevoit aucunement πetablir des installations de fabrication pour la
production commerciale de ses produits candidats en cours d' πelaboration. La strat πegie d'AnorMED est de
d πevelopper, de fabriquer et de commercialiser ses produits th πerapeutiques par l'entremise d'ententes avec
d'importantes soci πet πes pharmaceutiques et de biotechnologie et elle se Ñera fia ces soci πet πes, fia ses licenci πes et
autres personnes morales pour la fabrication et la commercialisation de ses produits fia l' πechelle industrielle.
Rien ne peut toutefois garantir que la soci πet πe pourra conclure des ententes satisfaisantes avec ces parties, que
ces ententes fonctionneront ou que ces associ πes arriveront fia d πevelopper un potentiel de fabrication suÇsant
pour atteindre l' πechelle industrielle.

Ressources humaines

Au 30 avril 1998, AnorMED comptait 27 employ πes, dont dix-huit d πetiennent des dipl°omes d' πetudes
sup πerieures en sciences ou en commerce; notamment treize d'entre eux d πetiennent un dipl°ome de doctorat ou
de ma° trise fies sciences. Parmi tous les employ πes de la soci πet πe, dix-huit participent ou appuient directement les
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activit πes de recherche et d πeveloppement et neuf s'occupent du d πeveloppement commercial et d'activit πes
Ñnanci fieres et administratives. Se reporter sous la rubrique - Direction /. De plus, AnorMED a πetabli des
ententes contractuelles avec plusieurs chercheurs dans un certain nombre d' πetablissements universitaires. Se
reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Collaboration avec des centres de recherche /. Pour
compl πeter son expertise interne, AnorMED s'est adjoint la collaboration d'experts-conseils dans un certain
nombre de domaines, y compris le d πeveloppement commercial et la r πeglementation. Tout le personnel a sign πe
une entente de non-divulgation avec la soci πet πe.

Installations

Le si fiege social et le principal laboratoire d'AnorMED sont situ πes fia Langley, en Colombie-Britannique, au
Canada. Les 16 000 pieds carr πes de l' πetablissement abritent actuellement un laboratoire moderne et les
bureaux de l'administration. AnorMED a d πem πenag πe ses installations en f πevrier 1998 en contractant un bail de
dix ans, avec possibilit πe de le renouveler trois fois pour une p πeriode de cinq ans. Le loyer annuel moyen
s' πevalue fia environ 215 000 $ pour la dur πee du bail. ≥A compter du 1er juin 1998, la soci πet πe louera 11 000 pieds
carr πes additionnels pour la r πealisation de ses plans d'expansion future, y compris la construction de laboratoires
de biologie, d'analyse et de chimie et les espaces de bureaux correspondants; ces baux repr πesentant une somme
d'environ 150 000 $ par ann πee.

FACTEURS DE RISQUE

Un placement dans les actions ordinaires comporte des risques tr fies πelev πes et devrait °etre consid πer πe
comme sp πeculatif en raison de la nature des activit πes de la soci πet πe et parce que ses produits candidats sont
encore au stade de la recherche et du d πeveloppement. La soci πet πe a subi des pertes et pr πevoit en subir d'autres.

En plus des autres renseignements que contient le pr πesent prospectus, les souscripteurs πeventuels
devraient tenir compte des facteurs suivants lorsqu'ils envisagent un placement dans les titres oÅerts par
les pr πesentes.

Soci πet πe d πebutante

Constitu πee en 1996, AnorMED est au premier stade de son d πeveloppement. De plus, elle n'a pas encore
achev πe de d πevelopper ses produits et, par cons πequent, n'a pas encore commenc πe fia les commercialiser ni fia en
tirer un revenu. Avant de pouvoir commercialiser ses produits, AnorMED devra obtenir des investissements et
proc πeder fia des essais cliniques suppl πementaires consid πerables. Si AnorMED d πesire terminer le d πeveloppement
de son portefeuille de candidats de produits, elle devra, avec ses associ πes, aÅecter des sommes signiÑcatives
fia des recherches et essais cliniques qui peuvent °etre tr fies longs. On ne peut garantir que les produits
d'AnorMED satisferont les normes r πeglementaires applicables, obtiendront les approbations requises des
autorit πes de r πeglementation, pourront °etre fabriqu πes en quantit πes commerciales fia un co°ut raisonnable ou
pourront °etre commercialis πes avec succ fies. La plupart des produits d'AnorMED ne seront pas sur le march πe
avant plusieurs ann πees.

Absence de revenus en provenance des produits; pertes d'exploitation pass πees

AnorMED n'a, fia ce jour, tir πe aucun revenu de la vente de ses produits. Depuis sa constitution le
31 mars 1998, AnorMED a accumul πe des pertes nettes d'environ 13,8 millions de dollars et elle s'attend fia ce
que ces pertes augmentent fia court terme pendant qu'elle entreprendra des essais cliniques et tentera d'obtenir
les approbations requises des autorit πes de r πeglementation pour vendre ses produits. AnorMED s'attend
fia continuer fia subir des pertes d'exploitation substantielles tant que ses ventes de produits et redevances ne
produiront pas suÇsamment de revenus pour Ñnancer ses activit πes poursuivies.

Besoins de Ñnancement suppl πementaire et accfies au capital

Depuis sa constitution, AnorMED a r πeuni environ 29,8 millions de dollars, d πeduction faite de ses frais de
placement, au moyen de la vente d'actions dans le cadre de placements priv πes. AnorMED aura besoin de
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fonds suppl πementaires consid πerables pour poursuivre sa recherche-d πeveloppement, entreprendre les essais
cliniques pr πevus et obtenir les approbations requises des autorit πes de r πeglementation. Elle pourra r πeunir les
fonds n πecessaires fia ces activit πes au moyen de Ñnancements par actions ou par emprunt dans le cadre de
placements priv πes ou d'appels public fia l' πepargne, de conventions de collaboration conclues avec des soci πet πes
pharmaceutiques ou d'autres sources. Des Ñnancements par actions suppl πementaires pourraient diluer
consid πerablement l'avoir des actionnaires d'AnorMED. On ne peut assurer que des capitaux suppl πementaires
pourront °etre obtenus, ni qu'ils pourront °etre obtenus selon des modalit πes acceptables, aÑn de permettre
fia AnorMED de commercialiser ses produits. Outre des contrats de location de certains biens de production,
AnorMED n'a conclu aucune entente de Ñnancement bancaire et rien ne garantit qu'elle sera en mesure de
conclure une telle entente selon des modalit πes satisfaisantes. Se reporter sous la rubrique - Analyse par la
direction Ì Liquidit πes et ressources en capital /.

Brevets et droits exclusifs

La r πeussite d'AnorMED d πependra en partie de sa capacit πe d'obtenir des brevets, de prot πeger ses secrets
commerciaux et d'exercer ses activit πes sans enfreindre les droits exclusifs de tiers et sans que des tiers ne
transgressent ses droits. AnorMED a d πepos πe des demandes de brevets aux ±Etats-Unis, au Canada et ailleurs,
et poursuit activement ces d πemarches. Les droits de soci πet πes pharmaceutiques et de biotechnologie en mati fiere
de brevets peuvent °etre tr fies all πeatoires et comporter des questions complexes sur le plan juridique et des faits.
Par cons πequent, on ne peut assurer que les demandes de brevets d'AnorMED porteront fruit, qu'AnorMED
d πeveloppera d'autres produits exclusifs brevetables, que les brevets accord πes fia AnorMED ou que ceux qui ont
d πej fia πet πe accord πes lui procureront des avantages par rapport fia ses concurrents ou qu'ils ne seront pas contest πes
par des tiers, que les brevets d πetenus par d'autres ne l'entraveront pas dans ses activit πes, ni que des tiers ne
seront pas en mesure de contourner les brevets d'AnorMED. De plus, on ne peut garantir que d'autres ne
d πevelopperont pas de fa •con ind πependante des produits semblables, ne reproduiront pas les produits
d'AnorMED ni, dans le cas o fiu des brevets seraient accord πes fia AnorMED, ne concevraient pas des produits en
contournant les produits brevet πes d'AnorMED.

AnorMED pourrait °etre tenue de demander des licences fia des tiers aÑn d' πeviter d'enfreindre leurs brevets
ou d'autres droits exclusifs. Rien ne garantit que les licences requises relativement fia de tels brevets ou droits
exclusifs pourront °etre obtenues, ni qu'elles pourront °etre obtenues selon des modalit πes acceptables pour
AnorMED. L'incapacit πe d'obtenir de telles licences pourrait retarder le lancement de produits, voire emp°echer
Avnor de d πevelopper, fabriquer ou vendre des produits exigeant des licences.

Nombre de soci πet πes pharmaceutiques et de biotechnologie et d' πetablissements de recherche et
d'enseignement ont d πevelopp πe des techniques, d πepos πe des demandes de brevet ou obtenu des brevets pour
diverses techniques qui pourraient °etre reli πes aux activit πes de la soci πet πe ou avoir une incidence sur celles-ci.
Certaines de ces techniques ou demandes ou certains de ces brevets pourraient °etre incompatibles avec les
techniques ou les demandes de brevet de la soci πet πe. Une telle incompatibilit πe pourrait limiter la port πee des
brevets accord πes fia la soci πet πe, le cas πech πeant, ou faire en sorte que les demandes de brevet de la soci πet πe lui
soient refus πees. En outre, si des brevets touchant aux activit πes de la soci πet πe sont accord πes fia d'autres soci πet πes,
on ne peut garantir que la soci πet πe pourrait obtenir des licences visant ces brevets fia un co°ut raisonnable, ni
qu'elle pourrait d πevelopper ou obtenir des techniques de rechange. L'incapacit πe d'obtenir de telles licences
pourrait retarder le lancement de produits, voire emp°echer AnorMED de d πevelopper, fabriquer ou vendre des
produits exigeant une licence. De plus, AnorMED pourrait avoir fia engager des frais consid πerables pour se
d πefendre en cas d'actions pour contrefa•con de brevets intent πees contre elle ou en cas d'actions qu'elle serait
tenue d'intenter fia des tiers pour faire d πeclarer invalides de tels brevets.

±Etant donn πe que les demandes de brevet aux ±Etats-Unis sont tenues secr fietes jusqu' fia ce que les brevets
soient accord πes ou que les autorit πes πetrang fieres πequivalentes, le cas πech πeant, les annoncent, et πetant donn πe que
l'annonce de d πecouvertes dans la documentation scientiÑque ou relative aux brevets est souvent d πecal πee par
rapport aux d πecouvertes, il est diÇcile pour la soci πet πe de d πeterminer avec certitude lequel d'elle ou d'un
conc πedant de licence a πet πe le premier fia cr πeer une invention vis πee par une demande de brevet ou fia d πeposer une
demande de brevet pour une telle invention. De plus, la soci πet πe pourrait avoir fia participer fia une proc πedure en
mati fiere de conÖit fia la demande du Patent and Trademark OÇce des ±Etats-Unis pour d πeterminer la priorit πe
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d'invention, ce qui pourrait entra° ner des frais consid πerables pour la soci πet πe m°eme si l'issue de la proc πedure
πetait en sa faveur. Rien ne garantit fia la soci πet πe que ses brevets, s'ils lui sont accord πes, seront jug πes valides ou
ex πecutoires par un tribunal ou qu'il sera d πetermin πe que les techniques ou produits d'un concurrent enfreignent
ses brevets.

Il se peut qu'une grande partie du savoir-faire et de la technique d'AnorMED ne puisse pas °etre brevet πee.
Pour prot πeger ses droits, AnorMED exige que ses employ πes, consultants, conseillers et collaborateurs
concluent des conventions de conÑdentialit πe. Rien ne garantit, toutefois, que ces conventions prot πegeront
r πeellement les secrets commerciaux, le savoir-faire ou d'autres renseignements exclusifs d'AnorMED dans le
cas o fiu ils seraient utilis πes ou divulgu πes sans autorisation. En outre, le d πeveloppement ind πependant par des
concurrents de techniques concurrentes pourrait nuire aux activit πes d'AnorMED, particuli fierement dans le cas
o fiu AnorMED n'obtiendrait que peu ou pas de protection sous forme de brevets. Se reporter sous la rubrique
- Activit πes d'AnorMED Ì Propri πet πe intellectuelle /.

R πeglementation gouvernementale

Aux ±Etats-Unis et au Canada, la fabrication et la vente de produits th πerapeutiques et diagnostiques
destin πes aux °etre humains sont r πegies par diverses lois et divers r fieglements. En vertu de cette l πegislation, les
installations de fabrication de ces produits doivent °etre approuv πees, la recherche et les essais relatifs fia ces
produits doivent °etre contr°ol πes et une demande, qui doit contenir des donn πees relatives fia la fabrication et des
donn πees cliniques et pr πecliniques, doit °etre d πepos πee, puis πetudi πee et approuv πee par les autorit πes, avant que la
commercialisation des produits ne soit autoris πee, une fois πetablies l'innocuit πe et l'eÇcacit πe des produits pour
chaque usage vis πe, le respect des BPF aux stades de la production et de la conservation et le contr°ole des
activit πes de commercialisation, y compris la publicit πe et l' πetiquetage.

Les produits auxquels AnorMED travaille actuellement exigeront des mises au point consid πerables, des
essais pr πecliniques et cliniques et des investissements substantiels avant de pouvoir °etre commercialis πes. Le
processus d'obtention des approbations des autorit πes de r πeglementation peut °etre dispendieux et tr fies long, et on
ne peut garantir que la soci πet πe r πeussira fia d πevelopper avec succ fies des produits suppl πementaires, que des essais
cliniques d πemontreront leur innocuit πe et leur eÇcacit πe ou qu'ils obtiendront les approbations requises des
autorit πes de r πeglementation. Des restrictions semblables existent sur les march πes fia l'ext πerieur des ±Etats-Unis
et du Canada. Les souscripteurs πeventuels doivent comprendre les risques, probl fiemes, retards, d πepenses et
diÇcult πes auxquels peut °etre confront πee la soci πet πe en raison de l'imposante r πeglementation qui r πegit
ses activit πes.

±Evolution technologique rapide et forte concurrence

AnorMED exerce ses activit πes dans un domaine qui πevolue rapidement. D'autres produits et traitements
qui feront directement concurrence aux produits qu'AnorMED tente de d πevelopper et de commercialiser
existent d πej fia ou sont en train d'°etre d πevelopp πes. La concurrence que livrent les soci πet πes pharmaceutiques
enti fierement int πegr πees et les soci πet πes de biotechnologie πetablies est forte et s'intensiÑera sans doute encore
davantage. La plupart de ces soci πet πes ont des ressources Ñnanci fieres et une expertise consid πerablement plus
importantes que celles d'AnorMED fia consacrer fia la d πecouverte et au d πeveloppement, fia la fabrication, aux
essais pr πecliniques et cliniques, fia l'obtention des approbations des autorit πes de r πeglementation et fia la
commercialisation. Des soci πet πes plus petites pourraient πegalement s'av πerer des concurrents signiÑcatifs,
surtout si elles concluent des ententes de collaboration avec de grandes soci πet πes pharmaceutiques et des
soci πet πes de biotechnologie πetablies. Bon nombre de ces concurrents ont des produits importants qui sont d πej fia
approuv πes ou qu'ils d πeveloppent fia l'heure actuelle et de vastes programmes de d πecouverte et de d πeveloppement
b πen πeÑciant d'un Ñnancement consid πerable. Des πetablissements d'enseignement, des organismes gouverne-
mentaux et d'autres organismes de recherche publics et priv πes exercent πegalement des activit πes de recherche,
d πeposent des demandes de brevet et concluent des ententes de collaboration visant des produits th πerapeuti-
ques, le d πeveloppement clinique et le marketing. Ces soci πet πes et πetablissements font concurrence fia AnorMED
pour recruter et conserver un personnel scientiÑque et de gestion hautement qualiÑ πe. Outre les facteurs
susmentionn πes, la concurrence fia laquelle sera confront πee AnorMED portera sur l'eÇcacit πe et l'innocuit πe des
produits, le d πelai d'obtention des approbations des autorit πes de r πeglementation et l' πetendue de ces approba-

35



tions, la disponibilit πe des produits, les capacit πes en mati fiere de marketing et de vente, les assurances de
remboursement, le prix et la situation par rapport aux brevets. On ne peut assurer que les concurrents
d'AnorMED ne d πevelopperont pas des produits plus eÇcaces ou plus abordables ou qu'ils n'obtiendront pas
leurs brevets ou qu'il ne commercialiseront pas leurs produits avant AnorMED.

Il se peut que d'autres soci πet πes r πeussissent fia d πevelopper des produits avant AnorMED, qu'elles obtiennent
l'approbation de la DGPS et de la FDA pour leurs produits plus rapidement qu'AnorMED ou qu'elles
d πeveloppent des produits plus eÇcaces que ceux qu'AnorMED se propose de d πevelopper. M°eme si AnorMED
compte accro° tre ses capacit πes technologiques aÑn de demeurer concurrentielle, rien ne garantit que la
recherche-d πeveloppement de ses concurrents n'aura pas pour eÅet de rendre ses produits ou techniques
p πerim πes ou non comp πetitifs ou ne produira pas des traitements ou des rem fiedes sup πerieurs aux traitements
d πevelopp πes par AnorMED, ni qu'un traitement d πevelopp πe par AnorMED sera pr πef πer πe fia d'autres techniques
existantes ou nouvelles. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Concurrence /.

March πe incertain

AnorMED est d'avis que ses produits auront nombre d'applications diÅ πerentes, et que le march πe pr πevu
pour ses produits continuera de prendre de l'expansion. Ces suppositions pourraient se r πev πeler inexactes pour
diverses raisons, dont la concurrence d'autres produits et la viabilit πe commerciale des produits d'AnorMED.

Absence d'exp πerience en fabrication et en marketing

N'ayant pas encore mis de produit sur le march πe, AnorMED n'a pas d'exp πerience en fabrication ou en
marketing. Pour assurer la r πeussite de ses produits, AnorMED doit les fabriquer en quantit πes commerciales
conform πement aux exigences r πeglementaires et fia un co°ut acceptable. AÑn de fabriquer ses produits en
quantit πes commerciales, si elle d πecide de le faire, AnorMED devra se doter d'installations de fabrication ou
conÑer la fabrication de ses produits fia des tiers. On ne peut garantir qu'AnorMED r πeussira le passage au stade
de la production commerciale.

