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Solicitud de Patente de Invencion titulada: “IMIDAZOPIRIDAZINAS

SUSTITUIDAS”
Solicitante: BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH

Nuestra Ref.: P2013/000048

RESPUESTA A LA OPOSICION NOTIFICADA MEDIANTE OFICIO No. 20805, DE LA

FIJACION EN LISTA No. 044 DE FECHA 05 DE NOVIEMBRE DE 2013.

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de',Bogoté, D.C., identificado tal como aparece
al pie de mi firma, en mi condicién de apoderadb de la sociedad de la solicitante, me permito
manifestar lo siguiente dentro del plazo legal de prorroga previsto en el articulo 43 de la
Deccisién 486, ante la oposicién interpuesta por el doctor Tito Noé Parra Murillo, actuando como

apoderado de LAFRANCOL S.A.S.

1. a- En primer lugar, con el animo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada,

me permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad

al Capitulo Reivindicatorio presentado 27 de agosto de 2013, del cual

se eliminaron las Reivindicaciones 13, 14, 15y 19.
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las antiguas Reivindicaciones 16 a 18 se reenumeran como nuevas Reivindicaciones 13 a

15.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican

alguna ampliacion de la proteccion correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud

inicial.
2. a- El Opositor sostiene que la presente solicitud reclama materia no patentable.

b- Considero superada la anterior observacion del Opositor ya que las antiguas

Reivindicaciones 13, 14, 15 y 19 fueron eliminadas del Capitulo Reivindicatorio Modificado

adjunto.

3. a- El Opositor argumenta que la presente invencién no tiene novedad ni nivel
inventivo ya que las composiciones y combinaciones farmacéuticas que se refieren a compuestos
dc imidazopiridazina de Férmula (I), que pueden estar en combinacion con otros agentes Utiles
para el tratamiento y/o proxilaxis de una enfermedad relacionada con un trastorno
hiperproliferativo y/o angiogénesis, son précticas y eventos totalmente conocidos en la industria
farmacéutica. Por lo cual, las composiciones y cgmbinaciones farmacéuticas que involucran
moléculas como las propuestas por la presente solicitud (Capecitabina, Carboplatino, Rituximab,
cntre otros), no presentan novedad o nivel inven.tivo, dado que estds moléculas son plenamente

conocidas en el sector quimico-farmacéutico.

Adicionalmente, el Opositor anota que el Merck Index, y las patentes EP 602454 y US 5472949
revelan la Capecitabina; NL 7307863 y US 4140707 revelan Carboplatino; y las patentes WO
9411026 y US5736137 revelan Rituximab.

b- En primer lugar, me permito sefialar que el objeto de la presente invencidn se basa
cn compuestos de Formula I de acuerdo a la Reivindicacion 1, métodos para su preparacion,

composiciones y combinaciones farmacéuticas que los contienen.
Iin particular, los compuestos de la Reivindicacion'1 estan caracterizados porque:

- R? es un grupo arilo-X- o heteroarilo-X-; y

- al menos uno de los grupos Ry R* no es un 4tomo de hidrégeno.
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De esta manera, considero que los compuestos de acuerdo a la Reivindicacion 1
sorprendentemente presentan tanto una actividad inhibitoria alta con respecto a Quinasa Mpsl,
como una estabilidad metabolica alta (ver pagina 115, parrafo 3, pagina 739, parrafo 2 asi como la
pagina 763, parrafo 2 del Capitulo Descriptivo original; ver de la pagina 84 linea 32 a la pagina 85
linca 2, pagina 545 lineas 20-23 asi como la pagina 561 del Capitulo Descriptivo de la

correspondiente publicacion internacional W02012/032031).

I} documento WO2011/013729 (D1) fue mencionado en el Informe de Busqueda Internacional de

la patente equivalente W02012/032031 como documento de categoria X.

D1 divulga una variedad de clases de sustancias diferentes, entre otras imidazo[1,2-b]piridazinas,
en particular, los ejemplos 2-34, 2-35, 2-42, 2-90 a 2-121, 2-176, 2-177 y 2-179 revelan
imidazo[1,2-b]piridazinas en las cuales R® es un grupo arilo-X- o heteroarilo-X- opcionalmente
sustituido. Asi mismo los ejemplos 2-219, 2-220, 2-223, 2-228, 2-229, 2-230, 2-232 y 2-233
rcvelan imidazo[1,2-b]piridazinas en las cuales uﬁo de los grupos R* 0 R* no es un atomo de

hidrégeno.

Sin embargo, D1 no divulga imidazo[1,2-b]piridazinas en las cuales R® es un grupo arilo-X- o
heteroarilo-X- opcionalmente sustituido y en donde, uno de los grupos R*y R* no es un 4tomo

dc hidrogeno.
Dc igual manera, el Opositor menciona las siguientes referencias:

The Merck Index, 15 Edicién, 2013, paginas 305-306 (Capecitabina)
The Merck Index, 15 Edicién, 2013, pégina 318 (Carboplatino)

The Merck Index, 15 Edicién, 2013, pégina>‘1533 (Rituximab)

EP 602454 y US 5472949 (Capecitabina)

NL 7307863 y US 4140707 (Carboplatino) y

WO 9411026 y US5736137 (Rituximab).

Sin cmbargo, ninguna de estas referencias divulga los compuestos de Férmula I tal como se
definen en la actual Reivindicacion 1, procesos de preparacion de los mismos, o composiciones y
combinaciones farmacéuticas que los contengan. Por tanto, la materia reivindicada en las actuales

Reivindicaciones 1-15 es nueva.
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D1 sc considera el arte previo més cercano ya que esté relacionado con el mismo campo técnico
(Inhibicién de quinasa Mps-1). Los compuestos reclamados en la actual Reivindicacion 1 difieren

dc los compuestos divulgados en D1 en la combinacién de:

- R? es un grupo arilo-X- o heteroarilo-X-; y

- al menos uno de los grupos R* y R* no es un 4tomo de hidrégeno.

Como ya se ha mencionado anteriormente, los compuestos en los que R? es un grupo arilo-X- o
heteroarilo-X- y en los que uno de los grupos R*y R* no es un 4tomo de hidrogeno, presentan
tanto una actividad inhibitoria alta con respecto a quinasa Mps1, como una estabilidad metabélica
alta (ver pagina 115, parrafo 3, pagina 739, parrafo 2 asi como la péagina 763, parrafo 2 del
Capitulo Descriptivo original; ver de la pagina 84 linea 32 a la pagina 85 linea 2, pagina 545
lincas 20-23 asi como la pagina 561 del Capitulb Descriptivo de la correspondiente publicacion

intcrnacional W02012/032031).

Asi pues, partiendo de D1, el problema técnico a resolver es proporcionar compuestos que
presenten una alta actividad y una alta estabilidad metabolica. De acuerdo con D1, se prefieren
compuestos que presentan un ICsp de 0.01 pM o menor en un ensayo de actividad TTK-quinasa
(ver la correspondiente solicitud de patente EP2460805A1 (contraparte europea de D1),
parrafo [0561].

En D1 hay una variedad de compuestos que preséntz;n dicho valor de ICsg, pero en los que R’ no
cs un grupo arilo-X- o heteroarilo-X- opcionalme’hvte‘ sustituido y R* y R* son ambos 4tomos de
hidrégeno, p. ¢j. Ejemplos 1-175, 1-178, 1-212,‘ | entre otros muchos (ver tablas 3-1 a 3-4).
Ademas, en el compuesto que posee un ICso menor (ejemplo 2-64), R® no es un grupo arilo-X- o

heteroarilo-X- opcionalmente sustituido y R* y R* son ambos atomos de hidrégeno.

Asi las cosas, me permito indicar que D1 no revela dato alguno con respecto a la estabilidad
metabolica. Por tanto, a partir de las ensefianzas de D1 una persona versada en la materia no puede
deducir qué compuestos presentan una alta actividad junto con una alta estabilidad metabdlica. Asi

pucs, D1 ni divulga ni sugiere los compuestos de la presente invencion.
Adicionalmente, los documentos citados por el Opositor no divulgan ni sugieren la materia

rcclamada por la presente invencién, por lo que a materia reclamada en las actuales

Reivindicaciones 1-15 es novedosa y posee nivel inventivo.
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4, De acuerdo con lo anterior, considero que las observaciones presentadas por el Opositor

han sido superadas y solicito respetuosamente se proceda con el examen de fondo de la presente

invencion.

