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SE REIVINDICA:

1. Un compuesto de la Fórmula (A) o sal 

farmacéuticamente aceptable de este:

5

 (A),

en donde:

E es:

10

, , o ;

R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

15

;
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R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

;

5

con las siguientes condiciones:

(i) cuando R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R2 es:

10 ; y

(ii)cuando R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R1 es

15 ;

R11 es hidrógeno o -alquilo(C1-C6)-O-P(=O)-

(OH)2;

X1 es CR3 o N;

20 R3 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);
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X2 es CR4 o N;

R4 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

R5a es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), 

cicloalquilo(C3-C6), heterocicloalquilo de 4 

5 a 6 miembros, ciano, arilo, o heteroarilo de 

5 o 6 miembros,

en donde alquilo(C1-C6) se sustituye 

opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

10 seleccionados de halógeno o ciano; y 

heterocicloalquilo de 4 a 6 miembros, arilo, 

o heteroarilo de 5 o 6 miembros se sustituye 

opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

15 seleccionados de halógeno, ciano, o 

alquilo(C1-C6);

R5b es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o 

cicloalquilo(C3-C6);

R6 es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o ciano;

20 X3 es -CH2CH2- o -CH2-O-CH2-;

o X3 está ausente;

L es G1-G2-G3-G4-, en donde G1 se une a W;

G1 es alquilenilo(C1-C6); 

cicloalquilenilo(C3-C6); -O-CH2-CH2-; 

25 heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o 
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tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), ciano, o hidroxilo; o 

heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros 

5 opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano;

G2 es alquilenilo(C1-C6), -C(=O)-, 

10 heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres fluoro, o un enlace directo;

G3 es -C(=O)-; -C(=O)-CH2CH2-; alquilenilo(C1-

C6); tetrahidronaftalenilo; 

15 heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6) o ciano; heterocicloalquilo de 7 

20 a 11 miembros-C(=O)-, o heterocicloalquilenilo 

de 7 a 11 miembros opcionalmente sustituido 

con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, 

alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o ciano;
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G4 es alquilenilo(C1-C6), cicloalquilenilo(C3-

C6); heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros; 

o un enlace directo;

W es -C≡C- o un enlace directo;

5 R7 es hidrógeno; halógeno; alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos; ciano; o cicloalquilo(C3-C6);

R8 es hidrógeno; halógeno; alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

10 halógenos; ciano; o cicloalquilo(C3-C6);

R9 es hidrógeno; halógeno; alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos; ciano; o cicloalquilo(C3-C6);

R10 es hidrógeno; halógeno; alquilo(C1-C6) 

15 opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos; ciano; o cicloalquilo(C3-C6);

Ra es hidrógeno o halógeno;

Rb es hidrógeno o halógeno; y

Rc es hidrógeno o metilo.

20 2. Un compuesto de la Fórmula (I), o sal 

farmacéuticamente aceptable de este:



6

 (I),

en donde:

E es:

5

, , o ;

R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

10

;

R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

15
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;

con las siguientes condiciones:

(i) cuando R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

5 C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R2 es:

; y

(ii)cuando R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

10 C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R1 es

;

R11 es hidrógeno o -alquilo(C1-C6)-O-P(=O)-

15 (OH)2;

X1 es CR3 o N;

R3 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

X2 es CR4 o N;

R4 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);
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R5a es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), 

cicloalquilo(C3-C6), heterocicloalquilo de 4 a 

6 miembros, ciano, arilo, o heteroarilo de 5 o 

6 miembros, en donde alquilo(C1-C6) se 

5 sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno o ciano; y 

heterocicloalquilo de 4 a 6 miembros, arilo, o 

heteroarilo de 5 o 6 miembros se sustituye 

10 opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, ciano, o 

alquilo(C1-C6);

R5b es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o 

15 cicloalquilo(C3-C6);

R6 es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o ciano;

X3 es -CH2CH2- o -CH2-O-CH2-;

o X3 está ausente;

L es -G1-G2-G3-G4-, en donde G1 se une a W;

20 G1 es alquilenilo(C1-C6); 

heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

25 alcoxi(C1-C6), o ciano; o 

heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros 
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opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano;

5 G2 es alquilenilo(C1-C6) o un enlace directo;

G3 es heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

10 alcoxi(C1-C6) o ciano; o heterocicloalquilenilo 

de 7 a 11 miembros opcionalmente sustituido 

con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, 

alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o ciano;

15 G4 es alquilenilo(C1-C6) o un enlace directo;

W es -C≡C- o un enlace directo;

R7 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6);

20 R8 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6);

R9 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

25 halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6); y
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R10 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6).

