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Ia presente invencidn se refiere a nuevos
complejos con trialcohilfosfina-oro de l-beta-D-glucopi-
renbsidos, que tienen actividad farmacodindmica {itil. Mis
especificamente, los compuestos de la invencilén tienen ac-
tividad antiartritica, segln se mide por su capacidad para
inhibir en las ratas la poliartritis inducida por coadyu-
vante. Asi, los compuestos de la invencidn reducen los vo

lémenes de la pata trasera inflamada, en ratas experimen-

- tales, cuando se comparan con controles, en dosis orales

de 5 a 10 mg/kg/dia. Tene particular importancia la conse
cucidn de niveles significativos de oro en suero, tras ad-
ministracidn oral de estas dosis.

Se ha sabido dursnte muchos afios que las sa-
les de oro tienen actividad antiartritica. Sin embargo, su
utilided esté limitada por el requisito de que sean admi-
nistradas por via parenteral, y por la frecuente existen=
cla de efectos secundarios limitadores. Los compuestos de
la invencidn tienen claras ventajas, ya que son activos
por administracién orsl, con efectos secunderios menos -
severos.

Los compuestos de la invencidn estén repre-

sentados por las siguientes férmulas estructurales:

CHo0H Ho OR
Y—A—-S-AueP(Rl) 3 O\S-Au «P(R,)5
HO RO m
OH R
FORMULA' T FORMULA_IT
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donde: R representa acetilo o, cusndo Z es oxigeno, hidré-
geno; R, representa alcohilo inferior, rectilineo o rami-
ficado, de 1 a 4 Atomos de carbono; A representa uns cade
na de alcohileno, rectilinea o ramificada, de 2 a b étomos
de carbbno; Y representa oxigeno o azufre; y Z representa
oxigeno o -NH~,

Los compuestos de la anterior férmula I se pre-
paran por reaccidén de una sal de metal alcalino de tioal=-
cohil—l-beta-D-glucopiranésido, preferiblemente la sal sd-
dica, con un haluro de trialcohilfosfina-oro, preferible-
mente cloruro, en un disolvente orgénico no reactivo, a -
una remperatura de -20 a -102C, durante de 0,5 a 2 horas.
Tras el aislamiento el producto es purificadé por cromato-
grafia en gel de silice.

Los compuestos de la anterior férmula II, cuan-
do R es hidrdgeno, se preparan por reaccidén de una sal de
metal alcelino de l-tio-beta-D-glucopiranosa, preferible-
mente la sal sbdica, con un haluro de trialcohilfosfina-oro,
preferiblemente cloruro, en un disolvente orgénico no re-
activo, a una temperatura de -20 a -102C, dursnte de 0,5 a
2 horas.

Para preparar los compuestos de la anterior =—-
férmula II, cusndo R es acetilo, un halohidrato de S-(2,3,
4,6~tetra-O-acetilglucopiranosil)~l-tiopseudourea, prefe=
riblemente clorhidrato o bromhidrato, egbratado con una -
solucién acuosa de un carbonato de metal alcalino, prefe=-
riblemente carbonato potésico, dando la sal de metal alca-
lino del derivado de l-tiotetraacetilo, que luego se hace
reaccionar con un haluro de trialéohilfosfina-oro como se

ha desorito antes. Cuando en la férmule II Z es -NH-, se

5. 384510
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emplea en la anterior secuencia de reaccién un halchidra-
to de S-(2-acetemido-2-desoxi=3,4,6-tri=0~acetilglicopira
nosil)-tiopseudourea.

Los haluros de trialcohilfosfina-oro empleados
como se ha descrito antes se preparan de la siguiente for
ma., Por ejemplo, una solucibén de tiodiglicol en un disol-
vente orgénico no reactivo es tratades con una solucibn -

acuosa de cloruro de &cido de oro trihidratado, enfriada

"~ a una temperatura de -1l0 a -52C, y luego se hace reaccio-

nar con una trialcohilfosfina, dando los correspondientes
cloruros de trialcohilfosfina-oro.

