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La degradacidn de los hidratos de carbonc, es deeir el pasaje de un
azucar 4 su infeior, ha sido considerade siempre interesante por los es
pecialistas en esta rams de le quimies.

Basta eoneiderar yue la obtencidr de nlgunos azicares en una forma
sintética solo se ha podido realizer por via de la degradacién. Tal es
" 1a preparacidén artiffcial de las tetrosas y metiltetrosas que se ha lo-
grado tan solo por la degradacidn adecuada del azucar superior immedia-
to.

Los métodos que se han propuesto para realizsr esta degradscidn son
varios y desde un punto de viata préctico pueden dividirse en aquellos
que podrian llamarse de preparacidn, es decir que permiten obtener con
un cierto pendimiento el azucar que s8¢ 3esea preparar, y los métodos =
que podria decirse que permiten obtener tan solo pequeflas cantidades de
un asucar euvalquiera, que no tiemen un fin preparativo, y euya importan-
cia en realigad reside mfs bien en el estudio tedrico de las reacciones
que se producen, y en el hecho de permitir una degradaecidn.

Esta clasificacidn si bien divide A los métodos en dos categorias,
debe aclararse sefialando que 4 medida que disminuye el nimero de Atomos
de carbono Ge los agicares se vuelve mds dificil efectuar la degradacidn
de los mismos, y esto es especialmente apliecable al método de Zemplen,
gue e¢8 muy bueno, rapido y prdctico para degradar hexosas, pués siempre
se pueden obtener hidrazonas ineolubles de las pentosas, pero que tan so-
lo permite comprobar la formacidn de tetrosas 5 de metiltetrosas 4 tra-
ves de la formacidén de sus ozasonas, cuandb se trata de la degradacidn

de las pentosas 4 de las metilpentosas.



Su aplicabilided prictica, disminuye pués de unos azdcares a otros
y la importancia de un método puede depender del caso particular que se
considere.

En orden de antiguedad podemos distinguir:

El método de %ohl que consiste en obtener de la oxima fe la aldosa
que se desea degradar (II), tratar eeta oxima eon anhidrido acético y =
acetato de sodic, para transformarla en nitrilo (III), produciéndose al
mismo tiempo una acetilacion de los oxidrilos restantes; y finalmente -
tratamients de este nitrilo con solucién amoniacal des. dxido de plata,
lo que produce la saponificacién de los grupos acetilosy la eliminacién
del grupo nitrilo con formacién de gianurc de plata, obteniéndose el -
azucar inferior al oriéinariamente empleado bejo forma de su compuesto
diacetamidado (IV) que se hidroliza en solucidn deida dando finalmente
el azucar libre (V),

Este método ha £ido empleado por Viohl para pasar d¢ la glucosa & -
la arabinosa (Ber. 26, 739, 1893), de la.galactoss 4 la lixosa (Ber. 30,
3105, 1197), de la l-arabinosa & la l-eritrosa (Wohl, 32, 3667, 1990),
por Fiascher para llegar de la l-ramnosa 4 la metiltetrosa correspondiepg
te (Ber., 29, 1380, 1902), por idaguenne mucho mds tarde para preparar le
detreosa (Comp. Rend. 130, 1%3, 1900) y ultimamente por Votocek para -
paser de la rodeosa & la rodeotetrosa gorresponmiente (Ber. 50, %0,1817,
Budl. Sec. Chim. ranc. 43 (%), 18,1922).
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Este método presenta como inconveniente la no obtencidn del asicar
libre y la necesidad de hidrolizar el compuesto diacetamidade, y luego
efectuar una tarea relativamente fatigosa para obtener libre de cenisas
el azucar preparade por hidri{liais. For otra parte el compueato discetg
midado de los azmicares o8 facil de cristslizar y purificar y el métode
es conveniente euando se tiene gue trabajar eon pequeflag cantidades del
azucar del cual se parte y se desea tan solo poseer una solueidn del azy
car preparado.

Cromoldgicamente sigue al método de ‘iohl el de Ruff. Este método -
consiste en oxidar ¢l azicar con bromo, sl 4eido monobasieo correspon-
diente, (II), transformar este &cido 4 su lactona en la sal cileiea fo
(II1) y oxidar 1la solucidn de esta sal con agua oxigenada en presencia
de seles férricas, produciéndose en esas condiciones una oxidacidn ulte
rior del €ecido y produeeidén de un agicar con un &tomo de earbono menos
en su molécula, (IV), Paralelamente hay sroduccisn de otros productos 4
como &cido cardénieo, 4cido férmico y otroa dcidos omigenadas del grupo

de los azicares.
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Los rendinientos por este método son relativamente buenos y en mu-

chos ¢asos dependen de la facllidad de poder obteqer lz materia prima -

| necesaria, Ruff fué ademis une le los iniciadores del método de purifi-

cacidn de szdeares por formacidn de una hidrazona insoluble y nueva pro

duceidén del aszucar por la zccidr de la aldehida férmica. La hidrazina -
usale por este zutor fué ls benciﬂfenilhidrazina.

El método he sido empleado por Puff y sus ecolaboradores en el pasg

Je de la glucosa 4 la arabinosa (Ber. 31, 1898, 15733 32, 550, 13992),de



la galactosa y la lactosa 4 1la lixosa y a la galacto-arabinoss correspon
diente (Ruff y Ollendorf: Ber. 33, 1’98,1900); de la 4- y l-arasbinosa 4

las dos eritrosas (Ber. 32, 3672, 1899; 3%, 1362, 1901) y de la d-xilosa
é la a-trésa (Ber. 3%, 1362, 190l1) y finalmente de la rammosa 4 la rammg
terosa (Ber. 35, 2360, 1902). ‘'demas en colaboracisn econ Fischer el mig

mo autor afectud el pasaje de lajlactenad d-y l-gulébicefd d-yl-xilesa.

(Ber. 33, 2142, 1900). ifucho mds tarde Votecek y irauz, cmplearon en mig
mo método para obtener una metiltetrosa de la isoroddosa (Ber. 4%, 2287,
1911).

Lstos dos métodos de degradacidn constituyeron los dos \nicos cong
c¢ilos hasta que en el aiio 1917.e1 holandés Vieernann publicd el suyo (Ree.
Trav. Chim, 37, 16, 1917) basade en una serie de reacciones: El azicar -
se oxida 4 4cido momobdsico (II), y la lactoma de este écido se transfopr
ma en su amida (III), por tratamiento con amoniaco. itsta amida se trata
luego con una solucién que contiene una molécula de hidrato de sodio y
otra de hipoclorito:
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En esas condiciones Weerman supone que se¢ efectua la siguiente serie

de reacciones:
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con formacidn del azucar correspondiente y de una molécula de isoclanate
de sodio, la eual al acidificar y calentar da cloruro de smonio y carbd-

i L]
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Se trata @n d1timo anflisis de una aplicacidn del método de Hofmann



al caso de las amidas de los dcidos oxigenados derivados de los as'icares.

Weermann aplicé su método (loc. eit.) & las siguientes monosas: 4-gg
lactosa (obtencidén de d-lijosa), d-gluecosa (Obteneidn de d-arabinosa), -
d-manosa (obtencién de d-arabinosa), l-arabimosa (obteneidén de l-eritro-
6a).

Para purificarlos aplicé el método de la preparacidn de hidrazona.d
siguiendo as{ las indicaciones de Ruff. Este método de degradacidén es -
genersl, pero cuando la amida se hidroliza réapidamente en solueidén acug
sa como sucede en el caso de la amida guléniea, e puede aplicar,

A estos mémfiosvaxéa;argglﬁ;xﬁ, pﬁﬁfm Q:E'r;ﬁ ‘ztﬁshg:”imgor?a%a
mucho menor que incluimos entre }os que hemos designado como puraments
demostrativos.

Seflalaremos entre elloa el método de Guerbet {(Bull. Soc. Chim.3 (&)
427, 1908) que ha permitide obtener al autor 1la d-arabinosa por ebullj
eién y calentamiento de las sales de merecurio del Acido gluednico, y eu-
yo rendimiento en este caso es alrededor del que se obtiene por el méto-
do de Ruff; perv carece por otra parte de aplicacidén general.

Cabe mencionar adends el método de Neuberg (Bio. Zeit. 7, 527,1908)
que consiste en la electrdlisis de sales de los dcidos monobdsicos del
grupo de los agzieares y el autor a logrado obtener la d-arsbinosa por -
electrélisis de la sal sddica del dcido gluednico, pero con tan escaso
rendimiento que su importancia es puramente tedrica.

- I] -
. METODO DR ZFEMPLEN
Fl método de Zemplen cuya aplicaeién hemos realizado por vez prime-
ra 4 un nicleo d¢ monosas, consiste en preparar como en método de VWohl
el nitrilo acetilado del 4eido correspondiente al azuear que se va &4 de-

gradar, y en realidad consiste en una nueva forma de tratar este nitrilo
para degradarlo,



Zemplen habia encontrado (Zemplen y Kuns: Ber. 56, 1705, 1923) que
los grupos acetileos se eliminan facilmente de los azicares y sus deriva-
dos cuando se los trata con metilato 4 etilato de aodio/y en ciertas copg
diciones, que var{an semin el derivalo sobre el eual se trabaja.

Se produce segin lo ha demnstrado Zemplen y Xunz una saponificacidn
de los grupos acetilos con produccidn de acetat® de etilo, habiendo di-
ceho auter interpretado las reaccionesvproduoidas en la siguiente forma:
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us deeir que el alcoholato actda en forma eiclica regenerindogse, y
permitiendo asi explicar perque basta una cantidad de alecholato muy in-
ferior 4 la tedriea para producir una saponificacién.

Zemplen traté de aplieer este método de des-acetilacidn & los nitri
los y comprobd que en esas condiciones se produee también una eliminacién
de dicho grupo bajo forma de cianuro de sodio, prod:ciéndose pués una dg
sacetilacidn y de nitrilacién simultineas eon formacidén de una mueva al-

dosa que posee un dtomo de carbono menos que @l asgucar original.

ew
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La reaccidn que conduee 4 la denitrilacidén ecreemos que debe relacig
narse 4 las indicada«s por Rising y Zee (J. ‘m, Chem. Soc. 80, 1699,1928)
quienes han encontrsdo que la sal de sodio del nitrile fenilacético se
deslobla con tratamiento por dcidos en frio, en acido cinanh{drico y al-



cohol benc{lico admitiendo la siguiente serie de reacciones:

C,Hy CH=Q =NNa 4 SOuH, —3 QK CH=C=NH + S0 8

C,Hr CHH =C=NH —3 NH =C= <+ CoHyCH <

Cis CH= -+H.04 —> C(HsCHOH

S1 bien en el caso de los azicares las reacciones pueden no ser ~

lag mismas y caber otra interpretacidn, es interesante setialar que si en
el caso considerado por Rising y Zee existliers un grupo alcohdlico an el
diomo de carbono gue también llevs el grupoe nitrilo, serfa ldgico que la

4

reaceion por ellos estudiada condujera & una eldehida y que este podria

cw C = N c=nWHu »
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ser muy blen la reaccién que se produce en el caso de los agzficares.-

w1l métodolde Zemplen tiene una aplicabilidad diferente sezin el azy
car que se utilice, Zemplen lo empled en los comiengos para la degrada=-
eidn de cisacaridcs y de la glucosa y la glusoheptosa. Nosotros lo hemos

aplicado & hexosas metilpentosas y pentosas. Para estoa dos \ltimos azd-

cares ¢l método nn'es muy eonveniente por lo escaso del rendimiento y -
1la necesidad de purificar el azucar obtenido & travez de uns hidragzona,
La gran alealinidad en que se trﬁbaaa al efectuar la reaceién influye -
ademés de manera perjudieial sobre las tetrosas y metiltetrosas formadae.
El métode ha €ido empleado para la cellobiosa (Ber. 59, 1254, 1926),
la lactesa (Ber. 59, 2402, 19263 60, 1309, 1927), la melibiosa (ber. 60,
923, 1927), la maltoea (Ber. 60, 1555, 1927), las monosas glucosa y =
d-glucoheptosa (Zemplen y Kies. Ber. 60, 165, 1927) y la l-arabinosa --

(Deulofeu y Selva: Ana. Asoc.Quim, Agr. 17, 13, 1929).

o®m e
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Nosotros hemos enpleado eén estos trabajos sobre degradacién de las
monosas varios de los métodos mencionados y hemos realizado en esta for-
mas

I) Bupleando el método de Wohl:

1)Degradacidn de la l-xilosa
2) Degradacidén de la d-maongsa
3) Legradacidn de la d-arabinosa.

