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(54) Titre : COMBINAISON COMPRENANT DU PALBOCICLIB
ET 6-(2,4-DICHLOROPHENYL)-5-[4-[(3S)-1-(3-FLUOROPROPYL)PYRROLIDIN-3-
YL]JOXYPHENYL]-8,9-DIHYDRO-7H-BENZO[7]JANNULENE-2-ACIDE CARBOXYLIQUE
ET SA UTILISATION POUR LE TRAITEMENT DU CANCER

(57) Abrégé : L'invention concerne une combinaison de palbociclib et

d'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-[4-[(3S)-1-(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-
dihydro-7H-benzo [7]annuléne-2-carboxylique ou un sel pharmaceutiquement acceptable
de celui-ci, une composition pharmaceutique contenant une telle combinaison, et les
utilisations thérapeutiques de celle-ci, en particulier pour le traitement du cancer, y compris
le cancer du sein.
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Revendications

1. Combinaison comprenant de |'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-[4-[(3S)-1-(3-
fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-7H-benzo[7]annulene-2-
carboxylique, ou un sel pharmaceutiquement acceptable correspondant, et du
palbociclib.

2. Combinaison selon la revendication 1, présentant une synergie thérapeutique.

3. Combinaison selon la revendication 1 ou la revendication 2, pour une utilisation
dans le traitement d'un cancer.

4. Combinaison selon la revendication 3, le cancer étant un cancer du sein.

5. Combinaison selon 'une quelconque des revendications 1 a 4, les deux
composés etant administrés séparément, simultanément ou de maniere espacée
dans le temps.

6. Composition pharmaceutique comprenant de l'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-[4-
[(3S)-1-(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-7H-benzo[7 Jannuléne-
2-carboxylique, ou un sel pharmaceutiquement acceptable correspondant, et du
palbociclib, et au moins un excipient pharmaceutiquement acceptable.

7. Composition pharmaceutique selon la revendication 6, l'acide 6-(2,4-
dichlorophényl)-5-[4-[(3S)-1-(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-
7H-benzo[7]annuléne-2-carboxylique, ou un sel pharmaceutiquement acceptable
correspondant, et le palbociclib étant administrés simultanément, séparément ou de
maniére espacée dans le temps.

8. Composition pharmaceutique selon la revendication 6 ou la revendication 7, pour
une utilisation dans le traitement d'un cancer.

9. Composition pharmaceutique selon la revendication 8, le cancer étant le cancer
du sein.

10. Composé qui est l'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-[4-[(3S)-1-(3-
fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-7H-benzo[7]annulene-2-
carboxylique ou un sel pharmaceutiquement acceptable correspondant pour une
utilisation dans le traitement d'un cancer par co-administration avec du palbociclib.

11. Composé pour une utilisation dans le traitement d'un cancer selon la
revendication 10, qui est administré simultanément, séparément ou de maniére
espacée dans le temps avec du palbociclib.

12. Palbociclib pour une utilisation dans le traitement d'un cancer par co-
administration avec un composé qui est l'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-[4-(3S)-1-
(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-7H-benzo[7]annuléne-2-
carboxylique ou un sel pharmaceutiquement acceptable correspondant.
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13. Palbociclib pour une utilisation dans le traitement d'un cancer selon la
revendication 12, qui est administré simultanément, séparément ou de maniére
espacée dans le temps avec un composeé qui est I'acide 6-(2,4-dichlorophényl)-5-{4-
[(3S)-1-(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-dihydro-7H-benzo[7 Jannuléne-
2-carboxylique ou un sel pharmaceutiquement acceptable correspondant.

14. Kit pharmaceutique comprenant :

(i) une premiere composition pharmaceutique comprenant de |'acide 6-(2,4-
dichlorophényl)-5-[4-[(3S)-1-(3-fluoropropyl)pyrrolidin-3-ylJoxyphényl]-8,9-
dihydro-7H-benzo[7]annuléne-2-carboxylique, ou un sel pharmaceutiquement
acceptable correspondant, et au moins un excipient pharmaceutiquement
acceptable ;

(ii) une deuxiéme composition pharmaceutique comprenant du palbociclib, et
au moins un excipient pharmaceutiquement acceptable ;

les deux compositions pharmaceutiques (i) et (ii) se trouvant dans des
compartiments distincts et étant destinées a étre administrées indépendamment,
chaque administration, par rapport a I'autre, étant simultanée, séparée ou espacée
dans le temps.
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