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REIVINDICACIONES

]. Un m étodo p ara  de tec ta r o m ed ir la inhibición de activ idad TOR cinasa en  un 

sujeto, que com prende el uso de c itom etría  de flujo p ara  m ed ir la can tidad  de 4EBP1 

fosforilada en una m ues tra  biológica del citado sujeto  an tes  y  después de la adm inistración  

de un inh ib idor de TOR cinasa, en donde el inh ib ido r de TOR cinasa tiene  la fórm ula (I):

o su  sal farm acéu ticam en te  aceptable, clatrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

R2 es H, alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralqu ilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido, 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y  R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ; o

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (II):

H

(•)
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o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisóm ero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:

R1 es alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

R2 es H, alquilo  Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

aralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 es H, o un alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido.

2. Un m étodo  p a ra  d e te rm in a r una  relación de re sp u esta  a la dosis p a ra  la 

adm in istración  de un inh ib idor de TOR cinasa a un sujeto, en donde al citado su je to  se 

adm in istran  dosis variab les del citado inh ib ido r de TOR cinasa y la m agnitud  de inhibición 

de activ idad TOR cinasa en el citado sujeto  re su ltan te  de cada dosis del citado inh ib idor de 

TOR cinasa se  d eterm ina  m ed ian te  el uso de c itom etría  de flujo p ara  m ed ir la can tidad  de 

4EBP1 fosforilada en una m u estra  biológica del citado sujeto  an tes  y  después de cada 

adm in istración  del citado inh ib idor de TOR cinasa, en donde el inh ib idor de TOR cinasa 

tiene  la fórm ula (1):

o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisómero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:

R2

I R3

H

(I)



R1 es alquilo Ci-s sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido,

cicloalquilo sustituido o no sustituido, heterociclilo sustituido o no sustituido, o

heterociclilalquilo sustituido o no sustituido;

R2 es H, alquilo Ci-e sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

a ralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido, 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y  R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ; o

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (II):

o su sal farm acéuticam ente aceptable, c latrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

R2 es H, alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralquilo  su s titu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

H

(H)

R3 es H, o un alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido.



3. Un m étodo  p ara  d e te rm in a r si un su jeto  es sensib le a un inh ib idor de TOR 

cinasa, que com prende ad m in is tra r al citado sujeto  el citado inh ib idor de TOR cinasa y 

d e te rm in a r si TOR cinasa se  inhibe o no en el citado sujeto  m ed ian te  el uso de citom etría  de 

flujo p ara  m ed ir la can tidad  de 4EBP1 fosforilada en una m uestra  biológica del citado 

sujeto  an tes  y  después de la adm inistración  del citado inh ib idor de TOR cinasa, en donde el 

inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (I):

o su  sal farm acéu ticam en te  aceptable, c latrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

profárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-s su s titu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido, heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

R2 es H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

a ralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

o R2 y  uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  su s titu ido  o no sustitu ido ; o

H

(I)

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (II):



o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisóm ero, tautómero, o

profármaco, en donde:

es alquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

c lc lo a lq u llo s u s tl tu ld o o  n o su s tltu ld o , heterociclilo  sustitu ido  o n o su s tltu ld o , o 

heterociclilalquilo  s u s ti tu id o o n o  sustitu ido ;

R2 es ^ a l q u l lo C ^ s u s t l tu l d o o n o  sustitu ido , cicloalquilo su s ti tu id o o n o  sustitu ido , 

heterociclilo  s u s ti tu id o o n o  sustitu ido , heterociclilalquilo  s u s ti tu id o o n o  sustitu ido, 

aralquilo  su s ti tu id o o n o  sustitu ido ,oc lc loa lqu lla lqu llo  s u s ti tu id o o n o  su s titu id o ;^

R3 es ^ l ,o u n a lq u llo ^ a s u s t l tu ld o o n o s u s t i tu id o s

Un m étodo  p ara  d e te rm in a r la  can tidad  efectiva d e u n  Inh ib idor d eT O R  

cinasa para  el tr a ta m le n to o m a n e jo  de una enferm edad  en un p a c ie n te ,q u e  com prende 

ad m in is tra r al citado pacien te  dosis variab les del citado Inhibidor de TOR cm asa y 

d e te rm in a r la m agnitud  de Inhibición de actividad TOR cinasa en  el citado pacien te  

re su ltan te  de cada dosis del citado Inhib idor deT O R  cinasa m ed ian te  el uso  de c itom etría  

de flujo p ara  m ed ir la can tidad  de fosforilada e n u n a  m uestra  biológica del citado

sujeto  a n te s y d e s p u é s  de cada adm in istración  del citado Inhibidor de TOR c in asa ,en  donde 

el Inhibidor de TOR cm asa tiene  la fórm ula (1);