3. Un compuesto de la Fórmula (I), o sal 

5 farmacéuticamente aceptable de este:

(I),

en donde:

10 E es:

, , o ;

R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

15 alcoxi(C1-C6), o

;
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R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

5 ;

con las siguientes condiciones:

(i) cuando R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R2 es:

10

; y

(ii)cuando R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R1 es:

15

;

R11 es hidrógeno o -alquilo(C1-C6)-O-P(=O)-

(OH)2;

20 X1 es CR3 o N;
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R3 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

X2 es CR4 o N;

R4 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

R5a es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), 

5 cicloalquilo(C3-C6), heterocicloalquilo de 4 a 

6 miembros, ciano, arilo, o heteroarilo de 5 o 

6 miembros, en donde alquilo(C1-C6) se 

sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

10 seleccionados de halógeno o ciano; y 

heterocicloalquilo de 4 a 6 miembros, arilo, o 

heteroarilo de 5 o 6 miembros se sustituye 

opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

15 seleccionados de halógeno, ciano, o 

alquilo(C1-C6);

R5b es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o 

cicloalquilo(C3-C6);

R6 es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o ciano;

20 X3 es -CH2CH2- o -CH2-O-CH2-; o

X3 está ausente;

L es -G1-G2-G3-G4-, en donde G1 se une a W;

G1 es alquilenilo(C1-C6); 

heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

25 opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres sustituyentes independientemente 
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seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano; o 

heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

5 tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano;

G2 es alquilenilo(C1-C6) o un enlace directo;

G3 es heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

10 sustituido opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano; heterocicloalquilenilo 

de 7 a 11 miembros opcionalmente sustituido 

15 con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, 

alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o ciano; o 

heteroarilenilo de 5 a 10 miembros;

G4 es alquilenilo(C1-C6), cicloalquilenilo(C3-

20 C6), o un enlace directo;

W es -C≡C- o un enlace directo;

R7 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6);
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R8 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6);

R9 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

5 opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6); y

R10 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

halógenos, ciano, o cicloalquilo(C3-C6).

10 4. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 2 o 3 

que tiene la Fórmula (II):

 (II).

15

5. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 2 o 3 

que tiene la Fórmula (III):
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 (III).

6. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-5, en donde R5a es hidrógeno.

7. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde R5a es alquilo(C1-C6) 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

10 sustituyentes independientemente seleccionados de halógeno 

o ciano.

8. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 7, en 

donde R5a es metilo.

15 9. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde R5a es cicloalquilo(C3-C6).

10. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 9, en 

20 donde R5a es ciclopropilo.

N
N

N
NNH2

HO

R7

R8

R9
W

L
E

R10



16

11. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde R5a es heterocicloalquilo de 

4 a 6 miembros opcionalmente sustituido con uno, dos, o tres 

5 sustituyentes independientemente seleccionados de halógeno, 

ciano, o alquilo(C1-C6).

12. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde R5a es ciano.

10 13. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde:

R1 es:

15 ; y

R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6).

14. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

20 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde R2 es hidrógeno, halógeno, 

o alquilo(C1-C6).

15. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

N NR11

O

O
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reivindicaciones 1-5, en donde R2 es hidrógeno, fluoro, o 

metilo.

16. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-5, en donde R11 es hidrógeno.

17. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde:

R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

10 alcoxi(C1-C6); y

R2 es:

.

15 18. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 17, en 

donde R1 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6).

19. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 18, en 

20 donde R1 es hidrógeno, fluoro, o metilo.

20. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 17-19, en donde R11 es hidrógeno.

N NR11

O

O
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21. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde X1 es CR3.

22. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 21, en 

donde R3 es hidrógeno.

23. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 21, en 

donde R3 es halógeno.

10 24. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 21, en 

donde R3 es alquilo(C1-C6).

25. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

15 reivindicaciones 1-5, en donde X1 es N.

26. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde X2 es CR4.

27. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

20 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 26, en 

donde R4 es hidrógeno.

28. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 26, en 

donde R4 es halógeno.
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29. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 26, en 

donde R4 es alquilo(C1-C6).

30. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde X2 es N.

31. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde E es:

10

, , , 

, , , 

, , 

, , 

N
N

NH

O

O

N N
NH

O

O N N
NH

O

O

N N
NH

O

O N
N

N
NH

O

O
N

N
N
HO

O

F

N

N N
N
HO

O
N N

NH
O

O

F

N

N N
N

O
O

O
P OH

O
OH

N
N

N
NH

O

O



20

, , , o 

.

32. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde E es:

 o .

10 33. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-5, en donde E es:

.

15

34. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 
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reivindicaciones 1-33, en donde G1 es cicloalquilenilo(C3-

C6); o heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros opcionalmente 

sustituido con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

5 alcoxi(C1-C6), ciano, o hidroxilo.

35. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 34, en 

donde:

G1 es:

10

;

cada R12 es independientemente halógeno, 

alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), ciano, o 

15 hidroxilo;

n es 0, 1, 2, o 3; y

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

36. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 35, en 

20 donde cada R12 es independientemente fluoro, metilo, 

metoxi, ciano, o -CHF2; y n es 0, 1, o 2.

37. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 35, en 

donde:

N



(R12)n
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G1 es:

, , , ; o 

5 y el enlace marcado con un “*” se une a G2.

38. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 34, en 

donde:

G1 es:

10

;

en donde X4 es –O-;

cada R12 es independientemente halógeno, 

15 alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o ciano; y

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

39. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 38, en 

donde:

20 G1 es:

N



N F



N



F
F

*

N
F

F

*

N
F

F

N
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
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 o ; y

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

44. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 34, en 

donde:

G1 es:

; y

10

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

41. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 1, en 

donde G1 es ciclohexilenilo.

15 42. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 41, en 

donde:

G1 es:

20  o ; y

N
O



N
O



N
N



* *
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el enlace marcado con un “*” se une a G2.

43. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-33, en donde G1 es 

5 heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros opcionalmente 

sustituido con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, alquilo(C1-

C6), alcoxi(C1-C6), o ciano.

44. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 43, en 

donde:

G1 es:

;

15

cada R13 se selecciona independientemente de 

halógeno, alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o 

ciano;

o es 0, 1, 2, o 3;

20 p, q, r, y s son independientemente 1 o 2;

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

45. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 44, en 

donde:

N



( )
( ) p

r

( )q( )s (R13)o
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p y q son 1;

r es 1 o 2;

s es 1 o 2; y

R13 es halógeno.

5 46. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 45, en 

donde R13 es fluoro y o es 0, 1, o 2.

47. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 44, en 

10 donde G1 es:

; y

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

15 48. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 43, en 

donde:

G1 es:

20 ;

a es 0 o 1;

b es 0 o 1; y

N 

N


a

b
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el enlace marcado con un “*” se une a G2.

49. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 48, en 

donde G1 es:

5

, , , o , y

el enlace marcado con un “*” se une a G2.

50. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 43, en 

donde G1 es:

 o ; y

15 el enlace marcado con un “*” se une a G2.

51. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-50, en donde G2 es un enlace directo.

52. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

20 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1 o 6-50, en donde G2 es un C(=O).

N



N

H

H

*

N

H

H

*

N

H

H



N
O

*

N
O

*
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53. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-50, en donde G2 es alquilenilo(C1-C6).

54. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 53, en 

donde G2 es -CH2-.

55. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-54, en donde G3 es 

10 heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros opcionalmente 

sustituido con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, alquilo(C1-

C6), alcoxi(C1-C6), o ciano.

56. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

15 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 55, en 

donde:

G3 es:

, , , , o ;

20

cada R14 es independientemente halógeno, 

alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o ciano;

t es 0, 1, 2, o 3; y

el enlace marcado con un “*” se une a G4.

N



(R14)t

N
O

(R14)t



N
O

(R14)t



N
O

(R14)t



N
N

(R14)t


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57. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 56, en 

donde R14 es fluoro o metilo y t es 0 o 1.

58. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 56, en 

donde G3 es:

, , , o ; y

10 el enlace marcado con un “*” se une a G4.

59. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-54, en donde G3 es 

heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros opcionalmente 

15 sustituido con uno, dos, o tres sustituyentes 

independientemente seleccionados de halógeno, alquilo(C1-

C6), alcoxi(C1-C6), o ciano.

60. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 1, en 

20 donde G3 es

 o ; y

N



N
O



N
O



N
N



* *
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el enlace marcado con un “*” se une a G4.

61. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 59, en 

donde G3 es:

5

; y

el enlace marcado con un “*” se une a G4.

62. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 59, en 

donde G3 es:

 o ; y

15 el enlace marcado con un “*” se une a G4.

63. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 59, en 

donde:

G3 es:

20

;

N 

*

N
N

*

N
N

N



( )
( ) v

x

( )w( )y (R15)u
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cada R15 se selecciona independientemente de 

halógeno, alquilo(C1-C6), alcoxi(C1-C6), o 

ciano;

u es 0, 1, 2, o 3;

5 v, w, x, e y son independientemente 1, 2, o 

3; y

el enlace marcado con un “*” se une a G4.

64. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 63, en 

10 donde v, w, x, e y son independientemente 1 o 2.

65. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 63, en 

donde R15 es fluoro.

66. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

15 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 59, en 

donde:

G3 es:

;

20

xa e ya son independientemente 1 o 2; y

el enlace marcado con un “*” se une a G4.

N ( )xa

( )ya
O

O

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67. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 59, en 

donde G3 es:

5 , , , , 

, ,  , 

, , , , 

, , , , 

, , o ; y

10

el enlace marcado con un “*” se une a G4.

68. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 1, en 

donde G3 es

15

; y

N  N  N 
O

O


N
O

O
 N

O


N

O
*

N


N
N

N


N
O



N
O

*

N
O

*

N

O


N

O
*

N

O
*

N

O

O


N

O

O
 N

O

O


F
F

N
O

OF
F 

N N
O


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el enlace marcado con un “*” se une a G4.

69. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-68, en donde G4 es alquilenilo(C1-C6).

70. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 69, en 

donde G4 es -CH2- o -CH2CH2-.

71. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 1, en 

donde G4 es cicloalquilenilo(C3-C6).

72. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 71, en 

donde G4 es:

15

o ; y

el enlace marcado con un “*” se une a E.

73. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

20 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 71, en 

donde G4 es:

 o ; y

* *

 
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el enlace marcado con un “*” se une a G4.

74. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-68, en donde G4 es un enlace directo.

75. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de una cualquiera de las reivindicaciones 

1-33, en donde L es:

10 , , , 

, , , 

, , ,

, , 

, , 

N

F
N


N

N



N

N 

N  N
N



N
N



N
N



F

N
ON



N
ON



N
NN



N O

O



N
N

F F



O

N
N

N


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, , , 

, , , 

, , 

, , 

5 , , 

, , 

, , 

, , 

N
N



N
N

O



N
N



N
O

N



N

N



N
N



N

N
O



N

N
O



N


N N

N
O



N
N



F
F

N
N



F

N
N



F
F

N
N
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O



N
N
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O 

N
N

O

O 

N
N

O

O 

N
N

O


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, , 

, , 

, , o

; y

5

el enlace marcado con un “*” se une a E.

76. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de una cualquiera de las reivindicaciones 

1-33, en donde L es:

10

, , 

; , o 

 y

N
N


N

N
O

O 

N
N

O

O



F
F

N
N

O

O
F

F



N

H

H

N


N

O
N



N
N

*

O

N
N

N

N


N
N

N



N
N

N



N
N

N

*

*

N
N

N
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el enlace marcado con un “*” se une a E.

77. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-76, en donde W es -C≡C-.

78. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-76, en donde W es un enlace directo.

79. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-78, en donde R7, R8, R9, y R10 son H.

80. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-78, en donde R7 es halógeno, alquilo(C1-

15 C6), ciano, o cicloalquilo(C3-C6), en donde alquilo(C1-C6) se 

sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres halógenos.

81. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 80, en 

donde R7 es halógeno o alquilo(C1-C6).

20 82. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 81, en 

donde R7 es fluoro o metilo.

83. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

25 reivindicaciones 80-82, en donde R8, R9, y R10 son hidrógeno.
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84. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-78, en donde R8 es halógeno, alquilo(C1-

C6), ciano, o cicloalquilo(C3-C6), en donde alquilo(C1-C6) se 

5 sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres halógenos.

85. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 84, en 

donde R8 es halógeno o alquilo(C1-C6).

86. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 85, en 

donde R8 es fluoro o metilo.

87. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 84-86, en donde R7, R9, y R10 son hidrógeno.

15 88. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-78, en donde R9 es halógeno, alquilo(C1-

C6), ciano, o cicloalquilo(C3-C6), en donde alquilo(C1-C6) se 

sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres halógenos.

20 89. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 88, en 

donde R9 es halógeno.

90. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 89, en 

25 donde R9 es fluoro.
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91. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 88-90, en donde R7, R8, y R10 son hidrógeno.

92. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-78, en donde R10 es halógeno, alquilo(C1-

C6), ciano, o cicloalquilo(C3-C6), en donde alquilo(C1-C6) se 

sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres halógenos.

93. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 92, en 

donde R10 es halógeno.

94. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 93, en 

donde R10 es fluoro.

15 95. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 92-94, en donde R7, R9, y R9 son hidrógeno.

96. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

20 reivindicaciones 1-78, en donde R10 es ciano.

97. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 96, en 

donde R10 es ciano; y R7, R8, y R9 son hidrógeno.

98. Un compuesto de la Fórmula (V), o sal 

25 farmacéuticamente aceptable de este,
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 (V),

en donde:

cada R12 es fluoro o hidroxilo;

5 n es 0, 1, 2, o 3;

E es:

, , o ;

10 R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

;

15 R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), o 

alcoxi(C1-C6), o

N
N

N
NNH2

HO

R7

R8

R9

R10

N
G3

(R12)n

RbRa

X3
G4

E
Rc

N

X1
X2

R1

R2

R6 R5a

R1N

X2

X1
R5b

R6

R2

R1
X1

X2

R2R6

N NR11

O

O
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;

con las siguientes condiciones:

(i) cuando R1 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

5 C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R2 es:

; y

(ii)cuando R2 es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-

10 C6), o alcoxi(C1-C6), entonces R1 es:

;

R11 es hidrógeno o -alquilo(C1-C6)-O-P(=O)-

15 (OH)2;

X1 es CR3 o N;

R3 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

X2 es CR4 o N;

R4 es hidrógeno, halógeno, o alquilo(C1-C6);

N NR11

O

O

N NR11

O

O

N NR11

O

O
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R5a es hidrógeno, halógeno, alquilo(C1-C6), 

cicloalquilo(C3-C6), heterocicloalquilo de 4 a 

6 miembros, ciano, arilo, o heteroarilo de 5 o 

6 miembros, en donde alquilo(C1-C6) se 

5 sustituye opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno o ciano; y 

heterocicloalquilo de 4 a 6 miembros, arilo, o 

heteroarilo de 5 o 6 miembros se sustituye 

10 opcionalmente con uno, dos, o tres 

sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, ciano, o 

alquilo(C1-C6);

