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La preserve invención se refiere a un procedimiento para !a preparación de 
una mezcle separable de N -! y N-2 glicost! benz ^ r  J  indaxo!-4,9-d!onas de fórmulas 
generaies ! y i! respectivamente, que se indican a continuación

30

en donde representa hidrógeno,un grupo alquilo inferior, arÜo, aralquilo o una fun­
ción derivada de acido carboxíÜco tal como carboxilato de alquilo, -CCLR, donde R 
es alquilo inferior; nitrilo, -CN, carboxamida; -CONH^,; etc, y R  ̂es un radica! gli- 
cosfdico que puede tener sus grupos hidroxilo libres o bien protegidos total o parcialmen 
te mediante funciones ester, éter, etc. El termino de glicosilo empleado para indicar 
la significación de lia de entenderse en un sentido amplio, tanto en ¡o que respecta 
al número de átomos de carbono que pueda contener, a la presencia de dobles o triples 
enlaces en et esqueleto, al número de sus hidtoxtlos libres o protegidos, a la distribu­
ción de estos grupos a lo largo de! esqueleto hidrocarbonado, a la presencia de otras 
funciones o ramificaciones en dicho esqueleto o a la ausencia de sustituyentes en algu­
nas posiciones. En tal sentido y como ejemplos representativos, pero no únicos, de es­
tas posibilidades, pueden mencionarse los gÜcosiaicos correspondientes a las hexosas, 
pentosas, desoxicetosas o aminocetosas. También la expresión hidroxilo protegido debe 
tomarse en un sentido amplio que incluya grupos acilo, isopropiliden, benciliden y de­
mas grupos protectores habitualmente empleados en la química de azúcares, sobradamen 
te conocidos por los especialistas.

El procedimiento a que se refiere la presente invención se caracteriza por 
las dos etapas que se indican a continuación.

Etapa la .:  CHcosidación de una quinona heterocfcÜca de fórmula genera!
111 siguiente
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en donde R̂  mantiene !a significación mencionada, cón un derivado gÜcosídico de 
fórmu!a genera! !V

!V
en donde R  ̂mantiene !a significación mencionada y X representa ha!ógeno, -SH, -Oh! 
-SR^, -OR^, en donde R  ̂representa a!qui!o, ara!quito, ari!o, a!qu!!carboni!o, espe- 
cüamente acetiio o arücarbonüo, por e¡emp!o benzoito, para dar tugar a una mezc!a 
de !os compuestos ! y !! antes mencionados.

Los compuestos de fórmuia genera! !!! pueden obtenerse por cic!oad:ción 
de diozoa ¡canos a  naftoquinona según tos procedimientos descritos por R. Huisgen, An- 
gew. Chem. !nt. Ed. 2,565(1963), !bid 2 ,633 (¡963). joid 7 ,32) (1968) y más con­
cretamente por !. Awad y A. Bou!cs C an.J. Chem. 42,2665 (1964) y L.F. Fieser y 
M.A. Peters, J.Am. Chem. Soc. 53 ,4080  (1931).

Los compuestos de fórmuía generai JV.son en gran parte de proceden­
cia comercial o pueden prepararse a partir de eües mediante una reacción senciüa.

La reacción de g!icos!dacíón es comunmente conocida en !a química 
de nuc!eos!dos, y puede realizarse mediante cuclquiera de !a técnicas conocidas por 
tos especiaüstas en !a química de nuc!eosidos. Estas técnicas uti!izan condiciones de 
reacción a!go distintas, pero su objetivo es siempre e! mismo, !a creación de! entace 
gÜcosídico entre ¡a base y e! azúcar o, apÜcado en nuestro caso, entre !a quinona 
heterocícÜca ye! derivado gÜcosídico. ;

Las técnicas de gÜcosidación son principa!mente tres. La denominada 
de HUbert-Johnson, !a de! meta! pesado y !a de fusión. Sin embargo, !as técnicas 
que cump!en con !as condiciones enunciadas para esta primera etapa son só!o tas-dos 
ú[timas: a) !a de! meta! pesado, que consiste en !a reacción de un derivado, de p!a-