R2

I R3

H

(I)

o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisóm ero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:



R1 es alquilo Ci-s sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido,

cicloalquilo sustituido o no sustituido, heterociclilo sustituido o no sustituido, o

heterociclilalquilo sustituido o no sustituido;

R2 es H, alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo su s titu ido  o no sustitu ido , 

a ralquilo  su s titu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido, 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ; o

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (II):

o su  sal farm acéu ticam en te  aceptable, clatrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ;

H

(H)

R2 es H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  su s titu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralqu ilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y



R3 es H, o un alquilo Ci-s sustituido o no sustituido.

5. Un m étodo  p ara  tr a ta r  o m ane ja r una enferm edad  asociada con TOR cinasa 

en un pacien te  que tiene una enferm edad  asociada con TOR cinasa, que com prende 

a d m in is tra r al citado pacien te  una can tidad  efectiva de un inh ib idor de TOR cinasa, en 

donde la can tidad  efectiva del citado inh ib idor de TOR cinasa se d e te rm ina  usando  el 

m étodo  de la reiv indicación 4, en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (1):

o su sal farm acéu ticam en te  aceptable, clatrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido;

R2 es H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y  R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-e sustitu ido  o no sustitu ido , 

arilo  su s titu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y  R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ; o

H

(I)

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (11):



o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisómero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:

R1 es alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ;

R2 es H, alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 es H, o un alquilo Ci-e sustitu ido  o no sustitu ido .

6. Un m étodo  p ara  d e tec ta r o m ed ir la inhibición de actividad TOR cinasa en 

una m uestra  biológica de un sujeto, que com prende el uso de c itom etría  de flujo p ara  m ed ir 

la can tidad  de 4EBP1 fosforilada en la citada m u estra  biológica an tes  o después de 

con tac ta r la citada m uestra  biológica con un inh ib idor de TOR cinasa ex vivo, en donde el 

inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (I):

H

(I)

o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisóm ero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:



R1 es alquilo Ci-s sustituido o no sustituido, arilo sustituido o no sustituido,

cicloalquilo sustituido o no sustituido, heterociclilo sustituido o no sustituido, o

heterociclilalquilo sustituido o no sustituido;

R2 es H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

aralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido, 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , aralquilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ; o

en donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (II):

o su sal farm acéu ticam en te  aceptable, clatrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido;

H

(H)

R2 es H, alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

aralquilo  su s titu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y



R3 es H, o un alquilo Ci-s sustituido o no sustituido.

7. Un k it que com prende uno o m ás envases llenos con reactivos p a ra  d e tec ta r 

p4E B Pl usando  c itom etría  de flujo e instrucciones p a ra  de tec ta r p4E B Pl usando  

c itom etría  de flujo, y  que com prende adem ás uno  o m ás inh ib idores de TOR cinasa, en

donde el inh ib idor de TOR cinasa tiene  la fórm ula (I):

H

(O

o su sal farm acéuticam ente aceptable, clatrato , solvato, estereo isóm ero , tau tóm ero , o 

p rofárm aco, en donde:

R1 es alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido;

R2 es H, alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido, 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

aralqu ilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 y R4 son cada uno independ ien tem en te  H, alquilo Ci-g sustitu ido  o no sustitu ido , 

arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  

sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, aralquilo  

su s titu ido  o no sustitu ido , cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , o R3 y R4, 

jun to  con los á tom os a los cuales se  unen, form an un cicloalquilo sustitu ido  o no 

sustitu ido  o heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

o R2 y uno de R3 y R4, jun to  con los á tom os a los cuales se unen, form an un 

heterociclilo  su s titu ido  o no sustitu ido ; o

en donde el inh ib idor de  TOR cinasa tiene  la fórm ula (11):



o su sal farmacéuticamente aceptable, clatrato, solvato, estereoisómero, tautóm ero, o

profármaco, en donde:

R1 es alquilo Ci-s sustitu ido  o no sustitu ido , arilo  sustitu ido  o no sustitu ido , 

cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o 

heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido ;

R2 es H, alquilo  Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido , cicloalquilo sustitu ido  o no sustitu ido , 

heterociclilo  sustitu ido  o no sustitu ido , heterociclilalquilo  sustitu ido  o no sustitu ido, 

a ralquilo  sustitu ido  o no sustitu ido , o cicloalquilalquilo sustitu ido  o no sustitu ido ; y

R3 es H, o un alquilo Ci-a sustitu ido  o no sustitu ido.