Atentamenge,

‘CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos:
— Capitulo Reivindicatorio Modificado;

~ Recibo de pago por modificacién voluntaria
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Modificaciones Voluntarias)

I Un compuesto de formula general I:

[
dondc:
A representa un grupo
R4a R4a
H
4b
. R * N
o y N
4c
R z R
0 0
4a
R
R43
. 0 > AN
/ N 4c N
R4c R
4b
R HN
R4b HN— R2 ~ R2

0 -

donde * indica ¢l punto de unién de dichos grupos con el resto de la molécula;

Z representa un grupo -C(=O)N(H)R2 ) -C(=S)N(H)R2, o un grupo seleccionado entre:

*K\NH K\NH NZ N N7 N
M w e L
R2 RZ

I
‘\/Ik /R2 —N /N / NH NH
N 2 2
H R R

3 B

donde * indica ¢l punto de unién de dichos grupos con el resto de la molécula;
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R? representa un atomo de hidrégeno, o un grupo C;-Cg-alquilo-, halo-C;-Ce-alquilo-,
R®(R®)N-C;-Cs-alquilo-, HO-Ci-Cg-alquilo-, -Cy- Ce-alquil-CN, Cy-C-aleoxi-C-Ce- alquilo-, halo-
C;-Cg-alcoxi-Cy-Cg-alquilo-, C,-Ce-alquenilo-, C2 Cs-alquinilo- o C3-Ce-cicloalquilo-;

donde dicho grupo C;-Ce-cicloalquilo- estd opcionalmente sustituido, en forma idéntica o
diferente, con 1, 2, 3 0 4 grupos seleccionadoé entre: halogeno, -OH, -CN, C;-Cs-alquilo-, C;-Cs-
alcoxi-, halo-C,-Cg-alquilo-;

R’ representa un grupo aril-X- o heteroaril-X-;

cn donde dicho grupo aril-X- o heteroaril-X- estd opcionalmente sustituido, en forma
idéntica o diferente, con 1, 2, 3,4 0 5 grupos R7;

R* representa hidrégeno;

R* representa hidrogeno; y ,

uno de los grupos R* y R* representa un atomo de hidrégeno mientras que el otro representa
un grupo scleccionado entre: halo-, -CN, -OH, Cl-Cé;alquilo- y C;-Cg-alcoxi-;

R’ representa un atomo de hidrégeno ‘o un grupo C;-Cg-alquilo-, -(CHz)n-Ca-Cs-
alquenilo, -(CH;),-C,-Cg-alquinilo, -(CHz)m-Cs- C6 c1cloalqu110 -(CHy)m-(heterocicloalquilo de entre
3 y 7 miembros), aril-C,-Cs-alquilo-, heteroaril- Cl C6 alquilo-, halo-C;-Cs-alquilo-, Réa(R6b)N Ci-
Cg-alquilo-, HO-C-Cs-alquilo-, -C;-Cg-alquil-CN, C,;-Cs-alcoxi-C,-Ce-alquilo-, halo-C,-Cg-alcoxi-
C,-Cg-alquilo-, C3-Cg-cicloalquilo-, heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros-, C,-Cg-alquenilo-,
C4-Cg-cicloalquenilo-, C,-Cg-alquinilo-,arilo- o heteroarilo-;

donde dicho grupo C;-Cg-alquilo-, -(CHy)s-C,-Cs-alquenilo, -(CHy),-Cy-Cg-alquinilo, -
(CHj,)m-C3-C-cicloalquilo, -(CHj)m-(heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros), aril-C;-Ce-
alquilo-, heteroaril-C,-C¢-alquilo-, halo-C;-Cg-alquilo-, RGa(Réb)N-CI-C6-alquilo-, HO-C,-Cs¢-
alquilo-, -C;-Ce-alquil-CN, C1—Cé-alcoxi-Cl-Cé-alqﬁilo-', halo-C;-Cs-alcoxi-Ci-Cg-alquilo-, C3-Ce-
cicloalquilo-, heterocicloalquilo de entre 3 'y 7- miembros-, C4-Cg-cicloalquenilo-, arilo- o
heteroarilo- esta opcionalmente sustituido, en fo,rmé idéntica o diferente, con 1, 2, 3 o 4 grupos Rg;

R RS RS RE S

representan, en forma independiente entre si, un dtomo de hidrégeno, o un grupo C;-
Cg-alquilo-, HO-C-Cg-alquilo-, C3-Cs-cicloalquilo-, C-Cs-alquenilo-, heterocicloalquilo de entre 3
y 7 miembros-, arilo-, heteroarilo-, aril-C,-C¢-alquilo- o heteroaril-C;-Cg-alquilo-;

R’ representa un dtomo de hidrogeno o halégeno, o un grupo HO-, -CN, C;-Ce-alcoxi-,
C;-Ce-alquilo-, halo-C;-Ce-alquilo-, R®*R®)N-C,-Cs-alquilo-, HO-C,-Cg-alquilo-, C;-Ce-alcoxi-C;-
Cg-alquilo-, halo-C;-Cg-alcoxi-C;-Cg-alquilo-, C,-Ce-alquenilo, heterocicloalquilo de entre 3 y 7
micmbros-, arilo-, heteroarilo-, -C(=O)R®, -C(=O)N(H)R®, -C(=O)N(R*R®, -C(=0)O-R’, -
N(R*R®, -NO,, -N(H)C(=0)R’, -N(R“)C(=O)R6\'-N(H)C(=O)N(R63)R6b, NR®)C(=0)NRHR®,
NIDC(E=O0)OR®,  -N(R*)C(=0)ORS, NH)S(= =O)R®, -NR®)S(=O)R®, -N(H)S(=0).R®, -
N(R®)S(=0),R®, -N=S(=0)(R*R®, -OR®, -0(C= O)R6 -O(C=0)N(R*HR®, -O(C=0)OR?, -SR®, -

Pagina 2 de 32



Expediente No. 13-047.157
Modificaciones Voluntarias
P2013/000048

S(EOIRS, -S(=ON(H)R®, -S(=0)N(R*R®, _S(=0},R®, -S(=0),N(IDR®, -S(=0),N(R*)R® o -
S(=0)(=NR*)R;

donde dicho grupo C;-Cs-alcoxi-, arilo- o heteroarilo- estd opcionalmente sustituido, en
forma idéntica o diferente, con 1, 2 o 3 grupos C;-Ce-alquilo-, C,-Cs-alcoxi-, halo-C;-C¢-alcoxi-, -
C(=0)0-R® 0 -OH;

)

cuando 2 grupos R estén presentes en posicion orto entre si en un anillo arilo- o heteroarilo-,
dondc dichos 2 grupos R’ juntos forman un puente:

*O(CH,),0*, *O(CH,)O*, *NH(C(=0))NH*, donde * representa el punto de unién a dicho
anillo arilo- o heteroarilo-; ’

R® representa un atomo de hidrégeno o h.al‘()geno, o un grupo -CN, C;-Ce-alcoxi-, C-Ce-
alquilo-, halo-C,-Cg-alquilo-, Réa(Réb)N-Cl-C6-alciuilo-, Ho-cl;cé-alquﬂo-, C;-Cg-alcoxi-C-Cs-
alquilo-, halo-C;-Cg-alcoxi-C;-Cg-alquilo-, C,-Cg-alquenilo-, heterocicloalquilo de entre 3 y 7
micmbros-, arilo-, heteroarilo-, -C(=O)R®, -C(=O)N(R®, -C(=O)NR*)R®, -C(=0)O-R",
NROR®, N0,  -NH)CEORS,  -NR*)C(E=O)RS, NH)C(=ONR*R®,
NR®)CEONRDR®, -NIH)C(=0)OR®, -NR®)C(=0)OR®, -N(H)S(=O)R®, -NR*)S(=O)R®,
N(H)S(=0),R%, -NR®)S(=0%R®, N=S(=0)R*R®, -OR®, -O(C=0O)R®, -O(C=O)NR*)R®,
O(C=0)OR®, -SR®, -S(=0)R’, -S(=0)N(H)R®, -S(=O)NR*)R®, -S(=0),R’, -S(=0)N(H)R,
S(=0),NRHR®, -S(=0)(=NR*)R® 0 -S(=0),-(heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros);

donde dicho heterocicloalquilo- o heteroarillov- de entre 3 y 7 miembros estd opcionalmente
sustituido, en forma idéntica o diferente, con 1, 2, 3 0 4 grupos C;-Cg alquilo-;

m eselentero0,1,2,3,4,506; R

n eselentero0,1,2,3,405;

X representa S(=0),, O, NR®, CR*R® 0 C=CR*R®;

p eselentero0,102;

0 un estereoisémero, un tautdmero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, o

una mezcla de los mismos.