I1I) BEmpleando el m&todo de Ruffs
1) Degradacidn de la d-manosa.

III) Empleando el nétodo de “eeruann:
1) Degradacidén de 1la l-raimoaa.

IV) Empleando los des métodos de Zemplen:
a) feceién del metilato de sodlo sobre el nitrile neetilade
b) Accidn del 6xido de plata sobre el nitrilo des-acetilrndo.
1) Degredacién de la d-arabinosa.
2) Degradacidn de la d-xilosa
3) Degradseién de la l-rarmosc.
%) Degradacidn de la d-galactosa.
5) Degradecidn de la d-manosa.

Estas degradaciones corresponden puéé el siguiente esquemas

d-manosa @ —— d-arabinosa —— d-oritrosa.
degalagtosa — d-lixosa
d-xilosa 'S E-tranan
l-xiloaa —_— 1l-treosa
l-rammosa —— l-ramotetrosa.

En resumen pues hemos realizado:;

1) = La degradacidén total de la d-manosa 4 A-eritrosa por varios -



métodos no aplicados todavia & dicho caso.

2) « La degradacién de la d-galactoss & d-lixosa en las mismas con-
dieiones.

3) - La sintesis de la l-treosa.

4) « La degradacién de varias pentosas y de la ramnosa por los mé-
todos de Zemplen comprobando su aplicacién prédctica en esos casos.

5) - En el caso de la d-ganosa, una comparacién emtre los distintos
métodos de degradacién.



La d-arabinosa ha sido degradada tan solo por el método de Ruff -
oxidando el dcido d-arabdnico con agua oxigenada en presencia de sales
férricas. (Ber. 32,3670, 1899).

La degradacion de d-arabinosa tiene un cierto interés, tal cuel -
ocurre para las demds pentosas, por la circunstancia de obtenerse en
esa forma un agucar con cuatro Atomos de carbomo, que son los agzicares
menos estudiados por las dificultades de su preparaeién y produccién en
una cierta cantidad. Lstas tetrosas poseen ciertas propiedades que las
acercan 4 las glicerosas, por ej. la reduceién del Fehling en frio, 1la
facilidad en redueir el permanganato, ete., y como ya lo hemos seflalado
en otro trabajo (Deulofeu y Selva: Ana. Asow.Quim. Arg.)7, 13, 1929) dg
ben poseer una estructura cicliea anormal (I), es deeir con un ciclo -
oxigenado 1l:4, lo que las alejarfa de las pentosas y las hexosas y en -
general de cualquier azucar con mis de cuatro Atomos de earbono hidréxi
lados, 6 bien una estructura aldehidiea, 4 pesar de no dar las reaccio-

nea tipicas de estos (iltimos cuerpos (II), como la reaccidn de Schiff,

!
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Para la degradacidn de la d-arabinosa hemos utiligado los tres mé-
todos que emplean el nitrilo como punto de partida. La d-arabinosa nece
saria para realizar la degradacién se prepardé por desdoblamiento de su

p-bromofenilhidrazona que se obtuvo en cantidad por degradacidén de la -
glucosa Yy algo de la d-mandsa (Véase:Degradacién de la d-manosa).-



No fué necesario aislar la d-arabinosa al estado cristalino pués -
bastd tan solo tratarla con soluciédn alecohdlica de hidréxilamina para
obtener la oxima eristalizada (II) en las condiciones que se determinan
en la parte experimental; de esa oxima se obtuvo el nitrilo por el tra-
tamiento e¢lasico con acetato de sodio y anhidrido acético.

c|H° Chinwdy ew
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Este nitrilo se tratd para degradarlo y transformarlo en d-eritrosa
por el métods de Wohl y los métodos de Zemplen.

En el primer caso el nitrilo tratado con oxido de plata amoniagal
condujo & la formacién del derivado diacetemidado de la d-&ritrosa que
se aislé eristalizado., Como una comprmbacidn mds, de este derivado se

aisld, previa hiarélisis, la ezasona de la d-@ritrosa.

<|:w cH .NH. e ety
cudw.oleu ¢ Ve eocH, “3"“’ TRV VT T
M. ey —— 4 ‘lwu — ~ uwcou ) é,,—.-: N =NH . My
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IEn 1los métodos de Zemplen, en un caso @l nit.rilo' acetilado (I) se
tratd direcetamente con metilato de sodio y se obtuvo as{ de inmediato -

la d-eritrosa (II) que se caracterizé por la formacién de su @zasona,-
En el otro procedimiento se desacetild primero el nitrile por hidréli-
sis con deido sulfiirico, luego se elimind el grupo nitrilo por trata-
miento con carbonato de plata y asf se obtuvo tamblién la d-eritrosa cg

racterizada ecomo suv ozasona,-
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Como ya hemos seilalado en otra oportunidad (Deulofeu y Selva, Loc.
cit.) la cantidad de ozasona aislada en los dos métodoe de Zemplen es -
muy inferior & la que debiera obtenerse calculando el poder redutor ha-
llado de la solucidn. Lsto es posible que se deba & la gran alcalinidad
del medio en el cual se produce la reaccidn, que sctda descomponiendo la
eritrosa formada, pués evidentemente estos azicares son muy sensibles 4
los alcalis.

Y EXPESRIIEND

Obtengidr de la d-arabingge. La d-arabinose necesaria se prepard -
tratando la d-arabinosa p-bromofenilhidrazona con aldehida benszoica. -
1 parte en peso de hi’razona se tratd con 25 partes de agua y 0,5 partes
de aldehida bensoics calentando todo 4 ebullicién Qurante 45 minutos. El
liquido filtrado y frio se extrae luego por éter, cuatro § cinco veces
para eliminar toda la aldehida en exeeso _8e le afiade entonces un poco
de carbén animal, ge lo calienta un poco&} finalmente se lo destila & -
vacio hasta sequedad. El residuo se trata con un poco de aleohol abso-
luto y se vuelve & llevar 4 sequedad.

88, La arabinosa obtenida en

forma de jarabe tratando 3 g. de hidrazona y que calculade deb{a ser 1,k
g. 8¢ tratd con una solucicn de 1,5 g. de hidroxilamina libre, preparada

por la aecién del etilato de sodio sobre una solucién muy concentrada =
de clorhidrato de hidroxilamina. La arabinosa se disolvié tépidamente

en el alcohol con la hidroxilamina y la solucién resultante se calentd -



durante 1 h a 602 para tener la certesa de una condensacién total. Lug
go se dejd reposar una noche, durante la cual se produjo una cristali-
zacidn de la oxima de la d-arabinosa que se recogié por filtracién, se
lavé eon un poco de alcohol absoluto y se¢d i vacio. Punto de fusidns
1362 (Raff: 138¢ - 139%),

Se obtuvieron de la primera cristalizacidén 0,95 g. de oxima lo que
corresponde 4 un rendimiento del 63 % del tedrigo. Las aguas madres se
muardaron para la preparacién directa del nitrilo.

la preparaecién del nitrilo tetraacetilado del dcido d-arabdnico se uti-
1ied la oxima cristalizada y el agua madre resultante de dicha eristali
zacidn. .

S5 g. de oxima pura de d-arabimnsa se mezclaron intimamente con 5 g.
de acetato de sodio recientemente fundido y luego con 25 g. de anhidri-
do acético calentando todo lentamente hasta queISe produjo una fuerte -
reaccidn, manteniéndose la ebullicidén que se produce expontaneamente dy
rante un minuto, calentando si para ello fuera necesario. E1l liquido -
resultante se voled en 50 ee. de agua fria y el jarabe que se depositd
en el fondo eristalizd en el transcurso de 24 horas. Se filtrd y secé
Yy luego 8e extrajo eon eter en un Soxhlet, recristalizando dos veces en
alecohol al residuo resultante de la evaporacién del eter. Rendimiento -
5,2 g. 6 sea el 54 7 del rendimiento tedrico. Cristales blancos muy so~
lubles en cloroformo, menos en alecohsl y éter é insolubles en agua.

Las aguas madres obtenidas de algunas preparaciones y debiendo cop
tener en total 7,3 g. de oxima, se evaporaron & vacio hasta consisten-
cia piruposa. 1 residuo ae mezeld bien con aleohol absocluto y se volvid
&4 destilar. Esta operacidn se repitié una vez més y se obtuvo as{ una mg
sa muy viscosa. Se afiadid & esta 10 g. de acetato de sodio fundide y 100
cc. de anhidrido acético calentando todo lentamente hagta llegar & 209 -



temperatura & la cual se mantuvo el 1{quido durante una hora. El pro-
ducto obtenido de la reaccién se volvé en 250 ec. de agua, el jarabe -
que se depositd cristalizd durante 1la noche, sc¢ lo lavé con agua y seed
y después de la extraccidn con eter y recristalizaeidn de alecohol se ob
tuvieron unos eristales blancos econ las mismas propiedades que las des-
eriptas para los obtenidos por el método anterior. Funden 4 1189 umos y
otros. La mezela funde & la misma temperatura,

Se obtuvieron 8,1 g. de eiristales J sea un rendimiento del 58 5 del
tedrico.,

Andlisis - usubsetancia: 0,g.4102j CNAg pesado 0,g.1696. Calculado
para Cy3 Hyp Og N CN» = 8,2. Encontrado CN¥ = 8,0.

del nitrilo acetilado se disolvieron en alecohol (15 ecc.). " esta solu-
eién, ain alge tibia para evitar que el nitrilo eristalice nuevamente,
se afiadié otra formads por una solucién del oxido de plata obtenido por
precipitacién de 3,5 g. dc nitrato en 40 ec. de amoniaco al 30%. Inme-
diatamente se produce una preeipitacién de cianuro de plata corneo y -
luego de dejar todo en reposo 36 horas 4 la temperatura ambiente, se hi
20 pasar una violenta corriente de aire que ayudada luego por vacio elj
mind el amoniaco presente de mansra total. Se £iltré entonces la solu-
cién, y se tratd con una corriente de &cido sulfhidrico para separar tg
das las demés sales de plata que hubiera solubilizadas. Se filtra, para
eliminar el sulfuro de plata formado, se traia el 1{quido econ un poco -
de carbén animal para eliminar una pequefia coloracidén de la soluecidn y
gse vuelve 4 filtrar. E1 filtrade se evapora & présién reducida y cuando
deja de destilar y existe en el balon un residuo siruposo, se lo trata
con una mezcla de un volumen de alecohol y medio volumen de eter ambog -
absolutos. En clertos casoe esto provoca unz eristalizacidn irmediata de

parte de 1o masa pero en otros es necesario dejar todo en reposo durante



un cierto tiempo, generalmente un dfa, y ayudar la cristalizacidn fro-
tando con una varilla. &1 producto eristalino filtrado y seco, tiene
una colorzeidn blaneca muy soluble en agua, poco sdluble en alcohol y en
éter. Rendimiento 1,27 g. 6 sea un rendimiento del 4O 3. “unde sin pu-
rificar 4 2012, pero después de una cristalizacidn en alcohol funde pu-
ro 4 210-2119, Una mueva eristalizacidn no aumentdé el punto de fusidén
del compuesto.