De plus, la fabrication des produits d'AnorMED pourrait exiger des mati fieres premi fieres disponibles
aupr fies de sources et en quantit πes limit πees. L'incapacit πe d'obtenir suÇsamment de mati fieres premi fieres pourrait
retarder consid πerablement le d πeveloppement de ses produits, l'obtention des approbations des autorit πes de
r πeglementation requises pour ceux-ci et leur commercialisation.

Importance du personnel-cl πe

AnorMED d πepend de certains membres de son personnel de gestion et scientiÑque et le d πepart de l'un ou
de plusieurs d'entre eux pourrait lui nuire consid πerablement. En outre, pour g πerer sa croissance de fa•con
eÇcace, AnorMED devra continuer fia mettre en application et fia am πeliorer ses syst fiemes de gestion et recruter
et former de nouveaux employ πes. La soci πet πe ne peut pr πevoir avec certitude qu'elle r πeussira fia attirer et
fia conserver des employ πes comp πetents et exp πeriment πes, m°eme si elle l'a fait par le pass πe et compte le faire
fia l'avenir.

Assurances de remboursement des frais m πedicaux

La r πeussite de la commercialisation des produits d'AnorMED pourrait d πependre en partie des assurances
de remboursement des frais reli πes fia ces produits et aux traitements connexes oÅertes par les autorit πes
publiques en mati fiere de sant πe, les assureurs oÅrant une assurance maladie priv πee et d'autres organismes. De
plus en plus, aux ±Etats-Unis, ces tierces parties prenant en charge les frais m πedicaux remettent en question le
prix des produits et services m πedicaux. On pr πevoit qu'une nouvelle l πegislation sera propos πee, au niveau f πed πeral
ou des ±Etats, dans le but de fournir des services de sant πe plus vastes et de meilleure qualit πe, et de g πerer et de
limiter leur co°ut. Le remboursement des frais reli πes aux produits de sant πe nouvellement approuv πes est tr fies
incertain, et rien ne garantit que des assurances de remboursement seront oÅertes par des tiers de fa•con fia ce
qu'AnorMED puisse Ñxer ses prix fia des niveaux lui permettant de r πealiser un rendement appropri πe.
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Fluctuation du change

Les comptes d'AnorMED sont en dollars canadiens. Par contre, une partie de ses revenus et d πepenses
sont en devises πetrang fieres, et surtout en dollars US, de sorte qu'AnorMED est expos πee aux Öuctuations du
change, qui peuvent, de temps fia autre, avoir une incidence sur sa situation Ñnanci fiere et ses r πesultats.
La soci πet πe n'a pour le moment conclu aucune op πeration de couverture, mais elle pourrait le faire fia l'avenir.

Responsabilit πe πeventuelle du fait du produit

Les activit πes d'AnorMED l'exposent fia certains risques de responsabilit πe du fait du produit inh πerents fia la
mise fia l'essai, fia la fabrication, au marketing et fia la vente de produits th πerapeutiques. Les produits
th πerapeutiques destin πes aux °etre humains comportent un risque inh πerent de r πeclamations pour responsabilit πe
du fait du produit et, par le fait m°eme, de mauvaise presse. Bien qu'AnorMED compte continuer fia prendre les
pr πecautions qu'elle juge convenables, on ne peut garantir qu'elle sera en mesure d' πeviter de s'exposer au risque
de responsabilit πe du fait du produit. AnorMED ne poss fiede actuellement aucune assurance responsabilit πe du
fait du produit. Une telle assurance est dispendieuse, diÇcile fia souscrire et la soci πet πe pourrait ne pas pouvoir
l'obtenir, ou ne pas pouvoir l'obtenir selon des modalit πes acceptables. L'incapacit πe de souscrire une garantie
d'assurance suÇsante selon des modalit πes raisonnables ou de se prot πeger autrement contre des r πeclamations
πeventuelles pour responsabilit πe du fait du produit pourrait entraver ou emp°echer la commercialisation des
produits actuels ou futurs de la soci πet πe. Une r πeclamation contre AnorMED pour responsabilit πe du fait du
produit ou un retrait de produit pourrait nuire consid πerablement fia AnorMED et fia sa situation Ñnanci fiere.

D πependance sur des collaborateurs

La strat πegie de la soci πet πe consiste fia conclure des ententes de collaboration avec des soci πet πes, des
universitaires, des conc πedants de licence, des licenci πes et d'autres en mati fiere de recherche-d πeveloppement,
d'essais cliniques, de fabrication, de marketing et de commercialisation de ses produits. ≥A ce jour, la soci πet πe
a conclu des ententes de collaboration en mati fiere de recherche en vue du d πeveloppement et de la
commercialisation πeventuelles de ses candidats de produits avec plusieurs soci πet πes pharmaceutiques, en vertu
desquelles des fonds additionnels pourraient °etre vers πes fia la soci πet πe par ces parties, dont des paiements d' πetape.
La soci πet πe entend conclure des ententes de collaboration avec d'autres soci πet πes aÑn de d πevelopper et de
commercialiser des produits fond πes sur sa technique d'administration de m πedicaments. Rien ne garantit,
toutefois, que la soci πet πe sera en mesure de conclure ces ententes ou de les conclure selon des modalit πes
favorables, ni que ses ententes de collaboration futures seront fructueuses.

Si un de ses collaborateurs ne r πeussissait pas fia d πevelopper ou fia commercialiser un des produits
d'AnorMED sur lequel il a des droits, ou un de ses propres produits sur lequel AnorMED a des droits, les
activit πes de la soci πet πe pourraient en souÅrir. De plus, m°eme si la soci πet πe est d'avis que l'int πer°et Ñnancier de ses
collaborateurs sera suÇsant pour les motiver fia maintenir leur Ñnancement, on ne peut assurer que ses ententes
de collaboration demeureront en vigueur ni qu'elles se traduiront par une commercialisation r πeussie des
produits. Si un de ses collaborateurs cessait de Ñnancer un programme quelconque, cela pourrait retarder ou
interrompre le d πeveloppement ou la commercialisation des produits li πes au programme. En outre, rien ne
garantit que les collaborateurs ne s'int πeresseront pas fia d'autres techniques ou ne d πevelopperont pas d'autres
produits, soit seuls ou en collaboration avec d'autres, y compris les concurrents de la soci πet πe, destin πes au
traitement des maladies vis πees par les programmes de la soci πet πe.

Matifieres dangereuses; questions environnementales

AnorMED utilise certaines mati fieres dangereuses et radioactives dans le cadre de ses proc πed πes de
d πecouverte et de d πeveloppement. La soci πet πe est assujettie aux lois et r fieglements f πed πeral, provinciaux, et locaux
concernant l'utilisation, la fabrication, l'entreposage, la manipulation et l' πelimination de ces mati fieres et de
certains d πechets. AnorMED est d'avis que les mesures de s πecurit πe qu'elle a adopt πees pour la manipulation et
l' πelimination de ces mati fieres sont conformes aux exigences de ces lois et r fieglements; toutefois, elle ne peut
πeliminer compl fietement le risque de contamination ou de blessure accidentelle caus πee par ces mati fieres. En cas
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d'accident, la soci πet πe pourrait °etre tenue responsable de dommages s' πelevant fia un montant d πepassant ses
ressources. La soci πet πe ne poss fiede aucune assurance contre ce risque particulier. M°eme si AnorMED estime
qu'elle respecte fia tous πegards importants les lois et r fieglements environnementaux applicables, et qu'elle n'a
pas actuellement l'intention d'engager des d πepenses en immobilisations importantes pour des installations
antipollution dans un avenir rapproch πe, rien ne garantit qu'elle ne sera pas tenue d'engager des d πepenses
consid πerables pour se conformer aux lois et r fieglements environnementaux fia l'avenir, ni que des lois ou
r fieglements environnementaux actuels ou futurs n'auront pas d'incidence d πefavorable signiÑcative sur les
activit πes, l'exploitation ou l'actif de la soci πet πe.

Absence d'un march πe public et d πetermination du prix d'oÅre

Avant le pr πesent placement, il n'existait aucun march πe public pour les titres de la soci πet πe. Le prix d'oÅre
des actions ordinaires oÅertes par le pr πesent prospectus dans le cadre de ce premier appel public fia l' πepargne
a πet πe d πetermin πe fia la suite de n πegociations entre la soci πet πe et les preneurs fermes. On ne peut garantir qu'il se
cr πeera un march πe actif apr fies le placement, ni qu'un march πe πeventuel pourra °etre maintenu au prix pr πevu par le
pr πesent placement.

La question de l'an 2000

Par - question de l'an 2000 /, on entend l'arriv πee du nouveau mill πenaire et les r πepercussions qu'elle
pourrait avoir sur les entreprises. Ces r πepercussions d πecoulent surtout du fait que les fabricants de mat πeriel
informatique et de logiciels ont adopt πe la pratique d'utiliser seulement deux chiÅres plut°ot que quatre pour
indiquer la date. Or, le 1er janvier 2000 correspondra fia l'ann πee - 00 / et bon nombre de syst fiemes informatiques
pourraient soit tomber compl fietement en panne, soit cr πeer des donn πees erron πees en raison d'une interpr πetation
fautive de l'ann πee. Dans certains cas, des syst fiemes sensibles aux dates pourraient m°eme tomber en panne
avant le 1er janvier 2000. Cette situation pourrait entra° ner pour la soci πet πe des d πepenses impr πevues et des
retards.
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STRUCTURE DU CAPITAL

Le tableau suivant donne la structure du capital de la soci πet πe, redress πee pour tenir compte du pr πesent
placement. Il y a lieu de se reporter fia la rubrique - Description du capital-actions /.

En cours ou en

circulation

Nombre En cours ou en En cours ou en au 30 avril 1998,

autoris πe circulation circulation compte tenu du

d'actions au 31 mars 1998 au 30 avril 1998 pr πesent placement
1)

(non v πeriÑ πe) (non v πeriÑ πe)

Dette fia court terme

Tranche fia court terme des obligations
d πecoulant des contrats de
location-acquisition 2)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 44 016 $ 44 016 $ 44 016 $

Dette fia long terme

Obligations d πecoulant des contrats de
location-acquisition 2)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 162 274 158 750 158 750

Avoir des actionnaires

Actions privil πegi πees, sans valeur
nominale 3) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ illimit πe s.o. s.o. Ì

Actions ordinairesÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ illimit πe 43 389 139 43 389 139 ¬
(15 176 434 actions)(15 176 434 actions) ( ¬ actions)

4)

D πeÑcit accumul πe 5)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (13 830 472) (13 830 472) (13 830 472)

Total de l'avoir des actionnaires ÏÏÏÏÏÏ 29 558 667 29 558 667 ¬

Total du capital ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 29 764 957 $ 29 761 433 $ ¬ $

Notes :

1) Tient compte de l' πemission dans le public de ¬  actions ordinaires de la soci πet πe, fia un prix de ¬ $ l'action, moins les

commissions des preneurs fermes et les frais estimatifs du placement. Il y a lieu de se reporter fia la rubrique - Mode de placement /.

2) Il y a lieu de se reporter fia la note 4 aÅ πerente aux πetats Ñnanciers de la soci πet πe pour une description des obligations d πecoulant des

contrats de location-acquisition et fia la note 10, pour une description des engagements d πecoulant des contrats de location-exploitation.

3) Compte tenu de la restructuration. Il y a lieu de se reporter fia la rubrique - Description du capital-actions /.

4) En supposant que l'option d'attribution exc πedentaire dont il est question fia la rubrique - Mode de placement / ne sera pas lev πee.

Ne comprend pas 1 370 500 actions ordinaires de la soci πet πe, r πeserv πees pour πemission aux termes de la lev πee d'options octroy πees

fia certains dirigeants, administrateurs, employ πes et conseillers de la soci πet πe, et 1 995 128 actions ordinaires de la soci πet πe, r πeserv πees

pour πemission aux termes de l'exercice de bons de souscription d'actions ordinaires. Il y a lieu de se reporter fia la rubrique

- R πemun πeration de la haute direction Ì Options d'achat d'actions et r πemun πeration en actions / et - Description du capital-actions /.

5) Au 31 mars 1998.

ANALYSE PAR LA DIRECTION

Aper•cu

AnorMED a πet πe constitu πee en janvier 1996 et ses ressources sont consacr πees essentiellement au
Ñnancement de programmes de recherche et de d πeveloppement. Depuis sa constitution, la soci πet πe n'a pas πet πe
rentable et elle n'a re•cu aucun produit autre que ceux tir πes des conventions de recherche collective et de
licences ainsi que des int πer°ets cr πediteurs sur ses fonds exc πedentaires. Au 31 mars 1998, le d πeÑcit accumul πe de
la soci πet πe s' πelevait fia 13 830 472 $. La soci πet πe devrait continuer fia subir des pertes au cours des prochains
exercices puisqu'elle investit dans la recherche et le d πeveloppement de produits, les πetudes pr πecliniques et les
essais cliniques ainsi que dans l'application de la r πeglementation.

Revue de l'exploitation

La soci πet πe ne pr πevoit pas tirer de revenus de la vente de ses produits dans un proche avenir. AnorMED
pr πevoit que ses revenus des prochains exercices proviendront de ses int πer°ets cr πediteurs et des paiements re•cus
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aux termes de ses conventions de licences et de recherche collective. Ces paiements pourraient °etre eÅectu πes
sous r πeserve de la r πealisation de certaines πetapes, tel que le pr πevoient ces conventions.

S πelection de renseignements Ñnanciers

Le tableau suivant donne une s πelection de renseignements Ñnanciers v πeriÑ πes.

Exercices termin πes les 31 mars

1998 1997
1)

±Etat des r πesultats
Produits
Recherche sous contrats ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 350 933 $ 440 205 $
Int πer°ets cr πediteurs et autres produits ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 736 147 668 985

1 087 080 1 109 190

Charges
Recherche et d πeveloppement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 5 603 675 3 711 437
Frais g πen πeraux et administratifs ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 783 743 1 402 003

7 387 418 5 113 440

Perte nette avant les πel πements suivants ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 300 338) (4 004 250)
Relocalisation de l'entreprise ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 91 161 450 173
D πevaluation de la propri πet πe intellectuelle ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì 2 984 550

Perte nette ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 391 499)$ (7 438 973)$

Perte nette par action ordinaire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (0,47)$ (0,75)$

Aux 31 mars

1998 1997

Bilan
Encaisse et placements fia court terme2)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 22 543 048 $ 16 504 422 $
Fonds de roulement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 21 836 550 16 058 753
Total de l'actif ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 30 858 037 26 543 772
D πeÑcit ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (13 830 472) (7 438 973)
Total de l'avoir des actionnairesÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 29 558 667 25 768 002

Notes :

1) La soci πet πe n'a pas men πe d'activit πes du 5 janvier 1996, date de sa constitution, au 1er avril 1996.

2) Post πerieurement au 31 mars 1998, la soci πet πe a re•cu un produit net d'environ 7,3 millions de dollars dans le cadre d'une convention de
licence conclue avec Zeneca Pharmaceuticals.

Comparaison entre l'exercice termin πe le 31 mars 1998 et l'exercice termin πe le 31 mars 1997

Pour l'exercice termin πe le 31 mars 1998, les produits se sont πelev πes fia 1 087 080 $ contre 1 109 190 $ pour
l'exercice termin πe le 31 mars 1997. Les produits re•cus des partenaires de recherche ont diminu πe, passant de
440 205 $ en 1997 fia 350 933 $ en 1998, en raison du moment de la r πeception de ces paiements. Au cours de
l'exercice 1998, la diminution des produits re•cus des partenaires de recherche a πet πe partiellement con-
trebalanc πee par les int πer°ets cr πediteurs et les autres produits qui ont augment πe de 67 162 $, passant de
668 985 $ en 1997 fia 736 147 $ en 1998. En outre, au cours de l'exercice, l'encaisse et les placements fia court
terme se sont accrus pour s' πetablir fia 22 543 048 $ en 1998 contre 16 504 422 $ en 1997. Cette hausse πetait
attribuable au produit brut de 8 366 265 $ tir πe du placement priv πe d'actions, moins les frais d' πemission de
239 638 $ et dont la cl°oture a eu lieu en octobre et d πecembre 1997 pour la plupart, et au produit de 2 055 546 $
tir πe de l'exercice de bons de souscription en d πecembre 1997.

Pour l'exercice, les d πepenses li πees fia la recherche et au d πeveloppement ont augment πe de 1 892 238 $ pour
s' πetablir fia 5 603 675 $ contre 3 711 437 $ en 1997. Les activit πes de recherche πetaient ax πees sur la recherche
pr πeclinique portant sur l'agent anti-VIH de la soci πet πe, l'AMD-3100, sur les compos πes des pi πegeurs de l'oxide
nitrique et sur l'ach fievement du travail pr πeclinique pour le compos πe anticanc πereux AMD-473 de la soci πet πe,
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dont les essais cliniques ont commenc πe en novembre 1997. Ces activit πes ont donn πe lieu fia une hausse de
843 421 $ des d πepenses li πees fia la recherche sous contrats externes pour s' πelever fia 1 041 052 $ en 1998 alors que
les d πepenses inscrites fia ce chapitre en 1997 πetaient de 198 431 $. Des d πepenses suppl πementaires ont πegalement
πet πe engag πees pour l'ach fievement du processus pr πeliminaire de d πep°ot pour l'AMD-3100. Les activit πes en
laboratoire dans les nouvelles installations de recherche lou πees ont commenc πe en mai 1997. Les co°uts li πes au
personnel se sont accrus de 411 326 $, passant de 654 135 $ en 1997 fia 1 065 461 $ en 1998 en raison du d πebut
des activit πes en laboratoire dans la nouvelle installation agrandie et lou πee. La charge d'amortissement
comprise dans les d πepenses brutes de recherche et de d πeveloppement a πegalement augment πe en raison de la
comptabilisation, pour un exercice complet en 1998, de l'amortissement sur la propri πet πe intellectuelle et les
brevets acquis le 28 juin 1996 et sur les d πepenses en immobilisations de 1997 et l'amortissement suppl πe-
mentaire sur les d πepenses en immobilisations et les d πepenses li πees aux brevets de 1998.