2. Un compuesto de acuerdo con la Reivindiqaéién 1, en donde:

R? se selecciona entre los siguientes grup_os.:l
C,-Cg-alquilo-, halo-C,-Cg-alquilo-, R6a(R6b)N7\C.1rC6-alquilo-, HO-C;-Cg-alquilo-, -C;-Cg-alquil-
CN, C;-Cg-alcoxi-C;-Cg-alquilo-, halo-C;-Cs-alcoxi-C;-Cs-alquilo-, C,-C¢-alquenilo-, C,-Cs-
alquinilo-;
0 un estercoisdmero, un tautémero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, 0 una

mezcla de los mismos.

3. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 2, en donde:
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R’ representa un atomo de hidrogeno, o un grupo C;-Cg-alquilo-, halo-C;-Cs-alquilo-,
HO-C,-Cg-alquilo-, C3-Cg-cicloalquilo-, heterocicloalquilo o heteroarilo de entre 3 y 7 miembros;

donde dicho C;-Cg-alquilo-, halo-C;-Cg-alquilo-, HO-C;-Cs-alquilo-, C;3-Cg-cicloalquilo-,
heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros, heteroarilo- estd opcionalmente sustituido, en forma
idéntica o diferente, con 1, 2, 3, 0 4 grupos RS;

o un estereoisémero, un tautémero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, o

una mczcla de los mismos.

4. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 3, en donde:

R’ representa un atomo de halégeno, o un grupo HO-, -CN, C,-Cs-alcoxi-, C-Cq-
alquilo-,  halo-C,-C¢-alquilo-, =~ HO-C;-Ce-alquilo-, H,N-C;-Cg-alquilo-,  C,-Cg-alquenilo,
heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros, -C(=0)NH)R®, -NRR®, -N(H)C(=O)R®, o -SR’;

donde dicho grupo C;-Cg-alcoxi-, o heterocicloalquilo de entre 3 y 7 miembros- estd
opcionalmente sustituido, en forma idéntica o diferente, con 1, 2, 0 3 grupos C;-Cg-alquilo-, Cy-Cs-
alcoxi-, halo-Cy-C-alcoxi-, -C(=0)0-R® 0 -OH;

0

cuando 2 grupos R’ estan presentes en posic‘ién orto entre si en un anillo arilo o heteroarilo,
donde dichos 2 grupos R’ juntos forman un puente:’

*CH,(CH,),NH*, *CH,CH,N(R®)CH,*, *C(H)=C(H)-C(=0)-N(H)*, donde * representa el
punto de union a dicho anillo arilo o heteroarilo;

0 un estereoisdémero, un tautémero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, o

una mezcla de los mismos.

5. Un compuesto de acuerdo con cualquiera dve- las Reivindicaciones 1 a 4, en donde:

R®, R R6b, y R representan, en forma independiente entre si, un atomo de hidrégeno, o un
grupo C;-Cg-alquilo-;

0 un estereoisémero, un tautémero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, o

una mezcla de los mismos.

6. Un compuesto de acuerdo con la Reivindicacién 1, que se selecciona entre el grupo que
consiste en:
N-ciclopropil-4-{6-[(2-metoxifenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
(RS)-N-ciclopropil-2-metil-4-[8-{[(4-metilmorfolin-2-il)metil Jamino} -6-
(fenilsulfanil)imidazol 1,2-b]piridazin-3-il]benzamida;
N-ciclopropil-4-{8- [(Z-hidroxi-Z-metilpropil)émino]-6-[(4—hidroxifenil)sulfanil]imidazo[1 ,2-

b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{ 8-[(2—hidroxi-2-metilpropi_l)§1h1ino]-6—[(4-metoxifenil)sulfanil]imidazo[1 ,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi-2—metilprobpil)amino]-6-[(3 -hidroxifenil)sulfanil]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8- [(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(3-metoxifenil)sulfaniljimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mectilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-hidroxi-3-metilfenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazol1,2-b]piridazin-3 -il}-2-ﬁletilbcnzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-2-metilfenil)sulfanil ]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo(1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6-[(4-ﬂuoro-2-metilfeniI)su_lfanil]-8-[(2-hidroxi-2—
metilpropil)aminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il} -Z-métilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-4-metilfenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il }V-2_-vmetilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-2-metilfenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3,5-difluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-2-metilfenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; | )

N-ciclopropil-4-{6- [(4-ﬂuor0feni1)sulfan_i,l]A-8- [(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; R

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi-2-metilpr(\)priil.)éminbo]-6-[(2-hidroxifenil)sulfanil]imidazo[1 ,2-
bpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropilJamino]-6-[(2-metoxifenil)sulfanil]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; .

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-fenoxiimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-
2-mctilbenzamida; :

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-fenoxi-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]jimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
il}benzamida; o

4-{ 8-[(2-amin0—2—metilpropil)amino]-6-[(3-ﬂuorofenil)sulfanil] imidazo[1,2-b]piridazin-3-
i1}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; .‘

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-5-metilfenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-
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trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)JaminoJimidazof 1 ,2-b]piridazin-
3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6-(2-fluoro-5-metilfenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6-(3-cianofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

(RS)-N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)sulfinil]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3 -ﬂuorofcnil)sulfonil]-8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-{ 6-(fenilsulfanil)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo{1,2-
b]piridazin-3-il} bencencarbotioamida;

4-{6-(3-clorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)aminoJimidazo[1,2-b]piridazin-3-il }-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2—hidroxi-2—metilpropil)amin0]-6-(4-metoxifenoxi)imidazo[1 ,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; N

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluoro-5-metilfenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o -

N-ciclopropil-4-{ 6-(3—ﬂuoro-5-metilfenoﬁli)£8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino}imidazo[1,2-
bipiridazin-3-il }-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida

4-{6-(4-clorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{6-(3-cloro-4-fluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)aminoimidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-
il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-{6-(2,3-difluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino}imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-(3 —ﬂuorofenoxi)-S-[(Z?hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo [1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; e

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(3-isopropilfenoxi)imidazof1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

4-{6-(4-cloro-4-fluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
i1}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; '

N-ciclopropil-4-{6-(3,5-dimetilfenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-

b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(3-metilfenoxi)imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(quinolin-5-iloxi)imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(quinolin-6-iloxi)imidazo[ 1,2~
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4- {6-(quinolin-6-iloxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil )Jamino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}benzamida; '
N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(quinolin-5-iloxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2~
b|piridazin-3-il } benzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-3-iloxi)imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(piridin-3-iloxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[ 1 ,2-
b]piridazin-3-il}benzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-{8-[(2-metilpropil)amino]-6-(fenilsulfanil)imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}benzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-{8- [(2—metilpropj})gmino]-6-(fenilsulfonil)imidazo[1 ,2-b]piridazin-
3-il}benzamida; -
N-ciclopropil-2-metil-4- {6-(fenilsulfanil)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo( 1,2-
b]piridazin-3-il}benzamida; -
N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil )Jamino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-mectil-4-{6-(fenilsulfonil)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2~
b|piridazin-3-il} benzamida; |
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)Jamino]-6-(fenilsulfanil)imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; -
N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoro-2-
hidroxipropil)amino]imidazo[1,2-b] piridazin-3-ﬂ} -Z;ﬁletilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(2,6-difluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-i1}-2:rﬁetilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-(2-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(2-hidroxifenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-(3-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-metoxifenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
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b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-hidroxifenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida;

