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RESPUESTA AL OFICIO No. 666, NOTIFICADO POR FIJACION EN LISTA No. 004 DE

FECHA 28 DE ENERO DE 2014
(PRIMER EXAMEN DE FONDQ)

CARILOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogot4, identificado tal como aparece al pie de,

mi firma, cn mi cardcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo siguiente

antc ¢l auto ecmanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de prorroga previsto en el articulo 45 |

de la Decision 486, en los siguientes términos:

1. En primer lugar, con el animo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad el -

Capitulo Reivindicatorio presentado originalmente junto con la presente solicitud.

Asi entonces, ¢l Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene los siguientes cambios:

l
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i
- s¢ climinaron las Reivindicaciones 4 a 6; '
- las actuales Reivindicaciones 1 a 5 (antiguas Reivindicaciones 1 a 3, 7 y 8), ahora
reclaman una composicion farmacéutica; :
- la actual Reivindicacion 6 (antigua Reivindicacion 9) ha sido modificada con’el fin
de reclamar un kit en lugar de un paquete comercial; y
- cn la actual Reivindicacion 7 (antigua Reivindicacion 10) se elimina la limitacion a)
del compuesto reclamado, junto con la referencia del mismo acerca de un uso

terapéutico.

Valga anotar quc las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo cstipulado ¢n el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliacion de la proteccidn correspondiente a la divulgacion contenida en la solicitud inicial;

éstas por el contrario, corresponden a una drastica limitacion de la materia reivindicada.

2. a- El Examinador afirma que las Reivindicaciones 1 a 10 reclaman materia no
patentable, en la medida que las Reivindicaciones 1 a 9 se refieren a un método de tratamiento y la

Reivindicacién 10 hace referencia a un uso.

b- Considero superada la anterior objecion, en vista que las Reivindicaciones 4 a 6 y 10
han sido eliminadas del Capitulo Reivindicatorio modificado adjunto. Por su parte, las alusiones a
métodos de tratamiento han sido retiradas de las antiguas Reivindicaciones 1 a 3, 7 y 8 (actuales
Reivindicaciones 1 a 5), y ahora reclaman una composicion farmacéutica. De manera similag, la

antigua Reivindicacion 10 (actual Reivindicacion 7) ya no hace referencia a un uso terapéutico.

3. a- El Examinador argumenta que el titulo de la presente solicitud hace referencia a un
uso terapéutico, por lo cual sugiere corregir el titulo de la solicitud indicando los elementos
combinados. |

b- Atendiendo a la amable observacion del Examinador, el titulo de la invencion se

modifica de la siguiente forma:

“DERIVADOS DE 3-((PIRIMIDIN-2-IL)AMINO)BENZAMIDA Y PREPARACIONES DE'!
FRUTA QUE LOS CONTIENEN, ACTIVOS COMO INHIBIDORES DE QUINASA DE BCR-
ABL, C-KIT, DDR1, DDR2 O PDGF-R” i'

!
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k

3. a- El Examinador sefiala qué la Reivindicacion 9 no es clara porque estd ericabezada
i

como un paquete comercial, de acuerdo con esto, el Examinador sugiere modificar dicha

rcivindicacion para reclamar un kit de partes donde el objeto corresponda a una unidad funcional

conformada por componente provenientes de preparaciones individuales, que presentan una

interaccion directa ncecesaria entre si para obtener un efecto.

Adicionalmente, el Examinador afirma que el compuesto nilotinib se encuentra divulgado en el
. e . .y b

cstado del arte, por lo que no es posible formular una reivindicacidn sobre el compuesto ya que esto
[

cquivalc a solicitar nueva proteccidn sobre la estructura molecular.

b- Al respecto, llamo respetuosamente la atencion del Examinador sobre el Capitulo
Reivindicatorio Modificado adjunto, dentro del cual, la actual Reivindicacién 6 (antigua

Reivindicacidn 9) ha sido modificada para reclamar un kit comercial compuesto por:

a. una pirimidil-amino-benzamida de la férmula I:

S

Py” N7 TNH

R4
A ‘
N
“R2
© m;
b. una preparacién de fruta; y
C. instrucciones para dispersar el compuesto de la féormula I o una sal

farmaccuticamente aceptable del mismo en una preparacién de fruta.

