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MEMORIA DESCRIPTIVA

E l p resen te  invento se r e f ie r e  a derivados de 
g lucosa. Más concretam ente, e l  invento se r e f i e r e  a de­
rivados de glucosa, a un procedim iento para su p repara­
ción y a lo s  preparados farm acéuticos que lo s  co n tie  -  
nen.

Los derivados de glucosa proporcionados por 
e l  p resen te  Invento tie n e n  la  fórmula general s ig u ien ­
te .



en la  que
R rep resen ta  un grupo de a loano ilo  in f e r io r ,  

(a lc o x ilo  in fe r io r ) - (a lo a n o ilo  in fe r io r )  o 
a ro i lo .

lo s  grupos de aloano ilo  in fe r io r  an tes c i t a  -  
dos con tienen  h as ta  6 átomos de carbono. Ejemplos de es­
to s  grupos son a c e t i lo ,  p rop ion ilo  y s im ila re s . Los gru­
pos de a lc o x ilo  in f e r io r  contienen 6 átomos de carbono a 
lo  sumo. Ejemplos de esto s grupos son e l  m etoxilo, e to -  
x ilo  y s im ila re s . Ejemplos de grupos de a ro ilo  son lo s  

20 . grupos de benzoilo  que pueden e s ta r  su b s titu id o s  por a l
q u ilo  de C^-Cg y /o  a lco x ilo  de C- -̂Cg y/o  halógeno.

Los derivados de glucosa de l a  fórmula I  pue­
den h a l la r s e  presentes en dos formas anoméricas d ife ren ­
te s  ( a l f a  y beta) de la s  fórmulas
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o. en donde
R tie n e  e l  s ig n ificad o  an tes  indicado.

Se p re f ie re  l a  forma b e ta .
Se p re f ie re n  tsmbión lo s  derivados de glucosa 

de l a  fórmula I  en donde R re p rese n ta  un grupo de ace -  
25. t i l o .

Ejemplos de lo s  derivados de glucosa de l a  
fórmula I  son :

3 , 4 , 6- t r i - 0- a c e t i l - 2-d e o x i-2-n ico tin a m id o -l-0-
-n ico tin o il-b o ta ,D -g lu co p ira n o sa ,
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3 , 4 ) 6- t r i - 0-p ro p io n il-2-d eo x i-2-n ico tinam ido- 
-1 -0 -n ic o t in o i l-b e ta , D -glucopiranosa, y

3 , 4 , 6- t r i - 0 -b e n z o il-2-d eo x i-2-n ico tin am id o -l-  
- 0-n ic o t ino i l - b  e t a , D-glucopiranosa.

Segán e l  procedimiento proporcionado por e l  
p resen te  invento , lo s derivados de glucosa de l a  fórmu­
la  I  se p reparan  reemplazando en forma de por s í  conoci­
da e l  su b s t i t i tu y e n te  designado con X en un compuesto de 
la  fórmula general

(II)

en l a  que
X re p re se n ta  un átomo de halógeno o un grupo 

h id ro x ílic o  que puede e s ta r  protegido y 
R t ie n e  e l  s ig n ificad o  an tes indicado y 

en l a  que cuando X rep resen ta  un átomo de halógeno d i -  
cho compuesto puede h a lla rs e  p resen te  en forma del ha -  
lu ro  de oxazo lin io  resp ec tiv o  
por e l  grupo n ic o t in o i lo x í l ic o .

E l átomo de halógeno designado con X en la  
fórmula I I  a n te r io r  puede se r  un átomo de clo ro , bromo, 
f lá o r  o yodo. Se p re f ie re  un átomo de cloro o de bromo.
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Un grupo h id ro x ilic o  protegido} designado con 
X en la  formula I I  a n te r io r , puede s e r  un grupo de a lc o -  
x ilo  in f e r io r ,  a r i lo x i lo  o a o ilo x ilo  o un grupo de l a  
fórmula -0-Z en donde Z rep resen ta  un grupo h e te r o c íc l i -  

5 - co (por ejemplo im id azo lilo ).
Un grupo a c i lo x i l ic o  designado con X en la  

fórmula I I  a n te r io r  puede se r  un grupo de a lc a n o ilo x ilo , 
a lco x ia lo an o ilo x ilo  o a ro ilo x ilo  de l a  fórmula -0-R en 
donde R tie n e  e l  s ig n ificad o  an tes indicado. Un grupo 

10. a o ilo x ílio o  designado con X puede s e r  también un grupo
de (a lc a n o ilo x ilo  in f e r io r  o a ro ilo x ilo ) -c a rb o n ilo x ilo .

