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Beschreibung
ERFINDUNGSGEBIET

[0001] Diese Erfindung betrifft allgemein Verbindungen und Verfahren zur Synthese von Derivaten von
2,3-O-Isopropyliden-a-L-xylo-2-hexulofuranosonsauren. Die Verbindungen dieser Erfindung sind unter ande-
rem verwendbar zur Inhibierung und Verhinderung von Zelladhasion und Zelladhasions-vermittelten Krank-
heitszustanden einschliellich von Entziindungskrankheiten und Autoimmunkrankheiten, wie etwa Bronchial-
asthma, rheumatoide Arthritis, Typ I-Diabetes, multiple Sklerose, FremdimplantatabstoRung und Psoriasis.
Diese Erfindung betrifft auch pharmakologische Zusammensetzungen enthaltend Derivate von 2,3-O-Isopro-
pyliden-a-L-xylo-2-hexulofuranosonsaure und die Verfahren zur Behandlung der oben genannten Krankheits-
zustande.

HINTERGRUND DER ERFINDUNG

[0002] Die Zelladhasion ist ein Prozess bei dem sich Zellen miteinander assoziieren und in Richtung auf ein
spezifisches Ziel wandern, das sich innerhalb der extrazellularen Matrix befindet. Spezialisierte Molekile, ge-
nannt Zelladhasionsmolekile (CAM) vermitteln diese Reaktionen. Es wurde gezeigt, dass CAM in verschiede-
nen Zelle-Zelle-, Zelle-extrazellulare Matrix, und Blutplattchen-Blutplattchen-Wechselwirkungen teilnehmen.
CAMs beeinflussen die Adhasion von Leukozyten am vaskularen Endothelium, deren transendotheliale Wan-
derung, Retention an extravaskularen Stellen und die Aktivierung von T-Zellen und Eosinophilen. Diese Pro-
zesse sind bei den Krankheitszusténden der entzindlichen Krankheiten und Autoimmunkrankheiten von zen-
traler Bedeutung. Deshalb werden CAMs als potentielle Ziele zur Behandlung dieser Funktionsstérungen an-
gesehen.

[0003] CAMs kénnen in drei Gruppen eingeteilt werden: Integrine, Selektine und die tGibergeordnete Immuno-
globulinfamilie. Von diesen sind die Integrine die Schlisselmediatoren bei den adhasiven Wechselwirkungen
zwischen den blutbildenden Zellen und deren Mikroumgebung. Sie bestehen aus Alpha-Beta-Heterodimeren
und integrieren Signale von auf3erhalb auf die Innenseite der Zelle und umgekehrt. Integrine kénnen auf Basis
der Beta-Subeinheiten, welche sie enthalten, klassifiziert werden. Beispielsweise enthalt die Beta-1-Unterfa-
milie eine Beta-1-Untereinheit, die auf nichtkovalente Weise an eine der 10 verschiedenen Alpha-Untereinhei-
ten angebunden ist.

[0004] Das Alpha-4-Beta-1-Integrin, auch als VLA, (sehr spéates Aktivierungsantigen 4) bekannt, ist ein Mit-
glied der Beta-1-Integrinfamilie und umfasst Alpha-4 und Beta-1 in Untereinheiten. VLA, wechselwirkt mit zwei
spezifischen Liganden — dem vaskularen Zelladhasionsmolekul (VCAM-1) und dem CS1-Bereich des Proteins
Fibronektin. Die von VLA, vermittelte Adh&sion ist von zentraler Bedeutung fir das Verfahren der transendo-
thelialen Migration von Leukozyten. Der Ligation von VLA, folgt die grobe Wiederanordnung des Cytoskele-
tons, was zu einem Abflachen der Zellen entlang der BlutgefaBwand fihrt, gefolgt von Expression spezifischer
Molekiile, welche die endotheliale Zellwand und die Diapedesis abbauen. Sobald im extraluminalen Bereich,
spielen die Wechselwirkungen von VLA, mit extrazellularem Fibronektin eine entscheidende Rolle bei der Mi-
gration von Leukozyten an die Entziindungsstelle, bei der T-Zellenproliferation, der Expression von Cytokinen
und entzlndlichen Mediatoren. Zusétzlich stellt die VLA,-Ligation co-stimulierende Signale an die Leukozyten
zur Verfugung, was zu einer gesteigerten Immunreaktivitat fihrt. Daher wiirden entsprechende VLA ,-Antago-
nisten, zumindest theoretisch, die Immunantwort durch zweifache Wirkung — Inhibierung der T-Zellenrekrutie-
rung an der Entziindungsstelle und Inhibierung der co-stimulierenden Aktivierung von Iminunzellen — verbes-
sern.

[0005] In dieser Hinsicht konnte gezeigt werden, dass Inhibitoren von VLA,-Wechselwirkungen vorteilhafte
therapeutische Wirkungen in verschiedenen Tiermodellen fiir entziindliche und allergische Krankheiten auf-
weisen, einschlieBlich dem allergischen Asthma bei Schafen (Abraham et al., J. Clin. Invest. 1994; 93: 776);
Arthritis (Wahl et al., J. Clin. Invest. 1994; 94: 655); experimentelle allergische Encephalomyelitis (Yednock et
al., Nature (Lond), 1992; 356: 63 und Baron et al., J. Exp. Med. 1993; 177: 57; Kontakthypersensitivitat (Chi-
solm et al.; Eur J. Immunol. 1993; 23: 682); Typ I-Diabetes (Yang et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (USA) 1993; 90:
10494); und entzundliche Darmkrankheit (Podolsky et al., J. Clin. Invest. 1993; 92: 372).