N-ciclopropil-4-(8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-{[4-
(trifluorometil)fenil]sulfanil }imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)Jamino]-6-fenoxiimidazo[1,2-b]piridazin-3-
il}bencencarbotioamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropilo) amino Jimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il} bencencarbotioamida; ,

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(fenilsulfanil)imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il} bencencarbotioamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)suifanil]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}bencencarbotioamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-(6- {[4-(trifluorometil)fenil]sulfanil }-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il)benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2,5-difluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b] piridazin-3—il}—2—fneti1benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3,4-difluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)JaminoJimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-{6- [(4—ﬂuorofenil)sulfanil]_—_8_-‘[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(3,5-difluorofenil)sulfanil}-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminojimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2,3-difluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; | ,

N-ciclopropil-4-{ 6-(4-ﬂuorofenoxi)-8—[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[l ,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3 ,4-diﬂuorofenoxi)-8-[(2-_hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(2,5 -diﬂuorofenil)sulfaqil]-8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo(1,2-
bpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{ 8v- [(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(4-isopropoxifenoxi)imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(4-isopropoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(2,3-difluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-

b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{ 6-(2-fluoro-S-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3 ,4-diﬂuorofenoxi)-8-[(3;3 ,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; .

N-ciclopropil-4- {8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(2-tienilsulfanil)imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3,5-difluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2- metllpropll)ammo] -6-[(6-metilpiridin-3-il)oxi]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 8—[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino] -6-(pirimidin-5-iloxi)imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6—(3—br0mobcncil)—8-[(3,3,3—triﬂuoropropii)amino]imidazo[1,2—b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-mctilbenzamida; _

4-{6-(4-clorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il }-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(5-hidroxi-2-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-(6-{[2-(hidroximetil)fenil]sulfanil }-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8—[(2-hidroxi—2-metilpro'pil.)amino]-6-[(3—metoxi—
fenil)sulfanil]imidazof 1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilb‘enzamida;

N-ciclopropil-4-{8—[(2-hidroxi-2-metilprop_il)amino]-6-[(3-isopropi1—
fenil)sulfanil]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-metiibenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-2-ilamino)imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[3-(2-hidroxi-2-metilpropoxi)fenoxi]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazof1,2-b]piridazin-3-il} -Zanetilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)sulfanil] -48-[(2-hidroxi-etil)amino]imidazo[1 ,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; “

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(2- h1dr0x1et11)am1no]1m1dazo[1 2-b]piridazin-3-il}-2-
mectilbenzamida; L

N-ciclopropil-4-{6-(2-hidroxifenoxi)-8-[(3 ,3 ,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8- [(tetrahldro -2H-tiopiran-4-ilmetil)amino}imidazo[1,2-
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blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; »
N-ciclopropil-4-{6-(3-fluoro-5-metilfenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmetil)aminolimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-(2-fluorofenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-ilmetil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(fenilsulfanil)-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmetil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3 -ﬂuorofenil)sulfanil]-8—[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmetil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-5-metilfenil)sulfanil]-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmctil)amino]imidazo[1,2-b] piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3-hidroxifenil)sulfanil}-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmctil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(piridin-3-iloxi)-8-{(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmctil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(2-hidroxifenil)sulfanil]-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmetil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-(4-fluorofenoxi)-8- [(tefrahidro-2H-ti0piran-4-ilmetil)amino] imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida , | : |
4-{6-(4-cloro-3 -ﬂuorofenoxi)-8-[(tetrahidro"-‘2_H-tiopiran-4-ilmetil)amino]imidazo [1,2-
b|piridazin-3-il}—N—ciclopropil—2-metilbenzamida; .
4-{6-(4-clorofenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-ti é)pi_fan-4-i1metil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; R
N-ciclopropil-4-{6-(2,3-difluorofenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmctil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
4-[6-(4-clorofenoxi)-8-({[(cis/trans)-1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-
il)metil}amino)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;
4-[6-(4-clorofenoxi)-8-{[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metilJamino} imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[6-(4-fluorofenoxi)-8-({[(cis/trans)-1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-
il|metil}amino)imidazo[1,2-b]piridazin-3 -il]-2-r;}etilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1] -dioxidotetrahi&r‘b'-2H—tiopiran-4-il)metil]amino }-6-(4-
fluorofenoxi)imidazo|1,2-b]piridazin-3-il] -2-metilbeﬁzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-[8-({[(cis)-1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-iljmetil }amino)-6-
(piridin-3-iloxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]benzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-[8-({[(trans)- 1 -oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-iljmetil }amino)-6-

(piridin-3-iloxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]benzamida;
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N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1 -dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metilJamino }-6-(piridin-3-
iloxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metilJamino } -6-(2-
fluorofenoxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-({[(cis/trans)-1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-
ilmetil}amino)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metil}amino} -6-(3-
fluorofenoxi)imidazo{1,2-b]piridazin-3-il] -2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3,4-difluorofenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-(8-{[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metil jamino} -6-[(3-
fluorofenil)sulfanil]imidazo(1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1-dioxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-il)metilJamino} -6-
(fenilsulfanil)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-2-metil-4-[8-({[(cis)-1 -oxido’gétféhidro-2H-tiopiran-4-il]metil }amino)-6-
(fenilsulfanil)imidazo[1,2-b]piridazin-3 —il]benzarhidé;
N-ciclopropil-2-metil-4-[8-({[(trans)-1 -oﬁi&q@étrahidro-2H—tiopiran-4-il]metil }amino)-6-
(fonilsulfanil)imidazo[ 1,2-bpiridazin-3-iJbenzamida;
N-ciclopropil-4-(6-[(3-fluorofenil)sulfanil]-8-({ [(cis)- 1 -oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-
il|metil}amino)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-(6-[(3-fluorofenil)sulfanil]-8-({ [(trans)-1-oxidotetrahidro-2H-tiopiran-4-
illmetil}amino)imidazo|1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluorofenil)amino]-8-[ (2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[l ,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; _
4-{6-anilino-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il }-N-ciclopropil-
2-mctilbenzamida,; "  |
N-ciclopropil-4-{6-[(3 ,4-diﬂuorofenil)amin6]-8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} L2¢fhetilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8- [(2—hidroxi—2—metilpropﬂ)amino]-6-[(3 -metilfenil)amino]imidazo(1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |
N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-2-metilfenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
4-{6-[(4-chtorophenyl)amino]-8- [(2-hydroxyé-methylpropyl)amino] imidazo[1,2-
b]pyridazin-3-yl}-N-cyclopropyl-2-methylbenzamide,
N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[(1-metilpiperidin-4-il)metil]Jamino}imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[8-{[3-(dimetilamino)propilJamino}-6-(3 -fluorofenoxi)imidazo(1,2-
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b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; .
N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{ [Zé(metilsulfonil)etil]amino }imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il]-2-metilbenzamida; ,
4-{8-[(2-amino-2-metilpropil)amino]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-mctilbenzamida;
4-{8-[(azctidin-3-ilmetil)amino]-6-fenoxiimidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -N-ciclopropil-2-
mctilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi-2-metilpropii)amino]-6-(4H- 1,2,4-triazol-3-
ilsulfanil)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(4-metil-1H-imidazol-2-
il)sulfanil]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{ 8-[(2—hidr0xi-2-metilpropil)amino]-6—( 1H-imidazol-2-
ilsulfanil)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi—2—metilpropil)amino]-6-[( 1-metil-1H-pirazol-5-
iloxi]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[4-(piperazin-1-
ihfenoxilimidazo[1,2-b]piridazin-3-il }-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(1-metil-1H-pirazol-4-
il)oxi]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
4-[4-({3-[4-(ciclopropilcarbamoil)-3-metilfenil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazof{1 ,2-b]piridazin-6-i1}o>§i)fenil] piperazin-1-carboxilato de tert-butilo,
N-ciclopropil-4-{6-(3 -ﬂuorofenoxi)-8-[(tetréﬁidro-2H-piran—4-ilmetil)amino]imidazo[1 ,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; :_ ;
N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluorofenil)amino] -A8-”[A(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; -
N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3-hidroxi-3-metilbutil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; '
N-ciclopropil-4-[8-{[(1,1-dioxidotetrahidrotiofen-3-il)metil]Jamino } -6-(3-
fluorofenoxi)imidazo| 1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(tetrahidrofurano-3-ilmetil)amino]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o
N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[(1 -r’fl’etil-S-oxopirrolidin-3-
i)metil jamino }imidazo[1 ,2-b]piridazin—3-il]-2-mefilbenzamida;
N-ciclopropil-4-[8-{[(3,3-difluorociclobutil)metil]amino}-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[1,2-
b|piridazin-3 -il]-2-metilbcnzafnida; .
N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-4-iloxi)imidazo[ 1,2~

b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-4-ilsulfanil)imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4- {8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-2-ilamino)imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