Les frais g πen πeraux et administratifs se sont accrus de 381 740 $, passant de 1 402 003 $ en 1997
fia 1 783 743 $ en 1998. Cette hausse πetait partiellement attribuable aux honoraires juridiques plus πelev πes,
essentiellement en raison de la n πegociation des conventions de recherche collective. En outre, au cours de
l'exercice 1997, la majeure partie des fonctions de soutien ont πet πe donn πees en sous-traitance. Au d πebut de
l'exercice 1998, toutes ces fonctions ont πet πe reprises par AnorMED dans son nouveau bureau et ses nouvelles
installations de recherche, ce qui a n πecessit πe plus de personnel, de nouvelles am πeliorations locatives et du
mat πeriel de bureau et informatique, donnant ainsi lieu fia une augmentation des frais g πen πeraux et administratifs,
y compris la charge d'amortissement.

En 1998, les d πepenses en immobilisations ont l πegfierement fl πechi, passant de 546 705 $ en 1997 fia 512 395 $.
Environ la moiti πe des d πepenses en immobilisations de 1998 a servi fia l'achfievement des am πeliorations locatives
apport πees aux bureaux et aux installations de recherche de la soci πet πe. En outre, un montant de 123 877 $ a servi
fia l'acquisition de nouvelles pifieces de mat πeriel d'analyse et de laboratoire et un montant de 145 775 $ a servi
fia l'achat de mat πeriel de bureau et informatique pour le personnel administratif et de recherche.

Pour le premier exercice termin πe le 31 mars 1997

Le 28 juin 1996, AnorMED a fait l'acquisition de l'actif et des activit πes du groupe de recherche
biom πedicale de JM pour 5 000 000 d'actions ordinaires πevalu πees fia 13 637 000 $. De ce montant, 13 138 198 $
ont πet πe attribu πes fia la propri πet πe intellectuelle et aux brevets et le reste, fia l'actif fia court terme et aux
immobilisations. Concurremment, AnorMED a πegalement men πe fia terme sa premi fiere ronde de Ñnancement
par capitaux dans le cadre d'un placement priv πe d'actions, pour un produit brut au comptant de 19 829 260 $.

Pour l'exercice termin πe le 31 mars 1997, la soci πet πe a subi une perte nette de 7 438 973 $ dont une tranche
de 1 773 238 $ πetait attribuable fia l'amortissement et 2 984 550 $, fia la d πevaluation de la propri πet πe intellectuelle.
En novembre 1996, SmithKline Beecham, l'un des partenaires de la soci πet πe, a inform πe cette derni fiere qu'elle
mettait un terme au d πeveloppement d'Atiprimod et qu'elle rendrait tous les droits fia AnorMED. La direction
a πetabli qu'il πetait prudent de d πevaluer la propri πet πe intellectuelle pour reÖ πeter l'incidence πeventuelle de la
d πecision de SmithKline Beecham sur les Öux mon πetaires futurs. Par la suite, la direction πetait d'avis que ce
produit avait toujours une valeur potentielle. Les co°uts rattach πes au brevet de l'Atiprimod ont continu πe fia °etre
capitalis πes et la direction a mis sur pied un programme aÑn d'octroyer une licence fia un autre partenaire. Les
autres d πepenses πetaient essentiellement attribuables fia l'ach fievement des travaux aux nouveaux bureaux et
nouvelles installations, ainsi qu' fia la recherche et au d πeveloppement et aux frais g πen πeraux et administratifs.

Au cours de l'exercice 1997, la direction d'AnorMED a consacr πe beaucoup d'eÅorts aÑn de conÑer fia des
cadres sup πerieurs exp πeriment πes des postes cl πes au sein de la direction et du conseil d'administration, de
n πegocier des conventions de recherche collective cl πes, de relocaliser son personnel et d'achever les travaux aux
nouveaux locaux et laboratoires. De plus, la soci πet πe a consacr πe des eÅorts fia mener fia terme le travail
pr πeclinique n πecessaire pour commencer les essais cliniques de la phase I pour l'AMD-473 et l'AMD-3100.

Liquidit πes et ressources en capital

Depuis sa constitution, la soci πet πe a surtout Ñnanc πe ses activit πes par le biais de placements priv πes visant la
vente de ses actions et par les produits tir πes des conventions de licences conclues avec ses partenaires. Jusqu'au
31 mars 1998, la soci πet πe avait re•cu 29 752 139 $ fia titre de produit au comptant net, tir πe de la vente de ses titres
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en actions, aux termes d'un placement priv πe. Au 31 mars 1998, la soci πet πe avait un fonds de roulement de
21 836 550 $. De plus, post πerieurement fia la Ñn de l'exercice, des paiements de licence net d'environ
7,3 millions de dollars ont πet πe re•cus fia la suite de la r πeception du paiement initial de Zeneca Pharmaceuticals.
Il y a lieu de se reporter fia la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats corporatifs /. Aux termes de ses
divers programmes de recherche, y compris ceux conclus depuis le 31 mars 1998, la soci πet πe est tenue
d'engager des d πepenses de recherche d'au moins 600 000 $ environ, essentiellement au cours du prochain
exercice. La soci πet πe pr πevoit Ñnancer ces d πepenses par son encaisse et ses placements fia court terme disponibles.

Au 31 mars 1998, la sociπetπe avait une encaisse et des placements fia court terme de 22 543 048 $. La sociπetπe
avait πegalement en circulation des bons de souscription qui, s'ils sont tous exercπes, donneront lieu fia un produit
d'environ 7,1 fia 8,5 millions de dollars. Il y a lieu de se reporter fia la rubrique - Description du capital-actions /. La
sociπetπe est d'avis que le produit net du prπesent placement, ainsi que l'encaisse et les placements fia court terme
disponibles, les intπer°ets crπediteurs prπevus et le financement estimatif re•cu de ses partenaires, devraient suffire
fia financer ses activitπes et fia combler ses besoins en capitaux jusqu'au 31 mars 2001, tout en maintenant une rπeserve
suffisante d'encaisse. Cependant, les besoins en financement de la sociπetπe pourraient varier en fonction de
nombreux facteurs dont la progression des programmes de recherche et de dπeveloppement de la sociπetπe, le nombre
et l'envergure de ces programmes, la rπealisation d'πetapes aux termes de programmes de recherche collective, la
progression du dπeveloppement et les efforts de commercialisation dπeployπes par les partenaires de la sociπetπe, la
concurrence au chapitre de la technologie et l'πevolution du marchπe, les co°uts liπes fia l'achfievement d'πetudes cliniques
et le processus de rπeglementation. Par consπequent, la sociπetπe pourrait avoir besoin de recueillir des fonds
supplπementaires pour poursuivre ses programmes de recherche et de dπeveloppement ainsi que pour commencer ou
poursuivre les πetudes prπecliniques et les essais cliniques nπecessaires pour obtenir l'approbation de leur commercial-
isation. Dans un tel cas, la sociπetπe a l'intention de recueillir des fonds supplπementaires par le biais de financements
publics ou privπes, d'arrangements avec des partenaires ou d'autres sources. Il n'existe aucune assurance fia l'effet que
ces fonds seront disponibles ou qu'ils le seront fia des modalitπes favorables. Si un financement adπequat ne peut °etre
obtenu, la sociπetπe pourrait °etre tenue de retarder, rπeduire ou πeliminer l'un ou plusieurs de ses programmes de
recherche et dπeveloppement ou d'obtenir des fonds par le biais d'arrangements avec ses partenaires ou d'autres.
Dans un tel cas, la sociπetπe pourrait °etre tenue de retirer la quasi-totalitπe ou la totalitπe des droits aux candidats aux
produits, fia une πetape de dπeveloppement plus h°ative ou fia des conditions moins favorables que ne le voudrait la
sociπetπe. Si le financement devait °etre insuffisant, la sociπetπe pourrait πegalement °etre tenue de renoncer fia certaines de
ses technologies qu'elle aurait dπeveloppπees elle-m°eme autrement.

Bogue de l'an 2000

La soci πet πe a cr πe πe un comit πe de travail, sous la responsabilit πe du chef des services Ñnanciers et compos πe de
membres de tous les principaux services de la soci πet πe, aÑn de cr πeer un programme visant fia πevaluer l'incidence
du bogue de l'an 2000 sur la soci πet πe ainsi qu'un plan de mesures correctives pour pallier ce bogue. Il y a lieu de
se reporter fia la rubrique - Facteurs de risque /. Le comit πe proc fiede actuellement fia l'inventaire de toutes les
pi fieces de mat πeriel et de logiciels d'application qui pourraient °etre touch πes par le bogue de l'an 2000. La soci πet πe
a identiÑ πe et communiqu πe avec les fournisseurs, les partenaires et les collaborateurs cl πes aÑn de d πeterminer
s'ils sont pr°ets pour l'an 2000. Les certiÑcats de conformit πe sont re•cus de fournisseurs de nouvelles
immobilisations. Les plans d'urgence, qui pr πevoient essentiellement le retrait du mat πeriel d πesuet, sont
compl πet πes pour les syst fiemes informatiques qui sont identiÑ πes comme πetant vuln πerables au bogue de l'an 2000.
La soci πet πe pr πevoit que la r πealisation du programme de l'an 2000 donnera lieu fia des d πepenses diÅ πerentielles peu
importantes ne d πepassant pas 100 000 $.

EMPLOI DU PRODUIT

Le produit net estimatif revenant fia la soci πet πe de l' πemission et de la vente des actions ordinaires en vertu
du pr πesent prospectus sera de ¬  $, d πeduction faite des frais estimatifs du placement, y compris la
r πemun πeration des preneurs fermes. Du produit net estimatif tir πe du pr πesent placement, et du fonds de
roulement actuel s' πelevant fia 28 818 597 $ au 30 avril 1998, la soci πet πe compte actuellement utiliser le montant
global de ¬  $ jusqu' fia l'exercice 2001, fia peu pr fies de la mani fiere d πecrite ci-apr fies :

a) une tranche de 21 millions de dollars servira fia Ñnancer d'autres travaux de recherche et des essais
cliniques fia l' πegard des produits candidats actuels de la soci πet πe, soit 11,6 millions de dollars pour
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le AMD-3100 et 9,4 millions de dollars pour les pi πegeurs de l'oxyde nitrique. Se reporter sous la
rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Programmes th πerapeutiques /;

b) une tranche de 13,6 millions de dollars servira fia financer des activitπes de recherche visant fia repπerer et
fia πevaluer de nouvelles applications importantes sur le plan clinique pour des mπedicaments fabriquπes fia
partir de mπetaux ou capables de s'y lier, y compris une tranche de 1,2 million de dollars pour les
dπepenses liπees fia l'acquisition de licences de propriπetπe intellectuelle et fia l'administration et au dπep°ot de
brevets et de demandes de brevet. Se reporter sous la rubrique - Activitπes d'AnorMED Ì Produits en
cours d'πelaboration /;

c) une tranche de 1,9 million de dollars servira fia approfondir et fia accro° tre l'expertise de la direction
en mati fiere d'essais cliniques et de r πeglementation, aÑn de r πealiser l'objectif pr πecis πe de la soci πet πe qui
est d'eÅectuer des essais cliniques pr πeliminaires sur ses produits avant de s'allier fia des associ πes,
notamment par l'embauche d'un directeur m πedical, du personnel de soutien interne connexe ainsi
que d'experts-conseils externes cl πes. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì
Strat πegie commerciale /;

d) une tranche de 2 millions de dollars servira fia Ñnancer et fia accro° tre les ressources aÅect πees
fia l'expansion des activit πes et au marketing, dans le but de cr πeer des partenariats plus eÇcaces avec
d'autres soci πet πes et de cibler de nouveaux projets et des possibilit πes en mati fiere d'obtention de
licences. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Strat πegie commerciale /;

e) une tranche de 6,2 millions de dollars servira fia des d πepenses en immobilisations, y compris
1,9 million de dollars pour des am πeliorations locatives visant la construction de laboratoires
suppl πementaires, 3,7 millions de dollars pour du mat πeriel analytique et de laboratoire suppl πe-
mentaire aÑn que la soci πet πe soit en meilleure position pour d πecouvrir de nouveaux m πedicaments (se
reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Strat πegie commerciale /) et 600 000 $ pour du
mat πeriel informatique et de bureau. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì
Installations /; et

f) une tranche de 3 millions de dollars (d πeduction faite des int πer°ets cr πediteurs d'environ 4,2 millions
de dollars) servira fia des frais administratifs et g πen πeraux. Le montant brut de ces d πepenses de
7,2 millions de dollars comprend 4,1 millions de dollars pour le personnel et 900 000 $ pour le co°ut
des installations. Se reporter sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Installations /. Ces
montants sont en sus de ceux allou πes dans le cadre des programmes de recherche et devraient
augmenter par rapport fia leurs niveaux actuels pour tenir compte des activit πes croissantes de la
soci πet πe, notamment l'arriv πee de nouveaux gestionnaires et le fait qu'elle devienne une
soci πet πe ouverte.

Le reste du produit net, soit ¬  $ , sera conserv πe comme fonds de roulement. De plus, les rentr πees
de fonds, le cas πech πeant, provenant de l'atteinte de certains objectifs dans le cadre de partenariats avec d'autres
soci πet πes, ainsi que le produit r πealis πe, le cas πech πeant, fia l'exercice des bons de souscription ou fia la lev πee des
options en circulation, viendront aussi s'ajouter au fonds de roulement. Se reporter sous la rubrique - Activit πes
d'AnorMED Ì Partenariats /. La soci πet πe a actuellement des bons de souscription en circulation visant
l'acquisition de 1 995 128 actions ordinaires, lesquels, s'il sont exerc πes en totalit πe, lui procureraient un produit
allant de 7,1 fia 8,5 millions de dollars environ. Se reporter sous la rubrique - Description du capital-actions /.
Dans le cadre de sa strat πegie d'entreprise, AnorMED pr πevoit se constituer une r πeserve fia partir de ces fonds
pour couvrir toute insuÇsance future de l'encaisse, fournir des capitaux suppl πementaires pour entreprendre de
nouveaux programmes de d πeveloppement de produits ou de recherche importants ou πelargir la port πee de ceux
d πej fia pr πevus, ou acqu πerir des techniques ou obtenir des licences pour des techniques qui viennent parfaire ses
activit πes. Avant d'°etre utilis πe ainsi, le produit net sera investi dans des titres de bonne qualit πe portant int πer°et.

Le montant r πeellement engag πe aux Ñns d πecrites pr πec πedemment pourrait varier consid πerablement selon,
entre autres, les progr fies r πealis πes par la soci πet πe sur le plan des programmes de recherche-d πeveloppement, des
approbations des autorit πes de r πeglementation, des avances technologiques, du potentiel commercial des
produits de la soci πet πe, des modalit πes des ententes de collaboration conclues par la soci πet πe et du statut des
produits concurrentiels.
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ACTIONNAIRES PRINCIPAUX

≥A la connaissance des administrateurs et des membres de la direction de la soci πet πe, les seules personnes
qui sont, directement ou indirectement, propri πetaires eÅectifs de dix pour cent ou plus des actions ordinaires
de la soci πet πe, ou qui exercent un contr°ole ou ont la haute main sur de telles actions, fia la date des pr πesentes,
sont indiqu πees dans le tableau ci-apr fies :

Pourcentage de

Nombre la cat πegorie Pourcentage de

d'actions sans tenir la cat πegorie

ordinaires compte du compte tenu du

d πetenues en pr πesent pr πesent

Nom et ville de r πesidence propri πet πe placement
1)

placement
1)

Johnson Matthey Inc.ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 2 007 444 13,2 % ¬ %
Wayne (Pennsylvanie)2)

Matthey Finance Limited ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 757 444 11,6 % ¬ %
Londres (Angleterre)2)

Canadian Medical Discoveries Fund Inc. ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 722 500 11,3 % ¬ %
Etobicoke (Ontario)3)

Working Opportunity Fund (EVCC) Ltd. ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 583 334 10,4 % ¬ %
Vancouver (Colombie-Britannique)

7 070 722 46,5 % ¬ %

Notes :

1) Exception faite des actions ordinaires, le cas πech πeant, pouvant °etre πemises par la soci πet πe fia la lev πee de l'option en cas d'attribution

exc πedentaire d πecrite sous la rubrique - Mode de placement /.

2) Johnson Matthey Inc. et Matthey Finance Ltd. sont tous deux membres du groupe de soci πet πes Johnson Matthey dont la soci πet πe m fiere

originaire est Johnson Matthey PLC.

3) Canadian Medical Discoveries Fund Inc. est g πer πe par MDS Capital Corporation.

Les administrateurs et les membres de la haute direction d'AnorMED, en tant que groupe, seront,
imm πediatement avant la conclusion du placement, propri πetaires eÅectifs d'un total de 230 000 actions
ordinaires (1 095 000 apr fies dilution) ou exerceront un contr°ole ou auront la haute main sur de telles actions,
ce qui repr πesentera 1,5 pour cent (5,9 pour cent apr fies dilution) des actions ordinaires πemises et en circulation
fia ce moment-l fia.

MODE DE PLACEMENT

Aux termes d'une convention (la - convention de prise ferme /) dat πee du ¬  1998 et intervenue
entre la soci πet πe, Nesbitt Burns Inc., CIBC Wood Gundy valeurs mobili fieres inc., RBC Dominion valeurs
mobili fieres Inc. et Goepel McDermid Inc. (les - preneurs fermes /), la soci πet πe a convenu d' πemettre et de
vendre ¬  actions ordinaires et les preneurs fermes ont convenu d'acheter, sous r πeserve des modalit πes
πenonc πees dans cette convention, la totalit πe et non moins de la totalit πe des actions ordinaires oÅertes en vente
en vertu du pr πesent prospectus le ou vers le ¬  1998, mais dans tous les cas au plus tard le ¬
1998, au prix de ¬ $ l'action ordinaire, payable au comptant sur livraison des certiÑcats repr πesentant les
actions. La soci πet πe a accord πe aux preneurs fermes une option pouvant °etre lev πee pendant 30 jours suivant la
date de la cl°oture du placement aÑn d'acheter jusqu' fia concurrence de ¬  actions ordinaires suppl πe-
mentaires, uniquement dans le but de couvrir l'option en cas d'attribution exc πedentaire, au prix indiqu πe fia la
page couverture du pr πesent prospectus. S'ils l fievent l'option en cas d'attribution exc πedentaire, les preneurs
fermes ont convenu, chacun pour sa part, sous r πeserve de certaines conditions, d'acheter environ le m°eme
pourcentage de celle-ci que repr πesente le nombre d'actions ordinaires devant °etre achet πees par chacun d'eux
par rapport aux actions ordinaires oÅertes par les pr πesentes. Les preneurs fermes peuvent lever l'option en cas
d'attribution exc πedentaire, en totalit πe ou en partie, uniquement dans le but de couvrir les attributions
exc πedentaires eÅectu πees relativement fia la vente des actions ordinaires oÅertes par les pr πesentes. Le pr πesent
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prospectus vise le placement de l'option en cas d'attribution exc πedentaire et des actions ordinaires re•cues par
les preneurs fermes fia la lev πee de l'option en cas d'attribution exc πedentaire.