Apdlisig - Substencia: 0,g1C88, cc. de $O,H, n/lo empleades 10 cc.
W% encontrado: 12,8 %; caleulado para Cg H, Og Np N = 12,7,

1 g. del ecmpuesto se disolvié en 10 cc. de agua y se afiadieron 10
ce. de dcido sulfirico n 2/3. Se calentd todo 4 baflo maria hirviendo dp
rante 30 minutos. Luego se neutralizé exactamente el sulfirico por el -
agregado de hidrato de bario en cantidad calculeda, se filtrd y una por
cidén del filtrado se traté con fenilhidrazina acética. Se obtuvo por cg
lentamiento 4 baiio mar{a un preeipitado que cristalizado de agua una veg
y luego de benceno did un punto de fusidn de 1642-165. (Eritrozasona; -
funde 4 1642),

5 g+ de nitrilo tetraacetilado se disolvieron en 10 ec. de cloroformo -
enfriando la solucidn resultante con hielo y sal., Se 3disolvieron al mig
mo tiempo 1,2 g. de sodio en 10 ee. de alcohol metilico absoluto y se -
enfriaron 4 la temperatura mas dea posible antes que comience & crista
lizar el metilato de sodio. :dicionada la solucidén clorofofmica de la -
de metilato se agita bien y se produce as{ una solidificacién § mejor
atin una gelificacién de la mmasa total. ‘1 mismo tiempo se produce una cg
loracién marrén en toda ella, lo cual no sucede en el ecaso de las hexo-
sas. Se espera cinco minutos y se descompone el producto de adicidn for-

mado con 20 ec. de agua. Se separa de inmedisto una eazpa clorofdrmica.
Se afiaden entonees 2 ec, de deido acético y despuds de agitar brevemente



se decanta la capa de cloroformo. La capa acuosa que resta gse evapora a
vacio 4 una temperatura no mayor de 402. El residuo restante se trata -
con 20 cc. de aleohol absoluto y se evapora de nuevo 4 vaeio repitiéndg
se esta Ultima operacidn una vez més. En esta forma se elimina todo el
dcido eianhidrieo formado,., Fl residuo final se llevéd 4 25 ec. con agua.

La formacidn de la d-eritrosa quedd evidenciada por la preparacidén
de su ozasons. 10 cc. de la szolucidn obtenida se calentaron con uma ciepr
ta cantidad de fenilhidrazina acética 4 bafio marfa hirviente durante -
tres horas. Se produjo un precipitado de eristales y de un aceite pesade
que se dejd repogsar urante dos d{as durante los cuales aumenté algo la
parte sdlida. Este se separsd lo mejor pogsible del jarabe que la envole
via y luego ge recristalizd dos veces de dDencens.Punto de fusién 165%-
16692, Rendimie;to cbtenide e ozasena: O,ok% g, Un dosaje de poder redug
tor por el método de Bertrand dié un total de 0,775 g. de azucar calcu~
lados eomo glucosa (61,3 mg. de cobre para 1 eec. de solucién.)

La solueidn tratads con un poco de carbén animal 416 un 1{quido ip
coloro y claro que daba una intensa reaceidn con/-naftol y con timol
sulfirico. Igualmente ha dado una reaccién poeitiva con naftoresorcina,
obteniéndose un precipitado rojo obecuro ~uy soluble en aleohol frio, -
dando esa solueidn en la concentraciédn adecuada una banda de absorcién
au las cercanfas de la linea D del 20310 y otra més intemsa en la regién
del wverde,

Reduce también la solucidn de Fehling en frio y de manera intensa
el permanganato de potasio en medio¢ neutro, fcide 4 alealino.

Degradacidén del nitrilo 1ibre semin .emplen, Con ayuda del calor se
disolvieron en 10 ec. de alcohol 5§ g. de nitrilo tetraacetilado del dei
do d-arabdnieco. Una vez disieltos se afiadid 4 la solueisn 5 ec. de &ci-
do sulfirieco al 10 % y se calentd todo & bafio maria hirviendo hasta que

por una gran dilueidén no se obtuviera ningin precipitado, para lo cuel -



se tardd 45 minutos. Puede aceptarse que en ese momento se han saponify
cado los grupos acetilos del nitrilo. Enfriada la solucidén se la adieig
né de 6 g. de hidrato de bario y de 1,5 g. de carbonato de plata. La -

mezcla resultante se agita 4 memudo controlando cuando desaparece la -

reaceidn del grupo nitrilo. (Reaceidn ferroso-férrica.) Se neutralisa

entonces eon dcido sulfiirieo dilufdo, se filtra y se precipita del fi})

trado el sulfirico que pudiere haber dn exceso por el afiadido de la can
tidad exactamente necesaria de hidrato de bario. E1 filtrado trﬁtado -

con un poeo de earbdn animal para decolorarlo, se evapord 4 vacio hasta
consistencia siruposa obteniéndose un jarabe blanco, easi libre de cenj
zas que se llevd con agua 4 10 oc.

Sobre una parte alicuota del mismo se dosd poder reductor por el mé
todo de Bertrand. Se halld un equivalente 4 0,340 g. de glucosa (66,3 m
de cobre para 1 ee. de la solueidn).

Sobre otra porcidn de la soluecidén se prepard una pequefia cantidad
de eritrozasona, purificédndola en la forma gue ya se ha indicado para -
el cago anterior. #1 punto de fusidn hallado fué de 164-165%,

Igualmente se realizaron sobre esta solucidn una serie de reaceig
nes coloreadas de los azucares (y -naftol, timol, naftoresorcina) y se
hallé concordaneia con las que daba la eritrosa que se hebfa ya prepe~
rado por el otro método de Zemplen.

Reduce también el Fehling en frfo y facilmente el permenganato en
solucién Aailufda,



- II -

SINTESIS DE LA 1-TREOSA

De las triosas é glicerosas a las pentosas inclusive, el uUnico azu
car que habfa quedado sin ser obtenido de una manera artificial era una
tetrosa, la l-treosa. Las tres otras tetrosas han sido ya preparadas,
la d-eritrosa (I) por Ruff (Ber.32, 1672,1899), la l-eritrosa (II) por
Wohl (Ber,.32,3867,1899) y por Ruff (Ber.34,1362,1901) y la d-treosa -

(II1) f“O el o CcHo
| {
I (v ( (xg [ )
HC|0H &OC‘J H?OH
CH,LO u \Q_H&/o - f,H;l J i

por Maquenne (Comp. Read.l30,1403,1900) y por Ruff (Ber,l190l.3%4%,1362)
pero dificultades de orden experimental, que provenian de la imposibi-
1idad de obtener abundante materia prima hicieron que hasta el presen=-
te ignorardmos el orden de magnitud y hasta el signo del peder rotato-
rio de este dltimo amicar, pués los autores nombrados dejaron sin deter
minar esa constante de la d-treosa.

La 1l-treosa ha sido obtenida por nosotros por degradacidén de la 1=
xilosa de acuerdo al método de Wohl, Hemos utilizado este método, por-
que eomo ya se ha aclarado en la parte general, lo consideramos el més
conveniente cuando se trata de la degradacidn de asicares que dan --
otrog que no poseen la propiedad de formar hidrazonas insolubles con al
guna de las hidrazinas que ge emplean corrientemente para la separacidn
de estas substancias. Nuestra experiencia con varias pentosas y metil-
pentosas nos indicaba los inconvenientes del método de Zemplen (Véase
la parte correspondiente 4 la degradacidén de la d-arabinoea, la d-xilg
sa y la d-ramnosa,), pués empleéndolo, 80lo nos ha sido posible aislar



1la osazona de la tetrosa lo cual impide conocer el signo y la magni-
tud del poder rotatorio del azucar que se obtiene lo cual era uno de
los objetos de nuestro trabajo, 4 fin de poder llenar esa falta de in-
formacidn en ese capftulo de los azicares. Al igual los métodos de Ruff
y de Weermann (Véase preparacién de la l-eritrosa por este método &n -
Recs Trave Chim.37,16,1917) exigen la preparacién de una hidrazona in-
termedia insoluble, 81 se quiere obtener un azicar exento de abundan-
tes cenizas. En el caso de las treosas la formacién de una hidrazona
se efectia dificilmente y la preparacién de la bencilfenilhidrazona -
de la d-treosa tiene lugar eon rendimientos muy pobres segin determi-
né el mismo Ruff,

Por el contrario en el método de Wohl, ain operando con pequefias
cantidades es fécil de aislar el derivado diacetamidado del azucar que
se desea obtener, hidrolizarlo luego con dcidos, y preparar as{ una so
lueidén que permite hasta un eierto punto medir el poder rotatorio de -
la misma, tal cual lo comprobara Wohl (loc. @it.} y ademés Ber.26,738,
1893) .

La marcha utilizada para llegar & la l-treosa ha sido la siguien-
te: la d-glucosa (IV) se oxido con dcido nitrico 4 deido d-gacérico el
cual con amalgama de sodio se redujo 4 lactona l-guldnica (VI) la cual
se tratd por el método de Ruff dando as{ l-xilosa (VII), de esta se ob
tuvo la oxima (VIII),de la oxima el nitrilo tetraacetilado del #4cido -
l-xildnico (IX) el cual tratado de acuerdo 4 Wohl dié l-treosadiaceta-
mida (X que hidrolizada con dcidos da una solueidén de l-treosa (XI) oo
mo ademds puedé comprobarse por la formacidn de su osazona (XII),.
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Hemos encontrado que la oxima no cristaliza tal cual indicara Ma-
quenne para el anti{poda, una muestra mantenida en desecador durante tres
meses ha permanecido siempre como un Jarabe muy viscoso de tinte ligerg
mente amarillento., El nitrilo se prepard de acuerdo al método de Wohl,
con pequefias variaciones detalle que nos han permitido llegar en algu~
nae preparaciones al 48,4 4. El compuesto diacetamidado de la l-treosa
pudo obtenerse ein dificultad alguna é hidrolizado en medio sulfiirico
did una solucidén que llegd £ poseer un poder rotatorio constante de Bx]b

— 24,62 y de acuerdo a las experiendias citadas de Wohl asignamos por el
momento ese poder rotatorio al azucar libre.

12 formacién de la l-treosa se confirmé por concentracién de esa
solucidén una vez neutralizada la acidez. De ella se obtuvo una osazona
que fundfa 4 1652 y que por lo tanto concuerda con los puntos de fusién
de la eritrosazona. (164-1661),

Esa solueidn concentrada hasta llegar £ una de un tenor de més &

menos 5 ¥ en azicar did una reaccidn positiva con naftol, con timol



y con haftoresorcina, debiendo sefialarse el hecho que Neuberg (Zeit.
Phys.Chem,31,56%4,1901). encontré que una eritrosa obtenida por oxida-
cién de la eritrita con bromo en medio alcalino, daba una reaccidn. po~=
sitiva ¢on la resorcina eosa que nosotros no hemos podido obtener con
nuestra preparacién.

En esa concentracidn la solucidn resultante reduce el Fehling en
frio de manera lenta, y ademds como hemos sefialado para la l-eritrosa
(Deulofeu y Selva: An, Asoe. Quim. Arge 17, 13, 1929) reduce con gran
intensidad y rapidéz el permanganato en solucidn dcida, neutra § alca-

lina,

La lactona l-guldnica se prepard de acuerdoe 4 Fischer y Piloty
(Ber.1891,24,521) , por reduecidn de la lactona del dcido d-sacarico,
Por oxidacidn de la sal calcica del dcido l-guldnico segin las indica-
clones de Fiseher y Ruff (Ber.33,2142,1900)se obtuvo la l-xilosa nece-
saria, Cristales blancos gue funden € 1412, De 250 g« de lactona del
deido sacdrico ee obtuvieron 3,1 gr. de xilosa, es deoir que el rendi
miento fué del 1,7 %.

Preparacidn de la oxima de la lexilosa. El azucar se tratd con un
exceso de hidroxilamina en solucién aleohdlica. Despude que toda la xi
losa se disolvidy se calentd la solucidn 1 hora & 609 para asegurar -
una condensacidn completa, se lo abandond luego dos dfas € la tempera-
tura ordinaria y por dltimo la solucidén se evapord a vacfo. Quedd un
Jarabe que no pudo cristelizarse. Una pequefia poreidn del mismo que se
dejé durante tres meses en un desecador sobre sulfiirico y a vacio, per
manecid eiempre sn un estado poco fluido y tomo un tinte ligeramente -
amarillo. De 3,1 g. de xilosa se obtuvieron 3,6 g, de este jarabe.

