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PATENTKRAV

1. Forbindelse med generell formel (1),

cyclo[P'-P2-p3-p4.p5.pe.p7_p8_p8_p10_p1_pi12 7172

(1)

der de enkelte elementene T eller P er koblet sammen 1 begge retninger fra

karbonylpunktet (C=0) for binding til nitrogenet (N) pa det neste elementet og der

T' er PPro,

T? er Pro, eller Pro((3S)OH),

P! er Leu, Ile, Val, Nva, eller Trp,

P? er His, Trp, eller Tyr,

P3 er Leu, Cha, tBuGly, Trp, Tyr, eller Tyr(Me),
P* er Dab,

P> er Orn, eller Lys,

P% er Dab, PDab, eller Pip,

P7 er Dab,

P? er Trp,

P? er Hse, eller Dab,

P!%er tBuGly, Ile, Val, Nva, Cha, Chg, eller Trp,
P!! er Ala, Val, Alb, Ser, Asn, eller Tyr, og

P!? er Val, Ser, eller alloThr,

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.

2. Forbindelse ifelge krav 1, der
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T' er PPro,

T? er Pro, eller Pro((3S)OH),

P! er Leu, Ile, Val, Nva, eller Trp,

P? er His, Trp, eller Tyr,

P3 er Leu, Cha, tBuGly, Trp, Tyr, eller Tyr(Me),
P* er Dab,

P> er Orn, eller Lys,

P% er Dab, PDab, eller Pip,

P7 er Dab,

P? er Trp,

P’ er Hse, eller Dab,

P!% er tBuGly, Ile, Val, Nva, Cha, Chg, eller Trp,
P!! er Ala, Val, Alb, Ser, eller Asn, og

P!2 er Val, Ser, eller alloThr,

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.

3. Forbindelse ifelge krav 1 eller 2, der
T! er PPro,

T? er Pro, eller Pro((3S)OH),

P! er Leu, Ile, Val, Nva, eller Trp,

P2 er His, Trp, eller Tyr,

P3 er Leu, Cha, tBuGly, Trp, Tyr, eller Tyr(Me),
P* og P er Dab,

P> er Orn, eller Lys,

P¢ er PDab, eller Pip,

P? er Trp,

P? er Hse, eller Dab,

P!% er tBuGly, Ile, Val, Nva, Cha, eller Chg,
P!! er Ala, Val, Alb, Ser, Asn, eller Tyr, og
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P!2 er Val, Ser, eller alloThr,

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.

4.

Forbindelse ifolge ethvert av kravene 1 til 3 som er valgt fra

cyclo(-Trp-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Hse-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuG ly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-His-Cha-Dab-0rn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Nva-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyrclcrl[-Trp—HiS—Cha—Dah—Drn—DDah—Dab-Trp—Dab—tBuGly—Ual—Ser—DPrn-F‘rD—};
cyclo(-Leu-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Cha-Dab-0rn-Pip-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Alb-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo{-Val-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Nva-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab- Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-His-Cha-Dab-0rn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Chg-Alb-Ser-"Pro-Pro-):
cyclo(-Trp-Trp-Cha-Dab-Lys-"Dab-Dab-Trp-Dab-Chg-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-Trp-Cha-Da b-Lys-"Dab-Dab-T rp-Dab-tBuGly-Ala-Ser Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-Trp-tBuGly-Dab-0rn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Cha-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo{-Trp-Trp-Leu-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Val-Ala-Val-"Pro-Pro-);
cyclo(-Trp-His-Cha-Dab-0rn-Pip-Dab-Trp-Dab-t BuGly-Ser- Ser-"Pro-Pro((35)OH}-) ;
cyclo(-Trp-Trp-Cha-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ser-Ser-"Pro-Pro{(35)0H)-) :
cyclo(-Trp-His-Tyr(Me)-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Hse-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Cha-Dab-0rn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-afloThr-"Pro-Pro-);

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.
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5.

Forbindelse ifelge ethvert av kravene 1 til 3 som er valgt fra

cyclo(-Trp-His-Tyr-Dab-Orn-Dab-Dab-Trp-Da b-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclul{-Trp—His-Cha-Dab-Drn-Dab—Dab—Trp—DaI:r—tBuGI'n,r—AIa—Ser—DPrﬂ—PrD—J;
cyclo(-lle-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo{-lle-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Ile-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Tyr-Dab-Orn-Dab-Dab-Trp-Dab-Chg-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo{-Leu-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Chg-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Trp-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala -Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Tyr-Dab-Lys-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Cha-Ala-Ser-"Pro-Pro-);

cyclo(-Leu-Trp-Trp-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo{-Leu-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Trp-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-His-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ser-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-Tyr-Dab-Lys- "Dab-Dab-Trp-Dab-Cha-Ser-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Cha-Ser-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Tyr-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Asn-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-tBuGly-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-Chg-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-lle-Trp-tBuGly-Dab-Lys-"Dab-Dab-Trp-Dab-Cha-Ala-Ser-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-tBuGly-Dab-Orn- D ab-Dab-Trp-Dab-Chg-Ser-5 er-"Pro-Pro-);
cyclo(-Leu-Trp-Cha-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Ser-Ser-"Pro-Pro-);

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.

6.

Forbindelse ifelge krav 1 eller 3 som er

cyclo(-Leu-Tyr-Tyr-Dab-Orn-"Dab-Dab-Trp-Dab-tBuGly-Tyr-Ser-"Pro-Pro-);

eller et farmasoytisk akseptabelt salt derav.