!
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ta o da mercurio, de io base con e! derivado gücosídico. Una de ¡as variantes de esta 
técnica es !a denominada de¡ "cianuro mercúrlco-nitrometano", que consiste en calentar 
a rcfin¡o una mezcla de !a base heterocfcÜca con e! derivado glicosídico, en presencia 
de cianuro mercúrico, y todo ello en e! seno de nitrometano que actúa como medio de 
reacción. En este caso e! cianuro mercúrico actúa como ceeptor de! hidrácido generado. 
Esta técnica, debida a N . Yamaoko, K. Aso y K. Matsuda, J . Org. Chem 30,149 (i965), 
es muy conveniente por su sencillez y buenos resultados. b) La denominada técnica de 
fusión qué cbfisiste en caientar a vacio la base o quinona heterocíclica y e! derivado 
glicosídico en ausencia de disolvente y en presencia de un ácido prótico o de Lewis que 
actúa de cataüzador. Esta técnica ha sido desarrotiada pare la síntesis de glícósidcs por 
B. Helíerich y co!. Ber. 94,i 58 (1961) (veánse también las referencias citadas en este 
traba¡o). ^aplicación de este método a los nucleosidos fué realizada por primera vez 
p o r! . Sato, T. Shimadate y Y.lshidc-, Nippon Kagaku Zasshi ( J .  Chem. Soc. Jopan )
81,1440 (1960) y posteriormente por un gran número de investigadores..

Debe entenderse que lo verdaderamente esencia! en esta primera etapa es 
la gÜcosídación, es decir !a creación del enlace giicosfdico entre la quinona heterocí- 
clica y e! derivado de azúcar. Animismo, debe entenderse que la utilización de una u 
otra técnica de las des mencionadas no es crítica pera el procedimiento, ya que ambas 
conducen a mezclas análogas de los productos de fórmula general 1 y 1!, con rendtmien- 

' tos parecidos. Por último debe entenderse que la utilización de ambas técnicas en esta 
memoria descriptiva no constituye dualidad de procedimiento, ya que ambas son sólo 
técnicas optativas deglicosidación, perfectamente conocidas por los especialistas.

Etapa 2 a . Separación y purificación cromatográfica de los productos 
de fórmula genera! 1 y !i que forman parte de la mezcla obtenida en la etapa anterior, 
utilizando un soporte adecuado y un disoivente o una mezcla de disolventes inertes ade­
cuados. Debido a la similitud estructura! de los compuestos de fórmula general 1 y i! las 
técnicas de separación deben ser extremadamente sensibles y selectivas, siendo por su 
naturaleza las técnicas cromatogróficas las más adecuadas.

Debe entenderse que aunque en esta memoria descriptiva se utiliza la 
cromatografía de capa fina preparativa como técnica de separación y purificación, elle- 
no debe considerarse como limitativo de! procedimiento.

En esta memoria se utiliza como soporte un ge! de sílice comercial



(?F '  Merck), sin embargo ia separación y purificación dé la mezeia de ios produc-
ros de fórmuia genera) ! y i!, puede rea!izarse también mediarle ortos tipos de gei de 
síiice y otros tipos de soportes. Por eüo, e! empieo de !a ge i de sí! ice corno soporte 
no debe considerarse [imitativo para ei procedimiento descrito ert esta memoria.

- 5  - . Pueden emplearse como disotventes inertes todos ios que no reaccionan
con ios productos en contacto con e! soporte, por ejempio hexano, éter de petróieo, 
étersuifúrico, acetato de etiio, cioroformo, ciorurode metiieno, benceno, ccetonitri 
io, metano!, eterno!, etc.