R5b es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o 

15 cicloalquilo(C3-C6);

R6 es hidrógeno, alquilo(C1-C6), o ciano;

X3 es -CH2CH2- o está ausente;

G3 es tetrahidronaftaleno; 

heterocicloalquilenilo de 4 a 6 miembros 

20 opcionalmente sustituido con uno, dos, o 

tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano; heterocicloalquilo de 

7 a 11 miembros-C(=O)-, o 

25 heterocicloalquilenilo de 7 a 11 miembros 

opcionalmente sustituido con uno, dos, o 
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tres sustituyentes independientemente 

seleccionados de halógeno, alquilo(C1-C6), 

alcoxi(C1-C6), o ciano;

G4 está ausente o es ciclobutilenilo;

5 R7, R8, R9, y R10 son independientemente 

hidrógeno, fluoro, metilo, o ciano;

Ra es hidrógeno, cloro, metilo, o fluoro;

Rb es hidrógeno, cloro, metilo, o fluoro, y

Rc es hidrógeno o metilo.

10 99. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 98, en 

donde:

G3 es:

15 , , , , , 

, , o .

100. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 98, en 

20 donde G3 es:

N



N
O



N
O



N
N



N 

N  N N
O



N 
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, , , o 

.

101. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

5 aceptable de este, de acuerdo con la reivindicación 98, en 

donde G3 es:

, , , , 

, , ,  

10 , , , , 

, , , , 

N
O

O
 N

O

O 

N

O

O


N

O
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

N  N  N N
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N 
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O
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, , , o 

.

102. El compuesto de acuerdo con la 

5 reivindicación 1, o una sal farmacéuticamente aceptable de 

este, seleccionado de uno cualquiera o más de los 

compuestos:

1-[1-[1-[[7-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

10 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]metil]-4-

piperidil]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[3-[3-[3-[3-amino-6-(2-

15 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]prop-2-

inil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-

ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

N

O

O


N

O

O
 N

O

O


F
F

N
O

OF
F 
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piperidil]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]-3-metil-indol-5-il]hexahidropirimidina-

2,4-diona;

10 1-[1-[1-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-4-piperidil]indol-4-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[3-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-

il]-3-metil-indol-5-il]hexahidropirimidina-

20 2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

25 azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-
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pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-5-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)490iridina490e-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-5-metil-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

15 pirrolo[2,3-b]490iridina-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)490iridina490e-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-5-metil-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]490iridina-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

25 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-metil-
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fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

10 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

15 fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-6-fluoro-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona

5 1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-

10 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

15 fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2,6-difluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[2-[1-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-4-piperidil]-1-

metil-indol-6-il]hexahidropirimidina-2,4-

10 diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[4-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]piperazin-1-

il]-2-fluoro-fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

15 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[4-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]piperazin-1-il]-

2-fluoro-fenil]-4-piperidil]metil]-7-

20 azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-7-
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azaespiro[3.5]nonan-2-il]-4-fluoro-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-4-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

10 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]metil]-3-

ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

15 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-7-

20 azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[1-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-4-
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piperidil]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

15 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

20 piperidil]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[[(2S)-4-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]morfolin-2-
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il]metil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[2-[4-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

10 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]piperazin-1-

il]etil]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-

5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-

20 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-4-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-
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pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[3-[[1-[5-[4-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]piperazin-1-il]-

2-fluoro-fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

15 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[5-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-2,7-

20 diazaespiro[3.5]nonano-2-carbonil]-2-metil-

fenil]hexahidropirimidina-2,4-diona;

dihidrogenofosfato de [3-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-
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pirrolo[2,3-b]piridin-5-il]-2,6-dioxo-

hexahidropirimidin-1-il]metilo;

1-[1-[2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-2-

azaespiro[3.5]nonan-7-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[(6r,9r)-4-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-1-oxa-4-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-

15 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(1r,3r)-3-[8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)493iridina493e-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-3-il]ciclobutil]-3-

metil-pirrolo[2,3-b]493iridina-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[(2S)-4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

25 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-
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fenil]morfolin-2-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[7-[7-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-il]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-

10 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5r,8r)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

15 fenil]-4-piperidil]metil]-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

20 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-etil-pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[[(2S)-4-[[7-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]metil]morfolin-2-il]metil]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

5 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,8-dihidro-5H-

10 imidazo[1,2-a]pirazin-2-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[[(2R)-4-[[7-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

15 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]metil]morfolin-2-il]metil]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 1-[3-metil-1-[7-[[rel-(3aR,5r*,6aS)-2-[5-[3-

[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-

3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

25 azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 
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(ISÓMERO 1) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];

1-[3-metil-1-[7-[[(3aR,5s,6aS)-2-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[3-metil-1-[7-[[(3aR,5r,6aS)-2-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

15 azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[7-[[rel-(3aR,5r*,6aS)-2-[5-[3-

[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-

3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 2) [*configuración absoluta aun no 

25 confirmada];
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1-[3-metil-1-[7-[[(3aR,5s,6aS)-2-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

5 ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[7-[[(3aR,5r,6aS)-2-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