[0006] Die CS1 umgebende Region von Fibronektin, die in die Wechselwirkung mit VLA, involviert ist, wurde
als das Tripeptid Leu-Asp-Val (LDV) identifiziert (Komoriya et al., J. Biol. Chem. 1991; 266: 15075). Verschie-
dene Peptide enthalten die LDV-Sequenz wurden synthetisiert und zeigten eine Inhibierung der in vivo in
Wechselwirkung von VLA, mit seinen Liganden (Ferguson et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (USA) 1991; 88: 8072;
Wahl et al., J. Clin. Invest. 1994; 94: 655; Nowlin et al., J. Biol. Chem. 1993; 268(27): 20352; und die PCT-Pu-
blikation W091/4862).

[0007] Trotz dieser Fortschritte verbleibt ein Bedarf furr kleine und spezifische Inhibitoren der VLA,-abhéngi-
gen Zelladhasionsmolekiile. Idealerweise sollten diese Inhibitoren bei oraler Wirksamkeit wasserléslich sein.
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Derartige Verbindungen wurden nutzliche Mittel fir die Behandlung, Pravention oder Unterdriickung verschie-
dener entzindlicher Krankheitszusténde, die durch VLA,-Bindung vermittelt werden, bereit stellen.

[0008] Es ist allgemein bekannt, dass Isopropyliden- und Benzylidengruppen die am meisten verwendeten
Schutzgruppen in der Kohlenhydratchemie sind, und obwohl beide Gruppen in ein Molekdl unter dhnlichen Be-
dingungen eingefiihrt werden, kann der Schutzort ziemlich unterschiedlich sein, und dieser Unterschied ist di-
rekt mit der Stabilitat jedes geschutzten Molekiils verbunden. Da der Schutz normalerweise unter Bedingungen
erfolgt, welcher Reversibilitdt ermdglichen, schreitet die Reaktion fort bis ein Gleichgewicht erreicht ist. Die Pro-
duktverteilung am Gleichgewicht wird bestimmt durch deren relative thermodynamische Stabilitat. Mit anderen
Worten, diese Reaktionen sind thermodynamisch kontrolliert. Benzylidengruppen sind vorzugsweise ein Teil
von 6-gliedrigen Ringacetalen, wahrend die aus der Acetonisierung stammenden Ketale im Allgemeinen
5-gliedrige Ringe sind. Dieser Unterschied wird der Wirkung der Methyl- und Phenylsubstituenten auf die Sta-
bilitdt des einzelnen Ringsystems zugeschrieben. Diese Blockierungsverfahren sind in den US-Patenten Nrn.
2,715,121; 4,046,322; 4,735,934; 4,996,195 und 5,010,058 beschrieben. Andere Blockierungsverfahren sind
auch beschrieben in J. Carbohydr. Chem. 1985; 4: 227 und 1984; 3: 331; Methodes in Carbohydr. Chem. 1962;
1: 107 und 1962; 1: 191; Can. J. Chem. 1984; 62: 2728; 1969; 47: 1195, 1455, sowie 1970; 48: 1754. Der Stand
der Technik zeigt, dass D-Glukose an den 1,2;5,6-Positionen blockiert wird, entweder mit der Isopropyliden-
oder Cyclohexyliden-Blockierungsgruppe, wobei die 3-Position offen bleibt um einer Derivatisierung zu unter-
liegen. Die therapeutische Wirksamkeit von Hexosen und deren Derivaten ist auch in einigen Dokumenten des
oben zitierten Standes der Technik offenbart.

[0009] Die EP-A 379397 beschreibt Derivate von a-D-Glukofuranose und a-D-Allofuranose, die bei der Be-
handlung entziindlichen oder Autoimmunfunktionsstérungen verwendbar sind.

[0010] Die EP-A 40136 beschreibt Derivate von 1,2-O-Isopropyliden-a-D-Glukofuranose, verwendbar bei der
Behandlung entziindlicher oder Autoimmunfunktionsstérungen.

[0011] Die WO-A 9411381 beschreibt Derivate von Pentosemonosacchariden, welche eine antiproliferative
und entzindungshemmende Aktivitat zeigen.

[0012] Die Verbindungen der vorliegenden Erfindung wurden beziglich ihrer inhibitorischen Wirksamkeit in
VLA,-vermittelten Zelladhdsionsassays und dem klassischen Murinhypersensitivitdtsassay bei Mausen ge-
screened. Mehrere Verbindungen zeigten eine signifikante inhibitorische Aktivitat in beiden Tests. Die Salze
dieser Verbindungen kénnen in Wasser leicht solubilisiert werden und bei der Behandlung von chronischen,
zelladhasionsvermittelten, allergischen, autoimmun- und entzindlichen Funktionsstérungen, wie etwa Bron-
chialasthma und rheumatoide Arthritis verwendet werden. Einige Dokumente des Standes der Technik be-
schreiben die Entwicklung von Peptidderivaten als Zelladhasionsantagonisten fur die Behandlung dieser
Krankheiten. Da die Behandlung chronischer Krankheiten jedoch eine langere (mittelfristige bis langfristige)
Verabreichung von Wirkstoffen erfordert, wirde die Entwicklung von spezifischen, oral verfligbaren Zelladha-
sionsinhibitoren sehr vorteilhaft sein.

