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1081- -00005-0000
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES Fecha: 2010-04-27 16:48:27

3 Dep. 2020 DIR.NU
, ;ra. 11 PATENTEY}| Eve: 378 FASENAC%/QASSR
c S Ct. 444 RESPUESTAREQUE Folios: 11

Re: P1.-ASTRAZENECA AB.-Solicitud de Patente de Invencién en Fase Nacional

PCT para “"COMPUESTOS NUEVOS 951: UN ACIDO
BIFENILOXIPROPANOICO COMO_ MODULADOR DE CRTH2 E

INTERMEDIOS” -Clase CO7D 295/18.-Expediente nimero 10-001.081 .-

1. Me refiero al Oficio No. 3005 dictado por ese Despacho notificado por fijacion
en lista de 5 de Marzo de 2010.

2. En respuesta a su comunicacion arriba referida y estando dentro del término
establecido para ello, atentamente me permito allegar los recibos de pago de la tasa
establecida para las reivindicaciones adicionales de la solicitud arriba mencionada.

Me permito aclarar que dicho pago corresponde a las reivindicaciones 11 a 12 y
19 a 24, estas ultimas se han renumerado como las nuevas reivindicaciones niimeros 13
a 18. En consecuencia, este juego de reivindicaciones debera ser estudiado junto con la
presente solicitud.

3. Anexo me permito presentar:

(a) Recibos numeros 10-24,546, 09-97,071, 10-30,019, 10-30,020 y 10-30,021
que acreditan el pago de la tasa mencionada; y

(b) Copia del capitulo reivindicatorio que debe tenerse en cuenta para estudio
compuesto por 18 reivindicaciones.

4, Ruego a usted tomar atenta nota de lo anterior y proceder de conformidad.

Sefior Superintendente,

CMQ‘IA LLO RICAURTE -

T.P. 53.215

{JLLCCO: 221974 DOC v.1}
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WO 2009/004379 PCT/GB2008/050525
36.
REIVINDICACIONES
1. Un compuesto de formula (I):
O OH

como una mezcla de dcido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-
fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico y acido (2R)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-dimetilpirrolidin-1-
il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico,

10 o solvatos de estos o sales farmacéuticamente aceptables de estos o solvatos de sales

farmacéuticamente aceptables.

2. Una mezcla de acuerdo con la reivindicacion 1 en la que el 4cido (28)-2-({3'-cloro-
4'-[(2,2-dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il } oxi)propanoico esta presente al

15 menos en un 95%.

3. Una mezcla de acuerdo con la reivindicacion 1 6 2 en la que el acido (25)-2-({3'-
cloro-4'-[(2,2-dimetilpirrolidin- 1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il }oxi)propanoico y el 4cido

(2R)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-

20 il}oxi)propanoico estan en forma de la sal de 2-metilpropan-2-amina.
4, Un compuesto de formula (I):
O+ _OH

@

{JLLCCO: 205537.D0C v.2}
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o un solvato de este o una sal farmacéuticamente aceptable de este o un solvato de una sal

farmacéuticamente aceptable.

5. Una sal de amina de un compuesto de formula (I) como se define en la

reivindicacion 4.

6. Una sal de acuerdo con la reivindicacion 5 que es la sal del acido (2S5)-2-({3'-cloro-
4'-[(2,2-dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il } oxi)propanoico y 2-

metilpropan-2-amina:

NH3+J<

7. Una forma cristalina del compuesto: sal del acido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-
dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico y 2-metilpropan-2-
amina, caracterizada por un patrén de difraccion de rayos X en polvo con picos en al
menos uno de los siguientes valores de 2-theta medidos utilizando radiacién CuKa: 14.6,

17.4y21.1.

8. Una forma cristalina del compuesto: sal del acido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-
dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico y 2-metilpropan-2-
amina, caracterizada por un patrén de difraccion de rayos X en polvo sustancialmente

como el que se muestra en la Figura 1.

9. Una forma cristalina del compuesto: acido (2S5)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-

dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico, caracterizada por un

{JLLCCO: 205537.DOC v.2}
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patron de difraccion de rayos X en polvo con picos en al menos uno de los siguientes

valores de 2-theta medidos utilizando radiacion CuKa: 15.0, 19.2'y 21.4.

10. Una forma cristalina del compuesto: acido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-
dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico, caracterizada por un
patrén de difraccion de rayos X en polvo sustancialmente como el que se muestra en la

Figura 2.

11.  Una forma cristalina del compuesto: acido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-
dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico, caracterizada por un
patron de difraccion de rayos X en polvo con picos en al menos uno de los siguientes

valores de 2-theta medidos utilizando radiacion CuKa: 10.6, 13.2 y 15.1.

12. Una forma cristalina del compuesto: acido (25)-2-({3'-cloro-4'-[(2,2-
dimetilpirrolidin-1-il)carbonil]-5-fluorobifenil-2-il} oxi)propanoico, caracterizada por un
patrén de difraccion de rayos X en polvo sustancialmente como el que se muestra en la

Figura 3.
13. Un compuesto de férmula (1a):

Cl

H
OMe O coo

F

14, Un compuesto de formula (1c):

{JLLCCO: 205537.DOC v.2}
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15.  Un compuesto de formula (1d):

16.  Un compuesto de formula (11):

PCT/GB2008/050525

17. Un proceso para la preparacion de un compuesto de la férmula (I) que comprende:

hacer reaccionar un compuesto de férmula (1d):

F (1d)

con un compuesto de formula (1e):

{JLLCCO: 205537.D0C v.2}
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(le)

en la cual R es un grupo que forma ésteres, seguido de la desesterificacion del derivado
resultante y con la formacion opcional de una sal farmacéuticamente aceptable, solvato o

solvato de una sal.

18.  Un producto farmacéutico que comprende, combinados, un primer principio activo
el cual es un compuesto de la formula (I) como se define en cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 6 y al menos otro principio activo seleccionado entre uno o mas de:

- un inhibidor de PDE4;

- un agonista selectivo del receptor adrenérgico $2;

- un modulador de la funcién del receptor quimocinas;
- un inhibidor de la funcion de la cinasa p38;

- un glucocorticoide;

- un agente anticolinérgico y

- un antagonista del receptor glucocorticoide no esteroide.

{JLLCCO: 205537.D0C v.2}