Los compuestos de la invencién pueden ser ed-
ministrados oralmente, en formas de unidad de dosificacidn
usuales, Ltales como tabletas, cépsulas o similares, incor
porando la dosis apropiada de un compuesto de férmula I o
II con excipientes seglin métodos farmacéuticos aceptados.
En la prictica, son eficaces las dosis uniterias de 1 a
10 mg, preferiblemente de 1 a 5 mg, administradas de 1 a
2 veces al dia.

Los ejemplos siguientes ilustrsn la prepara-
cién de compuestos de la invencidn. Pera los expertos en
la técnica serén evidentes alternativas y modificaciones
de los métodos generales aqui expuestos. Estos métodos -
ponen totalmente en evidencis a todos los compuestos abar

cados por las férmulas generales antes dadas.
Preparaciones

A. Cloruro de trietilfosfins-—oro

Una solucién de 10,0 g (0,08 moles) de tiodi-

glicol en 25 ml de etanol es mezclada con una solucién de

-+- 384510
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15,76 g (0,04 moles) de cloruro de écido de oro trihidra-
tado en 75 ml de agus destilada. Cuando la solucidén de co-
lor naranja-smarillo brillante es casi incolors, es enfria
da hasta =-59C, y se afiade gots a gota a la solucibén egita-
da una solucién, igualmente fria, de 5,0 g (0,0425 moles)
de trietilfosfina en 25 ml de etanol. Una vez completada
la adiciﬁn, la mezcla enfrisda es agitada durante 1/2 hora.
El sblido que se separa es eliminado, y el filtrado es con
centrado hasta aproximademente 30 ml, produciendo una se-
gunda recoleccidn. El sblido combinasdo es lavado con eta-
nol acuoso (2:1) y recristalizado con etanol, afiadiendo -
agua hastas el punto de enturbilamiento. El producto es ob-
tenido como agujas blencas, p.f. 85-862C, '

B. Cloruro de triisopropilfogfina-oro

Una mezcla de 11,82 g (0,03 moles) de cloruro
de &cido de oro trihidratado y 7,9 g (0,065 moles) de tio-
glicol en 100 ml de etanol acuoso (3:2) es agitada hasta
que desaparece el color del oro durico. Ls solucidn, casi
incolora, es enfriads hasts -52C, y se aiflade gota a gota
una solucidn de 5,6 g (0,035 moles) de triisopropilfosfina
en 20 ml de etanol. El volumen de la mezcla de reaccidn
final es sumentado hasta 250 ml con ebtanol acuoso (1:1),
para mantener una mezcla fluida. Una vez completada la adi
cibén, la mezcla es agitada en frio durante 45 min. El 86~
lido es separado por filtracibén, lavedo primero con alco-
hol-agua (1:2) y luego con agua, y secado. Es redisuelto
por suspensifn en etanol y adicifn del cloruro de metile-
no suficiente para disolver. La solucién nebulosa es fil-
trada para eliminar el oro suspendido, y el filtrado es -

concentrado hasta cristalizacién. Se obtienen cristales

5o 384510
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blancos 5 P . fo 184-18620 .

C. Cloruro de tributilfosfina-oro

Una mezcla de 3,94 g (0,01 moles) de cloruro
de &cido de oro trihidrestado y 2,5 g (0,021 moles) de tio
diglicol en 75 ml de etanol acuoso (2:1) es agitada hasta
que desaparece el color del oro 4urico. La solucién inco-

lora es enfriada hasta -52C, y se aflade gota a gota una

solucidn de 3,03 g (0,015 moles) de tributilfosfina en 25

ml de ebanol. La mezcla enfriada es agitada durante 1 ho-
ra adicional, es concentrada bajo presién reducida, y el
residuo es fraccionado por cromatografis con gel de sili-
ce (150 g), usando éter etilico como eluyente. Se obtiene
cloruro de tributilfosfinsero, en forma de aceite amarillo
claro.