8. El m étodo de cualqu iera  de las re iv indicaciones 1-7, en donde el inh ib ido r de 

TOR cinasa es:

6-(lH -p irro lo [2 ,3 -b ]p irid in -3 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(4 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -iI)-4 -((te trah id ro -2H -p iran -4 -il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazo l-3-il)fen il)-4 -((tran5-4-m etox iciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-((c/s-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((trans-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;



6-(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-((trons-4-hidroxicicIohexil)m etil)-3 ,4-

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-iI)-4 -((ds-4-m etox iciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((trans-4-h idroxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4 -triazol-3-il)p irid in-3-il)-4-(c/5-4-hidroxicic lohexil)-3 ,4-dihidropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((ds-4-h idroxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-(trons-4-m etoxiciclohexiI)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -(írans-4-h idroxicicloex il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4-triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -(trans-4-h idrox icicIohexiI)-3 ,4 -

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-((cz's-4-hidroxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-il)-4-(cz5-4-m etoxiciclohexiI)-3 ,4-dihidropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH > o n a ;

6 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-4 -(2 -m etox ietil)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -

2 (lH )-ona;

6 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-4 -isoprop il-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -

2 (lH )-ona;

6 -(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-(cis-4-hidroxicicloexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(5-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-(d5-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;



6-(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazoI-3-il)fen il)-4-(2-m etoxietiiy3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-4 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-4 -e til-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH > ona;

6-(5-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4-(írans-4-h idroxiciclohexil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4-(te trah idro-2H -piran-4-iI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(5-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-iI)fen il)-4 -isoprop il-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona:

4 -e til-6 -(5 -fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2(lH )-ona;

6 -(3 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -(te trah idro-2H -piran-4-il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(3-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-((cz's-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(3-fluoro-2-m etil-4-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-(trans-4-m etoxiciclohexiI)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 ,b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(2 -m etox ie til)-6 -(4-m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4- 

d ih id rop iraz ino[2 ,3 ,b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(3 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-5 -il)fen il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e tiI)3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

5-(8-(2-m etoxietil)-6-oxo-5 ,6 ,7 ,8-trahidropirazino[2 ,3-b]piraziri-2-il)-4-m etiIp icoIinam ida;

3-(6 -oxo-8-(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)5 ,6 ,7 ,8-trah idropirazino[2 ,3-b]p irazin-2-

iljbenzam ida;

3-(6-oxo-8-(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e tiI)-5 ,6 ,7 ,8-trah idropirazino[2 ,3-b]p irazin-2-

il)benzonitrilo;



5-(8-(tron5-4-m etoxiciclohexil)-6-oxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahidropirazino[2 ,3-b]pirazin-2-il)-4- 

m etilpicolinam ida;

6 -(lH -im idazo[4 ,5-b]p irid in-6-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4- 

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b )]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(lH -indazo l-6 -il)-4 -(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2 (lH )-ona;

4-((lR ,3S )-3-m etoxiciclopentil)-6-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-iI)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-((lS ,3R )-3-m etoxiciclopentil)-6-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-iI)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-((lR ,3R )-3-m etoxiciclopentil)-6 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz¡no[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

4-((lS ,3S)-3-m etoxic iclopentil)-6-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-etil-6-(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2 (lH )-ona;

6-(lH -p irro lo [2 ,3 -b ]p irid in -5 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(lH -indo l-6 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -

2(lH )-ona;

6-(lH -indo l-5 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -

2 (lH )-ona;

4-(((lR ,3S)-3-m etoxicicIopentiI)m etil)-6-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(((lS ,3R )-3-m etoxiciclopentil)m etiI)-6-(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(3-fluoro-2-m etil-4-(4H -l,2 ,4"triazol-3-il)fenil)-4-(2-(tetrahidro-2H -piran-4-iI)etil)-3 ,4-



dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

6-(3-fluoro-2-m etil-4"(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-4-(2-m etoxietil)-3 ,4-dihidropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

