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REIVINDICACIONES

Un compuesto de acuerdo con la Férmula I:

0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, en donde:

X!y X? se seleccionan cada uno independientemente de uno o més de alquilo Ci.,
C=0, NR?, u O;

X3 se selecciona independientemente entre uno o mas de alquilo Cy.,, C=0, NR?, O,
u CRlORll;

m y n se seleccionan cada uno independientemente de 0, 1 0 2;

R’ se selecciona del alquilo Cq.1»-, cicloalquilo Cs.1»-alquilo Co.12-, heterocicloalquilo
Cs-12- alquilo Cg.12-, arilo- alquilo Coy.12-, arilo- cicloalquilo Cs.1,-, arilo-heterocicloalquilo
Cs.12-, heteroarilo- alquilo Cog.12-, heteroarilo- cicloalquilo Cs.12-, 0 heteroarilo-
heterocicloalquilo Cs.12- cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con
uno o mas sustituyentes independientes G*;

R? se selecciona de alquilo Cq.12-, cicloalquilo Cs.1z-alquilo Co.1o-, heterocicloalquilo
Cs.12- alquilo Cy.12-, arilo- alquilo Coy.12-, arilo- cicloalquilo Cs.12-, arilo-heterocicloalquilo
Cs.12-, heteroarilo- alquilo Cog.12-, heteroarilo- cicloalquilo Cs.12-, 0 heteroarilo-
heterocicloalquilo Cs.12- cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con
uno o mas sustituyentes independientes G?;

R* se selecciona de alquilo Co.1o-, cicloalquilo Cs.1»- alquilo Co.12-, heterocicloalquilo
Cs.12- alquilo Cy.12-, arilo- alquilo Coy.12-, arilo- cicloalquilo Cs.12-, arilo-heterocicloalquilo
Cs12-, heteroarilo- alquilo Cg.12-, heteroarilo- cicloalquilo Cs.1-, 0 heteroarilo-
heterocicloalquilo Cs.12- cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con
uno o mas sustituyentes independientes G*;

R? y R? son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R y R* se
toman junto con el atomo de carbono al que estan unidos para formar un anillo de 3-
12 miembros saturado o insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno
0 mas heteroatomos adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)mz;

R? se selecciona del alquilo Cg.15-, cicloalquilo Cs.1o- alquilo Co.12-, heterocicloalquilo
Cs.12- alquilo Cy.12-, arilo- alquilo Coy.12-, arilo- cicloalquilo Cs.12-, arilo-heterocicloalquilo
Cs12-, heteroarilo- alquilo Cg.12-, heteroarilo- cicloalquilo Cs.1-, 0 heteroarilo-
heterocicloalquilo Cs.12- cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con

uno o mas sustituyentes independientes G>;
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R* se selecciona del alquilo Cg.12-, cicloalquilo Cs.1- alquilo Co.12-, heterocicloalquilo
Cs-12- alquilo Cg.12-, arilo- alquilo Coy.12-, arilo- cicloalquilo Cs.1,-, arilo-heterocicloalquilo
Cs12-, heteroarilo- alquilo Cgy.12-, heteroarilo- cicloalquilo Cs.12-, heteroarilo-
heterocicloalquilo Cs.1>- 0 N-Oxido de piridina, cualquiera de los cuales esta
opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes independientes G*;

Gh G? G?, G* y G*vy se seleccionan cada uno independientemente de uno o mas
H, D, halo, -CN, —CD3, —-OCD3, —ox0—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, -NR°R®, -NO,, —
B(OH),, —~PO(OR™),, —-PO(OR*)R", _CONROH, —alquilo Cq.1», —alquenilo Cj.1», —
alquinilo C,.12, cicloalquilo Cjs.io—alquilo Cy.1o—, heterocicloalquilo Csg,—alquilo Co.10—,
arilo—alquilo Co.1—, heteroarilo—alquilo Co.1—, —O alquilo Co.12, —S(0)nR*?, —C(O)R*?,
—C(O)NRY¥R™®, —C(0)-C(O)NR™R™, —C(0)OR™, —C(0)-C(O)OR'?, —OC(O)R*?, -
NRP?C(O)R®, -NRM™C(O)OR™, -NR¥S(0),R®, —(CR¥R™C(O)R?,
(CRMR™)C(O)OR*?, —(CRMR™)C(O)NR¥™R™, —(CR¥R™),:S(0),NR*’R™,
(CR14R15)n1NR12R13, —(CR14R15)n10R12, —(CR14R15)n18(O)n2 Rlz’ —NR16C(O)NR12R13,
—NR'*®S(0),NR¥R®™® 0 -NRY™S(O)NR™R®, cualquiera de los cuales esta
opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes independientes Q*;

Q! se selecciona de H, D, halo, —-CN, —CD3, —OCD3, —0x0—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, —
NO,, —B(OH),, —-PO(OR™),, —-PO(OR*)R*®, NRY'R'®, _CONRYOH, alquilo Cg.1—, —
alquenilo C,.12, —alquinilo C,.15, arilo—alquilo Cq.12—, heteroarilo—alquilo Cp.12—,
cicloalquilo Cj.o—alquilo Cp.io—, heterocicloalquilo Cgsio—alquilo Co.1—, arilo—
cicloalquilo Cy.1o—, heteroarilo—cicloalquilo C3.1o—, heterocicloalquilo Cs.1o—cicloalquilo
Cs12—, cicloalquilo Cs.ipo—cicloalquilo Cjs.1o—, alquilo Cj.;o—heterocicloalquilo Cs.10—,
heterocicloalquilo Cgs.io—heterocicloalquilo Cjs.10—, arilo—heterocicloalquilo Csz.1o—,
heteroarilo—heterocicloalquilo Cs1,—, —O alquilo Cg.12, —C(0)-C(O)NR*'R*8, —C(O)-
C(O)ORY, —OC(O)RY, —-NRYC(O)R'®, -NR'S(0),R'®, —(CRY¥R?),;C(O)RY,
(CR¥R?)5C(0)ORY, —(CR™R®),3C(OINRYR*®, —(CR™R%),3S(0),NRY'R*?,
(CngRzo)ngNR”Rw, —(CngRZO)ngOR”, —(CngRZO)ngs(O)MR”, _NRZlC(O)NRURlB’ _
NR?'S(0),NRYR*® o0 -NR#S(O)NRYR'®, cualquiera de los cuales esta
opcionalmente sustituido con uno o mas sustituyentes independientes Q%