Les obligations des preneurs fermes aux termes de la convention de prise ferme sont conjointes mais non
solidaires et peuvent prendre Ñn fia leur gr πe selon leur πevaluation de l' πetat des march πes des capitaux et peuvent
aussi prendre Ñn fia la survenance de certains πev πenements pr πecis πes. Toutefois, les preneurs fermes sont tenus de
prendre livraison de toutes les actions ordinaires et de les payer si l'une quelconque est achet πee aux termes de
la convention de prise ferme. La soci πet πe a πegalement convenu d'indemniser les preneurs fermes fia l' πegard de
certaines responsabilit πes ou d'assumer une partie des pertes d πecoulant de certaines responsabilit πes, notamment
les responsabilit πes aux termes des lois sur les valeurs mobili fieres applicables au Canada.

En vertu des instructions g πen πerales de la Commission des valeurs mobili fieres de l'Ontario et de la
Commission des valeurs mobili fieres du Qu πebec, il est interdit aux preneurs fermes, pendant la dur πee du
placement en vertu du pr πesent prospectus, d'oÅrir d'acheter ou d'acheter des actions ordinaires si elles sont
inscrites fia la cote de la Bourse de Toronto. Cette restriction comporte certaines exceptions, dont les preneurs
fermes peuvent se pr πevaloir, fia la condition que l'oÅre d'achat ou l'achat ne vise pas fia cr πeer une activit πe r πeelle
ou apparente sur les actions ordinaires ni fia en faire monter le cours. Parmi ces exceptions, on trouve une oÅre
d'achat ou un achat permis en vertu des r fiegles et r fieglements de la Bourse de Toronto concernant la
stabilisation du march πe et les activit πes de maintien passif du march πe. Sous r πeserve de ce qui pr πec fiede, les
preneurs fermes peut attribuer des actions ordinaires en exc πedent de l' πemission ou eÅectuer des op πerations
relatives au pr πesent placement qui stabilisent ou maintiennent le cours des actions ordinaires fia des niveaux
sup πerieurs fia ceux qui pourraient exister autrement sur le march πe libre. Ces op πerations, une fois commenc πees,
peuvent °etre abandonn πees en tout temps.

Les actions ordinaires oÅertes aux termes du pr πesent prospectus n'ont pas πet πe et ne seront pas inscrites en
vertu de la loi des ±Etats-Unis intitul πee Securities Act of 1933, dans sa version modiÑ πee (la - loi sur les valeurs
mobili fieres am πericaine /), et ne peuvent °etre oÅertes ni vendues aux ±Etats-Unis ou fia des ressortissants des
±Etats-Unis (- U.S. persons /), pour leur compte ou leur b πen πeÑce, sauf dans le cadre de certaines op πerations
dispens πees des exigences d'inscription de la loi sur les valeurs mobili fieres am πericaines. Dans les 40 jours suivant
le d πebut du placement des actions ordinaires en vertu du pr πesent prospectus, une oÅre ou une vente d'actions
ordinaires aux ±Etats-Unis ou fia des personnes des ±Etats-Unis, pour leur compte ou leur b πen πeÑce par un courtier
(qu'il participe ou non au placement) peut violer les exigences d'inscription de la loi sur les valeurs mobilifieres
am πericaine. Les preneurs fermes ont convenu de ne pas oÅrir, vendre ou livrer les actions ordinaires aux
±Etats-Unis ou fia des personnes des ±Etats-Unis, pour leur compte ou leur b πen πeÑce, sauf conform πement fia la
convention de prise ferme, dans le cadre d'op πerations b πen πeÑciant d'une dispense des exigences d'inscription de
la loi sur les valeurs mobili fieres am πericaine pr πevue par la r fiegle 144A. Les preneurs fermes ont convenu
d'obtenir des engagements similaires de la part de chaque membre d'un syndicat de placement constitu πe dans
le cadre du placement des actions ordinaires.

Une banque fia charte canadienne contr°ole fia la foi La Corporation Placements Banque Royale et RBC
Dominion valeurs mobili fieres Inc. (un des preneurs fermes). La Corporation Placements Banque Royale
d πetient 1 394 446 actions ordinaires et des bons de souscription visant l'achat de 237 500 actions ordinaires,
repr πesentant 9,2 pour cent des actions ordinaires en circulation et 11,9 pour cent des bons de souscription en
circulation. Ainsi, la soci πet πe pourrait °etre consid πer πee comme un - πemetteur associ πe / par rapport fia RBC
Dominion valeurs mobili fieres Inc. au sens de certaines lois en mati fiere de valeurs mobili fieres canadiennes. La
Corporation Placements Banque Royale et RBC Dominion valeurs mobili fieres Inc. n'inÖuent d'aucune
mani fiere sur les activit πes de la soci πet πe.

DESCRIPTION DU CAPITAL-ACTIONS

La soci πet πe compte modiÑer ses statuts aÑn de cr πeer une cat πegorie d'actions privil πegi πees (les - actions
privil πegi πees /), de modiÑer les nombres minimal et maximal de ses administrateurs et d'apporter d'autres
modiÑcations fia ses actes constitutifs qui sont pertinentes fia un πemetteur assujetti (la - restructuration /).
La restructuration sera termin πee au plus tard fia la cl°oture du pr πesent placement.
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Le capital-actions autoris πe d'AnorMED, compte tenu de la restructuration, comprendra un nombre
illimit πe d'actions ordinaires, sans valeur nominale, et un nombre illimit πe d'actions privil πegi πees pouvant °etre
πemises en une ou plusieurs s πeries, sans valeur nominale. Au 31 mars 1998, 15 176 434 actions ordinaires
πetaient πemises et en circulation, 7 980 513 bons de souscription visant l'achat de 1 995 128 actions ordinaires
πetaient en circulation et 1 790 059 bons de souscription relatifs fia la protection du prix (les - bons de
souscription relatifs fia la protection du prix /) visant l'acquisition d'actions ordinaires suppl πementaires sous
r πeserve de certaines conditions sans aucune contrepartie suppl πementaire πetaient en circulation. Se reporter
sous la rubrique - Placements ant πerieurs /.

Actions ordinaires. Les porteurs d'actions ordinaires ont le droit de recevoir les avis d'assembl πees des
actionnaires de la soci πet πe, d'assister fia de telles assembl πees et d'y voter, exception faite des assembl πees
auxquelles seuls les porteurs d'actions d'une autre cat πegorie ou d'une s πerie particuli fiere ont le droit de voter.
Chaque action ordinaire donne fia son porteur une voix. Sous r πeserve des droits des porteurs d'actions
privil πegi πees, les porteurs d'actions ordinaires ont le droit de recevoir, au prorata de leur avoir, les dividendes
que le conseil de la soci πet πe peut d πeclarer fia m°eme les fonds dont elle peut l πegalement disposer fia cette Ñn.
Advenant la dissolution, la liquidation ou une autre distribution des actifs de la soci πet πe, les porteurs ont le droit
de recevoir, au prorata de leur avoir, tous les actifs de la soci πet πe qui restent apr fies qu'elle a acquitt πe toutes ses
dettes, sous r πeserve des droits des porteurs d'actions privil πegi πees. Les actions ordinaires ne comportent aucun
droit pr πef πerentiel de souscription ni de conversion.

Actions privil πegi πees. Les actions privil πegi πees pr πevues par la restructuration pourront °etre πemises
fia l'occasion en une ou plusieurs s πeries, comportant chacune le nombre d'actions, la d πesignation, les droits, les
privil fieges, les restrictions et les conditions que le conseil a d πetermin πes. Les actions privil πegi πees auront priorit πe
sur les actions ordinaires fia l' πegard du versement de dividendes et des distributions advenant la dissolution ou la
liquidation de la soci πet πe. Les porteurs d'actions privil πegi πees auront le droit de recevoir les avis d'assembl πees des
actionnaires de la soci πet πe, d'assister fia de telles assembl πees et d'y voter, fia l'exception de toute disposition
contraire pr πevue dans les droits et les restrictions que le conseil a rattach πes aux actions. La soci πet πe n'a pas
actuellement l'intention d' πemettre d'actions privil πegi πees.

Bons de souscription. Chaque lot de quatre bons de souscription permettent fia leur porteur d'acheter une
action ordinaire de la soci πet πe en tout temps avant le 30 juin 2001, ou, si la soci πet πe lance un premier appel
public fia l' πepargne d'ici le 31 d πecembre 1998, les bons de souscription viendront fia πech πeance le 30 juin 1999. Le
prix devant °etre vers πe fia l'exercice des bons de souscription est de 2,50 $ US l'action jusqu'au 31 d πecembre
1998, puis il passe fia 3,00 $ US, fia 3,50 $ US, et fia 4,00 $ US l'action respectivement jusqu'aux 30 juin 1999,
2000 et 2001. Les bons de souscription ne sont inscrits fia la cote d'aucune bourse et la soci πet πe ne tentera pas de
les inscrire fia la cote d'aucune bourse.

PLACEMENTS ANT ±ERIEURS

Au cours des douze derniers mois, la soci πet πe a πemis 1 790 059 unit πes, comprenant chacune une action
ordinaire et un bon de souscription relatif fia la protection du prix, en contrepartie de 4,50 $ l'unit πe, pour r πealiser
un produit brut total de 8 055 265 $. Chaque bon de souscription relatif fia la protection du prix donne droit
fia son porteur de recevoir des actions suppl πementaires de la soci πet πe sans verser d'autre contrepartie si la soci πet πe
vend les actions ordinaires fia un prix inf πerieur fia 4,50 $ l'action avant un premier appel public fia l' πepargne ou
dans le cadre d'un premier appel public fia l' πepargne. Tous les bons de souscription relatifs fia la protection du
prix en circulation deviendront p πerim πes et seront annul πes fia la cl°oture du pr πesent placement. La soci πet πe
a πegalement πemis 1 235 112 actions ordinaires en contrepartie de 4,50 $ l'action, pour r πealiser un produit brut
total de 5 558 004 $, laquelle πemission a πet πe faite en m°eme temps que le rachat par la soci πet πe de
1 235 112 actions ordinaires aupr fies de JM. De plus, la soci πet πe a πemis 718 750 actions ordinaires fia l'exercice de
2 875 000 bons de souscription au prix d' πemission de 2,00 $ US (2,86 $ CA) l'action, pour r πealiser un produit
brut de 2 055 546 $, et a πemis 113 500 actions ordinaires fia des employ πes au prix d' πemission de 2,00 $ US
(2,74 $ CA) l'action aux termes des conventions conclues au cours de l'ann πee pr πec πedente, pour r πealiser un
produit brut de 310 991 $. Depuis le 31 mars 1998, la soci πet πe a πemis 12 000 actions ordinaires fia un employ πe au
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prix d' πemission de 4,50 $ l'action aux termes d'un contrat de travail conclu en octobre 1997, pour r πealiser un
produit brut de 54 000 $.

DILUTION

Selon le bilan v πeriÑ πe de la soci πet πe au 31 mars 1998, compte tenu du pr πesent placement, mais exception
faite des actions ordinaires suppl πementaires pouvant °etre πemises fia la lev πee d'options ou fia l'exercice des bons de
souscription, le prix d'oÅre de ¬ $ l'action ordinaire d πepassera de ¬ $ l'actif corporel net par
action ordinaire, comme il est indiqu πe dans le tableau suivant :

Prix d'oÅre par action ordinaire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬ $
Actif corporel net par action ordinaire au 31 mars 1998ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1,53 $
Augmentation de l'actif corporel net par action ordinaire attribuable au pr πesent

placement1) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬

Actif corporel net par action ordinaire apr fies le pr πesent placement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬

Dilution par action ordinaire pour les souscripteurs2) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬ $

Pourcentage de dilution par rapport au prix d'oÅre2)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ ¬ %

Notes :

1) D πeduction faite des frais estimatifs du pr πesent placement et de la r πemun πeration payable aux preneurs fermes, en supposant que
l'option en cas d'attribution exc πedentaire n'a pas πet πe lev πee. Se reporter sous la rubrique - Mode de placement /.

2) En supposant la lev πee de toutes les options et l'exercice de tous les bons de souscription actuellement en circulation, le prix d'oÅre de
¬ $ l'action ordinaire d πepassera de ¬ $ l'actif corporel net par action ordinaire, ce qui donne un pourcentage de

dilution de ¬  pour cent par rapport au prix d'oÅre.

CONVENTIONS DE MISE EN COMMUN ET DE BLOCAGE

Un total de ¬  actions ordinaires (les - actions bloqu πees /), y compris ¬  actions ordinaires
sous-jacentes fia des bons de souscription et ¬  actions ordinaires sous-jacentes fia des options, c'est- fia-dire

¬  pour cent des actions ordinaires en circulation compte tenu du pr πesent placement ( ¬  pour
cent en supposant que tous les bons de souscription ont πet πe exerc πes et que toutes les options en circulation ont
πet πe lev πees), seront d πepos πees entre les mains de la Compagnie Montr πeal Trust du Canada (l'- agent de
blocage /) aux termes d'une convention (la - convention de blocage /) qui portera la date du ¬ 1998 et
sera conclue entre la soci πet πe, l'agent de blocage, ¬  et ¬  (collectivement, les porteurs d'actions
bloqu πees /). La convention de blocage pr πevoit que les actions bloqu πees ne peuvent °etre vendues, donn πees en
gage, hypoth πequ πees, c πed πees ou transf πer πees lorsqu'elles sont bloqu πees, notamment fia un πetablissement Ñnancier,
sans le consentement pr πealable πecrit de la Commission des valeurs mobili fieres de l'Ontario et de la
Commission des valeurs mobili fieres du Qu πebec. Les actions bloqu πees seront lib πer πees dans une proportion de
dix pour cent neuf mois apr fies la date de la d πelivrance des visas de la Commission des valeurs mobili fieres de
l'Ontario et de la Commission des valeurs mobili fieres du Qu πebec pour le prospectus d πeÑnitif et dans une
proportion de 30 pour cent les premier, deuxi fieme et troisi fieme anniversaires de la lib πeration initiale.

Un total de ¬  actions ordinaires, y compris ¬   actions ordinaires sous-jacentes fia des bons
de souscription et ¬  actions ordinaires sous-jacentes fia des options, seront assujetties fia une convention
de mise en commun qui portera la date de ¬  1998 et sera conclue entre les propri πetaires de ces actions,
la soci πet πe, l'agent de blocage et les preneurs fermes. Aux termes de cette convention, les actions ne pourront
°etre vendues ou transf πer πees, sauf dans certains cas bien pr πecis, fia compter de la date de la cl°oture du placement
jusqu' fia ¬  mois apr fies la date de la convention.

La soci πet πe et certains de ses actionnaires ont conclu diverses conventions relativement aux restrictions sur
le transfert d'actions et autres questions connexes. Ces conventions, selon leurs modalit πes, prendront Ñn
automatiquement au plus tard fia la cl°oture du pr πesent placement.

En vertu des lois sur les valeurs mobili fieres de certaines provinces du Canada, les actions ordinaires
d πetenues avant la date fia laquelle le prospectus d πeÑnitif est vis πe par les organismes de r πeglementation
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pertinents, et les actions ordinaires πemises fia l'exercice d'un titre convertible d πetenu avant une telle date, ne
peuvent, en r fiegle g πen πerale, °etre vendues dans le public dans ces provinces pendant une p πeriode d'un an
fia compter de la date du visa du prospectus d πeÑnitif.

POLITIQUE EN MATI ≥ERE DE DIVIDENDES

La soci πet πe n'a vers πe aucun dividende depuis sa cr πeation. AnorMED pr πevoit actuellement conserver tous
les fonds disponibles, le cas πech πeant, pour les utiliser dans ses activit πes et ne pr πevoit pas verser de dividendes
dans un avenir pr πevisible.

DIRECTION

Le tableau suivant contient le nom, la ville de r πesidence, le poste occup πe et l'occupation principale de
chacun des administrateurs et membres de la haute direction de la soci πet πe.

Nom et ville de r πesidence Poste au sein de la soci πet πe Occupation principale
1)

David Scott 2)3)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Pr πesident du conseil et Pr πesident de MDS Ventures
Vancouver (Colombie-Britannique) administrateur PaciÑc Inc., Ñliale de MDS

Capital Corporation (soci πet πe de
capital risque)

Michael J. Abrams, Ph.D. ÏÏÏÏÏÏÏÏ Pr πesident, chef de la direction Dirigeant de la soci πet πe
Custer (Washington) et administrateur

GeoÅrey W. Henson, Ph.D. ÏÏÏÏÏÏÏ Vice-pr πesident directeur et Dirigeant de la soci πet πe
Ferndale (Washington) chef de l'exploitation

W.J. (Bill) Adams, C.A. ÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Vice-pr πesident, Ñnances, Dirigeant de la soci πet πe
Langley (Colombie-Britannique) chef des Ñnances, secr πetaire

et tr πesorier

Michael J. Cleare, Ph.D. 2)ÏÏÏÏÏÏÏÏ Administrateur Directeur g πen πeral et pr πesident de
Kennett Square (Pennsylvanie) la division des mat πeriaux

πelectroniques et du groupe des
mat πeriaux pharmaceutiques de
Johnson Matthey PLC (soci πet πe de
mat πeriaux nouveaux)

Julia Levy, Ph.D. 2)3)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Administratrice Pr πesidente, chef de la direction et
Vancouver (Colombie-Britannique) agent scientiÑque en chef de QLT

PhotoTherapeutics Inc. (soci πet πe
biopharmaceutique)

Colin Mallet 4) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Administrateur Pr πesident et chef de la direction,
Vancouver (Colombie-Britannique) Synapse Technologies Inc.