D. Cloruro de btrimebilfosfina-oro

Una solucidn de 2,44 g (0,02 moles) de tiodi-
glicol en 15 ml de metanol es mezclada con una solucidn de
3,98 g (0,01 moles) de cloruro de &cido de oro trihidra-
tado en 25 ml de agus destilada. Cuando la solucién naran
ja—-amarilla se hace casi incolora, es enfriads hasta -152C
y se aflade gota a gota a la solucifn agitads una solucién,
igualmente fria, de 760 mg (0,01l moles) de trimetilfosfina
en 10 ml de metanol. Tras la adicidn, la mezcla enfriada
es agitada durante media hora. El producto e&s separado por
filtracibn, y el filtrado es concentrado bajo presién re-
ducida, produciendo una segunds recoleccién. El producto
combinado es lavado con metanol acuoso frio (2:1), y agua,
dando cloruro de trimetilfosfina-or f. 228-2292C,

. J84%4n

Andlogemente, ls reaccién de otres trialcohil-

fosfinas, segln se han definido por Rj anteriormente, con
- -



10

15

20

25

30

%.11.70

cloruro de 8cido de oro trihidratado, produce los corres-

pondientes cloruros de trialcohilfogfina-oro.

Ejemplo 1

Se siiade cloruro de trietilfosfinas-oro (11,0
g, 0,0315 moles) a una solucidn fria, agitada, de 8,9 g
(0,035 moles) de l-tio-beta-D-gluco-piranosa sdédica dihi-
dratada en 250 ml de metanol seco. Una vez completada la
disolucién, la mezcla es agitada a temperstura ambiente.
Cuando ya no se detects material de partida por control
cromatogréfico en capa delgada de la mezcla de reapcién,
se elimina disolvente bajo presién reducida, y el residuo
es repartido entre agus y cloruro de metileno-acetato de
etilo (1:1). Is capa orginica es separada, secada sobre -
sulfato sddico snhidro, filtrada, y el filtrado es concen
trado bajo presién reducida. El residuo drudo es purifica-
do por cromatografia con gel de silice (450g), usando éter-
metanol (1:1) como eluyente, y el producto l-tio-beta-D-
glucopiranésido de S-trietilfosfina-oro es obtenido, tras

secado bajo vacib, como sb6lido higroscbépico blanco vitreo.

Ejemplo 2

Se afiade ktio-beta-D=-glucopirsnosa sbdice di-
hidratads (3,18 g, 0,0125 moles) a una solucidén enfriada
(-108C) de 5,42 g (0,0125 moles) de cloruro de tri-n-bu-
tilfosfina-oro en 50 ml de mebtanol seco, y la mezcla es
agitada durante 1 hora. El sbélido suspendido es filtrado
de la meacla de reaccién, el filtrado es concentrado bajo

presi§n reducida, y el residuo es purificado por cromato=-

384510
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grafia con gel de silice (200 g), usando clorurc de meti-
leno-scetona (2:1) como eluyente. Se obtiene l-tio-beta-D-
glucopirandsido de S-tri-n-butilfosfins-oro, en forma de

sélido higroscpico amorfo.
Ejemplo %

Se afiade l-tio-beta-D-glucopiranosa sbdica -

dihidratada (2,54 g, 0,01 moles) en 25 ml de agua destila

da a una solucién enfriada (-102C) de 3,93 g (0,01 moles)

de cloruro de triisopropilfosfina~oro en 25 ml de acetona.
Tras la adicidn, la mezcla enfriada es agitada durante me-
dia hora, es concentrada bajo presidn reducida, y el resi-
duo es repartido entre cloruro de metileno y agua, El ma-
terial orgénico combinedo es secado sobre sulfato sbdico
anhidro, es filtrado, y el filtrgdo es concentrado bajo
presién reducida. El residuo es purificado por cromatogra-
fia con gel de silice (150 g), usendo hexano-acetona (1:3)
como eluyente. Se obtlene un sdlido higroscdpico amorfo,

l-tio=beta~D-glucopirandsido de S.triisopropilfosfina-oro.