' La separación y purificación de ¡a mezeia de productos de fórmuia gene
10 rai i y i!, obtenida en ia primera etapa se roa!izó mediante !a técnica que se describe

de modo iiustrativo, pero no ¡imitativo, a continuación.
La mezeia de i y i! se extiende con una pipeta sobre una iinea recta 

paraieía a uno de ios iodos de una peiícuia cuadrada de ge! de sílice, de grosor unifot^ 
me (aproximadamente 2 mm.) adherida sobre ia superficie rígida de una piaca de vidrio, 

15 aiuminio u otro meta!. La iinea debe distar dei borde de ia superficie rígida 1,5 cm.
aproximadamente. Las piacas, así inocuiadas, se introducen verticaimente en una cube­
ta, de ta! forma que ia iinea marcada con ia mezeia esté paraieia a:!a superficie' dé) 
disoivente, muy próxima a é! (menos de 5 mm.), y no sumergida en su seno. Ei disoi-. 
vente empieza entonces a ascender por !a piaca, arrastrando a ios componentes de ia - 

20 mezeia de diferente forma. Cuando e! disoivente ha aicanzado e< iímite superior de ia
gei de síiice, se sacan ias piacas de ia cubeta, se secan y se examinan a ia iuz uitra- 
vioieta. Si ias bandas correspondientes a ios productos [ y H no están suficientemente 
separadas, se vueiven a introducir en ia cubeta con diso!veñte, repitiendo ei proceso 
ias veces que sean necesarias ( e! número de desarroitos no sueie pasar de diez). Cuan 

25 do ia separación entre ias bandas es neta a ia iuz uitravicieta o a simpie vista, si ias
quiñones son suficientemente coioreadas, se marcan Í03 bordes de ias bandas y ia gei 
de síiice se separa de ia superficie rígida. Después de reunir ia gei de síiice de ias 
bandas correspondientes a un mismo producto, se extrae con un disoivente inerte, no 
acuoso, ta! como acetato de etiio, cioroformo, metano! o etanoi, o una mezeia de eiios 

30 Los productos así obtenidos son generatmente muy puros, sin embargo
en caso necesario puede repetirse e! proceso de purificación cromatográfica.

Los compuestos de fórmuia genera! [ y )! que pueden obtenerse median
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te el procedimiento o que se refiere esta Invención no aparecen descritos en la blbllogra 
fía científica previa y presentan cierta potencialidad como agentes elfostátlccs. Su es­
tructura de quinemos heteroclcllcas presenta semejanzas con las de algunos fármacos utlll 
zados en el tratamiento de! cancer, tales como !a streptonlgrlna, o las mltomíclnas, que 

.también Incluyen en su molécula un grupo qulnónlco condensado con un heteroclclo. De 
hecha, alguno de estos compuestos, ha presentado una actividad cltostátlca sobre células 
Hela cultivadas "In vitro" en medios adecuados, claramente Inhibidora, siendo la dosis 
de Inhibición 50 (DL^) de! orden de 9^Lg/m¡. Esto; como el especialista conoce, de -  
acuerdo con la normativa de! National Cancer Institute de los Estados Unidos sobre desa 
rrollo e Investigación de fármacos, umversalmente aceptada, hace de estos productos y 
de las variaciones lógicas que el método de preparación permite, buenos candidatos a -  
nuevos fármacos para c! tratamiento y control de situaciones cancerosas.

Por último, la amplia gama de posibles variaciones en el sustltuyenfe -  
gtlcosfdlco Rg y on e! sustltuyenfe sobre el anillo qulnónlco R^, que ofrece el procedlmlen 
to a que se refiere esta invención, Introduce un aliciente mes en cuanto a un aprovecha­
miento médico de ¡os productos, por lo que tiene dé positivo en una modulación de las 
propiedades fisicoquímicas reguladoras de la solubilidad, absorción, penetración celular 
o distribución en tejidos.

Los e{emplos siguientes, que ilustran el procedimiento a que se refiere 
esta Invención, no deben considerarse limitativos de la misma.
Ejemplo 1
1- y 2-(2,3,4,6-Tefra-Q-acet!!r¡3-D g!ucop!rctiosH)--benz^fl)ndazo!-4,9-dlona(l y 1! 
R] - H ,  Rg = 2,3,4,6-fetra-0-acet!l-j5-D-g[acop!ranosHo)
Etapa la .

