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Resumen de la tesis para optar al t{tulo de Doctor en Quimi-

ca presentada por Raul Alberto Cadenas ante la Facultad de

Ciencias Exactas y Naturales de la Umiversidad de Buemos Ai-

res,-

l,~- Se ha realizado la amomolisis de 1la

X -octaacetilcelobiosa com amonfaco metanSlico al 16 ¥ ob-
teniémdose la N,N¥-diacetil-celobiosilidendiamina con un ren
dimiemto del 3,7 ;. A partir de esta sustancia se obtuvo la
octa-o-acetil-N;N'—diacetil-celobios111dend1am1na. Este ace-
tato fué similar al obtemido p&r Zechmeister y Toth (L. Ze-
chmeister y G, Toth, Amn, 525, 14 (1936)) quienes lo obtuvie
ron por tratamiento de octa-acetilcelobiosa con amoniaco 1i-
quido en tubo cerrado a 50°, Adem4s se aisld la hepta-O-ace-
éil-N-acetil- o( =celobiosilamina por cromatografia en colum
na de Talco: Celite 503, Esta sustancia se considera andmera
la aislada por Zechmeister y Toth (loc, cit.) em la reaccidn
antes mencionada. La amonolisis de la ;Zg - octaacetilcelo
biosa también condujo al aislamiento de la N,N®-diacetil-ce-
lobiosilidendiamina con un rendimiento del 9,hA%. En esta ex
periencia no se obtuvo ningin N-acetilcelobiosilamine deriva
do,

Se hace una discusidn acerca de la influencia
que el disolvente tiene en esta reaccién comparando nuestras
experiencias con las de Zechmeister y Toth (loc, cit.) ¥y
con las de Fritz Micheel y colaboradores (F. Micheel, R,
Frier, E, Plate y A, Hiller, Chem, Ber., 85, 1092 (1952)).
En base a estudlos cinéticos de Betts y Hammett ( R.L,
Betts y L.P. Hammett, J.Am, Chem, Soc, 59, 1568 (1937)) se

considera que la presencia de metanol favorece laYamonolisis

S Fer ol Terss- :1‘?2‘&



total de los acilos y su ausencia favorece la formacidn de
%

aldosa amidas, La presencia de NHh favorece la formacién

de aldosa-amidas y su ausencia favorece la reaccidén de amo

nolisis total.

2.- Se 1lev6 a eabo la amonolisis de la)zloc-
taacetil-lactosa, obteniéndose la N,N®-diacetil-lactosili-
den-diamina con un rendimiento del h,% %, A partir de ella
ge obtuvo 1la octa-O-acetil-N,N®-diacetil-lactosilidendiami-
na cristalina, También se a1318 por cromatograf{a en colum-
na de carbén la N-acetil- & -lactosilamina, Esta sustan-
cia se considera andmera de la obtenida por Richard Kuhn y
G. Krtuger (R. Kuhn y Gerd Krtiger. Chem. Ber. 87, 1544 (1954))
por accidn de la cetena gobre la lactosil-amina, La acetila-
cidén de esta sustancia did la hepta-O-acetil-N-acetil‘ixflag
tosilamina, Este acetato también se obtuvo por eromatogra-
f{a en columna, luego de seguir una técnica de acetilacidn
de las aguas madres de la obtencidén de N,N¢-ciacetil-lacto-

-

silidendiamina,

3,~- La reaccidén del amonfaco metandlico con
‘)Z?- octaaacetilmaltosa condujo al aislamiento de la octa-
O-acetil-N,N®~diacetil-maltosilidendiamina, en una cantidad
que correspoﬁde a un rendimiento de N,N®-diacetilmaltosili-
dendiamina del 0,80 %, ’

La reaccién de la‘/égioctaacetilmaltosa con
amoniaco acuoso permitid obtener la octa~O-acetil-N,Nt-dia-
cetil-maltosilidendiamina en una cantidad que correepénde a
un rendimiento de N,N®-cdiacetilmaltosilidendiamina del
22,5 %. Por amonolisis de este producto se obtuvo la N,N¢-

-

diacetilmaltosilidendiamina cristalina,



Se pone de manifiesto que la imposibilidad de
cristalizar directamente esta sustancia se podria deber al he-
cho de encontrarse asociada con maltosa,-

Al realizar una amonolisis comperativa en medio
metandlico y en medio acuoso se confirman las conclusiones a
que arribara al discutir la influencia del disolvente, que se

resumen en 1,

4o,.- Se describe el empleo de tres reactivos
cromatogrdficos, El reactivo de nitrato de plata -metéxido de
sddio es una modificacidén del reactivo conoeido empleando ni -
trato de plata e hidrdxido de sodio en medio acuoso o acetdni
co., Presentd utilidad en la deteccidén de azicares reductores
y bo reductores en frio ¥ puede ser 1til en la eromatografia
de ésteres de hidratos de carbono sobre papel con fase inver-
tida (excepto para el caso de papel-formamida),

El reactivo de &cido picrico-metéxido de sodio
detecta solamente azicares reductores y presenta la ventaja
de ser empleado en medio alcalino, con lo que se evita la
posibilidad de hidrélisis de grupos sensibles a los reacti-
vos dcidos,

El reactivo de &cido picrico-metaperyodato de
sodio es Ut1l en la deteccidén de algunas sustancias nitroge-
nadas, del grupo de los hidratos de carbono, amindacidos y

compuestos heterociclicos,
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Deseo expreser ui mis prefwade recenceimisnte al Dr, Jor-
¢ O, Deferreri por el apayo imtelestusl y morel que me he
prestade pare la realisseida de este tredajo, el que em dusme
parts, ¢ el resuitade do su genercaided y amplitud de erite-
rio,

Agredeseo al Pr, Andrds 0., BEtoppani 1la posidilided que
me he Srindade pers 18 realizascila de este trebajo eB Wd -
bients éo sincew interés por la imvestigeoila eiemtifries,

Agredesce al Pr, Alejenidre Paladini el Dadberme proporeig
nede algmas deo 100 sustabeiss emplendss ea ¢l estudio éo les
rosetivos cremmtogrilicos,

Pinslnente deseo expressyr mli sgrodecimiento 8 1a Sefiore
Blaaca B. éo Deferreri por les tredajes do micreanflisis de
aitrégene que figuren eh este estudie,
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En 12391 Alfred Vohl degradd el panta~O-acetil-
D-glucononitrilo empleando amoBiaco acwoso conteniendo Sxido
de plata disuelro, e inieid de esta maners las exnperiemc lus
qQue cuadujerod & lg obtencila de derivadus l«aci.iaca. en el
cardon) 1 de hidratos de cardona,

Vol se mroponis eliminar 1os acetilos y tam-
biéa el grune nitrilo pare ohbreder la alduss lidbre correspup
diente, eanh ub carbofic Bencs, Pero el su lugar odtuvo ull eom
esto Bitrogensds que, omnleando wna Bomencliatura moderns,
padris demominarse N, B! -discetil-D-erabinceiliden dlamina y
al que ¥ohl densain’ em 1393, affio en que 415 & pudlicided
sus trabajos, "aradinosa diacetamida®, (1),

La aniicacion de esta reacclidn & otros munuss
clridos sciledos demostrd Que gemeraimente se produefsn dery
vidos N-acllsdos o0 el ourduno 1 8 1us Que se les nuede asig
Dar, 8 méritc a la simnlicidad, 1s dencminsciin general de
"aldisa-cmidas”,

En este reacelin existen varios aspectcs fum-

damontales & euns iderar, Ellue sod:

1.~ Ls naturaless de¢ lug sustanciag de las cusles
se parte,
1l.~ El wedis en el Que e lleva & ocudo la retccida,
I1l.~ La estructura de los pruductos chtenidos,
IV.~ Ei mecanisms prcbable de la reacaiia,

& eomtinusciin nie referiremis & eads uno de



eSto8 ASDentoe, meRci mands lue hechus princiniles Que a

ellos s¢ refieren,

WoTIRALEZA

AS 3 L8 QUE K APLIC: RS/ RFACCIUR
Y _MSDLS FE Sl QUE EiLs £E ¥TEOTYA,

lLess sustanciss & Jas cusles se ha anliokdo es-
ta rescciin se pueden clasificar ea dus grandes grupus, cod-

siderando )a trang!rmuciia Que sufre el comPuesto origimsl,

Un primer grupo de¢ sustancias sufre un verda-
dero procesv d¢ degrudaciin, pues el hidrato de carbomo asi-
ledo plerde ua carbullo y B¢ tréleformi oA una “alduwsa-amids”
CuB uB Sardalo MEBUS.