Ejemplo 4

Una soluci$n fria de 1,66 g (0,012 moles) de
carbonato potésico en 20 ml de sgua destilada es afiadida
a una solucién de 5,3 g (0,011 moles) de bromhidrato de =
8=(2,3,4,6=-tetra=0-acetilglucopiranosil)~tiopseudourea ~=
(Methods in Carbonydrate Chemistry, vol. II, pig. 435 (1963)
en 30 ml de agus a -102C, Una solucidn fria de 3,86 g ==
(0,011 moles) de cloruro de trietilfosfina-oro en 30 ml de
etanol que contiene unas pocas gotas de cloruro de metile-

no es afiadida a la mezcla anterior, antes de que se compleg

JgLn4n
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te la hidrdlisis de la ssl de tiouronio. Una vez completa=-
da la adicibn, ls mezcla es agiftada en frio dursnte media
hora. El sdlido que se separa es retirado, es lavado pri-
mero con etanol acuoso, y luego con agua, y es secado bajo
vacio. Se obtienen cristales incoloros, p.f. 110-1112C, de
2,3,4,6-tetra~-0-acetil-l-tio-beta-D-glucopirandsido de —-
S-trietilfosfina~oro.

De forma similar se prepara, empleando cloru-
ro de tributilfosfina-~oro, el 2,3,4,6-tetra-0-acetil-l-tio-

~beta-D-glucopirandsido de S-tributilfosfina-oro.

Ejemplo 5

Una mezcla fria (-102C) de 0,96 g (0,0069 mo;
les) de cerbonsto potésico y 2,33 g (0,0053 moles) de clor
hidrato de S-(2-acetamido-2-desoxi~3,4,6-tri~O-acetilglu~
copirenosil)-tiopseudoures (preparasdo s psrtir del precur-
sor l-cloro) es agitada para efectuar hidrélisis parcial
de la sal de tiouronie. Tras 15 min ge afiade gota a gota
una golucidn de 2,35 g (0,0054 moles) de cloruro de tribu
tilfosfina-oro en 25 ml de metanol, a tal velocidad que
la temperstura no exceds de =-5°C. La mezcla es agitada du~
rante media hora adiclonal, tras completar la adicién, y
es concentrada bajo presién reducida y el residuo es re--
partido entre gus y cloruro de metileno. EL material orgd
nico combinado es secado sobre sulfato sddico anhidré, es
filtrado, y el filtrado es concentrado hasta aceite visco-
so. La purificacién del producto final se efectﬁa con gel
de sf{lice (100 g), usando cloruro de metileno:acetsto de
etilo (4:1) como eluyente. Se obtiene 2-acetamido-2-desoxi-

3,4,6-tri-0-acetil~l-tio-beta~D~glucopirandsido de S~-tri-

384510
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butilfosfina-oro, en forma de sblido higroscépico.

Ejemnplo 6
Se prepara una solucién de tioacetbato potésico
(0,0143 moles) a partir de 0,8 g (0,0143 moles) de hidréxi
do potésico en 20 ml de etanol absoluto y 1,09 g (0,0143
moles) de &cido tioacético, y es afiadida s una solucién
caliente de 5,85 g (0,0143% moles) de 2,3,4,6-tetra-0-ace~
til~-beta-D-glucopirendsido de 2’-~cloroetilo en 50 ml de

etenol absoluto. Ia solucién resultente es tretads a reflu

" jo durante % horas, enfriads y filtrada, El filtrado es =

concentrado bajo presibén reducida, y el residuo es enfria=
do, dando 2,5,4,6-tetra~O-acetil-beta-D-glucopirendsido de
b-acetil-2’-tioetilo, p.f. 80-812C,