Muy soluble en agua, y en alcohol. Poco s0luble en eter,



Preparacién del nitrilo tetraacetilado del decido l-xildnico. Uha

mezcla de 3,4 g. de oxima siruposa que corresponden 4 3 g. de xilosa -

se trataron con 17 g. de anhidrido acético y 3 gramos de acetato de 8o

dio reolentemente fundidos calentando todo muy lentamente. La reaeccidn

se inicia de una manera algo brusca y debe eliminarge el calenteamiento

en cuanto comienza., Al terminar la ebullicidén que se produce de una ms

nera expontanea el jarabe de color marrén que resulta se vierte rapidg

mente en 15 ec, de agua fria. E1 jarabe precipita al fondo y pronto se

solidifica. Se deja reposar todo durante un dfa pués algo de nitrilo -

eristaliza de la solueidédn y luego se separa por filtraeién. El nitrilo

bruto tiene un color negruzeo producido por impurezas solubles en alco

hol y por lo tanto para purificarlo mejor se extrajo en un Soxhlet con

eter, E1l éter disuelve perfectamente el nitrilo y una substancia de cg

lor rojizo que se produce siempre en estas preparaciones, pero la parte
obscura que ee la peor impureza queda insoluble. Con una cristalizacidén
en alecohol 4 962 del producto obtenido por evaporacién del éter, puede

obtenerse el nitrilo l-xildnico tetraacetilado casi puro, Con dos erig

talizaciones se obtiene una substaneia pura., Rendimiento 3,5 g.= 48,4%

(Calculado sobre la lexilosa empleada)e.

El nitrilo es un sflido blango, cristalino que funde & 822, Solu-
ble en éter y en aleochol, muy soluble en cloroformo y casi insoluble -
en agua.

Andligig. Substancia: o.g.4246; CNig encontrado: 0,8.1762. CN Cal
culado para C13 Hj7 Og N 18,2 %. Encontrado 8,0 %.

Preparacidn de la l-treosa diacetamida, 3 g. del nitrito xilénioco
tetraacetilado se disolvieron en 10 ec. de aleohol y cuando la solueidn

estuve casi frfa se trato con otra preparada disolviendo en 15 ce. de -

amonfaco al 22 % el éxido de plata proveniente de la precipitacidn con



alcalis de 2 g. de nitrato. La mezela se calienta algo al efectuar la -
solucidn é inmediatamente se produce una abundante preeipitacidn de erig
talea cérneos de cianuro de plata, Después de dos dfas de reposo este =
precipitado se filtra y el filtrado se evapora al vacfo hasta que toma
el aspecto de un jarabe. Se lo disuelve entonces en aleohol al 50 %y se
filtra el precipitado que se produce y se trata el filtrado con una co-
rriente de hidrdgeno sulfurado para precipitar todas les sales de plata
que se encuentren en solueidn, Después de una nueva filtrecidn el 1fqui
do se evapora de nuevo hasta consistencia siruposa y se trata con cuatro
volémenes de alcohol abgoluto y dos volimenes de dter también absoluto,
Por estacionamiento se produce un precipitado eristalino qye se recoge
por filtracién y se reeristaliza 8e nuevo de un poco de aleohol £ 95 %
con la adicién de una pequefia cantidad de carbén animal para decolorar-
lo. Rendimiento 0,6 ge= 30 %.

Todas las destilaciones se llevaron & cabo en esta parte de la ope
racién a una temperatura inferior £ 50?, El eompuesto diagetamidado es
un sélido blanco que funde & 18551662, y que e¢s muy soluble en agua, mo
deradamente soluble en aleohol caliente y poco en alecohol frie., Imsolu-
ble en éter, Tiene un gusto dulce,

Reduce el Feling después de una larga ebullicién, posiblemente por
hidrolieis de los grupos acetamidicos.

Anf1isis. Substancia O,g.0+18 ge oc de Ho SOm/20 gastados 7,8
equivalentes & 0,00646 g. de N.Caleulado pare Cg Hyg O Ny:NE 8 12,7.
Encontredo 13 %.

Hidrdlisis del compuegto diacetamidado. 0,5841 g, del compuesto
diacetamidado se Aigolvieron a 25 ce. con dcido sulfirico n/3 obtenién-

dose un poder rotatorio de'E*Jp‘BQQ§§§-5—§§g§¢ = ~7,692
’ x 1,

La solucidn se calentd entonces £ bafio marfa hirviendo durante me




dia hora y suponiendo que ee¢ ha producido la hidrdlisis total del eom-
puesto dlacetamidado se habrian obtenido 0,3188 g, de l-treocsa y el poe-

der rotatorio nuevemente determinado se encontrd ser igual £;

— 0,608 x 25
DIRE s n by

Después de un nuevo calentamiento de¢ quince minutos el poder rota-
torio fué de;

ShER vk katie

es deeir que practicamente no habfa variado. Calentando nuevamente la
solueién comenzdé & colorearse ligeramente de amarillo., bl promedio de -
las dos rotaciones es de Ex];-ah-,G‘.

Esta solucidn sulfirica se neutrslizé ocuantitativamente con hidra-
to de bario, se tratéd eon un poco de carbén animal y se filtrd, Gl £il-
trado se evapord 4 presién reducida hasta 5 ce, e8 decir hasta que 12 -
concentracidn en treosa fué de alrededor de un 5 %. Esta solucién redu-
cfa el lieor de Fehling en frio y deba una fuerte reaccién positiva con
o[- naftol, eon timol y con naftoresorcina. Con este iltimo reactivo se
obtuvo un precipitado obsauro soluble en aleohol ¢on ecoloracién rojo-vig
leta,

Esta golucidn alesohdlice tienc una ligera flurescencia violeta y su
espectro posee bandas obscuras en la regién del verde y cerca de la li-
nea D del sodio.

Reduce rdpidamente el parmangenato de potasio en solucidn 4eida,a)
calina 6 neutra. |

El resto de la solucidn se trato econ fenilhidracina acética y se -
calentd durante tres horas £ bafio marfa, Se obtuvo as{ un pequefio preaj
pitado que se reeristalizé de benceno, Cristales anarillos de P.F. 185~
1662 calentando rapidamente.



- III -

La d-xilosa ha 8ido degradada por Maquemne (Comp. Rend. 130, 1403,
1900) empleando el método Ae Yohl con algunas pequefias modificaciones y
por Ruff (Ber. 34, 1370, 190l1) por la oxidacidn del dcido xilénico eon
agua oxigenada en prescncia de sales férricas.

Maquenne no aisld cl azucar eind que lo utiliss$ al estado bruto pa
ra obtener la eritrita ecorresponiiente comd era su deseo original. Ruff
establecid la formecicn de 4-treosa por el aislumiento de su benzilfe-
nilhidrazona pero e¢n una pequeiifaima fraccidn.

Nosotros en este estudio geheral que efectuamos de la degradacién
de los hidratos de carbono hemos aplicado 4 la d-xilosa los métodos de
degradacion de Zemplen.

En el primer método de ‘emplen, la d-xilosa se transformd en gu -
oxima (II), la cual se tr=td con acetato de sodio y anhidrido acétieo
para obtener agf el nitrilo (IIl). Eete nitrilo fué tratado con metila-
to de sodio y en esas condicio.es se obtuve directamente la d-treosa en
solueidn (IV), como quedd comprobado por la obtencidn de la ozacona co-
rrespondiente, (V).

Por otra parte el nitrilo des-acetilado y tratado luego con oxide
de baris y carbénato de plata 4ié también eritrosa cuya formacidn se evi
dencié en la misma forma que en el caso mt;er:l.or mediante la obtencidn

de su osasona.
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Como en el caso de todas las pentosas y metilpentosas que hemos eg
tudiado por este métoda de degradaecién, los rendimientos en ozasona son
muy inferiores 4 los que pueden calcularse por el poder reducter del ja
rabe obtenido.

Estos jarsbes que conticnen treosa, dan una reaccidn positiva con

oo 1, y timol sulfirico, y una reaccién m4s debil con floroglucina. No
hemos encontrado positiva la reaccidn con resorcina como lo indica Neu-
berg (Zeit. Phys.Chem. 31,564,1901) quien utilizd para ello una treosa
preparada por oxidacién de la correspondiente eritrita con bromo en me-
dio alealino., E=ste heche confirma lo que ya amumcidramos para la l-treg
sa (Véase: Sintesis de la l-xilosn) eunando halldramos también negativa
1la reaccidn con resorcina.

Tiene la d-trecsa de comfn con las eritrosas (Véase: Deulofeu y -
Selva: isna, 4soe. Quim. Arg. )17, 13, 1929 y el capitulo de: Obtencidn
de de la d-eritrosa) que son agentes fuertemente reductores frente al
Fehl y Que ya reducen en frio y las soluciones de permangenato de po-
tasio en cualquier medio.

El jarabe obtenido por el método del metilato Je sodio se dxide aon
Acido nitrico y se obtuvo as{ directamente de la d-treosa el acido tar-

térico correspondiente que se aisld como su sal potdsice.
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Se ha pasado as{ directamente del azicar al dcido bibdsico de la -

misma serie.

PARTE EXPLRIMCNTAL

Preparagidn de la oxima. La oxima necesaria para este trabajo se
prepard de acuerdo & las indicacionee dadas por Maquenne (Loc.cit,) Evg
porada la solueién aleohdlica resultante se obtuvo ur j}arabe espeso que
no se pudo hacer eristalizar ain dejédndolo en desecador durante varies
meses.

Preparacidn del nitriio tetraacetilado del dcido arabénico. £l ja-
rabe correspondiente 4 10 g. de xiloea se tratd con 10 g. de acetato de
sodio recientemente fundido y 5. g. de anhidride acético. Se calentd tp
do lentamente tratando que la cbullicidn que se produce dure un minuto.
Se vuelca entonces todo en 270 ec. de agua, el jerabe obscuro precipita
al fondo y cristaliza répidamente. Después de dejarlo reposar durante
24 horas se filtra, se deja secar y se extrae con eter en un Soxhlet -
hasta que se disuelva todo el nitrilo y algunos productos menos acetila
dos, pero queda insoluble la parte negra que lo impurifica en mayor es-
cala. E1 éter se evapora y el residuo obtenido se reeristaliza de alco-
hol 4 959 dos veces. Se obtuvieron 10,9 g. de nitrilo 6 sea un rendimiep
to del 57 % del tedrico. Funde 4 Bl-82%? (Maquemme: 81,3°),

nitrilo xilénico se disolvieron en 10 cc. de cloroformo anhidro y la so-
lueidn resultante se enfrié en una mezela frigori{fieca formada por hielo
y sal, Se trata entonces con otra lo mias fria posible de 1,2 g. de so-
dio en 10 8¢. de alcohol metilico y absoluto. La masa se agpesa, de ine
mediato se forma el compuesto de adiecidn, y se produce también un enne-
greeimiento de la mezcla, muy superior al que se obtiene cuando se tra-

beja con una hexosa. Se agita bien, se deja reposar todo durante cinco



minutos y luego se aiaden 20 cc. de agua agitando fuertemente hasta que
se disuelva el com uasto de adieidn formado. Se decanta la eapa inferior
ie cloroformo luego de acidificar todo comn 2 e¢c. de écido acético gla-
cidl, y se evapora la solucidén resultante & vacio. £l residuc que se for
ma se trata con 20 cc. de alcohél absoluto y se destila nuevamente & sg
quedad repitiéndose esta.operacidn una vez més. Fn esta forma se elimi-
na todo el dcido cianh{drico que se ha formado durante la reaceidn. El
residuo final se llevd 4 25 cc. con agua.

Un dosaje por el método de 3Bertrand did 67 mgs. de dxido de cobre
sobre 1 ec. de soluciin lo que gorresponde 4 0,850 g. de agucar en to-
tal.