El otro guDo de sustanoias Bo sufre wns degre
daciin imo reacciones do amoolisis QUe, €DLre Otres CUSas,
ounduce 3 ls "aldoss amias”,

Al primsr grapy perteaccen 18 Ditrilces alddng
0us acetiludue, densciladcd y pevplobilidus, Kste aaso se pog
de ejemplificar medlante 1a reaccicn, ya mencionada,del amo-
nisev cus el penta-O-scetil-D-gluecnomitrile (1),

cw
‘ /M{]--CO.:M3
H-€ ~Coc-cw, HCL iy -co.cy
CH-CO0 ~C=-H H-&—OH
c‘: ooc~-c VHy HO=G—H
- - ————
" \ " °A5; H—C —OH
H-C-00C~-CH, W—C —ON
CH 00C-Cy, l HoH
1 pis

Ests degradaciin ha sido aplicads & un gran
numero de aitrilos de £cidos alddniccs y entre esctas oxne <
rienciss serecen mencicharse lus de Mequeane (2) y lss de
Hocuett (3) que permicierud cimarobar 13 posibilidad de efeg



suer axitosamenite 1la reassila ea susemcia de¢ dxido de plata
disuslee, Las experiencias que 8¢ refioren 8 loe Bitrilus
sciladon aparecen reswmidag A ¢) cusdm siguiente:



-La accién del

amenfaco sobre nitriles acilaaes-

compueste eriginal
Tetraacetil-p-arabenenitrile
Tetraacetil-1~arabenenitrile
metrzacetil-n-xilonenitrile
Tetraucetil-p-xilenonitrile
Tetraacetil-I~xilenenitrile
Tetraacetil-I-xilenenitrile
Tetraacetil-p-fucenenitrile
metraacetil-I-ramnenenitrilo
Tetrabenzoil-I-ramnenonitrile
metrabenzeil-1~arabenenitrile

Tetrabenzeil-D-xilenenitrile

pentaacetil-D-glucenenitrile
pentabenzeil-D-glucoenonitrile
pentaprepienil-D-glucononitrile
rentaacetil-p-manonenitrile
Pentzbenzeil-p-manonenitrile
pentaacetil-p-galactonenitrile
pentaccetil-p~galactenonitrile

rentabenzeil-p-galactonenitrile

Hexaacetil-D-gluce-D~gulo-heptono
nitrilo
Hexaacetil-p-mane-D~galz-heptone
nitrilo

Hexabenzoil-D-mane-Dgala~heptone
nitrile

pentaacetil-7-desoxi-}-glicero.1-
gala~heptonenitrile

sldosa-anida ebtenida
Ns N'-diacetil-p-eritresilidendiamina
N,N'-dizeetil-T~eriTrosilidendiamina
N,N'-diacetil-D-treosilideniiamina
N,N'-diacetil-p-treesilidenaiamina
N,Nt-diacetil-I-treosilidendiamina
N,N'-diacetil-I-treosilidendiamina

5-desoxi-N,N!-diacetil-p-lixosiliaen
diumina

5-desexi-N,N'-ajacetil-I~arabinesiliden

diamina

5-desoxi-N,N'-dibenzeil-I~arabinesiliden

diamina

N,N'-dibenzeil-I-eritrosilidendiamina

N,N'-dibenzeil-D-treesilidendiamina

N,Nt-diacetil-D-arabinosilidendiamina

5-0-benzoil-N,N'~-dibenzeil-D-arabinesili-

dendiamina

N,N'-dipropionil-D~ar«binesilidendiamina

N,N'-diacetil-p~arabinesilidendiamina
5-0-benzoil-N, N*-dibenzeil-p-arabine-~
silidendiamina
N,Nt-diacetil-p-lixosiliden-diamina

N,N'-diacetil-p-lixosiliden-diamina

5-0-benzeil-N,N'-dibenzeil-p-lixo-
silidendi amina

N-acetil-pD-glucefuranesilanina
N,N'-diacetil-p-manosilidendjamina
N,N'-dibenzoil-D-munesilidenaiamina

N,Nt'-diacetil-I-ramnosilidendiamina

Rend,

6%
30%
10%
Log
35%
13%
19%

16,3%

L7%
25¢
33%
324
1L
Log
2%

229

264
34z
33¢

L0y 5%

Bibl.
(1)
(5)
(2)

3)
(6)

(7)
C)
)
(10)
(11)

(11)

(1)
(10)
(12)
(1)
(10)
(6)
(7)

(10)

(13)
(T4)
(L)

(15)



A el cuadro que precede podrin observirse clep
108 hechos imnteresantes: 9ol 108 que se refieren a la disnrari-
did de rendimientos obtenidos pare uns misma sustancia, como
848 108 cas38 de 1s N, N' diacetil-D-lixcailidendiamning, eod
rend Lalentos del 40% y T2 $: N, N¢ -diasetil-D-trecsilidendimi~
B2 cod ¥ y 73X 7 e 'l,l'-aueciu-l-tnunmmunm eoh
S0% y TON. '

En esto8 cascs, ios remdimientos mis bajus 00 -
rresponden & degradaciotes eb medis de amomfseo slechdlies,miep
tras Que los mis altas se odtuvieron empleaado amcaiaco ssuoso,

Jtro hecho dignu de destucarse es Que, e acuer~
ds euR @) ouadro anterior, en algudve casus se hsl odrenido "a}
dosa-anidzs® parcisimente acilsdas, tal 30m9 ocurre 608 1a S5=Q-
beazoll -5 ,B' -dibenzoil -D-aradincsilidend lamina y eod 1a 5-O-ben
8011 -3, 0% -d1benzo1l-D-11x081l 1dend fanina,

La presencis d¢ ua resto demzoilo Bo amoncliss-
40 86 tuede atridulr & que OB e8tus a8 1o reaceidn se efec-
tué en un medio de etabul saturado de amonfaco y dursnte ud pe
ricdo de ) horas,

En este disclvente la eohcentraaiia deo wncafaco
necesaria pars saturarlo es d¢ 10,5 mientrus Que pira ¢l meta
nol es de 16,65, No cdhetante, DL el tiempo de reacridn ol la
exacentraciin diferente ¢e amudfaco parecen tener uné importan
cis tan prande cumo ia tiene ¢l sulvente empleado: asf 1» de-
muestran lus experienciss sistemdticas realizadss por Recundo
(16) quiem llevs a cubo ias degradaciones b cuestiin en me -
dio de amaniaco metaRdlico y mantenisndo la evneentraciia de
amcbfuco y tiempo ée resecciin similares & los de las experien
ciss en medio etandlico, Pado ss{ cbtener derivados totsimen-



te lidbres de O-bensvilus,

Lus estudics aocerea de la iaflusacia del disol
veRte fuerul ocontinusd2s por Omdettl em 1957 (11), quien o8-
tudid 1» acoiia del isorropanul oom 5-6% de amoalaco, sobre
el tetridensoil-L-sradomonitrilo y sodre las 2, 3, 5, 6 ~ ge-
tra =U-bensoll <N N -dibeinoil D-arabimcsilidendisnine y 2, 3,
N, 5 - tetre-0-bensoil~N,N* -dibenzoil-lixnce il iden~diamina,

Bimultéineamente se efectuaron degradaciones
conparatives en medioc metansclico ecol 5-6% de amoafaco,

Ea el capo de la B N -dibemsoil-D-arsbdinosili-~
dendiaaine tetrabsasoileda, se abtuvo en medio $sopropanilico,
ud residuc B0 eristalisable, Fste resultedc se atriduysd a la
formueciln de mezeclas de produstos pareialmente amonoliszados,
Cob metancl S -~ 6 ¥ de amonisco se odtuvo um 60 % de N, WY -4}
‘benzuil-D-arsbinieilidendianina,

Rl totrabensoato de la N N dibenzyil-D-11x0~
sllidendismina, en medio isupropanélico, pl'-ieu«mm Bo se
aniboliisa dentro de los 18 huras de efectusda 1o mesola, Em-
pleindo metsnol 5-6 I de amonfaco, 90 obtieme en ¢l mismv lap
85, la B, N* -didensoil-D-lixosilidendiamine,

" como pudris deducirse de estas experienciss, en
medis isopropanilicu mo serfs factible la obteneidn de lag B1-
d.sa-emidas” ususles, otres experiencias (10) reslissdas con
10 nitrilos beasoilados de la D-glucosa, D-msncse y D-galace
tuss, dem.atrirad Que e este disclvente se formeban pruduo -
tos muBI-u-dDensollados. Ein emtargo esto B0 tieme cardcter
general, pues en ¢l caso del tetrabeasoll-L-erabdosomitrilo,
fué factidle aislar la N, N* -dibensoil-L-eritrosilidendiamine,
efectusndo la degrsdaciin en medio de isomropansl 5-65 de amp