[0013] Es gibt kein verfiigbares Beispiel im Stand der Technik worin die Verbindungen der vorliegenden Er-
findung, enthaltend einen Zuckerkern gekoppelt mit einem Carbamatrest in der Therapie fir die Inhibierung,
Pravention und Unterdriickung der VLA,-vermittelten Zelladhasion und von Krankheitszustdnden die mit dieser
Adhasions verknupft sind, verwendet werden.

ZUSAMMENFASSUNG DER ERFINDUNG

[0014] Eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es ein Verfahren zur Synthese einer neuen Klasse von
Verbindungen zur Verfiigung zu stellen, die eine signifikante Wirksamkeit als VLA,-Antagonisten aufweisen.
Die meisten in der im US-Patent Nr. 5,637,570 beschriebenen Verbindungen zeigten signifikante Antikrebswir-
kungen und waren frei von jeglicher Antizelladh&sionswirkung. Daher wurden die Verbindungen der vorliegen-
den Erfindung designed und synthetisiert um deren Antizelladhasionseigenschaften zu steigern. Es wurde he-
rausgefunden, dass es besonders gut ist wenn der Zucker einen Carbamatrest mit anderen Funktionalitaten
aufweist, damit eine Verbindung als Zelladhasionsinhibitor aktiv ist. Eine weitere Aufgabe der vorliegenden Er-
findung ist es ein Verfahren zur Herstellung von neuen kohlenhydratbasierten wasserléslichen Verbindungen
zur Verfugung zu stellen, die eine signifikante Aktivitat aufweisen um als Zelladh&sionsantagonisten verwendet
zu werden.

[0015] Andere Aufgaben und Vorteile der vorliegenden Erfindung werden in der folgenden Beschreibung aus-
gefuhrt, und sie werden aus der Beschreibung teilweise offensichtlich oder durch die Ausfuhrung der Erfindung
erfahrbar. Die Aufgaben und Vorteile dieser Erfindung kénnen verwirklicht und erhalten werden mittels der in
den angefiigten Anspriichen dargestellten Mechanismen und Kombinationen.

[0016] Um die oben genannten Aufgaben zu I6sen und gemaf einem Gesichtspunkt der vorliegenden Erfin-
dung wird ein Verfahren zur Synthese von Monosaccharidderivaten und den Derivaten selbst zur Verfigung
gestellt, welche die Struktur der Formel | aufweisen:
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o

o)

Ry OR
OCONHR,

Formel |

wobei R gleich C, bis C,;-Alkyl, -Alken, -Alkin, (geradkettig oder verzweigt), -Aryl, substituiertes Aryl oder Al-
kylaryl ist; R, gleich Phenyl, o-, m- oder p-Chlorphenyl, Tolyl, Methoxyphenyl oder Nitrophenyl ist und R, gleich
H, Pyrrolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethylenimino oder ein Radikal der Formel NHR, ist, wobei
R, gleich C, bis C,;-Alkyl, -Alken oder -Alkin (geradkettig oder verzweigt) oder ein Radikal der Formel Ill ist:

'NH(CHZ)n'@
wobei n eine ganze Zahl bis zu 5 ist und

O

ein finf-, sechs- oder siebengliedriger heterozyklischer Ring enthaltend ein oder mehrere Heteroatome ist, und
wobei vorzugsweise

O

Pyrrolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethyleniminorest ist.

[0017] Bevorzugte Verbindungen sind diejenigen wobei R, und R, nicht gleichzeitig H sind. Saureadditions-
salze der oben genannten Verbindungen sind auch in der Erfindung enthalten.

[0018] GemalR einem weiteren Gesichtspunkt der vorliegenden Erfindung wird eine Reihe von Verbindungen
zur Verfligung gestellt, wie in der Beschreibung in der Erfindung gezeigt.

[0019] Gemal einem weiteren Gesichtspunkt der vorliegenden Erfindung werden Verfahren zur Verhinde-
rung, Inhibierung oder Unterdriickung von Zelladhéasion in einem Lebewesen (der Begriff Lebewesen wie hier
verwendet umfasst Menschen oder Saugetiere) zur Verfiigung gestellt, umfassend die Verabreichung der oben
beschriebenen Verbindungen an das Lebewesen.

[0020] GemalR einem weiteren Gesichtspunkt der vorliegenden Erfindung wird ein Verfahren zur Behandlung
eines Lebewesens das unter Bronchialasthma, rheumatoider Arthritis, multipler Sklerose, Typ I-Diabetes, Pso-
riasis, fremde ImplantatabstofSung und anderen entzindlichen und/oder Autoimmunfunktionsstérungen leidet
zur Verfligung gestellt, umfassend die Verabreichung der oben beschriebenen Verbindungen an dieses Lebe-
wesen.

[0021] GemaR einem wiederum anderen Gesichtspunkt der vorliegenden Erfindung wird ein Verfahren zur
Verhinderung, Inhibierung oder Unterdriickung von zelladhasionsverknlpfter Entziindung mit den oben be-
schriebenen Verbindungen zur Verfligung gestellt.

[0022] Gemal einem weiteren Gesichtspunkt der vorliegenden Erfindung wird ein Verfahren zur Verande-
rung, Inhibierung oder Unterdriickung einer zelladhasionsverknipften Immun- oder Autoimmunantwort mit den
oben beschriebenen Verbindungen zur Verfligung gestellt. Gemal einem weiteren Gesichtspunkt der vorlie-
genden Erfindung wird ein Verfahren zur Behandlung oder Verhinderung einer Krankheit zur Verfiigung ge-
stellt, die ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehend aus Asthma, Arthritis, Psoriasis, Fremdimplantatabsto-
Rung, multiple Sklerose, Diabetes und entziindliche Darmkrankheit mit den Verbindungen wie oben beschrie-
ben.