7.
av forbindelser ifolge ethvert av kravene 1 til 6 og minst én farmasegytisk inert

NO/EP2978772

Farmasgytisk sammensetning inneholdende en forbindelse eller en blanding

berer.
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8. Farmasgytisk sammensetning ifelge krav 7 1 en form som er hensiktsmessig
for administrering oralt, topisk, transdermalt, ved injeksjon, bukkalt, transmukosalt,
rektalt, pulmonalt eller ved inhalering, spesielt i formen av tabletter, dragéer,
kapsler, losninger, vesker, geler, plastre, kremer, salver, sukkeropplesning,

oppslemminger, suspensjoner, spray, nebulisator eller stikkpiller.

9. Forbindelse ifelge ethvert av kravene 1 til 6, eller et farmasoytisk

akseptabelt salt derav, for anvendelse som et medikament.

10.  Forbindelse ifolge ethvert av kravene 1 til 6 for anvendelse som et

farmaseytisk aktivt stoff som har antibiotika-aktivitet.

11.  Forbindelse ifolge ethvert av kravene 1 til 6, eller sammensetning ifelge
ethvert av kravene 7 eller 8, for anvendelse 1 behandlingen eller forebyggingen av
infeksjoner eller sykdommer som er relatert til slike infeksjoner, spesielt
infeksjoner som er relatert til respiratoriske sykdommer eller hud- eller
blatvevssykdommer eller gastrointestinalsykdommer eller syesykdommer eller
oresykdommer eller CNS-sykdommer eller bensykdommer eller kardiovaskulare
sykdommer eller genitourinere sykdommer, eller nosokomialinfeksjoner, eller
kateter-relaterte og ikke-kateter-relaterte infeksjoner, eller urinveisinfeksjoner eller

blodstremsinfeksjoner.

12.  Prosess for fremstilling av en forbindelse ifolge ethvert av kravene 1 til 6

som omfatter

(a) kobling av en passende funksjonalisert fast barer til et passende N-beskyttet
derivat av en aminosyre som i det enskede sluttproduktet foreligger pa posisjon T!
eller T2 eller P! til P!2 som definert ovenfor, der enhver funksjonell gruppe som kan
vare til stede pa nevnte N-beskyttede aminosyrederivat likeledes er passende
beskyttet,

(b) fjerne den N-beskyttede gruppen fra produktet som er oppnédd i trinn (a),

(c) koble produktet som slik er oppnadd med et passende N-beskyttet derivat av
aminosyren som i det enskede sluttproduktet foreligger pd posisjonen til det neste
elementet (T eller P), ved med eller mot klokka & felge sekvensen ifelge generell

formel (I) 1 -COOH til -NH> orientering, der enhver funksjonell gruppe som kan
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vere til stede 1 nevnte N-beskyttede aminosyrederivat likeledes er passende
beskyttet,

(d) fjerne den N-beskyttede gruppen fra produktet som er oppnadd slik,
(e) gjenta trinn (c) og (d) inntil alle aminosyrerestene har blitt introdusert

(f) dersom det er onskelig, selektivt avbeskytte én eller flere beskyttede
funksjonelle grupper som er til stede i molekylet og kjemisk transformere den/de

reaktive gruppen(e) som slik er frigjort,
(g) frigjore produktet som slik er oppnadd fra den faste beareren,
(h) gjeore produktet som er kloyvd fra den faste bareren syklisk,

(1) fjerne enhver beskyttende gruppe som er til stede pd funksjonelle gruppe pa
ethvert medlem i kjeden av aminosyrerrester, og dersom det er gnskelig, enhver

beskyttelsesgruppe som i tillegg kan vare til stede i molekylet,

(j) dersom det er gnskelig, implementere ytterligere kjemiske transformasjoner av

én eller flere reaktive grupper som er til stede i molekylet, og

(k) dersom det er enskelig, konvertere produktet som er oppnéd slik til et
farmaseytisk akseptabelt salt eller konvertere et farmasoytisk akseptabelt eller ikke-
akseptabelt salt som er oppnadd slik til den tilsvarende frie forbindelsen med formel
(I) eller til et forskjellig farmasgytisk akseptabelt salt.

13.  Anvendelse av en forbindelse ifelge ethvert av kravene 1 til 6 som et
desinfeksjonsmiddel eller preserveringsmiddel for matvarer, kosmetikk,

medikamenter og andre neringsstoffinneholdende materialer.

14.  Forbindelse ifolge ethvert av kravene 1 til 6 eller en sammensetning ifelge
ethvert av kravene 7 eller 8 for anvendelse 1 behandlingen av en infeksjon, spesielt
infeksjoner slik som nosokomialinfeksjoner, kateter-relaterte og ikke-kater-relaterte
infeksjoner, urinveisinfeksjoner, blodstromsinfeksjoner, eller en sykdom eller
forstyrrelse som er assosiert med en infeksjon, spesielt sykdommer eller
forstyrrelser slik som ventilator-assosiert lungebetennelse (VAP), sykehus-pédratt
lungebetennelse (HAP), helsevesen-assosiert lungebetennelse (HCAP), cystisk
fibrose, emfysem, astma, lungebetennelse, epidemisk diaré, nekrotiserende
enterokolitt, tyflitt, gastroenteritt, pankreatitt, keratitt, endoftalmitt, ereverk,
hjerneabsisse, meningitt, encefalitt, osteokondritt, perikarditt, epididymitt,

prostatitt, uretritt, kirurgiske sar, traumatiske sar, brannsér.
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