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Patentkrav

1. Forbindelse pa formelen (ID):
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Q er O eller NH;
R! er CH2F eller CHFy;

R4 er valgt fra gruppen som bestar av:
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eller et farmasgytisk akseptabelt salt av dette.

2. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge krav
15 1, der Q er NH.

3. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge krav
1, der Q er O.
20 4. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et

av de foregdende kravene, der R! er CH-F.

5. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et

av de foreg%ende kravene, der R4 er valgt fra gruppen som bestar av:
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6. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et

av de foregdende kravene, der ring Y er valgt fra gruppen som bestar av

JEIY

7. Forbindelse pa formelen (ID) eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge krav
1, der forbindelsen er valgt fra gruppen som bestar av:
N-(4-((6S,8R)-7-(2,2-difluor-3-metoksypropyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)-3-metoksyfenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
6-((6S,8R)-7-(2,2-difluor-3-metoksypropyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
6-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
N-(4-((6S,8R)-7-(2-fluor-3-metoksy-2-metylpropyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)-3-metoksyfenyl)-I-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
3-((6S,8R)-6-(2,6-difluor-4-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)amino)fenyl)-8-metyl-
3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-flisokinolin-7-yl)-2,2-difluorpropan-1-ol;
N-(4-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-3-metoksyfenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
(6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-6-(4-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)oksy)-2-
metoksyfenyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-flisokinolin;
N-(3,5-difluor-4-((6S,8R)-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)fenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
5-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)-4-metoksypyridin-2-amin;
N-(4-((6S,8R)-7-((3-(fluormetyl)oksetan-3-yl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)-3-metoksyfenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
N-(3,5-difluor-4-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)fenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
(6S,8R)-7-(2-fluor-3-metoksy-2-metylpropyl)-6-(4-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yloksy)-
2-metoksyfenyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin;
2,2-difluor-3-((6S,8R)-6-(5-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)amino)pyridin-2-yl)-8-
metyl-3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-flisokinolin-7-yl)propan-1-ol;
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5-fluor-6-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
N-(3-etoksy-4-((6S,8R)-7-((1-fluorsyklopropyl)metyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)fenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
N-(4-((6S,8R)-7-(2,2-difluoretyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-3-metoksyfenyl)-1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-amin;
(6S,8R)-7-(2,2-difluoretyl)-6-(4-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)oksy)-2-metoksyfenyl)-
8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin;
3-((6S,8R)-6-(2,6-difluor-4-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-ylamino)fenyl)-8-metyl-8,9-
dihydro-3H-pyrazol[4,3-flisokinolin-7(6H)-yl)-2-fluor-2-metylpropan-1-ol;
6-((6S,8R)-7-(2,2-difluoretyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-
yD)-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
(6S,8R)-7-(2,2-difluoretyl)-6-(5-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)oksy)pyridin-2-yl)-8-
metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin;
1-(3-fluorpropyl)-N-(4-((6R,8R)-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-6,7,8,9-tetrahydro-3H-
pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)fenyl)azetidin-3-amin;
1-(3-fluorpropyl)-N-(3-metoksy-4-((6S,8R)-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-6,7,8,9-
tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-flisokinolin-6-yl)fenyl)azetidin-3-amin;
5-fluor-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)-6-((6S,8R)-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-
6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)pyridin-3-amin;
2,2-difluor-3-((6S,8R)-6-(3-fluor-5-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)amino)pyridin-2-yl)-
8-metyl-3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-7-yl)propan-1-ol;
6-((6S,8R)-7-(2,2-difluoretyl)-8-metyl-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-
yD)-5-fluor-N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
2,2-difluor-3-((6S,8R)-6-(5-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)oksy)pyridin-2-yl)-8-metyl-
3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-7-yl)propan-1-ol;
2,2-difluor-3-((6S,8R)-6-(3-fluor-5-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)oksy)pyridin-2-yl)-8-
metyl-3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-7-yl)propan-1-ol; og
2,2-difluor-3-((6S,8R)-6-(4-((1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)amino)-2-metoksyfenyl)-8-
metyl-3,6,8,9-tetrahydro-7H-pyrazol[4,3-flisokinolin-7-yl)propan-1-ol.

8. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette, valgt blant:
6-((6S,8R)-1-fluor-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-6,7,9,8-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokin-6-yl)-N-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyridin-3-amin;
N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)-6-((6S,8R)-1-deutero-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-
6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)pyridin-3-amin;
N-(1-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)-5-metoksy-6-((6S,8R)-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-
6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-f]isokinolin-6-yl)pyridin-3-amin; og
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5-((6S,8R)-1-fluor-8-metyl-7-(2,2,2-trifluoretyl)-6,7,8,9-tetrahydro-3H-pyrazol[4,3-
flisokinolin-6-yl)-N-(I-(3-fluorpropyl)azetidin-3-yl)pyrazin-2-amin.

9. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et av kravene 1 til 8,

til bruk som legemiddel.

10. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et av kravene 1 til 8,

til bruk i forebygging eller behandling av kreft hos et varmblodig dyr, s som et menneske.

11. Forbindelse til bruk ifglge krav 10, der kreften er brystkreft eller gynekologisk kreft.

12. Kombinasjon til bruk i behandling av kreft, som omfatter en forbindelse eller et

farmasgytisk akseptabelt salt av dette ifglge et av kravene 1 til 8 og en CDK4/6-hemmer.

13. Kombinasjon til bruk ifglge krav 12, der CDK4/6-hemmeren er palbociklib.

14. Kombinasjon til bruk ifglge krav 12 eller krav 13, der kreften er brystkreft eller
gynekologisk kreft.

15. Farmasgytisk sammensetning som omfatter en forbindelse eller et farmasgytisk
akseptabelt salt av dette ifglge et av kravene 1 til 8, og et farmasgytisk akseptabelt

hjelpestoff.
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