10 ce. de esta solueién se concentraron 4 5 cc. ¥y luego se los tra
té con fenilhidracina acética calentando todo 4 bafio maria durante tres
horas. En estas condiciones precipitd un jarabe eapesof'que se de)l re-
posar dos dias, lo que produjo en parte su solidificacién. Se lo separ$
en lo posible de las partes sdlidas y estas se extrajeron con agua hir-
viendo repitiendo la operacién varias veces. Por reckistalizacién en -
benszol, se obtuvo una ozasona fundiendo 4 1662 (Calentamiento rdpldo).
La Eritrozasona funde &4 164-165%),

El rendimiento en osazona fué de 0,045 g.

El resto se evapord con un poco de carbdn animal hacta la mitad y
luego de ser llevado nuevamente & volumen con agua se filtré. Pasé un
1{quido claro que reducia el Fehling en frio y que daba reaccidén positi
va con o =naftol, timol sulftirico y debil con floroglucina. No da reac-
cién positiva con resorcina.

Degradagién de nitrilo libre con carbopato de plata. En 10 ce. de
alcohol se disolvieron 5 g. del nitrilo acetilado. ntes que comenzara
4 cristalizar se adiciond esta solucidén de 5 ec. de &cido sulfirico al



10 % y luego se calienta todo 4 bafio marfa & ebullicién, hasta que por
una gran dilucién una pequefia muestra de ella no de ningin precipitade,
indicio de que se ha producido una saponificacién de los grupos acetilps.
Se tardd para ello de 45 & 50 minutos. Se enfria entonces la solucidn y
se afiaden 6 g. de oxido de bario, y 1,6 g. de carbonate de plata. Se agi
ta todo de vez en cuando hasta que se eomprueba que no hay mds nitrito
presente. (Reaccién ferroso-férrieca).

Se afiade entonees &cido sulfirico diluido hasta neutralidad y se -
filtra. Del filtrado se precipita el sulfirico en exceso de manera cuap
titativa por afiadido de la cantidad calculada de hidrato de bario. Se -
filtra y el filtrado que se obtiene algo emarillento se trata eon un pg
co de carbdn animal para decolorarlo. Luego se lo evapora & vacio hasta
consistencia siruposa. Se obtuvo as{ un jarabe que se llevd & 25 ec. y
un dosaje por Bertrand sobre una porcidn alicuota del mismo, indied la
presencia de 0,312 g. de azucar caleulados como glucosa (25,1 mg. de eQ
bre sobre 1 e¢ec. de solueidn.)

5 cc. de esta solucidn tratades con un exceso de fenilhidrazina -
acética y calentados dos horas & bafo marfa dieron 0,014 g. de ozasona
de punto de fusidn 165-1668, previa purificacién en la forma que ya se
ha indicado.

Las reacciones coloreadas de esta treosa, son iguales 4 las ya -
sefialadas para la obtenida por el otroc método. ‘demds sobre esta solu-
cidn ge comprobd que la accién reductora de esta tetrosa sobre el per-
manganato es superior 4 1la de las hexosas y pentosas en concentracidn
igusal.

Oxidecidn de la d-treoss & deido d-tartérigo, Fl jarabe resultan-
te de la degradacidn de 20 g. de nitrilo por el método del metilato se
purified lo més posible por tratamiento varias veces con alcohol abso=-
luto y filtraeidn subsiguiente. Este jarabe poseia un poder reductor -



equivalente & 2,9 g. de glucosa. Se lo disolvié en 15 ec, de dcido nitri
co al 33 3 y se calentd la megzcla por 24 horas & 55-60%, produciéndose
en esas condiciones un desprendimiento de vapores nitresos. Después de
este calentamiento se 1o concentrd & vacio hasta eonsistencia siruposa,
luego se lo diluyd con agua y s¢ evapord tratando asf{ de eliminar la mg
yor ecantidad posible de dcido nftrieo. Luego se llevé todo & 400 ec. -
eon agua y se tratd 4 ebullicidn eon carbonato de calecio. Terminado el
ataque se filtrd en ecanliente y al filtrarlo se afiadié de inmediats ace-
tato de plomo hasta que no se produjera mds precipitado. La sal de plo-
mo bien lavada fués suspsndida en agua y tratada con dcido sulfhidrico
para eliminar todo el plomof Se redujo entonces tode & un pequefic volu-
men, y s8¢ tratd la solucidn con un poco de cloruro de calcio no dando
preeipitado alguno (Ausencie de oxAligo y de mesotartérieo).

Este filtrado, trado con dcido acético y acetate de potasio, y lug
go con dos volimenes de alcchol dejé depositar unos cristales blancos -
que reeristazlizados una vez resultaron ser de tartrato de potasio.

Se obtuvieron 0,560 g. d¢ eatos cristales,

Andligig - Substancias: 0,g2180; 61K pesado: 0,8.0852. K % encon-
trado 20,4 %. Calculado pare G Hy Og KiK 3 = 20,7,
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DEGRADACION DE LA 1-RAMNOSA

Emilio Fischer fué el primero en pasar de la l-ramnosa 4 la metile
tetrosa corrzspondiente, (Ber.29,1380,1896) empleando para ello el méto
do de Wohl, Mucho més tarde Ruff (Ber.35,2360,1902) pasd también por la
vi{a de la oxidacidén del #écido l-ramndnico, de la metil pentosa 4 la me-
til tetrosa inferior,

Fischer no aisld la metil tetrosa obtenida. 0x1dé previa hidrdli-
ais el derivado diacetamidado y obtuvo as{ por tratamiento con nftrico
el deido a-tartérico. Ruff obtuvo la metiltetrosa como un Jarabe que fue
previamente purificado por tratamiento con benzilfenilhidrazina,

El hecho que la rammosa o¢& la més abundante de las metilpentosas,
la hace singularmente apta para emplearla como ejemplo de degradlacidn
de ese grupo de azdeares. Nosotros hemos pasado de dicho azdcar £ la me
tiltetrosa correapondiente por dos métodos fundamentales,

Hemoe utiltzsado en primer término el método de Weerman (Rec. Trave
Chin.38,16,1917), oxidando le ramnosa (I) al &cido monobdsico correspon
diente (II, su laetona), transformande el deido en la amida (III) por -
tratamiento de la lactona con amonfaco alecohdlico, y tratando esta ami-
da con hipoelorito en presencia de hidrato de sodio, En estas condicio-
nes se ha evidenciado la formacidn de una metiltetrosa (IV), por la for

macidn de pequefias cantidades de su ozasona (V),
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Tal cual ya podfa esperarse, la ligera alcalinidad del medio en que
se opera, hace que el rendimiento sea muy pequefio.

El otro método utilizado fué el método de Zemplen del cual se emplea
ron las dos modificaciones, Como en el caso del método de Weermarm es la
primera vez que se degrada una metilpentosa por el empleo @e estos metd-
dos.

En la primera variante el nitrifo acetilado del fcido rammdnico --
(I1I) preparado en la forma corriente, tratando la oxima (II) con anhi-
drido acético y acetato de sodio, se tratd directamente con metilato de
godio produciéndose al mismo tiempo que una desacetilacién una denitri-
lacidn simulténeas y obteniéndose en consecuencia directamente la metil-
tetrosa esperada, 1o que se comprobd edemds por la formacidn de su oza-
sona.

La reaccién de Zemplen se comportd en cste caso de una manera ¢em-
Pletamente igual que frente é las pentosas, es deeir que se produjo un
clerto ennegrecimiento, {ndice de descomposicidn, al tratar la solucién
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cloroférmica del nitrilo con metilato de sodio, lo que podfa ya preveer
ge en parte por la experiencia acumulada en el caso de las pentosas y -
también por la inestabilidad que presentan estos azicares econ cuatro -
dtomos de carbono contiguos hidroxilados, frente 4§ los dlealis.

Hemos hallsdo que la solucién de metiltetrosq que se ha obtenido -
por el método de Zemplen 4. una reaccidén positiva con elp- naftol y con



timol sulfiirico. Con resorcina la reaccidn es negativa.

En la otra variante se ha desacetilado al nitrilo por tratamiento
con dcido, y luego se lo ha tratado con carbonato de plata para elimi-
nar el grupo nitrilo, Se ha obtenido con este método la misma metilte-
trosa, como lo desmestra la formacidn de su @zasona,

La metiltetrosa reduce el Fehling en frio y ademds tiene uma ac-
c¢idén reductora muy activa (comparada con la glucosa y la arabinosa) sg
bre una solucién de permanganate de potasio, tanto en medio neutro co-
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mo en medio alcalino 4 4eido,

Es evidente que a las metiltetrosas puede aplicarse el mismo razo-
namiento que se ha aplicado a las tetrosas (Véase por ej. Deulofeu y -
Selva Ana., Asoc. Quim. Arg.17,13,1929), es decir que se trata de azicg
res que o bien poseen un cicl{) anormal 1l:;4, en razén de su misma cong
titucidén § bien poseen la funcidn aldehidichibre, 4 diferencia de las
pentosas y hexosas, (Férmulas I y II).
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PARTE EXPERIMENTAL
El dcido necesario se prepard oxidando la rammosa con bromo en so-
lucidn acuosa de acuerdo a lo indicado por Fischer y Hermborn (Ber.29,
1961,1896) .,

Preparacidn de la amida del dcido l-ramndnico. 10 g. de lactona -

del dcido l-ragmdénico bien pulverizados se afiadieron de golpe 4 70 cc.
de una solucidn alcohdlica saturada de amonfaco, agitando todo de in-
mediato. En esas condiciones la lactona se disuelve poco § poco con un
ligero desarrollo de calor. Cuando la disolucidn es completa se deja to
do en reposo y poco después comienza 4 cristalizar la amida de la solu-
cidn. Estos cristales de amida se recogen por filtracidén, secan y re-
cristalizan una vez de alcohol, Cristales blancos muy solubles en agua
y menos en alcohol sobre tedo en frio., Funden 4 135@. Rendimiento 6 g.
é sea el 60 %.

Andlisis, Substancia: 0,g.2158. cc de SOy Hg n/lo empleados 12,5
cc. N % encontrado 8,1. Calculado para Cg H13 05 N ; N% = 7,8 %.

Degradacién de la amida del dcido ramndnico por el método de Weer-

mann., Bn 250 cc. de agua helada se disolvieron 20 g. de amida. Se afla-

dié entonces de immediato 4 dicha solucidn otra de hipoclorito de sodio
conteniendo también hidrato, en la proporcidn de una molécula de hidra-
to 4 otra de hipoclorito, por cada molécula de amida empleada. Se dejé
reposar cinco minutos. Después se acidifica todo con dcido clorhidrico
y se calienta a baflo mar{a hasta que no se note més desprendimiento de

carbdénico.

El 1fquido resultante se trata con carbonato de calcio, se filtra
después de la neutralizacidn y se concentra al vacfo. Cuando se espesa
mucho y parece que va a cristalizar se agrega alcohol absoluto en exce

so, el precipitado producido se filtra y se evapora nuevamente 4 consis



tencia de jarabe precipiténdose de nuevo con alcohol sbsoluto. Este al-
cohol se evapora nuevamente hasta consistencia siruposa y se disuelve
en un poco de agua.

Esta solucidn, que tenfa un fuerte poder reductor en fri{o sobre el
licor de Fehling, se tratd con fenilhidrazina acética y se calentd todo
durante una hora y media a bafio marfa. Se produce la precipitacidn de -
un aceite que por estacionamiento de varios dfas eristalizd en parte, -
La parte cristalizada se separd y recristalizé de benceno y aleohol ob-
teniéndose pequefios cristales amarillos de punto de fusién 1702 (La ozg
sona de esta metiltetrosa funde £ 171-1742 econ descomposicidn).

Preparacidn de la l-rammosa oxima, La oxima necesaria se obtuvo si

guiendo las indicaciones de Fischer (Ber.29,1377,1896). No fué poeible

sin embargo obtener en la primersa preparacién la oxima cristalizada, -
Fué necesario evaporar a vacfo y dejar el jarabe en un desecador donde
comenzd 4 cristalizar lentamente. Para purificarla se recristalizé de -
alecohol. En otras preparaciones se obtuvo la oxima cristalizada directa
mente de la solucidn alcohélica, sembréndola con un cristal de la oxima
obtenida previamente. Funde § 1279

Preparacién del nitrilo tetrsacetilado., El nitrilo se prepard por
el método que hemos empleado corrientemente en este trabajo. Volcado el
Jarabe resultante de la accién del anhidrido acético y el acetato de sg
dio sobre la oxima en agua, se prec1p1t6 al fondo un jarabe espeso que
se deJé estacionar mucho tiempo y recién cristalizd después de dos sema
nas. Se filtrd entonces, secd y extrajo con étere. E1l residuo que quede
de la evaporacidén del éter, reeristalizado de aleohol € 709 d1d un ni-
trilo fundiendo 4 €92, Rendimiento 67 % del tedrico.