Q? se selecciona de uno o mas de H, D, halo, —CN, —oxo—, —CD3, —OCD3, —CF3, —
OCF3;, —OCHF,, —NO,, —B(OH),, —PO(OR?%"),, —PO(OR?")R?*®, —_CONR?'OH, -
CONR?'R? alquilo Cg.10—, —alquenilo Cy.1», —alquinilo Cs.1, —O alquilo Cq.1», arilo—
alquilo Cp.12—, heteroarilo—alquilo Cg12—, cicloalquilo Cjsjz—alquilo  Cp.1o-,
heterocicloalquilo Cjs.io—alquilo  Cg.1o—, arilo— cicloalquilo Cg.12—, heteroarilo—
cicloalquilo Cs1,—, heterocicloalquilo Cgs.1o—cicloalquilo Csi,—, cicloalquilo Cgz.1o—
cicloalquilo Cz.1,—, alquilo Ci.;o—heterocicloalquilo Cs.1o—, heterocicloalquilo Cs.1o—
heterocicloalquilo Cs.1,—, arilo—heterocicloalquilo Cs.1,—, heteroarilo-heterocicloalquilo
Cs.1—, —C(0)-C(O)NR?*'R?®, —alquilo Co.1,C(0O)OR?’, —C(0)-C(O)OR?*’, —OC(0O)R%, —
NR*’C(O)R®, -NR?’C(O)OR*®, -NR?'S(O),R®®, —(CR**R*%),sC(O)R?,



274

(CR®R¥®)5sC(0)OR?, —(CR®R¥®),sC(OINR*’'R?®®, —(CR*®R*),5S(0),NR*'R?,
(CR29R3O)n5NR27R28, —(CR29R30)n5OR27, —(CR29R30)n5S(O)n6R27, —NR30C(O)NR27R28, _
NR*°S(0),NR?>’R?® 0o —NR*S(O)NR?*’'R? sustituyentes, cualquiera de los cuales
puede estar opcionalmente sustituido;

R® R® R R R R R R, y R se seleccionan cada uno independientemente
de uno o mas de H, alquilo C;.6—, cicloalquilo Cz g— alquilo Cy.¢—, heterocicloalquilo Cs.
g—alquilo Cy.s—, arilo—alquilo Co.—, arilo—cicloalquilo C3.g—, arilo—heterocicloalquilo Cj.
g— heteroarilo—alquilo C;4—, heteroarilo—cicloalquilo Cszg— 0 heteroarilo—
heterocicloalquilo Csg-, cualquiera de los cuales puede estar opcionalmente
sustituido;

RY, R®8 RY¥ R® R# RY R%® R® y R* se seleccionan cada uno
independientemente de uno o mas de H, alquilo C1.6—, cicloalquilo C3.s— alquilo Co.6—,
heterocicloalquilo Cs.g—alquilo Cy.s—, arilo—alquilo Cy.s—, arilo—cicloalquilo C3z.g—, arilo—
heterocicloalquilo Css—, heteroarilo—alquilo C,¢—, heteroarilo—cicloalquilo Czg— 0
heteroarilo—heterocicloalquilo Csg-, cualquiera de los cuales puede estar
opcionalmente sustituido;

—NR°R® y —-NR*R™® son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R y
R® o RY¥y R™, respectivamente, se toman junto con el atomo de nitrégeno al que
estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o insaturado, en el
que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos adicionales
seleccionados de O, N, 0 S(O)mz;

—CR Ry —_CR™R"® son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R*°
y R, o R™ y R™ respectivamente, se toman junto con el &tomo de carbono al que
estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o insaturado, en el
que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos seleccionados de O,
N, 0 S(O)ms;

—CR™R? es una estructura lineal, o, R*® y R® se toman junto con el atomo de
carbono al que estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
seleccionados de O, N, 0 S(O)ma4;

—NRYR*® es una estructura lineal, 0, Ri; y Rig Se toman junto con el atomo de
nitrogeno al que estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)s;

—CR®R*® es una estructura lineal, o, R® y R®* se toman junto con el atomo de
carbono al que estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos

adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)mg;
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—NR?*'R? es una estructura lineal, o, R?*" y R?® se toman junto con el atomo de
nitrégeno al que estan unidos para formar un anillo de 3-12 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)n7;

en el que ml, m2, m3, m4, m5, m6, m7, nl1, n2, n3, n4, n5 y n6 se seleccionan cada
uno independientemente de 0, 1 0 2;

0 una sal, solvato farmacéuticamente aceptable o un profarmaco del mismo.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R! se selecciona de uno de cicloalquilo Csg—alquilo Co.g—, heterocicloalquilo C3.g—
alquilo Cy.g—, arilo—alquilo Cy.s—, 0 heteroarilo-alquilo Cy.g—;

G! se selecciona de uno de H, halo, -CN, —oxo—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —
NO,, —O alquilo Co.s, —=S(0)nR*?, —B(OH),, —alquilo Co.s, —alquenilo C,.g, —alquinilo
C,., cicloalquilo Cszg—alquilo Cy.g—, heterocicloalquilo Cs.g—alquilo Cy.g—, arilo—alquilo

Co-s—, 0 heteroarilo—alquilo Cy.g—.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 3 de H, halo, -CN, —ox0—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —NO,
-0 alquilo Co.s, —S(0)n:R*, —B(OH),, —alquilo Cq.g, —alquenilo C,.g, —alquinilo Co.g,
cicloalquilo C3.g—alquilo Cy.s—, heterocicloalquilo Cszg—alquilo Cy.g—, arilo—alquilo Co.g—,

