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REIVINDICACIONES MODIFICADAS SOLICITUD DE PATENTE Núm. 
NC2016/0001609- DICIEMBRE 2017

1. Un compuesto de la fórmula (1b):

o una sal de este, donde el resto:

o una sal de este, en donde el resto

8. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1 donde el resto:

se selecciona de los grupos AAA a ACB, BAA a BCZ, CAA a CBZ, DAA a DBG y EAA a 

EAB:
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y R4 es un hidrógeno o un grupo hidrocarburo no aromático C1-6 que está sustituido o 

no sustituido con uno a seis átomos de flúor.

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 1 donde R4 se selecciona de 

hidrógeno y metilo.

3. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 1 donde la sal es una sal 

farmacéuticamente aceptable.
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4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 1 que se selecciona de:

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1H-pirrol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(1-etil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(2H-1,2,3-triazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-{4-[(2S)-1-propanoilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(metilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metoxicarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-hidroxietil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-metil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-etil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-2-metil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo
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2-[4-(2,2-dimetil-5-oxopirrolidin-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-ciano-4-(piridin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[2-(metoxicarbonil)azepan-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo.

5. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que se selecciona de:

2-[4-(1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(4-cloro-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[4-(trifluorometil)-1H-imidazol-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(4-ciano-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(4,5-dicloro-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de metilo

2-[4-(1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[1-(etoxicarbonil)-1H-imidazol-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1,5-dimetil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo
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2-[4-(1,5-dimetil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(5-cloro-1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-[4-(5-cloro-1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-metil-4-(trifluorometil)-1H-imidazol-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(4,5-dicloro-1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-[4-(4,5-dicloro-1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(3-amino-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

metilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1,3-oxazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(1,3-tiazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de metilo 

2-[4-(1,3-tiazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(4H-1,2,4-triazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(5-etil-1H-1,2,4-triazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 
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de etilo

2-[4-(1,3,4-oxadiazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(3-metil-1,2,4-oxadiazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(1H-tetrazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(1H-pirrol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(4-metil-1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1H-1,2,3-triazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1H-1,2,4-triazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-hidroxi-4-(1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(1H-imidazol-2-il)-4-metoxipiperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-hidroxi-4-(1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-metoxi-4-(1-metil-1H-imidazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-metil-4-(3-metil-1,2,4-oxadiazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(4-metil-1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

metilo

2-[4-(1,2-oxazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(3-metil-1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(3-metil-1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 
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metilo

2-[4-(1-etil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

metilo

2-[4-(1-etil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-propil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

metilo

2-[4-(1-propil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1,3-tiazol-4-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-{4-[1-(2-metoxietil)-1H-imidazol-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(cianometil)-1H-imidazol-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

Ácido (2-{1-[6-(etoxicarbonil)-6-azaspiro[3.4]oct-2-il]piperidin-4-il}-1H-imidazol-1-

il)acético

2-(4-{1-[2-(metilamino)-2-oxoetil]-1H-imidazol-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-pirazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de metilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-pirazol-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de metilo

2-[4-(1,4-dimetil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(1-etil-4-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(4-etil-1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(2H-1,2,3-triazol-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 
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etilo

2-[4-(1H-tetrazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(5-metil-1H-tetrazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-metil-1H-tetrazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-etil-1H-tetrazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(2-etil-2H-tetrazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-ciclopropil-1H-tetrazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de (1,1-
2H2)etilo

2-[4-(1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de (2,2,2-
2H3)etilo

2-[4-(1H-pirazol-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

(2H5)etilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

(1,1-2H2)etilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

(2,2,2-2H3)etilo

2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

(2H5)etilo

2-[4-(pirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(1-formilpirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(1-acetilpirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-{4-[1-(trifluoroacetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo
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2-[4-(1-propanoilpirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de metilo

2-[4-(1-propanoilpirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[(2S)-1-propanoilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(ciclopropilcarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(ciclobutilcarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[1-(metoxicarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-{4-[1-(metoxicarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metoxicarbonil)pirrolidin-2-il]pirrolidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-1-(metoxicarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(etoxicarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-{4-[1-(metilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-1-(metilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(etilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(dimetilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-
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carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(dimetilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-[4-(1-metilpirrolidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-{4-[1-(N-metilglicil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[1-(metoxicarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(propan-2-ilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroetil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(azetidin-1-ilcarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(morfolin-4-ilcarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(ciclopropilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(ciclobutilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2-metoxietil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(pirrolidin-1-ilcarbonil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metoxicarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(metoxi(metil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(1-metilciclobutil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo
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2-(4-{(2S)-1-[(3-metiloxetan-3-il)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoropirrolidin-1-il)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluorociclobutil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoroazetidin-1-il)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroetil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de metilo