E l reemplazamiento d e l su b s titu y an te  designado 
con X en un compuesto de la  fórm ula I I  por e l  grupo n i -  
c o tin o ilo x íl ic o  puede l le v a rs e  a cabo m ediante reacc ió n  

15. con un derivado de ácido n ic o tín ic o .
Asi pues, por ejemplo, un compuesto de l a  f ó r ­

mula I I ,  en donde X rep resen ta  un átomo de halógeno o un 
grupo h id ro x ilic o  pro teg ido  puede hacerse reacc io n ar con 
una s a l  orgánica de ácido n ic o tín ic o  (por ejemplo, l a  s a l  

20 de t r ie t i la m in a  o te trab u tilam o n io ).
E sta  reacc ió n  puede l le v a rs e  a cabo, conve -  

nientem ente, en un d iso lv en te  orgánico (p o r ejem plo ,ace- 
to n i t r i l o ,  su lfóx ido  de d im etilo , dimetilformamida, un 
n itro a lc an o , un hidrocarburo  halogenado o s im ila re s )  a 

25. una tem peratura comprendida en tre  unos 02C y la  tempera­
tu ra  de r e f lu jo  de l a  mezcla re a c c io n a l. '

Un oompuesto de l a  fórm ula I I ,  en donde X re  -  
p resen ta  un grupo de (a lc a n o ilo x ilo  o a ro ilo x ilo ) -c a rb o -  
n i lo x i lo , puede hacerse reacc io n ar con ácido n ic o tin ic o
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o con un derivado resp ec tiv o  (por ejemplo un h a lu ro ).
E sta  reacción  se l le v a  a cabo, convenientemente 

en p resen c ia  de un d iso lven te  (por ejemplo, sulfóxido 
de d im e tilo , a c e to n i t r i lo  o s im ila re s )  a una tem peratura 

5. comprendida en tre  502 0 y l a  tem peratura de re f lu jo  de
l a  mezcla reacc io n a l.

Un compuesto de la  fórmula I I ,  en donde X re ­
p resen ta  un grupo h id ro x ílic o  l ib r e ,  puede hacerse reac­
cio n ar con un derivado de ácido n ic o tin ic o  (por ejemplo 

10 . un haluro  de ácido n ic o tin ic o , az ida de ácido n ic o t in i­
co o anhídrido de ácido n ic o tin ic o ) .

E sta  reacc ión  puede l le v a rs e  a cabo, conve -  
nientem ente, a una tem peratura comprendida en tre  -102C 
y 5020 y en p resen c ia  de un agente de condensación (por 

15.. ejemplo p ir id in a  o t r ie t i la m in a ) .
Los compuestos de l a  fórmula I I  son conocidos 

o pueden p rep a rarse  en forma de por s i  conocida.
Así pues, un compuesto de l a  fórmula I I ,  en 

donde X re p rese n ta  un átomo de halógeno, puede p rep a ra r- 
20. se haciendo reacc io n ar N -nicotinoil-D -glucosam ida con un

haluro  de a c ilo  apropiado de l a  fórmula general
EX

en donde
X rep resen ta  un átomo de halógeno y 

25. R t ie n e  e l s ig n ificad o  an tes  indicado.
E s ta  reacc ión  se l le v a  a  cabo, convenientemen­

te ,  en p resen c ia  de un d iso lv en te  orgánico t a l  como un 
é te r  (por ejemplo, dioxano), un n itro a lcan o  (por ejemplo 
n itrom etano), un hidrocarburo  halogenado (por-ejem plo 
cloroformo) o s im ila re s . La tem peratura no es un fa c to r



c r í t ic o  de e s ta  reacción . S in embargo, e s ta  reacc ión  se 
l le v a  a cabo? convenientemente, a una tem peratura com -  
prendida e n tre  50a y loos c.