0 heteroarilo—alquilo Co.g—.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R? se selecciona de alquilo Co.g-, cicloalquilo Cs.g—alquilo Co.s—, 0 heterocicloalquilo
Csg—alquilo Co.g—;

R* es alquilo Co.g-;

G” se selecciona de uno o mas de H, halo, -CN, —CD3, -OCD3, —CF3, —OCF3, —
OCHF;, 0 -0 alquilo Cq.g;

R? y R? son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R y R® se
toman junto con el atomo de carbono al que estan unidos para formar un anillo de 3-
12 miembros saturado o insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno

0 mas heteroatomos adicionales seleccionados de O, o N.
El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 3 de H, halo, —CN, —CD3;, —OCD3, —CF3, —OCF3;, —OCHF,, 0 -O

alquilo Cp.g

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:
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R? se selecciona de alquilo Co.g-, cicloalquilo Cs.g—alquilo Co.s—, 0 heterocicloalquilo
Csg—alquilo Co.g—;

G® se selecciona de uno o mas de H, D, halo, -CN, —CD3, -OCD3, —ox0—, —CF3, —
OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —alquilo Co.g, —alquenilo C..s, —alquinilo C,.g, —O alquilo Co.s,
—S(0)uR™, -C(O)R*?, —C(O)NR™R™3, 0 —C(O)OR*.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 3 de H, D, halo, -CN, —CD3, —OCD3, —ox0—, —CF3;, —OCF3, —
OCHF,, —NR°R®, —alquilo Cq.g, —alquenilo C,s, —alquinilo Css, —O alquilo Cosg, —
S(0)n:R*?, —C(O)R*?, -C(O)NR™R*3, 0 —C(O)OR*?

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R* se selecciona del alquilo Co.g—, cicloalquilo Cs.s—alquilo Cs.g—, heterocicloalquilo Cs.
g—alquilo Co.g—, arilo—alquilo Cy.s—, heteroarilo—alquilo Co.s—, heteroarilo—cicloalquilo
Cs.g—, heteroarilo—heterocicloalquilo C3.s—, 0 N-6xido de piridina;

G* se selecciona de uno o mas de H, D, halo, -CN, —CD3, -OCD3, —ox0—, —CF3, —
OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —NO,, —B(OH),, -CONR'0H, —alquilo Cy., cicloalquilo Cs.
g—alquilo Cyp.g—, heterocicloalquilo Csg—alquilo Cypg—, arilo—alquilo Cy.g—, heteroarilo—
alquilo Cog—, —O alquilo Cos, -S(O)uRY, -C(O)R¥, —C(O)NR¥R'3 —C(0O)-
C(O)NR¥™R™, _C(O)ORY, -C(0)-C(O)OR*, -OC(O)R¥?, -NRY?C(OR™, -

NR*C(0)OR®Y, —(CR™R™)C(O)R", —(CRYR™),1S(0).NR¥?R*?, -
(CR14R15)nlNR12Rl3, —(CR14R15)nloR12, _(CR14R15)nls(O)n2 Rlz’ o _
NR°C(O)NR¥?R™,

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 3 de H, D, halo, -CN, —CD3, —OCD3, —oxo0—, —CF3;, —OCF3, —
OCHF,, —-NR°R®, —=NO,, —B(OH),, -CONR'0H, —alquilo Cq, cicloalquilo Cs.g—alquilo
Co-s—, heterocicloalquilo Cz.g—alquilo Co.g—, arilo—alquilo Cy.g—, heteroarilo—alquilo Co.
g—, —O alquilo Cog, —S(O)nR'?, —C(O)R*?, —C(O)NR™R™, —C(0)-C(O)NR*’R*3, —
C(O)OR™, —C(0)-C(O)OR™, -OC(O)R*?, -NR™2C(O)R™, -NR2C(O)OR®, -
(CR14R15)C(O)R13, —(CR14R15)n15(O)2NRlles, —(CR14R15)n1NR12R13, _
(CR¥R™),,0R", —(CR¥R™),1S(0)n2 R*?, 0 —=NR'*°*C(O)NR*R™,

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

Q! se selecciona de H, D, halo, —CN, —CD3, —OCD3, —0x0—, —CF3, —OCF3, —OCHF>,
NRY'R®, alquilo Co.g—, arilo—alquilo Co.s—, heteroarilo—alquilo Co.s—, cicloalquilo Cz.g—
alquilo Cy.g—, heterocicloalquilo Czg—alquilo Co.g—, arilo—cicloalquilo Cy.s—, heteroarilo—
cicloalquilo Csg—, heterocicloalquilo Csg—cicloalquilo Csg—, cicloalquilo Cszg—
cicloalquilo Cs.s—, alquilo Cjig—heterocicloalquilo Cs;g—, heterocicloalquilo Csg—
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heterocicloalquilo Czg—, arilo-heterocicloalquilo Css—, heteroarilo—heterocicloalquilo
Csg— -0 alquilo Cgs —C(O)-C(O)NR'R™, —C(0)-C(O)ORY, —OC(O)RY,
NRYC(O)R™, —NR'YS(0),R®, —(CR™R*),:C(O)R', —(CRY™R?),;C(O)ORY,
(CngRzo)n3C(O)NRl7R18, —(CngRzo)ngs(O)zNR17R18, —(CngRzo)n3NRl7R18,
(CR¥R?%);0RY, —(CR¥R%),35(0)nsRY’, -NRZ'C(O)NRY'R*®, _-NR?'S(0),NR'R*, 0
—NR?'S(O)NR''R™S.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R’ se selecciona de uno de cicloalquilo Cse—alquilo Co.s—, heterocicloalquilo Cs.g—
alquilo Cg.6—, arilo—alquilo Cy.s—, 0 heteroarilo—alquilo Coy.—;

G! se selecciona de uno de H, halo, -CN, —oxo—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —
NO,, —O alquilo Cg.6, —S(0)n1R*?, —B(OH),, —alquilo Cy6, —alquenilo C..s, —alquinilo
C.., cicloalquilo Cszg—alquilo Cy.s—, heterocicloalquilo Cs.s—alquilo Cy—, arilo—alquilo
Co-6—, 0 heteroarilo—alquilo Co.s—.