Asi, y atendiendo a la amable sugerencia del Examinador, la presente reivindicaciéon fue limitada
para reclamar un kit cuyos componentes se encuentran definidos y son claramente entendibles por

una persona medianamente versada en la materia.

Iin cste orden de ideas, la Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencién y Modelo de
Utilidad dc la SIC explicitamente dice: “El kit-de-partes estd conformado por preparacuiones

combinadas de componentes individuales, donde tales componentes forman una unidad funcional
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(combinacion verdadera) dirigida a un unico propésito (...) Por lo tanto, la solicitud de proteccion

mediante patente de un kit-de-partes debe ser considerada cuando el centro de la invencion es una

combinacion nueva de dos o mds compuestos conocidos para una finalidad terapéutica especifica y

. T . . .7 s q.l
el producto serd comercializado en forma de kit (denominado también como envase médico,

L
estuche o empagque).” (mi subrayado) Asi las cosas y teniendo en cuenta lo estipulado por la SIC,

cl kit de la presente invencion se encuentra sujeto a proteccion.

\_
T'eniendo en cuenta lo anterior, considero superadas las anteriores objeciones, en tanto que el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto cumple con los requisitos de claridad establecidos en
la Decision 486, y a la luz del Manual Andino de Patentes (MAP) y el Instructivo de la SIC, de tal
forma que lc permite a cualquier persona medianamente versada en la materia determinar
incquivocamente cl alcance de la materia reclamada.

b
4. a- Il Examinador argumenta que la patentabilidad de la presente solicitud se \}e
afcctada a la luz de los documentos W02004005281 (D1) y el articulo “Tasigna for Chronic and
Accelerated Phase Philadelphia Chromosome Positive Chronic Myelogenous Leukemia Resistant to
or Intolcrant of Imatinib™”? (D2), los cuales se consideran el estado del arte més cercano a la

invencion, debido a qué D1 divulga compuestos de la formula (I): o

L lN
?**x]’”*?$“L“§H "
L__ W;;;:"a 4 ﬁsgs.w l? 1

inhibidores de tirosina quinasas tales como Abl, Ber-Abl, PDGF-R y C-kit, que son utiles en e,
tratamicnto de enfermedades neoplasicas, mientras que D2 da a conocer un estudio clinico con los:
datos dc scguridad y eficacia del nilotinib administrado por via oral donde los pardmetros:
farmacocinéticos indican que la biodisponibilidad del farmaco aumenta (82% del AUC) cuando se.

administra después de una comida alta en grasa.

' Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencién y Modelo de Utilidad, Seccién 2.15, Pagina 146. ,
Disponible clectronicamente en http://api.sic.gov.co/Documentos/Guia_Examen_Patentes.pdf

? Havarika, M. et al., “Tasigna for Chronic and Accelerated Phase Philadelphia Chromosome Positive Chronic
Myclogenous Leukemia Resistant to or Intolerant of Imatinib.” Clinical Cancer Research, vol. 14, pages 5325-5331.
2008. :
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A su vez, ¢l Examinador sostiene que la Reivindicacion 9 consiste en un paquete comercial que

conticne una pirimidil-amino-benzamida de férmula I:

(1

b4

:*

y presenta ¢l siguiente cuadro comparativo de las caracteristicas esenciales de la presente invencion,

frente al arte previo citado:

Caracterfsticas esenciales

bl

D2

contiene:

un paquete comefcial que

Compuestos de la formula |
inhibidores de tirosina quinasas
tales como Abl, Ber-Abl, PDGE-R
¥ c-kit (tiles en el tratamiento de
enfermedades neoplasicas (Pag.
P11, Par. [001) a P&g, 3, Pam.
£ [003]).

Compuesto  nilotinib  en el
tratamiento de leucemia mieloide
crénica  en  fase crdnica o
acelerada resistente o intolerante
a imatinib {abstract).

benzamida de la férmula

contiene una pirimidil-amino- |

farmacéuticamente
acentable del mismo en una
preparacion de fruta.