Los compuestos de la  fórm ula I I ,e n  donde X r e ­
p resen ta  un átomo de halógeno, o sea, lo s  compuestos de 
l a  fórmula 11^ que se expone a continuación, en donde 
Hal rep resen ta  un átomo de halógeno, puede h a l la r s e  p re­
sen te  en forma ion izada, o sea, en forma de lo s  ha la ro s 
de oxazolin io  re sp ec tiv o s  de l a  fórmula 11b expuesta a 
continuación.

E ntre  lo s  compuestos de la s  fórmulas 11^ y II^  
e x is te  un e q u il ib r io  pudiendo a i s la r s e ,  s i  se desea, e l  
compuesto de l a  fórmula 11^ o 11^ .

Un oompuesto de l a  fórmula I I ,  en donde X re ­
p resen ta  un grupo h id ro x ílic o , puede p repararse  h id r o l i -  
zando un compuesto resp ec tiv o  de l a  fórmula I I  en donde 
X rep resen ta  un átomo de halógeno.

La h id r ó l i s i s  se l le v a  a cabo en p resen c ia  de 
una pequeña can tidad  de agua, convenientemente en p resen­
c ia  de un d iso lv en te  orgánico (por ejemplo un é te r ,  un 
n itró g lcan o , un hidrocarburo  arom ático o s im ila re s )  a una



-temperatura comprendida en tre  -30SC y l a  tem peratura del 
ambiente.

Un compuesto de la  fórm ula I I ,  en donde X re ­
p resen ta  un grupo a c i lo x í l ic o , puede p repararse  haciendo 

5 . reacc io n ar l a  1 ,3 ,4 ,6 -te tra -O -ac il-D -g lu co sam in a  con
ácido n ic o tín ic o  o un derivado resp ec tiv o  (por ejemplo, 
e l  anh ídrido , un halu ro  o un á s te r  activado como e l  ás­
t e r  p -n i t ro fe n í l ic o ) .

La reacc ió n  se l le v a  a cabo, convenientemente, 
10 . en p resen c ia  de un agente de condensación (p o r ejemplo,

p ir id in a ) .  La tem peratura no es un fa c to r  c r í t ic o  de es­
ta  reacción , s in  embargo la  reacción  se lle v a  a cabo, 
convenientemente, a una tem peratura comprendida en tre  
503C y 10030.

15. Un compuesto de l a  fórmula I I ,  en donde X re ­
p resen ta  un grupo de a lco x ilo  in f e r io r ,  puede p rep arar­
se mediante l a  reacc ió n  ca ta liz ad a  de N -n ico tino il-D - 
-glucosam ina con un a lcan o l in f e r io r  respectivo  seguido 
de l a  ao ila c ió n  en l a  posic ión  3? 4 y 6 d e l compuesto 

20 . re s u l ta n te  quo se somete a a lc o x ilac ió n  in fe r io r  en la
posic ión  1 .

En ca lid ad  de ca ta liz a d o r , puede u t i l i z a r s e  
un ácido (por ejemplo, ácido c lo rh íd ric o  o ácido s u lfá -  
r ic o ) ,  un ácido Lewis (por ejemplo, clo ruro  de z in c ),

25. una re s in a  de intercam bio ca tión ico  o s im ila re s . La a l ­
co x ilac ió n  in f e r io r  puede l le v a rse  a cabo a una tempera­
tu ra  comprendida en tre  50aC y la  tem peratura de r e f lu ­
jo  de l a  mezcla reacc io n a l.

La a c ila c ió n  puede l le v a rse  a cabo u tilizan d o



un haluro  de a c ilo  apropiado, anhídrido o azida.Cuando 
se u t i l i z a  un haluro  de a c ilo  o una az ida  l a  a c ila c ió n  
se l le v a  a cabo en p resenc ia  de una base t e r c i a r i a  (po r 
ejemplo; p ir id in a , tr im e tilam in a  o s im ila re s ) . Cuando 
se u t i l i z a  un anhídrido la  a c ila c ió n  se l le v a  a cabo en 
p resen c ia  de una s a l  de m etal a lc a lin o  del ácido co rre s­
pondiente en forma anh idra y, convenientemente, en p re­
sencia  de un exceso de anh íd rido . La a c ila c ió n  puede 
l le v a rse  a  cabo en ambos procedim ientos p recedentes, a 
una tem peratura comprendida en tre  OS c y 1009C.

