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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Spoj sa formulom (I):

(I
u krutom stanju naznacen time da je u kristalnom obliku.
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
8.5°£0.2°, 10.7°+ 0.2°, 13.7°+£ 0.2°, 14.8°+ 0.2° 1 17.1°+ 0.2° dva theta (Oblik I).
Spoj prema zahtjevu 2 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak IR spektra koji ima pikove na 3405 + 1 cm™,
3066+ 1cm™, 1517+ 1cm™, 1427 £ 1em™, 1301 £ 1em™, 1285+ 1em'™, 1149+ 1em™, 1132 £ 1 em', 1111 1
em™?, 975+ 1em™, 956+ 1 em™, 1 800 + 1 cm'1 (Oblik ).
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
4.6°+0.2°,6.5°+ 0.2°, 10.2°£ 0.2°, 12.9°+ 0.2° 1 14.4°+ 0.2 dva theta (Oblik II).
Spoj prema zahtjevu 4 naznaden time da kristalni oblik ima uzorak IR spektra koji ima pikove na 1592 cm™ # 1
cm™ (Oblik II).
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
6.5°+0.2°,9.8°+ 0.2° 1 17.8°+ 0.2° dva theta (Oblik III).
Spoj prema zahtjevu 6 naznaden time da kristalni oblik ima uzorak IR spektra koji ima pikove na 3120 +1 cm™,
2870 +1 cm’}, 1 1063 cm™ +1 cm™ (Oblik I1I).
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
5.6°+£0.2°,9.6°+ 0.2°, 11.8°+ 0.2°, 15.9°+ 0.2° 1 17.1°+ 0.2° dva theta (Oblik IV).
Spoj prema zahtjevu 8 naznalen time da kristalni oblik ima uzorak IR spektra koji ima pikove na 1369 #1 cm™ i
846 +1 cm™* (Oblik IV).
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
9.6° £0.2°119.0° £ 0.2° dva theta (Oblik V).
Spoj prema zahtjevu 1 naznacen time da kristalni oblik ima uzorak difrakcije X-zraka na prahu koji ima pikove na
4.4°+0.2°6.5°+£0.2°,9.9° £ 0.2°, 10.5° £ 0.2° 1 12.9° £ 0.2° dva theta (Oblik VI).
Smjesa dva ili viSe kristalnih oblika spoja formule (I), naznacena time da su kristalni oblici odabrani od Oblika I
prema zahtjevima 2-3, Oblika II prema zahtjevima 4-5, Oblika III prema zahtjevima 6-7, Oblika IV prema
zahtjevima 8-9, Oblika V prema zahtjevu 10, te Oblika VI prema zahtjevu 11.
Smjesa prema zahtjevu 12, naznafena time da smjesa sadrzi Oblik II i Oblik I spoja sa formulom (I).
Smjesa prema zahtjevu 12, naznadena time da smjesa sadrzi Oblik III i Oblik II spoja sa formulom (I).
Smijesa jednog ili viSe kristalnih oblika spoja formule (I) i amorfnog oblika spoja formule (I), naznacena time da su
kristalni oblici odabrani od Oblika I prema zahtjevima 2-3, Oblika II prema zahtjevima 4-5, Oblika III prema
zahtjevima 6-7, Oblika IV prema zahtjevima 8-9, Oblika V prema zahtjevu 10, te Oblika VI prema zahtjevu 11.
Smjesa prema zahtjevu 15, naznacena time da smjesa sadrzi Oblik II prema zahtjevima 4-5 i amorfni oblik spoja
formule (I).
Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 2-3 (Oblik I) naznaden time da
sadrZi:
a) otapanje spoja formule (I) u 1-butanolu ili 2-propanolu uz zagrijavanje na temperaturi refluksa otapala; te
b) omogucavanje spontanog hladenja.
Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 2-3 (Oblik I) naznaden time da
sadrzi:
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- pripravu guste otopine Oblika II u alkoholnom otapalu odabranom od 2-propanola, etanola, 1-butanola,
metanola, smjesi alkohola (kao $to su metanol, etanol, propanol, izopropanol, 1-butanol, ili 2-butanol) i
diklorometanu ili vodi, ili njihovoj smjesi, kod temperature refluksa alkoholnog otapala; ili

