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REIVINDICACIONES
1. Una composicion farmacéutica que comprende un inhibidor de cinasa TOR y 2-
deoxiglucosa, metformina, fenformina, pemetrexed o una combinacién de los

mismos, y un portador, excipiente o diluente farmacéuticamente aceptable,

en donde el inhibidor de cinasa TOR es un compuesto que tiene la formula (IV):

R2
R’ N\ N, 0
/ .
N H R3

(1v)

o una sal, clatrato, solvato, esteroisomero o tautomero farmacéuticamente

aceptable del mismo, en donde:

Rl es alquilo Ci.s sustituido o no sustituido, arilo Ce-14 sustituido o no
sustituido, cicloalquilo C3.1p sustituido o no sustituido, heterociclilo de 3-10
miembros sustituido o no sustituido en el cual uno a cuatro de los atomos de
carbono del anillo son independientemente reemplazados con un heteroatomo
del grupo que consiste de 0, Sy N, o heterociclilo de 3-10 miembros sustituido
0 no sustituido en el cual uno a cuatro atomos de carbono del anillo son
independientemente reemplazados con un heteroatomo del grupo que consiste

de O, Sy N-alquilo C1.g;

R2 es H, alquilo Ci.s sustituido o no sustituido, cicloalquilo Cz.10 sustituido o no
sustituido, heterociclilo de 3-10 miembros sustituido o no sustituido en el cual
uno a cuatro de los dtomos de carbono del anillo son independientemente
reemplazados con un heterodtomo del grupo que consiste de O, S y N,
heterociclilo de 3-10 miembros sustituido o no sustituido en el cual uno a
cuatro atomos de carbono del anillo son independientemente reemplazados
con un heterodtomo del grupo que consiste de O, S y N-alquilo Ci-g, alquilo Cy.-s-
arilo Ce-14 sustituido o no sustituido, o cicloalquilo C3-19-alquilo C1.g sustituido o

no sustituido;



R3 es H, o un alquilo C;.g sustituido o no sustituido,

y en donde el inhibidor cinasa TOR no es un 6-(4-hidroxifenil)-4-(3-
metoxibencil)-3,4-dihidropirazinol2,3-b]pirazin-2(1H)-ona, 6-(4-(1H-1,2,4-
triazol-5-il)fenil)-3-(ciclohexilmetil)-3,4-dihidropirazino|2,3-b]pirazin-2(1H)-
ona, (R)-6-(4-(1H-1,2,4-triazol-5-il)fenil)-3-(ciclohexilmetil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona 0 7-(4-hidroxifenil)-1-(3-
metoxibencil)-3,4-dihidropirazino(2,3-b]pirazin-2(1H)-ona.

. Un kit que comprende uno o mas contenedores llenos con un inhibidor cinasa
TOR 0 una composicién farmacéutica del mismo, reactivos para detectar
perdida o mutacidn del gen o proteina LKB1, en un cancer del paciente o un
paciente que tiene un sindrome tumoral e instrucciones para detectar la
pérdida o mutacién del gen o protefna LKB1, en un cancer de un paciente o en

un paciente que tiene un sindrome tumoral,

en donde el inhibidor de cinasa TOR es un compuesto que tiene la formula (IV),

R2
R, N\ N 0
/
N N R3
H

(v)

0 una sal, clatrato, solvato, esteroisomero o tautomero farmacéuticamente

aceptable del mismo, en donde:

R! es alquilo Ci.s sustituido o no sustituido, arilo Ce.14 sustituido o no
sustituido, cicloalquilo Csz.10 sustituido o no sustituido, heterociclilo de 3-10
miembros sustituido o no sustituido en el cual uno a cuatro de los atomos de
carbono del anillo son independientemente reemplazados con un heteroatomo
del grupo que consiste de O, S y N, o heterociclilo de 3-10 miembros sustituido

0 no sustituido en el cual uno a cuatro dtomos de carbono del anillo son



independientemente reemplazados con un heteroatomo del grupo que consiste

de 0, Sy N-alquilo Ci.g;

R2 es H, alquilo Cy-g sustituide o no sustituido, cicloalquilo Cs-10 sustituido o no
sustituido, heterociclilo de 3-10 miembros sustituido o no sustituido en el cual
uno a cuatro de los atomos de carbono del anillo son independientemente
reemplazados con un heteroatomo del grupo que consiste de O, S y N,
heterociclilo de 3-10 miembros sustituido o no sustituido en el cual uno a
cuatro atomos de carbono del anillo son independientemente reemplazados
con un heterodtomo del grupo que consiste de O, S y N-alquilo C1.s, alquilo Ci-e-
arilo Cs-14 sustituido o no sustituido, o cicloalquilo Cs.10-alquilo Ci.s sustituido o

no sustituido;
R3 es H, o un alquilo C;-g sustituido o no sustituido,

y en donde el inhibidor cinasa TOR no es un 6-(4-hidroxifenil)-4-(3-
metoxibencil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona,  6-(4-(1H-1,2,4-
triazol-5-il)fenil)-3-(ciclohexilmetil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-
ona, (R)-6-(4-(1H-1,2,4-triazol-5-il)fenil)-3-(ciclohexilmetil)-3,4-
dihidropirazino(2,3-b]pirazin-2(1H)-ona 0 7-(4-hidroxifenil)-1-(3-
metoxibencil)-3,4-dihidropirazino(2,3-b]pirazin-2(1H}-ona.