Un oompuesto de l a  fórmula I I ,  en donde X r e ­
p resen ta  un grupo de a r i lo x i lo ,  puede p rep ararse , por 
ejemplo, haciendo reacc io n ar una N -n ic o tin o il-1 , 3, 4 , 6-  
-te tra -O -ac ilg lu co sam in a  correspondien te con un feno l 
correspondien te  en p resenc ia  de uno de io s  c a ta liz ad o re s  
de ácido an te s  c ita d o s .

Un compuesto de l a  fórmula I I ,  en donde X re ­
p resen ta  un grupo de (a lc o x ilo  o a r i lo x ilo ) -c a rb o n ilo  -  
x i lo  puede p rep a ra rse  haciendo reacc io n ar un compuesto 
re sp ec tiv o  de l a  fórmula I I ,  en donde X rep resen te  un 
grupo h id ro x ílico *  con un á s te r  de ácido halocarbónico 
re sp ec tiv o .

Los derivados de glucosa de l a  fórmula I  po -  
seen ac tiv id a d  redu c to ra  de lo s  l íp id o s  en e l  plasma.Una 
propiedad v en ta jo sa  de esto s derivados de glucosa r a d i­
ca en l a  le n t i tu d  con que se desdobla de e l lo s  e l  ácido 
n ic o tín ic o , lo  cu a l conduce a un aumento prolongado de 
l a  concentración  de ácido n ic o tin ic o  en e l  plasma. De 
e llo  se deriva  una reducción prolongada de lo s  l íp id o s
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en e l  plasma. Así pues? después de una adm inistración
única a ra ta s  de la  3 , 4 , 6- t r i - 0 - a c o t i l - 2-d eo x i-2- n ic o t i
nam ido -l-0 -n ico tin o il-b e ta ,D -g luco p iran o sa  e l  descenso
del n iv e l de t r ig l ic é r id o s  en e l  plasma se mantiene por
más de 13 h o ras . La to x ic id ad  (DL,-^) de e s te  derivado de50
glucosa en la s  ra ta s  es su p erio r a 6000 mg/kg determina­
do e l  décimo d ía  después de cinco adm inistraciones ora­
le s .

Los derivados de glucosa de la  fórmula I  
se adm in istran , convenientemente, en una cantidad de 
unos 10 a 100 mg/kg y por d ía .

S in embargo, la s  dosis an tes indicadas se 
o frecen  únicamente a t í t u lo  de ejemplo y pueden v a r ia r ­
se en más o en menos según la s  c ircu n stan c ia s  esp ec ia les 
de que se t r a t e  o de la s  formas de d o sific ac ió n  que se 
adm in istren .

Los preparados farm acéuticos proporcionados por 
e l p resen te  invento contienen  un derivado de glucosa de 
l a  fórmula I  an te s  expuesta en aso ciac ió n  con un vehícu­
lo  farm acéutico com patible. Estos preparados farm acéuti­
cos pueden ob tenerse mezclando un derivado de glucosa 
de l a  fórmula I ,e n  ca lid ad  de in g red ien te  ac tivo  esen -  
c ia l ,  con veh ícu los só lid o s  o líq u id o s , atóx icos e in e r­
te s ,  ap to s p ara  adm in istración  te ra p é u tic a  y h ab itu a le s  
en lo s  preparados farm acéuticos.

Ejemplos de esto s veh ículos son e l  agua, la  
g e la tin a , l a  goma aráb iga , l a  la c to sa , e l  almidón, e l  
e s te a ra to  de magnesio, e l  ta lc o , lo s  a c e ite s  v eg e ta le s ,
lo s  p o lia lq u ile n g lic o le s , l a  v a se lin a , e tc . Los prepara­



dos farmacéuticos puede e lab o rarse  en forma só lid a  (por 
ejemplo de p a s t i l l a s ,  grageas, su p o s ito rio s  o cápsulas) 
o en forma l iq u id a  (por ejemplo, de so luc iones, suspen­
siones o em ulsiones). Los preparados farm acéuticos pue­
den e s te r i l i z a r s e  y /o  contener coadyuvantes como conser­
vadores, e s ta b il iz a d o re s , agentes humectantes o emulgen- 
te s ,  sa le s  para v a r ia r  l a  p re s ió n  osmótica o am ortigua­
dores. E stos preparados pueden contener también o tra s  
su b stan cias de v a lo r  te rap éu tic o .