3 ,3-d im etil-6 -(4-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-

il)m etil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-iI)-4-((lR ,3S)-3-m etoxiciclopentil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -((lS ,3R )-3-m etoxiciclopentil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(((lS ,3S )-3-m etoxiciclopentil)m etiI)3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(((lR ,3R )-3-m etoxicicIopentiI)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4-((lS ,3S)-3-m etoxiciclopentil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4-((lR ,3R )-3-m etoxiciclopentiI)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(((lR ,3S )-3-m etoxiciclopentil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidrox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(((lS ,3R )-3-m etox iciclopentil)m etil)-3 ,4-

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(3-fluoro-4-(4H -l,2 ,4-triazol-3-iI)fenil)-4-(2-m etoxietil)-3 ,4-dih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(3-fluoro-4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7'-(2-m etil-4-(4H-l,2J4-triazol-3-il)fenil)-l'-((tetrahidro-2H-piran-4-il)m etil)-l'H -

spiro[ciclopentan-l,2 '-pirazino[2,3-b]pirazin]-3'(4’H)-ona;



7’-(2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l'-((te trah id ro -2H -p iran -4 -il)m etil)-l'H -

sp iro [c ic lo b u tan -l,2 ’-p irazino[2 ,3-b]p irazin]-3’(4 ’H)-ona;

4-(ciclopropilm etil)-6 -(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 '-(2 -m etiI-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l'H -sp iro [c ic lopen tan -l,2 ’-pirazino[2,3-

b]pirazin]-3 '(4 'H )-ona;

7’-(2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l'H -sp iro [cicIobu tan -l,2 '-p iraz ino[2 ,3 -b ]p irazin ]-

3 '(4 ’H)-ona;

7 '-(2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l'H -sp iro [c ic lopropan-l,2 '-p iraz ino[2 ,3 -

b )p irazin)-3 '(4 'H )-ona;

(R )-6-(4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -((te trah idrofuran-2-il)m etiI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(S )-6-(4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -((te trah idrofuran-2-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(lH -indazo l-5 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -

2 (lH )-ona;

4 -(6 -oxo-8 -(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-5 ,6 ,7 ,8-te trah idropirazino[2 ,3-b]p irazin-2-

il)benzam ida:

4-(2-m etoxietil)-3,3-dim etil-6-(2-m etil-4-(4H-l,2,4-triazol-3-iI)feniI)-3,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-etil-3 ,3-dim etil-6-(2-m etil-4-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)fenil)-3 ,4-dihidropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-3 ,4-d ih idrop iraz ino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

3 ,3-d im etiI-6 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-

il)m etil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

(R)-6-(6-(l-hidroxietil)piridin-3-il)-4-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-

dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;



3.3-dim etil-6-(2-m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo]-3-il)fen il)-4-((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

6-(6-(2-h idroxipropan-2-il)-4-m etilp irid in-3-il)-4-(trans-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(6 -(2 -h idroxipropan-2-il)-4 -m etilp irid in-3-il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

3 .3-dim etil-6-(2-m etil-4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin- 

2 (lH )-ona;

3 .3 -d im etil-6 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4- 

il)e til)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

6 -(6 -(2 -h id rox ipropan-2-il)-2 -m etilp irid in-3-il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idroxipropan-2-il)-2-m etilp irid in-3-il)-4-(trons-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(S )-6 -(6 -(l-h id rox ietil)p irid in -3 -il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

3 .3-dim etil-6-(2-m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-iI)etil)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idrox ipropan-2 -il)p irid in -3 -il)-3 ,3 -d im etil-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

6 -(4-(2-h idrox ipropan-2-il)fen il)-4-(trans-4-m etox icidohexil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(4-(2-h idrox ipropan-2-il)fen il)-4-((trans-4-m etoxicidohexiI)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4 -(ds-4 -m etox iddohex il)-6 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(trans-4-metoxicidohexil)-6-(2-metil-6-(4H-l,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-

dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;



6-(4 -(2 -h id rox ipropan-2-il)fen il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(2-m etoxietil)-6-(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazoI-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3- 

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

9 -(6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-3 -p irid il)-6 ,ll,4 a-trih id rom orfo Iino  [4,3-e]pirazino[2,3-

b]pirazin-5-ona;