10 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3a,4,5,6,6a-hexahidro-1H-

ciclopenta[c]pirrol-5-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[6-fluoro-1-[rel-(3R*)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

20 il]hexahidropirimidina-2,4-diona (ISÓMERO 1) 

[*configuración absoluta no confirmada];

1-[6-fluoro-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-

(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-
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azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[6-fluoro-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-

(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[6-fluoro-1-[rel-(3R*)-8-[[1-[5-[3-[3-

10 amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona (ISÓMERO 2) 

15 [*configuración absoluta aun no confirmada];

1-[6-fluoro-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-

(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

20 azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[6-fluoro-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-

(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-
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azaespiro[4.5]decan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-ciclopropil-1-[rel-(3R*)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 2) [*configuración absoluta no 

10 confirmada];

1-[3-ciclopropil-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

15 azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-ciclopropil-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-
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azaespiro[3.5]nonan-2-il]-6-fluoro-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-ciclopropil-1-[rel-(3R*)-8-[[1-[5-[3-[3-

5 amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

10 (ISÓMERO 1) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];

1-[3-ciclopropil-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

15 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-ciclopropil-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-

amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

4-[3-[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-

25 il]-3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-[4-

[[9-[5-(2,4-dioxohexahidropirimidin-1-il)-3-
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etil-pirrolo[2,3-b]piridin-1-il]-3-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]metil]-4-fluoro-1-

piperidil]benzonitrilo;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[3-[[rel-(4R*)-1-[5-[3-[3-amino-

6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

15 azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 2) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];

1-[3-metil-1-[3-[[(4R)-1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

20 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[3-metil-1-[3-[[(4S)-1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 4-[3-[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-

4-il]-3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-

[4-[[9-[5-(2,4-dioxohexahidropirimidin-1-

il)-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-1-il]-3-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]metil]-4-fluoro-

10 1-piperidil]benzonitrilo;

1-[3-metil-1-[3-[[rel-(4R*)-1-[5-[3-[3-amino-

6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

15 azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 1) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];

1-[3-metil-1-[3-[[(4R)-1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

20 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[3-metil-1-[3-[[(4S)-1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3,3-difluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-4-metil-indol-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

15 azaespiro[5.5]undecan-9-il]-4-fluoro-indol-

5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-6-fluoro-indol-

5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-
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azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-6,10-

dioxa-2-azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

15 azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-etil-pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[rel-(3S*)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-

6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 2) [*configuración absoluta no 

confirmada];

25 1-[3-metil-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[3-metil-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

10 b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[rel-(3R*)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-

6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

15 azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 1) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];

1-[3-metil-1-[(3S)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

20 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[3-metil-1-[(3R)-8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-8-

azaespiro[4.5]decan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-ciclopropil-

10 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5r,8r)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

15 fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[rel-(3S*)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-

20 6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

25 (ISÓMERO 1) [*configuración absoluta aun no 

confirmada];
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1-[3-metil-1-[(3S)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[(3R)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[rel-(3R*)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-

6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

15 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona 

(ISÓMERO 2) [*configuración absoluta aun no 

20 confirmada];

1-[3-metil-1-[(3S)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

25 azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[3-metil-1-[(3R)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1-oxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5r,8r)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

15 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-indol-5-

25 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[9-[[4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]piperazin-1-

5 il]metil]espiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

10 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

20 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(3s,6s)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-11,11-difluoro-

1,5-dioxa-9-azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-
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metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(3r,6r)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-11,11-difluoro-

1,5-dioxa-9-azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-

metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-

15 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[4-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]piperazin-1-

il]ciclobutil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-

5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

4-[3-[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-

il]-3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-[4-

25 [[9-[5-(2,4-dioxohexahidropirimidin-1-il)-3-

etil-pirrolo[2,3-b]piridin-1-il]-3-
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azaespiro[5.5]undecan-3-il]metil]-1-

piperidil]benzonitrilo;

4-[3-[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-

il]-3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-[4-

5 [[2-[3-ciclopropil-5-(2,4-

dioxohexahidropirimidin-1-il)pirrolo[2,3-

b]piridin-1-il]-7-azaespiro[3.5]nonan-7-

il]metil]-1-piperidil]benzonitrilo;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

10 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

15 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[(1R,5S,6s)-3-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3-azabiciclo[3.1.0]hexan-6-

20 il]metil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-

metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-
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azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[(1R,5S,6s)-3-[5-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-3-azabiciclo[3.1.0]hexan-6-

il]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-

metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(1s,3s)-3-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3,8-

15 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]ciclobutil]-

3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[[(2R)-4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]morfolin-2-il]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-6-fluoro-3-metil-

indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[7-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3-

azabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-cloro-fenil]-

4-piperidil]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-

il]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

15 azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[8-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

20 fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]pirrolo[1,2-

a]pirimidin-3-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

1-[1-[(2S)-6-[[4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

25 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-
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fenil]piperazin-1-il]metil]tetralin-2-

il]indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

1-[1-[(2R)-6-[[4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]piperazin-1-il]metil]tetralin-2-

il]indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

10 1-[1-[(2S)-6-[[4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]piperazin-1-il]metil]tetralin-2-

il]indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

15 diona;