2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoroazetidin-1-il)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de metilo

2-(4-{(2S)-1-[(etil(propan-2-il)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(ciclobutiloxi)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2-fluoroetil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2,2-difluoroetil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metoxiacetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2-fluoroetoxi)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroetoxi)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(metilsulfanil)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(2-metoxietoxi)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-{[2-(dimetilamino)etoxi]carbonil}pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-
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azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(hidroxiacetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(3,3,3-trifluoropropanoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(piridin-2-ilmetil)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[metil(2,2,2-trifluoroetil)carbamoil]pirrolidin-2-il)piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(oxetan-3-ilcarbamoil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(metil(oxetan-3-il)carbamoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-propanotioilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S,4S)-4-fluoro-1-propanoilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-1-propanoilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-etilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-(4-{(2S)-1-[3-(piridin-2-il)propanoil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[metil(piridin-2-ilmetil)carbamoil]pirrolidin-2-

il)piperidin-1-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[(piridin-2-ilmetoxi)carbonil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-{N-[(benciloxi)carbonil]-β-alanil}pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(β-alanil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo
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2-{4-[(2S)-1-{[2-(metilamino)etoxi]carbonil}pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(2-fluoroetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(2,2,2-trifluoroetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(3,3,3-trifluoropropil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(2-metoxietil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(2-metoxi-2-oxoetil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2S)-1-[2-(dimetilamino)-2-oxoetil]pirrolidin-2-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-bencilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[(2S)-1-(metilcarbamotioil)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[2-(metilcarbamoil)-2,3-dihidro-1H-isoindol-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-fenilpirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[(2S)-1-(piridin-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de metilo

2-{4-[(2S)-1-(piridin-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(piridin-4-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(pirimidin-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(1,3-tiazol-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-
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carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(1,3,4-tiadiazol-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-2-(metilcarbamoil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

1-{1-[6-(etoxicarbonil)-6-azaspiro[3.4]oct-2-il]piperidin-4-il}-4,4-difluoro-D-prolina

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(metilcarbamoil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(dimetilcarbamoil)-4,4-difluoropirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-carbamoil-4,4-difluoropirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(metoxicarbamoil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(4-{(2R)-4,4-difluoro-2-[metoxi(metil)carbamoil]pirrolidin-1-il}piperidin-1-il)-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-2-(metilcarbamoil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-2-(dimetilcarbamoil)-4,4-difluoropirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(metoxicarbonil)-2-metilpirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(6-oxo-7-oxa-1-azaspiro[4.4]non-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(4S)-4-(metoxicarbonil)-1,3-tiazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(3R)-3-fluoropirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 
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de etilo

2-{4-[(3S)-3-fluoropirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(3,3-difluoropirrolidin-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[(2S)-2-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(fluorometil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(difluorometil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(3-azabiciclo[3.1.0]hex-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-2-metilpirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(metoximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-hidroxietil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-hidroxietil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- 

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(2-hidroxipropan-2-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2-oxopirrolidin-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2,5-dioxopirrolidin-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato d 

etilo

2-{4-[(2R)-2-metil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-
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carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-etil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-2-metil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-2-etil-5-oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(2,2-dimetil-5-oxopirrolidin-1-il)piperidin-1-il]-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(4R)-4-metil-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(4R)-4-etil-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(4R)-2-oxo-4-(propan-2-il)-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(4S)-4-metil-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(4S)-4-etil-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(4S)-2-oxo-4-(propan-2-il)-1,3-oxazolidin-3-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2-oxoimidazolidin-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato

2-[4-(3-metil-2-oxoimidazolidin-1-il)piperidin-1-il]-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[2-(1H-pirazol-5-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[2-(1,2-oxazol-3-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[2-(1H-tetrazol-5-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[2-(2-metil-2H-tetrazol-5-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-
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6-carboxilato de etilo

2-{4-[2-(1-metil-1H-tetrazol-5-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-

6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(tiofen-2-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2R)-2-(1,3-tiazol-2-il)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(5,7-dihidro-6H-pirrolo[3,4-b]piridin-6-ilcarbonil)pirrolidin-2-

il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[(2S)-1-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)pirrolidin-2-il]piperidin-1-il}-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de metilo

2-[4-(2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de 2-fluoroetil

2-[4-(3-hidroxipiridin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(2-metoxipiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 2-

fluoroetilo 

2-[4-(6-metoxi-4-metilpiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo
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2-[4-(6-metoxi-5-metilpiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2-aminopirimidin-4-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(4-aminopirimidin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-ciano-4-(piridin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[4-(2-metoxi-4-metilpiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(2-metoxi-5-metilpiridin-3-il)piperidin-1-il]-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(6-metoxipiridin-2-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(4-metil-2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6- azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(4-metil-2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(5-metil-2-oxo-1,2-dihidropiridin-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[4-(2-oxo-1,2-dihidropiridin-4-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de metilo 