6 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

5-(8-(ds-4-m etoxiciclohexil)-6-oxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahidropirazino[2 ,3-b]pirazin-2-il)-6- 

m etilpicolinonitrilo;

6 -(6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4 - 

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

9 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo I-3 -iI)-2 -m etilfen il)-3 -(2 -m etox iacetil)-6 ,ll,4a-trih id rop iperazino[l,2 -

e]p irazino[2 ,3-b]pirazin-5-ona;

9 -(4 -(4 H -l,2 ,4 -tríazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-6 ,ll,4 a-trih id ro p ip eraz in o [l/2-e]pirazino[2,3-

b]pirazin-5-ona;

9 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-3 -(2 -m etox ie til)-6 ,ll,4 a-trih id rop iperaz ino [l,2 -

e]p irazino[2 ,3-b]pirazin-5-ona;

4-(cicIopentilm etil)-6-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazoI-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

9 -(6-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -iI)-2 -m etil-3 -p irid il)-6 ,ll,4a-trih id rom orfo lino[4 ,3 -e]p iraz ino[2 ,3 -

b ]pirazin-5-ona;

4 -(trons-4-h idroxiciclohexil)-6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(ds-4-hidroxiciclohexil)-6 -(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idrox ipropan-2-iI)p irid in-3-il)-4 -((te trah idrofuran-3-iI)m etiI)-3 ,4 -



dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

4-(ciclopentilm etil)-6 -(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -d ih idrop irazm o[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idrox ipropan-2-iI)p irid in-3-il)-4 -neopentil-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-b]p irazin-

2(lH )-ona;

6-(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -isobutil-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2(lH )-ona;

3-m etil-6-(2-m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-i])p irid in-3-il)-4 -(p iperid in-4-il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6 -(2 -h idroxipropan-2-iI)p irid in-3-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-3-il)e til)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

8-(4-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)-2-m etiIfeniI)(3aS ,2R )-2-m etoxi-5 ,10,3a-trih idropirazino[2 ,3-

b ]p irro lid ino[l,2 -e]p iraz in -4 -ona;

8-(4-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)-2-m etilfenil)(2R ,3aR )-2-m etoxi-5 ,10,3a-trih idropirazino[2 ,3-

b ]p irro lid ino[l,2 -e]p iraz in -4 -ona;

8-(4-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)-2-m etilfeniI)(2S ,3aR )-2-m etoxi-5 ,10 ,3a-trih idropirazino[2 ,3-

b]p irro lid ino[l,2 -e]p iraz in -4 -ona;

8-(4-(4H -l,2 ,4-triazoI-3-il)-2-m etilfenil)(2S ,3aS)-2-m etoxi-5 ,10,3a-trih idropirazino[2 ,3-

b]p irro lid ino[l,2 -e]p iraz in -4 -ona;

6-(6-(2-hidrox ipropan-2-iI)p irid in-3-il)-4 -(3-m etoxiprop il)-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(S )-6 -(6 -(2 -h id roxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -((te trah idrofuran-2-il)m etil)-3 ,4-

d ih ¡d rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(R)-6-(6-(2-hidroxipropan-2-iI)piridin-3-il)-4-((tetrahidrofuran-2-il)m etil)-3,4-

dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;



6-(2-m etiI-6-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

9 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-3 -m etil-6 ,ll,4 a-trih id rop iperaz ino [l,2 -

e]p irazino[2 ,3-b]pirazin-5-ona;

9-(4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-6 ,ll,4a-trih id rom orfo lino [4 ,3 -e ]p iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -5 -

ona;

9 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-6 ,ll,4 a -trih id rop iperid ino [l,2 -e ]p iraz ino [2 ,3 -

b]pirazin-5-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4-(tron5-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(ds-4-m etox iciclohexil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-iI)p irid in-3-il)-4 -(2-m orfoIinoetil)-3 ,4-d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6 -(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in-3-il)-4 -fenetil-3 ,4-d ih idropirazino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-

ona;

6 -(6 -(2 -h id rox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(te trah idro-2H -piran-4-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4-(cicIohexilm etil)-6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4-dihidropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid ín-3-il)-4-((trons-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4-((d5-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(R )-6-(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-iI)-4 -(te trah idrofuran-3-il)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(S )-6 -(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(te trah idrofuran-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;



6-(6-(2-hidroxipropan-2-iI)piridin-3-il)-4-fenil-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-

ona;