Una mezcla de 2,06 g (5 mmoles) de bromuro de 2 ,3,4,6-tetra-O -ace 
t!l-a(-D-g!ucop!ronosa, 1,35 g (11 mmoles) de cianuro mercúrico, 0,99 g (5 mmoles) -  
de benz jjf J  !ndazo!-4,9-d!ona y 50 mi de nltrometano anhidro se callenta a reflujo du 
rante 5 horas. A! cabo de este tiempo, se filtra en callente para eliminar el residuo In­
soluble, se lava cort 15 mi de nltrometano callente y e! filtrado se evapora a vacio hasta 
sequedad. E! jarabe que as! se obtiene, se trata con 40 mi de cloroformo y se separa por 
filtración el resto Insoluble. El extracto clorofórmlco se lava dos veces con 25 mi de una 
disolución acuosa de yoduro potásico a! 30%, luego con agua y finalmente se seca sobre
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sulfato sódico. A! evaporar e! disolvente se obtiene la mezcla de productos indicados 
en el epígrafe que se separan y purifican como se señala en la 
Etapa 2a.

La mezcla de N-gllcósldos, disuelta en la mínima cantidad de acetato 
. de etilo, se aplica sobre 15 placas preparativas de ge! de sílice que se desarrollan una 
vez con una mezcla de cloroformo-acetato de etilo 4:1. De esta manera se observa a la 
luz ultravioleta (254nm) la presencia de dos bandas fundamentales que se extraen en la 
forma usual de esta técnica.

La banda más polar corresponde al producto 1. Pf, 180-181SC (de aceta 
to de etilo-éter de petróleo).

La banda menos polar corresponde a! producto H.Pf, 157-158 (de meta­
no!).
Análisis
Calculado para  ̂ : C ,50,81%; H,4,57%; N,5,30%
Encontrado pora 1: C,56,ó5%; H,4,50%; N,5,48%
Encontrado para H: C,56,73%;H,4,47%;N,5,50%
Actividad citostát lea sobre células Hela 
Compuesto j ) l ^  (/íg /m l)
1 9
H ^  100
Ejemplo 2
1- y 2-(2,3,5-Trl-0-benzo!l-¡3-D-r¡bofuranosl!)-benz flQ ¡ndazo!-4,9-d?ona (1 y 1!;
Rj "  H, Rg "  2,3,5-trl-O-benzoll-^-D-rlbofuranosMo)
Etapa la.

Una mezcla de 3,77 g (7,5 mmoles) de cloruro de 2,3,5-trl-O-benzol! 
-D-rlbofuranosa, 2,05 g (18 mmoles) de cianuro mercúrico y 1,50 g (7,5 mmoles) de -  
b en z ^ fj lndazol-4,9-d!ona en 75 mi de nltrometano anhidro se callenta a reflu}o duran 
te ó horas. Pasado este tiempo se filtra en callente para eliminar el residuo Insoluble, 
se lava con 25 mi de nltrometano callente, y el filtrado se evapora a vacío hasta seque 
dad. El jarabe que asi se obtiene se trato con 60 mi de cloroformo y se filtra. La disolu
clon clorofórmlca se lava dos veces con 40 m! de una disolución de yoduro potásico al

t

30%, luego con aguo y por último se seca sobre sulfato sódico. Por evaporación de! dlso!
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vente se obtiene [ct mezcia de hbgiicósidos que se separan y purifican comose indica en ¡a 
Etapa 2a.

La mezcia de produces, dtsueira en !a mínima cantidad de cioroformo, 
se cpiica sobre unas 28 piacas de cromatografía preparativa y se desarroücn dos veces 
con ciorofcrmo-cictohexano 17:3. De esta manera de observa a !a tuz uitravioieta !a 
separación de dos bandas fundamentaies. La banda de mayor recorrido corresponde a] 
isómero N -l sustituido, !, que recristaiiza de propano!, pf 86-872 C.