2-(4-metil-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(5-metil-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(1-etil-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-[2-oxo-1-(propan-2-il)-3,4'-bipiperidin-1'-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(2-oxo-1,3-oxazinan-3-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato 

de etilo

2-[4-(2-oxotetrahidropirimidin-1(2H)-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-
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carboxilato de etilo

2-[4-(5,5-dimetil-2-oxotetrahidropirimidin-1(2H)-il)piperidin-1-il]-6-

azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(1,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(morfolin-4-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[4-(tiomorfolin-4-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-(3,3-difluoro-1,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-(4,4-difluoro-1,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

(2R)-1'-[6-(etoxicarbonil)-6-azaspiro[3.4]oct-2-il]-1,4'-bipiperidina-2-carboxilato de 

metilo

2-[(2R)-2-(metilcarbamoil)-1,4'-bipiperidin-1'-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[(2R)-2-(dimetilcarbamoil)-1,4'-bipiperidin-1'-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-[(2S)-2-(metilcarbamoil)-1,4'-bipiperidin-1'-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

2-(1-propanoil-2,4'-bipiperidin-1'-il)-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo 

2-[1-(metilcarbamoil)-2,4'-bipiperidin-1'-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de 

etilo

2-[4-(2-oxoazepan-1-il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo

2-{4-[2-(metoxicarbonil)azepan-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-

carboxilato de etilo

6. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-[4-(1-metil-1H-pirazol-5-

il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

7. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-[4-(1H-pirazol-1-

il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

8. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-

(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.
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9. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-

hidroxietil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

10. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-[4-(2-oxopirrolidin-1-

il)piperidin-1-il]-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

11. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2S)-2-etil-5-

oxopirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6- azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

12. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-

(metoxicarbonil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

13. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-

(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.

14. El compuesto de acuerdo con la reivindicación 1, que es 2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-

(hidroximetil)pirrolidin-1-il]piperidin-1-il}-6-azaspiro[3.4]octano-6-carboxilato de etilo.
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Referencia: Expediente Núm. NC2016/0001609 

Solicitud de Patente de Invención titulada: “Compuestos aza bicíclicos 

como agonistas del receptor muscarínico M1” 

 

Solicitante: Heptares Therapeutics Limited 

 

 

Asunto:  RESPUESTA OFICIO NO. 13643. EXAMEN DE FONDO 

 

 

JUAN PABLO CONCHA DELGADO, mayor de edad y vecino de Bogotá D.C., 

identificado tal como aparece al pie de mi firma, en mi carácter de apoderado de la sociedad 

en referencia, doy respuesta al auto emanado por ese Despacho dentro del término legal: 

1. Respuesta a las Objeciones del Examinador 

1.1 Claridad de la solicitud 

 

El examinador afirma que: "La reivindicación 1 carece de los requisitos de concisión y 

sustento descriptivo debido al uso de la expresión “opcionalmente sustituido” dentro de la 

definición de Q, ya que no se limita el número e identidad de dichos sustituyentes. De igual 

forma, los sustituyentes propuestos para Q no guardan similitud estructural entre sí que 

haga evidente su reemplazo, debido a que corresponde a anillos con diferente tamaño y que 

contienen diversos heteroátomos." 

 



 

 2

Frente a lo anterior, de conformidad con el artículo 34 de la Decisión 486 y con el fin de 

atender a las objeciones presentadas por este Despacho en su oficio N° 13643, me permito 

presentar un nuevo capítulo reivindicatorio constituido por 14 reivindicaciones en donde se 

limita y se precisa mejor la invención.  

Más específicamente, el resto   y el radical R
4
 han sido limitados a 

compuestos específicos que corresponden a una generalización racional del alcance de la 

solicitud, presentan pleno sustento en la descripción y no comprende una ampliación de la 

materia tal cual fue presentada. 

 

Adicionalmente, me permito agregar que la expresión "opcionalmente sustituido" ha sido 

modificada por "sustituido o no sustituido" la cual ahora dentro del contexto de la nueva 

reivindicación 1 limitada permite a la persona versada en la materia claramente deducir los 

sustituyentes que para el presente caso corresponden a "uno a seis átomos de flúor". 

 

1.2 Novedad 

 

El examinador reconoce la novedad de la presente solicitud. Por lo tanto, el requisito a 

sustentar es el nivel inventivo. 