(soci πet πe de biotechnologie)

Michael Phillips 3) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Administrateur Vice-pr πesident principal des
Vancouver (Colombie-Britannique) placements du Working

Opportunity Fund (EVCC) Ltd.
(fonds de capital risque)
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Nom et ville de r πesidence Poste au sein de la soci πet πe Occupation principale
1)

Forrest K. SheÅy, Ph.D 4)ÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Administrateur Vice-pr πesident et directeur
Kennett Square (Pennsylvanie) g πen πeral, mat πeriel pharmaceutique,

de Johnson Matthey Inc. (soci πet πe
de mat πeriaux nouveaux).

Willem Wassenaar, M.D. 4) ÏÏÏÏÏÏÏ Administrateur ≥A la retraite, ancien pr πesident de
Toronto (Ontario) Sterling Drug Ltd. (soci πet πe

pharmaceutique)

Edward J. Wawrzynczak, Ph.D.ÏÏÏÏ Administrateur Dirigeant, Rothschild Asset
Tadworth (Angleterre) Management Limited (soci πet πe de

gestion d'actifs)

Notes :

1) Les administrateurs et les dirigeants de la soci πet πe exercent les occupations principales indiqu πees en regard de leur nom depuis les cinq

derni fieres ann πees, fia l'exception de ce qui est d πecrit ci-apr fies sous la rubrique - Hauts dirigeants et administrateurs /.

2) Membre du comit πe de r πemun πeration.

3) Membre du comit πe des Ñnances.

4) Membre du comit πe de v πeriÑcation.

Hauts dirigeants et administrateurs

De br fieves notices biographiques des membres de l' πequipe de direction et des administrateurs
d'AnorMED Ñgurent ci-apr fies.

David Scott, M.B.A., pr πesident du conseil et administrateur. M. Scott travaille depuis plus de 30 ans
dans le domaine de la gestion et de l'analyse des placements. Il a fond πe, mis sur pied et vendu une soci πet πe de
gestion d'organismes de placement collectif, Scotiafund Financial Services Inc. Il a πetabli la plus importante
Ñrme ind πependante d'experts-conseils en placement dans le Canada atlantique et est plus tard devenu le
pr πesident de la soci πet πe d'investissement de capital risque de stade initial du groupe de La Nord-am πericaine
compagnie d'assurance-vie, Toronto Shared Ventures Inc. En 1988, M. Scott s'est joint fia Discovery
Enterprises Inc., fia titre de pr πesident. Depuis 1994, M. Scott est pr πesident de MDS Ventures PaciÑc. Il a πet πe
un directeur fondateur de l'Academy of Chief Executives of Technology Companies. Il est πegalement
administrateur de plusieurs soci πet πes de placement et d'entreprises sp πecialis πees dans la technologie. M. Scott
est dipl°om πe de l'Universit πe Bishop et est titulaire d'une ma° trise en administration des aÅaires de la University
of Western Ontario.

Michael J. Abrams, Ph.D., pr πesident, chef de la direction et administrateur. Tout au cours de sa carri fiere,
M. Abrams a oeuvr πe dans le domaine de la d πecouverte et du d πeveloppement de nouveaux m πedicaments fia base
de m πetaux. Il a invent πe des produits brevet πes qui ont permis le d πeveloppement de Cardiolite, agent d'imagerie
pour le coeur fia base de techn πetium-99m de DuPont Merck et est le coinventeur du JM 216. En 1991,
M. Abrams a πet πe promu directeur de la recherche biom πedicale fia l' πechelle internationale de JM. Il est
l'inventeur d πesign πe de quinze produits brevet πes et a πecrit plus de 50 articles scientiÑques. Il a obtenu son
doctorat en chimie du Massachusetts Institute of Technology.

GeoÅrey W. Henson, Ph.D., vice-pr πesident directeur et chef de l'exploitation. M. Henson poss fiede plus
de dix-sept ann πees d'exp πerience dans les domaines de la chimioth πerapie du cancer et de l'immunologie. Avant
de se joindre fia AnorMED, M. Henson πetait directeur du d πeveloppement clinique et pr πeclinique de JM depuis
1991. Il cumule plus de douze ann πees d'exp πerience dans les secteurs du d πeveloppement et de la d πecouverte
pharmaceutiques. Il est l'inventeur d πesign πe de trois produits brevet πes et l'auteur de onze articles scientiÑques.
Il est titulaire d'un doctorat en biochimie de l'universit πe de l' ±Etat du Nouveau-Mexique et a occup πe des postes
en recherche au Roswell Park Memorial Institute et au Basel Institute of Immunology.

W.J. (Bill) Adams, C.A., vice-pr πesident, Ñnances, chef  des Ñnances, secr πetaire et tr πesorier. M. Adams
πetait chef des Ñnances et secr πetaire d'Epic Data International Inc. de mars 1993 jusqu'au moment o fiu il s'est
joint fia AnorMED en juin 1997. Avant mars 1993, il occupait le poste de contr°oleur d'Epic Data. Avant de se
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joindre fia Epic Data en janvier 1992, M. Adams πetait chef de la v πeriÑcation chez KPMG et πetait responsable
de la v πeriÑcation pour un certain nombre de clients dans le domaine de la technologie de pointe. Il est
comptable agr πe πe et titulaire d'un baccalaur πeat en commerce de l'universit πe de la Colombie-Britannique.

Michael J. Cleare, Ph.D., administrateur. Lorsqu'il s'est joint fia JM en 1996, M. Cleare a particip πe fia la
recherche initiale sur les propri πet πes antin πeoplasiques de compos πes fia base de platine; il est le coinventeur
d πesign πe du carboplatine, un important m πedicament antin πeoplasique. M. Cleare a occup πe divers postes au sein
de JM avant de si πeger au comit πe ex πecutif de JM en 1995. De 1990 fia 1994, il a πet πe pr πesident, produits
chimiques Ì division de la technologie des mat πeriaux, et, de 1995 fia 1997, directeur g πen πeral et pr πesident,
division mondiale des syst fiemes catalytiques et des produits biom πedicaux. Depuis 1997, il est directeur g πen πeral
et pr πesident de la division des mat πeriaux pharmaceutiques et de la division mondiale des mat πeriaux
πelectroniques de JM. Il est titulaire d'un doctorat en chimie de l'universit πe de Londres (R.-U.).

Julia Levy, Ph.D., administratrice. Mme Levy est pr πesidente, chef de la direction et agent scientiÑque en
chef de QLT PhotoTherapeutics Inc. (- QLT /) depuis f πevrier 1996. QLT est un chef de Ñle mondial dans le
domaine de la th πerapie photodynamique, un nouveau champ m πedical qui utilise des m πedicaments activ πes par
la lumi fiere. De novembre 1995 fia f πevrier 1996, Mme Levy a πet πe pr πesidente par int πerim et chef de la direction
de QLT et, de 1986 fia novembre 1995, vice-pr πesidente principale ou vice-pr πesidente de QLT. En outre, elle
a πet πe pr πesidente par int πerim et chef de la direction de QLT de mai 1991 fia f πevrier 1992. Mme Levy a acquis une
vaste exp πerience en travaillant avec d'importants associ πes dans le domaine pharmaceutique aÑn de com-
mercialiser la th πerapie photodynamique en Am πerique du Nord, en Europe et au Japon. Mme Levy est dipl°om πee
de l'universit πe de la Colombie-Britannique et de l'universit πe de Londres et est professeur de microbiologie
fia l'universit πe de la Colombie-Britannique. Elle est administratrice de plusieurs soci πet πes sp πecialis πees dans la
technologie ainsi que du Working Opportunity Fund.

Colin Mallet, administrateur. M. Mallet est pr πesident et chef de la direction de Synapse Technologies
Inc., soci πet πe de biotechnologie πetablie fia Vancouver, en Colombie-Britannique, depuis mars 1998. Il est, depuis
janvier 1996, administrateur de Nortran Pharmaceuticals Inc. et de Micrologix Biotech Inc., deux soci πet πes de
biotechnologie πetablies fia Vancouver, en Colombie-Britannique. De plus, depuis janvier 1995, il est adminis-
trateur d'Axcan Pharmaceuticals Inc., soci πet πe pharmaceutique πetablie fia Montr πeal. M. Mallet est titulaire d'un
baccalaur πeat fies arts de l'universit πe Cambridge et poss fiede plus de 30 ann πees d'exp πerience dans le secteur
pharmaceutique, acquise en Asie, en Europe et en Am πerique du Nord.

Michael E. Phillips, administrateur. M. Phillips est vice-pr πesident principal des placements (avant
janvier 1998, il πetait vice-pr πesident des placements) du Working Opportunity Fund (EVCC) Ltd. Il poss fiede
dix-sept ann πees d'exp πerience dans le domaine du capital risque et est actuellement responsable de toutes les
activit πes li πees au capital risque du Working Opportunity Fund, fonds de capital risque situ πe en
Colombie-Britannique. Avant de faire partie de ce fonds en avril 1993, M. Phillips πetait directeur des
placements chez Vencap Equities Alberta Ltd., fonds de capital risque de l'Alberta cot πe en bourse. Il est
actuellement administrateur de plusieurs soci πet πes sp πecialis πees dans la technologie.

Forrest K. SheÅy, Ph.D., administrateur. M. SheÅy s'est joint fia JM en 1983 et est actuellement
vice-pr πesident et directeur g πen πeral des mat πeriaux pharmaceutiques chez JM. Il a obtenu un doctorat en chimie
de l'universit πe Cornell et eÅectu πe des travaux de recherche postdoctoraux fia l'universit πe de l' ±Etat du Colorado.

Willem Wassenaar, M.D., M.B.A., administrateur. Le Dr Wassenaar cumule plus de vingt ann πees
d'exp πerience dans l'industrie pharmaceutique et a occup πe le poste de pr πesident de plusieurs soci πet πes dont
Sterling Drug, Ltd. et Ferring Inc. Il est administrateur de nombreuses soci πet πes de biotechnologie. Le
Dr Wassenaar a obtenu un doctorat en m πedecine de la University of Western Ontario et une ma° trise en
administration des aÅaires de l'universit πe York, fia Toronto, en Ontario.

Edward J. Wawrzynczak, Ph.D., administrateur. M. Wawrzynczak πetait chef du laboratoire de ciblage
de m πedicaments du Institute of Cancer Research au Royaume-Uni jusqu'en 1992. Depuis juillet 1992, il est
directeur de placements au sein de Rothschild Asset Management Limited, conseillers de Biotechnology
Investments Limited, soci πet πe de placements inscrite fia la cote de la bourse de Londres. Il a obtenu son doctorat
en biochimie de l'universit πe Cambridge (R.-U.).
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Gary J. Bridger, Ph.D., directeur de la recherche. M. Bridger s'est joint au groupe de recherche
biom πedicale de JM en 1990, o fiu il a jou πe un r°ole de premier plan dans toutes les facettes de la recherche
chimique. Il est l'inventeur d πesign πe de neuf produits brevet πes et a πecrit plus de quinze articles scientiÑques. Il
a obtenu un doctorat en chimie de la University of Manchester Institute of Science and Technology (R.-U.)
et a eÅectu πe des travaux de recherche postdoctoraux au Boston College.

Simon P. Fricker, Ph.D., directeur de la biologie. M. Fricker s'est joint fia JM en 1983, o fiu il a acquis une
vaste exp πerience dans le domaine de la pharmacologie des m πedicaments fia base de m πetaux. Il est l'inventeur
d πesign πe de deux produits brevet πes et l'auteur de 25 articles scientiÑques. Il est titulaire d'une ma° trise en
sciences en enzymologie mol πeculaire et d'un doctorat en chimie et en sciences mol πeculaires de l'universit πe de
Warwick (R.-U.) et a eÅectu πe des travaux de recherche postdoctoraux aux universit πes de Southampton et
Cambridge.

Christen M. Giandomenico, Ph.D., directeur du d πeveloppement des processus. M. Giandomenico s'est
joint fia JM en 1985, o fiu il πetait coinventeur du JM 216, le premier m πedicament antin πeoplasique fia base de
platine oralement actif. M. Giandomenico est l'inventeur d πesign πe de six produits brevet πes et l'auteur de
dix-neuf articles scientiÑques. Il a obtenu un doctorat en chimie de l'universit πe Columbia et occup πe des postes
postdoctoraux fia l'universit πe de Chicago et au Stanford Research Institute.

Tammy Mullarky, B.A., M.B.A., directrice de l'expansion des activit πes. Mme Mullarky a oeuvr πe pendant
plus de douze ans dans le domaine de la biotechnologie, au d πebut fia titre de chercheuse pour ZymoGenetics,
o fiu elle πetait coinventrice d'un syst fieme d'extraction de levure fia haut rendement pour l'insuline recombinante.
Apr fies sa formation en administration des aÅaires, Mme Mullarky a travaill πe pour F. HoÅman-LaRoche dans le
groupe des acquisitions et fusions d'entreprises. Avant de se joindre fia AnorMED, Mme Mullarky a particip πe
fia la fondation de plusieurs soci πet πes de biotechnologie dans le nord-ouest du PaciÑque. Elle est dipl°om πee en
biochimie (baccalaur πeat fies arts) du Whitman College et titulaire d'une ma° trise en administration des aÅaires
du Massachussetts Institute of Technology.

Comit πe consultatif scientiÑque

La soci πet πe a form πe un comit πe consultatif scientiÑque compos πe de scientiÑques d πetenant de l'exp πerience
professionnelle et une importante expertise dans divers domaines th πerapeutiques ou de la recherche qui
suscitent l'int πer°et de la soci πet πe. ≥A la demande de la direction, ces conseillers scientiÑques passent en revue des
projets de recherche-d πeveloppement et fournissent fia la soci πet πe des conseils fia cet πegard. Les conseillers ont tous
sign πe des conventions de conÑdentialit πe. Le comit πe consultatif scientiÑque se r πeunit au moins une fois par
ann πee et soumet ses recommandations directement fia la direction. Les membres du comit πe consultatif
scientiÑque re•coivent une allocation de 2 500 $ US par r πeunion fia laquelle ils assistent, major πee de frais de
d πeplacement. Chacun d'eux a πegalement re•cu des options aux termes du r πegime d'options d'achat d'actions de
la soci πet πe. Une br fieve notice biographique des membres de ce comit πe consultatif Ñgure ci-apr fies.

Dr A. Hilary Calvert, M.Sc., M.D., FRCP, professeur d'oncologie clinique et directeur de l'unit πe de
recherche sur le cancer, The University of Newscastle-upon-Tyne, R.-U. Le professeur Calvert est dipl°om πe en
m πedecine (M.B.) de l'universit πe Cambridge (R.-U.) et de l'University College Hospital Medical School, de
Londres (1972). Ses πetudes continues dans le domaine de la chimioth πerapie du cancer ont πet πe couronn πees par
une th fiese en m πedecine en 1981 sur les applications cliniques des antifoliques. Le professeur Calvert est un
chef de Ñle dans l'introduction clinique de nouveaux m πedicaments antin πeoplasiques. Il a jou πe un r°ole de
premier plan dans l'introduction du carboplatine dans la m πedecine clinique. Il si fiege au comit πe de r πedaction de
cinq revues sur la pharmacologie ou le cancer et a publi πe 130 articles int πegraux dans des publications revues
par un comit πe de lecture. Le professeur Calvert est pr πesident du comit πe des phases I/II (cliniques) de la
Cancer Research Campaign, est membre d'un comit πe du groupe de la pharmacocin πetique et des m πecanismes
mol πeculaires de l'Organisation europ πeenne de recherche sur le traitement du cancer, et est membre actif du
groupe des πetudes cliniques pr πecoces.

Dr Erik De Clercq, M.D., Ph.D., Institut Rega, Katholieke Universiteit, Louvain, Belgique. Le
Dr De Clercq est un expert reconnu mondialement dans le domaine de la chimioth πerapie antivirale. Il a obtenu
sa d πesignation de m πedecin en 1966 et son doctorat en 1972, tous les deux de la Katholieke Universiteit de
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Louvain, en Belgique. Apr fies une formation postdoctorale fia l'universit πe Standford, tout d'abord fia titre de
boursier Lilly International et, par la suite, fia titre de boursier Damon Runyon en recherche sur le cancer, le
Dr De Clercq est retourn πe fia l' πecole de m πedecine de l'Universit πe de Louvain, o fiu il est devenu professeur
en 1975. Il a πet πe pr πesident du d πepartement de la microbiologie de 1986 fia 1991. En 1986, il est πegalement
devenu pr πesident du conseil d'administration de l'Institut Rega. En 1994, le Dr De Clercq a πet πe πelu fellow de
l'American Association for the Advancement of Science et, en 1995, a obtenu la chaire Professeur
P. De Somer de microbiologie fia la Katholieke Universiteit de Louvain.

Dr Mitchell Fink, M.D., chef de la chirurgie, Beth Israel Deaconess Medical Center, Boston, MA. Le
Dr Fink a publi πe de nombreux articles dans le domaine des soins critiques en m πedecine (128 articles dans des
publications revues par un comit πe de lecture depuis 1974). Il a agit fia titre de conseiller aupr fies de plusieurs
soci πet πes pharmaceutiques et si fiege actuellement au comit πe de r πedaction de cinq revues m πedicales. Le Dr Fink
a obtenu son doctorat en m πedecine de l'universit πe Washington de St. Louis en 1976.

Kenneth R. Harrap, C.B.E., Ph.D., D.Sc., FRSC, Surrey, R.-U. Le professeur Harrap est un chef de Ñle
reconnu fia l' πechelle mondiale dans le d πeveloppement de la chimioth πerapie du cancer. Jusqu' fia l'automne 1997,
M. Harrap πetait directeur du CRC Centre for Cancer Therapeutics du Institute of Cancer Research. Le
professeur Harrap a d πebut πe sa carri fiere au Chester Beatty Research Institute en 1956, puis a occup πe des postes
au sein du ICR de 1970 fia 1997. Il agit actuellement fia titre de conseiller pour l'industrie pharmaceutique. Le
professeur Harrap a grandement contribu πe au d πeveloppement de m πedicaments antin πeoplasiques fia base de
platine et d'antim πetabolite. Il a publi πe 350 travaux et si fiege au comit πe de r πedaction de quatorze revues sur le
cancer. En reconnaissance de ses r πealisations scientiÑques, le professeur Harrap a re•cu bon nombre de
distinctions, notamment le C.B.E., le Jerry Turner Fellowship du Cancer Research Campaign (en 1994), le
Bruce F. Cain Memorial Award de l'American Cancer Society (en 1995) et le Barnett Rosenberg Award
(en 1995). Il a obtenu son doctorat en chimie de l'universit πe de Londres en 1961.