Una forma de d o s if ic ac ió n  p re fe r id a  es l a  de 
p a s t i l l a s  que contenga de a lred ed o r de 100 mg a 1000 mg 
de un derivado de glucosa de la  fórm ula I .

Los ejemplos que siguen i lu s t r a n  e l  p roced í -  
miento proporcionado por e l p resen te  invento .

EJEMPLO 1
Se d isuelven  2 g de 2 -deoxi-2-n ico tinam ido- 

-1  3 , 4 , 6- tc tra -O -a c e til-b e ta ,D -g lu c o p ira n o sa  en 50 cc de 
c lo ru ro  de m etileno y se t r a t a  con 2 cc de c lo ru ro  de 
a c e t i l i c o .  Se in troduce en e s ta  so luc ión  c lo ru ro  de h i ­
drógeno a l  tiempo que se a g i ta  durante 1 hora. Se de ja  
rep o sar la  so luc ión  en un re fr ig e ra d o r  durante 48 ho ras, 
se le  ad ic ionan  luego 100 cc de agua helada y se  n eu tra ­
l i z a  con so luc ión  de carbonato sódico 2-N. Se separa la  
fa se  o rgán ica, se seca sobre su lfa to  de magnesio y se 
evapora. Se d isue lve  e l  residuo  en 30 cc de a c e to n i t r i -  
lo , se t r a t a  con una so luc ión  de n ico tin a to  de t r i e t i l a -  
monio (preparado a p a r t i r  de 0,65 g de ácido n ic o tín ic o  
y 20 cc de t r ie t i la m in a )  en 20 cc de a c o to n itr i lo  y se 
a g i ta  durante una noche. Se evapora l a  m ezcla,se recoge



en 100 ce de cloroformo y se lava  t r e s  veces con 50 cc 
de Egua. Se separa l a  fa se  orgánica, se seca sobre su lfa  
to  sódico, se evapora y se c r i s t a l i z a  e l  residuo  en e ta  
n o l. Se ob tienen  0,550 g (24,2 %) de 3 ,4 ,6 - t r i - 0 - a c e t i l -  
-2 -d eo x i-2 -n ico tin am id o -l-0 -n ico tin o il-b e ta ,D -g lu co p ira - 
no sa de punto de fusmón 172^ -173^0 .

E l derivado de te tra a c e tilg lu c o p ira n o sa  u t i  -  
liza d o  como m a te r ia l de p a r tid a  se prepara como sigue!

Se d isue lven  24 g de c lo rh id ra to  de 2-amino-2- 
-d eo x i-1 , 3 ,4 ,6- t e t r a - 0 -ace til-b e ta ,D -g lu co p iran o sa  en 
150 cc de p ir id in a  y se ad ic iona l a  so lución  a una 
mezcla de 20 g de c lo rh id ra to  de cloruro  de ácido n ico - 
t ín ic o  en 150 cc de p ir id in a . Se a g i ta  l a  mezcla duran­
te  2 horas y luego se evappraiiasta sequedad. Se recoge 
e l  residuo  en 500 cc de cloroformo y so lava con so lu  -  
ción  sa tu rad a  de carbonato sódico y so lución  sa tu rada 
de c lo ru ro  sódico. Se seca l a  fa se  orgánica sobre su l­
fa to  sódico y so evapora de nuevo. Después de c r i s t a l i ­
zación en e ta n o l se ob tienen  29,5 g do l a  t e t r a a c e t i l ­
glucopiranosa deseada de punto de fu sió n  218S-219SC.

EJEMPLO 2
Se d ilu y e  con 1,2 l i t r o s  de clo ruro  de m etí -  

leño una so luc ión  de lo s  anómeros de 3 , 4 , 6- t r i - 0 - a c e t i l -  
-2 -deox i-2 -n ico tinam ido-l-c lo ro-D -g lucop iranosa, obte -  
nidos a p a r t i r  de 100 g de N -nicotinoil-D -glucosam ina y 
300 cc de clo ruro  de a c e t i lo  y se v ie r te  sobre 1 ,2  l i ­
t ro s  de agua helada. Se a ju s ta  la  mezcla a pH 5-6 con 
una so lu c ión  de carbonato sódico 2-N m ientras se a g ita . 
Se separa l a  fa se  orgánica, se seca sobre su lfa to  magno-