4-{8- [(2-cianoetil)amino]-6-(3-ﬂuorofenoXi)ifnidazO [1,2-b]piridazin-3-il}-N-ciclopropil-2-
mctilbenzamida;

4-{6-[(4-cloro-2-fluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(5-metoxi-2-
metilfenil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3,5-difluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino)imidazo( 1 ,2—b]piridazin—3-il}-2~métilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2,3-difluorofenil)amino]-8-(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3 -il}-24fhetilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6-[(3-ﬂuoro-4-metoxifeni-l)gmino] -8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino}imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -Zrﬁétilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil )Jamino]-6-{(4-metoxifenil )Jamino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; | |

4-{6-[(3-clorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)JaminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il} -
N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2,4-difluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-rhetilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 8-[_'(2-hidroxi-2—metilpropil_)émino]—6-(piridin-2-ilamino)imidazo[1 ,2-
bpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-{6- [(4-ﬂuorofenil)amino]-8{—’[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo( 1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(piridin-3-iloxi)imidazo[ 1,2~
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-2-metilfenil)sulfanil]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-4-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(3-isopropoxifenoxi)imidazo(1,2-
bf]piridazin—?,-il}-2-meti1benzamida; ‘

N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluoro-4-metilfenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi—2-metilpfop§l)amino]-6-(piridin—4—ilamino)imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(6-metoxipiridin-3-
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il)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida,
N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluoro-5-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
4-{6-anilino-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N-ciclopropil -2-
mctilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-(6-{[2-(hidroximetil)fenil}amino}-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-5-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilbenzamida;
4-{6-[(4-cloro-3-fluorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-
3-11}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3,4-difluorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino}imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |
4-{6-[(4-clorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -N-
ciclopropil-2-metilbecnzamida; o
N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-3-metilfenil)amino]-8-{(3,3,3-
trifluoropropil)amino}imidazo[1,2-b] piridazin—?a:i'l};;Z;metilbenzamida;
4-{6-[(4-cloro-3-fluorofenil)amino]-8-[(3 ;3 ,3;triﬂuoropropi1)amino] imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; ‘
4-{6-[(5-cloro-2-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(3,5-difluorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropilJamino]imidazo[1,2-
bIpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |
4-{6-[(3-clorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino}imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida; _ |
N-ciclopropil-4-{6-[(2,3-difluorofenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il }-2-metilbenzamida; o
N-ciclopropil-2-metil-4-{6-[3-(propan-2-iloxi)fenoxi]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo( 1 ,2-b]piridazin—3;il}benzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-2-metoxifenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-2-metilfenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-5-metilbenzamida;
N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-

b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{8- [(2-hidroxi—2—metilpropi1)amino]—6-[(3 -isopropilfenil)aminojimidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-(6-{[4-(2-hidroxietil)fenil}amino}-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il)-2-tietilbenzamida;

N-ciclopropil-4- {6-[(3-ﬂuoro-S-metilfenil)sulfénil]-8-[(3 ,3,3-
trifluoropropil)amino}imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2-metoxifenil)Jamino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-[2-(metilamino)fenoxi]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)aminolimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(5-fluoro-5-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo( 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{6-(5-fluoro-5-metilfenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; -

4-(6-{[4-cloro-2-(hidroximetil)fenil] sulfaﬁil} :8—[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b_]piridazin-3-il)-N-ciclopropil-2-metilbenzamidé; o

4-(6-{[4-cloro-2-(hidroximetil)fenil]sulfanil } -8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il)-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-5-metilfenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6-(2-aminofenoxi)-8-[(3,3,3 -triﬂuoroprobil)amino]imidazo [1,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{6-(2-amino-4-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-triflyoropropil)amino] imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-
N-ciclopropil-2-metilbenzamida; _ |

N-ciclopropil-4-{6-{(4-fluoro-3-hidroxifenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo| 1 ,2-b]piridazin—3“-'i1’}'-‘2-metilbenzamida;

4-{6-(3-cloro-4-fluorofenoxi)-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-
il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(3-metoxi-2-
metilfenil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6—[(2-hidroxifenil)amino]-é-[@ ,3,3-trifluoropropil)Jamino]imidazof1,2-
bpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-2-metoxifenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}é-rﬁétilbenzamida;

4-{6-[(4-cloro-2-fluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(2-metoxifenil)amin0]imidazo[l ,2-
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b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida _

N-ciclopropil-4-{ 8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(3-metoxifenil)amino]imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; '

4-{6-[(5-cloro-2-metilfenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{6-[(4-cloro-2-fluorofenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-N-ciclopropil-4-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(6-fluoropiridin-3-il)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
mectilpropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-etenilfenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(6-fluoropiridin-3-il)oxi] -8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

5-({3-[4-(ciclopropilcarbamoil)-3-metilfenil]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-6-il}oxi)nicotinamida;

N-ciclopropil-4- {8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(pirazin-2-ilsulfanil)imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4- {8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(4-metil-4H-1,2,4-triazol-3-
i)sulfanil]imidazo[1 ,2—b]piridazin-3-il}~2-metilben2arnida;

N-ciclopropil-4- {8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-(1H-pirazol-5-iloxi)imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; :

N-ciclopropil-4-{8-[ (2-hidr0xi-2-metilprdpil)amino]-6-[(5 -metil-1H-pirazol-5-
il)oxiJimidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilbenzarﬁiaa;

4-{6-[(2-amino-4-fluorofenil)sulfanil]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[2-metoxi-3-(propan-2-il)fenoxi]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4- {6-[(4-metil-4H-1,2,4-triazol-3-il)sulfanil]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4- {6-(pirazin—2-ilsulfanil)-8-[(3 ,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo(1,2-b]piridazin-3-il} bénzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-3-metoxifenil)amino]-8-[(3.3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-[(3-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino}imidazol[ 1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-4-metoxifenil)amino]-8-[(3,3,3-

trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-{6-{(4-metoxifenil)amino]-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(3-metoxi-2-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-(6-{[4-(2-hidroxietil)fenil]Jamino}-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-3-metoxifenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino}imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(6-metoxipiridin-3-il)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(5-metoxi-2-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(2-hidroxifenil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-2-metoxifenil)amino]-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-(6-{[2-(hidroximetil)fenil]amino}-8-[(2-hidroxi-2-
mctilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida;

4-(6-{[4-(2-aminoetil)fenil]Jamino}-8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il)-N-ciclopropil-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{6-[(6-fluoropiridin-3 -i1)0,>§’i\]l-8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo{1,2-
bpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{ 6~(2-ﬂuoro-4-metoxifen6xij¥8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{6-[(6-fluoropiridin-3-il)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino}imidazo[ 1 ,2—b]piridazin-3—il}I—Z-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[2-hidroxi-3-(propan-2-il)fenoxi]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6- [(4—ﬂubro—3-hidroxifenil)gmino]-8-[(3 ,3,3-
trifluoropropil)aminojimidazo(1,2-b]piridazin-3 -il'}j-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6-[(5-hidroxi—2-metilfenil)afnino]-8-[(3 ,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il} -2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{ 6-(2-ﬂuoro-4-met0xifenox_i)-8-[(tetrahidro-ZH—piran-4-
ilmetil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2-meti1‘benzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2-hidroxi-2-metilpropil)amino]-6-[(3-hidroxifenil)amino]imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3,4-difluorofenil)amino]-8-{(4,4,4-trifluorobutil)amino]imidazo(1,2-
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b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoro-2-metilfenil)amino]-8-[(4,4,4-
trifluorobutil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-fluoro-5-metilfenil)sulfanil]-8-[(4,4,4-
trifluorobutil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(2,3-difluorofenil)amino]-8-[(4,4.,4-trifluorobutil)amino]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6-[(5-cloro-2-metilfenil)Jamino]-8-[(4,4,4-trifluorobutil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-
il}-N-ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluoro-5-metilfenoxi)-8- [(4,4,4-trifluorobutil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; ‘

