Senor Director

NUEVAS CREACIONES

Superintendencia de Industria y Comercio

E. S. D.

Referencia : Expediente No. NC2017/0007016

Asunto . Solicitud de patente para: “FORMAS SOLIDAS QUE
COMPRENDEN (1E,4E)-2-AMINO-N,N-DIPROPIL-8-(4-
(PIRROLIDINA-1-CARBONIL)FENIL)-3H-BENZO[B]AZEPINA-4-
CARBOXAMIDA, COMPOSICIONES DE LAS MISMAS Y USOS
DE LAS MISMAS”

Solicitante : CELGENE CORPORATION

Fecha de solicitud : 13 dejulio de 2017

RESPUESTA A EXAMEN PRELIMINAR

ANDRES RINCON USCATEGUI, identificado como aparece al pie de mi firma, en mi
condicidon de apoderado de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy

respuesta al Oficio 11081, notificado por fijacion en lista el 2 de agosto de 2017.

1. MODIFICACIONES AL PLIEGO REIVINDICATORIO

Con el fin de atender las observaciones realizadas por el examinador de manera
preliminar al examen de patentabilidad, el solicitante decide aportar un nuevo capitulo
reivindicatorio conformado por 22 reivindicaciones en las que se han incluido las

siguientes modificaciones:

1. Se ha modificado el capitulo reivindicatorio de manera que se han incluido los
pardmetros fisicoquimicos que caracterizan las formas cristalinas. Asi las cosas, las

objeciones por falta de claridad hacia las reivindicaciones se deben tener por superadas.

2. El sustento para las modificaciones realizadas se muestra a continuacion:
Nueva Soporte en las reivindicaciones
reivindicacion originalmente presentadas
1 1

“EXCELENCIA LEGAL EN UN MUNDO SIN FRONTERAS”
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AB DOS
2 2
3 4
4 8
5 12
6 17
7 18
8 23
9 25
10 3
11 38, 46, 51, 59
12 30
13 36
14 39
15 44
16 47
17 52
18 57
19 60
20 64
21 72
22 73
3. La reivindicacion 23 ha sido eliminada. Por lo tanto, la objecidon en relacidn con

excepciones a la patentabilidad se debe tener por superada.

Estas modificaciones se ajustan al articulo 34 de la Decisidon 486 de 2000 y no constituyen

una ampliacidon de la proteccién que corresponderia a la divulgacién contenida en la

solicitud inicial.

A pesar de eliminar materia del pliego reivindicatorio originalmente presentado, mi
representada no renuncia a la proteccidon que pueda obtener sobre dicha materia y se

reserva el derecho de presentar una solicitud divisional que la contenga durante el tramite

de la presente solicitud.




Il EN CUANTO AL PAGO DE TASA ADICIONAL POR EL NUMERO DE
REIVINDICACIONES

Junto con este escrito se realiza el pago en linea de tasa adicional para el estudio de 12

reivindicaciones adicionales.

1. PETICION

Teniendo en cuenta que la presente solicitud cumple con los requisitos de los Articulos 26
y 27 de la Decision 486 de 2000 y considerando que se ha dado respuesta a cada una de
las observaciones de la Direccién de Nuevas Creaciones con respecto a otros aspectos que
tienen que ver con la patentabilidad de la invencidn, solicito a su Despacho continuar con

el tramite administrativo correspondiente.

V. ANEXOS
1. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 22 reivindicaciones;
2. Pago en linea de tasa por reivindicaciones adicionales.

Seior Director,

ANDRES RINCON USCATEGUI
C.C. 79.780.910 de Bogota
T.P. 114.908
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REIVINDICACIONES

1. Una forma cristalina del compuesto de la formula (1):

2. La forma cristalina del compuesto de conformidad con Ila
reivindicaciéon 1, caracterizada ademads porque dicha forma cristalina comprende una
forma cristalina sin solvatar.