(S )-6-(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 -m etil-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

9 -[6 -(l-h id rox i-isop rop il)-3 -p irid il]-6 ,ll,4 a-trih id rom orfo lino [4 ,3 -e]p iraz ino [2 ,3 -

b]pirazin-5-ona;

6 -(6 -(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-iI)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(2-m etox ietiI)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2(lH )-ona;

6-(2-am ino-7-m etil-lH -benzo[d]im idazo l-5-il)-4 -(3-(trifluorom etiI)bencil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(3-(trifiuorom etil)bencil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

9 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-6 ,ll,4a-trih id rom orfo lino[4 ,3 -e]p iraz ino[2 ,3 -

b]pirazin-5-ona;

6 -(4-m etil-2 -(m etilam ino)-lH -benzo[d]im idazoI-6-iI)-4-(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

8 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)-2 -m etilfen il)-5 ,10 ,3a-trih idropirazino[2 ,3-b]p irro lid ino[l,2 -

e]pirazin-4-ona;

6 -(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4-etil-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

6-(4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-4 -((te trah idro-2H -piran-4-il)m etil)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(6 -(2 -h id rox ip ropan-2-il)p irid in-3-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(4-(4H-l,2.4-triazol-3-il)fenil)-4-(2-metoxietil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-



6-(4-(4H -l,2 ,4-triazo l-3-il)fen il)-4-(3-(trifluorom etiI)bencil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(2-tnetil-4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen iI)-4-(2-(te trah idro-2H -piran-4-iI)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(4-m etil-lH -benzo[d]im idazoI-6-il)-4 -(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(4-(2-h idrox ipropan-2-il)fen il)-4-(2-(te trah idro-2H -piran-4-il)e tiI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

6-(4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-5 -il)fen il)-4 -(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 - 

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona; o una r una sal farm acéuticam ente acep tab le  del 

mism o.

9. El m étodo  de acuerdo  con cualquiera de las reiv indicaciones 1-7, en donde el 

inh ib ido r de TOR cinasa es:

7-(5-fuoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-((£ rans-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4 - 

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 (6 -lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-l-(cis-4-m etox iciclohexil)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -p irro lo [2 ,3 -b ]p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(5-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-((c /s-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-e til-7 -(lH -p irro lo [3 ,2 -b ]p irid in -5 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-l-((c /s-4-m etox iciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -benzo[d ]im idazo l-4 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -p irro lo [2 ,3 -b ]p irid in -4 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -



dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

7 -(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-l-((£ rans-4-m etox iciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-((trans-4 -h id rox ic ic lohex il)m etil)-3 ,4 -

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid ín -3 -il)-l-(ds-4 -h id rox icicIohex il)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-(ds-4-h idroxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid ín -3 -il)-l-(2 -m etox ie til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-e til-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen iI)-l-((ds-4-h idroxiciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(5-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l-(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)-3 ,4 -

d ih id rop irazm o[2 ,3 -b ]p iraz ín -2 (lH )-ona;

7-(lH -indol-4-iI)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-((trans-4-h idrox icicIohexil)m etil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-((ds-4 -h id rox ic ic lohex il)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-(trans-4 -h id rox ic ic lohex il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-(trans-4 -m etox iciclohex il)-3 ,4 -



dihidropirazm o[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

7-(6-(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-isoprop il-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7-(5-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-(trans-4-m etox¡ciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-(trans-4-h idrox iciclohexil)-3 ,4 -

d ih id rop irazino  [2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etiI-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-(2 -m etoxietiI)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l-isoprop il-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-etil-7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7-(2-h idrox ip irid in -4 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-isoprop il-7 -(4 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

5 -(8-isoprop il-7 -oxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahidropirazino[2 ,3-b]pirazin-2-iI)-4-m etilp icolinam ida;

7 -(lH -indazo l-4 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(2 -am inop irim id in -5 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(2-am inopirid in -4 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6-(m etilam ino)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -h id rox ip irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -



b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(4-(lH -p irazo l-3 -il)fen il)-l-(2 -m etox ie til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(lH -indazo l-4 -il)-l-(2 -m etox ie til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(lH -indazo l-6 -il)-l-(2 -m etox ie til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(p irim id in -5 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(6-m etox ip irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(2 -m etox ie til)-7 -(lH -p irro Io [2 ,3 -b ]p irid in -5 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-

ona;

l-e til-7 -(lH -p irro lo [2 ,3 -b ]p irid in -5 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-etiI-7 -(lH -indazo l-4 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(p irid in-4-il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7 -(6 -am inop irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -iI)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-m etil-7 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-iI)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2 (lH )-ona;