sico  y se evapora h as ta  sequedad. Se d isue lve  e l  residuo  
en 500 cc de a c e to n i t r i lo ,  se t r a t a  con una so lu c ión  de 
l a  s a l  ob ten ida a p a r t i r  de 70 g de ácido n ic o tín ic o  y 
150 cc de t r ie t i la m in a  y se a g ita  durante una noche. Se 
evapora l a  so lución; se  recoge en 1 l i t r o  de cloroform o, 
se lava  t r e s  veces con 1 ,5  l i t r o s  de agua? se seca sobre 
su lfa to  sódico y se evapora de nuevo. Se d isue lve  e la e -  
siduo en 1 ,5  l i t r o s  de e ta n o l,se  t r a t a  con 20 g de ca r -  
bón ac tiv o , se f i l t r a  bajo  succión y so evapora h a s ta  un 
te r c io  d e l volumen o r ig in a l . Después de c r is ta l iz a c ió n  
en so lu c ión  a lc o h ó lic a  y doble r e c r is ta l iz a c ió n  en e ta  -  
nol, se o b tien en  48 g (26,5%) de 3 ,4 ,6 - t r i - 0 - a c e t i l - 2 -  
-d eo x i-2-n icc  tin am id o -l-O -n ico tin o il-b c ta ,D -g lu co p iran o - 
sa de punto de fu sió n  1752-17630.

EJEMPLO 3
Se a g i ta  a l a  tem peratura d e l ambiente, duran­

te  18 horas, una suspensión de 10 g de K -n ico tin o il-D - 
glucosamina en 30  cc de c lo ru ro  de p rop ion ilo  y se eva­
pora la  so lu c ión  re s u l ta n te  h as ta  sequedad. Se d isue lve  
e l  residuo  en 150 cc de clo ruro  de m ctileno y se v ie r te  
sobre 150 cc de agua helada. La mezcla obtenida se a ju s ­
ta  a pH 7 oon so luc ión  de bicarbonato  sódico 2-N, se se­
ca la  fa se  orgánica sobre s u lfa te  magnésico y se evapora 
l a  so luc ión  h a s ta  sequedad. Se t r a t a  una so lución  d e l 
residuo  en 50 cc de a c e to n i t r i lo  con n ic c tin a to  de t r i e -  
tilam onio (preparado a p a r t i r  de 6 ,5  g de ácido n ic o t í  -  
nioo y 15 cc de t r ie t i la m in á )  y se a g ita  a la  tem peratu­
ra  d e l ambiente durante una noche. Se evapora l a  mezola, 
se recoge e l  residuo  en 250 cc de c lo ru ro  de m etileno y
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se lava l a  fa se  orgánica dos veces con 100 cc de agua, 
se seca sobre su lfa to  de magnesio y se evapora. Después 
de l a  c r i s ta l iz a c ió n  d e l residuo en ace ta to  de e t i l o / é t e r  
iso p ro p ílic o  y r e c r is ta l iz a c ió n  en isopropanol se o b tie -  

5 . nen 3 .3  g (16 ,8  %) de 3 , 4 , 6- t r i - 0-p ro p io n il-2-d eo x i-2-
-n ico tinam ido-1 -0 -n ico tin o i1 -b e  t  a , D- gluco p iranosa de 
punto de fu s ió n  16130.

EJEMPLO 4
Se d isuelven  0,5 g de 1 ,3 )4 ,6 - te tra -0 -b e n z o il-  

10. - 2-d eo x i-2-n ico tinam ido-beta ,D -g lucop iranosa ( punto ób
fu sió n  1953-19630)en 5 cc de c lo ru ro  de m etileno sa tu ra ­
do con clo ru ro  de hidrógeno. La so luc ión  se deja  en repo­
so duran te  24 horas a  l a  tem peratura d e l ambiente. Luego 
se evapora l a  so luc ión  h as ta  sequedad, se d isue lve e l  

15. residuo  en 20 cc de cloruro de o tilen o  y se v ie r te  sobre
10 cc de agua helada. Después do a ju s ta r  la  mezcla a 
pH 7 con so lu c ión  de bicarbonato sódico 2-N, se seca la  
fase  o rgánica sobre su lfa to  de magnesio y se evapora has­
ta  sequedad. Se t r a t a  una so luc ión  d e l residuo  en 10 cc 