3. La forma cristalina del compuesto de la férmula (1) de conformidad
con la reivindicacién 2, caracterizada ademds porque dicha forma cristalina estd
caracterizada por un patréon de difraccién de rayos X en polvo que comprende picos de
angulo 26 a aproximadamente 11.9+0.2,16.4+0.2,18.5+0.2,20.9+0.2,21.2+£0.2, 21.6
+0.2,23.0£0.2,23.54£0.2,24.2+0.2,y 27.4 £ 0.2, en donde dicho espectro de difraccién
de rayos X en polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacién Cu Ko (1.54 A).

4, La forma cristalina del compuesto de la férmula (1) de conformidad
con la reivindicacion 3, caracterizada ademas porque comprende un evento endotérmico
con una temperatura de inicio de aproximadamente 1992C y aproximadamente 2112C
como se mide por calorimetria de barrido diferencial.

5. La forma cristalina del compuesto de la férmula (I) de conformidad
con la reivindicacién 2, caracterizada ademas porque dicha forma cristalina es
caracterizada por un patron de difraccion de rayos X en polvo que comprende picos de
angulo 26 a aproximadamente 11.0 £ 0.2, 14.9 £ 0.2, 18.0+ 0.2, 19.1 £ 0.2,21.0£ 0.2,y
22.8 + 0.2, en donde dicho espectro de difraccién de rayos X en polvo se obtiene al utilizar
una fuente de radiacién Cu Ka (1.54 A).

6. La forma cristalina del compuesto de la férmula (I) de conformidad
con la reivindicacién 5, caracterizada ademas porque comprende un evento endotérmico
con una temperatura de inicio de aproximadamente 2112C como se determina por
calorimetria de barrido diferencial.

7. La forma cristalina del compuesto de la férmula (1) de conformidad

con la reivindicacién 2, caracterizada ademas porque dicha forma cristalina es



caracterizada por un patron de difraccién de rayos X en polvo que comprende picos de
angulo 20 a aproximadamente 12.0 £ 0.2, 13.4+0.2,15.7+0.2,16.4 £ 0.2, 18.4+ 0.2, 19.5
+0.2,21.5+0.2,22.4+0.2,22.8+0.2,23.5+0.2,y 24.2 + 0.2, en donde dicho espectro de
difraccion de rayos X en polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacién Cu Ka (1.54 A).

8. La forma cristalina del compuesto de la férmula (I) de conformidad
con la reivindicacién 7, caracterizada ademas porque comprende un evento endotérmico
con una temperatura de inicio de aproximadamente 2062C como se determina por
calorimetria de barrido diferencial.

9. La forma cristalina del compuesto de la férmula (I) de conformidad
con la reivindicacién 2, caracterizada ademds porque dicha forma cristalina estd
caracterizada por un patrén de difraccién de rayos X en polvo que comprende picos de
angulo 20 a aproximadamente 11.0+ 0.2, 15.3+0.2,15.6 £ 0.2,17.5+ 0.2, 18.9+ 0.2, 20.0
£0.2,21.1+£0.2,22.1+£0.2,24.6 £0.2,25.1 £ 0.2, 26.5 £ 0.2, en donde dicho espectro de
difraccidon de rayos X en polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacién Cu Ko (1.54 A).

10. La forma cristalina del compuesto de conformidad con Ila
reivindicacion 1, caracterizada ademdas porque dicha forma cristalina comprende una
forma cristalina solvatada.

11. La forma cristalina del compuesto de la férmula (I) de conformidad
con la reivindicaciéon 10, caracterizada ademas porque dicha forma cristalina se selecciona
del grupo que consiste de un solvato de 1,4-dioxano, un solvato de diclorometano, un
solvato de clorobenceno, y un solvato de trifluoroetanol.