Las otras preparaciones eristalizaron mds rapidamente por el agre-

gado de eristales de nitrilo obtenidos en la primera preparacidn.



Degradacidn del nitrilo acetilado por el metilato de sodio. 5 g.de
nitrito se disolvieron en 10 ce. de cloroformo enfriando todo lug@go con

una mezela de hielo y sal. Cuande la solucién estuvo bien fria se agregbl
otra tembién frfa de 1,2 g. de 80dio en 10 ec. de alcohol met{lico.~ Se
produce de inmediato y por pequefila agitacién la formacidén de un eompues-
to de adicidn, y se deja entonces reposar todo durante cimco minutos. -
Después de este tiempo se trata la masa con 20 cc. de agua y 8e agita -
hasta digolver todo el compuesto de adieidén formado, se acidlfica con 2
ece. de dcido acético y se decanta la capa clorofdrmica inferior. La capa
acuosa se evapora a presién redueida hasta consistencia siruposa. El ja-
rabe se trata econ 20 ce. de aleohol abeoluto y se evapora 4 sequedad re-
pitiéndose esta operacién una vez més. ©n esta forma se elimina todo el
dcido ecianhidrico formado. Finalmente el reeiduo se lleva £ 25 cc. con
agua. Una dosificacién por Bertrand did o,g. 787 de azdcar (61,6 mg. de
gobre en 1 ¢c.) calculados como glucosa,.

Tratada con un poco de carbén animal esta solueidén algo amarilla se
obtuvo 1lfmpida y sobre 10 ec. de prepard la ozasona por la accidn de un
exceeo de fenilhidracina acética, y calentando una hora y media 4 bafio
marfa, In esas condiciones se produjo la precipitacién de un aceite obg
curo que cristalizd parcialmente por reposo., Las partes sélidas se re-
cristalizaron de benzél y de aleohol dando finalmente un producto de =
punto de fusién 170-172%,

Degradacidén del nitrilo libre segin Zemplen. 6 ge. de nitrilo tetraa
cetilado se disolvieron en 10 ec. de alcohol ayudados por la accién del
calor. Aun tibios, antes de que eristalizara el nitrilo nuevamente se -
afiaden & ec. de dcido sulfirico al 10 ¥ y se calienta luego todo 4 bafio
marfa hirviendo hasta que una muestra de la solucién dilufda con mucha

agua no dé ningin precipitado. En ese momento puede admitirse que se pro



ducido una gran saponificacién de los grupos acetilos. Se tardé 45-60 -
minutos para llegar a ese resultado., Se enfrfa entonces la solucidén y se
afiaden a la miema 6 g. de hidrato de bario y 1,6 g. de carbonato de pla-
ta. Se deja reposar a la temperatura embiente la mezela resultante, agi-
téndola a menudo, Cuando se comprueba que el nitrilo ha desaparecido, -
(reaccidn ferroso-férrica) se neutraliza todo con deido sulfirico diluf
do y se filtra, En el filtrado se elimina el exceso de sulfirico tratan-
dolo con la cantidad calculada de hidrato de bario. Luego se afiade un po
co de carbdn animal para decolorarlo y se filtra, Por evaporacién £ va-
c{o hasta consistencia giruposa ss obtiene un jarabe espeso que se lle-
vé a 10 cc, con agua. Una dosificacidén de poder reductor sobre una par-
te alfcuota dAié 0,420 g. de azdcar calculados como glucosa, (81,0 mg.

de 6xido de cobre sobre 1 ¢c, de solucidn).

Tratado con fenilhidrasina acética en exceso, preeipitd por calen-
temiento 4 bafio marfa un producto aceitoso que oristalizd por estacio-
namiento, Recristalizado en las condiciones ya indicadas la ozasona for
mada tenfa un punto de fusidn de 1718-1738%,

Este jarabe daba una intensa reaccién con jy _ naftol y con timol sul

firico y una reaccidn negativa con resoreina,
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DEGRADACION de la 4-GALACTOSA

Fischer y Bromberg (Ber.29, 581, 1896) fueron los primervs en pre-
parar la lixosa, pentosa que se obtiene por degr:dacién de la d-galactg
sa, al reducir la lactona del dcido lixdnico que habian obtenido por epi
merizacidn del dcido xildnico.
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Un afio mds tarde Wohl y List (Ber. 30, 3105, 1897) realizaban la -
primera degradacién de la galactosa al tratar a este azucar de acuerdo
éAuA método bien conocido. La poca resistencia de la lixosa é los dei-
dos, hizo que el desdoblamiento de su compuesto diacetaminado fuera muy
dificultoso y la lixosa no se obtuvo al estado eristalino, como no la =
obtuvieron tampoco en su trabajo Fischer y Bromberg.

Por oxidecidn del galactonato céleico en presencia de gsales férri-
cag con agua oxigenada Ruff y Ollendorff (Ber. 33, 1798, 1900) obtuvie-
ron la primera lixosa eristalizada aisléndola primeramente de acuerdo al
método empleado por ellos de obtemer en primer término la benzilfenilhi
drazona del azucar y luego desdoblarlo por la aceidn del aldehido férmi
co.

Afios mds tarde Weermann (Re¢. Trav. Chim. 37, 168, 1917), aplicéd su
método de degradaciin de azicares 4 la galactosa tratendo la amida del
dcido galactdnico con hipoclorito de sodio y aislé el azucar formado -
por tratamiento con p-bromofenilhidrazona y subsiguiente accidén de la
aldehida benzoica.



Pueden finalmente mencionarse también los métodos empleados por Hajl
ser y ﬁ@ltzol (Monath. 31, 359, 1910) que odtuvieron lixosa partiendo de
la sal de mercurio del dcido galacténico y ebullicidn de la solucidén de
la misma, y 4 Neuberg, Seott y hashmann (Bio. Zettech. g4, 156, 1909) que
prepararon dicho azucar por electrélisis del galactonato de caleio y del
dcido galactdnico.

Mis recientemente Haworth y Hirst (J. Chem. 3oe. 1928, 1221) emplepg
ron el método de Ruff para la degradacidn de la galactosa pero aislaron
el azucar por medio de su p-bremofenilhidrazona.

Nosotros hemos aplicado el método de Zemplen & la degradacidn de la
d-galactosa. Como era de esperar tratindose de una hexnsa el método de
este autor da mejores resultedos que cuando se 10 aplieca 4 una pentosa
é§ € una metilpentosa, (Véase: Degradacidn de la d-xilosa, d-arabinosa y
d-ramnosa) (Degradacidn de la l-azrabinosr: Deulofeu y Selva: An.Asoc. =
wim. .rg. 17, 13, 1929) siendo indudable que la gran sensibilidad de -
los amicares con cuatro Atomos de carbono 4 los alealis, perjudica en my
cho el rendimiento de esos casos.

Se ha empleado tam>ién la veriante de eliminar los grupos acetiloa
por tratamiento con sulftiries diluids, y luego con 4xido de bario y cap
bonato de plata 4 fin de senarar el griupo nitrilo. I’1 método no presen-
ta ventaja alguna sobre el otro pués es més largo y sus operaciones si
bien no eon diffciles, son fatigosas por las dificultades que se presen
tan siempre en la filtrzeién. ¥l rendimiento no ha sido superior al an-
terior.,

Para el primer método se prepard la oxima de la galactosa (II) de
esta el nitrilo euyo rendimiento se aumentd “e un 42 ¢ que obtuvo Wohl
& un 51 % (III), y este nitrilo tratado por el método de Zemplen dié 1i
xose (IV) que se aisld por el método de la p-bromofenilhidrazona (V), -

la cual por tratamiento con benzaldehido wolvid 4 dar una lixoea que se



pudo hacer eristalizar.

CM INOU eN
i ! oo a1 o
u": ou oL uco cocry \ \
t l v
o(,'/u qHou WOt olwedanwocu _"@."CC{J 2o LLOT’“
g —_ x| T ! : M
" { uoctu )waw,ocu “a%“ < —'uou»
ocH I \ v , et0 )
4‘001, L eON HC"—° to cAdy uc',ou ’ HC oL
[ 1 5 [
Chgpt VR q W . v

En el segundo método se tratd el nitrilo acetilad;, con sulfvt'irico
hasta obtener el nitrilo libre, el cual con hidrato de hario y carbong

to de plata nos did una lixosa que se alsls por el mismo métndo que se

ha indicado.
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La lixose que se obtuvo por el primer método de Zemplen se aisld -
al estado eristalino siguiendo las condic_idnes que se indiecan en la pap
te experimental. Iste aislamiento tiene un interés especial por la va-
riedad que se pueda encontrar pués los diferentes autores que han efec-
tuado la degradacidn de la galactosa y estudisdo las cawacterfsticas de
la lixosa resultante irdlecan que pueden aislarse las dos formaes la K Yy
1a t(bRuff (Loc. cit.) encontrd uns lixosa de punte de fusidén daje (100%)
y que en solucidén después de cuatro mimitos posef{s um poder rotatorio sg
finlado como ( )4£-3%, poder rotatorio que variaba y que deepués de 24 -
horas llegaba & un estado de equilibric indieasdo por ( & ). .==13,9. Hudson
¥ Yanowsky (J.am. Chem.Soc. 1917, 38, lo34) seflalaban a esa lixosa como
la forma i , qQue debia poceer un peder rotatorio inicial de (o )9805'5
que decreceria hasta llegar al squilibrio que se establecia en (X zps‘lk'.

Weerman (Loc.cit.) halld una lixosa de punto de fusidn bajo (le6 -



1079) y se indiee como 1052 el punto de fusién de la d-lixosa (Intern.
Crit. Tables. Vol.I pag.193).

Por otra parte Haworth y Hirst encontraron (Lec. ¢it.) que aislan-
do la lixosa con p-bromofenilhidraszina y purificindola & travez de esa
hidrazona se obtiene en ciertas condiciones 1a variedad 7ﬂ cuyo punto
de fusidn es de 117-1182 y que tiene unm poder rotatorio inicial de =
(o ) ®-70 que pasaba rapidamente al punto de equilibrio de (i )g=~1h9,

’;oeotros hemos obtenido evidentemente la variedad preparada por Hg
worth y Hirat pués nuestra lixosa fundfa &4 116-117? y una solucién re-
ciente pose{a un poder rotatorio de (szgf'35°1 para llegar £ ser des-
pués de media hora (0(29?-15Q' Esta variacién demuestra evidentemente
que nos encontribamos frente & la variedad ydo

La obtencién de ll:wea se compropd ademds por la formaeidn de su -

osazona que se hallé 1déntica é?a de xilosa.

2 T

La oxima neecesaria para este trabajo fué preparada por el método
indicado por vohl y List (Ber. 30, 3103, 1897). £l rendimiento obtenide
estaba evidentemente dentro de lo indiecads por dichos autores pero no
se Intentd utilizar el azua madre resultante,.

Preparagidn de nitrilo pentarceldlado de) 4cide galmctdnige. (Modi
ficacidn dl método de Wohl y List. Loc. ecit.,) 20 gramos de la oxima pre
perads por cl método anteriormente indicado se trataron con 20 g. de -
acetato de sodio recientemente fundido y luego con 100 g. de anhidrido
acético. Se cnlienta ecta mezcla colocada en un balén de dos litros,lepn
tamente con un mechsro. Cuando ee inicia la resccién que tiene cardcte-
res violentos con formacidn de abundante espuma y ennegrecimiento de la
mezcla, se separa el mechero y se deja completar por si sola. Se vuelca

el producto obtenido alin caliente en medio litro de agua fria y se deja



reposar. El productplee s0lidifica bastante rapidamente. Se lo filtra,
lava con gbundante agua y seca.