 

1.3 Nivel Inventivo 

 

Sobre el requisito del nivel inventivo, el Examinador establece que una persona del nivel 

técnico medio, versada en la materia, incluiría un anillo no fusionado para formar el grupo 

espiro como lo enseña el documento D2 (WO99/32489) "Muscarinic agents and use thereof 

to treat glaucoma, myopia and various other conditions" en el núcleo divulgado en el 

documento D1 (WO2007/076070) "Modulators of muscarinic receptors"  y llegaría de 

manera obvia a la solución que se propone en la presente solicitud.  Particularmente, el 

Examinador considera que las reivindicaciones 1-13 carecen de nivel inventivo debido a las 

enseñanzas contenidas en D1 y D2. 
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El examinador afirma que el documento D1 se considera el estado de la técnica más cercano 

a la invención definida en la reivindicación 1 porque divulga un sistema policíclico que 

contempla un anillo espiro unido al sistema cíclico. 

 

Además, menciona que la diferencia entre la presente invención y D1 consiste en que la 

anterioridad enseña un anillo fenil fusionado al espiro ciclopentil. 

 

Sin embargo, el examinador afirma que D2 enseña agentes activos como moduladores 

muscarínicos sobre M1 y M4, donde A representa un grupo spiro que puede estar fusionado 

o no a un anillo cíclico: 

  

por lo cual a partir de las enseñanzas de D2 es evidente la intercambiabilidad de estos 

anillos fusionados por un anillo simple. 

 

Al respecto, mi representa está en total desacuerdo con la conclusión de su Despacho y 

enuncia que Colombia es el primer país que objeta el nivel inventivo de la presente 

invención. El requisito del nivel inventivo no fue objetado ni en la etapa del PCT ni en el 

trámite de la solicitud estadunidense US 15,591,605 equivalente a la presente invención. 

Adjunto copia de la opinión escrita de la autoridad de la búsqueda internacional de la 

solicitud internacional PCT/GB2015/050331, donde la oficina europea de patentes 

reconoció la novedad, nivel inventivo y aplicación industrial de las reivindicaciones 1 a 26. 

La copia de la notificación de otorgamiento de la solicitud estadounidense US 15,591,605 

también se adjunta. 

 

1.3.1 Argumentos adicionales en favor del nivel inventivo con respecto a D1 y D2: 

 

El nivel inventivo de una solicitud se encuentra definido en el Artículo 18 de la Decisión 

486 y se establece cuando “si para una persona del oficio normalmente versada en la 

materia técnica correspondiente, esa invención no hubiese resultado obvia ni se hubiese 

derivado de manera evidente del estado de la técnica”.   
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Contrario a lo que plantea el Examinador, los documentos del arte previo citados no afectan 

el nivel inventivo de la presente solicitud por cuanto no es posible derivar la presente 

invención a partir de las enseñanzas presentadas en los documentos D1 y D2, por lo 

siguiente: 

 

a) Capítulo reivindicatorio modificado 

 

Como lo mencioné anteriormente, se presenta un nuevo pliego reivindicatorio, el cual se 

limitó considerablemente. 

 

b) Diferencias estructurales significativas entre los compuestos de la solicitud en 

estudio con respecto a D1 y D2 : 

 

El documento D1 no puede afectar el nivel inventivo de la presente invención pues los 

compuestos de las reivindicaciones de la solicitud en estudio tienen estructuras muy 

diferentes a los compuestos  revelados en D1. 

 

                   

Presente invención                                                           D1 

 

El anillo fenil fusionado de D1 no hace parte de ninguno de los compuestos divulgados en la 

presente solicitud y corresponde a una diferencia estructural notable e influyente. 

 

Contrario a lo afirmado por el examinador, la diferencia entre la presente invención y los 

compuestos de D1 no solamente es el anillo fenilo fusionado a la estructura sino también el 

resto Z2-L-G (morado) como se muestra arriba, por ejemplo corresponde a estructuras 

totalmente distintas a las esperadas en la misma posición en los compuestos de la presente 

invención.  
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Por ejemplo, es completamente necesario para los compuestos en D1 que Z sea N, sin 

embargo los compuestos de la presente invención tienen un núcleo con una estructura única 

en donde dicha posición nunca es N . 

 

Adicionalmente, los ejemplos divulgados y ensayados por D1 claramente evidencian que L 

y G corresponden a estructuras muy distintas a su equivalente estructural en los compuestos 

reclamados, tal como se puede ejemplificar a continuación: 

 

                            

               Presente invención                                                     Ejemplos 37 y 42 de D1 

 

Además, al observar los ejemplos divulgados por D1 es posible observar que existen 

muchas más diferencias estructurales en los compuestos que demostraron actividad de D1. 