.5/;\,9 ; E;\I ne,
/J‘::'.A .!L '}*'AV ST "):’
pyA ‘l‘./ “beH L ")', 4 /}\ . /}( HEL R0
e W \rf ﬂ A v R e L
R At NN T T s ¢
- ’l ! = [!/ F2 i el
N a2 B e
1 , i
o {1 | El compuesto nilotinib (4-metil-3-
en donde (a) Py denota 3- | [[4-{3-piridinil)-2-pirimidini]-
piridilo...(Rad,  No.  12- | amino]-N-[5-{4-metil-1H-imidazol-
G81907-00000) 1-il-3-{triftuoro-
| metififenillbenzamida) (Pag. 21 a
|23
Junto can instrucciopes para | No menciona Administrado por via oral
dispersar el compucesto de la concomitaniemente  con una
formulta () o uyna sal comida incrementa la

biodisponibilidad comparado con
la administracién en ayunas,
observando un incremento  del
82% en el AJC cuando el
farmaco se admintstra 30 min
después de una comida alta en
grass {Pag. 5325, Col. 2 a Pég.
8327, Col. 2).
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b- Sin embargo, en el examen de fondo no se encuentran las conclusiones o0 argumentos
que mucstren dec forma clara en qué manera el arte previo pueda afectar la novedad y/o el nivel
inventivo de la presente solicitud, de hecho, el examen parece estar incompleto y de esta forma,
resulta imposible atender todas las objeciones planteadas por el Examinador, debido a la falta de
claridad y acceso a dicho examen. Teniendo en cuanta lo anterior, respetuosamente solicito sea
cmitido un scgundo cxamen de fondo donde se muestren de forma clara y completa los argumentos
plantcados por ¢l Examinador, para de esta forma poder atender adecuadamente todas y cada una de
las objcciones planteadas.

Bajo cstas condiciones, cl solicitante se encuentra haciendo un esfuerzo con una carga indebida para
contestar ¢l examen de fondo y superar las objeciones de patentabilidad, que en ningin caso
resultan claras. Pese a las limitaciones expuestas anteriormente, para defender la patentabilidad de

la presente solicitud, me permito sefialar lo siguiente:

1) Dc acuerdo con las modificaciones realizadas al Capitulo Reivindicatorio, la presente

solicitud reclama una composicion que comprende un compuesto de formula I:

2N
PN

R4

Py NH

junto con una preparacién de fruta que se administra por via oral a un paciente y resulta util en el

tratamicnto de enfermedades neoplésicas.

1) Ahora bien, a pesar que D1 revela compuestos de formula I;
N\
I

NS
~ N/I\NH
Pz R4
N ITU

N
R2
0}

y sales farmacéuticamente aceptables de los mismos, en dicho documento no hay mencién alguna

accrca de una composicion que comprenda alguno de los compuestos divulgados junto con una

Pagina 6 de 10
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¥
preparacion de fruta, es decir, una persona medianamente versada en la materia no hubiese
cncontrado motivacion alguna en D1 para obtener la composicion reclamada en la presente

|

solicitud. ‘
Adicionalmente, D2 menciona que la biodisponibilidad del nilotinib se incrementa cuando este

farmaco c¢s administrado 30 minutos después de una comida alta en grasa, aclarando ademés que

“las personas que consuman nilotinib deben evitar comer 2 horas antes v 1 hora después de
recibir la dosis de farmaco” (mi traduccion, mi énfasis) junto con la especificacion de incluir una

referencia en la caja del medicamento que contiene nilotinib en donde se recomienda NO consumir

cl nilotinib_junto con alimentos (Véase D2, pagina 5330, columna 1, pérrafo 2; y columna 2,

parrafo 6).

lin cste orden dc ideas, una persona medianamente versada en la materia, conociendo tanto a los
compucstos divulgados en D1, como a las advertencias de seguridad indicadas por D2, NO se veria
motivado en alguna manera a desarrollar una composicion farmacéutica que comprenda“ los
compucstos de Férmula I junto con algin alimento, y mucho menos con una preparacion de fruta,
como sc cvidencia y reclamaen la presente invencion.

iil) in consecuencia, y con el fin de evidenciar que la composicién reclamada
dentro de la presente invencién no afecta la farmacocinética del nilotinib, me permito mostrafy a
continuacion los resultados de un estudio comparativo en el que se analizd como los alimentos
afcctaban los parametros farmacocinéticos de la molécula en cuestion al confrontar el
comportamicnto del nilotinib cuando se administra solo (tratamiento A) o mezclado con alimentos
como yogurt (tratamiento B) y compota de manzana (tratamiento C) (Paginas 19 a 23 del Capitulo

Descriptivo):

Media Geométrica
Proporcion y Cls .
Parametro PK . ) Tratamiento B del 90%
Tratamiento A
(mezclado con B contra A

(capsula intacta)

yogurt) .