En algunas realizaciones de Formula I:

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 2 de H, halo, —CN, —ox0—, —CF3, —OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —NO,
-0 alquilo Cgg, —S(0)n1R*, —B(OH),, —alquilo Cq.s, —alquenilo Cs., —alquinilo Co.,
cicloalquilo Cs6—alquilo Co.s—, heterocicloalquilo Cszg—alquilo Cy.6—, arilo—alquilo Co.g—,

0 heteroarilo—alquilo Co.g—.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R? se selecciona de alquilo Co.6-, cicloalquilo Cs.¢—alquilo Co.s—, 0 heterocicloalquilo
Cse—alquilo Co6—;

R* es alquilo Co.6-;

G” se selecciona de uno o mas de H, halo, -CN, —CD3, -OCD3, —CF3, —OCF3, —
OCHF;, 0 -0 alquilo Cq.;

R? y R? son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R y R® se
toman junto con el atomo de carbono al que estan unidos para formar un anillo de 3-
12 miembros saturado o insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno

0 mas heteroatomos adicionales seleccionados de O, o N.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde: R? y R?®
son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R?> y R* se toman junto
con el atomo de carbono al que estan unidos para formar un anillo de 4-6 miembros
saturado o insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas

heteroatomos adicionales seleccionados de O, o N.
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El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 2 de H, halo, —-CN, —-CD3, —-OCD3, —CF3, —OCF3, —OCHF,, 0 -O

alquilo Cp6

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R? se selecciona de alquilo Co.¢-, cicloalquilo Cs.g—alquilo Co.s—, 0 heterocicloalquilo
Cse—alquilo Co6—;

G? se selecciona de uno o mas de H, D, halo, —CN, —CD3, —OCDs, —ox0—, —CF3, —
OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —alquilo Cgy., —alquenilo C,.6, —alquinilo C.¢, —O alquilo Cg.,
—S(0)uR™, -C(O)R*?, —C(O)NR™R™3, 0 —C(0O)OR*.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 2 de H, D, halo, -CN, —CD3, —OCD3, —oxo0—, —CF3, —OCF3, —
OCHF,, —NR°R®, —alquilo Cq., —alquenilo C,s, —alquinilo Css, —O alquilo Coe, —
S(0)nR*?, —C(0)R*?, -C(O)NRYR*3, 0 —C(O)OR™

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R* se selecciona del alquilo Co.¢—, cicloalquilo Cse—alquilo Cs.6—, heterocicloalquilo Cs.
e—alquilo Cos—, arilo—alquilo Cy.s—, heteroarilo—alquilo Co—, heteroarilo—cicloalquilo
Cs.6—, heteroarilo—heterocicloalquilo C3.6—, 0 N-6xido de piridina;

G* se selecciona de uno o mas de H, D, halo, -CN, —CD3, -OCD3, —0x0—, —CF3, —
OCF3, —OCHF,, -NR°R®, —NO,, —B(OH),, -CONR'0H, —alquilo Cy., cicloalquilo Cs.
e—alquilo Cy.s—, heterocicloalquilo Czg—alquilo Cy.6—, arilo—alquilo Cos—, heteroarilo—
alquilo Coe—, —O alquilo Cos, -S(O)uR'Y, -C(O)R¥, —C(O)NR¥R'3 —C(0O)-
C(O)NR¥™R™, _C(O)ORY, -C(0)-C(O)OR*, -OC(O)RY? -NRY?C(OR®, -

NR*C(0)OR®™, —(CRMR™)C(O)R", —(CRYR™),1S(0).NR¥?R*3, -
(CR14R15)nlNR12Rl3, —(CR14R15)nloR12, _(CR14R15)nls(O)n2 Rlz’ o _
NR°C(O)NR¥?R™,

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde G* se
selecciona de 0 a 2 de H, D, halo, -CN, —CD3;, —OCD3, —oxo—, —CF3, —OCF3;, —
OCHF,, -NR°R®, —NO,, -B(OH),, -CONR*OH, —alquilo Cy., cicloalquilo Cs.s—alquilo
Co-6—, heterocicloalquilo Cze—alquilo Cos—, arilo—alquilo Cos—, heteroarilo—alquilo Co.
¢— —O alquilo Cos, —S(0)mR', —C(O)R™, —C(O)NR™R®, —C(0O)-C(O)NR™R™, —
C(O)OR™, —C(0)-C(O)OR™, -OC(O)R*?, -NR“2C(O)R™, -NR“C(O)OR®, -
(CR14R15)C(O)R13, —(CR14R15)n18(O)2NR12R13, —(CR14R15)n1NR12R13, _
(CR¥R™),,0R™, —(CR¥R™),1S(0)n2 R*?, 0 —=NR'*°*C(O)NR*R™,

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:
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Q! se selecciona de H, D, halo, —CN, —CD3, —OCD3, —0x0—, —CF3, —OCF3, —OCHF>,
NRYR*®, alquilo Co.6—, arilo—alquilo Co.6—, heteroarilo—alquilo Co.s—, cicloalquilo Cz.¢—
alquilo Cy.6—, heterocicloalquilo Czg—alquilo Co.¢—, arilo—cicloalquilo Cy.s—, heteroarilo—
cicloalquilo Cs6—, heterocicloalquilo Cjsg—cicloalquilo Cs.—, cicloalquilo Cs.—
cicloalquilo Cs4—, alquilo Cis—heterocicloalquilo Cs;e—, heterocicloalquilo Cze—
heterocicloalquilo Cz4—, arilo-heterocicloalquilo Cs¢—, heteroarilo—heterocicloalquilo
Cse—, -O alquilo Cgs —C(O)-C(ONRYR™, —C(O)-C(O)ORY, —OC(O)R",
NRYC(O)R™, —-NR'YS(0),R®, —(CR™R*),:C(O)R', —(CRY™R?),sC(O)ORY,
(CngRzo)ng,C(O)NRl?ng, —(CngRzo)ngs(O)zNR17R18, —(CngRzo)ngNRang,
(CR™R*),30R"Y, —(CR®R%),3S(0)nsR'", -NR*'C(O)NR*'R*®, -NR*'S(0),NR''R"?,
-NR*S(O)NR''R™®,