4-{6-(ciclopentilamino)-8-{(3,3,3 -triﬂuorép_rdpil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{6-[(3-hidroxi-2-metilfenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6-(ciclopentiloxi)-8-[(3,3,3 -triﬂuoropropil)amino]imidazo [1,2-b]piridazin-3-i1}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4- {6-[(5-hidroxi-2-meti1fenil)amino]-8-[(3 ,3,3-
trifluoropropil)aminojimidazo[1,2-b] piridazin-3—il}-Q-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-2-metoxifenil)amino]-8-[(4,4,4-
trifluorobutil)amino]imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}—‘Zmetilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[2-fluoro-3-(metilsulfanil)fenoxi]-8-[(2-hidroxi-2-
metilpropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il} -2‘—fneti1be’nzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metil-
N-(1-metilciclopropil)benzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil jamino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N-(1-
mctoxiciclopropil)-2-metilbenzamida; :i

N-(1-cianociclopropil)-4- {6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mctilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-{ 6—[(5-ﬂuor0piridin-3-il)oxi]-S-[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

4-{6-(2-amino-5-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3 ft}riﬂubropropil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-
N-ciclopropil-2-metilbenzamida; S

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(1,2,3,4-tetrahidroquinolin-8-iloxi)-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(8-hidroxi-3,4-dihidroquinolin-1(2H)-11)-8-[(3,3,3-

trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-2-metil-4- {6-[(2-metil-1,2,3 ;4'-tetrahidroisoquinolin-5-il)oxi]-8—[(3 ,3,3-

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-[(2-0x0-1,2-dihidroquinolin-8-il)oxi]-8-[(3,3,3-

trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3 -il}bénzamida;

trifluoropropil)aminolimidazo|[ 1,2-b]piridazin-3-il} benzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4- {6-(3-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(4-metoxifenoxi)-8-[(3,3 ,3-triﬂuoropropil)amino]imidazo[1 ,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(4-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(2-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-
3-il}-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-2-metil-4- {6—(2-metilfenoxi)'-8:[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-(6-{[4-(acctilamino)piridin-3-il]oxi}-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b']piridaxin—3-i1)—N-ciclopropil-2-mctilbcnzamida;

4-{6-(2-amino-5-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il } -
N-ciclopropil-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-{6-[(2-fluoro-6-hidroxifenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1 ,v2-b]piridazin—3-i-1.} -2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(4-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}benzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(4-fluoro-3-hidroxifenil)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-[(3-hidroxipiridin-4-il)amino]-8-[(3,3,3-
trifluoropropil)aminojimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-{6-(1-feniletenil)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[1,2-
b{piridazin-3-il}benzamida; -

N-ciclopropil-4-{6-(3 -ﬂuoro-4-metoxiben¢i1)—8-[(3 ,3,3-trifluoropropil)Jamino]imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; _‘

N-ciclopropil-4-{6-(3 -ﬂuoro-4—metilbencii)-8v[(3 ,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |

4-{6-(3-bromobencil)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)JaminoJimidazo[1,2-b]piridazin-3-il }-N-
ciclopropil-2-mectilbenzamiday;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoro-2-hidroxipropil)Jamino]imidazo[ 1,2-
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b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[8-{[2-(dimetilamino)etilJamino}-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[(1-metil-1H-pirazol-3-il)metil Jamino } imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(1 _H_-pirézol-B-ilmetil)amino]imidazo [1,2-b]piridazin-
3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-({[3-(hidroximetiljoxetan-3-
ilJmctil }amino)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4- {8-[(2,3-dihidroxipropil)Jamino]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[1,2-b]piridazin-
3-i1}-2-mctilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8- [(2-niet0xietil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-2-
metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[8-{[3-(dimetilamino)-3 -oxopropil]amino }-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[8-{[(4,4-difluorociclohexil)metil]Jamino}-6-(3 -fluorofenoxi)imidazo{1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; S

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(oxetan-3-ilmetil)Jamino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(1H-tetrazol-5-ilmetil)aminoJimidazo(1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; »

N-ciclopropil-4-[8-{[2-(dimetilamino)-2-metilpropilJamino}-6-(3-fluorofenoxi)imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{ [2—m§til-2-(morfolin-4-il)propil]amino }imidazo[1,2-
bpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{ [24(p_iperidin- 1-il)etil]amino}imidazo[1,2-
bIpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; .

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil Jamino } imidazo[ 1,2-b]piridazin-
3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8- {[2-(4-metilpiperazin-1-il)etilJamino }imidazo{ 1,2~
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[2-(pirrolidin-1-il)etil ]amino}imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-({3-
[metil(metilcarbamoil)amino]propil } amino).imidazb[blb ,2-b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

4-[8-{[2-(acetilamino)etil]amino}-6-(3 -ﬂuorpfenoxi)imidazo [1,2-b]piridazin-3-il]-N-

ciclopropil-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{ [31(péiberidin— 1-il)propil]amino}imidazo[1,2-
bpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; B

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[3-(morfolin-4-il)propilJamino } imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[3-(pirrolidin-1-il)propilJamino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[3-(metilsulfonil)propil Jamino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

4-[8-{[3-(acetilamino)propil]amino }-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida; woeb

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-(metilamino)imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il]-2-
metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8- {[2 (1H -tetrazol-5-il)etilJamino }imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-{8-[(2,2-difluoroetil)amino]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
il}-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[8-{[4-(dimetilamino)butil ] amino} -6-(3-fluorofenoxi)imidazof1,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; .

N—ciclopropil-4-{6-(3-ﬂuorofenoxi)—S-[(2,2,2_-triﬂuoroetil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin—3-
il}-2-metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8- {[2 (IH pirazol-1-il)etilJamino}imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(2,3-difluorofenoxi)-8-{ [2-(meti1sulfonil)etil]amino}imidazo[1 ,2-
b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; | _

N-ciclopropil-4-[6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8- {[2-(metilsulfonil)etil Jamino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{[2-(metilsulfonil)etil Jamino } imidazo[ 1,2-
blpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{[2-(metilsulfonil)etil]amino} imidazo[ 1,2-
bpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; -

4-{8-[(2-amino-2-metilpropil)amino]-6- (3 4- d1ﬂuor0fenox1)1m1dazo[1 2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida; o

4-[8-[(2-amino-2-methylpropyl)amino]-6- (4 -chlorophenoxy)imidazo[1,2-b]pyridazin-3-yl}-
N-cyclopropyl-2-methylbenzamide4-[8-[(2-amino-2-methy(propyl)amino]-6-(pyridin-3-
yloxy)imidazo[1,2-b]pyridazin-3-yl}-N-cyclopropyl-2-methylbenzamide,

4-[6-(4-clorofenoxi)-8-{[2-(dimetilamino)etil Jamino } imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-N-

ciclopropil-2-metilbenzamida;
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N-ciclopropil-4-[8-{[2-(dimetilamino)etil]Jamino} -6-(piridin-3-iloxi)imidazo[1,2-b]piridazin- 9/
3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3,4-difluorofenoxi)-8-{[2-(dimetilamino)etil Jamino} imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(2,3-difluorofenoxi)-8-{ [(.1 -metilpiperidin-4-il)metil]Jamino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4-[8-{[(1-metilpiperidin-4-il)metiljamino}-6-(piridin-3-
iloxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il|benzamida; _