. La composicién farmacéutica de la reivindicacion 1, o el kit de la reivindicacién
2, en donde el inhibidor de cinasa TOR es un compuesto seleccionado del grupo

que consiste de:

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil}-1-((trans-4-

metoxiciclohexil)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1- (cis-4-metoxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-3-il)-1-(2-{tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona; '



7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-((cis-4-

metoxiciclohexil)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-etil-7-(1H-pirrolo[3,2-b]piridin-5-i1)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-
2{1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il}piridin-3-il)-1-((cis-4-metoxiciclohexil)metil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-benzo[d]imidazol-4-il}-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1- ((trans-4-metoxiciclohexil)metil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-((trans-4-hidroxiciclohexil)metil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il}piridin-3-il}-1-(cis-4-hidroxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(cis-4-hidroxiciclohexil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(tetrahidro-2H-piran-4-il})-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(2-metoxietil}-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-etil-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;



7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-((cis-4-
hidroxiciclohexil)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-
3,4-dihidropirazino|2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(1H-indol-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1- ((trans-4-
hidroxiciclohexil)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-i)piridin-3-il)-1-({cis-4-hidroxiciclohexil)metil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2{1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(trans-4-hidroxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2{1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(trans-4-metoxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-isopropil-3,4-dihidropirazino{2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-ﬂuor0-2-metil-4-(1l—{-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-l-(trans-4-metoxiciclohexil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(trans-4-hidroxiciclohexil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona; »

7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(2-metoxietil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;



7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-isopropil-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-etil-7-(5-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-hidroxipiridin-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino(2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-isopropil-7-(4-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-iD)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

5-(8-isopropil-7-ox0-5,6,7,8-tetrahidropirazino[2,3-b]pirazin-2-il)-4-

metilpicolinamida;

7-(1H-indazol-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-aminopirimidin-5-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-aminopiridin-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil}-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(metilamino)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-hidroxipiridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-(1H-pirazol-3-il)fenil)-1-(2-metoxietil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-

2(1H)-ona;

7-(piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il) etil)-3,4-dihidropirazino[ 2,3-

b]pirazin-2(1H)-ona;



7-(1H-indazol-4-i1)-1-(2-metoxietil)-3,4-dihidropirazino(2,3-b]pirazin-2(1H)-

ona;

7-(1H-indazol-6-il)-1-(2-metoxietil)-3,4-dihidropirazino{2,3-b] pirazin-2(1H)-

ond,;

7-(pirimidin-5-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-metoxipiridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil}-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(2-metoxietil)-7-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-5-il)-3,4-dihidropirazino[ 2,3-
b]pirazin-2(1H}-ona;

1-etil-7-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-5-il)-3,4-dihidropirazino{2,3-b]pirazin-
2(1H)-ona;

1-etil-7-(1H-indazol-4-il)-3,4-dihidropirazino[ 2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(piridin-4-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[ 2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona; '

7-(6-aminopiridin-3-il}-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-metil-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol~3~il)piridin-3~il)-3,4~
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-6xido de 2-(2-hidroxipropan-2-il}-5-(8-(trans-4-metoxiciclohexil)-7-oxo-

5,6,7,8-tetrahidropirazino[2,3-b]pirazin-2-il)piridina;

4-metil-5-(7-ox0-8-((tetrahidro-2H-piran-4-il)metil)-5,6,7,8-

tetrahidropirazino[2,3-b]pirazin-2-il)picolinamida;



/Y

5-(8-({cis-4-metoxiciclohexil)metil)-7-ox0-5,6,7,8-tetrahidropirazino[2,3-

b]pirazin-2-il)-4-metilpicolinamida;

7-(1H-pirazol-4-il)-1-(2- (tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(trans-4-metoxiciclohexil)-7-(4-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-il})-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

3-((7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-2-o0xo-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-1(2H)-il)metil)benzonitrilo;

1-((trans-4-metoxiciclohexil)metil)-7-(4-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-
3-il)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

3-(7-ox0-8-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-5,6,7,8-tetrahidropirazino(2,3-

b]pirazin-2-il)benzamida;

5-(8-((trans-4-metoxiciclohexil)metil)-7-0x0-5,6,7,8-tetrahidropirazino[ 2,3-

bjpirazin-2-il)-4-metilpicolinamida;