Trnax (h) 4.0 4.0 -0.02 (-8.0, 6.0)
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Media Geométrica \
Proporciony ClIs |
Parimetro PK , Tratamiento B del 90% |
Tratamiento A
(mezclado con B contra A
(capsula intacta)
yogurt)
Cinax (ng/mL) 398 525 1.31(1.22-1.41)
AUCq
11223 12 559 1.11 (1.05-1.16)
(ng*h/mL)
AUCO, "
11 965 13 655 1.08 (1.02 - 1.15)
(ng*h/mL)
tin (h) 19.7 21.0 NA :
Tratamiento C
Proporciéon y Cls
Tratamiento A (mezclado con
del 90%
(cépsula intacta) compota de
C contra A
manzana)
Tiax (h) 4.0 3.0 -0.02 (-6.00, 6.07)
Crmax (ng/mL) 398 378 0.95 (0.88 — 1.02) f
AUCy,
11223 11214 0.99 (0.94 - 1.04)
(ng*h/mL)
AUCO., ';
11 965 12 105 0.97 (0.90 — 1.03)
(ng*h/mL)
ti (h) 19.7 20.6 NA

A partir de dichas observaciones experimentales, se concluyd que una sola administracion oral de’
400 miligramos de nilotinib (contenido de dos capsulas de 200 miligramos de nilotinib) dispersadar

cn una cucharadita de yogurt simple sin grasa no_es bioequivalente a una sola administracion oral,
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W

Por el contrario, una sola

administracion oral de 400 miligramos de nilotinib (contenido de dos cépsulas de 200 miligramos

dc 400 miligramos de nilotinib dada como las cépsulas intactas.

dc nilotinib) dispersada en una cucharadita de compota de manzana es bioequivalente a una sola

administracion oral de 400 miligramos de nilotinib dada como las cépsulas intactas.

b

I‘n conclusidn, los cstudios muestran que la administracién de nilotinib en una preparacién de

fruta ¢s scgura y bien tolerada por los sujetos humanos. ‘

b

I.o antcrior constituye un efecto técnico inesperado, toda vez que a la luz del arte previo, una
persona medianamente versada en la materia no hubiese esperado que la administracién de nilotinib !
junto con una preparacion de fruta (en esta caso compota de manzana) resultase bioequivalente con »
la administracion del farmaco sin ningun alimento, en la medida que D2 restringe y advierte acerca

dc la no conveniencia de administrar el farmaco en cuestion con un alimento.

iv) In este punto vale la pena sefialar que el Manual Andino de Patentes (MAP)
cstablece que para que pueda negarse la existencia de nivel inventivo, es necesario, no solamente '
quc la combinacion de las ensefianzas pueda hacerse, sino también que exista una sugerencia o
razon tal, quc lleve al téenico con conocimientos medios a combinar las ensefianzas de los
documentos®. Ademas, ¢l MAP también establece que las invenciones en el campo de la quimica

ticnen nivel inventivo cuando los compuestos tienen una estructura inesperada (no derivable por

la persona medianamente versada en la materia) o cuando presentan un efecto técnico inesperadoo

\ . '
mcjorado impredecible del arte previo®. En el presente caso, la composicion reclamada por la

presente invencion tiene una estructura (componentes) no obvia respecto al estado del arte, y la

actividad dc biocquivalencia presentada por la misma es sorprendente, lo que es una evidencia
innegablc de nivel inventivo. "

I‘n conclusidn, la persona medianamente versada en la materia no habria encontrado sugerencia o

motivacidn alguna cn cl arte previo citado para desarrollar la composicién aqui reclamada y mucho

*
menos con la expectativa de éxito de que presentaran el efecto sorprendente e inesperado mostrado
.
anteriormente.

Manual  Andino  de  Patentes.  (2004).  Secci6n 10.2.1 Ejemplo 1 (disponible  en ,
hitp://www.comunidadandina.ore/public/patentes.pdf).
* Ibidem. Seccion 10.8.1.
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S. Por todo lo antetior, considero que las observaciones presentadas por el Examinador han
sido resucltas y por consiguiente solicito respetuosamente que el Despacho tenga por cumplidos los'
requisitos de patentabilidad, y se proceda con la concesion de la patente. En caso de existir|
objeciones adicionales, por ejemplo incluidas en las paginas faltantes, solicito que sea emitido un
scgundo cxamen de fondo que contenga de forma clara todas y cada una de las objeciones?
plantcadas por el Examinador, para que de esta forma se conserven los derechos del solicitante a

tener acceso a la informacién y presentar una respuesta completa a la argumentacion del
f

l:xaminador.