N-ciclopropil-4-[6-(2,3-difluorofenoxi)-8-(metilamino)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-2-
mectilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3,4-difluorofenoxi)-8-(metilamino)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-2-
mctilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-(metilamino)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-2-
mectilbenzamida;

N-ciclopropil-2-metil-4- {8-(metilamino)-6-[2-(metilamino)fenoxi]imidazo[ 1,2-b]piridazin-
3-il}benzamida; B

N-ciclopropil-4-{6-[(2-hidroxifenil)(metil)amino]-8-(metilamino)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
il}-2-mctilbenzamida; o |

N-ciclopropil-4-{6-[(5-fluoropiridin-3-il)oxi]-8-(metilamino)imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-2-
metilbenzamida; -

N-ciclopropil-4-[6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-(metilamino)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-2-
metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-(metilamino)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-2-
metilbenzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(2,3-difluorofenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etilJ]amino } imidazo[1,2-
bpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil J]amino } imidazo[1,2-
blpiridazin-3-il]-2-metilbenzamida; )

N-ciclopropil-2-metil-4-(6-[2-(mctilamino)fenoxi]-8- {[2-(morfolin-4-
il)etil]amino}imidazo[1,2-b] piridazin-3-il)benzémida;

N-ciclopropil-4-(6-[(2-hidroxifenil)(metil)amino]-8- {[2-(morfolin-4-
il)ctil]amino }imidazo[1,2-b]piridazin-3 -i])-2-metilbehzamida;

N-ciclopropil-4-[6-(3,4-difluorofenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil ]amino} imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbcnzamida;

N-ciclopropil-4-(6-[(5-fluoropiridin-3-il)oxi]-8-{[2-(morfolin-4-il)etilJamino }imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il)-2-metilbenzamida; o

N-ciclopropil-4-[6-(3-fluorofenoxi)-8-{[(1-metilazetidin-3-il)metilJamino}imidazo[1,2-
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b]piridazin-3-il]-2-metilbenzamida;

4-{8-[(azetidin-3-ilmetil)amino]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo[ I ,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida; |

N-ciclopropil-4-[6-(2,3-difluorofenoxi)-8-{ [(1 -metilazetidin-3-il)metilJamino}imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; )

4-{8-[(azetidin-3-ilmetil)amino]-6-(2,3-difluorofenoxi)imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{8-[(azetidin-3-ilmetil)amino]-6-[(5-fluoropiridin-3-il)oxi}imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-
N-ciclopropil-2-metilbenzamida; |

4-{8-[(azetidin-3-ilmetil)amino]-6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{8-[(3-aminopropil)amino}-6-(3 -ﬂuorqfenpxi)imidazo[l ,2-b]piridazin-3-il}-N-ciclopropil-
2-mctilbenzamida; o

acido 3-({3 -[4-(ciclopropilcarbamoil)-3 -metilfenil]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo(1,2-
blpiridazin-8-il}amino)propan-1-sulfénico; o

acido 2-({3-[4-(ciclopropilcarbamoil)-3-metilfenil]-6-(3-fluorofenoxi)imidazo( 1,2~
b|piridazin-8-il }amino)ctansulfonico;

N-(1-cianociclopropil)-4- {6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazof1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

N-(4-cianociclopropil)-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo( 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida; T

N-ciclopropil-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}-2-metilbenzamida; B '

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N-(1-
metoxiciclopropil)-2-metilbenzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropilJamino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metil-
N-(1-metilciclopropil)benzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-2-metil-
N-(1-metilciclopropil)benzamida;

N-(2,2-cianociclopropil)-4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropilJamino]imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; _ |

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3 ,3-triﬂuoroprop_jl)amino]imidazo [1,2-b]piridazin-3-il}-N-(1-
mctoxiciclopropil)-2-metilbenzamida; .

4-{6-(4-fluorofcnoxi)-8-[(3,3,3 -triﬂuoropropil)amino] imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-

dimetilbenzamida;
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4-{6-(4-clorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropilJaminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il }-N-
ciclopropil-2-metilbenzamida;

4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{(3,3,3-trifluoropropil)aminoJimidazo[ 1,2-b]piridazin-3-
i1}-N,2-dimctilbenzamida; | ‘

N-cthyl-4-{6-(2-fluoro-4-hydroxyphenoxy)-8-[(3,3,3-trifluoropropyl)amino]imidazo[1

2-b]pyridazin-3-yl}-2-methylbenzamide,

4-[6-(3,4-difluorofenoxi)-8-{ [2-(morfolin-4;i1)etil]amino }imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-N,2-
dimetilbenzamida;

N,2-dimetil-4-| 6-(2-metilfenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etilJamino }imidazo[1,2-b]piridazin-3-
il]benzamida; '

4-[6-(4-metoxifenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil Jamino }imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-N,2-
dimctilbenzamida;

4-[6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etilJamino }imidazo[1,2-b]piridazin-3-
i1]-N,2-dimetilbenzamida; |

4-[6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil J]amino } imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-
N,2-dimetilbenzamida; '

4-{6-(3,4-difluorofenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-
3-i1}-N,2-dimetilbenzamida;

N,2-dimetil-4-{6-(2-metilfenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)Jamino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il} benzamida;

4-{ 6-(3—ﬂuorofcnoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-{l-ilmetil)amino]imidazo [1,2-b]piridazin-3-il}-
N,2-dimetilbenzamida;

4-{6-(4-metoxifenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-
il}-N,2-dimetilbenzamida;

4-{ 6—(2—ﬂuor0-4-mctoxifenoxi)-S-[(tetrahidro-2H-piran—4-ilmetil)amino]imidazo[1 ,2-
b]piridazin-3-il}-N,2-dimetilbenzamida; o

4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)aminoJimidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-N,2-dimetilbenzamida;

4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-N,2-dimetilbenzamida;

4-{6-(3,4-difluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimctilbenzamida;

4-{6-(3-fluorofenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida; '

4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{(3,3 ,3-triﬂuoropropil)amino]imidazo[1 ,2-b}piridazin-3-
il}-N,2-dimetilbenzamida;

4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(3,3 ,3-triﬂuoropropil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-
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N,2-dimetilbenzamida;

4-{3-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-
i1}-N,2-dimectilbenzamida;

4-{8-[(2,2-difluoroctil)amino]-6-(3,4-difluorofenoxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimctilbenzamida;

4-{8-[(2,2-difluoroetil)amino]-6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)imidazo( 1,2-b]piridazin-3-il}-
N,2-dimetilbenzamida;

4-{6-(2,3-difluorofenoxi)-8-[(2-metoxietil)aminoJimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida;

4-{6-(3,4-difluorofenoxi)-8-[(2-metoxietil)aminoJimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida;

4-{8-[(2-metoxietil)amino]-6-(2-metilfenoxi)imidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida;

4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-3-i1}-N,2-
dimetilbenzamida; | .

4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimetilbenzamida; ’:

4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazof 1 ,2-b]piridazin-3-il}-N,2-
dimctilbenzamida;

4-{8-[(2-metoxictil)amino]-6-fenoxiimidazo[1,2-b]piridazin-3-il}-N,2-dimetilbenzamida;

4-[6-(3,4-difluorofenoxi)-8-{ [2-(morfolin-4—i1)eti1]amino }imidazo[1,2-b]piridazin-3-il]-N-
ctil-2-metilbenzamida;

N-ctil-2-metil-4-[ 6-(2-metilfenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etil Jamino }imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il]benzamida;

N-ctil-4-[6-(4-metoxifenoxi)-8-{[2-(morfolin-4-il)etilJamino } imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il]-
2-metilbenzamida;

N-ctil-4-[6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-{ [2-(fnorfolin-4-il)etil]amino} imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; o

N-ctil-4-[6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-{ [2—(’1;*‘10rfolin-4—il)etil]amino }imidazo(1,2-
b|piridazin-3-il]-2-metilbenzamida; ’

N-ctil-2-metil-4-(8-{ [2-(morfolin-4~il)etii]amiho }-6-fenoxiimidazo[1,2-b]piridazin-3-
il)benzamida;