[0023] Die Verbindungen der vorliegenden Erfindung sind neu und zeigen eine signifikante Potenz hinsicht-
lich ihrer Aktivitat, die durch in vitro VLA -vermittelte Zelladhdsionsassay und in vivo Mausohren-Schwellungs-
test bestimmt wurden. Die Verbindungen die sich im in vitroassay als aktiv erwiesen wurden in vivo getestet.
Einige der Verbindungen der vorliegenden Erfindung erwiesen sich als potente VLA,-Antagonisten. Daher stellt

Formel Il
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die vorliegende Erfindung die pharmazeutischen Zusammensetzungen fiur eine mdgliche Behandlung von
Bronchialasthma und anderen entzindlichen und Autoimmunfunktionsstérungen zur Verfiigung. Auf3erdem
koénnen die Verbindungen der obigen Erfindung oral oder parenteral verabreicht werden.

DETAILLIERTE BESCHREIBUNG DER ERFINDUNG

[0024] Die Verbindungen der vorliegenden Erfindung kdnnen durch im Stand der Technik gut bekannte Tech-
niken hergestellt werden die dem durchschnittlichen organischen Synthesechemiker vertraut sind. Aul3erdem
kdnnen die Verbindungen der vorliegenden Erfindung durch die folgende neue und erfinderische Reaktionsfol-
ge hergestellt werden, welche auch die bevorzugten R, R, und R,-Gruppen zeigt.

SCHEMA |
o N
3 R{NCO 0
2 OR - R OR
OH OCONHR,
Formel ll Formel |

[0025] 2,3-O-lsopropyl-1-O-alkyl oder Arylalkyl-6-deoxy-6-aminosubstituiertes-L-xylo-2-hexulofuranosever-
bindungen der Formel Il, wie in Schema 1 gezeigt, werden hergestellt nach dem Verfahren das im US-Patent
Nr. 5,637,570 beschrieben ist und sind die Zwischenstufen fiir die Synthese der Verbindungen der Formel | der
vorliegenden Erfindung. Daher wurden die folgenden Zwischenstufen gemaf dem Verfahren wie im US-Patent
Nr. 5,637,570 beschrieben hergestellt:
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-hexamethylenimino-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-hexamethylenimino-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-hexamethylenimino-1-O-heptyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-1-O-heptyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-morphilinyl-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-6-deoxy-6-morphilinyl-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-morphilinyl-1-O-heptyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-piperidinyl-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-piperidinyl-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-6-deoxy-6-piperidinyl-1-O-heptyl-a-L-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-1-O-heptyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-1-O-dodecyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-1-O-decyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-1-O-heptyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

[0026] Daher wird die Verbindung der Formel Il mit einem entsprechenden Isocyanat in einem geeigneten L6-
sungsmittel bei niedriger Temperatur, vorzugsweise bei 0 bis 10°C behandelt um die Verbindungen der Formel
| der vorliegenden Erfindung zu ergeben. Eine exemplarische Auflistung bestimmter Verbindungen gemaf der
Erfindung die nach dem Schema | hergestellt werden kénnen umfasst:
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Verbindung Nr.
01.

02.
03.
04.
05.

06.

07.
08.
09.
10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.

22.
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Chemische Bezeichnung
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyr-
rolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyr-
rolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrro-
lidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6 deo-
xy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrro-
lidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyr-
rolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrro-
lidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-mor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-mor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6 morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-mor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-mor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pi-
peridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pi-
peridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pipe-
ridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pipe-
ridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pi-
peridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pipe-
ridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat) -6-deoxy-6-hexame-
thylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexame-
thylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-he-
xamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-he-
xamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexa-
methylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexa-
methylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexa-
methylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrro-
lidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrro-
lidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamate)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrroli-
dinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrroli-
dinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpipe-
ridinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperi-
dinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpho-
linyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmor-
pholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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106. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deo-
xy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

107. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethyl-
morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

108. 2,3-O-Isopropyliden-1 O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexame-
thylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose

109. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

110. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

111. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethyl-
pyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose

112. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethyl-
morpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose

113. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

114. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose

115. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

116. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyr-
rolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose

117. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmor-
pholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose

118. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

119. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat.)-6-deoxy-6-morpholi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

120. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethy-
lenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose

121. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidi-
nyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

122. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyr-
rolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose

123. 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethyl-

morpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose.

[0027] Die Zuckerderivate der vorliegenden Erfindung zeigen verschiedene pharmakologische Eigenschaften
und sind verwendbar zur Behandlung von Lebewesen, wobei der Begriff Lebewesen wie hierin verwendet
Menschen und Saugetiere umfasst, mit verschiedenen entziindlichen oder Autoimmunfunktionskrankheiten,
wie etwa Bronchialasthma, rheumatoide Arthritis, Typ I-Diabetes, multiple Sklerose, Fremdimplantatabstof3ung
und Psoriasis.