- pripravu guste otopine smjese Oblika I i Oblika II u otapalu odabranom od 2-propanola, metil izopropilketona
(MIK), THF, acetonitrila, etanola, acetona, 1-metoksipropan-2-ola (1-M-2-P), metil etilketona (MEK),
diklorometana, 1-butanol, metanola, smjese alkohola (kao $to su metanol, etanol, propanol, izopropanol, 1-
butanol, ili 2-butanol) i diklorometanu ili vodi, ili njihovoj smjesi, kod temperature od najmanje oko 30°C.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 4-5 (Oblik II) naznaden time da

sadrzi:

pripravu suspenzije amorfnog oblika spoja formule (I) u izopropanolu;

mijeSanje suspenzije kod sobne temperature; i

zametanje suspenzije sa zametcima kristala Oblika IT ili Oblika I.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 4-5 (Oblik II) naznacen time da

sadrZi:

otapanje spoja formule (I) u 2-propanolu; te

drZanje otopine iz koraka a) kod sobne temperature tijekom barem 1 dan, ili kod oko 0°C tijekom najmanje 4 sata.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 6-7 (Oblik IIT) naznaden time da

sadrzi:

pripremanje zasic¢ene ili gotovo zasicene otopine spoja formule (I) u acetonitrilu, te zasicene ili gotovo zasi¢ene

otopine spoja formule (I) u vodi;

zagrijavanje dviju zasicenih ili gotovo zasi¢enih otopina iz koraka a) najmanje na 40°C;

mijesanje dviju zasicenih ili gotovo zasi¢enih otopina iz koraka b) uz volumni omjer 50/50.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 8-9 (Oblik IV) naznaden time da

sadrzi:

pripremanje zasicene ili gotovo zasi¢ene otopine spoja formule (I) u 1-metoksi-2-propanolu;

zagrijavanje zasicene ili gotovo zasi¢ene otopine na temperaturi refluksa 1-metoksi-2-propanola;

mijeSanje zasicene ili gotovo zasi¢ene otopine iz koraka b) s vodom uz volumni omjer 4/10.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema zahtjevu 10 (Oblik V) naznacen time da sadrZi:

pripremanje zasic¢ene ili gotovo zasicene otopine spoja formule (I) u 2-butanonu, te zasi¢ene ili gotovo zasic¢ene

otopine spoja formule (I) u vodi;

zagrijavanje dviju zasicenih ili gotovo zasi¢enih otopina iz koraka a) najmanje na 40°C;

mijeSanje dviju zasicenih ili gotovo zasi¢enih otopina iz koraka b) uz volumni omjer 50/50.

Postupak za dobivanje kristalnog oblika prema zahtjevu 11 (Oblik VI) naznaden time da sadrzi:

pripravu guste otopine spoja formule (I) u vodi;

zagrijavanje guste otopine iz koraka a) najmanje kod sobne temperature tijekom barem 4 dana.

Farmaceutski pripravak naznafen time da sadrzi kristalni oblik spoja formule (I), smjesu dva ili vise kristalnih

oblika spoja formule (I), te farmaceutski prihvatljivu pomoénu tvar.

Farmaceutski pripravak prema zahtjevu 25 naznaden time da je oblik odabran od Oblika I, II, III, IV, V, i VL

Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-11 ili smjesa prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 12-16

naznaden time da je za uporabu kao farmaceutski pripravak.

Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-11 ili smjesa prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 12-16

naznaden time da je za uporabu kod lijeCenja virusa hepatitisa C (HCV).

Uporaba spoja prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-11 ili smjese prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 12-

16 naznacena time da je za proizvodnju lijeka za lijeenje HCV.
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