4-{6-(3 ,4-diﬂuor0fcnoxi)-8-[(tétrahidr0-2H-piran-4-ilmetil)amino] imidazo[1,2-b]piridazin-
3-i1}-N-ctil-2-metilbenzamida;

N-ctil-2-metil-4- {6-(2-metilfenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}benzamida;

N-ctil-4- {6-(4-metoxifenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-
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b|piridazin-3-il }-2-metilbenzamida;
N-ctil-4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-ctil-4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[ 1,2-
b{piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; |
N-ctil-4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(tetrahidro-2H-piran-4-ilmetil)amino]imidazo[1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida;
N-etil-2-metil-4-{6-(2-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[1,2-b]piridazin-
3-il}benzamida;
N-ctil-4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-mectilbenzamida;
N-ctil-4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b|piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; | -
N-ctil-4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(3,3,3-trifluoropropil)amino]imidazo[ 1,2-
b]piridazin-3-il}-2-metilbenzamida; o
4-{8- [(2,2-diﬂuoroetil)amino]—6-(2-ﬂuoro‘—f‘_f_jmetoxifenoxi)imidazo[1 ,2-b]piridazin-3-il}-N-
ctil-2-metilbenzamida; T
4-{8-[(2,2-difluoroetil)amino]-6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)imidazo( 1,2-b]piridazin-3-il }-N-
ctil-2-metilbenzamida;
4-{6-(3,4-difluorofenoxi)-8-[ (2-metoxietil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il } -N-etil-2-
metilbenzamida; |
N-etil-4-{6-(2-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazo[ 1,2-b]piridazin-3-il}-
2-metilbenzamida; .
N-ctil-4-{6-(5-fluoro-2-metilfenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-2-
mctilbenzamida; "
N-etil-4-{6-(3-fluoro-4-metoxifenoxi)-8-[(2-metoxietil)amino]imidazo[ 1 ,2-b]piridazin-3-il}-
2-metilbcnzamida; N
0 un cstereoisdmero, un tautdmero, un N-6xido, un hidrato, un solvato o una sal del mismo, o una

mczcla de los mismos.
7. Un método para preparar un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1

a 6, cn donde dicho método comprende el paso de permitir que un compuesto intermediario con la

formula general IV:
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R
|
H.C
2" >NH
=N
o oy
R N
A

1V;
en donde A, y R’ son segin se los definié para la formula general I en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 6, y R? es un grupo saliente; reaccione con un compuesto de formula general
[Va:
R’-Y
IVa;
en donde R’ es segin se definié para la férmula general 1 en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 6, ¢ Y es un sustituyente que es desplazado en una reaccion de acoplamiento,
como por ejemplo un atomo de hidrdgeno, o un grupo 4acido bordnico, o un grupo éster boronico,
por ejemplo,

para dar de esa manera un compuesto de formula general I:

cn donde A, R?, y R son segun se los defini6 para la formula general I en cualquiera de las

Reivindicaciones 1 a 6.
8. Un método para preparar un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1

a 6, cn donde dicho método comprende el paso de permitir que un compuesto intermediario con la

formula general la:
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HC
27 NH
=N
3 N /N\/2
R N '
A
Ia;

en donde R y R son segln se los definié para la formula general I en cualquiera de las
Rcivindicaciones 1 a 6;

yA, cs

R

donde * indica el punto de unién de dicho grupo con el resto de la molécula; R* R* R*y
R* son segtin se los definié para la formula general I en cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6, y
/. representa un grupo que se selecciona entre:

-C(=0)OH, -C(=S)OH, —~C(=0)0-(C;-Cs-alquilo) 0 ~C(=S)O-(C;-Cs-alquilo);
reaccione con un compuesto de formula general Ib:
H,NR?
Ib;

en donde R? cs segun se defini6 para la formula general I en cualquiera de las

rcivindicaciones 1 a 6, para dar de esa manera, tras una desproteccion opcional, un compuesto de

férmula general I:

en donde R®, R’ y A son scgiin se los defini6 para la formula general I en cualquiera de las

Reivindicaciones 1 a 6.
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9. Un método para preparar un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1
a 6, en donde dicho método comprende el paso de permitir que un compuesto intermediario con la

formula general VII:

VIL

cn donde R® y A son segin se los definio para la formula general I en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 6, y Q' es un grupo saliente, reaccione con un compuesto de férmula general
Vlla: o
R®-CH,-NH,
Vila;
en donde R’ es segin se defini6 para la formula general I, en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 6, o

para dar de esa mancra, tras una desproteccion opcional, un compuesto de formula general I:

en donde R?, R® y A son segiin se los definié para la férmula general I en cualquiera de las

Rcivindicaciones 1 a 6.

10.  Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6, o un estereoisémero,
un tautémero, un N-6xido, un hidrato, un solvato, o una sal de los mismos, en particular una sal
farmacéuticamente aceptable de los mismos, o una mezcla de los mismos, para utilizar en el

tratamicnto o la profilaxis de una enfermedad.

1.  Una composicién farmacéutica que comprende un compuesto de acuerdo con cualquiera de
las Reivindicaciones 1 a 6, o un estereoisdmero, un tautdmero, un N-6xido, un hidrato, un solvato, o
una sal de los mismos, en particular una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos, o una

mezcla de los mismos, y un diluyente o vehiculo farmacéuticamente aceptable.
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12.  Una combinacién farmacéutica que comprende:

-uno o mas compuestos de acuerdo con cualqulera de las Reivindicaciones 1 a 6, 0 un
cstercoisomero, un tautomero, un N-6xido, un hldrato un solvato, o una sal de los mismos, en
particular una sal farmacéuticamente aceptable de los mlsmos o una mezcla de los mismos; y

-uno 0 mas agentes que se seleccionan entre un taxano, como por ejemplo Docetaxel,
Paclitaxel, o Taxol; un epotilona, como por ejemplo Ixabepilona, Patupilona, o Sagopilona;
Mitoxantrona;  Predinisolona;  Dexametasona; — Estramustina; ~ Vinblastina; Vincristina;
Doxorrubicina; Adriamicina; Idarrubicina; Daunorrubicina; Bleomicina; Etoposido; Ciclofosfamida;
[fosfamida; Procarbazina; Melphalan; 5-Fluorouracilo; Capecitabina; Fludarabina; Citarabina; Ara-
C; 2-Cloro-2'-desoxiadenosina; Tioguanina; un antiandrogeno, como por ejemplo Flutamida,
acctato de ciproterona , o Bicalutamida; Bortezomib; un derivado de platino, como por ejemplo

Cisplatino, o Carboplatino; Clorambucilo; Metotrexato; y Rituximab.

13.  Un compuesto que se puede representar por la formula general [a:

Ia;
en donde R? y R’ son segiin se los defini¢ para los compuestos con la formula general I en

cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 6,y A es

4a

4b

R4d 7'
Réc
>
donde * indica cl punto de unién de dicho grupo con el resto de la molécula; R* R* R*y
4 . . e .
R™ son segun se los definié para los compuestos con la formula general I en cualquiera de las
Reivindicaciones 1 a 6, y 7’ representa un grupo que se selecciona entre:

-C(=0)OH, -C(=S)OH, —C(=0)0-(C;-Ce-alquilo) 0 ~C(=8)O-(C;-Cs-alquil).

14.  Un compuesto que se puede representar por la formula general [V:
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R
|
H.C
27 NH
72
3 \/N /
R N
A

Iv;.
cn donde A, y R’ son segin se los defini6 para los compuestos con la férmula general I en

cualquicra de las Reivindicaciones 1 a 6,y R* es un grupo saliente.

15.  Un compuesto que se puedc representar por la formula general VIIL:
q!
= /N
R3S /
A
VII,

en donde A, y R® son segtn se los definié para los compuestos con la formula general I en
cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6, y Q' representa un grupo NH; opcionalmente protegido o

un grupo saliente.

sk sk sk sk sk sk ok sk ok ook skok ok ok
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ANEXO EXPLICATIVO DE LAS MODIFICACIONES

N w ,‘

Se eliminaron las Reivindicaciones 13, 14, 15y 19.
ILas antiguas Reivindicaciones 16 a 18 s¢ reenumeran como nuevas Reivindicaciones 13 a

15.
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