“‘CO. (u).-
Dado lo baJo de los rendimientos ¥ la ocvmnlely
dad de las reacciones secundsarias, se congiderd necessric uns

mayor acumulaciin de datos experimentales pare poder ssoar
canclusicoes,

Al segundo grupy de¢ sustsnoias, es decir, ol
que sufre exclusivamente reacciches de amomslisis, pertene -
ool 1os derivados scillados de las formes aldehfdicas, fura -
néeicas y pirandsicus de las monosas, Como productos de ests
resceisn se obtisnen, generslmente oum elevados rendimientos,
®aldsa-amidas®,

Los trabajos en este campo se inieiarch ea 1931
afio en que Brigl, Milschlegel y Schinle (1) tratarun la
pentabengoil ~aldehido-D-glucosa, 18 3, &, 5, 6, - tetruben~
soll-sidehido-D-giueses y 1a 3, 5, 8 - trideasoll-D-glucofy
reancea cob amoniaco metanilico y obtuvierah ea los tres cae-
sos la B, N -didensoil-givcosilidendiimina,

" En 1952, Deulofeu y Deferrari demvetraron que
las formes pirandsicas y fursaisicas totalmente 3cilades de
diversce smicares también producea “aldosa-smidus®,

Ratudiaron asf las < ¥ /@ peRtaben -
zoil-D-Glucopiramoss (17), ls peatabenzaile o <D-gluocofu=
ranosa (20): 1» pntnoctu-ﬂ <D-manonirabosa: la o ¥y

ﬁ - pentabenzoil-D-manopirancea (.8); y también lss for
mas pireandeices y furandsicas pentsasetiladas de los and -
meros de la D-galactusa, as{ como la pentabenszoil - ﬁ ~D=-



galaetopirancss (19).

in el o380 de las munosas demsoiladas, se ais-
16 la N, B* -dibenzoil-D-mnosil idendianing (con wn rendimien-
t0 del 2U%) y 1a N-bensoll-D-mancpiranceilsmine (8). Este u}
timo eompueste tasbiéa habia sido cbtemido por Brigl, Miisoh-
idegel y Schinle (1A) en 1931, a pertir del hezadensoll--ma-
no-D-gala-<heptamonitrilo, Estoe investigadores pedsaron Que
la mobcsbemsamida provenia de 1la scoilm hidrélitics del Nu3N
Que se formibs al sgregar H Cl pars oliminar ¢l ida plats,

El trabajo eom 1la pentadensoilminces demostrd que la N-demsolil-
manopiranceilaming ora un produeto nrimario ée la resgeeida,

Otrc caso &8 6l Qque Nué factible aisler une 8}
dosa-moncbensanida, de estructura pirandsica fud el de la ress
e1dn de la tetradensolil - X -L-rammopirancsa (15) eon ¢l amo-
Bisco metandlico: se logrd aisler la N, B -dibensoil-L-ramnos)
1idendiumine (19%) y en memor proporeism 1s #-beaszoil -L-ramng
piranceilamins (1,88%),

Reaulta interesante destacar el hecho de que
tanto 13 D-maBogs 00m0 13 Leramnossa, pregedtad ls misms rela-
cidn estérics en 1cs carbonoe asimétric.s,

Kl \nico easo de aldosa-mancscetamida que se
ocvBoce hists ahore en ¢l odmpo de 108 momosscdridos, es el de
la B-acstil-D-glucofurancsilemine, & 1a Que se 481gnd una ep-~
tructura furadisics ea base a ¢studioe que descridbiré mis adg
lante,

Utros trabajos, realisados desde 193] hasta el
presente ,extendiercn esta rescaeida e diversss formas sciladas
de 1a L-eritross (21), D-ridosa (22) y (11) ; Laredbinoss (23)
y (22); D-xtloss (11) y (22): D-lixoss (28) as{ comu & gluco-
a8 parolalmente bemnciladss (11),



Ea todos e8tos cagos 8@ biuvo siempre la "al-
dosa-anida” eon vendimientos variables, excepto ea ¢l caso de
la tetra-ascetil-D-xtiosa (13), la que condujo por amonolisis
a8 la obtenocila de un Jarsde amorfo, del Qque BO se obtuvieron
productos eristalince,

Existen poeus experienciss Que poagan d¢ msni-~
fiesto la influemeia Que ea la formapidn de las "aldoss-ami-
das” tiene la presencis de otros grupes sutituyentes diferep
tes, en la moléoula del amicar, Brigl, Mulschlegel y Zchinle
(14) demostreron que la presencis de ua resto tfoetilo em el
carbano 2 del amicar inhibe la formucida de la dismids, he -
bieado obtenido uss N-bemsoil-(2-ticetil-D-glueopirancell)
amina por amoBolisis de la 2-tioetil-3,8,5,6~terrabengolil-
ddehico-D-gluecsa, mientras que la 3,3,5,6-tetra-O-benzoil-
aldehido-D-glucosa did la N, B -didenzoil-D-glueisilidendia-
mins ool rendimiento olovdo.‘

Otrs experiencis em ese sentido fué la realyl
zada por Allerton y Overend, Quienss amoRolizsrod 18 2,3-44
metil-h,5,6-tri-O-acetil-ddehidr-D-glucoss obtenieddo unics
mente la 2,3-41-0O-metil-D-gluessa.(25),

Estos autares afirmen qQue la migreeciln de dej
des al ecarbone 1 8010 8¢ produce & partir de los eardbomos 2
1

De estas experienciss 2o resulta indubitsable
que la formacidn deo amidas se¢ deba 8 108 aeilos wnidos 2 loe
eardoncs 2 3y 3, pues 108 grupos sustituyentes tioetilo o me~



tiius pueden impedir de utrs munera ess formaciin ys ses por
ragones de impedimento estérieo o DoOr ser escs earbuios et~
pis intermedias em la migreciin de otros aeilos hacie ¢l ecar-
bomo 1,

De los estudios vealigsdos com los derivados
peroial y totalmente scllados de las moRcess, surged slgunse
ochs idersciones estructurales qQue ya ham sido punruslisades
por undetti (11),

Entre estas consideraciones, se destacan lse
mayores rendimientos obtenidos ¢ob las derivados Que B tle-
men estorificsdo ¢l hidroxilo em ¢l eardone 1, Los rendimien
tos ea aldusa-amidas sol también ecomparativamente elevadus
R el caso do las estructurss aciladas aldehidicas y fursadsi
cas, o6& reliciin eom 108 uvbtemidos oua les formes pirsadei -
s,

Esas experisncias han permitido establecer,sde
mis, Que los grupos scetilo se amomclisan ais faoilmente Que
los benszollos ss{ eumo Que, e8 ¢l curso de la reacciéa, la
econfigursciia snomdrics del amiear no tiene pricticamente ain

guns iafluencia, eh el easc de los mumossedridas,

LA FRTRUCTURA DE LA %ALD RA-4MIDASY

La detorminaciin de 18 estructura de las "aldo-
sa-amidas® de monvsacdridos Do presenta grandes difiocultades
poes la preparsciin de derivados acilados eristalinus puede
indicsr claramente la oxistencia de estrueturas cfecliecas o

acfclicas, por el mimero de grunce sestilos introducides,
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A €8¢t0 pusden agregirss lus oxidaciunes oo e
trascetato de plomo (27), ¢ eob éeido peryddico (28) y (29).

la oxidaciin deo wms "aldusa-umida® eon estruc-
turs pirenisica se puede foarmuler as{:

\
W-C ~-Nu-co.f
WC— NK-CO.Q
L O-T-H c\;_
- o
HO~C—H o 2lio, H”
\ M © + H-~coo
“"(\’-‘°H \c’go
\
we \-I-C‘-
Cnon Ch,OY
puy e

La ecusolilin aaterior simbulisa ¢l método usa-
40 paye determinsy la estructurs de la B-deazcil-D-meanopira-
nosilumine, experiencis en 1la que 8¢ emplearon dos moles de
metaperyadato de 83410 y 99 detectd la presencis de deido
férmics, U0 esgquess parecido se podris apiicar a ls detormi-
nsoidm de la estructura piramisies de la N-demsoll-L-rammopy
rencellamins (15).

Pero 81 ¢l sompwesto tieme estruectura fursnd-
siea, tedricamente csdria esperar que la reaceila trubdsou -

rriers as{:
o L—M( cocty t
- - - ~Ca C
( “»-‘C Nu '&
#-C ~OW FEIN
- H
WO -—-C ~u 2L£6 o
| l " + 4
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Paede cbeservirse que em osts DPrimera etaps el
cardoter Aistintivo entre ambos tipos ée oxidaciocnes estribds,
principalmente, e 13 posidilidad de aislar forstldehido en
el caso de tratarse de estrueturss furandsicas.