[0028] Die freien Aminoverbindungen der vorliegenden Erfindung sind basisch und bilden organische und an-
organische Sauresalze. Die resultierenden Salze sind selbst verwendbar so wie in der therapeutischen Zusam-
mensetzung und dem Anwendungsverfahren. Die Salze kdnnen hergestellt werden nach den Ublichen Tech-
niken des Standes der Technik, wie etwa Suspendieren der Verbindung in Wasser und anschlieRendes Zuset-
zen eines Aquivalents der gewiinschten organischen oder Mineralsdure. Beispiele bevorzugter Sauren umfas-
sen Salzsaure, Schwefelsadure, Salpetersaure, Maleinsaure, Benzolsaure, Weinsaure, Essigsaure, p-Amino-
benzosaure, Oxasaure, Bernsteinsdure und Glukoronsaure.

[0029] Die neutrale Lésung des resultierenden Salzes wird einer Rotationsverdampfung unter verringertem
Druck bis zu dem Volumen unterzogen, das notwendig ist um eine Ausflllung des Salzes bei Abkihlung sicher
zu stellen, das dann abfiltriert und getrocknet wird. Die Salze der vorliegenden Erfindung kénnen auch unter
strikt nichtwassrigen Bedingungen hergestellt werden. Beispielsweise bewirkt das Auflosen des freien Amins
in einem geeigneten organischen Lésungsmittel, das Zusetzen von exakt einem Aquivalent der gewlinschten
Saure zum gleichen Losungsmittel und Riihren der Lésung bei 0 bis 5°C eine Ausfiillung des Aminsalzes, das
dann abfiltriert, mit Lésungsmittel gewaschen und getrocknet wird. Die Aminsalze sind oft bevorzugt zur Ver-
wendung bei der Formulierung therapeutischer Zusammensetzungen, da sie kristallin sind und relativ stabiler
und nicht hygroskopisch sind auch besser geeignet fir die intramuskulare Injektion als die freien Amine.
[0030] Aufgrund dieser wertvollen pharmakologischen Eigenschaften kénnen die Verbindungen der vorlie-
genden Erfindung an ein Lebewesen verabreicht werden, fiir die Behandlung auf oralem topischen, rektalem,
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intranasalem Weg oder Uber die parenterale Route. Wenn die therapeutische Zusammensetzung oral verab-
reicht werden soll ist es bevorzugt, dass die Verbindung der vorliegenden Erfindung mit einem Fullstoff
und/oder Bindemittel vermengt werden, wie etwa Starke, sowie einem Zerfallhilfsmittel. Die Mischung kann zu
einer Tablette verpresst werden die eine ubliche GroRe fir die orale Verabreichung aufweist. Auch kénnen
Kapseln mit der gepulverten therapeutischen Zusammensetzung fiir die orale Verabreichung gefiillt werden.
Alternativ hierzu kann eine wassrige Losung des Aminsalzes oder eine Suspension fur die therapeutische Zu-
sammensetzung mit einem mit Geschmacksstoff angereicherten Sirup vermengt werden und oral verabreicht
werden. Ein Salz der freien Saure wird Ublicherweise bevorzugt wenn die Verbindung auf parenteralem Weg
verabreicht wird.

[0031] Die pharmazeutischen Verbindungen der vorliegenden Erfindung werden vorzugsweise in Darrei-
chungsformen produziert und verabreicht, wobei jede Einheit eine bestimmte Menge von mindestens einer
Verbindung der Erfindung und/oder mindestens einem physiologisch akzeptablen Salz davon enthalt. Die Do-
sierung kann uber extrem breite Grenzen variiert werden, da die Verbindungen bei geringen Dosierungsni-
veaus wirksam sind und relativ frei von Toxizitat sind. Die Verbindungen kénnen in der niedrigen Mikromolar-
konzentratin verabreicht werden, die therapeutisch wirksam ist, und die Dosierung kann erhéht werden wie ge-
winscht, bis zur maximalen Dosis die von dem Patienten toleriert wird.

[0032] Die vorliegende Erfindung umfasst in ihrem Schutzumfang auch Prodrugs der Verbindungen der For-
mel |. Im Allgemeinen werden derartige Prodrugs funktionale Derivate dieser Verbindungen sein, die in vivo
einfach in die definierten Verbindungen umgewandelt werden. Herkdmmliche Vorgehensweisen fiir die Aus-
wahl und Herstellung geeigneter Prodrugs sind bekannt.

[0033] Die vorliegende Erfindung umfasst auch Enantiomere, Diastereomere, N-oxide, polymorphe und phar-
mazeutisch akzeptable Salze dieser Verbindungen wie auch Metaboliten welche dieselbe Wirkungsweise auf-
weisen. Diese Erfindung umfasst ferner pharmazeutische Zusammensetzungen umfassend die Molekile der
Formel | oder Prodrugs, Metabolitenantiomere, Diastereomere, N-oxide, polymorphe oder pharmazeutisch ak-
zeptable Salze davon, in Kombination mit pharmazeutisch akzeptablen Tragern und gegebenenfalls in Hilfs-
stoffen eingebaut.

[0034] Die unten angegebenen Beispiele zeigen die allgemeine synthetische Vorgehensweise wie auch die
spezifische Herstellung bevorzugter Verbindungen. Die Beispiele werden zur Verfiigung gestellt um Details der
Erfindung zu veranschaulichen und sollten nicht als den Schutzumfang der vorliegenden Erfindung einschran-
kend betrachtet werden.