1-[1-[(2R)-6-[[4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]piperazin-1-il]metil]tetralin-2-

20 il]indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

1-[1-[3-[[(1s,4s)-4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]ciclohexil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-
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pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[(1r,4r)-4-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]ciclohexil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[(3r,6r)-9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-11,11-difluoro-1,5-

dioxa-9-azaespiro[5.5]undecan-3-il]-indol-5-

15 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(1r,4r)-4-[8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-3-il]ciclohexil]-

3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(1s,4s)-4-[8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

25 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-3-il]ciclohexil]-

3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(1r,3r)-3-[8-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

5 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-3-il]ciclobutil]-

3-metil-pirrolo[2,3-b]piridina-5-

10 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

15 azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-difluoro-

2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-etil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

5 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

10 azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

15 piperidil]metil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-

il]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

20 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]piperidina-4-carbonil]-7-

azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

25 1-[1-[3-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-
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diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-

il]-3-etil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

5 1-[1-[9-[[1-[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]fenil]-4-

piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

10 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

4-[3-[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-

il]-3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-[4-

[[3-[3-ciclopropil-5-(2,4-

15 dioxohexahidropirimidin-1-il)pirrolo[2,3-

b]piridin-1-il]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]metil]-1-

piperidil]benzonitrilo;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-fluoro-2-

20 hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

25 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]-4-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

15 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-indol-5-

25 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-difluoro-2-

15 hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-difluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

25 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-fluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

5 azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-difluoro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

10 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[3-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-il]-

3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

20 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[7-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]-7-azaespiro[3.5]nonan-2-il]-3-

25 metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[1-[[1-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]-4-fluoro-4-piperidil]metil]-4-

5 piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(3S)-1-[[1-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenoxi]etil]-4-fluoro-4-

piperidil]metil]pirrolidin-3-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(3R)-1-[[1-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

15 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]-4-fluoro-4-

piperidil]metil]pirrolidin-3-il]-3-metil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

20 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-il]-

25 3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3-

azabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-fenil]-

10 4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

indol-5-il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

15 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-etil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[3-metil-1-[7-[[rac-(2S,3aR,6aR)-5-[5-[3-

20 [3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-

3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-2,3,3a,4,6,6a-hexahidrofuro[2,3-

c]pirrol-2-il]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-

2-il]pirrolo[2,3-b]piridin-5-

25 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[3-metil-1-[7-[[rac-(2S,3aR,6aR)-5-[5-[3-

[3-amino-6-(2-hidroxifenil)piridazin-4-il]-

3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-2,3,3a,4,6,6a-hexahidrofuro[2,3-

5 c]pirrol-2-il]metil]-7-azaespiro[3.5]nonan-

2-il]pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-cloro-2-

hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

10 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-hidroxi-3-

metil-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-

20 pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-

fluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

25 fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-
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azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-

fluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-

10 difluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-3-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[3-[[1-[5-[(3S)-4-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3-metil-

piperazin-1-il]-2-fluoro-fenil]-4-

piperidil]metil]-3-azaespiro[5.5]undecan-9-

il]-3-ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

20 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[(3S)-4-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3-metil-

piperazin-1-il]-2-fluoro-fenil]-4-

piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

25 azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-ciclopropil-
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pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[3-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-hidroxi-4-piperidil]metil]-3-

azaespiro[5.5]undecan-9-il]-3-ciclopropil-

pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

10 1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3-

fluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

azaespiro[4.5]decan-8-il]-indol-5-

15 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(5-

fluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-dioxa-2-

20 azaespiro[4.5]decan-8-il]-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[(5s,8s)-2-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(3,5-

difluoro-2-hidroxi-fenil)piridazin-4-il]-

3,8-diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-

25 fluoro-fenil]-4-piperidil]metil]-6,10-
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dioxa-2-azaespiro[4.5]decan-8-il]indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

5 diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

azaespiro[5.5]undecan-3-il]-6-metil-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[1-[2-[4-[2-[3-[3-[3-amino-6-(2-

10 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-

il]fenoxi]etil]piperazin-1-il]etil]-4-

piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

15 1-[1-[1-[2-[4-[2-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenoxi]etil]piperazin-1-il]etil]-4-

piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

20 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

25 azaespiro[5.5]undecan-3-il]-4-fluoro-indol-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]-4-piperidil]metil]-1,5-dioxa-9-

5 azaespiro[5.5]undecan-3-il]indol-4-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[9-[[1-[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

10 fenil]-4-hidroxi-4-piperidil]metil]-1,5-

dioxa-9-azaespiro[5.5]undecan-3-il]-3-

ciclopropil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

1-[1-[1-[4-[[5-[3-[3-amino-6-(2-

15 hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]metil]piperazina-1-carbonil]-4-

piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona;