(@)

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:
R? se selecciona de metilo, etilo, propilo, isopropilo, o uno de los siguientes grupos:

??999
Sleslon

y R* se selecciona de H, metilo, etilo, propilo, |sopropllo; 0
R? y R® se toman junto con el &tomo de carbono al que estan unidos para formar

uno de los siguientes grupos:

v QOO
QQQOOO
OOO

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

R! se selecciona de uno de cicloalquilo Ce—alquilo Co.6—, heterocicloalquilo Ce—alquilo
Co-6—, arilo de 6 miembros—alquilo Co.s—, 0 heteroarilo de 6 miembros—alquilo Co.—,
en el que la posicién 4 del R es hidrégeno, y en el que R* est4 opcionalmente

sustituido con uno o mas sustituyentes G a las posiciones 2, 3, 5y 6.
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El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:

—NR°R® y -NR'R™ son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R® y
R® o R¥™y R*, respectivamente, se toman junto con el &tomo de nitrégeno al que
estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o insaturado, en el que
dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos adicionales
seleccionados de O, N, 0 S(O)mz;

—CRR™ y —_CR™R"® son cada uno independientemente una estructura lineal, o, R*°
y R, o R* y R* respectivamente, se toman junto con el &tomo de carbono al que
estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o insaturado, en el que
dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos seleccionados de O, N, 0
S(O)ms;

1920 ; 19 20 : 4
—CR™R“" es una estructura lineal, o, R~ y R“" se toman junto con el atomo de
carbono al que estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
seleccionados de O, N, 0 S(O)m4;

—NRYR*® es una estructura lineal, 0, R17 y Rig se toman junto con el atomo de
nitrégeno al que estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)ns;

—CR®R*® es una estructura lineal, o, R® y R®* se toman junto con el atomo de
carbono al que estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)mg;

—NR?'R® es una estructura lineal, o, R*’ y R?*® se toman junto con el atomo de
nitrégeno al que estan unidos para formar un anillo de 4-8 miembros saturado o
insaturado, en el que dicho anillo incluye opcionalmente uno o mas heteroatomos
adicionales seleccionados de O, N, 0 S(O)n7;

en el que m2, m3, m4, m5, m6, m7 se seleccionan cada uno independientemente de
0,102

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, el cual se

representa por la Formula la:

R3
0 /
N
\X3
O R2 R2a n
)k > N \
'R N R*
H m



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.
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la
en donde X3 se selecciona entre C=0, o CR°R*!,

El compuesto de la reivindicacién 24, donde R?a es hidrégeno.

El compuesto de la reivindicacién 24 o 25, donde R? es alquilo C1.15-, cicloalquilo Ca.
g-, 0 heteroalquilo C;.1», cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con

uno o mas sustituyentes independientes G*-

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 24 a 26, donde R! es arilo o
heteroarilo, cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con uno o mas

sustituyentes independientes G*.
El compuesto de la reivindicacion 27, donde R* es arilo.

El compuesto de la reivindicacién 28, donde la posicion 4 de dicho arilo es H, y en el
que las posiciones 2, 3, 5y 6 de dicho arilo estan opcionalmente sustituidas por uno

0 més sustituyentes G*.

El compuesto de la reivindicacién 29, donde dichas posiciones 2, 3, 5, y 6 estan

opcionalmente sustituidos con halo, alquilo C;.¢, heteroalquilo C;.¢, 0 cicloalquilo Cs..

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 24 a 30, donde R® es alquilo Cy.12

o heteroalquilo C;.15.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 24 a 31, donde R* es alquilo C.
12, cicloalquilo Cs.g, arilo-alquilo Ci.6, heteroarilo-alquilo C;.¢ 0 heterocicloalquilo Cs.12,
cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con uno 0 mas sustituyentes

independientes Q™.
El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 24 a 32, donde X* es C=0.

El compuesto de cualquiera de las reivindicaciones 24 a 32, donde X* es CRR* en

el que R es hidrégeno y R* es hidrégeno o metilo.

El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, el cual se

representa por la Formula Ih:
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0 /
N
\X3
1 (0] 2 R2a n
G R///[ R ’\{
> N
N R
H m
(e}
lh

en la que X* se selecciona entre C=0, o CR*R™.

36. El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la
posicion 4 del anillo de fenilo en la Formula Ih es H, y en el que las posiciones 2, 3, 5
y 6 del anillo de fenilo en la Férmula Ih estan opcionalmente sustituidas por uno o

mas sustituyentes G*.

37. El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde R® se
selecciona de metilo, etilo, propilo, isopropilo, —(CHz)1-3-ciclopropilo, cicloalquilo Cs.g,
—(CH2)1_3CN, —(CH2)13C(O)OH, 0 —(CH2)1_38(O)2Me.

38. El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde:
X! se selecciona entre alquilo C1., 0 C=0;
X? se selecciona de alquilo C1.,, NR?, u O;
X3 se selecciona entre C=0 o CR*R**:;
Ry R™ son cada uno independientemente igual a H o alquilo Cy.;

m y n son cada uno igual a 1.

39. El compuesto o sal de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde los

compuestos de Férmula | son inhibidores de ATX.