EXPERIMENTELLES

[0035] Verschiedene Lésungsmittel wie Aceton, Methanol, Pyridin, Ether, Tetrahydrofuran, Hexan und Di-
chlormethan wurden unter Verwendung verschiedener Trockungsmittel gemag den literaturbekannten Vorge-
hensweisen getrocknet. Nasse Losungsmittel gaben schlechte Ausbeuten der Produkte und Zwischenstufen.
IR-Spektren wurden als Nujolverreibungen oder als Dinnfilm auf einem Perkin-Elmer-Paragoninstrument auf-
gezeichnet. Kernmagnetresonanz (NMR)-Daten (H, C) wurden unter Verwendung eines Varian XL-300
MHz-Instruments unter Verwendung von Tetramethylsilan als internem Standard aufgenommen. Chemische
lonisationsmassenspektren (CIMS) wurden erhalten unter Verwendung eines Finnigan MAT-4510 Massen-
spektrometers, ausgestattet mit einem INCOS-Datensystem. Im Allgemeinen wurde eine direkt ausgesetzte
Probe und Methan als Reagenzgas (0,33 mm Quecksilber, 120°C Ausgangstemperatur) verwendet.

BEISPIEL 1

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0036] 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose (herge-
stellt gemaR dem Verfahren wie im US-Patent Nr. 5,637,570 beschrieben) (2,0 g) wurde in trockenem Methy-
lenchlorid (20 ml) gel6st. Zu dieser Losung wurden tropfenweise bei 0 bis 10°C Phenylisocyanat (0,64 g) zu-
gesetzt und die Reaktionsmischung wurde bei der gleichen Temperatur 2 Stunden lang geruhrt. Dann wurde
mit Wasser (2 x 5 ml) und Salzlésung (2 x 5 ml) gewaschen. Die organische Phase wurde getrocknet und das
Lésungsmittel entfernt. Das so erhaltene Rohprodukt wurde mit Sdulenchromatographie gereinigt und mit 50%
Ethylacetat in Hexan eluiert. Reinproduktausbeute: 61%.

[0037] Die folgenden Verbindungen wurden ahnlich durch Umsetzen von 2,3-O-lsopropyliden-1-O-dode-
cyl-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Isocyanat synthetisiert:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofura-

13/25



DE 600 05 300 T2 2004.07.15

nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose

BEISPIEL 2

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose

[0038] 2,3-O-lIsopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose (hergestellt wie in
Beispiel 1 beschrieben durch Ersetzen der Hexamethyleniminogruppe mit Pyrrolidin an Position 6) (1,9 g) wur-
de in Methylenchlorid (20 ml) gel6st. Zu dieser Lésung wurde tropfenweise bei 0 bis 10°C Phenylisocyanat
(0,56 g) zugesetzt und die Reaktionsmischung wurde bei dieser Temperatur 2 Stunden gertihrt. Die organische
Lésung wurde mit Wasser (2 x 10 ml) gewaschen, gefolgt von einer gesattigten Lésung von Natriumchlorid (2
x 10 ml), Uber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet und filtriert. Das Losungsmittel wurde mit Rotationsver-
dampfung entfernt. Das so erhaltene Rohprodukt wurde mit Flashchromatographie unter Verwendung von Si-
licagel gereinigt und mit 30% Ethylacetat in Hexan eluiert. Reinproduktausbeute: 53,80% (1,0 g).

[0039] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 3

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose.

[0040] 2,3-O-lIsopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose (hergestellt wie in
Beispiel 1 beschrieben) durch Ersetzen der Hexamethyleniminogruppe mit der Morpholingruppe an Position 6)
(2,0 g) wurde in Methylenchloid (20 ml) gel6st. Zu dieser Lésung wurde bei 0 bis 10°C tropfenweise Phenyli-
socyanat (1,0 ml) zugesetzt und die Reaktionsmischung wurde bei dieser Temperatur 2 Stunden lang gerthrt.
Die organische Schicht wurde mit Wasser (2 x 10 ml) gewaschen, gefolgt von gesattigter Natriumchloridlésung
(2 x 10 ml) Gber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet und filtriert. Das Lésungsmittel wurde mit einem Rota-
tionsverdampfer entfernt. Das so erhaltene Rohprodukt wurde mit Flashchromatographie unter Verwendung
von Silicagel gereinigt und mit 30% Ethylacetat in Hexan eluiert. Reinproduktausbeute: 54,6% (1,20 g).
[0041] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

14/25



DE 600 05 300 T2 2004.07.15
BEISPIEL 4

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose.

[0042] 2,3-O-lIsopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose (hergestellt wie
fur Beispiel 1 beschrieben durch Ersetzen der Hexamethyleniminogruppe mit der Piperidinogruppe an Position
6) (2,0 g) wurde in Methylenchlorid (20 ml) geldst. Zu dieser Losung wurde Phenylisocyanat (0,58 g) tropfen-
weise bei 0 bis 10°C zugesetzt und die Reaktionsmischung bei der gleichen Temperatur 2 Stunden lang ge-
rihrt. Die Reaktion wurde mittels Dinnschichtchromatographie (TLC) Uiberwacht. Die organische Schicht wur-
de mit Wasser (2 x 10 ml) gewaschen, gefolgt von gesattigter Natriumchloridldsung (2 x 10 ml), iber wasser-
freiem Natriumsulfat getrocknet und filtriert. Das Lésungsmittel wurde mittels Rotationsverdampfung entfernt.
Das so erhaltene Rohprodukt wurde mittels Flashchromatographie unter Verwendung von Silicagel gereinigt
und mit 30% Ethylacetat in Hexan eluiert. Reinproduktausbeute: 35,1% (0,90 g).