Atcntamente,

CARLOS R. OLARTE |
C.C. No. 79.782.747 dec Bogota
T.P. 74.295

ANEXOS: ‘+

- Capitulo Reivindicatorio Modificado.
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Expediente No. 12-081.907
Primer Examen de Fondo

P2012/000038
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Primer Examen de Fondo)
1. Una composicion farmacéutica que comprende una dosis efectiva de una pirimidil-

amino-benzamida de la férmula (I):

cn donde:
(a) Py denota 3-piridilo,

R, representa hidrogeno, alquilo inferior, alcoxilo inferior-alquilo inferior,
aciloxi-alquilo inferior, carboxi-alquilo inferior, alcoxilo inferior-carbonil-alquilo inferior,
o fenil-alquilo inferior;

R, representa hidrégeno, alquilo inferior opcionalmente sustituido por uno o
mas radicales Rz idénticos o diferentes, cicloalquilo, benzo-cicloalquilo, heterociclilo, un
grupo arilo, 0 un grupo heteroarilo mono- o bi-ciclico que comprende 0, 1, 2 o 3 atomos del
anillo de nitrégeno y 0 o 1 4tomo de oxigeno y 0 o 1 &tomo de azufre, cuyos grupos en cada
caso cstan insustituidos o mono- o poli-sustituidos; y

R; representa hidroxilo, alcoxilo inferior, aciloxilo, carboxilo, alcoxilo
inferior-carbonilo, carbamoilo, carbamoilo N-mono- o N,N-di-sustituido, amino, amino
mono- o di-sustituido, cicloalquilo, heterociclilo, un grupo arilo, o un grupo heteroarilo
mono- o bi-ciclico que comprende 0, 1, 2 o 3 atomos del anillo de nitrégeno y 0 o 1 dtomo
dc oxigeno y 0 o 1 atomo de azufre, cuyos grupos en cada caso estan insustituidos o mono-
o poli-sustituidos; o

Ry y Ry, juntos, representah alquileno con 4, 5 o 6 atomos de carbono
opcionalmente mono- o di-sustituido por alquilo inferior, cicloalquilo, heterociclilo, fenilo‘,
hidroxilo, alcoxilo inferior, amino, amino mono- o di-sustituido, oxo, piridilo, pirazinilo o
pirimidinilo; benzalquiléno con 4 o 5 atomos de carbono; oxa-alquileno con 1 atomo de
oxigeno y 3 o 4 atomos de carbono; o aza-alquileno con 1 atomo de nitrégeno y 3 o 4
atomos de carbono, en donde el atomo de nitrogeno estd insustituido o sustituido por
alquilo infcrior, fenil-alquilo inferior, alcoxilo inferior-carbonil-alquilo inferior, carboxi-
alquilo inferior, carbarnqil-alquilo inferior, N-mono- o N, N-di-sustituido carbamoil-alquilo

inferior, cicloalquilo, alcoxilo inferior-carbonilo, carboxilo, fenilo, fenilo sustituido,
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P2012/000038

piridinilo, pirimidinilo o pirazinilo;

R, representa hidrdgeno, alquilo inferior o halégeno;

0 ‘

(b) Py denota 5-pirimidilo, R; es hidrégeno, Ry es [[(3S)-3-(dimetil-
amino)-1-pirrolidinil]metil]-3-(trifluorometil)fenilo, y R4 es metilo;

o una sal farmacéuticamente aceptable de la misma, y opcionalmente,

vehiculos farmacéuticamente aceptables, dispersados en una preparacion de fruta.

2. L.a composiciéon farmacéutica de acuerdo con la Reivindicacion 1, en donde la
pirimidil-amino-benzamida es la 4-metil-3-[[4-(3-piridinil)-2-pirimidinil]Jamino]-N-[5-(4-

metil-1H-imidazol-1-il)-3-(trifluorometil)fenil|benzamida.

3. La composiciéon farmacéutica de acuerdo con la Reivindicacién 2, en donde la

pirimidil-amino-benzamida se emplea en la forma de su monohidrato de clorhidrato.