1-óxido de 2-(2-hidroxipropan-2-il)-5-(8-(trans-4-m etoxiciclohexil)-7-oxo-5 ,6 ,7 ,8- 

te trah id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 -il)p irid ina;

4 -m etil-5 -(7 -oxo-8 -((te trah id ro -2H -p iran -4 -il)m etil)-5 ,6 ,7 ,8 -te trah id rop iraz ino[2 ,3 - 

b]pirazin-2-il)p icolinam ida;

5-(8-((ds-4-m etoxiciclohexil)m etil)-7-oxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahidropirazino[2 ,3-b]pirazin-2-il)-4- 

m etilpicolinam ida;



7-(lH-pirazol-4-il)-l-(2-(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazin-

2 (lH )-ona ;

l-(trans-4 -m etox iciclohexiI)-7-(4-m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

3-((7-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-2 -oxo-3 ,4-d ih idropirazino ,3-b]p irazin-

l(2H )-il)m etil)benzon itrilo ;

l-((traz7s-4-m etoxiciclohexil)m etil)-7-(4-m etil-6-(lH -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4"

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

3 -(7 -oxo-8 -(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-5 ,6 ,7 ,8 -te trah idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-2- 

il)benzam ida;

5-(8-((trons-4-m etoxiciclohexil)m etil)-7-oxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahidropirazino[2 ,3-b]pirazin-2-iI)-

4-m etilpicolinam ida;

3-((7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p ir¡d in-3-il)-2 -oxo-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

l(2H )-il)m etil)benzon itrilo ;

7 -(6 -(2 -h id rox ip ropan-2-il)p irid in-3-il)-l-((lR ,3R )-3-m etox iciclopentil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(2 -h id rox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-l-((lS ,3R )-3-m etox iciclopentil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6 -(2 -h id rox ip ropan-2-il)p irid in-3-il)-l-((lS ,3S )-3-m etox iciclopentil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(2 -h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-l-((lR ,3S )-3-m etoxiciclopentil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -indazoI-6 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH > o n a ;

7 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-l-(2 -m orfo linoetil)-3 ,4-

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(trans-4-hidroxicicIohexil)-7-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-iI)-3 ,4-



dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

l-(ris-4-hidroxiciclohexiI)-7-(2-m etil-6-(4H -l,2 ,4-triazol-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz ín -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(2 -h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-l-(2 -m orfo linoetiI)-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-isoprop iI-7-(2-m eti]-6-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -im idazo[4 ,5 -b ]p irid in -6 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-((d s-4 -m etox iciclohex il)m etil)-7 -(2 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(írons-4-hidroxiciclohexil)-7-(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-iI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(ds-4 -h idroxiciclohexil)-7 -(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

4 -(7 -oxo-8 -(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-5 ,6 ,7 ,8 -te trah idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-2-

iljbenzam ida;

7 -(lH -indazo l-5 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -iI)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7-(lH -p irro lo[2 ,3 -b ]p irid in -5 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e tiI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-l-(te trah idro-2H -piran-4-iI)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-((lS ,3R )-3-m etoxiciclopentiI)-7-(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-((lR,3R)-3-m etoxidclopentil)-7-(2-m etil-6-(4H-l,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-3,4-

dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;



l-((lR ,3S )-3-m etox iciclopentil)-7 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-((lS ,3S)-3-m etox icicIopentil)-7 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(lH -indol-5-il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona ;

l-e til-7 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idropirazino[2 ,3-b]p irazin-

2 (lH )-ona;

7-(lH -indol-6-il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7-(4-(2-hidroxipropan-2-il)fen il)-l-(trons-4-m etox iciclohexi])-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(2-h idrox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-((irans-4 -m etox iciclohex il)m etil)-7 -(2 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(2-h idrox ipropan-2-iI)p irid ín-3-il)-l-((ds-4-m etox iciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(2-m etoxietiI)-7 -(4-m etil-2 -(m etilam ino)-lH -benzo[d]im idazoI-6-il)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(7-m etil-2 -oxo-2 ,3 -d ih id ro -lH -benzo[d ]im idazo l-5 -il)-l-((te trah id ro -2H -p iran -4 -

il)m etil)-3 ,4 -d ih idrop irazino[2 ,3-b jp irazin-2(lH )-ona;