[0043] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 5

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0044] 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose  herge-
stellt wie in Beispiel 1 beschrieben durch Ersetzen der Hexamethyleniminogruppe der 2-Ethylpyrrolidinylgrup-
pe an Position 6) (1,5 g) wurde in Methylenchlorid (20 ml) gelést. Zu dieser Lésung wurde bei 0 bis 10°C trop-
fenweise Phenylisocyanat (1,0 ml) zugesetzt und die Reaktionsmischung bei dieser Temperatur 2 Stunden
lang gerihrt. Die Reaktion wurde mit TLC Uberwacht. Die organische Schicht wurde mit Wasser (2 x 10 ml),
gefolgt von gesattigter Natriumchloridlésung (2 x 10 ml) gewaschen, Gber wasserfreiem Natriumsulfat getrock-
net und filtriert. Das Lésungsmittel wurde im Rotationsverdampfer entfernt. Das so erhaltene Rohprodukt wur-
de mittels Flashchromatographie unter Verwendung von Silicagel gereinigt und mit 30% Ethylacetat in Hexan
eluiert. Reinproduktausbeute: 60,2% (1,1 g).

[0045] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Iso-
cyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

BEISPIEL 6

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0046] 2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose (herge-

stellt wie in Beispiel 1 beschrieben durch Ersetzen der Hexamethyliminogruppe mit der 2-Ethylmorpholinogrup-
pe an Position 6) (2,0 g) wurde in Methylenchlorid (20 ml) gelést. Zu dieser Lésung wurde bei 0 bis 10°C trop-
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fenweise Phenylisocyanat (0,56 g) zugesetzt und die Reaktionsmischung bei dieser Temperatur 2 Stunden
lang gerlhrt. Die Reaktion wurde mit TLC berwacht. Die organische Schicht wurde mit Wasser (2 x 10 ml)
gefolgt von gesattigter Natriumchloridlésung (2 x 10 ml) gewaschen, Gber wasserfreiem Natriumsulfat getrock-
net und filtriert. Das Lésungsmittel wurde entfernt mittels Rotationsverdampfung. Das so erhaltene Rohprodukt
wurde mittels Flashchromatographie unter Verwendung von Silicagel gereinigt und mit 30% Ethylacetat in He-
xan eluiert. Reinproduktausbeute: 30,4% (0,75 g).

[0047] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-dodecyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit einem geeigneten Iso-
cyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

BEISPIEL 7

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose.

[0048] Diese Verbindung wurde hergestellt gemafl dem in Beispiel 2 beschriebenen Verfahren durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocyanat
bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 58%.

[0049] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewlinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 8

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose.

[0050] Diese Verbindung wurde gemaf dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren hergestellt durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 61%.

[0051] Die folgenden Verbindungen wurden ahnlich synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-lsopropyli-
den-1-0O-decyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem erwiinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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BEISPIEL 9

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0052] Diese Verbindung wurde hergestellt gemaflt dem in Beispiel 1 beschriebenen Verfahren zur Umset-
zung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 69%.

[0053] Die folgenden Verbindungen wurden ahnlich synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-lsopropyli-
den-1-O-decyl-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem erwiinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 10

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose.

[0054] Diese Verbindung wurde hergestellt gemafl dem Verfahren wie in Beispiel 3 beschrieben durch Um-
setzen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 74%.

[0055] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewlinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 11

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0056] Diese Verbindung wurde gemafl® dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren durch Umsetzen von
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocyanat
bei 0 bis 10°C hergestellt. Reinproduktausbeute: 74%.

[0057] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem erwiinschten Isocya-
nat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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BEISPIEL 12

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0058] Diese Verbindung wurde gemaf dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren hergestellt durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Pheny-
lisocyanat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 72%.

[0059] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-decyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem erwlinschten Isocya-
nat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

BEISPIEL 13

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose.

[0060] Diese Verbindung wurde hergestellt gemafl dem in Beispiel 2 beschriebenen Verfahren durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 85,4%.

[0061] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewunschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 14

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose.

[0062] Diese Verbindung wurde gemaf dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren hergestellt durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 79%.

[0063] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewlinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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BEISPIEL 15

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0064] Diese Verbindung wurde gemafl® dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren durch Umsetzen von
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocya-
nat bei 0 bis 10°C hergestellt. Reinproduktausbeute: 91%.

[0065] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewiinschten Isocy-
anat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-he-
xulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

BEISPIEL 16

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose.

[0066] Diese Verbindung wurde gemafl® dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren durch Umsetzen von
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Phenylisocyanat bei O bis
10°C hergestellt. Produktausbeute: 47,6%.

[0067] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewilinschten Isocyanat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose

BEISPIEL 17

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0068] Diese Verbindung wurde hergestellt gemafl dem in Beispiel 3 beschriebenen Verfahren durch Umset-
zen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit Pheny-
lisocyanat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 68%.

[0069] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose.
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
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BEISPIEL 18

Herstellung von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose.

[0070] Diese Verbindung wurde auf ahnliche Weise hergestellt gemafl dem in Beispiel 3 beschriebenen Ver-
fahren durch Umsetzen von 2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose mit Phenylisocyanat bei 0 bis 10°C. Reinproduktausbeute: 75,8%.

[0071] Die folgenden Verbindungen wurden auf ahnliche Weise synthetisiert durch Umsetzen von 2,3-O-Iso-
propyliden-1-O-heptyl-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose mit dem gewunschten Isocy-
anat:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-he-
xulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

[0072] Obwohl die vorliegende Erfindung hinsichtlich ihrer spezifischen Ausflihrungsformen beschrieben wur-
de, sind bestimmte Modifikationen und Aquivalente den Fachleuten offensichtlich und werden als im Schutz-
umfang dieser Erfindung liegend angesehen, der nur durch den Schutzumfang der beigefligten Anspriiche be-
schrankt wird.