81in embargo esta reaceida no treanscurre de uns
meRersa tan gencilla eomo la formulads saceriormente, pues se
producen resceiones de "post-oxidsciia® que e descridiria
nis sdelanto,

Estos estudios anal{ticcs pueden encararse tag
bidén en forms preparetiva, Kl proeeso oxidative, em ¢l oaso
de las formas piranisiocas, puede eulitimuaree coa sgua de dbrg
=m0 @ oob hipobromito de estroncio, pera dar wn desdo dibisi-
co sisluble cumo sal dé dario o de estromeio,. La hidrdlisis
de dote d0ido eunduce & ua £0ido ldemtificadle: el D-glicéry
80, Un ejemplo deo esto 10 prer2ats ¢l estwiio realisadc por
Niemsn y Mays (23) com ls N-scetil-D-glucopiranceilsaine,

H'%-W ~COCHK, H‘?"N&-CDQ“‘ I
=Q
0" % e © coou
¥ c=a - COOH I —— H-A~on
- L_——- " C ¥ OH
\ dion
SHow Acwde D-'=a lidrico

Yir Nr e.
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Moles dc Po (0 Ac), consuimidos

PO o/ de sustdacid

pirieca entre la posieila de la curva de oxidaeisin en el gré -
f1eo y ¢l mimero de grupss alechdéliocs libres,

Las curvas eorrespondientes & uBa serie de
"aldoss-amidas®, fueruh comparadas oca las de los pulialechg
les d¢ igual Bumero de grupos aleohiliecos lidbres, cteervimdo
se gren similitud, Ademis se evidemcis que ol curso @¢ 1a ox}
daciin no era afectedo por 1a comfigurseida de la cadems,

Alguacs resultados obtenidus por €808 Autores
se pueden apreciar sueintumeate e el gréfico sigulente:
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Como puede apreciaree, los datus de oxidacidm
dan wbh esquems valiocso pare ressiver problemss estructurales,

Uno do estos problemas, qQue merecs estudiarse
en detalle, e ¢l Quwe 8¢ refiere a la N-seetil-D-glurofuranc-
silamins,

Hookett ¥y Chandler (13) degradarca la pentasee
til-aldehido-D-gluccss ¥y el hexssecetato del migsrilo —X <D-
glucohepriénieo con amonfaes acuno al 29 § y en anbos essve
odtuvierca ¢l mismo producto eristalimo,

£l sadlisis demostrd qQue B0 8¢ trataba ée uma
Paldosa-diamida”, sino mis bien deo ums N-scetil -D-glucosile~
mina, Como sus eonstamtes fipicas mo acincidiam con 1a N-ace
til-D-glusopiranceilanina preparada ploscos &filos eBtes por 8¢
eiém de la cetena sobre la D-glucopirenceilamins (28), se trg
¢S de determinar su estructure medismte la oxidaciéa ecom te-
traasetato de plomo. De esta oxidaciéa fuéd pasible aislar
formaldehido ooms su 2,A-dinitrofenilhidrasoms, 40 1o gue se
dedujo la estructure furandsiea de la sustadeia o8 estu -
dle,

Ua grifico eomparativo eatre ¢l eurso de e~
ta oxidaeida y ¢l Qque presuniblemente tendris ums hexcsa dig
cetamida serfia ¢l siguisnte:
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Estas experienciss ¥y 1a obtencidn de um teo-

creacetsto eristalino permitiercn postular UBA estructura
furandsica pera la N-scetil-D-gluccsilsmina cbtenida por

Este mismo isSmero furandsico fud odbtenido

por Nieman y Nays (30), por scoilm del smonf{aco metanéli~

eo sowre la pnnmuun-ﬁ D-gluccsa, Por oxidacida con
cegrsacetato do plomo eomsumié 3,38 moles por mol de aslecar,

Por axidaeiém eon peryodato se gastsroi 5 moles de oxidante,



En las oxidieicbes el perycdsto J cob tetre-a-
cetato de plomo suele presemtarse ¢l fealmemo de la "post-
oxidaeién® ¢ sodbreoxidsciia, que es ¢l que Provess el codsu-
B0 do mayores cantidades de¢ oxidamte que las imdicadas por -
los valores tedériecs.

Bookett, Dienes, Pletchor y Famsdens (27) indi-
ol como una de las prinecipsles causas deo este fenlmeno, la
oxidaeiin de) doido formieo producido, oxidacida que estos ay
tores estuiiarch ¢B ooddieiones compersbles, observendo, por
ejemplo, Que 3 1 120 hores, el decido féraieo consume casi
ul mol de tetra-saetato de plomo,

Deferrari y Deulofeu (15) estudiarca muevemen-
te 1o oxideeiéa de 1a N-acetil-D-glucofurancsilamise ocon per-
yodato de saodio, En esta experiencia se observd que se¢ consu-
mnis ua mol de peryadéato muy répidamente, eom produceion de wn
mol de formaldehidoa, be detecténdose la formaeién ds £eido
férmico ok 1a etaps imioial de la oxidaecidn, Este comports -
miento eorresponde 38 UBA ruptura oxidative entre los earbdonos
5y 6, 1o que ostf de acusrdo eom la estructurs (V9,

Le reaceidn se verifiod despuds lemtamente, og
mengéndose s observar la formscidn de deido férmico al eado
de una hors, Passdas 28 hs. de imiciada la reaceida se produ-
Jorom essi tres moles do £eido févmico y ¢l consumo d¢ peryo-
dato de sodio se elevs, a 5,23 moles., Este femdSmeno de "post-
oxidaciéa® rué agriduido por Flewry (J1), a ls formmeiéa de
aldehido tartrénico, el que después 8¢ oxida.~
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Yohl postuls un meeanismo de formscidn de "sl-
doss-anidss” segin el cusl o¢ produciria la eondensacilin diree
ta d¢ las maléculas de le aldosa 1libre, em su forms aldehidi-
ca, ool la scilamida previsaente producids por amoidolisis del
hidrato d¢ carboio acilado,

8in embargo, este tipo de condensacicnrs, e me
dio alealino, o han podido efectuaree y todos 108 intentos
realisados en ¢l sengido de condensar amidas oo monogscéridos
han fracssado, %9 ss{ que Brigl y eclsboradores (1A) por tre-
temiento del D-mano-D-gals-heptonsnitrilo libre con ssunisco y
an preseneis ds mitreto do plaga y de densamida, no aislaron
une "aldoss-amids® sino D-mencss, Tawbién Nookett y Chandler
(13) wretaron de dondenser 1a pentassecstil-aldehido-D-gluscsa
e aoetamids sin poder logrerle,

En 19549 Isbell y Frush (23), al estudiar la o}
tencila do ls N, B¢ discetil-L-aredincsilidea dismina, postu -~
larch us meceniswo segin el cual seris Becesaris la presemoia
de ua grupo aldehidieo libvre (X), formedo ys ses por la degrg
dacidn del Bitrilo o por 13 amonolisis del scilo em el oardo-
2o 1. Con ese grupo aldeh{dieo 1idre se condensaris el MHy(XI),

/
HC=0o Ho—NR, H-c,——~N{i _CHy

| + NH, —_ we—©
H-C-0oco.ck, HC~-oco.ch, |

X XU xi
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A conginuacién se producir{a ls migrecidén de
Ul grupe acetilo veeino, hscis ¢l aitrégenc migreciin fevo-
reecida por la polarisacidéa del grupo sardoailo del aeetilo,
1a que permitiris la denacidn del par eleoctrénice libdre del
nitrSgenoc, al carbono 4o dicho grupo earbdemilo,

8¢ formaria de ests manera us orgoéster of -
alico (XIX) 14dil, que se recrdenaria dando uas N-scetil de-
rivado (XIII). En algunos o3scs la resceids se detiene ea
este punto, 1o Que estd determinudo por 18 posidilidad que
tenga el ecmpuesto de formear ua oielo hemiscetélico esta -
ble, Pero tambidn puede producirse ua N, N'-discetil deriva
do et ¢l sarbono 1, hecho que se pirhe;puurnahol
mecanismo hipotético siguiente: el N-acetil derivede reae-
cionar{s com otre moléeuls de amonfasco, la que se condenss



ris ood ¢l grupo carbemilo del O-acetils ubicade em el carbo-
mo 3 (XIV), 3¢ producirfs ss{ us aainc grupo que reemplszaris
el hidroxilo aituade en ol carbomo 1, con inversida de la acm
rigureoila dol mismo, pars dar um ertoéster 14bil (XV) que por
reordenscién, daria el N, B'-discetil derivado en ¢l ardono 1
de 1 aldosa, (XVI) i

Este mecanismo s puede apliear a les aldg
sss acetiladas, Perc en ¢l o280 d¢ les Ritrilos scetilados
hadris que supoter uma otapa previa es la Qque se separeris
el reste Bmitrilo ecomo amién CN™, quedando as{ la forsm aldenf
dica del axiecar, la que posteriormente reaceionaris segia el
zecanismo propussto por Isdell y Frush,