7 -(2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il]-3 ,4-d ih idrop iraz ino[2 ,3-b]p irazin-2(lH )-ona;

l-(2 -m etox ie til)-7 -(4 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-bencil-7-(2-m etil-4-(4H-l,2,4-triazoI-3-il)fenil)-3,4-dihidropirazino[2,3-b]pirazín-2(lH)-

ona;



7-(3-fluoro-4-(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)fen il)-l-(2 -m etoxietil)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(3 -fluo ro -4 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-iI)fen il)-l-(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz ín -2 (lH )-ona;

7 -(3 -fluo ro -2 -m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -iI)fen il)-l-(2 -m etox ietil)-3 ,4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(trans-4-m etox iciclohexil)-7 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-il)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(2-h idroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-l-(trans-4-m etoxiciclohexil)-3 ,4-

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(5 -fluo ro -2 -m etil-4 -(4H -l,2 ,4 -triazoI-3-il)fen il)-l-(2 -(te trah idro-2H -piran-4-il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(3-fluoro-2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(2 -m etox ie til)-7 -(2-m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3-il)p irid in-3-iI)-3 ,4-d ih idropirazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(2-hidroxipropan-2-il)p irid in-3-il)-l-((tron5-4-m etoxiciclohexil)m etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -h ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(c ic lopen tilm etil)-7 -(6-(2-h idrox ipropan-2-il)p irid in-3-il)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(4 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)fen il)-l-(2 -m etoxietil)-3 ,4-d ih idrop irazino[2 ,3-b]p irazin-

2 (lH )-ona;

(S )-7-(6 -(l-h id rox ie til)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(R )-7 -(6 -(l-h id rox ie til)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(2-metil-6-(4H-l,2,4-triazol-3-il)piridin-3-il)-l-((tetrahidro-2H-piran-4-il)m etil)-3,4-

dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;



7-(4-(2-h idrox ipropan-2 -il)fen il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-(4 -(trifluo rom etil)bencil)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in-3-il)-l-(3 -(trifluorom etiI)benciI)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6-(2-h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-(3 -m etox ip rop il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -

b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(4-m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -iI)e til)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-(2 -m etox ie til)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -

2 (lH )-ona;

7-(6-(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-((te trah id ro -2H -p iran -4 -iI)m etiI)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(4 -m etil-2 -(m etilam ino)-lH -benzo[d ]im idazoI-6 -il)-l-((te trah id ro -2H -p iran -4 -il)m etil)-

3 .4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7-(2-am ino-4-m etil-lH -benzo[d ]im idazo l-6 -il)-l-((te trah id ro -2H -p iran -4 -il)m etil)-3 ,4 -

dih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(2 -m etil-6 -(4H -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -iI)etil)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

(R )-7 -(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-3 -m etil-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

(S )-7 -(6 -(2 -h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-3 -m etiI-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3-b jp irazin-2(lH )-ona;

7-(6-(2-h idrox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-3 ,3 -d im etil-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-

3 .4 -d ih id rop irazino[2 ,3 -b ]p irazin -2 (lH )-ona;

7 -(2 -am ino-4-m etil-lH -benzo[d]im idazol-6-il)-l-(2 -(te trah idro-2H -piran-4-iI)etiI)-3 ,4 -



dihidropirazino[2,3-b]pirazin-2(lH)-ona;

7-(6-(2-h id rox ip ropan-2 -il)p irid in -3 -il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(2-m etil-4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)fen il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e tiI)-3 ,4 -

d ih idrop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

7 -(4 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-5 -il)fen il)-l-(2 -(te trah id ro -2H -p iran -4 -il)e til)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(l-h id rox ip ropan-2 -iI)-7 -(2 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo l-3 -il)p irid in -3 -iI)-3 ,4 -

d ih id rop iraz ino[2 ,3 -b ]p iraz in -2 (lH )-ona;

l-(2 -h id rox ie til)-7 -(2 -m etil-6 -(lH -l,2 ,4 -triazo I-3 -il)p irid in -3 -il)-3 ,4 -d ih id rop iraz ino[2 ,3 - 

b ]p iraz in -2 (lH )-ona; o una sal farm acéuticam ente acep tab le  de los m ism os.