Robert S. Kerbel, Ph.D., directeur de la recherche en sciences biologiques du Sunnybrook Health Science
Centre, fia Toronto, en Ontario. ≥A partir du moment o fiu il a πet πe nomm πe professeur adjoint au d πepartement de
pathologie de l'universit πe Queen's en 1975 jusqu' fia ce qu'il occupe son poste actuel au Sunnybrook Health
Science Centre, M. Kerbel s'est cr πe πe une r πeputation de chef de Ñle dans le domaine de la biologie tumorale.
La r πesistance aux tumeurs, les m πecanismes de propagation m πetastatique et la vascularisation des tumeurs sont
des sujets auxquels son laboratoire accorde une attention particuli fiere. M. Kerbel a obtenu un doctorat en
immunologie de l'universit πe Queen's, fia Kingston, en Ontario, en 1972 et a πet πe boursier postdoctoral au
Chester Beatty Research Institute fia Londres (R.-U.) dans le domaine de la biologie du cancer.

R ±EMUN ±ERATION DE LA HAUTE DIRECTION

Le tableau suivant contient un r πesum πe de la r πemun πeration gagn πee au cours des exercices termin πes les
31 mars 1998 et 1997 par le chef de la direction et un autre membre de la haute direction d'AnorMed
(collectivement, les - membres de la haute direction d πesign πes /).

Tableau sommaire de la r πemun πeration pour les exercices 1997 et 1998

R πemun πeration

R πemun πeration annuelle fia long terme
Toutes autres formes de

Nom et poste principal Ann πee Salaire Titres vis πes par des options r πemun πeration

Michael Abrams, Ph.D. 1998 211 008 $ Ì 6 473 $1)

Pr πesident, chef de la direction 1997 169 678 $ 350 000 5 477 $1)

et administrateur

GeoÅrey W. Henson, Ph.D. 1998 188 000 $ Ì 6 591 $1)

Vice-pr πesident directeur et 1997 142 337 $ 350 000 5 575 $1)

chef de l'exploitation
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Note :

1) MM. Abrams et Henson ont tous deux re•cu une allocation en contrepartie partielle de leur r πeinstallation.

Aucune option d'achat d'actions n'a πet πe accord πee aux membres de la haute direction d πesign πes au cours de
l'exercice termin πe le 31 mars 1998.

Total des options lev πees au cours de l'exercice 1998

et valeur des options en Ñn d'exercice

Options non lev πees au Valeur des options dans le

Actions 31 mars 1998 Ì cours non lev πees au

acquises fia la Valeur totale Pouvant/ne pouvant pas 31 mars 1998 Ì Pouvant/ne

Nom et poste principal lev πee r πealis πee °etre lev πees pouvant pas °etre lev πees
1)

Michael Abrams, Ph.D.
Pr πesident, chef de la direction Ì Ì 116 667/233 333 193 667 $/387 334 $
et administrateur

GeoÅrey W. Henson, Ph.D.
Vice-pr πesident directeur et chef Ì Ì 116 667/233 333 193 667 $/387 334 $
de l'exploitation

Note :

1) Suppose une valeur de march πe de 4,50 $ l'action, soit le dernier prix d' πemission des actions ordinaires. Se reporter sous la

rubrique - Placements ant πerieurs /.

Contrats de travail

Le comit πe de r πemun πeration de la soci πet πe passe en revue tous les ans ses contrats de travail actuels avec les
membres de la haute direction d πesign πes. On pr πevoit que tous les contrats seront renouvel πes selon des modalit πes
similaires pour l'essentiel fia celles actuellement en vigueur. Ces contrats pr πevoient le maintien de polices
d'assurance-vie fia l' πegard des membres de la haute direction d πesign πes (le produit πetant payable aux
b πen πeÑciaires qu'ils peuvent d πesigner) et, advenant la cessation de leur emploi, le versement d'indemnit πes de
d πepart correspondant fia douze mois de salaire plus un mois de salaire pour chaque ann πee de service compl fiete
jusqu' fia concurrence de quinze mois.

R πemun πeration des administrateurs

Des options visant l'achat d'actions ordinaires de la soci πet πe peuvent °etre attribu πees aux membres du
conseil, au gr πe de celui-ci, aux termes du r πegime d'options d'achat d'actions de la soci πet πe. De plus, AnorMED
rembourse aux administrateurs les d πepenses qu'ils engagent pour le compte de la soci πet πe, y compris pour
assister aux r πeunions du conseil. Pour l'exercice termin πe le 31 mars 1998, les administrateurs d'AnorMED
n'ont re•cu aucune r πemun πeration pour avoir si πeg πe au conseil, sauf M. Colin Mallet et le Dr Willem Wassenaar,
qui re•coivent tous deux 10 000 $ par ann πee. Les administrateurs ne faisant pas partie de la haute direction de
la soci πet πe ont re•cu un total de 65 000 options d'achat d'actions au cours de l'exercice termin πe le 31 mars 1997.
Se reporter sous la rubrique - R πemun πeration de la haute direction Ì R πemun πeration sous forme d'actions et
d'options d'achat d'actions /.

Assurance des dirigeants et administrateurs

La soci πet πe souscrit une assurance responsabilit πe pour ses administrateurs et dirigeants totalisant
deux millions de dollars, sous r πeserve d'une perte d πeductible de 50 000 $ payable par la soci πet πe. La soci πet πe
acquitte la prime annuelle actuelle, qui est de 21 000 $.
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Assurance pour dirigeants cl πes

La soci πet πe est le b πen πeÑciaire aux termes d'une police d'assurance pour dirigeants cl πes de trois millions de
dollars US sur la vie de M. Michael Abrams. La soci πet πe acquitte la prime annuelle actuelle de cette police, qui
est de 6 860 $ US.

R πegime d'options d'achat d'actions

La soci πet πe a actuellement un r πegime d'options d'achat d'actions (le - r πegime /) aux termes duquel des
options visant l'achat de 1 370 500 actions ordinaires (dont la totalit πe est non cessible) ont πet πe attribu πees fia des
membres de la haute direction, administrateurs, membres du comit πe consultatif scientiÑque, experts-conseils
et employ πes de la soci πet πe et sont en circulation. Le r πegime sera modiÑ πe avant la cl°oture du pr πesent placement,
sous r πeserve de l'approbation de la Bourse de Toronto, de mani fiere fia ce qu'un maximum de 1 029 500 actions
ordinaires suppl πementaires de la soci πet πe soient conditionnellement mises de c°ot πe aux Ñns d' πemission dans le
cadre du r πegime.

Le r πegime pr πevoit que le conseil d'administration peut fia l'occasion attribuer des options visant
l'acquisition de la totalit πe ou d'une partie des actions assujetties au r πegime fia toute personne qui est employ πe ou
administrateur de la soci πet πe ou d'une de ses Ñliales ou fia toute autre personne physique ou morale qui fournit
des services permanents de gestion, de consultation, scientiÑques, Ñnanciers ou similaires fia la soci πet πe ou
fia l'une de ses Ñliales. Apr fies la cl°oture du placement, le prix de lev πee des options attribu πees dans le cadre du
r πegime sera d πetermin πe selon la moyenne du cours de cl°oture des actions ordinaires de la soci πet πe sur une
p πeriode de cinq jours. La dur πee de toute option attribu πee sera g πen πeralement de dix ans fia compter de la date
fia laquelle cette option a πet πe attribu πee, sauf dans le cas des experts-conseils, dont les options ne doivent pas
d πepasser cinq ans fia compter de la date d'attribution. Sauf indication contraire ailleurs dans le r πegime, les
options peuvent °etre lev πees par tranches de fa•con cumulative pendant leur dur πee, fia la fr πequence que le conseil
aura d πetermin πee, laquelle sera r πepartie, en r fiegle g πen πerale, sur une p πeriode de 36 mois. Le r πegime ne pr πevoit pas
que la soci πet πe oÅrira une aide Ñnanci fiere aux d πetenteurs d'options pour ce qui est de la lev πee des options.

54



Options en circulation

Le tableau suivant contient certains renseignements concernant les options en circulation attribu πees aux
membres de la haute direction, aux administrateurs, aux membres du comit πe consultatif scientiÑque, aux
experts-conseils et aux employ πes de la soci πet πe en date du 30 avril 1998.

Prix de lev πee

Nombre total (par action

d'actions ordinaire)/valeur de

ordinaires  march πe des actions

faisant l'objet ordinaires fia la date

d'options
1)

d'attribution
2)

Date d'expiration

Membres de la haute direction (trois) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 700 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2007
100 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 juin 2007

Administrateurs (quatre) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 65 000 2,00 $ US/2,00 $ US 4 novembre 2006

Comit πe consultatif scientiÑque (cinq) :
M. Kenneth R. Harrap ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2002
Dr Erik De Clercq ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2002
Dr A. Hilary Calvert ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2002
Dr Mitchell FinkÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2000
M. Robert S. Kerbel ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 000 2,00 $ US/2,00 $ US 11 f πevrier 2002

Experts-conseils (deux) :
Ian D. Robertson ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 6 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2002
Gary SchweikhardtÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 20 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2007

Employ πes (22) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 5 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2002
294 000 2,00 $ US/2,00 $ US 9 janvier 2007 au

1er juillet 2007
80 500 3,25 $ US/3,25 $ US 21 juillet 2007 au

4 f πevrier 2008

Total ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 320 500

Notes :

1) Le 22 mai 1998, des options visant l'achat de 50 000 actions ordinaires au prix de 3,25 $ US l'action ont πet πe attribu πees fia un employ πe

de la soci πet πe dans le cadre d'un contrat d'emploi conclu en octobre 1997.

2) Le prix de lev πee a πet πe d πetermin πe selon le dernier prix auquel les actions ordinaires ont πet πe πemises avant l'attribution de l'option. La

valeur de march πe a πet πe d πetermin πee selon le dernier prix auquel les actions ordinaires ont πet πe πemises avant la date d'attribution. Se

reporter sous la rubrique - Placements ant πerieurs /.
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DIRIGEANTS ET AUTRES PERSONNES INT ±ERESS ±ES

DANS DES OP ±ERATIONS IMPORTANTES

Aucun administrateur, haut dirigeant ni aucune personne ayant des liens avec un administrateur ou haut
dirigeant ni, fia la connaissance des administrateurs et hauts dirigeants d'AnorMED, aucune personne physique
ou morale qui d πetient en propri πet πe eÅective, directement ou indirectement, des titres avec droit de vote
d'AnorMED comportant plus de dix pour cent des droits de vote rattach πes fia une cat πegorie de titres avec droit
de vote d'AnorMED en circulation fia la date des pr πesentes, ou toute personne du m°eme groupe qu'elle ou
ayant les liens avec elle, n'a d'int πer°et dans une op πeration importante fia laquelle AnorMED est partie, sauf JM,
qui a transf πer πe des actifs fia la soci πet πe aux termes de la convention relative au transfert d'actifs dat πee du 28 juin
1996 et qui a conclu certaines op πerations avec la soci πet πe d πecrites fia la note 8 aÅ πerente aux πetats Ñnanciers de
celle-ci. Se reporter sous les rubriques - Contrats importants / et - ±Etats Ñnanciers /.

FONDATEUR

M. Michael Abrams a amorc πe et dirig πe les pourparlers avec JM qui ont amen πe celle-ci fia vendre le groupe
de recherche biom πedicale fia la soci πet πe et, par la suite, a pris l'initiative de voir fia l'organisation et au
Ñnancement de la soci πet πe. Par cons πequent, on peut dire que M. Abrams est le promoteur de la soci πet πe au sens
des lois sur les valeurs mobili fieres de certaines provinces du Canada. En sus de la r πemun πeration qu'il a re•cue
fia titre de dirigeant et d'employ πe de la soci πet πe, M. Abrams a acquis 150 000 actions ordinaires de la soci πet πe et
s'est vu attribuer 350 000 options visant l'achat d'actions ordinaires de la soci πet πe.

CONTRATS IMPORTANTS

Exception faite des contrats conclus dans le cours normal des aÅaires, les seuls contrats ou conventions
que la soci πet πe a conclus au cours des deux derni fieres ann πees et qui peuvent raisonnablement °etre consid πer πes
comme πetant actuellement importants sont πenum πer πes ci-apr fies :

1) la convention de prise ferme mentionn πee sous la rubrique - Mode de placement /;

2) la convention de blocage mentionn πee sous la rubrique - Conventions de mise en commun et
de blocage /;

3) la convention de mise en commun mentionn πee sous la rubrique - Conventions de mise en commun
et de blocage /;

4) la convention de l'agent charg πe de la tenue des registres et agent des transferts devant porter la date
de cl°oture du pr πesent placement intervenue entre la soci πet πe et la Compagnie Montr πeal Trust
du Canada;

5) la convention relative au transfert d'actifs dat πee du 28 juin 1996 et intervenue entre JM et
AnorMED, qui est mentionn πee sous la rubrique - La soci πet πe /;

6) le contrat de licence et de cession intervenu le 28 juin 1996 entre JM et AnorMED pr πevoyant le
transfert fia la soci πet πe de certains droits rattach πes aux brevets et la concession sous licence fia JM de
certains droits;

7) la convention de prise en charge et de cession g πen πerale dat πee du 28 juin 1996 et intervenue entre
JM et AnorMED, pr πevoyant la cession fia la soci πet πe et la prise en charge par celle-ci des droits aux
termes de conventions de collaboration;

8) la convention de licence dat πee du 2 f πevrier 1996 et intervenue entre JM et Shire, telle que modiÑ πee
par la convention de modiÑcation et de cession intervenue le 15 d πecembre 1997 entre JM, Shire,
AnorMED et Shire International Licensing BV, mentionn πee sous la rubrique - Activit πes
d'AnorMED Ì Partenariats /;
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9) la convention de licence et de collaboration aux Ñns de recherche, ayant pris eÅet le 15 d πecembre
1996, intervenue entre AnorMED et DuPont Merck, qui est mentionn πee sous la rubrique
- Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats /;

10) la convention de licence dat πee du 31 mars 1998 intervenue entre Zeneca Limited et AnorMED,
mentionn πee sous la rubrique - Activit πes d'AnorMED Ì Partenariats /.

Des exemplaires des conventions et contrats susmentionn πes peuvent °etre examin πes pendant les heures
d'ouverture normales au si fiege social de la soci πet πe fia Vancouver, en Colombie-Britannique, et au bureau
principal de la Compagnie Montr πeal Trust du Canada, fia Toronto, pendant la dur πee du placement des actions
ordinaires dans le public et pendant 30 jours par la suite. Certains passages des conventions et contrats
susmentionn πes ont πet πe supprim πes des exemplaires pouvant °etre examin πes par le public pour des raisons de
conÑdentialit πe.

DROITS DE R ±ESOLUTION ET SANCTIONS CIVILES

Les lois πetablies par diverses autorit πes l πegislatives au Canada conf fierent fia l'acqu πereur un droit de
r πesolution qui ne peut °etre exerc πe que dans les deux jours suivant la r πeception ou la r πeception r πeput πee du
prospectus et des modiÑcations. Ces lois permettent πegalement fia l'acqu πereur de demander la nullit πe ou, dans
certains cas, des dommages-int πer°ets par suite d'op πerations de placement eÅectu πees avec un prospectus
contenant des informations fausses ou trompeuses ou par suite de la non-transmission du prospectus.
Toutefois, ces diverses actions doivent °etre exerc πees dans des d πelais d πetermin πes. On se reportera aux
dispositions applicables et on consultera πeventuellement un conseiller juridique.

NOTE SP ±ECIALE CONCERNANT LES D ±ECLARATIONS PROSPECTIVES

Le pr πesent prospectus contient des d πeclarations prospectives qui comportent des incertitudes, des risques
connus et inconnus et d'autres facteurs qui pourraient faire en sorte que les r πesultats, le rendement ou les
r πealisations r πeels de la soci πet πe, ou les r πesultats du secteur dans son ensemble, diÅ fierent consid πerablement des
r πesultats, du rendement ou des r πealisations futurs d πecrits ou sugg πer πes dans les d πeclarations prospectives. Ces
facteurs comprennent, entre autres, les faits suivants : la soci πet πe est au stade initial de son d πeveloppement, n'a
fia ce jour tir πe aucun revenu de la vente des produits, aura besoin d'un Ñnancement suppl πementaire
consid πerable, ne poss fiede actuellement aucune assurance responsabilit πe du fait du produit et d πepend de
certaines personnes cl πes de son eÅectif; le succ fies de la soci πet πe sera tributaire, en partie, de sa capacit πe
d'obtenir des brevets et de prot πeger ses droits exclusifs et de sa capacit πe d' πetablir et de maintenir des rapports
avec ses collaborateurs, licenci πes et autres associ πes en mati fiere de recherche; les activit πes de la soci πet πe sont
assujetties fia une r πeglementation gouvernementale consid πerable, notamment les lois sur la manipulation des
substances dangereuses, et sa capacit πe de commercialiser ses produits peut d πependre, en partie, de la mesure
dans laquelle le co°ut de ces produits est rembours πe par les autorit πes gouvernementales, les assureurs oÅrent
des r πegimes d'assurance maladie priv πes ou d'autres organismes; les secteurs pharmaceutique et biotechno-
logique sont sujets fia des transformations technologiques importantes et rapides; et la concurrence en mati fiere
de technologie que se livrent les soci πet πes pharmaceutiques, les soci πet πes de biotechnologie et les centres de
recherche est vive et s'intensiÑera sans doute. Se reporter sous la rubrique - Facteurs de risque /.

QUESTIONS D'ORDRE JURIDIQUE

Certaines questions d'ordre juridique ayant trait fia l' πemission et fia la vente des actions ordinaires feront
l'objet d'avis d πelivr πes, pour la soci πet πe, par Russell & DuMoulin et pour les preneurs fermes, par Farris,
Vaughan, Wills & Murphy. Au 31 mars 1998, les membres des cabinets Russell & DuMoulin et Farris,
Vaughan, Wills & Murphy d πetenaient collectivement moins de un pour cent des actions ordinaires en
circulation de la soci πet πe.
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V ±ERIFICATEURS, AGENT DES TRANSFERTS

ET AGENT CHARG ±E DE LA TENUE DES REGISTRES

Les v πeriÑcateurs de la soci πet πe sont KPMG, comptables agr πe πes, 777 Dunsmuir Street, Vancouver
(Colombie-Britannique), Canada, V7Y 1K3.