La meyor velocidad de¢ amonolisia del acilo
waido al Cp del mitrilo oon respecto a ls do los demés seci -
los, podria explicarse en @l casc d¢ los Bitrilos (11) por ua
efecte industivo debide al grupo nitrilo, que disminuris la
densidad electrénics en ¢l cardbono 2,

Kllo provoca tambiéa uns disminueiéa ed la
densidad electrinios em el cardomo del grupo earbomilo del asj
lo uaido el cardbono 2 del amicar, por 1o Que su amobolisis se
ve facilidada, (XVII). Posteriormente, segin 1o muestrea lass
férmalss (XVIII y XIX) se produciria la eliminaeilm del Bitr)
lo y 1la formscida de 1a aldosalibre,
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De lo expuesto hasta ahora, surge que po <~
dr{an postularse dos tipos de mecanismos para esta reacecidan:
wno intermolecular (Wohl) y otro intramolecular (Isabell y
Frush),

Kl problema que oonsist{a em aclarar cual de
las dos hipStesis ers la verdaders, fué abordado por Nockett,
Deulofeu y Deferrari (32) quienes efectuaron ls resccién em -
pleando una solueida metanélieca de¢ amonf{aco marcado eon '15
y en presencis de acetamida ocon nitrdgenc mormal,

Degradaron em esas ocondiciones el tetraace
til-L-arabononitrilo y odbtuvieroca N, W' -discetil-L-eritrosi-
liden diasmina, El porcentaje de w5 q:n este compuesto conte-
nia era muy préximo al porcentaje de .15
do, 10 que indicada que la mayor parte do la resecidn se verj
ficaba por medio do un mecanismo intramoclecular,

En eanbio, 81 el mecanismo hudiers sido in-

dol amonfaco emplea-

termolecular, es deecir, si 1a reaceién se produjers por choque
entre las moléculas de aldosa y las de acetamides del medio,
1s N, N'-discetil-L-eritrosiliden diamina obtenida hubiere cof
tenido una cantidad mucho menor de W35 y& que las moléculss



de acetamida eonteniendo e ¥ producidas durente la amomdli-~
818 de los scetilos o¢ diluirian cen las meléeulas de acetami-~
da somteniende Bitrégenc Bormml, presentes o8 ¢l medio y que
¢B 083 OXperisncia 5S¢ GNOGRLradal 6B EX06SO SCR respecto s las
de aseetamida msresds que 8¢ producian,

Bxperiencias simalténess ds Deulefeu y Defe-
rrari (33) eonfirmaron la intramoleculerided de la wesccién,
Estos autores imvestigaron la degredaciin del tetrescetil-l-
sredbenonitrilo ¢a precencis ds propionamids y e otro o8so,
de beassmids, chteniendo unicemsate la N N°-discetil-l-eritro-
silidendiamina, i

La degredaciia del hemsacetate del nitrilo-
D-X «glucaheptiniec, en presencia ds prepiocamids y ds deamsmi
da, sonduje, eb sendss experiemcias s la ebttemeiéa do la N-g-
cetil -D-glueo~-furidcsilenine, Asimismo llevares & oado la reeg
eién con 1la tetreseetil-gdlehide-L-arabincea, ed Ul o8so en
preseneia do acetamida y ¢3 Ootre an preseieis de propionesmi-
da, ocdteniendo oB amdos eascs la B, N'-discetil-L-aredinceily
dendiimine cem ua remdimiento précticsmeate 1gesl al odbtemido
en las experisneias reclisades en zuseneis ¢e¢ las mencionsdas
smidass,

En bese a estos estudios se pwede sfirmar
sin lugar & duda la intremclesularided del mecanismo éd¢ esta
resceiln. £1 bien es cierto que e esta reacsiléa mo se ha lo-
gredo sislar hesta ahore RiAgMA ostiructurs ortoéster intermg
dia postulada, en ¢l canpo és 1los rescoiches intremcleculares
oxisten hechos qQue pormiten oreer firmemente en 18 posidily -
dsd de sales estructuras, euys existencis fué postulade por
primera ves por Builio Pischer ea 1920 (79).-

In suchss @ estas experismeiss, sdends, @



B puesto de msnifiesto la desigusl resotividad gue preseantan
le hidroxilos de las moncess,

Estss transesterificaciones se llevaroa s o3
b0 tanto e medic alesalino eomo daido, Sim embargo, fueron més
intenssmente estudiadas lss reslizsdas en medio alcaling, espg
eislmente las metilaciones de ampicares parcialmente acetilados,

Como ejemplo pusde memacicnarse la metilacila
de l1a 1,2,3,8-tetre<0-acetil~ 7 <D-glucopirancss, con ioduro
de metilo ¥y éxido de plata, en la que 8¢ cdtiene ¢l metil-2,3,
b, 6-tetra-O-scetil~ 73 <D-glucopiranéeido por migrecién del
scetilo del earbomo 1 al earbomo &, (35)
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1s 1,2,3,0,-tetra~0-acetil- 5 -D-glucass hacia el carbome &,
pare dar la 1,2,3,8 tetra-O-acetil- ﬁ <D-gluccsa, migreoida
que seria provoceda por 1s sols seeidn eatalftiocs del flealil
presenie en ¢l vidrio alesline (38),

Rste tipe deo migreciones indica evidentemsn~
te uaa difereneia ¢d la resctividad de 108 hidroxilos primsriocs
y secundarios, Eksta diferente reactividad ds los hidroxilos
en los hidratos ¢e cardoio, ha sido puesta de manifiesto, sdg
mis, en machag experiemcias de metilseila de tosilasidn, de
benzoilaciia ¥y do hidrélisis, que 2o ereemcs Recesario deseri-
bir aqui, pero de las que resulta evidente una mareada rescti-
vidad de¢ los hidroxilos 2 y 8,

Las migrasiocnes antes deseriptas son, ea al-
SUROS CaBvs, UR valiocso elemsnto de Julcic em la dilucidaeida
de estructures, As{, se ha cbeervado que em madio feido se pry
ducen migreciones desde Ul Bitrigene soilsdo haeia b hidroxi
lo ecntiguo produeiéndose como etapa final 1la eliminsoiée del

acile:
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Come estructuwre intermedis se postulé ewal-
quiera de les siguientes:
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B1 el proceso hidrolitieco final es lento, €l
eompwesto (XIXII) pude de ser aislado. La hidrolisis finmsl leg
‘taes fevoresida por 6l efeeto repulsivo del -Mily Sokre los
protones, Esta migreeils se produce ech retemcida de econfiga~
rasidn,

21 al medic en que 50 he efectunde ente reag
e1én se le agrega exceso de fleali, e produecs wns répids mi-
greciéa reversible del aeilo daosde &l oxfgeno heoia el nitré-
£990 ¥ sismpre cel retencida de¢ la configmreciin,

Estos hechios, comnseidos em la Qquimics de
les 2-emino alcancles, fweren aplicados por Ne Casland (37)
R 180 migrecionas 40 les farmes ois y trems 40 los 2-H-ace~
til elclohexancles. 81 s¢ supmia wa wecsnisme eamo el ante-
rior, wa sompacsto ek el EO en ¢1s eomtiguo al N-sostilo
reaseionsris mis rdpidamnte que umo en trems, Por otreo lade
si Do se produjere el ertofster, ¢l heeho de que ¢l hidroxi-
1o estuviers ea e¢is perturtaria un mscsnismo besads en ls
reptura directs, Los heohos experimsatales confirmsrca ese
mscanismo 6l comprodarse que la forme ois resceions 5 e 6 vy



oes mis rdpidamente que 1a trens, Fodor y Kiss (38) verifiea-
roR Q¢ @B el eis O-N-demsoil eclelohexsmol, el NGl alcochdlieo
provoss ums migreciin mis répida desde ¢l nitrégemo heeis ol
oxigeno que ¢l eompwesto trens eorrespondisnte, Cen exeeso de
base, reconvirtieron ocsda wno de los dos elorhidratos del
anine éster, oo ls respoctive hidraxil amide inieilsl,

Estes experienciss corroboren indirectomen-
te, do ua menere experimental, la hipitesis de les estruotu-
68 arbester intermedise en estes migresiocnes,

Xl ostudie de 1s sceidn del monfaco sodre
disaciridos scetilados e maresido cierta atemeiim em ¢l pesy
de,