La banda de menor recorrido corresponde a) isómero N-2 sustituido,
!!, que crista ¡iza de propano!, pf 89-902 C 
Ana tisis
Ca!cu¡ado para C ,69 ,15% ; H,4,07% ; N,4,35%
Encontrado para !: C,68,51% ; H,4,10% ; N,3,92%
Encontrado para.!!: C ,68,76% ; H,4,28% ; N,3,99%
E¡emp!o 3
1- y2- (2,3,4,6-Tetra-O -acetü-^-D -gíucopiranosi!) -3-carbetoxi-benz [*f"j indazo! 
-4,9-díona (! y H; R^-CO^Et,R^=2,3,4,6-tetra-0-aceti!-^-D-gtucopiranosi!o)
Etapa la .:

Una mezcta de 1,70 g (4  mmoies) de bromuro de 2 ,3 ,4 ,6-tetra-O - 
actH-C^-D-g!ucop¡ranosa,l,00 g (9 mmoies) de cianuro mercúrico y.0,998 g (3,6 
mmoies) de 3-carbetoxy-benz j^f^ indazo]-4,9-diona en 35 mi de nitrometano anhidro 
se caiienta a refiu¡o durante 5 horas. Pasado este tiempo, se fiitra en caÜente, y ei 
residuo tnsoiubie se lava con nitrometano caiiente. E! fiitrado se evapora a sequedad 
a vacio, y e! jarabe que así se obtiene, se trata con 30 mi de cioroformo, separando 
por fittración e! resto insoiubie. E! extracto ciorofórmico, se iava dos veces con 20m! 
de una disoiución acuosa de yoduro potásico al 30%, después con agua y finaimente 
se seca sobre suifato sódico. Por evaporación de) disoivente se obtienen tos productos 
nombrados en ei epígrafe que se separan y purifican como se indica en ia

3 0

La mezcia bruta de isómeros se separa por cromatografía preparativa 
sobre unas 18 piacas de gei de síiice. Desarroiiando dos veces con cioroformo-acetato 
de etiio 9:1 se observa ia separación de dos bandas fundamentaies. La banda de mayor 
recorrido corresponde ai isómero N -l sustituido, !, que se cristaiiza de acetato de eti



!o, pH223-22¿RC.
E) producá obtenido de !ct banda de menor recorrido ge purifica me­

diante una nueva cromatografía sobre 4 piacas preparativas, utiiizcndo ta misma mez- 
c!a desarro!tanta que en e! proceso anterior. Eiución de !a banda fundamenta) conduce 
a! isómero N-2 sustituido, ¡!, que se cristaíiza de metano), pf 109-1ll^C .
Anátísis
Coicutado pare ^28^28^2^13 ' ' h!,4,ó6% ; N,4,66%
Encontrado para ): C,55,78% ; 1-1,4,54% ; N,4,7ó%
Encontrado pora !): * C,35,ól%  ; H,4,51% ? N,4,58%
Actividad citostática sobre céluias HeLa 
Compuesto 0 ) ^  (^íg/m))

) ^100 
t! . c ^ '0 0

Ejemplo 4
2-(2,3,5-Tn-0-benzoH-j3-D-ribofuranosi!) -3-catb<etoxi-benz ¡ f̂ j  indazo!-4,9-diona 
()); R.j-€O^Et, R^=2,3 ,5-tr!- O-benzoi[
Etapa la .