 

Es importante hacer notar que el examinador ya mencionó una de las diferencias entre D1 y 

los presentes compuestos, correspondiente al anillo fenilo fusionado presente en D1, sin 

embargo afirma que partir del documento D2 es evidente la intercambiabilidad de estos 

anillos fusionados por un anillo simple. 

 

Frente a esto, me permito aclarar que de ninguna manera es obvia a partir de D2 la 

eliminación del fenilo fusionado para llegar a los compuestos de la presente invención, ya 

que al observar los 509 compuestos divulgados por D1 cada uno tiene ese grupo fenilo.  

 

Al estar la estructura de D1, señalada por el examinador, basada en el grupo fenilo, 

partiendo de D1 no habría sido obvio eliminar el anillo fenilo ya que esta es la única parte 

de la descripción y de los compuestos de la anterioridad que permanece constante en todo 

momento. 
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Adicional, a lo anterior el documento D2 divulga compuestos de fórmula: 

, en donde A se selecciona del grupo que consiste en: 

 y .  

Al observar la estructura de los compuestos de D2, en contraposición con los compuestos de 

la presente invención, podemos observar lo siguiente: 

 

 

                

Presente invención                                                        D2 

 

El grupo A correspondería, en los compuestos reclamados, a los que se encuentra en azul, para este 

caso las reivindicaciones modificadas exclusivamente reclaman para el resto  los 

grupos AAA a ACB, BAA a BCZ, CAA a CBZ, DAA a DBG y EAA a EAB, que de 

ninguna forma se parecen a la estructura formada con las opciones posibles para A en D2. 

 

Por otra parte el examinador, parece no notar que la estructura formada por A en D2 

correspondería a una estructura parecida al núcleo inamovible de los compuestos de la 

presente invención (mostrado dentro del círculo verde en la anterior figura), que claramente 

no está en la misma posición ni unida de la manera en que lo hacen los compuestos 

reclamados. "A" en la posición mostrada en D2 sí llevaría a algo más cercano a los 

compuestos mostrados en D1 pero de ninguna manera a los compuestos de la presente 

solicitud, reclamados en el capitulo reivindicatorio modificado adjunto. 
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Para poder llegar a la estructura del presente compuesto reivindicado a partir de la 

revelaciones de D1 y D2, una persona experta en la técnica se hubiera tenido que enfrentar 

con la tarea de realizar no una, sino múltiples modificaciones a las estructuras conocidas en 

el estado del arte sin siquiera esperar resultados exitosos en cuanto a la actividad, ya que 

ante dichas modificaciones estructurales sólo se podría esperar un cambio en la actividad 

demostrada por D1 y D2. 

 

En base a todo lo anterior, es claro que el examinador está tomando partes aisladas de las 

estructuras encontradas en el estado del arte para intentar formar los compuestos de la 

presente solicitud. En esencia, el examinador ha reconstruido formulas estructurales por 

comparación utilizando el compuesto reclamado, es decir,  reconstruye piezas de la 

estructura reivindicada en virtud de lo que se conoce en materia de patentes como 

“hindsight”. 

   

En el presente caso, es claro que el examinador, efectúa un análisis de nivel inventivo 

equivocado e inadecuado, puesto que realizó un análisis ex-post facto (llamado hindsight, en 

inglés), al basar su análisis en la invención final, que como es obvio no la conocía el 

inventor cuando inició la investigación, y simplemente devolverse en el análisis de la 

invención y seleccionar y formar estructuras para llegar a compuestos que él considera 

como los más cercanos es inadmisible. 

 

En vista de esto, para lograr un correcto análisis sobre el nivel inventivo de una invención, 

el examinador, debe dar un paso atrás y ponerse en el momento en el que la invención no 

era conocida, y desde ahí, solo con sus conocimientos y lo que ya era conocido, evaluar si 

realmente hubiera sido obvio para un experto  en la materia llegar a la invención en 

cuestión. 

 

Por todo lo anterior, se concluye que los compuestos ahora reclamados en el nuevo capítulo 

reivindicatorio cumplen a cabalidad con los requisitos de patentabilidad establecidos en la 

Decisión 486 de la Comunidad Andina, y por lo tanto merecen el privilegio de 

patentabilidad solicitado. 
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2. Solicitudes concedidas en otros países para esta misma invención. 

Como lo mencione arriba, pongo en conocimiento del Examinador que la oficina de 

patentes estadounidense expidió una notificación de otorgamiento de la solicitud US 

15/591,605 (10 de mayo de 2017) equivalente a la presente solicitud colombiana. 

 

El examinador podrá notar que el capítulo reivindicatorio que se presenta con este escrito es 

muy similar al contenido de las reivindicaciones otorgadas en la solicitud de patente US 

15/591,605. Adjunto, copia de la notificación de otorgamiento y de las reivindicaciones 

concedidas en la solicitud de patente US 15/591,605. 