Kl primer intento eonccido de degredacila
de disacdridos aeetilados, por mediec del amonfsso, fud el de
@, Zempléa en 1926 (39), quiem intenté aplicar 1la remcecilm de
Vaohl, modificeds, al aitrilo del éoide eslohiémice, Obtuve
as{ sustaneisssmerfas Gue eentenfss mitrigemo, por le¢ Qo su-
pusc que se tretaba de “sestamide derivades.” En ecomecwes -
eia Bo intentd el aislamiento ¢ idemtificasidéa d¢ esos produg
tos Y8 que su propdeito era ¢l de demostrear la estrweturs do
108 dissedridos reducstores s trevis do sucesivas degradacie -
nee d¢ sus Aitrilos, ¢css que Bo podia realiszer si el eardo-
o 1 ceteds bloqueado por WA grupo Sestamide, Por etra parte
1a eliminoiin del mismo por hideélisis, D0 era faotible, pues
traeria sprejada similtineamente, la rupture de¢ ls wmién glw-



cos{dieca,

B 1936, Techmeister ¥ Toth {A0) disalvieres
1a oetsasetil celobicea ea smomiace ligquide y mantuvierca ocste
mesela & 55° durente ASh, Pudiercm sislsr de les productos de
1a resceida una N-acetil-ecelobicsilamine de pr, 246° y euyo
scetate Nuodid o 198°,

Per aceiilaeibn del Jarsba residusl aisls <
roiy 18 B B¢ ~dineetil-celobiesiliden-disninge totalmente sceti-~

lada, que fumd1é s 196° (algumes muestras ahlandsban a 1A09)
La eliminaeism de les O-acetilos ool hidréxide de derio, les

permitid obtener la B, N*-discetil-eslobicsiliden diumisa 1i-
bre, produsto Que estos investigadores mo legrarcm eristali-
Sar pues Mo dan pf, Bl datos amalitiocos sorrespandientes & dg
terminscicaes de eardomo ¢ hidrigene.,

Zechmeister ¥y soladoredores descridieron ea
ese mismo tredejo, otra téemics segia la owmsl, después d¢ he-
fectuada la degrsdaciin em lss eondicicass memeionedas, y ums
ves evaporade ¢l amoniace, disclvierca sl sdlido residusl ea
etancl y preeipitaros ech eter, un Jjayabe que fwé scetilado,
Al volear la mesesla seetilante sobre agus chtuvieroR WA pre-
eipitsdo que, resristalisedo fundié & 230° y que ecntefs 1/2
dtomo de nitrégeno por mol de scetate, Los liquidos scwucsos,
extraidos eom eloroformo, dierca el acetato de la K, N*-disce~
t11-selobicsilidendiaming, ]

M 1952, Frits Micheel y acladoredores (41)
sometieron 1la cetascetiloelodbioss & la secifm del amonfaee
metanélico al A0 % durante 120 h. & 5%0°, De esta mesola ais-
larch la celodicsilaming y la dicelodbiosilimina, Por asetila-
eidén de 1a primera, odtuvieros wa acetato euys pmte édo fusida



fué de 188°, Como ya se d1jo, “eshmeister ¥y ecladaredoves dan,
pare este producto wa pumto de fusida de 196°,

Cemo pusde verse, ot 108 treabajos realizsdos
hasta ahore scerca da 18 sccidma del amcninee sobre disseiri -
dos ascetilados mredomina wa interds preparetive y descripti «
vo,

Einguno de¢ ellos fwé realissde en ocomdieig
268 eomparutivas son las experienciss similares efectusdas
e el eampo d¢ los mouncsscéridus,

Kl estuiic d¢ 1a aceila del amoniaso mete-
aédlico sobre disscéridos seetilados y em eondiciomes compsre~
tives presentsde iaterés por varias razones,

lo., Desde v pmto de vista puremsate des-
eriptive, pormitiria extender ¢l eomocimiento aceros de lse
rescoiones de 108 disseéridos, especislmente em 1o essce
de la lactosa y de 1a miltoss, asisares & 108 Que B0 8¢ ha-
®{s aplicado todavia esta resceida.

20, Desde sl punto de vista del mecanis-
mo de la resccida en eotudic imteresaba determinar:

a) Qué iarluencia ejercerfis ¢l velumimo-
so sustituyente en ¢l earbone A d¢ la parte reductore del
disscérido.

®) 21 la eonfigaraciin ¢el monossedrido
£1jado em ¢l sardomo A d¢ 1 mitad reduetors, podria sfeo-
tar de¢ slguns menere ¢l ourse de la reaccila, Berfa ¢l ecuse
de 1a celobiocss ¢ de la maltosa acetiladss, por B lado, ¥
el de la lactoss seetilada, por €l etre,

¢) In ¢l csse perticulsr de la 2 -oota-
seetil-celobioss (XXVII) y de 18 /2 ~octascetilmaltoss



(XXVIII) determinar gwe iAfluensis puwede tener ls eocnfigu-
reeidn glwecsidisa << ¢ ﬁ en la mereha de 18 reac~

eidm,
d) Deterninar si ¢b el ecampe de¢ 1los disa~

efridos tiene importamois ls sonfigureeidia snomérieca del di-
saciride del cunl se parte,
Ac
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DEFCAIPCION DE WYUFSTRAS FXPENISHCIAL

L8 _resceidn del amoniaco ¢ob la _<X- oetagcetilcelobiuss

Fats reaceidn fué llevada & cado por nogotros
en las condieiones ususles Qque 8¢ emplearca en las experien -
elas eon monossciridos acilados, es deeir, eom solucila sstu-
rads de amonfaco @ metanol (aproximadamente al 1€ %) y a tem
peraturs ambiente, Por eliminaciin del amonfaco @ las 28 hs,
de efectuads 1s reacciin y por concentracidn & pequefio vold -
mem se 818ld por eristalimacisn directs, el amicar libre e¢o -
rrespcnd iente, es decir celodbioss,. Hsta cristalissciéa mo fué
cuantitastiva, La aclwoidn eveporads a sequeded s¢ extrajo ool
acetato de etilo pars eliminar la acetamida formeda por 18 amy
nolisis de 1los acetilos. Esta eliminieidn munca es exhaustiva
¥y durante las diferentes etapas é¢ ls experiencis se hizo Deee
sarioc extreerla frecuentemente. Su elimimacida trajo apareja-
da la oristalizacidn de Buevas cantidades del azicar libre,
por redisolueilin en metancl,

Bl factor Que impidid ls oristalisaciin direc~
ta de 1z N N*-discetil-celobiceilidendiamins fué la presencia
de sustanciss de msturslesa désleca, que se higo mecesario oli-
minar. Esta eliminsciin se efectud e dos otapss, la primers
eonsistil en pasar ol producto disurlto eB agua, por une resi-
Ba carbox{liea que eliminé s3lo pareialmente esas Sustsacias
bislcas. Isto permitid aislar del Jarade resultante Bueves cap
tidsdes d¢ celobicsa sin que oristaliszara la B, N'-disoetil-
eelobiosiliden-diamina, De esta manera se pudo elimimar casi
todo @l smicar libre producido em ls resceidn,

La segunda etepa on la eliminacliin de estas
sustancilas bisicas, cudeistid em pasar el produeto de la reag
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eida por wns resine sulféatcs, Por elueiin ech agua y sohcea -
tracidn se adtuvo un Jarabe Qus, disuslto e metanol, al eade
de veriocs diss proporeiond 1ls N,N*-diseetil-celobiceiliden dia-
mine eristaline, con wa rendimiemto de 3,7 §.

La evaporaaiéa de los sleaholes madres 416 um
residuo Siruposo del gwe RO 80 logrd eristalizar Rada, la aece-
tilaeién de este residuo se efestud oom piridine y sahidrido
seétioco, siguiendo la téemies wususl de volear 1a mescls sobre
ages 8 18 24 h, Be cbtuvec 8s{ ur presipitado Que se descmind
freceidn I de acotatos, y edemés, wns freccifa scludble en la
sclweila sowo<piridin-sedtica, Que se denominé freecila II &e
seetatos. De esta dltims fagse, por extracoida oul eloroforme
se aisls el acetate és 1s N, N'-discetil-selobiceilidendismi~
na, reaidusl Que 8¢ hadfa oristalisado sateriormente.

Este acetate, purificado por pasaje & través
de U0 culumna ée taloo-eelite~50) produeto por amoRolisis
1a N, R'-diseetil~oelcbicsiliden dismina,

) La fraceiim I de seetatos, por recristalisa-
ciéa em etancl, 416 uR producto Que fumdid & alrededor de loe
230° y que despuds de veriss rearistalisscicnes no mejord su
pmato de fusifa, Este produto 1o ecasideremos anflogo 8l Que
aislarch lechmeister y Toth ea sus experienciss de socetils -
eida,

Per psssje de este produeto 3 trevés ée uns
ecluams de talce-celite, se sislarcon 408 sustanciss eristali-~
Bag, uns d¢ las esalos demusirs ser ls o< =psteasetileelg
bices. La cira, odtenide em cantidades practicamente equimo-
leculares eca 13 primera, evideneis ser uns N-seetil-ocelodig
silamins scetilada, y de ayo {oqp elevade se deduce Que



¢s la forme snomérioa alfs de la N-zcetil-celodicsilomine sce
tilada descripta por Zechmeister y Toth y cuyo bajo poder ro-
tatorio perecerfis indicsr la forma deta.