40. Un compuesto seleccionado de:
(R)-N-(1-Ciclohexil-2-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaspiro[4.5]decan-8-il)-2-
oxoetil)-3-metilbenzamide;
(R)-3-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-3-metil-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
2-Fluoro-3-metil-N-((2R,3R)-3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxopentan-2-il)benzamida;
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(R)-N-(1-(3-(Cianometil)-1-(4-metoxifenil)-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(3-fluoro-4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Cianofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Cianofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonil)fenil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(3-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3 metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(3-metil-2-oxo-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-5-il)-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-1H-indazol-5-il)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(2-metil-2H-indazol-5-il)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il-)-5-(trifluorometil)benzamida,;

Sal del acido trifluoroacético (R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(imidazo[1,2-a]piridin-6-il)-3-metil-
2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(3-(metilsulfonil)fenil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-1H-pirazol-3-il)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-1H-pirazol-4-il)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(3-metilimidazo[1,5-a]piridin-6-il)2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;

Sal del acido trifluoroacético (R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(2-metil-1H-
benzo[d]imidazol-6-il)-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-
(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(1H-pirrolo[2,3-b]piridin-5-il)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(3,4-dihidro-2H-benzo[b][1,4]oxazin-7-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(6-0x0-1,6-dihidropiridin-3-il)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
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(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-6-oxo-1,6-dihidropiridin-3-il)-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-Ciclopentil-2-(3-metil-1-(1-metil-6-ox0-1,6-dihidropiridin-3-il)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(6-metoxipiridin-3-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(4-(trifluorometoxi)fenil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(5-benzofuran)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8- il)-1oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(2-ox0-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-6-il)-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(2-ox0-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-5-il)-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(3-0x0-3,4-dihidro-2H-
benzo[b][1,4]oxazin-7-il)-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(2-ox0-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-
6-il)-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo0-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)-3- (trifluorometil)benzamida;
(R)-3-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3,4-Dicloro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2,5-Dicloro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-

il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;

5-Etil-2-fluoro-N-((2R, 3S)-3-metoxi-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan- 8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
3-Etil-5-fluoro-N-((2R, 3S)-3-metoxi-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan- 8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
5-Etil-2-fluoro-N-((2R,3R)-3-metoxi-1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
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3-Fluoro-N-((2R,3R)-1-(1- (4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxopentan-2-il)-5-metilbenzamida;
(R)-5-Ciclopropil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Cloro-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-5-Ciclopropil-2-fluoro-N-(1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8- il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3-Etil-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)- 1-
oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3-Etil-5-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida,
(R)-3,5-Dicloro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
5-Ciclopropil-2-fluoro-N-((2R,3R)-3-metoxi-1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3 metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-6-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-5-ciclopropil-2-fluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-metilbenzamida;
(R)-N-(2-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
ciclopentil-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(2-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)- 1-
ciclobutil-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-

metil-1-oxobutan-2-il)-3-(trifluorometil)benzamida;
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(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-3-cloro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-metil-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometoxi)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-metoxibenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-5-(difluorometoxi)-2-fluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2,5-diclorobenzamida,;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2,5-difluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-1-admantanocarboxilamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-cloro-5-(trifluorometil)benzamida;
(S)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
N-(2-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-
2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decano-8-
Carbonil)ciclopropil)-2-fluoro5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxopropan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
N-(3-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decano-8-
carbonil)oxetan-3-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-metil-1-
oxopropan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(Ciclopropilmetil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-Ciclopropil-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(-3-metil-2,4-dioxo-1-(tetrahidro-2H-piran-4-il)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
2-Fluoro-N-((R)-3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-((S)-1-feniletil)-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
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(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-((tetrahidro-2H-piran-4-il)metil)-1,3,8-
triazaspiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil) benzamida;
2-Fluoro-N-((R)-3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-((R)-1-feniletil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;

Sal del acido trifluoroacético (R)-N-(1-(1-(4-(azetidin-3-ilmetoxi)fenil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4,5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil) benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(4-(Cianometoxi)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(oxetan-3-ilmetoxi)fenil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-(2-hidroxietoxi)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8 il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;

Sal del acido trifluoroacético (R)-N-(1-(1-(4-(2-(dimetilamino)etoxi)fenil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil) benzamida,;

Sal del acido trifluoroacético (R)-N-(1-(1-(4-(azetidin-3-ilamino)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4,5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(oxetan-3-ilamino)fenil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(4-Cianobencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-Bencil-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-fluorobencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-metoxibencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
2-Fluoro-N-((2R)-3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(1-feniletil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonil)bencil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-((2-metoxipiridin-4-il)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((2-metilpiridin-4-il)metil)-2,4-dioxo-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
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(R)-N-(1-(1-((2,3-Dihidrobenzol[b][1,4]dioxin-6-il)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-((6-metoxipiridin-3-il)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan -8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-((1H-Indazol-5-il)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Clorobencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(quinoxalin-6-ilmetil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan- 8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Cianobencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(Imidazo[1,2-a]piridin-7-ilmetil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(3-(metilsulfonil)bencil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(3-Clorobencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((3-metil-2-oxo-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-5-
il)metil)-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)
benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((2-metil-1H-benzo[d]imidazol-6-il)metil)-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(2-fluoro-5-metoxibencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8- il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(2-fluoro-4-metoxibencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8- il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-Ciclopropil-2-(3-metil-2,4-dioxo-1-(quinoxalin-6-ilmetil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-Ciclobutil-2-(3-metil-2,4-dioxo-1-(quinoxalin-6-ilmetil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(pirimidin-2-ilmetil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5- (trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-Ciclopentil-2-(3-metil-2,4-dioxo-1-(quinoxalin-6-ilmetil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-Ciclopentil-2-(3-metil-1-((2-metil-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-7-il)metil)-2,4-

dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
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(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((2-metil-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-7-il)metil)-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((1-metil-1H-pirazol-4-il)metil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((2-metilbenzo[d]oxazol-5-il)metil)-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((4-metiltiazol-2-il)metil)-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((2-metilbenzo[d]oxazol-6-il)metil)-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(2-Cloro-4-metoxibencil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3 metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)lbenzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-((1-metil-6-0x0-1,6-dihidropiridin-3-il)metil)-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-((1-Acetylazetidin-3-il)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il-)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1,3-dimetil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-
2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-Etil-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-isopentilo-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-Ciclopentil-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-Metil-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)fenilcarbamato;
(R)-N-(1-(1-(4-(Ciclopropanocarboxamido)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-3-Metil-N-(2-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxo0-1-
(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)benzamida;
(S)-3-Metil-N-(2-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-ox0-1-
(tetrahidro-2H-piran-4-il)etil)benzamida;