12. El solvato de 1,4-dioxano de conformidad con la reivindicacién 11,
caracterizado ademads porque dicha forma cristalina estd caracterizada por un patrén de
difraccion de rayos X en polvo que comprende picos de angulo 28 a aproximadamente
10.7 £0.2,15.2+0.2,155+0.2,17.5+0.2,18.6 £ 0.2, 19.7 £+ 0.2, 209 £ 0.2, 21.8 £ 0.2,
24.2 £0.2,24.7 £ 0.2, y 26.4 £ 0.2, en donde dicho espectro de difraccién de rayos X en
polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacion Cu Ka (1.54 A).

13. El solvato de 1,4-dioxano de conformidad con la reivindicacién 12,
caracterizado ademads porque comprende un evento endotérmico con una temperatura
de inicio de aproximadamente 942C y aproximadamente 1932C como se determina por
calorimetria de barrido diferencial.

14. El solvato de diclorometano de conformidad con la reivindicacion
11, caracterizado ademas porque dicha forma cristalina estd caracterizada por un patrén

de difraccion de rayos X en polvo que comprende picos de angulo 20 a aproximadamente



15.6 £ 0.2, 22.0 £ 0.2, y 23.7 £ 0.2, en donde dicho espectro de difraccidn de rayos X en
polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacién Cu Ko (1.54 A).

15. El solvato de diclorometano de conformidad con la reivindicacidn
14, caracterizado ademas porque comprende un evento endotérmico con una
temperatura de inicio de aproximadamente 2052C como se determina por calorimetria de
barrido diferencial.

16. El solvato de clorobenceno de conformidad con la reivindicacién 11,
caracterizada ademas porque dicha forma cristalina esta caracterizada por un patrén de
difraccidn de rayos X en polvo que comprende picos de angulo 260 a aproximadamente 8.8
+0.2,17.7£0.2,y 21.4 £ 0.2, en donde dicho espectro de difraccion de rayos X en polvo
se obtiene al utilizar una fuente de radiacién Cu Ko (1.54 A).

17. El solvato de trifluoroetanol de conformidad con la reivindicacion
11, caracterizado ademas porque dicha forma cristalina estd caracterizada por un patrén
de difraccion de rayos X en polvo que comprende picos de angulo 20 a aproximadamente
46+0.2,48+0.2,153+0.2,16.6+0.2,18.1+£0.2,y22.9£0.2, en donde dicho espectro
de difraccién de rayos X en polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiaciéon Cu Ka (1.54
A).

18. El solvato de trifluoroetanol de conformidad con la reivindicacion
17, caracterizado ademas porque comprende un evento endotérmico con una
temperatura de inicio de aproximadamente 2062C como se determina por calorimetria de
barrido diferencial.

19. El solvato de trifluoroetanol de conformidad con la reivindicacion
11, caracterizado ademas porque dicha forma cristalina esta caracterizada por un patrén
de difraccidn de rayos X en polvo que comprende picos de angulo 20 a aproximadamente
123 +0.2,148+0.2,16.4+0.2,185+0.2,19.3+£0.2,19.6 +0.2,20.3 £ 0.2, 21.1 £+ 0.2,
22.1+0.2,225+0.2,23.2+0.2,241 +£0.2,25.4 £ 0.2, y 28.2 + 0.2, en donde dicho
espectro de difraccion de rayos X en polvo se obtiene al utilizar una fuente de radiacion Cu
Ko (1.54 A).

20. El solvato de trifluoroetanol de conformidad con la reivindicacion
19, caracterizado ademas porque comprende un evento endotérmico con una
temperatura de inicio de aproximadamente 1102C como se determina por calorimetria de
barrido diferencial.

21. Una composicién farmacéutica, que comprende una forma cristalina

del compuesto de la formula (1) de conformidad con la reivindicacién 1 y un excipiente



farmacéuticamente aceptable.

22. Un método para agonizar un receptor tipo Toll 8 (TLR8), dicho
método comprende poner en contacto el TLR8 con una cantidad efectiva de una forma
cristalina del compuesto de la formula () de conformidad con la reivindicaciéon 1, en

donde dicha cantidad efectiva agoniza dicho TLRS.
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