El producto seco  se extrajo con éter en un Soxhlet. £l éter arras-
tra el nitrilo formado y una substancia de color rojo naranja que apa-
rece formindose en todas las reacciones de preparacién de nitrilos por
este método. Ll &ter por evadcoracién da nitrilo cristalizade pero alge
impuro. De doe eristalizaciones de alcohol se lo obtiene blanco y eon
un punto de fusidn de 1359 (Wohl y List: 1359). En algunas preparacio-
nes de 2C gr. de oxima se ha llegado & obtener 20 g. de nitrilo es de-
cir el 51 % del rend#miento tedrico. (VWohl obtenia hasta el %0 %), Se -
ha observedo que si el celentamiento con anhidrido acético y acetato de
sodio es muy iargo se produce una carbonizaeién mayor y por lo tanto el
rendimiento disminuye.

Degradacidn el nitrilo pentaacetilrdo del deldo d-galacténieo. 6 g.
de nitrilo se disolviéron en 15 g. de cloroformo enfriando bien la soly
c¢idn con hielo y sal. Se tratd entonces con otra de metilato de sodio
formada por 1,2 g. de sodio previamente disueltos en 10 e¢c. de aleohol
metilico absolutos. Por un: pequenta agitacidén se produce de inmediato -
una solidificecidn 6 gelifieacidén de toda la masa 10 que se supone debi
do 4 la forms=cidn de un compuesto de adicidn entre el nitrilo y el so-
die. Operando con nitrilo muy purificado se obtieme en estas condicio-
nes muy poco emnegrecimiento del producto, mientras que ocurre lo con-
trario si el nitrilo no es puro. Después de 5 minutos de reposo seagita
todo con 20 ec. de agua hasta que estéd disuelto el producto de adieidn.
5e acidifica la solucidn eon 2 ecc. de dcido acético glacial, se separa
la capa inferior de cloroformo y se evapora la superior de agua 4 vacfo.
£l residuo restante se trats con 20 cc. de alcohol etilieco absoluto y -
se evspora nuevamente. Zsta iltima operacidn se repite una vez més eli-

minindose as{ todo el dcido clann{drico formado. Luego se lleva todo &



50 ce. con agua. Un dosaje por el método de Bertrand 416 un contenido en
1ix08a de 1,72 g. (Sobre 1 ce. de la solucién 67,4 mg. de dxido de eobre).
Esta cifra no concordd con la cantidad de hidrazona formada tratando S -
ece, de la solucidn con el reactivo de Fischer (3,5 partes de p-bromofeni)
hidrazina, 3,5 partes de daido acético y 12 partes de agua.) pues solo -
ge obtuvieron 1,5 g. de hidrazona 6 sea 0,71 g. de lixosa (0,3 de hidra
gona sobre 10 cc.)

Una determinacién por el método del furfurol dié 0,121 g. del
ecompuento con la floroglucina sobre 10 e¢c. de solucidn, lo que corres-
ponde & un total de 0,689 .de azucar calculado como arabinosa.

Este dosaje concuerda mAs ampliamente que el Bertrand con la canti
dad de lixosa formada. EFl rendimiento en este azucar calculado sobre la
cantidad de p-bromofenilhidrazona formada es del 30 .

La p-bromofenilhidrazona obtenida recristalizada una vez de agua
con el agregado de ecarbdn animel dié un precipitade blanco de punto de
fusién 1552-1562 (Calentamiento répido). (Weermanm: 156-1579; Haworth y
Hirst: 155-1579), ,

Alslamiento de 1a lixosa. lmmmgs_ﬁwm.m
aislamiento de este azucar se realizi partiendo de su p-bromofenilhidry
zona purificada y mediante el “ratamiento con benzaldehido. En un balén
8e colocd una clerta cantidad de hidrazona y se tratd con 0,5 partes de
aldehida bengoica y 24 partes de agua. :lirviendo todo durante 45 minu-
tos se tiene una tranformacidn total. Despuéds e fria la mezela, me f1)
tra la hidragona de la aldehida benzoica que se ha formado y se extrse
el 1l{quido por ocuatro ¢ cinco veces con éter para eliminar toda la al-
dehida sobrante. E1 1{quido que queda se evapora finalmente 4 vaecio trg
tando de no pasar de 402, El1 residuo se obtuvo bajo forma de un jarabe
espeso que se llewd a un desecador sulfirico raspindolo con una varills

de vidrio 4 menude. La cristalizacidn se produjo espontaneamente des-



pués de 21 dfas de degsecador. Se dejé reposar unos dfas mds y luego se
redﬁﬁatalizé de aleohol absoluto. Loe cristales obtenidos fundfian 4 115-
11609,

Con estos cristales se prepard lixosa cristalizada con mayor faeili
dad pués disolviendo el jarabe resultante de la evaporacién, después del
tratamiento con aldehida, en varios volimenes de alcohol absoluto, y seq
brando eon los cristales de lixosa obtenidos anteriormente resultaba una
buena cristalizacién en el término de guatro & cinco dfas.

Las pérdidas por purificacién eran tambien menores en esta forma, -
De 10 g. de hidrazona se obtuvieron con esta té¢nica 3,6 g. de lixosa -
impura § sea un rendimiento del 78 %. Por reeristalizaeién de alcohol ab
soluto se obtuve un producto cue fundia 4 116-1172?, (Haworth y Hirst:117?
118%).

2,7547 g. de estos cristales de lixosa se disolvieron en 25 ec. de
agua. Esta solucidén después de 6 minutos 30" de preparads tenf{sa una ro-

( - heud 9 - 35’1
O()D'_'ZM,B X 2,7547

tedia hora después la rotacidn era:

D ""55#1“‘!—1, R

Sobre una poreidn de esta golucidn se prepard una osazona traténdg

taciédn de:

la con fenilhidracina acética en las condiciones corrientes: El punto -
de fusidn de la osazona obtenidr era de 157-158¢, Mezclada con xilosaso
n- el p.f. era de 156,5-1589, En ambos casos con calentamiento répido.
(La xilosazona funde a : 157-1609)

ndagidn del nitrilo libre del 4g

5 g. de nitrilo penta acetilado del acido d-galacténico se disolvieron
en 10 cc. de alcohol et{lico con ayude del calor. Se afiade entonces & -
esta solucidn 3 cc. de deido sulfiirico al 10 ¥ y se calienta todo & ba-



fio maria hirviendo hasta que por una dilucién grande econ agus una mues-
tra de ella no de precipitado. Para llegar & este punto fueron necesa-
rios 50 minutos. Una vez fria la solucidén se traté tode con 8 g. de hi-
drato de bario y 1,5 g. de carbonato de plata agitando todo de vez en
cuando hasta que un ensayo sobre el filirado con solueidén ferroso férri
ca Indijue 1a ausencia de nitrilo. Cuando estw ocurre, para lo cual ge
tardé 36 horas, se filtra todo y en el filtrado se precipita el bario -
en exeeao con dcido sulfiiries y el sulfﬁrico 4 su vez cuantitativamente
afiadiendo la cuntided caleulada de 4xids e bario necesario.

El filtrado se econcentrd entonces 4 vacie (402?) hagta consiatencia
siruposa y se llevd 4 25 ec. eon agua. ‘

10 cc. de la solucidn tratados con el reactivo de Fischer dieron -
1,1 g. de hidrazona lo que corresponde 4§ 0,51 g. de lixosa 6 sea 4 un -
rendimiento del 22 % del caleulsdos.

Esta p-bromofenilhidrazona purificsds, tratada con aldehido benzojf
eo para desdoblarla y el residno restante disuelto en agua, dié por ac-
cién de la fenilhidracina acética una ozasona de punto de fusién 156-
158% comprobéndose as{ nuevamente la formacidn de la d-lixnse por el -
método descripto,-



DEGRADACION DB LA G-WOSA

La d-manosa ha sido degradad 4 d-arabinosa tan solo por Weermann
Rea.Trav.Chim.37,16,1917) empleando su método de hacer actuar sobre la
amida del dcido jen este caso el mandnico/ una molécula de hidrato de so-
dio y otra de hipoclorito de sodio. El hecho de tratarse del ep{mero de
la glucosa que ha sido transformada en dearabinosa por todes los métodos
cldeicos conocidos para producir la degradacidén de los azdcares (Wohl y
colaboradores: Ber.26,739,1893; Ruff:Ber.31,1573,1998; 1d4.32,550,1899;
Weermannsloc.cit.; Zemplen;Ber.60,165,1927) y adn por otros no tan es-
tudiados ni perfeccionados nos ha inducido & realizar el estudio de la
degradacién de la mammosa permitiendo as{ una comparacidén entre estos -
dos azdcares.

Es cierto que la comparacién de los rendimientos es difieil porque
en realidad muchas veces se trata de mejoras que se introducen en la -
preparacién de algunos productos intermedios que intervienen en la de-
gradacidn y cuya obtencidn se ha perfeccionado grandemente en el caso
de la glucosa dada la enorme cantidad de trabajo que se ha acumulado y
que se contimia asumulando sobre este azidecar,

Favorece el estudio de esta degradacién la posibilidad de preeipi-
tar de las soluciones de una manera cuantitativa de la arabinosa por el
empleo de la difenilhidrasine que da con dicho azucar una hidrazona muy
insoluble.

Se tiene as{ un método sencillo y répido para el dosaje de la pen-
tosa formada por degradacidn,

a) - Degradacidn por el mdtodo de Vohl. La oxima de la manosa (II) se
traté con anhidrido acético y acetato de eodio fundido obteniéndose as{




en nitrilo pentaacetilado del 4cido mandnico ain no conocido (III), el
cual tratado con oxido de plata amoniacal nos condujo al derivado dia-
cetamidado de la d-arabinosa (IV)., El azicar no se aisls al estado 1li-
bre sino que hidrolizado en solucidn écida el derivado Aiacetamidado se
tratd la solucidén en parte con difenilhidrazina y en parte con p-bromo
fenilhidrazina obteniéndose en ambos casos las hidrazonas t{picas co-

rrespondientes 4 la arabinosa (V y VI) lo que permite comprobar au for
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b) - Degradacidn por los métodos de Zemplen., Hemos utilizado loe dos mé

todos de Zemplen que pueden considerarse en realidad como variantes del
nétodo de Wohl.

I) E) método del metileto de sodio se aplicd tratando diredtamente
2l nitrilo acetilado con una solucidn alcohdélica de metilato de sodio.-
En laa condiciones experimentales se obtiene la inmediata formacidn de
d-arabinosa que se aislé por formacidn de su difenilhidrazona insoluble,

II) Igualmente el nitrilo desacetilado por accidén del dcido sulfiiri-
co en solucién aleohdlica, se tratd con éxido de bario y carbonato de -
plata obteniéndose también en esas condiciones d-arabinosa que se aisld
bajo forma de hidragona traténdola con difenilhidrazina,

-g-
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e) - Deggadacidn por el método de Ruff, La manosa se oxidd como bromo en

solucién acuosa obteniéndose 4eido mandnico (II), que se aigld como su -
fenilhidrazida, partiendo de esta hidrazida ee obtuvo la sal calcica que
se oxidd con agus oxizenada en presencla de sales férricas dando en par-

te d-arabinosa caracterizada por la formacidn de su difenilhidrazona,
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Podemos considerar en primer término £ los fines de una comparacién
log tres métodos que emplean como materia prime al nitrilo para efectuar
la degradacién: |

12) Por el método de Wohl se obtuvieron partiendo de 5 g. de nitri-
lo 1,03 g. del compuesto diacetamidado lo que corresponde 4 0,618 g. de
d-arabinosa § sea un rendimiento partiendo del nitrilo del 32 %.

29) En el método I de Zemplen se partié de 6 g. de nitrilo y se odb
tuvieron 3 g, de difenilhidrazona lo que corresponde & 1,42 g, de asuear
¢ sea 4 un remdimiento del 61 %,

3%) En el método de Zemplen IT de 5 ge de nitrilo se obtuvieron 2,2



g. de hidrazona lo que corresponde 4 1,1 g, de d-arabinosa y por lo tan=-
to el rendimiento ha sido del 856 %.