L'agent des transferts et agent charg πe de la tenue des registres pour les actions ordinaires est la
Compagnie Montr πeal Trust du Canada fia ses bureaux principaux fia Vancouver et fia Toronto.
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RAPPORT DES V ±ERIFICATEURS

Aux administrateurs de AnorMED Inc.

Nous avons v πeriÑ πe le bilan de AnorMED Inc. au 31 mars 1998 et les πetats des r πesultats et du d πeÑcit et de
l' πevolution de la situation Ñnanci fiere de l'exercice termin πe fia cette date. La responsabilit πe de ces πetats Ñnanciers
incombe fia la direction de la soci πet πe. Notre responsabilit πe consiste fia exprimer une opinion sur ces πetats
Ñnanciers en nous fondant sur notre v πeriÑcation.

Notre v πeriÑcation a πet πe eÅectu πee conform πement aux normes de v πeriÑcation g πen πeralement reconnues. Ces
normes exigent que la v πeriÑcation soit planiÑ πee et ex πecut πee de mani fiere fia fournir un degr πe raisonnable de
certitude quant fia l'absence d'inexactitudes importantes dans les πetats Ñnanciers. La v πeriÑcation comprend le
contr°ole par sondages des πel πements probants fia l'appui des montants et des autres πel πements d'information
fournis dans les πetats Ñnanciers. Elle comprend πegalement l' πevaluation des principes comptables suivis et des
estimations importantes faites par la direction, ainsi qu'une appr πeciation de la pr πesentation d'ensemble des
πetats Ñnanciers.

≥A notre avis, ces πetats Ñnanciers pr πesentent Ñd fielement, fia tous πegards importants, la situation Ñnanci fiere de
la soci πet πe au 31 mars 1998, ainsi que les r πesultats de son exploitation et l' πevolution de sa situation Ñnanci fiere
pour l'exercice termin πe fia cette date selon les principes comptables g πen πeralement reconnus.

Comptables agr πe πes
Vancouver, Canada
Le 5 mai 1998
(le ¬  1998 pour la note 12 c))
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RAPPORT DES V ±ERIFICATEURS

Aux administrateurs de AnorMED Inc.

Nous avons v πeriÑ πe le bilan de AnorMED Inc. au 31 mars 1997 et les πetats des r πesultats et du d πeÑcit et de
l' πevolution de la situation Ñnanci fiere du premier exercice termin πe fia cette date. La responsabilit πe de ces πetats
Ñnanciers incombe fia la direction de la soci πet πe. Notre responsabilit πe consiste fia exprimer une opinion sur ces
πetats Ñnanciers en nous fondant sur notre v πeriÑcation.

Notre v πeriÑcation a πet πe eÅectu πee conform πement aux normes de v πeriÑcation g πen πeralement reconnues. Ces
normes exigent que la v πeriÑcation soit planiÑ πee et ex πecut πee de mani fiere fia fournir un degr πe raisonnable de
certitude quant fia l'absence d'inexactitudes importantes dans les πetats Ñnanciers. La v πeriÑcation comprend le
contr°ole par sondages des πel πements probants fia l'appui des montants et des autres πel πements d'information
fournis dans les πetats Ñnanciers. Elle comprend πegalement l' πevaluation des principes comptables suivis et des
estimations importantes faites par la direction, ainsi qu'une appr πeciation de la pr πesentation d'ensemble des
πetats Ñnanciers.

≥A notre avis, ces πetats Ñnanciers pr πesentent Ñd fielement, fia tous πegards importants, la situation Ñnanci fiere de
la soci πet πe au 31 mars 1997, ainsi que les r πesultats de son exploitation et l' πevolution de sa situation Ñnanci fiere
pour l'exercice termin πe fia cette date selon les principes comptables g πen πeralement reconnus.

Comptables agr πe πes
Vancouver, Colombie-Britannique
Le 22 mai 1997
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AnorMED Inc.

BILANS

Aux 31 mars

1998 1997

ACTIF

Actif fia court terme

Encaisse et placements fia court terme ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 22 543 048 $ 16 504 422 $
Comptes clients ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 136 590 175 629
Charges pay πees d'avanceÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 169 008 40 980
Tranche fia court terme du d πep°ot de garantie ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 125 000 Ì

22 973 646 16 721 031
D πep°ot de garantieÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 475 000 600 000
Immobilisations (note 2) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 101 165 827 902
Propri πet πe intellectuelle et brevets (note 3) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 6 308 226 8 394 839

30 858 037 $ 26 543 772 $

PASSIF ET AVOIR DES ACTIONNAIRES

Passif fia court terme

Comptes fournisseurs et charges fia payerÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 093 080 $ 635 044 $
Tranche fia court terme des obligations d πecoulant des contrats de

location-acquisition (note 4) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 44 016 27 234

1 137 096 662 278
Obligations d πecoulant des contrats de location-acquisition (note 4) ÏÏÏ 162 274 113 492

1 299 370 775 770
Avoir des actionnaires

Capital-actions (note 5) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 43 389 139 33 206 975
D πeÑcit ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (13 830 472) (7 438 973)

29 558 667 25 768 002
Engagements (note 10)
±Ev πenements post πerieurs fia la date du bilan (note 12)

30 858 037 $ 26 543 772 $

Au nom du conseil,

(sign πe) COLIN MALLET (sign πe) MICHAEL E. PHILLIPS

Administrateur Administrateur

Se reporter aux notes aÅ πerentes aux πetats Ñnanciers.
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AnorMED Inc.

±ETATS DES R ±ESULTATS ET DU D ±EFICIT

Exercices termin πes les 31 mars

1998 1997

Produits
Recherche sous contrats ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 350 933 $ 440 205 $
Int πer°ets cr πediteurs ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 736 147 668 985

1 087 080 1 109 190

D πepenses de recherche et de d πeveloppement
Amortissement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 2 425 322 1 770 032
Consultation ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 21 425 86 423
Recherche sous contrats ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 041 852 198 431
Activit πes en laboratoire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 690 733 434 882
BrevetsÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 262 296 550 351
Co°uts li πes au personnel ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 065 461 654 135
D πeplacements et congr fiesÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 96 586 17 183

5 603 675 3 711 437

Frais g πen πeraux et administratifs
Frais de comptabilit πe et honoraires juridiques ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 213 951 108 157
Amortissement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 129 859 3 206
Consultation ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 197 949 230 393
Activit πes de bureau ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 336 718 470 294
Co°uts li πes au personnel ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 836 933 457 160
D πeplacements et congr fiesÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 68 333 132 793

1 783 743 1 402 003

Perte avant les πel πements suivantsÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 300 338) (4 004 250)
Autres charges

Relocalisation de l'entreprise ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 91 161 450 173
D πevaluation de la propri πet πe intellectuelle (note 3) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì 2 984 550

Perte nette ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 391 499) (7 438 973)
D πeÑcit, au d πebut de l'exercice ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (7 438 973) Ì

D πeÑcit, fia la Ñn de l'exerciceÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (13 830 472)$ (7 438 973)$

Perte nette par action ordinaire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (0,47)$ (0,75)$

Se reporter aux notes aÅ πerentes aux πetats Ñnanciers.
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AnorMED Inc.

±ETATS DE L' ±EVOLUTION DE LA SITUATION FINANCI ≥ERE

Exercice termin πe le 31 mars

1998 1997

Rentr πees (sorties) de fonds li πees aux activit πes suivantes :
Exploitation

Perte nette ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (6 391 499)$ (7 438 973)$
±El πements n'ayant pas d'incidence sur l'encaisse :

Amortissement ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 2 555 181 1 773 238
D πevaluation de la propri πet πe intellectuelle ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì 2 984 550

Variations du fonds de roulement hors caisse li πe fia l'exploitation ÏÏÏÏ 369 047 621 611

(3 467 271) (2 059 574)

Financement
Augmentation des obligations d πecoulant des contrats de location-

acquisitionÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 65 564 140 726
±Emission d'actions ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 10 182 164 33 206 976
Rachat d'actionsÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì (1)

10 247 728 33 347 701

Investissement
Avance d'un d πep°ot ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì (600 000)
Achat d'immobilisations ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (512 395) (546 705)
Achat de droits rattach πes aux brevets ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (229 436) Ì
Acquisition d'une entreprise (note 6) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì (13 637 000)

(741 831) (14 783 705)

Augmentation de l'encaisse et des placements fia court termeÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 6 038 626 16 504 422

Encaisse et placements fia court terme, au d πebut de l'exercice ÏÏÏÏÏÏÏÏ 16 504 422 Ì

Encaisse et placements fia court terme, fia la Ñn de l'exerciceÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 22 543 048 $ 16 504 422 $

Se reporter aux notes aÅ πerentes aux πetats Ñnanciers.

63



AnorMED Inc.

NOTES AFF ±ERENTES AUX ±ETATS FINANCIERS

Exercice termin πe le 31 mars 1998

La soci πet πe a πet πe constitu πee le 5 janvier 1996 en vertu de la Loi sur les soci πet πes par actions (Canada) et elle a commenc πe ses activit πes

le 1er avril 1996. La soci πet πe est essentiellement engag πee dans la d πecouverte et le d πeveloppement de produits pharmaceutiques innovateurs,

fond πes sur des compos πes de m πetaux et de liaison par m πetaux.

1. Principales conventions comptables

a) Estimations

Le fait de dresser les πetats Ñnanciers conform πement aux principes comptables g πen πeralement reconnus exige que la direction fasse des

estimations et pose des hypoth fieses qui ont une incidence sur les montants d πeclar πes de l'actif et du passif et sur la pr πesentation de

l'actif et du passif πeventuels fia la date des πetats Ñnanciers et sur les montants d πeclar πes des produits et des charges au cours de

l'exercice fia l' πetude. Les domaines importants exigeant l'utilisation d'estimations par la direction ont trait fia l' πevaluation de la

r πecup πerabilit πe de la propri πet πe intellectuelle et des brevets ainsi qu' fia l' πetablissement du passif πeventuel. Les montants d πeclar πes et les

notes sont πetablis selon les meilleures estimations faites par la direction, fond πees sur des hypoth fieses qui reÖ fietent les conditions

πeconomiques les plus probables et les lignes de conduite que la direction entend suivre. Les r πesultats r πeels pourraient °etre diÅ πerents

de ces estimations.

b) Encaisse et placements fia court terme

L'encaisse et les placements fia court terme, y compris les int πer°ets courus, sont πevalu πes au prix co°utant qui se rapproche de la valeur

marchande. Les placements fia court terme se composent d'acceptations bancaires et de papiers commerciaux fia faible risque dont la

dur πee est de moins de 12 mois.

c) Immobilisations

Les immobilisations sont inscrites au prix co°utant. L'amortissement est calcul πe selon les m πethodes et les taux annuels suivants :

Biens M πethode Taux

Mat πeriel de laboratoire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ d πegressive 20 %

Mat πeriel de bureau ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ d πegressive 20 %

Mat πeriel informatique ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ d πegressive 30 %

Logiciels ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ lin πeraire 3 ans

Am πeliorations locatives ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ lin πeraire 5 ans

Les immobilisations acquises ou vendues au cours de l'exercice sont amorties proportionnellement sur la p πeriode durant laquelle elles

sont utilis πees.

d) Propri πet πe intellectuelle

La propri πet πe intellectuelle est inscrite au prix co°utant. L'amortissement est calcul πe selon la m πethode lin πeaire sur quatre ans. La

direction de la soci πet πe estime annuellement la r πecup πerabilit πe de la propri πet πe intellectuelle en πevaluant si les Öux mon πetaires nets futurs

estimatifs exc fiedent la valeur comptable.

e) Brevets

Les brevets sont inscrits au prix co°utant. L'amortissement est calcul πe selon la m πethode lin πeaire sur la dur πee r πesiduelle des brevets au

moment de leur acquisition. La direction de la soci πet πe estime annuellement la r πecup πerabilit πe des brevets, selon l'utilisation pr πevue de

la technologie sous-jacente, et en πevaluant si les Öux mon πetaires nets futurs estimatifs exc fiedent la valeur comptable.

f) Constatation des produits

Les produits tir πes des conventions de recherche collective de la soci πet πe, notamment les frais de licences initiaux, les paiements li πes

fia la recherche sous contrats et les paiements d' πetape, sont constat πes lorsqu'ils sont gagn πes, selon les modalit πes des conventions

connexes.

g) Frais de recherche et de d πeveloppement

Les frais de recherche, autres que les d πepenses en immobilisations, sont imput πes aux r πesultats lorsqu'ils sont engag πes. Les frais de

d πeveloppement sont imput πes aux r πesultats au cours de la p πeriode durant laquelle ils sont engag πes fia moins qu'un projet de
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d πeveloppement ne r πeponde au crit fiere du report et de l'amortissement, en vertu des principes comptables g πen πeralement reconnus. Aux

31 mars 1998 et 1997, aucuns frais de d πeveloppement n'avaient πet πe report πes.

h) Conversion des comptes πetablis en devises

Les πel πements d'actif et de passif mon πetaires libell πes en devises sont convertis en dollars canadiens au taux de change en vigueur fia la

date du bilan. Les produits et les charges sont convertis au taux de change en vigueur fia la date de chaque op πeration. Les gains ou les

pertes de change en d πecoulant sont imput πes aux r πesultats.

i) Juste valeur des instruments Ñnanciers

Pour certains instruments Ñnanciers de la soci πet πe, notamment l'encaisse, les placements fia court terme, les comptes clients, le d πep°ot

de garantie, les d πep°ots fia recevoir ainsi que les comptes fournisseurs et les charges fia payer, la valeur comptable se rapproche de leur

juste valeur en raison de leur courte dur πee.

La juste valeur des obligations d πecoulant des contrats de location-acquisition, calcul πee fia la valeur actualis πee des paiements futurs de

capital et d'int πer°et pr πevus aux contrats, actualis πee au taux d'int πer°et du march πe imput πee fia la soci πet πe pour les instruments Ñnanciers

dont les modalit πes sont similaires, se rapproche de leur valeur comptable.

j) Perte nette par action ordinaire

La perte nette par action ordinaire est calcul πee en fonction du nombre moyen pond πer πe d'actions ordinaires en circulation au cours de

la p πeriode. La perte dilu πee par action ordinaire n'a pas πet πe pr πesent πee πetant donn πe que l'incidence des actions ordinaires pouvant °etre

πemises au moment de la lev πee d'options ou de l'exercice de bons de souscription en serait une d'antidilution.

2. Immobilisations

1998

Valeur

Prix Amortissement comptable

co°utant cumul πe nette

Mat πeriel de laboratoire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 381 424 $ 70 376 $ 311 048 $

Mat πeriel de bureauÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 178 457 36 440 142 017

Mat πeriel informatique ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 173 783 39 719 134 064

Logiciels ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 26 793 6 755 20 038

Am πeliorations locatives ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 594 269 100 271 493 998

1 354 726 $ 253 561 $ 1 101 165 $

1997

Valeur

Prix Amortissement comptable

co°utant cumul πe nette

Mat πeriel de laboratoire ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 257 547 $ 11 223 $ 246 324 $

Mat πeriel de bureauÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 115 314 2 741 112 573

Mat πeriel informatique ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 101 104 465 100 639

Logiciels ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 16 840 Ì 16 840

Am πeliorations locatives ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 351 526 Ì 351 526

842 331 $ 14 429 $ 827 902 $

Le mat πeriel d πetenu aux termes de contrats de location-acquisition comprend du mat πeriel de bureau de 107 440 $ (49 862 $ en 1997),

du mat πeriel informatique de 114 658 $ (75 870 $ en 1997) et des logiciels de 18 297 $ (14 994 $ en 1997). L'amortissement du

mat πeriel d πetenu aux termes de contrats de location-acquisition πetait de 13 654 $ (n πeant en 1997).
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3. Propri πet πe intellectuelle et brevets

La propri πet πe intellectuelle et les brevets se composent de ce qui suit :

1998 1997

Propri πet πe intellectuelle, au prix co°utant (note 8) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 11 938 198 $ 11 938 198 $

Moins :

Amortissement cumul πe ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (3 917 217) (1 678 809)

D πevaluation ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (2 984 550) (2 984 550)

5 036 431 7 274 839

Brevets ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 429 435 1 200 000

Moins :

Amortissement cumul πe ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (157 640) (80 000)

1 271 795 1 120 000

6 308 226 $ 8 394 839 $

Au cours des exercices termin πes les 31 mars 1998 et 1997, la soci πet πe a πevalu πe la r πecup πerabilit πe de la valeur comptable de la propri πet πe

intellectuelle en fonction des Öux mon πetaires nets futurs pr πevus. Selon cette πevaluation, la soci πet πe n'a d πevalu πe aucune propri πet πe

intellectuelle (d πevaluation de 2 984 550 $ en 1997).