Una mezcla de 2,07 g (4mmo)es) de cloruro de 2,3,5-tr!-0-benzot]-D- 
ribofuranosa, 1,00 g (9 mmoles) de cianuro mercúrico y 0,91 g (3,3 mmoies) de 2-carbe- 
toxi-benz j f̂ ĵ indazoi-4,9-diona en 35 mi de nitrometano anhidro se calienta a reflujo 
durante ó horas. Al cabo de este tiempo, se filtra en calientey se lava con nitrometano 
caliente. El filtrado se evapora a sequedad de vacío y el jarabe que se obtiene se trata 
con 30 m! de cloroformo, separando por filtración e! resto inso!ub!e. El extracto cloro- 
fórmico se lava do: veces con yoduro potásico al 30%, después con agua y finalmente se 
seca sobre sulfato sódico. Por evaporación del disolvente se obtiene la mezcla de pro­
ductos arriba indicada que se separan y purifican como se*$eñala en ia 
Etapa 2a.

La mezcla isomérica se aplica sobre unas placas preparativas que se de­
sarrollan unas tres veces con cloroformo-ciclohexano 17:3 y otras tres veces con clorofor 
mo. Eiución de ¡a banda fundamenta) conduce a! producto deseado en forma de sirupe 
que adquiere una consistencia sóÜda a) tratado con cic'ohexano. Aunque no se pudo cris 
tal ¡zar, su identidad y estructura quedan confirmadas en base a sus datos espectroscópícos

-p-D-rÍbofuranosi:o)
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Análisis
Calculado para 1 ' ; H,4,23% ; N,3,92%
Encontrado: C,67,03% ; H,4,35?4 ; N,3,73%
Ejemplo 5
l-(2,3,4^ó-Teh'a-*0--acetH-P -D"g[ucopiranos!')-3-carbetox¡-benz ¡JfJ índazo 1-4,9- 
diona (l;R^*CO^r, R^=2,3,4,ó-tetra-0-acetií-^3 -D-g!ucoptranosi!o)
Etapa la . t

___^  0,81 g ( 3mmoies) de 3-carbetoxi-benz j^f ĵ indazoi-
4,9-diona, 1,17 g (3mmoies) de pentaacetll glucapiranosa y una punta de espátula de 
ácido p -toiuensuifónico como catalizador, se calienta a vacio (^20 mm) a 160-170SC 
durante Unos 15 minutos, tiempo ai cabo dei cuai ya no se desprende ácido acético. Una 
vez fria ia mezcia de reacción se trata como se indica a continuación en !a 
Etapa 2a.

La masa bruta de reacción se dísueive en ia mínima cantidad de cioro-
formo y se aplica sobre unas 20 piucas de cromatografía preparativa que se desarroiian 
una vez con cioroformo-acetato de eti!o 3:1. Por eiución de ia bando fundamento! se 
obtiene el producto deseado, que es idéntico en todas sus propiedades ai isómero N -l 
sustituido descrito en ei ejemplo 3.

2-(2 ,3 ,5-Iri-Q -benzo!i-p  -D-nbofuranosii)-3-carbetox!-benz indazoi-4,9-diono 
(!!; CO^Et,R^=2,3,5-tri-0-benzoi!-j3 *-D-ribofuronosiio)
Etapa la .

Una mezcia de 0,54 g (2 mmoies) de 3-carbetoxi-benz 
4,9-dtona, l,01g(2m m o!es)del-O -acetii-2,3 ,5-tri-O -benzoii-D -ri 
quena cantidad de ácido ^-toiuensuifónico como catalizador, se calienta a unos MO^C 
a vacio ('-'<20mm) durante 5 minutos, tiempo a! cabo cua! ya no se desprende ácido acé 
tico. Una vez fria ia mezcia de reacción se purifica como se indica en ia 
Etapa 2a.

f J  indazoi-
30sa v una oe-

Una masa bruta de reacción, disueita en ia minina cantidad de ciorofor 
mo, se apüca a 20 piacas de cromatografía preparativa que se desarroiian unas siete ve­
ces con acetato de etÜo-éter de petróieo 2:5. La banda fundamenta! corresponde a! pro 
ducto deseado, que es indéntico en todas sus propiedades a! isómero N-2 sustituido, des 
crito en e! ejempio 4.
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1) "PROCEDiMtENIO PARA LA PREPARACiON DE UNA MEZCLA SEPA
RABLE DE N -l Y N-2 CUCOStL-BENZ [ f ]  !NDAZOt,-4,9-DtONAS", de fórmuta ge
nerat ! y t] respectivamente 