Sal del acido trifluoroacético (R)-N-(1-ciclohexil-2-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-6-metilpicolinamida,;
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(R)-N,3-Dimetil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)benzamida;
5-Etil-2-fluoro-N-((2R,3S)-3-metoxi-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decano-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
N-((2R,3S)-3-Metoxi-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)- 1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
3-Etil-N-((2R,3S)-3-metoxi-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)benzamida,;
3-Etil-5-fluoro-N-((2R,3S)-3-metoxi-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Metil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)isonicotinamida;
(R)-3-Etil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-
oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-4-Fluoro-3-metil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3-Fluoro-5-metil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-5-metil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3-Ciclopropil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-3-Cloro-4-ciano-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro [4.5] decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Carbamoilfenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Carbamoilfenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-3-metilbenzamida;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-3-metilbenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-1-il)fenilborénico;

Acido (R)-3-(8-(2-(2-fluoro-3-metilbenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-1-il)fenilborénico;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-3-metilbenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-

triazaespiro[4.5] decan-1-il )benzoico;
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Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)-2-metoxibenzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(5-etil-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(5-ciclopropil-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il )benzoico;

Acido (R)-2-cloro-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)lbenzamido)-3-metilbutanoil)-3-
metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[ 4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(3-(ciclopropilmetil)-8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)- 3-
metilbutanoil)-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido  (R)-4-(8-(2-ciclopentil-2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)acetil)-3-metil-4-
oxo0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;
(R)-N-(1-(1-(4-Carbamoilfenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)-2-metilbenzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3,3-dimetilbutanoil)-3-metil-4-
0x0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(3-cloro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(3-metil-8-(3-metil-2-(2-metil-5-(trifluorometil) benzamido)butanoil)-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido  (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometoxi)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-
oxo0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-metoxibenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro [4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(1-Admantanecarboxamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-1-il)benzoico;

Acido  (R)-4-(8-(2-(5-(difluorometoxi)-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-
0x0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(5-(difluorometoxi)-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometoxi)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido  (R)-2-(4-(8-(2-(5-etil-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-1-il)fenoxi)acético;
(R)-N-(1-(1-(4-(2-Amino-2-oxoetoxi)fenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-

8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida,;
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(R)-N-(1-(1-(4-(Cianometoxi)fenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;

Sal del &cido trifluoroacético (R)-N-(1-(1-(4-(2-(dimetilamino)etoxi)fenil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(4-Acetamidofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonamido)fenil)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonamido)fenil)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8 il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-Metil-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)fenilcarbamato;

Acido (R)-2-(8-(2-(3-fluoro-5-metilbenzamido)-3-metilbutanoil)-4-oxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5] decan-3-il)acético;
(R)-2-Fluoro-3-metil-N-(3-metil-1-(3-(3-(metilsulfonil)propil)-4-oxo-1-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-N-(1-(3-(Cianometil)-4-oxo-1-fenil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Cianofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Cianofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Clorofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-fluorofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(3,4-Diclorofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil)-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-p-tolil-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il))-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(4-(trifluorometil)fenil)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(3-Clorofenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-meti-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(piridin-2-il)-1,3,8-triaza-
espiro[4,5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;



293

(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(piridin-3-il)-1,3,8-triaza-
espiro[4,5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(4-deuterio-fenil-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(Benzol[d][1,3]dioxol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Clorofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Clorofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Bromofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-3-Metil-N-(3-metil-1-(3-metil-4-oxo-1-(piridin-3-il)-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(2-Clorofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Metoxifenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(3-Metoxifenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-Bromofenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-3-metilbenzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonil)fenil)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-6-oxo0-1,6-dihidropiridin-3-il)-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(1-(1-(4-metoxifenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-5-Etil-2-fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(3-metil-2-ox0-2,3-dihidrobenzo[d]oxazol-5-
il)-4-o0x0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-6-oxo-1,6-dihidropiridin-3-il)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(metilsulfonil)fenil)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;

Sal del acido trifluoroacético (R)-2-fluoro-N-(1-(1-(imidazo[1,2-a]piridin-6-il)-3-metil-4-
o0xo0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-
(trifluorometil)benzamida,;
(R)-3-Cloro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(1-metil-6-oxo0-1,6-dihidropiridin-3-il)-4-oxo-1,3,8-

triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
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(R)-N-(1-Ciclopentil-2-(3-metil-1-(1-metil-6-oxo0-1,6-dihidropiridin-3-il)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-2-oxoetil)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
2-Fluoro-N-((2R)-1-(1-(4-metoxifenil)-2,3-dimetil-4-oxo0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;

Acido 4-((R)-8-((R)-2-(5-¢til-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-2,3-dimetil-4-oxo-
1,3,8-triazaespiro [4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido 4-((S)-8-((R)-2-(5-etil-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-2,3-dimetil-4-oxo-

1,3,8-triazaespiro [4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido 4-((R)-8-((R)-2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-2,3-
dimetil-4-oxo-1,3,8- triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;
Acido 4-((S)-8-((R)-2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-2,3-

dimetil-4-oxo-1,3,8- triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;
(R)-N-(1-(1-(1H-indazol-5-il)-3-metil-4-o0x0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil)-
1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-4-oxo0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Benzo[d]imidazol-6-il)-3-metil-4-ox0-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-etil-2-fluorobenzamida,;
(R)-3-Metil-N-(3-metil-1-oxo0-1-(2-ox0-1-fenil-3-oxa-1,8-diazaespiro[4.5]decan-8-
il)butan-2-il)benzamida;
(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-1-(4-(oxetan-3-ilamino)fenil)-4-oxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-2-fluoro-N-(1-(1-((3-methoxycyclobutyl)metil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-(1H-1,2,4-Triazol-3-il)fenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-Metil-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoato;