4. Obligations d πecoulant des contrats de location-acquisition

Post πerieurement au 31 mars 1998, les paiements minimums aux termes des contrats de location-acquisition seront les suivants :

1999 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 60 506 $

2000 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 60 506

2001 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 52 194

2002 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 43 181

2003 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 30 280

Par la suite ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 856

247 523

Moins : Montant repr πesentant les int πer°ets calcul πes fia des taux variant de 8,25 % fia 9,03 % par ann πee ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 41 233

206 290

Moins : Tranche fia court terme des obligations d πecoulant des contrats de location-acquisitionÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 44 016

162 274 $

5. Capital-actions

a) Autoris πe

Un nombre illimit πe d'actions ordinaires sans valeur nominale

b) ±Emis et en circulation
Nombre

d'actions Montant

±Emises lors de la constitution en soci πet πe ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 000 1 $

±Emises contre une somme au comptant ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 7 564 625 19 829 260

±Emises lors de l'acquisition d'une entreprise (note 6) ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 5 000 000 13 637 000

Rachet πees contre une somme au comptant ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (11 500) (1)

Frais d' πemission d'actions ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì (259 285)

En circulation au 31 mars 1997ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 12 554 125 33 206 975

±Emises contre une somme au comptant ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 113 500 310 991

±Emises contre une somme au comptant lors de placements priv πes ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 790 059 8 055 265

Acquisition d'actions ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ (1 235 112) (5 558 004)

Revente d'actionsÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 235 112 5 558 004

±Emises lors de l'exercice de bons de souscription ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 718 750 2 055 546

Frais d' πemission d'actions ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì (239 638)

En circulation au 31 mars 1998ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 15 176 434 43 389 139 $
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c) Convention d'actionnariat

Aux termes de la convention d'actionnariat dat πee du 28 juin 1996, les porteurs de 7 090 625 actions ordinaires ont le droit d'exiger de

la soci πet πe qu'elle rach fiete leurs actions si elle ne m fiene pas fia terme un premier appel public fia l' πepargne d'ici le 30 juin 2001, pour un

produit brut d'au moins 10 000 000 $ US. La demande de rachat des actionnaires ne peut r πeduire le capital-actions de la soci πet πe

fia moins de 5 000 000 $. Dans les six mois suivant la r πeception de cette demande et l' πetablissement du prix de l' πevaluation, soit le plus

πelev πe de la juste valeur marchande des actions, cinq fois le b πen πeÑce, tel qu'il est pr πecis πe dans la convention, et le plus r πecent prix par

action vers πe par un acheteur sans lien de d πependance, la soci πet πe doit racheter les actions pour une somme au comptant ou πemettre des

d πebentures portant int πer°et au taux pr πef πerentiel bancaire major πe de 1 %. Les modalit πes des d πebentures exigeraient un remboursement

de 50 % du montant en capital en versements trimestriels πegaux, y compris les int πer°ets, 90 jours apr fies la date d' πemission, et le solde

du capital et des int πer°ets rembours πes dans les deux ans suivant la date du premier remboursement.

d) Placement priv πe

Au cours de l'exercice termin πe le 31 mars 1998, la soci πet πe a men πe fia terme deux placements priv πes visant l' πemission de

1 790 059 unit πes pour un produit de 8 055 265 $. Chaque unit πe se composait d'une action ordinaire et d'un bon de souscription fia prix

prot πeg πe. Chaque bon de souscription fia prix prot πeg πe donne fia son porteur le droit de recevoir des actions suppl πementaires de la soci πet πe

sans contrepartie suppl πementaire si la soci πet πe vend des actions ordinaires pour moins de 4,50 $ l'action au plus tard, au moment du

premier appel public fia l' πepargne de la soci πet πe. Au 31 mars 1998, la soci πet πe comptait 1 790 059 bons de souscription fia prix prot πeg πe en

circulation. En outre, au cours de l'exercice 1998, la soci πet πe a rachet πe 1 235 112 actions ordinaires d'actionnaires existants et,

concurremment, elle a men πe fia terme un placement priv πe de 1 235 112 actions ordinaires, fia 4,50 $ l'action.

e) Bons de souscription d'actions ordinaires

Au 31 mars 1998, la soci πet πe avait 7 980 513 bons de souscription d'actions en circulation, exclusion faite des bons de souscription fia

prix prot πeg πe dont il est question fia la note 5 d) (12 090 625 au 31 mars 1997). Pour quatre bons de souscription qu'il d πetient, un

porteur peut faire l'acquisition d'une action ordinaire aux prix d'exercice suivants :

$ US

Avant les 31 d πecembre 1998 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 2,50 $

1999 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 3,00

2000 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 3,50

2001 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 4,00

Les bons de souscription viennent fia expiration le 30 juin 2001 ou, si la soci πet πe m fiene un premier appel public fia l' πepargne, d'ici le

31 d πecembre 1998, les bons de souscription viennent fia expiration le 30 juin 1999. Au cours de l'exercice termin πe le 31 mars 1998,

2 875 000 bons de souscription avaient πet πe exerc πes pour l'acquisition de 718 750 actions ordinaires fia 2,00 $ US l'action, et

1 235 112 bons avaient πet πe annul πes.

f) R πegime d'options d'achat d'actions fia l'intention des employ πes

La soci πet πe oÅre un r πegime d'options d'achat d'actions qui pr πevoit l'octroi d'options aux administrateurs, aux dirigeants, aux employ πes

et aux conseillers.

Au 31 mars 1998, la soci πet πe avait octroy πe fia divers dirigeants, administrateurs, employ πes, conseillers et membres du comit πe consultatif

scientiÑque des options visant l'acquisition de 1 320 500 actions (1 041 000 au 31 mars 1997) du capital-actions de la soci πet πe. Ces

options peuvent °etre lev πees fia des prix variant de 2,00 $ US fia 3,25 $ US l'action et elles viennent fia expiration entre le 9 janvier 2002 et

le 4 f πevrier 2008.

La soci πet πe a un programme d'acquisition pour son r πegime d'options d'achat d'actions. Toutes les actions disponibles pour πemission

aux termes du r πegime d'options d'achat d'actions peuvent °etre acquises sur une p πeriode de trois ans. Le nombre d'options d'achat

d'actions ayant πet πe acquises et qui pouvaient °etre lev πees au 31 mars 1998 πetait de 347 000 (n πeant au 31 mars 1997).

6. Acquisition d'une entreprise

Le 28 juin 1996, la soci πet πe a fait l'acquisition de l'actif et des activit πes d'une division de recherche biom πedicale de Johnson

Matthey Inc. pour 13 637 000 $. La contrepartie vers πee comprend 5 000 000 d'actions ordinaires. Concurremment fia la cl°oture de

cette acquisition, la soci πet πe a πemis fia des tiers non li πes fia Johnson Matthey Inc. des actions ordinaires contre une somme au comptant.

Cette acquisition a πet πe comptabilis πee selon la m πethode de l'achat pur et simple fia compter du 28 juin 1996 et, par cons πequent, le co°ut

a πet πe ventil πe fia l'actif corporel acquis, selon la juste valeur et le co°ut exc πedentaire de la propri πet πe intellectuelle.
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L'actif net acquis se d πetaille comme suit :

Actif fia court terme ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 203 176 $

Immobilisations ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 295 626

Brevets ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 1 200 000

Propri πet πe intellectuelle ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 11 938 198

13 637 000 $

7. Imp°ots sur le revenu

La soci πet πe a environ 1 015 000 $ au titre de d πepenses en recherche et d πeveloppement pouvant °etre report πees prospectivement

ind πeÑniment, des cr πedits d'imp°ot fia l'investissement non r πeclam πes d'environ 330 000 $, venant fia expiration entre 2007 et 2008, et des

pertes autres qu'en capital d'environ 5 600 000 $, venant fia expiration entre 2004 et 2005, montants pouvant tous servir fia r πeduire les

imp°ots sur le revenu futurs canadiens autrement exigibles. En outre, la soci πet πe a une d πeduction pour amortissement exc πedentaire pour

ses immobilisations, sa propri πet πe intellectuelle et ses brevets sur la valeur comptable nette de ces πel πements d'actif autres que les

montants n'ayant pas encore servi de d πeductions aux Ñns de l'imp°ot sur le revenu, totalisant environ 4 180 000 $.

L'avantage Ñscal qui pourrait d πecouler de l'utilisation de ces montants n'a pas πet πe constat πe dans les pr πesents πetats Ñnanciers.

8. Op πerations entre apparent πes

Au cours de l'exercice, la soci πet πe a conclu avec Johnson Mattey Inc., un actionnaire et Johnson Matthey PLC, une soci πet πe

apparent πee, certaines op πerations. Ces d πepenses repr πesentent des paiements pour le co°ut des brevets et certains co°uts d'exploitation

(en 1997, ces montants repr πesentaient le remboursement de co°uts engag πes pour des activit πes provisoires men πees aux locaux de

Johnson Matthey Inc. et le co°ut des brevets). Les op πerations se r πesument comme suit :

1998 1997

Produits tir πes de la recherche sous contratsÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ Ì $ 170 525 $

Frais de recherche et d πeveloppement et frais administratifs ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 538 919 $ 2 018 184 $

Ces op πerations ont πet πe conclues dans le cours normal des aÅaires et elles sont calcul πees au montant de l' πechange, soit le montant de la

contrepartie πetablie et convenue par les soci πet πes apparent πees.

Les comptes clients comprenaient un montant de 45 254 $ (n πeant en 1997) fia recevoir de ces soci πet πes apparent πees. Les comptes

fournisseurs comprenaient un montant de 285 856 $ (195 138 $ en 1997) fia payer fia ces soci πet πes apparent πes.

9. Conventions de recherche collective

a) DuPont Merck Pharmaceutical Company (-DuPont Merck/)

En 1997, la soci πet πe a conclu avec DuPont Merck une convention de licence aux termes de laquelle DuPont Merck se voyait octroyer

une licence de droits exclusifs fia l' πechelle mondiale pour la technologie d'imagerie diagnostique d'AnorMED, utilis πee pour le

d πepistage du cancer. Aux termes de cette convention, DuPont Merck Ñnancera une partie des d πepenses de la soci πet πe ayant trait fia la

recherche sur la technologie d'imagerie diagnostique, elle eÅectuera des paiements d' πetape pour chaque produit au fur et au mesure

de l'avancement du processus de r πeglementation et elle versera des redevances sur son chiÅre d'aÅaires net.

De plus, DuPont Merck a obtenu d'Ortho Pharmaceutical Corporation (- Ortho /) une sous-licence lui octroyant une licence de

droits exclusifs fia l' πechelle mondiale sur les applications pour les cas autres que le cancer de certaines technologies de la soci πet πe en

mati fiere d'imagerie diagnostique. Aux termes de cette convention, DuPont Merck est responsable du d πeveloppement clinique, de la

fabrication et de la commercialisation des produits, et elle versera fia la soci πet πe, par le biais d'Ortho, des redevances sur le chiÅre

d'aÅaires net des agents pour les applications non oncologiques.

b) Shire Pharmaceuticals Group PLC (-Shire/)

La soci πet πe a conclu avec Shire une convention de licence qui octroie fia cette derni fiere une licence de droits fia l' πechelle mondiale sur le

brevet de la soci πet πe pour les agents de terres rares contre l'hyperphosphat πemie. Aux termes de cette convention, Shire est responsable

du Ñnancement des d πepenses de d πeveloppement suppl πementaires et elle versera fia la soci πet πe des redevances sur la valeur du chiÅre

d'aÅaires net des agents de Shire fia l' πechelle mondiale.

c) Autres

La soci πet πe a conclu avec certains laboratoires d' πetablissements d'enseignement et de soci πet πes des conventions de recherche collective

qui pr πevoient des ressources et de l'expertise pour compl πeter le programme en recherche et d πeveloppement de la soci πet πe. Aux termes

de ces conventions, la soci πet πe est tenue de verser des redevances, fia divers taux et fond πees sur divers facteurs, sur le chiÅre d'aÅaires

net, dans la mesure o fiu un produit brevet πe ou une technologie pouvant °etre brevet πee ont πet πe d πevelopp πes dans ces laboratoires.
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Aux 31 mars 1998 et 1997, aucune redevance n' πetait payable aux termes de ces contrats. Les d πepenses engag πees aux termes de ces

contrats totalisaient environ 600 000 $ au 31 mars 1998.

10. Engagements

La soci πet πe loue ses locaux aux termes d'un contrat de location-exploitation venant fia expiration le 31 janvier 2007. Les loyers

minimums futurs sont les suivants :

Exercices se terminant les 31 mars 1999 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 212 530 $

2000 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 212 530

2001 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 212 530

2002 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 215 206

2003 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 228 570

Par la suiteÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 876 184

1 957 550 $

La soci πet πe a donn πe en garantie un d πep°ot de 600 000 $ aux termes d'un contrat de location-exploitation. Ces fonds sont bloqu πes et

seront mis fia la disposition de la soci πet πe comme suit :

1er f πevrier 1999 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 125 000 $

2001 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 125 000

2003 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 100 000

2005 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 150 000

2007 ÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏÏ 100 000

600 000 $

11. ChiÅres correspondants

Certains chiÅres correspondants ont πet πe reclass πes aÑn d'en permettre la comparaison avec ceux de l'exercice fia l' πetude.

12. ±Ev πenements post πerieurs fia la date du bilan

a) Convention de licence

Post πerieurement au 31 mars 1998, la soci πet πe a conclu avec Zeneca Limited (- Zeneca /) une convention de licence prenant eÅet le

31 mars 1998 et visant le d πeveloppement et la commercialisation fia l' πechelle mondiale de l'AMD-473, un compos πe de platine de la

troisi fieme g πen πeration d πevelopp πe par la soci πet πe. La soci πet πe a convenu de transf πerer fia Zeneca le droit d'utiliser l'AMD-473 et la

technologie connexe. Aux termes de cette convention, la soci πet πe obtiendra des revenus de licence initiaux de 6 000 000 $ US au cours

de l'exercice 1999 et divers paiements d' πetape par la suite, totalisant 27 000 000 $ US, ainsi que des redevances fond πees sur le chiÅre

d'aÅaires net. La soci πet πe s'est engag πee fia verser fia l'Institute of Cancer Research une redevance de 15 % sur tous les revenus de licence,

les paiements d' πetape et les redevances re •cus. Zeneca prendra en charge la responsabilit πe de tous les co°uts de d πeveloppement de

l'AMD-473. La soci πet πe fournira fia Zeneca l'AMD-473 pour des essais cliniques.

b) ±Emission d'actions ordinaires

Post πerieurement au 31 mars 1998, la soci πet πe a πemis fia un employ πe 12 000 actions ordinaires fia un prix d' πemission de 4,50 $ l'action.

c) Placement d'actions ordinaires

Le ¬  1998, la soci πet πe a conclu une convention de prise ferme pr πevoyant l'achat et la vente de ¬  actions ordinaires fia un

prix de ¬ $ l'action. Le produit du pr πesent placement sera de ¬ $ pour la soci πet πe (d πeduction faite des commissions des

preneurs fermes de ¬ $ et des frais d' πemission estimatifs de ¬ $). La soci πet πe a πegalement octroy πe aux preneurs fermes

une option pouvant °etre lev πee durant une p πeriode de 30 jours suivant la date de cl°oture du placement et visant l'acquisition de

¬  actions ordinaires suppl πementaires au m°eme prix. ≥A la cl°oture du placement, la totalit πe des bons de souscription fia prix

prot πeg πe en circulation (note 5 d)) viendront automatiquement fia expiration. Les droits de rachat aux termes de la convention des

actionnaires (note 5 c)) viendront πegalement fia expiration.
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ATTESTATION DE LA SOCI ±ET ±E

Le 26 mai 1998

Le pr πesent prospectus constitue un expos πe complet, v πeridique et clair de tous les faits importants se
rapportant aux titres oÅerts par les pr πesentes, aux termes de la partie 9 de la loi intitul πee Securities Act
(Colombie-Britannique), de la partie 8 de la loi intitul πee Securities Act (Alberta), de la partie XI de la loi
intitul πee The Securities Act, 1988 (Saskatchewan), de la partie VII de la Loi sur les valeurs mobili fieres
(Manitoba), de la partie XV de la Loi sur les valeurs mobili fieres (Ontario), de la partie II de la loi intitul πee
Securities Act (∑Ile-du-Prince- ±Edouard), de la loi intitul πee Securities Act (Nouvelle- ±Ecosse), de la partie 13 de
la Loi sur les valeurs (Nouveau-Brunswick), de la loi intitul πee The Securities Act, 1990 (Terre-Neuve) et des
r fieglements respectifs adopt πes en vertu de ces lois. Le pr πesent prospectus ne contient aucune information fausse
ou trompeuse susceptible d'aÅecter la valeur ou le cours des titres qui font l'objet du placement, aux termes de
la Loi sur les valeurs mobili fieres (Qu πebec) et du r fieglement adopt πe en vertu de cette loi.

(sign πe) MICHAEL J. ABRAMS (sign πe) WILLIAM J. ADAMS

Pr πesident et chef de la direction Vice-pr πesident, Finances et chef
des services Ñnanciers

Au nom du conseil d'administration

(sign πe) DAVID SCOTT (sign πe) MICHAEL E. PHILLIPS

Administrateur Administrateur

Promoteur

(sign πe) MICHAEL J. ABRAMS

Promoteur
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ATTESTATION DES PRENEURS FERMES

Le 26 mai 1998

Au meilleur de notre connaissance, information et croyance, le pr πesent prospectus constitue un expos πe
complet, v πeridique et clair de tous les faits importants se rapportant aux titres oÅerts par les pr πesentes, aux
termes de la partie 9 de la loi intitul πee Securities Act (Colombie-Britannique), de la partie 8 de la loi intitul πee
Securities Act (Alberta), de la partie XI de la loi intitul πee The Securities Act, 1988 (Saskatchewan), de la
partie VII de la Loi sur les valeurs mobili fieres (Manitoba), de la partie XV de la Loi sur les valeurs mobili fieres
(Ontario), de la partie II de la loi intitul πee Securities Act (∑Ile-du-Prince- ±Edouard), de la loi intitul πee
Securities Act (Nouvelle- ±Ecosse), de la partie 13 de la Loi sur les valeurs (Nouveau-Brunswick) et de la loi
intitul πee The Securities Act, 1990 (Terre-Neuve) et des r fieglements respectifs adopt πes en vertu de ces lois.
≥A notre connaissance, le pr πesent prospectus ne contient aucune information fausse ou trompeuse susceptible
d'aÅecter la valeur ou le cours des titres qui font l'objet du placement, aux termes de la Loi sur les valeurs
mobili fieres (Qu πebec) et du r fieglement adopt πe en vertu de cette loi.

NESBITT BURNS INC.

Par : (sign πe) GRAEME N. FALKOWSKY

CIBC WOOD GUNDY VALEURS MOBILI fiERES INC. RBC DOMINION VALEURS MOBILI fiERES INC.

Par : (sign πe) CATHY R. STEINER Par : (sign πe) JILL D. LEVERSAGE

GOEPEL MCDERMID INC.

Par : (sign πe) BRIAN K. BEGERT

La liste ci-dessous comprend le nom de chaque personne d πetenant une participation, directe ou indirecte,
d'au moins cinq pour cent dans le capital de :

NESBITT BURNS INC. : The Nesbitt Burns Corporation Limited, Ñliale en propri πet πe exclusive d'une
banque fia charte canadienne;

CIBC WOOD GUNDY VALEURS MOBILI fiERES INC. : Ñliale en propri πet πe exclusive d'une banque fia charte
canadienne;

RBC DOMINION VALEURS MOBILI fiERES INC. : Ñliale en propri πet πe exclusive d'une banque fia charte
canadienne; et

GOEPEL MCDERMID INC. : aucune.
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