 

 Aún cuando entiendo que estas decisiones de ninguna manera obligan al Despacho para 

decidir de igual forma, considero que por tratarse de una pregunta fáctica la determinación 

de la existencia de nivel inventivo, las decisiones de otras oficinas de patentes constituyen 

un antecedente persuasivo en la materia.   

 

En virtud de lo anterior, solicito que se acepten las razones expuestas en el presente 

documento y en consecuencia, se otorgue el privilegio de patente de invención para el 

invento que se tramita en este expediente. 

 

Atentamente, 

 

 

JUAN PABLO CONCHA  

C.C. 80416654 de Bogotá 

T.P. 80.677 

 

Anexos: - Capítulo reivindicatorio modificado conformado por 14 reivindicaciones 

- Copia del Aviso de Concesión para US 15/591,605 

- Reivindicaciones concedidas en US 15/591,605 

- Pago de examen de patentabilidad 

- Copia de la Opinión escrita de la autoridad de la búsqueda internacional 

para la solicitud PCT/GB2015/050331 
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ALLOWED CLAIMS

USSN 15/591,605  -  125345-00702

1-26. (Cancelled)

27. (Previously Presented) A compound of the formula: 

R3

Q

R4

O

O

N
N

 
or a salt thereof, wherein the moiety:

R3

Q

N

is selected from groups AAA to ACB, BAA to BCZ, CAA to CBZ, DAA to DBG and  

EAA to EAB:
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R3 is selected from hydrogen; fluorine; hydroxyl, methoxy and cyano; and

R4 is a hydrogen or a C1-6 non-aromatic hydrocarbon group which is optionally 

substituted with one to six fluorine atoms.

28. (Previously presented) The compound according to claim 27 wherein R4 is selected from 

hydrogen and methyl.

29. (Previously presented) The compound according to claim 27 wherein the salt is a 

pharmaceutically acceptable salt. 
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30. (Previously Presented) The compound according to claim 28 which is a pharmaceutically 

acceptable salt of a compound selected from the group consisting of:

ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-[4-(1H-pyrrol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-[4-(1-ethyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-[4-(2H-1,2,3-triazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2S)-1-propanoylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[1-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-hydroxyethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2R)-2-methyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2R)-2-ethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2S)-2-methyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2S)-2-ethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate

ethyl 2-[4-(2,2-dimethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-{4-[2-(1,2-oxazol-3-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate
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ethyl 2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-[4-cyano-4-(pyridin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate; and

ethyl 2-{4-[2-(methoxycarbonyl)azepan-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate.

31. (Previously presented) The compound according to claim 29 which is a pharmaceutically 

acceptable salt of a compound selected from the group consisting of: 

Ethyl 2-[4-(1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-chloro-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[4-(trifluoromethyl)-1H-imidazol-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-cyano-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4,5-dichloro-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(ethoxycarbonyl)-1H-imidazol-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1,5-dimethyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,5-dimethyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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Methyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

methyl 2-[4-(5-chloro-1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(5-chloro-1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-methyl-4-(trifluoromethyl)-1H-imidazol-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(4,5-dichloro-1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4,5-dichloro-1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-amino-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Methyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,3-oxazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Methyl 2-[4-(1,3-thiazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,3-thiazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4H-1,2,4-triazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-
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carboxylate;

Ethyl 2-[4-(5-ethyl-1H-1,2,4-triazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,3,4-oxadiazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-methyl-1,2,4-oxadiazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,2,4-thiadiazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-tetrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-pyrrol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-methyl-1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-1,2,3-triazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-1,2,4-triazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-hydroxy-4-(1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-imidazol-2-yl)-4-methoxypiperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-hydroxy-4-(1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-methoxy-4-(1-methyl-1H-imidazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-methyl-4-(3-methyl-1,2,4-oxadiazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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Methyl 2-[4-(4-methyl-1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,2-oxazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-methyl-1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Methyl 2-[4-(3-methyl-1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1-ethyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-ethyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Methyl 2-[4-(1-propyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-propyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,3-thiazol-4-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(2-methoxyethyl)-1H-imidazol-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(cyanomethyl)-1H-imidazol-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

(2-{1-[6-(ethoxycarbonyl)-6-azaspiro[3.4]oct-2-yl]piperidin-4-yl}-1H-

imidazol-1-yl)acetic acid;