Pur amonolisis de ests sustineia, 0o se nudo
obtener ul producto eriatalimo, Una orommtografia em pepel de
este amudolisado demostrd 1 presencis de una Unices pustsneis
de cardcter o reductor, 10 que indice claramente la preses -
eis del H-acetilo en el earbono 1,

Dado que }A existencia de ests sustanoia se
evidensid por scetilacifn de las Jarabes residusles, de los
que se aisld como acessto, quedabs en pié el problems é¢ si
8¢ trataba d¢ wa produocto primerio de la reaceida o de sl se
obtenfa por scetilaciim de ecantidados residusles ée celodio-
silsmina que eventuslmeate se bhudiersea formado por la secila
del smoniseo sobre ils oslodicsa 1lidre, Pure ssegurar ls eli-
minscida deo eusiquier resto de ceiobiosilamina, se realisd
una experiencia similar & la deseripts hasta ahors, pero se
efectud el pasaje del producto tres veces consecutivas tra~
ves d¢ 1la resine sulfinies, regenerada antes d¢ cada pasaje,
En este casv se 7olvid a cbtener el acetatu de le B-soetil-
selobiosilanine sob rendimiento similar,



nlento ealoulsdo on N Nt dlacetileeclobicsilidendismine se ele-
va 2 9,0 %, i

La amobolisis de esta acetato did la dismids
de 1la celobiosa, idéntica eon la odtenida a partir de la
cetasacstilcelobiosa,. Ademds se obtuve um producto de punto de
fusiéa 176°. de may bajo eontenido em AltrSgemo y euys Rature-

lese se descomnes,

Resumen

Xl estudic experimental de 1la resccién entre
la o¢- sotascetilcelobiosa 7 el amuif{aec metandlico ha eom-
ducido al aislamiento de las siguientes sustancias:

8) Celohicea, de pf, R34-236° (dese.) ; [xf:s; 26,7(s los
30 mimutos), [oéj:'s;ﬂ.?" (valor final) (agus). Identiflea-
ds ademés por la preparaeiln de su (3 =-cctansetato y
de su csazona, Kl rendimiento de ocelodiosa fué de 89,3 5,

26,5

B) N,E'-discetil-celobiosiliden-diamine de pf. 113-115° ; [ |/
-2).3‘ (agua); eate producto fué tambdién obtenido por
Zechmeister y Toth (A0) em una reaceiln andloga emplesndo
amonfseo 1{qQuido a la temperatura de 50 em tudo ecerrado,
Estos autores soloden el poder rotatoric [o<T, -20°
(agua) y anélisis pars ¢l nitrégenc , no dendo ¢l punto de
fusidn,

e) Oota-O-scetil-N, N¢-discetil-celodiosiliden-dianina de »p.f,
196° (eom sblandamiento & 140°) [<=»<]4:° 4 6,8° (clero-
formo), Ests sustaneis la consideramcs similar a 1s obte-
Bida por echmsister y Toth (8J) aubque estos autores dan



Q)

e)

f)

g)

h)

wn poder rotatorie L"<T: «3,3°. Bl punto de fusida ded
produsto aislado por elloe soimecide ook ¢l muestro,

Bepta-O-acetil-B-aoetil- =< - eelobissilsaima, de¢ pf,
2u2-243°; (<)) 4 58,09 (eloroformo).

Esta sustamoia por su elevado podey rotatorio la conside-
remcs animers de ls obtemids por “echmeistsr y Toth (80)
quienes dab para la sustancia por ellos obtemida (l-amino-
eelobioss peracetate) um p.f. 196° y un [o<]‘:‘ -8,5°
(eloreformo).

n el estudio d¢ la reaceiln de la ﬁ -ostaacetiloelo
bices con el amonfszco metanilico, se odtuviercha las siguleq
tes sustaneias:

Oota<O-scetil-N,i* -diacetil-celobiceiliden-diamina de p.f.
19€° {abl, a 1400) y [O<3;Y + 7,5° (cloroformo) 1dénty
a8 & la deseripta en (e). )

Por amonclisis do la sustancia obtenida em (#) se obtuve
le N,B¢~discetil-celoblosiliden dismina de pf, 113-115°
4 [ d]i* - 21,0¢ (agua), idéntiea & 1a descripta en
(v).

Ko s¢ demostrd la presencis do Begeetile < - eelcbiosila~
nina, aislads @8 ¢l 6380 d0 lsa < - ceta-acetiloslodbiues,

Se¢ encontrd que la amcnolisis de las formes anomériess de
la sotascotilceledioss de rendimientos diferentes en "al-
doss-amida®, siendo de 3,7 % pare la forms =< y de
S.,4 % pare le form >



LA _RESCCION DFL /NOBRIACO CUN LA ﬁOC‘I‘AAC!‘I‘E-L&CTgA

Kl estudic realizado com 18 /3 - oetaacetil-
laoctosa siguid los linesmientos de la téenica descripta pers
el tredbajo Que describe la aceida del amunfsco sobre la
sctaacetil-celodbives, Anilogsmente se produjo ua slto rendi-
niento del aziear libre, se observd tamdida la imposidbilided
de eristalisar directamente la N, N'-diacetil-lactosiliden-dip
mins en presencia de sustubeciss M;uu, por 10 Que g elimi-
DaroR per passje a través de resina carboxiliea y sulfdnieca
sucesivamente,

Be traté de investigar la presencia de N-ace-
til-lsetosil-emina, Ekn wa primer estudio, se acetild el Jara-
be residual odtenido desmés d¢ aislar la B, N®-diacetil-lacto-
slliden-dlamina. Bsts téomies Mo condujo de inmedliate & pro =
ductos eristalimos, por 1o que 80 tretd de resclver ls mescle
amorfa de acetatus en ums ocolumma de¢ Talco:Celite 503, Se pu~
do aislar as{ somo Umico producto eristalino el ascetato de )a
B-acetil-lantosilamine, de pf, 181-183° [<><Jt + €8,1°
(cmcls).

En base & este resultado se intentd obtemer
directamsnte la N-acetil-lsctosilaming 1libre cod la que se 49
mstraria induditablemente Qque dicha sustancis &8 um producto
primerio de la reaccidn, Pers ¢llo el jarabe residuzl odtemi-
do después de sristslissr la N N*-diacetil-. |acltceiliden-
dlamins d¢ sromatografié em columma de csrddn, obteniéndose
1a N-acetil~ laciosilamins por elucida eom etanol al 10 %,
Kl pf. de ests sustancis fué de 162-263° y sw (<) + 72,59
(ague),

Richard Kuhn y Gerd Krtiger (33) odtuvierce



una H-gscetil-lactosilamine por resceiéa deo 1a l-amino-luctosa
con eetens, &l produwoto por ellos odtemido, Que denominsrca
1-desoxi-l-aeetamine - /3 ~lsetosa, Nunde a 283-2482; eristaiy
88 eom dos moléculas de agus ¥y tiens wa E><)l:° + 1,59 (agaa).

Le asigas, por lo tanto is siguiente estrustu-
ra:

H—é-o“
ko -é-ﬂ Q
I S
- b ooy
éH%oH "o ’é‘“ 0
H-o -'Q'H
XXX H-lc
LHlo H

DPichos imvestigadores obtienen oste mismo prg
dueto asetilando la lactosilaming y amobdoliszando este acetato
col amonfsco metanilico.

Esta R-acetil lactosilamina da wa soetato de
P.f. 142-246° y de [°<]1:'° + 2,77 (em eloraforme).