Ee evidente de esta comparacidn que de estos tres métodos el més re
comendable es el primer método de Zemplen tal cual sucede en el caso de
la glucosa (Zemplen,Loec.cit.), no tan g2o0lo por ser su rendimiento supe-
rior £ loec demés sino también por la facilidad y rapidez de las operacio
nes que se realigan una vez obtenido el nitrilo necesario para proceder
a la degredacidén.

Ahora bien empleando el método de Ruff. se obtuvieron de 12 g. de
manato de calecio; 3,80 g. de difenilhidrazona lo que represanta 1,8 g.
de d-arabinosa ¢ sea a un rendimiento del 23 % dsl calculado teoricamen-
te.

Es pués evidente, sobre todo dado el escasc rendimiento gque se ob-
tiene en la preparacién del écido mandnico y a las dificultades que pre-
sentan las operaciones que hay que realizar cuando se qulere emplear el
método de Ruff, que este es inferior & loe que parten del nitrilo y que
de estos tres dltimos el mejor es el método primero de Zemplen.

Yo puede realizarse en este caso un estudio de los rendimientos com
parando el pasaje directo manosa —) erabinosa por los cuatro métodos em-
pleados puéds ello implicarfa un estudio detenido de la faz primera de -
preparacidén de la oxima y del nitrilo en unos casce y de la preparacidn
del écido manénico en otro, todo lo cual saldrfe del cuadro de nuestro
trgbado.

La oxima necesaria pare la preparacidn del nitrilo se obtuvo por el
método indicado por Fischer y Hirschberger (Ber.22,1165,1899). Los rendji

mientos en oxima oscilen alrededor Gel 70 % de la manosa empleada. No se



recristalizé para emplearla en la preparacidén del nitrilo,.

Preparacién del nitrilo pentaacetilado del dcido d-manénico. & g. de

la oxima de la manosa preparada en la forma que se ha indicado se trata-

ron con 25 g. de anhidrido acético y 6 g. de acetato de sodio fundido, -
Se calentd todo muy lentamente y euando se produjo la reaccién eon una
fuerte ebullicidn se dejd que esta durara un minuto calentando si fuera
necesario. Se voled entonces toda la mezcla en unos 50 ec., de agua y el
Jarabe denso que va al fondo,se sembrdé una vez frfo y desecompuesto todo
el anhidrido acético por el agua con un cristal de nitrile previamente
preparado, 51 no se procede en esta forma la cristalizacidn exponténea
del nitrilo es muy lenta suele tardar varioe dfae segin la preparacidn.

Una vez eristalizedo se filtra seca bien y se extrae eon dter, Por
evaporacidn del éter se obtiene un residuo ya cristalizado pero impuro
y el nitrilo puro se obtiene recristalizando este residuo dos veces de
alcohol (95%). Se obtienen as{ cristales blancos que funden & 9492, solu
bles en alecohol y éter, muy solubles en cloroformo é insolubles en agua.
No tienen aceidn reductora sobre el licor de Fehling, Se obtuvieron 4,2
g. de nitrilo puro lo que corresponde a un 45 % del rendimiento tedrico
calculado,

Andligis. Substancia 0,g.407%. CNAg pesado 0,g.1412, CN % y encon-
trado; 6,7. Calculado para Cyg Hoj Oy N 5 CH = 6,7 %

Degradacién del nitrilo pentaacetilado del 4cido d-mandnigo.
a) - Método de Wohl. Se disolvid en 25 cc. de amonfaco al 30 % el éxido
de plata proveniente de la precipitacién de 2,5 g« de nitrato con alca-

1lig., Se afiadid esta solucién & otra de 5 g, de nitrilo disueltos en 15
cc. de aleohol eestando esta solucidn algo tibia para evitar la cristali-
zacidn del nitrilo., Efectuada la mezcla se produce sin embargo un aumen-

to de la temperatura de ella y a los pocos minutos eomenzd una abundante



precipitacidn de cianuro ﬁe plata en escamas., Se dejo reposar 48 horas

a la temperatura ordinaria y luego se tratdé £ bafio mar{a haciendo pasar
una violenta corriente de aire hasta que no tenga esa solucién més olor
4 amonf{aco. Se diluye entonces econ un poco de agua y se siltra el cianu-
ro de plata que ha precipitado en casi toda su totalidad.~- Luego se ha-
ce pasar una corriente de dcido sulfirico para eliminar todas las sales
de plata que puedan haber quedado en solucidn, se trata con un poco de
carbén animal para decolorar y se filtra nuevamente. La solucién queda
¢lara y se evapora a vacio no elevando la temperatura encima de 408, -
El residuo que tiene un aspecto de aceite muy denso se tratd con alcohol
abeoluto y se obtuvo asf después de un reposo de 24 horas una eristali-
zacién, Los cristales filtrados y secados pesaron 1,03 g., eran blancos
solubles en agua, de gusto dulzaino y se identificaron con el mismo com
puesto Qque se obtiene cuando se degrada la glucosa por este método y es
la diacetamida de la d-arabinosa. Punto de fusién 1872, Corresponden 4
0,618 g. de azicar 6 sea el rendimiento es de un 32 %.

Para comprobar la formacidn de la d-arabinosa se digirieron 10 cc.
de una solucidn 41 10 ¥ del compuesto diacetamidado con 8 cc. de dcido
clorhidr{co normal, todo en bafio mar{a hirviendo durante una media hora.
El 1{quido que se mantiene elaro, se dividid en dos porciones previo tra
tamiento con acetato de sodio 8élido para eliminer la acidés clorhidrica.
Tma poreidén se adiciond de solucién aleohdlica de difenilhidrazina. Des-
pués de un reposo de 24+ horas se produjo una precipitacién de abundantes
cristales de punto de fusién 203%-(Calentamiento rédpido). (La arebinosa-
difenilhidrazona funde 4§ 204? (Pringsheim:Zuckerchemie. Pag.283 Leipsig.
1925) o

La otra porcidén tratada con una golucidn acética de p=bromofenilhi-
drazina (Reactivo de Fischer) did después de un reposo de varias horas -



sbundantes eristales que se filtraron y lavaron con agua, alecohol y éter
y que secos de nuevo se recristalizaron de agua una vez mds., Fundieron a
160-161% con calentamiento rdpido. (Segin Pringsheim: Loc.Cit. funde &4

1658, segin Zemplen: Kolenhydrate en Abderhalden: hand.Biol.Arb, 4 162%)

b) - Método I de Zemplen, 6 g. de nitrilo pentaacetilado del dcido mand-
nico se disolvieron en 10 cc. de cloroformo enfriando todo en una mezcla
de hielo y de sal. Una vez bien frfa la solucién se trata con otra for-
mada por matilato de sosio, y que se prepard disolviendo 1,2 g. de sodio
en 10 cce de aleohol met{lico absoluto. Esta solucidn debe estar lo mds
fria posible al adicionarse, Agitando un poco se produce de immediato un
compuesto de adicién solidificéndose toda la masa. Se deja reposar en el
frio durante cinco minutos, y se trata luego todo con 20 cc. de agua has
ta que todo se haya solubilizado para lo cual puede agitarse i es nece-
sario, Se acidifica entonces con 2 cc. de deido acético y se decanta la
capa cloroférmica que ya se habfa separado al tratar todo con agua. La
solucién aeuosa que contienen la d-arabinosa producida se evapora a pre
8idn reducida, el residuo que queda se trata con aleohol absoluto y se -
vuelve 4 destilar repitiéndoss esta operacién una vez m€s. En esta forma
se elimina todo el 4cido cianhfdrico que pudiere haber en la solucién. -
Después se lleva todo 4 50 cc. con agua.

Pudiendo considerarse que de esta solucién la precipitacidn de d-ara
binosa con difenilhidrazina ea cuantitativa, no se utilizé otro método -
para su dosaje. 5 ccs de la soluciédn tratados con solucidn alecohdlica de
bifenilhidrazina dieron 0,3 g de la hidrazona es decir que en 50 ec. se
hallarfan presentes 1,42 g, de arabinosa lo que corresponde £ un rendi-
miento del 61 % del tedrico. (Fundfan a 203-205° con calentamiento répi
do).

Para confirmar la preparacién de la arsbinosa sobre otra poreidn de



la solucidén se obtuvo la p-bromofenilhidrazona de la arabinosa en la for
ma que se indied para el caso anterior, Cristales blancos que una vez =
purificados fundfan 4 1629 con calentamiento répido.

Degradacién del nitrilo lidbre. Método II de Zemplen., En 10 cec. de

alcohol se disolvieron en caliente S go de nitrilo pentaacetilado y se
adiciond esta solucidn de 3 cc. de deido sulfdrico al 10 %. Se calentd
todo £ bafic marfa hirviendo hasta que por dilueién con abundante agua -
una tmestra no diers ningin precipitado, fndice que todos los grupos ace
tilos han pido saponificados. Se tardd para esto unos 50 minutos. Se de-
Jé entonces enfriar la solucidn y se afiadieron 6 g. de hidrato de bario
Y 1,6 go de carbonato de plata. La mezcla se agita a menudo y se contro
la cuando desaparcece lz reaccidn de nitrilo en los filtrados (Reaceidn
ferroso-férrica,) Se tardd para ello unas 36 horas. Se acidified enton
ces todo con 4cido sulfirico dilufdo, se £iltrd y el exceso de sulfiiri-
co se tratd con la cantidad calculada de hidrato de bario para eliminar-
lo, Se concentrd luego esta solucidn despude de filtrada al vacfo y se
traté con una solucidn alcohélica de difenilthidrazina. Al otro dfa se -
recogieron 2,2 g. de hidrazona (punto de Fusidén 2039 con calentamiento
rapido) que corresponden & 1,1 de aziear es decir a un 56 % del rendi-
miento calculado como tedrico.

pegradacidn del d-manato de calcio. Método de Ruff, No tenfendo po

8ibilided de conseguir mérfil vegetal para preparar el 4cido mandnico -
se lo obtuvo de manosa directamente. :l 4cido se aislé como su hidrazi-
da condenséndolo con la fenilhidracina y de esta se obtuvo deido libre
que se hirvié con carbonato de calecio para preparar una solueidn de la
sal, La lactona no se purificd.

Una solucidn de 12 g. de manato de caleio preparados de la manera

indicada, en 50 cc. de agua, se llevé £ 359, Se afiadié entonces agua -



<
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oxigenada titulada, de tal manera que por cada molécula de 4cido mandni-
co empleados exista en la solucidén un dtomo y medio de oxfgeno activo.
En total empleando agua oxigenada preparada con Perhidrol de la casa =
Merek se llegd 4 unos 110 cc. de solucidn.

Se dejd todo en reposo durante 10 horas, produciéndose durante ese
tiempo la reaccién de manera completa. Se produjo un poco de elevacidén
de la temperatura, desprendimiento de anhidrico carbénico, y precipita-
¢idn de éxido de hierro y de sales edleicas. Se filtré todo y el filtra
do se concentrd 4 vacfo (4o0%-602) hasta consistencia siruposa,

Este residuo se mezeld bien con aleohol absoluto (50 ece.) hasta que
las sales de calcio ain presentes quedaran bien separadas, Se voled la -
solucidn resultante, y las sales que se disolvieron en la menor cantidad
de agua posible se trataron de.huevo con aleohol para precipitarlas.- Es
ta operacidn se repitid varias veces hasta que ee encontrd que no paseba
mds azucar reductor al aleohol. (Reaccidn de ehling). Todos estos es-
tractoe alcohdlicos se concentraron al vacio hasta consistencia viscosa.

El residuo viscoso se disolvid en una pequefia cantidad de agua y se
traté con una solucién alcohdlica de difenilhidracina. Por reposo se obty
vieron 3,8 g. de cristales de difenilhidrasona de la d-arabinosa. Fund{an
4 203% con calensamiento répido. Esto corresponde £ 1,8 g. de arabinocsa -
€ sea a un rendimiento del 23 ¥ del calculado teoricamente.
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