Ethyl 2-(4-{1-[2-(methylamino)-2-oxoethyl]-1H-imidazol-2-yl}piperidin-1-yl)-

6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-pyrazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-pyrazol-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-
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azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1,4-dimethyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-ethyl-4-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-ethyl-1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2H-1,2,3-triazol-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1H-tetrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(5-methyl-1H-tetrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-tetrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-ethyl-1H-tetrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-ethyl-2H-tetrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-cyclopropyl-1H-tetrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

(1,1-2H2)Ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

(2,2,2-2H3)Ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

(2H5)Ethyl 2-[4-(1H-pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

(1,1-2H2)Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

(2,2,2-2H3)Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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(2H5)Ethyl 2-[4-(1-methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(pyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-formylpyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-acetylpyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(trifluoroacetyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-[4-(1-propanoylpyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-propanoylpyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-propanoylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(cyclopropylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(cyclobutylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-{4-[1-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-1-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(ethoxycarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-{4-[(2S)-1-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-
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azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-1-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(ethylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(dimethylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(dimethylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(1-methylpyrrolidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(N-methylglycyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[1-(methoxycarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(propan-2-ylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(azetidin-1-ylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(morpholin-4-ylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(cyclopropylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(cyclobutylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2-methoxyethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(pyrrolidin-1-ylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methoxycarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[methoxy(methyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(1-methylcyclobutyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(3-methyloxetan-3-yl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoropyrrolidin-1-yl)carbonyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluorocyclobutyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoroazetidin-1-yl)carbonyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-(4-{(2S)-1-[(3,3-difluoroazetidin-1-yl)carbonyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[ethyl(propan-2-yl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(cyclobutyloxy)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-yl)-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2-fluoroethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-yl)-

6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2,2-difluoroethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methoxyacetyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-
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azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2-fluoroethoxy)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-yl)-

6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2,2,2-trifluoroethoxy)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(methylsulfanyl)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-yl)-

6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(2-methoxyethoxy)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-{[2-(dimethylamino)ethoxy]carbonyl}pyrrolidin-2-

yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(hydroxyacetyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(3,3,3-trifluoropropanoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(pyridin-2-ylmethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[methyl(2,2,2-trifluoroethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(oxetan-3-ylcarbamoyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[methyl(oxetan-3-yl)carbamoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-propanethioylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S,4S)-4-fluoro-1-propanoylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-1-propanoylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-ethylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;
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Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[3-(pyridin-2-yl)propanoyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-yl)-

6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[methyl(pyridin-2-ylmethyl)carbamoyl]pyrrolidin-2-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[(pyridin-2-ylmethoxy)carbonyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-

1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-{N-[(benzyloxy)carbonyl]-β-alanyl}pyrrolidin-2-

yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(β-alanyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-{[2-(methylamino)ethoxy]carbonyl}pyrrolidin-2-

yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(2-fluoroethyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(2,2,2-trifluoroethyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(3,3,3-trifluoropropyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(2-methoxyethyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(2-methoxy-2-oxoethyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2S)-1-[2-(dimethylamino)-2-oxoethyl]pyrrolidin-2-yl}piperidin-1-

yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-benzylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(methylcarbamothioyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(methylcarbamoyl)-2,3-dihydro-1H-isoindol-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-phenylpyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-
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azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-{4-[(2S)-1-(pyridin-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(pyridin-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(pyridin-4-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(pyrimidin-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(1,3-thiazol-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(1,3,4-thiadiazol-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-2-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

1-{1-[6-(ethoxycarbonyl)-6-azaspiro[3.4]oct-2-yl]piperidin-4-yl}-4,4-difluoro-

D-proline;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(dimethylcarbamoyl)-4,4-difluoropyrrolidin-1-yl]piperidin-

1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-carbamoyl-4,4-difluoropyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(methoxycarbamoyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-

1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-{(2R)-4,4-difluoro-2-[methoxy(methyl)carbamoyl]pyrrolidin-1-

yl}piperidin-1-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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Ethyl 2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-2-(methylcarbamoyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-2-(dimethylcarbamoyl)-4,4-difluoropyrrolidin-1-yl]piperidin-

1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(methoxycarbonyl)-2-methylpyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(6-oxo-7-oxa-1-azaspiro[4.4]non-1-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4S)-4-(methoxycarbonyl)-1,3-thiazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(3R)-3-fluoropyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(3S)-3-fluoropyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3,3-difluoropyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-2-(trifluoromethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(fluoromethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(difluoromethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(trifluoromethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-azabicyclo[3.1.0]hex-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-