Patentanspriiche

1. Verbindung mit der Struktur gemaR Formel I:

O
Ry OR
OCONHR,

Formel |

und deren pharmazeutisch akzeptable Salze, Ester, Enantiomere, Diastereomere, N-Oxide, Amide, wobei R
gleich C, bis C,5-Alkyl, -Alken, -Alkin, (geradkettig oder verzweigt), -Aryl, substituiertes Aryl oder Aralkyl ist und
R, gleich Phenyl, o-, m-, oder p-Chlorphenyl, Tolyl, Methoxyphenyl oder Nitrophenyl ist, und R, gleich H, Pyr-
rolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethylenimino oder ein Radikal der Formel NHR, ist, wobei R,
gleich C, bis C,5-Alkyl, -Alken oder -Alkin (geradkettig oder verzweigt) oder ein Radikal der Formel Ill ist:

—
wobei n eine ganze Zahl bis zu 5 ist und

O

ein funf-, sechs- oder siebengliedriger heterozyklischer Ring enthaltend ein oder mehrere Heteroatome ist.

Formel Il

2. Verbindungen nach Anspruch 1, wobei
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O

Pyrrolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethylenimino ist.

3. Verbindungen nach Anspruch 1, ausgewabhlt aus der Gruppe bestehend aus:
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6 deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6 morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xy-
lo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-he-
xulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamate)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hex-
ulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a -L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylpiperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexu-
lofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(phenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-chlorphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofu-
ranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-tolylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-methoxyphenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulo-
furanose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(p-nitrophenylcarbamat)-6-deoxy-6-ethylmorpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-10-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-dodecyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofura-
nose

2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-decyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-lIsopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-pyrrolidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
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2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat.)-6-deoxy-6-morpholinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-hexamethylenimino-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se

2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-piperidinyl-a-L-xylo-2-hexulofuranose
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylpyrrolidinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se
2,3-O-Isopropyliden-1-O-heptyl-4-(methylcarbamat)-6-deoxy-6-(2-ethylmorpholinyl)-a-L-xylo-2-hexulofurano-
se.

4. Pharmazeutische Zusammensetzung umfassend eine pharmazeutisch wirksame Menge einer Verbin-
dung wie in den Anspriichen 1,2 oder 3 definiert, sowie einen pharmazeutisch akzeptablen Trager.

5. Verfahren zur Herstellung von Verbindungen nach Anspruch 1 gemaR Formel I:
0O
o
0

Ry OR
OCONHR,

Formel |

und deren pharmazeutisch akzeptable Salze, Ester, Enantiomere, Diastereomere, N-Oxide, Amide, wobei R
gleich C, bis C,-Alkyl, -Alken, -Alkin, (geradkettig oder verzweigt), -Aryl, substituiertes Aryl oder Aralkyl ist und
R, gleich Phenyl, o-, m-, oder p-Chlorphenyl, Tolyl, Methoxyphenyl oder Nitrophenyl ist, und R, gleich H, Pyr-
rolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethylenimino oder ein Radikal der Formel NHR, ist, wobei R,
gleich C, bis C,;-Alkyl, -Alken oder -Alkin (geradkettig oder verzweigt) oder ein Radikal der Formel IlI ist:

g )
wobei n eine ganze Zahl bis zu 5 und

O

ein funf-, sechs-, oder siebengliedriger heterozyklischer Ring enthaltend ein oder mehrere Heteroatome ist,
durch Behandeln der Verbindung gemaR Formel Il mit einem geeigneten Isocyanat und in einem geeigneten

Lésemittel bei niedriger Temperatur wie folgt:
NG N
o) R{NCO o)
OR Ro OR

OH OCONHR,

Formel Il

Py,
N
\

Formel Il Formel |

6. Verfahren gemaf Anspruch 5, wobei

O

Pyrrolidinyl, Piperidinyl, Morpholinyl oder Hexamethylenimino ist.
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7. Verwendung einer Verbindung wie in Anspruch 1 definiert, bei der Herstellung eines Medikaments zur
Vorbeugung, Verhinderung oder Unterdriickung von Zelladhasion oder zelladhasionsvermittelten pathologi-
schen Befunden bei einem Lebewesen.

8. Verwendung einer Verbindung wie in Anspruch 1 definiert, bei der Herstellung eines Medikaments zur
Behandlung von Bronchialasthma, rheumatoider Arthritis, multipler Sklerose, Typ | Diabetes, Psoriasis, Frem-
dimplantatabstoBung, sowie anderer entziindlicher und/oder Autoimmunkrankheiten bei einem Lebewesen.

9. Verbindung wie in Anspruch 1 definiert, zur Verhinderung, Inhibierung oder Unterdriickung von Zellad-
hasion oder zelladhasionsvermittelten pathologischen Zustanden bei einem Lebewesen.

10. Verbindung wie in Anspruch 1 definiert, zur Verwendung bei der Behandlung von Bronchialasthma,
rheumatoider Arthritis, multipler Sklerose, Typ | Diabetes, Psoriasis, Fremdimplantatabstol3ung, sowie anderer
entzundlicher und/oder Autoimmunkrankheiten bei einem Lebewesen.

Es folgt kein Blatt Zeichnungen
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