Una solucidn fria de 1,08 g (0,02 moles) de me-
téxido sdico en 25 ml de metanol es afiadide a una solucifén
fria agitads de 4,5 g (0,01 moles) de 2,3,4,6~tetra~O-ace-
til-beta=-D=glucopirandsido de S-acetil-2’=tioetilo en una
mezcla de 5 ml de cloruro de metileno y 45 ml de metanol.
Le velocidad de adicibén es mantenids de manera que la tem
peratura de reaccidn no exceda de -202C. Cuando ge ha com-
pletado la hidrélisis del acetato (evidencis cromatogrifi-
ca en capa delgada) se aflade gota a gota una solucién fria
de 3,5 g (0,01 moles) de cloruro de trietilfosfina-oro en
30 ml de metanol-clorurc de metileno (5:1). Una vez comple
tada la adicibn, la mezcla es agitadavdurante media hora
adicional, es concentrade bsjo presidén reducida, y el re-
siduo es purificado por cromatografia con gel de silice -
(200 g), usando cloroformo-metanol (9:1) como eluyente. EL
producto, 2:filoetil~l-~beta~D=-glucopirandsido de S.trietil-

fosfina-oro, es obtenido en forma de vidrio higroscépico

stonco. 984510
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Ejemplo 7

Se prepara una solucibén de la ssl potsica de -
fcido tioscético, silediendo 2,66 g (0,035 moles) de dcido
tioacético a una solucién alcohdlica de 1,96 g (0,035 mo-
les) de hidrdxido potésico en 25 ml de etanol. Esta solu-
cién es sfiadida a una solucidn de 16,47 g (0,035 moles) de
1-tio~-2,3,4,6=-tetra~0~acetil-beta-D-glucopiranbsido de 2°
~bromoetilo, en 100 ml de etanol sbsoluto caliente, y la
mezcla de reaccién es tratada a reflujo durante 1,5 horas.
El disolvente es eliminado bajo presidén reducida, y el re-
siduo es repartido entre agua y cloroformo. Los extractos
en cloroformo son combinados, secados y evaporados btgjo -
presién reducida, dsndo l-tio-2,3,4,6-4etra-0O-acetil-beta~
~D-glucopirandsido de S-acetil-2 -tioetilo, p.f. 110-~1129C.

Una solucibén de 1,62 g (0,03 moles) de metbxi-
do sbdico en 25 ml de metanol es afiadida gota a gota, con
agitacidén, a una mezcls enfriada de 4,66 g (0,0l moles) -
de l-tio-2,3,4,6-tetra~0-gcetil-beta~D-glucopirandsido de
S-acetil-2’~tioetilo, en 75 ml de metsnol, bajo atmdsfera
de nitrégeno. La velocidad de adicién es tal que no se -
exceda una Lemperaturs de reaccién de =-152C, Una vez come=
pletada la solucién, se sfiade gots a gota una solucibén =
fria de 3,5 g (0,01 moles) de cloruro de trietilfosfina=-
-oro en 25 ml de metsnol. Se continfia la agitacibn en --
frio durante 0,5 horas, antes de que la totalidad de la
mezcla de reacciﬁn sea concentrada bajo presidén reducidaw
El residuo es sometido a extraccién con cloruro de meti-
leno, el extracto es filtrado, y el filtrado es concentra
do. La purificacién finsl se efectlia usando cromatografia

con gel de silice (120 g), con acetona como eluyente. El

-1 - J84R410
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producto, obtenido en forma de vidrio higroscépico blanco,
es 2itioetil-l-tio-beta-D-glucopiranbsido de S-trietilfos-

fina~-oro.
Ejemplo 8

Una solucidn fries (~102C) de 3,08 g (,0l moles)
de cloruro de trimetilfosiina-oro en 30 ml de acebtona es
afiadida gota s gota a una solucidén igualmente fria, agita-
da, de l-tio-beta-D-glucopiranosa sdédica dihidratada (2,54

g, 0,01 moles) en 25 ml de agua destilada. Se continua la

“agitacién a -102C durante 1 hora. El producto sblido blan-

co es filtrado, y el filtrado es concentrado bajo presién
reducids, produciendo una segunda recoleccidn. El producto
combinado es lavado con acetona acuosa fria (2:1), y lue-
go con agua. Tras secar, es cromatografiado con gel de si-
lice (150 g), usando acetona como eluyente, dando l-tio-
beta-D=-glucopirandsido de S-trimetilfosfina-oro, p.f. 130-