6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-4,4-difluoro-2-methylpyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(methoxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-
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yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(1-hydroxyethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-4,4-difluoro-2-(2-hydroxypropan-2-yl)pyrrolidin-1-

yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxopyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2,5-dioxopyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-methyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-ethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-2-methyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-2-ethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2,2-dimethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4R)-4-methyl-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4R)-4-ethyl-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4R)-2-oxo-4-(propan-2-yl)-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4S)-4-methyl-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4S)-4-ethyl-2-oxo-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(4S)-2-oxo-4-(propan-2-yl)-1,3-oxazolidin-3-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;
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Ethyl 2-[4-(2-oxoimidazolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-methyl-2-oxoimidazolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(1H-pyrazol-5-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(1,2-oxazol-3-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(1H-tetrazol-5-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(2-methyl-2H-tetrazol-5-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[2-(1-methyl-1H-tetrazol-5-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(thiophen-2-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R)-2-(1,3-thiazol-2-yl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(5,7-dihydro-6H-pyrrolo[3,4-b]pyridin-6-

ylcarbonyl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R,4R)-4-fluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2R,4S)-4-fluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-{4-[(2S)-1-(5-methyl-1,3,4-oxadiazol-2-yl)pyrrolidin-2-yl]piperidin-1-

yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;



1091073v1
ME1 26121064v.1

Methyl 2-[4-(2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

2-Fluoroethyl 2-[4-(2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(3-hydroxypyridin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

2-Fluoroethyl 2-[4-(2-methoxypyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(6-methoxy-4-methylpyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(6-methoxy-5-methylpyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

ethyl 2-[4-(2-aminopyrimidin-4-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-aminopyrimidin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

ethyl 2-[4-cyano-4-(pyridin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-methoxy-4-methylpyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-methoxy-5-methylpyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(6-methoxypyridin-2-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-methyl-2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(4-methyl-2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(5-methyl-2-oxo-1,2-dihydropyridin-3-yl)piperidin-1-yl]-6-
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azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxo-1,2-dihydropyridin-4-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Methyl 2-(2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(4-methyl-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-(5-methyl-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-(1-ethyl-2-oxo-3,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[2-oxo-1-(propan-2-yl)-3,4'-bipiperidin-1'-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxo-1,3-oxazinan-3-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxotetrahydropyrimidin-1(2H)-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(5,5-dimethyl-2-oxotetrahydropyrimidin-1(2H)-yl)piperidin-1-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(1,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[4-(morpholin-4-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(thiomorpholin-4-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-(3,3-difluoro-1,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-(4,4-difluoro-1,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Methyl (2R)-1'-[6-(ethoxycarbonyl)-6-azaspiro[3.4]oct-2-yl]-1,4'-bipiperidine-

2-carboxylate;

Ethyl 2-[(2R)-2-(methylcarbamoyl)-1,4'-bipiperidin-1'-yl]-6-



1091073v1
ME1 26121064v.1

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[(2R)-2-(dimethylcarbamoyl)-1,4'-bipiperidin-1'-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-[(2S)-2-(methylcarbamoyl)-1,4'-bipiperidin-1'-yl]-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate;

Ethyl 2-(1-propanoyl-2,4'-bipiperidin-1'-yl)-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[1-(methylcarbamoyl)-2,4'-bipiperidin-1'-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate;

Ethyl 2-[4-(2-oxoazepan-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate; or

Ethyl 2-{4-[2-(methoxycarbonyl)azepan-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

32. (Previously Presented) A pharmaceutical composition comprising a compound as defined 

in claim 27 and a pharmaceutically acceptable excipient.

33. (Previously Presented) The compound according to claim 27 wherein the compound has a 

muscarinic M1 receptor and/or M4 receptor agonist activity.

34. (Previously Presented) A method of treating a cognitive disorder in a subject, comprising 

administering an effective amount of the compound of claim 27 to the subject in need 

thereof.

35. (Previously Presented) A method of treating Alzheimer’s Disease or dementia with Lewy 

bodies in a subject, comprising administering an effective amount of the compound of 

claim 27 to the subject in need thereof.

36. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-[4-(1-

methyl-1H-pyrazol-5-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.
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37. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-[4-(1H-

pyrazol-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

38. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-[(2R)-

4,4-difluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate.

39. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-[(2R)-

4,4-difluoro-2-(1-hydroxyethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-

carboxylate.

40. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-[4-(2-

oxopyrrolidin-1-yl)piperidin-1-yl]-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

41. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-[(2S)-2-

ethyl-5-oxopyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

42. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-

[(2R,4S)-4-fluoro-2-(methoxycarbonyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

43. (Previously presented) The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-

[(2R,4R)-4-fluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.

44. (Previously presented)  The compound according to claim 27 which is ethyl 2-{4-

[(2R,4S)-4-fluoro-2-(hydroxymethyl)pyrrolidin-1-yl]piperidin-1-yl}-6-

azaspiro[3.4]octane-6-carboxylate.
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