Acido (R)-4-(8-(2-(5-ciclopropil-2-fluorobenzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-dioxo-
1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

Acido  (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-2,4-
dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)benzoico;

(R)-N-(1-(1-(4-(2H-Tetrazol-5-il) fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-(2H-Tetrazol-5-il)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-
il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometoxi)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(4-(2H-Tetrazol-5-il)fenil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-

il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-5-(difluorometoxi)-2-fluorobenzamida;
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(R)-N-(1-(1-(4-(2H-Tetrazol-5-il)fenil)-3-metil-4-oxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
oxobutan-2-il-3-metil-1)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)picolinamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)nicotinamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)ciclohexanocarboxamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)isonicotinamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)pivalamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)tiazol-2-carboxamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-4-(trifluorometil)tiazol-2-carboxamida;
(R)-N-(1-(1-(1H-Indazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-
metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-N-metil-5-(trifluorometil)lbenzamida;

Sal del &cido trifluoroacético del acido (R)-4-(3-(2-(dimetilamino)etil)-8-(2-(2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-
il)benzoico

Sal del &cido trifluoroacético del acido (R)-4-(3-(2-(dimetilamino)etil)-8-(2-(2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-4-oxo-1,3,8-triazaspiro[4.5]decan-1-
il)benzoico;

(R)-2-Fluoro-N-(3-metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(piridin-4-il)-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;

1-Oxido de (R)-4-(8-(2-(2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamido)-3-metilbutanoil)-3-metil-
2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-1-il)piridina;
(R)-2-Fluoro-N-(1-(1-(4-metoxiciclohexil)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3 metil-1-oxobutan-2-il)-5-(trifluorometil)benzamida,;
(R)-N-(1-(1-ciclohexil-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-
oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)benzamida;
(R)-N-(3-Metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(4-metoxi-d3-fenil)-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-
8-il)-1-oxobutan-2-il)-3-(trifluorometil)-5-fluorobenzamida;
(R)-N-(3-Metil-1-(3-metil-2,4-dioxo-1-(4-etoxifenil)-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-1-

oxobutan-2-il)-3-(trifluorometil)-5-fluorobenzamida;
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(R)-N-(1-(1-(Benzo[d]oxazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-triazaespiro[4.5]decan-8-il)-
3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-(trifluorometil)lbenzamida;
(R)-N-(1-(1-(2-Metilbenzo[d]oxazol-5-il)-3-metil-2,4-dioxo-1,3,8-
triazaespiro[4.5]decan-8-il)-3-metil-1-oxobutan-2-il)-2-fluoro-5-
(trifluorometil)benzamida,;

O una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

Una composicion farmacéutica que comprende el compuesto o sal del compuesto de
acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 40, formulado con o sin uno o

mas portadores farmacéuticos.

Un método para el tratamiento de al menos uno de cancer, homing de linfocitos,
inflamacion crénica, dolor neuropatico, enfermedades fibréticas, trombosis, y prurito
colestasico, mediados al menos en parte por ATX que comprende administrar a un
sujeto que necesite una cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto o sal
del compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 40 o una

composicién farmacéutica de la reivindicacion 41.

Un método para el tratamiento de al menos uno de cancer, homing de linfocitos, la
inflamacion croénica, dolor neuropatico, enfermedades fibréticas, trombosis, y prurito
colestasico que comprende administrar a un sujeto en necesidad del mismo una
cantidad terapéuticamente efectiva de un compuesto o una sal del compuesto de
acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 40 que se une a e inhibe ATX

proporcionar una reduccion en los niveles de LPA.

Un método de tratamiento de la fibrosis, la inflamacion, el cancer, la angiogénesis, 0
el dolor en un mamifero que comprende administrar una cantidad terapéuticamente
efectiva de un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 40, o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo o una composicién farmacéutica de

la reivindicacion 41, al mamifero en necesidad del mismo.

Un método de tratamiento de la fibrosis pulmonar, asma, enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC), fibrosis renal, insuficiencia renal aguda, enfermedad
renal cronica, fibrosis hepatica, fibrosis de la piel, fibrosis del intestino, cancer de
mama, cancer de pancreas, cancer de ovario, cancer de préstata, glioblastoma,
cancer de hueso, cancer de colon, cancer de intestino, cancer de cabeza y cuello,
melanoma, mieloma multiple, leucemia linfocitica cronica, linfoma de células B,
linfoma de células T, dolor por cancer, metastasis tumoral, trasplante de 6rganos
rechazo, esclerodermia, fibrosis ocular, degeneracion relacionada con la edad
macular (AMD), retinopatia diabética, enfermedad vascular del colageno, la
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aterosclerosis, fendmeno de Raynaud, artritis reumatoide, osteoartritis o dolor
neuropatico en un mamifero que comprende administrar una cantidad
terapéuticamente efectiva de un compuesto de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 40, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo una
composicién farmacéutica de la reivindicacion 41, al mamifero en necesidad del

mismo.

El método de acuerdo con la cualquiera de las reivindicaciones 42 a 45, que
comprende la administraciéon al mamifero de uno o mas agentes terapéuticamente
activos seleccionados de: corticosteroides, inmunosupresores, analgésicos, agentes
anti-cancer, anti-inflamatorios, antiinflamatorios no esteroideos, inhibidores duales de
la ciclooxigenasa-1y -2, inhibidores selectivos de ciclooxigenasa-2, bloqueadores de
TNF, inhibidores de quinasa, antagonistas del receptor de quimioquinas,
broncodilatadores, antagonistas del receptor de leucotrienos, inhibidores de la
formacion de leucotrienos, antagonistas del receptor de prostaglandina, inhibidores
de la formacion de prostaglandinas, inhibidores de monoacilglicerol quinasa,
inhibidores de fosfolipasa Al, inhibidores de la fosfolipasa A2, inhibidores de la
lisofosfolipasa D (lysoPLD), inhibidores de autotaxina, y antagonistas del receptor de
LPA.