4. La composicion farmacéutica de acuerdo con la Reivindicacion 1, en donde la

preparacion de fruta es un jugo, compota o puré preparado a partir de frutas.

5. La composicion farmacéutica de acuerdo con la Reivindicacion 1, en donde la

preparacidn de fruta es una compota de manzana.

6. Un kit que contiene;

a. una pirimidil-amino-benzamida de la férmula I:

2N
S
Py” N7 TNH
R4 R
|
N
R2
o 0);

cn donde:
(a) Py denota 3-piridilo,

R, representa hidrégeno, alquilo inferior, alcoxilo inferior-alquilo inferior, aciloxi-
alquilo inferior, carboxi-alquilo inferior, alcoxilo inferior-carbonil-alquilo inferior, o fenil-
alquilo inferior;

R, rcpresentg hidrégeno, alquilo inferior opcionalmehte sustituido por uno o mas

radicales Rj idénticos o diferentes, cicloalquilo, benzo-cicloalquilo, heterociclilo, un grupo
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arilo, o un grupo heteroarilo mono- o bi-ciclico que comprende cero, uno, dos o tres 4tomos
de nitrégeno del anillo, y cero o un dtomo de oxigeno, y cero o un dtomo de azufre, cuyos
grupos cn cada caso estdn insustituidos o mono- o poli-sustituidos; y

Rj3 rcpresenta hidroxilo, alcoxilo inferior, aciloxilo, carboxilo, alcoxilo inferior-
carbonilo, carbamoilo, carbamoilo N-mono- o N,N-di-sustituido, amino, amino mono- o di-
sustituido, cicloalquilo, heterociclilo, un grupo arilo, o un grupo heteroarilo mono- o bi-
ciclico que comprende cero, uno, dos o tres dtomos de nitrogeno del anillo, y cero o un
dtomo dec oxigeno, y cero o un atomo de azufre, cuyos grupos en cada caso estin
insustituidos 0 mono- o poli-sustituidos;

o cn donde R y R; representan juntos alquileno con cuatro, cinco o seis dtomos de
carbono opcionalmente mono- o di-sustituido por alquilo inferior, cicloalquilo,
hetcrociclilo, fenilo, hidroxilo, alcoxilo inferior, amino, amino mono- o di-sustituido, oxo,
piridilo, pirazinilo o pirimidinilo; benzalquileno con cuatro o cinco dtomos de carbono;
oxa-alquileno con un atomo de oxigeno y tres o cuatro atomos de carbono; o aza-alquileno
con un dtomo de nitrégeno y tres o cuatro atomos de carbono, en donde el dtomo de
nitrégeno cstd insustituido o sustituido por alquilo inferior, fenil-alquilo inferior, alcoxilo
inferior-carbonil-alquilo inferior, carboxi-alquilo inferior, carbamoil-alquilo inferior,
carbamoil-alquilo inferior N-mono- o N,N-di-sustituido, cicloalquilo, alcoxilo inferior-
carbonilo, carboxilo, fenilo, fenilo sustituido, piridinilo, pirimidinilo, o pirazinilo;

R4 representa hidrogeno, alquilo inferior, o halégeno;

en donde el prefijo "inferior" denota un radical que tiene hasta e

incluyendo un méximo de 7 4&tomos de carbono,

0

(b) Py denota 5-pirimidilo, R; es hidrégeno, R, es [[(3S)-3-(dimetil-
amino)-1-pirrolidinil|metil]-3-(trifluorometil)fenilo, y R4 es metilo; wuna sal
farmaccuticamente aceptable de la misma, respectivamente,

b. una preparacion de fruta; y

C. instrucciones para dispersar el compuesto de la férmula I o una sal

farmaccéuticamente aceptable del mismo en una preparacion de fruta.

7. Una pirimidil-amino-benzamida de la férmula I:
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Y
< M
Py” N7 TNH
R4 R
|
N
R2
O );

cn donde Py denota S-pirimidilo, R; es hidrogeno, R, es [[(3S)-3-(dimetil-amino)-1-
pirrolidiniljmetil]-3-(trifluorometil)fenilo, y R4 es metilo; una sal farmacéuticamente

aceptable de la misma, respectivamente, o una sal farmacéuticamente aceptable de la

misma.

st sk sk ok sk ok ok s ook o ok ook sk ok kK
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