20 . de a c e tc n i t r i lo  con n ic o tin a to  de tr io tilam o n io  (prepa­
rado a p a r t i r  de 0 ,15 g de ácido n ico tín ico  y 3 cc de 
t r ie t i la m in a )  y s e  a g i ta  a la  tem peratura del ambiente 
durante una noche. Se evapora l a  mezcla, se recoge e l  r e ­
siduo en 25 cc de c lo ru ro  de m etileno y se lava l a  fase  

25- orgánica dos veces con 10 cc de agua, se seca sobre su l­
fa to  de magnesio y se evapora. Se dispone e l  residuo so­
bre una columna de gel de s í l i c e  (150 g) y se eluye con 
c lo roform o/etano l (1 9 :1 ). Después de c r is ta l iz a c ió n  y 
r e c r is ta l iz a c ió n  del producto puro a p a r t i r  de e tan o l se



obtiene 0 ,1  g (2C%) de 3 t4 ,6*^ri* -0 -benzo il-2 -deox i-2 -n i- 
co t i  namido-1- 0-n ic o r in o i 1-be t  a , D̂ -g luc opi rano s a de punto 
de fu s ió n  178SC.

E l ejemplo que sigue i l u s t r a  un preparado f a r ­
macéutico t íp ic o  que contiene uno de lo s  derivados de 
g lucosa  proporcionados p o r e s te  invento :

EJEMPIO 5
En l a  forma usual se p reparan  p a s t i l l a s  de la  

composición s ig u ien te ;
3 , 4 , 6^ t r i - 0 - a c e t i l - 2-d eo x i-2- n i c o t i -

namidotd.-0 -n íco tino il-be ta ,D < -g lu -
copiranosa 500 mg

Acido c í t r ic o 5 mg
Almidón de maíz 60 mg
C elu losa m ic ro c r is ta l in a 120 mg
C arbox im etilce lu losa 10 mg
E ste a ra te  de magnesio _____ 5. mg

Peso t o t a l 700 mg

REIVINDICACIONES
D esc rito  e l  ob jeto  d e l p resen te  invento se de-^ 

c la ra n  nuevas y de p ro p ia  invención  la s  s ig u ie n te s  r e i ­
v ind icac iones con p rio rid a d  de l a  s o l ic i tu d  de p a te n te s  
su izas ndms. 1039/74 d e l 25 de Enero de 1974 y nám. 
15193/74 d e l 14  de Noviembre de 1974.

1 . -  Un procedim iento p ara  l a  p reparac ión  de 
derivados de g lu co sa , de la  fórm ula g enera l
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5.

10.

15.

20 .

(I)

R rep resen ta  un grupo áe a lcano ilo  in f e r io r ,  
(a lco x ilo  in fe r io r ) - (a lc a n o ilo  in fe r io r )  o 
a ro ilo ,

ca rac te rizad o  porque se hace reaccionar, en medio d iso l­
vente orgánico y a tem peratura h a s ta  la  de re f lu jo  de l a
masa reacc io n a l una s a l  orgánica d e l ácido n ico tin ico  con 
un compuesto de l a  fórmula, g en era l

X rep resen ta  un átono de halógeno o un grupo 
h id ro x ílic o  que puede e s ta r  protegido y 

R t ie n e  e l  s ig n ificad o  an tes indicado, 
y en la  que cuando X rep resen ta  un átomo de halógeno d i -
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cho compuesto puedo halla rse , p resen te  en forma d e l halu.ro 
de oxazo lid in io  correspondien te , de l a  que r e s u l ta  reem­
plazado e l  su b s titu y an te  X p o r e l  grupo n ic o tin o ilo x il ic o .

2* Un procedim iento, de conformidad con la  r e i -  
v in d icac ió n  1 , ca rac te rizad o  porque se u t i l i z a  en c a l i ­
dad de m a te r ia l de p a r t id a , un compuesto de la  fónnula_II 
en donde R rep resen ta  un grupo a c e t i l ic o ,  ó un grupo p ro -  
p io n íl ic o , <5 un grupo b e n z o ílic o .'

3 . Un procedim iento para  l a  p reparac ión  de 
0, derivados de g lucosa .

Segdn se describe  y re iv in d ic a  en l a  p resen te
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