20 -[1-[1-[4-[[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-

il]fenil]metil]piperazina-1-carbonil]-4-

piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

25 il]hexahidropirimidina-2,4-diona;
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-[1-[1-[3-[4-[[5-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-il]-2-fluoro-

fenil]metil]piperazin-1-il]-3-oxo-propil]-4-

5 piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-b]piridin-5-

il]hexahidropirimidina-2,4-diona; o

1-[1-[1-[3-[4-[[3-[3-[3-amino-6-(2-

hidroxifenil)piridazin-4-il]-3,8-

diazabiciclo[3.2.1]octan-8-

10 il]fenil]metil]piperazin-1-il]-3-oxo-

propil]-4-piperidil]-3-metil-pirrolo[2,3-

b]piridin-5-il]hexahidropirimidina-2,4-

diona;

o sales farmacéuticamente aceptables de 

15 estos.

103. Una composición farmacéutica que comprende 

el compuesto, o sal farmacéuticamente aceptable de este, 

de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1-

102, y un excipiente farmacéuticamente aceptable.

20 104. Un método para degradar la proteína SMARCA2 

en un ser humano, que comprende administrar a un ser humano 

que lo necesita una cantidad efectiva del compuesto, o sal 

farmacéuticamente aceptable de este, de acuerdo con una 

cualquiera de las reivindicaciones 1-102, o la composición 

25 de la reivindicación 103.
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105. Un método para reducir el nivel de la 

actividad de SMARCA2 en un ser humano, que comprende 

administrar a un ser humano que lo necesita una cantidad 

efectiva del compuesto, o sal farmacéuticamente aceptable de 

5 este, de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 

1-102, o la composición de la reivindicación 103.

106. Un método para tratar el cáncer en un ser 

humano, que comprende administrar a un ser humano que lo 

necesita una cantidad efectiva del compuesto, o sal 

10 farmacéuticamente aceptable de este, de acuerdo con una 

cualquiera de las reivindicaciones 1-102, o la composición 

de la reivindicación 103.

107. El método de la reivindicación 106, en donde 

el cáncer es un cáncer sensible a SMARCA2.

15 108. El método de la reivindicación 106, en donde 

el cáncer es un cáncer con SMARCA2 mutado.

109. El método de una cualquiera de las 

reivindicaciones 106-108, en donde el cáncer es un tumor 

sólido.

20 110. El método de una cualquiera de las 

reivindicaciones 106-108, en donde el cáncer es cáncer de 

pulmón, de hígado, de colon, de piel, de vejiga, de cuello 

uterino o de ovario.

111. Un compuesto, o sal farmacéuticamente 

25 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-102, o la composición de la 
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reivindicación 103 para usar en la degradación de la 

proteína SMARCA2 en un ser humano.

112. Un compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-102, o la composición de la 

reivindicación 103, para usar en la reducción del nivel de 

la actividad de SMARCA2 en un ser humano.

113. Un compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

10 reivindicaciones 1-102, o la composición de la 

reivindicación 103 para usar en el tratamiento de cáncer 

en un ser humano.

114. El compuesto para usar de la reivindicación 

113, en donde el cáncer es un cáncer sensible a SMARCA2.

15 115. El compuesto para usar de la reivindicación 

113, en donde el cáncer es un cáncer con SMARCA2 mutado.

116. El compuesto para usar de una cualquiera de 

las reivindicaciones 113-115, en donde el cáncer es un tumor 

sólido.

20 117. El compuesto para usar de una cualquiera de 

las reivindicaciones 113-115, en donde el cáncer es cáncer 

de pulmón, de hígado, de colon, de piel, de vejiga, de cuello 

uterino o de ovario.

118. Uso de un compuesto, o sal farmacéuticamente 

25 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-102, o la composición de la reivindicación 
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103, en la elaboración de un medicamento para degradar la 

proteína SMARCA2 en un ser humano.

119. Uso de un compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

5 reivindicaciones 1-102, o la composición de la 

reivindicación 103, en la elaboración de un medicamento 

para reducir el nivel de la actividad de SMARCA2 en un ser 

humano.

120. Uso de un compuesto, o sal farmacéuticamente 

10 aceptable de este, de acuerdo con una cualquiera de las 

reivindicaciones 1-102, o la composición de la 

reivindicación 103 en la elaboración de un medicamento 

para el tratamiento de cáncer en un ser humano.

121. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

15 aceptable de este, para usar de la reivindicación 120, en 

donde el cáncer es un cáncer sensible a SMARCA2.

122. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, para usar de la reivindicación 120, en 

donde el cáncer es un cáncer con SMARCA2 mutado.

20 123. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

aceptable de este, para usar de una cualquiera de las 

reivindicaciones 120-122, en donde el cáncer es un tumor 

sólido.

124. El compuesto, o sal farmacéuticamente 

25 aceptable de este, para usar de una cualquiera de las 

reivindicaciones 120-122, en donde el cáncer es cáncer de 
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pulmón, de hígado, de colon, de piel, de vejiga, de cuello 

uterino o de ovario.