1329C.
Ejemplo S

A uns solucifn de 9,0 g (0,0221 moles) de S-
acetil-1l-tio-2,%,4,6-tetra~0-acetil-beta-D-glucopiranosa
en 300 ml de tetracloruro de carbono seco se afiaden 10,7
g (0,067 moles) de bromo en 10 ml de tetracloruro de car-
bono seco, y la mezcla de reaccidn es agitads s temperatu
ra ambiente durante 10 min., El exceso de bromo es alimina=-
do pasando una corriente rapida de nitrégeno a través de
la mezcla de reaccidn, y es recogido en un matraz que con

tiene 200 ml de tetracloruro de carbono sec¢o. Se hace pa-

sar propileno por la solucidn de color rojo oscuro, hasta

S J84KR14N
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que se hace de color amarillo claro. La mezcla de reaccidn
es sgitada a temperatura ambiente durante 90 min, y el di-
solvente es evaporado bajo presidn reducida. El producto
crudo es cristalizado con éter anhidro, usando carbdn or-
génico activedo, y es cromatografiado s través de 70 g de
gel de silice, usando &ter anhidro sl 65% en éter de pe-
tréleo, como eluyente. EL producto eluido es recristasli-
zado con éter enhidro, dando l-tio-2,3,4,6~tetra-O0-scetil-
beta-D-glucopirandsido de 2°-bromopropilo, p.f. 115-1212C,
Siendo los métodos del ejemplo 7, el glucopi
randsido de 2§bromopropilo antes preparado es convertido
en l-tio-2,3,4,6-tetra~O-acetil-beta-D-glucopirandsido de
S-acetil-2’~tiopropilo, que luego se hace reaccionar con
cloruro de trietilfosfina-oro, dando 2=tiopropil-l-tiobeta-

D-glucopiranbsido de S.trietilfosfina-oro.

Ejemplo 10

A una solucién de 6,0 g (0,0147 moles) de
S-acetil-1l-tio-O-acetil-beta~D-glucopiranosa en 200 ml de
tetracloruro de carbono seco se afiaden 6,39 g (0,04 moles)
de bromo en 10 ml de tetracloruro de carbono seco, y la -
mezcla de reaccidn es agitada a temperstura ambiente du-
ronte 1% min. El exceso de bromo es sliminado hsciendo -~
pasar una répida corriente de nitrdgeno por la mezcla de
reaccidén, y es recogido en un metraz que contiene 200 ml
de tebracloruro de carbono. Se hace pasar trans-2-buteno
por la solucién de color rojo oscuro, hasta que se hace de
color amarillo clareo. Bl disolvente es evaporado bajo pre-~
sién reducida, y se aiiade éter de petrdleo al residuo, pa-
ra cristalizar el producto crudo. Es recristalizado con

584510
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&éter anhidro, usando carbdén orgénico activedo, y cromato-
grafiado con 60 g de gel de silice, usando &ter anhidro sl
70% en &ter de petrdleo, como eluyente. EL producto elui-
do es recristalizado con éter anhidro, produciendo l-tio-

5 2,3,4,6=-tetra~0-acetil~beta-D-glucopirandsido de 1’-metil
~2~"=bromopropilo, p.f. 124,5-1262C.

Siguiendo los métodos del ejemplo 7, el ==
glucopirandsido de 1'-metil-2 bromopropilo antes prepara-
do es convertido en l-tio-243%,4,6-tetra-0O-acetil~beta~D=-

10 . glucopiranésido de S-acetil-l’-metil-2’—tiopropilo, que
se hace reaccionar con cloruro de trietilfosfina-oro, pro-
duciendo 1’-metil-~2‘-tiopropil-l-tio~beta~D-glucoporsndsi-
do de S.trietilfosfina-oro.