3-((7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il}-2-oxo-3,4-dihidropirazino(2,3-
b]pirazin-1(2H)-il)metil)benzonitrilo;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il}-1-((1R,3R)-3-metoxiciclopentil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona; '

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-((1S,3R)-3-metoxiciclopentil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-({(1S,3S)-3-metoxiciclopentil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;



7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-((1R,35)-3-metoxiciclopentil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-indazol-6-i1)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il}-1-(2-morfolinoetil }-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(trans-4-hidroxiciclohexil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-il}-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(cis-4-hidroxiciclohexil}-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino|[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(2-morfolinoetil )-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-isopropil-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-imidazo[4,5-b]piridin-6-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((cis-4-metoxiciclohexil)metil)-7-(2-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-
il)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(trans-4-hidroxiciclohexil)-7-(6-(2-hidroxipropan-2-il) piridin-3-il)- 3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(cis-4-hidroxiciclohexil)-7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;



N

4-(7-0x0-8-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-5,6,7,8-tetrahidropirazino|2,3-

b]pirazin-2-il)benzamida;

7-(1H-indazol-5-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-5-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil}-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2{1H)-ona;

7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(tetrahidro-2H-piran-4-il})-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((1S,3R)-3-metoxiciclopentil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-
i1)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((1R,3R)}-3-metoxiciclopentil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-
i)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((1R,35)-3-metoxiciclopentil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-
i1)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((1S,35)-3-metoxiciclopentil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-
i1)-3,4-dihidropirazino{2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-indol-5-i1)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-dihidropirazino{2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

1-etil-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(1H-indol-6-il}-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil}-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-(2-hidroxipropan-2-il)fenil)-1-(trans-4-metoxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;



/4

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-((trans-4-metoxiciclohexil)metil)-7-(2-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-
3-il}-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-{6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il}-1-((cis-4-metoxiciclohexil)metil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(2-metoxietil)-7-(4-metil-2-(metilamino)-1H-benzo[d]imidazol-6-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(7-metil-2-ox0-2,3-dihidro-1H-benzo[d]imidazol-5-il)-1-((tetrahidro-2H-
piran-4-il)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H]}-ona;

7-(2-metil-4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)fenil}-3,4-dihidropirazino[ 2,3-b] pirazin-
2(1H)-ona;

1-(2-metoxietil)-7-(4-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-bencil-7-(2-metil-4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(3-fluoro-4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(2-metoxietil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(3-fluoro-4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(3-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol- 3-il)fenil)-1-(2-metoxietil }-3,4-
dihidropirazino{2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;



1-(trans-4-metoxiciclohexil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il) piridin-3-il}-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(trans-4-metoxiciclohexil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(5-fluoro-2-metil-4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)fenil}-1-(2-{tetrahidro-2H-piran-4-
il)etil)-3,4-dihidropirazino{2,3-b]pirazin-2(1H)-ona; '

7-(3-fluoro-2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-
il)etil}-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

1-(2-metoxietil)-7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-({trans-4-metoxiciclohexil)metil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

1-(ciclopentilmetil)-7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-(2-hidroxipropan-2-il)fenil)-1-(2-metoxietil)-3,4-dihidropirazino[2,3-
b]pirazin-2(1H)-ona;

(S)-7-(6-(1-hidroxietil)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

(R)-7-(6-(1-hidroxietil)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2 H-piran-4;il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(2-metil-6-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-((tetrahidro-2H-piran-4-
imetil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(4-(2-hidroxipropan-2-il)fenil)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

“



7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(4-(trifluorometil)bencil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(3-(trifluorometil)bencil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(3-metoxipropil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-
iletil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(2-metoxietil)-3,4-
dihidropirazino{2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-((tetrahidro-2H-piran-4-il)metil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-metil-2-(metilamino)-1H-benzo[d]imidazol-6-il)-1-((tetrahidro-2H-piran-
4-il)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-amino-4-metil-1H-benzo[d]imidazol-6-il)-1-({tetrahidro-2H-piran-4-
il)metil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-.(2-metil-6~(4H—1,2,4-tfiazol-3-il)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2 H-piran-4-
yl)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

(R)-7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il}-3-metil-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-
4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

(8)-7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-3-metil-1-(2- (tetrahidro-2H-piran-
4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;



%

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-3,3-dimetil-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-
4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-amino-4-metil-1H-benzo[d]imidazol-6-il}-1-(2- (tetrahidro-2H-piran-4-
il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H}-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)piridin-3-il)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(2-metil-4-(1H-1,2,4-triazol-3-il)fenil)-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-
3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

7-(4-(1H-1,2,4-triazol-5-il)fenil}-1-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona;

1-(1-hidroxipropan-2-il)-7-(2-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona; y

1-(2-hidroxietil)-7-(2-metil-6-(1H-1,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-
dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(1H)-ona,

y sales farmacéuticamente aceptables de los mismos.