O R.

en donde R̂  representa hidrógeno, un grupo atquito inferior, arito, aratquito o una fun_ 
ción derivada de un ácido carboxftico, tat como carboxitato de atquito, -CO^Rg, donde 
Rg es atquito inferior; r.itrüo, -CN; carboxamida, -CONHg, etc, y R̂  representa siem­
pre un radica! gticosidico que puede tener sus grupos hidroxito tibres o protegidos tota! o 
parcam ente mediante funciones éter o ester; caracterizado por tas dos etapas de reac­
ción que se indican a continuación.
Etapa la. : Cticosidación de una quinona heterocicttca de fórmuta genera! ttt siguiente

ü!en donde R̂  mantiene !a significación mencionada, con un derivado giicosídico de for- 
muta genera! !V siguiente

R,-x

¡V -
en donde mantiene !a significación mencionado, y X representa hatógeno, -SU, *-OH 
-SR^, ó -OR^, en donde R̂  representa atquito, aratquito, arito, atquitcarbonito, espe-
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ciatmente acetito, o aritcarbonito, por e¡empto benzoito, para dar tugar a una mezcta 
de tas compuestos de fórmuta genera! ! y !! antes mencionados.
Etapa 2a.: Separación y purificación cromatográfica de tos productos de fórmuta genera!
! y !¡ que forman parte de ta mezcta obtenida en ta etapa anterior, utiüzando un soporte 
adecuado y un disotvente inerte adecuado.

2) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque e! 
compuesto de fórmuta genera! !!t es benz ĵ f̂ j indaro!-¿,9-dicna (!!!, R̂  * H).

. SL^tn procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque e! 
compuesto de fórmuta genera! tt! es 3-carbetcxi-bonz j  indazo!-4,9-diona (¡!¡, R̂  = 
^ C Ó g C H ^ ) .  .

4) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque et 
sustftuyente Rg de! derivado gticosídico de fórmuta genera! !V, posee cinco o más átomos 
de carbono que, según tos casos, ttevan unidos grupos hidroxite tibres o protegidos con 
funciones éter o ester, o ttevan unidas otras funciones a no están funcionatizados o con­
tienen dobtes o triptes entaces.

5) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque e! 
sustituyante de) derivado gtlcosídico de fórmuia genera! ¡V, es un resto de tctra-O- 
-acerit-D-gtucosa.

6) Un procedimiento, según reivindicación i ,  y caracterizado porque et 
sustituyente R  ̂de! derivado gticosfdico de fórmuta genera! !V, es un restó de tri- O-ber^ 
zoÜ-D-r!bosa.

7) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque te 
gticosidación correspondiente a ta etapa l a . ,  se reo i iza mediante ia técnica denomina­
da de! "cianuro mercúrico-nitrometano".

8) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque ta 
gticosidación correspondiente a ta etapa la . ,  se reaíiza mediante ta técnica denomina­
da de "fusión".

9) Un procedimiento, según reivindicación 1, y 8, y caracterizado por­
que et catatizador ácido ernpteado en ta gticosidación por !a técnica de "fusión" , descri 
ta en ta etapa l a . ,  es ácidop-to!uensu!fón!co.

10) Un procedimiento, según reivindicación 1, y caracterizado porque te 
separación y purificación cromatográfica se reatiza sobre ptacas preparativas de ge! de



síüce, utilizando como eluyente cloroformo, acetato de etilo, éter de petróleo, ciclohe 
xano, o mezcla de ellos.

11) "PROCEDIMIENTO PARA. LA PREPARACION DE ÚNA MEZCLA SEPA 
RAB1.E DE N -l Y N-2 GL1COS1L-BENZ iNDAZ0L-4,9-D10NAS", tal y corno se 

5 describe en el cuerpo de esta memoria y reivindicaciones que consta de 13 páginas escri­
tas por una sola cara. .
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