Lz presente solicitud que corresponde a la

15 presentada en Estados Unidos de América, el 28 de Octubre
de 1.969, bajo el N2 871.956, se acoge a los beneficios
del articulo 51 del vigénte Estatuto sobre Propiedad In-

dustrial.
20
- REIVINDICACIONES -
//7 Los puntos de invencidn propia y nueva, que
25 {;j gse presentan para que sean objeto de esta solicitud de -
ﬁg% Patente de Invencién en Espafla, por VEINTE afios, son los
/f} ' siguientes:

1.~ Un procedimiento para la preparacidn

de compuestos quimicos que tienen una de las fbérmulas

. 384510




CH20H CHo0R
Y-A-S-Au&P(Rq)3 S-Aue-P(Rq) 3
OH OR

RO
H ZR

HO

5 I i
en que: R es scetilo o, cusndo Z es oxigeno, es hidrdgeno;
R, es alcohilo inferior, de cadena recta o ramificada, -
con 1 a 4 dtomos de Sarbono; A es una cadena alcohileno,
de cadens recta o ramificads, con 2 a 5 &tomos de carbo-

10 no; Y es oxigeno o azufre; y Z es oxigeno o ~NH~-; carac-
terizado porque comprende hscer resccionar gluvopiranosi-

do que tiene una de las férmulas:

CHo0H CHoOR
O\ Y~A-S-Metal - O\ S-Metal
D >
HO RO
OH R
ILI ¥

en que R, A, Y, y %2 son tal como se define arriba y Me-
20 tal es un metal alcalino, con un halogenuro de trialcohil

fosfina-oro, que tiene la fdérmula:
(R1)3P &— AuX

gﬁ que Ry es tal como se define arribe y X es halbgeno.

25 C
/f;/ 2.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei-
v

f?%y/ vindicacién 1, ceracterizado porque un glucopiranésido -
ff de férmuls III es hecho resccionar con un halogenuro de
ﬂ’ /f trialcohilfosfina-oro para dasr un compuesto de férmula I.
// .= Un procedimiento de scuerdo con la reivin
ﬁfﬁo dicacidén 1, caracterizado porque un glucopiranésido de -

384540
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fbérmula IV es hecho reaccionar con un halogenuro de trial-
cohilfosfina~oro para dar un compuesto de férmula II.

4.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei-
vindicacidén 1, caracterizado porque Metal es sodio y X es cl
cloro.

5.- Un procedimiento de acuerdo con la re-
vindicacidén 4, caracterizado porque la reaccidn se lleva
a cabo en un disolvente orgénico no reactivo a uns tempe-
raturs desde -20 a 1092C durante media a dos horas.

6.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei=~
vindicacidn 5, caracterizado porque se hace reaccionar l-
tio-beta-D-glucopirenosa sddica es hecha reaccionsar con
cloruro de btrietilfosfina-oro para dar S-trietilfosfina-
oro-i—tiobeta~D-g1ucopiran§sid6.

7.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei-
vindicacidn 5, caracterizado porque se hace reaccionar --
1-ti0-2,3,4,6-tetra=-O-acatil-beta~D.glucopiranosa potasi-
¢a con cloruro de trietilfosfina«oro para dar S-trietil-
fosfina-or02,3,4,6-tetra~0-acefil-l—tio-beta—D—glucopiré-
ndsido.

8.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei-
vindicacidn 7, caracterizado porque la l-tio=2,3,4,6=-tetra-

—gﬁgcetil-beta—D-glucopiranosa potésica se obtiene tratan-~

/4o bromhidreto de 8.(2,3,4,6-tetra~0~acetilglucopiranosil)

;’—tiopseudourea con carbonato de potasio acuoso.

9.~ Un procedimiento de acuerdo con la rei-
vindicacién 1, caracterizado porque el halogenuro de trial
cohilfosfina~oro se obtiene tratando tiodiglicol con halo

genuro &cido de oro a una temperatura de desde -10 a 52C

584510
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¥ haciendo reaccionar despues con trialcohilfosfina,

10.~ Un procedimiento para la preparacién

de complejos de trialcohilfosfina-oro de 1l-beta=-D-glucopi-~

ren$sidos.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que

sntecede y con los fines que se han especificado.

BEsta Memorie consta de diecisiete hojas es-

critas a mdquina por una sola de sus caras.

10

./ ]
/\-//'
/

-/

5.,11.70 MPI/.
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