En base 2 108 elevedos poderes rotatorics ob-
tenidos por Bosotros para la N-scetil-lactosilamina y su ase-
tato les asignemcs la ecnfigurecida =< ( Pérmuls xXX),
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Rosunen

K estuiic oxperimental de le resseiin eatre
ls /3 ~oetacetil-lastoss y el amominco mesanilico hs
permitido cbtemer las siguientes sustancias;

ays® o
a) Lactoss, de p.f, 222-228° ; 1<), +52,8 (egus) , identi-
ficeds por medio de su B egetasestato de su fenilosssons
¥ por ecromatogrsfia sodre pupel,

26,5°

b) N, B'-discetil-lactosiliden-diamins d¢ p.f, 115-117° , (=],
-u;8°(aw), ne desorpta em la literaturs,

¢) Oeta<d-acetil-N N*-diacetil-lectosilidendiaming: de p.f,
23t

223-225° y [=<), 3,909 (iCly ) sustapeis mo descripts
on la literatura,

d) B-acatil= X <lactosilemine de p.f, 162-1630 y



L’é;n,S' (ages). Compuesto que consideramos sndmero del obte-
aido por R, Kbl ¥ @, Bruger (A3), el cusl tiene wa p.f,
de 206-233° y Ye‘]l}l”g (lﬂi).

e) Hepta-O-acetil-B-acetile ©°< <lactosileains de p.5i81-183°
y Ldiv + €8,1° (cloreformo); sustancis que consideramocs
snémers de la odtenids por R, Kubn y @, Kr@ger (A3) quienes
dsa pare ess sustameis ua p.f, 142-146° y (<), + 2,7° (elg

roformo) .,
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Ls amonolisis de 1a /3 -cotaneetilmsltoss eca
smcafaco metanélico econdujo & la formmelidén de um Jarade del que
fuéd imposible 3islar directamente productos eristalinos., El pa-
saje do eate Jarade por resims sulfdnies Amberlite I N - 120,
ool ¢l objeto de eliminar sustanciss bésices, e resultd eflecas
pars aislar "aldosasamidas™, como 1o hadia sido en los camos de
la selobicas ¥y lactosa,

Se intents aislar las "aldoss-amidas” por secet]
laciéa del Jarede prevismsnte pesedo por resina sulfdnieca, Al
voloar 1a mesela acetiluda aobre agua 80 Obtuvo R precipitedo
insoluble comstituido em su mayor perte por Seetato de maltosa,
Pur extraceiln con eluroformo del 1{quido sobreasdsnte se odty
vo un 8é11do amorfo Aitrogensdo Qque Do eristalisd an etanol,me
tancl, o beneeno, Una ocromatugrafis ea taleo-celite S03 de e
te 86lido, RO sonduio tampoee & produsios eristalimos,

No cdetente, la presemcis de la B, N'-diacetil-
msltosilidendiamine pudo ser detectado en el meo.lo sceti-
lado, por ercmatografis em papsl emnleando el reactivo de fei-
do pferico-metaperyodato d¢ sodio, que se deseridbird nis ade-
lante, que dabe eclorsciém rosada eom los derivados amélogos
de oelodiosa y lastosa,

la B,M'-dlacetil-maltosilidendianina posee ca-
sl @) mismo Rf que la maltuss pura, siendo éster un factor de
perturbacién en las eromstografiss sobre papel, Esta similitud
8¢ mantuvo & pesar de¢ emplesrse diferentes sistemas de solves~
tes,



poreién de maltosa oristalins, la aldosa-amide siempre apare-
efa esoceiada con maltosa, segim lo evideociaban las cromstogra
ri{ss en papel, revelando cob resctivo de deide plcrico-mets-
peryodato de sodie para detectar la melitosa dlacetemids y com
el reactivo de feido plerico-metéxido de sodio para evidea -
eisr 1a meltoss, Una cromstograrfia em columma de celuloss tay
poeo permitid separor ambos smicsres,

Las fraceiones de la ocromtograrfia em cardom
Dirao 0-€0-Celite 501 que dieren pierico-metaperycdato positi
VO 8@ agruparch y acetilaronm obteniéndose sef, por um lado el
soetato de maltoss eristalino, y por otro @l seetsto ¢e K N~
discetil-mmltosilidendisnine (en proporciones easi cqul.-olo;
culares) que eristslisd shora fécilmente de benoceno, Este aog
tato s0lo se pudo recristalissr de este disclveate,

Debido a la serie de operaciones que fué nerq
sario efectuar pare demostrar la formeién de le N Nv-pslto-
silidendiamina, DO 8¢ puede saloular un rendimiento exacto Ps
re 1s rescciim de la ﬁ -oetsacetilmaltoes con ¢l emonfa-
eo metanilico, Be puede ver sim embargo que estd rendimiento
o8 extraordinariamentedajo y ¢el orden dod 0.80 ¥ calaulado
e dase & la cantidad de anetsto odtenida,

IR base & las conclusiones Que surged del ané-
1isis de 1os trebajos realisados por 7echmeister y Toth , por
Richeel y eol, ¥y por nosotres, que se discutirén mis sdelante
se pensd Que la amonolisis de la ﬁ =aotsscetilmultonss eom
smonfaco seucso (soluciln al 25 $) eonduciria s rendimientos
nis elevadus de N, N'-diacetilmltosiliden dismina, lo cusl se
o confirmmy .m;.endo una téoniea de acetilaeila del Jara-
be obtenido medisnte esta amonolisis, A partir del acetsto de



la maltoss diecetamids se odtuvo, poy reaceida con amonfiaseco
metanélico, 1a N, W' -dilacetilmlitosilidendionine eristulina,
Il rendimtento de esta elsmida (22,5 ¥) cbtenids em medio.
acuoso fué marcademente superior &l odbtemnido eon amonfsco
metandlieo, ¢oB 10 Que Be colifirmen las eonclusicnes a Que
llegamos eu la discusiln que se hard mis sdelsate,

Resunen ;

Kl estulio experimental de la resceila entre
la 733 ~octascetil-maltoss y ¢l amonfaco metandlico ha pep
mitido demustrer ls formecién, ool miy bajo reddimiento, de
la E,B'~discetil-mltosiliden-diamina, sislada e¢omo oota~O-
scetil-d, N ~discotil-maitosiliden-disaina de p.f. 95° (sbl,
6°) 3 (<)) + A7,4° (oloraforso).

Kl estudioc de la resoccidn del amoniaeo seuo-
808l 25 Feotre 14 B -cctancetilmsltoss permitié obte-
mer oon un rendimiento Notorismente mis elevado (22,5F) la
B, B¢ ~diacetil-meltosilidendianmina do p.f. B83-86° ¥ E&T:; 81,1°
(sgua) Que fué aisleda eoma ceta-O-acetil—,N% ~discetil-melty
silidendisming ée p.f, 95° (adl, 65°) y E»q‘:‘ +86,6° (olo-
roformo),

Asdas sustsneias no figuran descriptas em la
literaturs,
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0 el curso de nuestro tradajo sobre disacéri-
é0o8, hemos desarrollsdo tres resetivos eromstogréfisos ocuyss
spliocsciones se podréa ver en la parte experimental,

Jo.~ Reactivo pare algunas sustancias nitroge-
nades,

Consiste em una solusida scucsa de feido pier)
©0 y metaperycdato de sodio, Este reactivo se proyects pemsan-
do en )8 scoifm oxidante del metaperyodato scbre los amicares,
eod produceiia de aldehidos por rupture de 18 moléeula en v -
rics sitios. Estos sldehidos actuarfisa luego sobre ol deido
pferico, dando el color rosado del foido plerdmico, 8in embar-
80 se observd que @isacdridos tales cumo la eslodices, lactuss,
ete, RO dehaid 00loreeidn col somoentrecicnes losales de rango
eromatogréfico, 10 Que se atribuys 8 la eomceida imestadilided
40 108 productos de oxidseiln de los dissodriduve por el mets-
peryodato., In el easo de moncsacéridos tales eomo glucosa o
Tructoss, se prodwjo solorseiln, sunque ls comcentrecidn lo-
eal Decesaris fué 8130 elevada somparads ool 1s Gue Be detsc-
ta usuaimente en oromatograria sobre papel. Perv donde este
resativo demostrd tener amplis wtilidad fué em la deteceidn
de alguncs hidratos de earbone Ritrogeasdos,- Asimismo se cop
prodd su eficscia en ¢l o280 de algumos aminodcidos y sustan-
eiss coB ellos mlacionades as{ como em 1la deteceida de slgu -
Bes sustanciss aitrogenades de maturdlesa hetervef{clica,

En ol o880 de los sminoécidos se odeervé que
uB pequefio minero de ellos daB ¢0lor eoB 1a8 ©OR gentriciense
wsusles en srometografis, por lo Que este resctivo se puede
eonsiderar selectivo pars esas tutuomi Es Anteresamte deg
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tecar 1o sensidilidad Que eate reactivo posee freamte s la
triptamine y & la serotonina (S5-hidroxitriptamine) pudiéndo-
8¢ detectar de 2 a A ug do esta dltimm sustameia, ea frio,

IIo.= Beactivos pare amicares libres y sus éate-
res,

8¢ trata de¢ dos reactivos Que, en eierta msaera
se complemeatan, Uno ¢e¢ ellos eomsiste en wms solueién de ai-
trato ¢e nlata metanélico en medio de metsxido de suvdio; el
otro e8 una solueidn de fo0ido plerico y metdixido de sodio,

Kl primero nroduce ecalaraeidn ea frio eom todos
los hidratos de cardono libres, scetilados o bemsoilados: el
seQExio, Solamente eod 108 reductores O sus ésteres.

Kl reactivo de Ritrsto de plate-metixido de so-
déio permite seguir el proeesc de reduceiln del iim plata em
frfo y por el sspecte Que va adquiriendo ¢l cromstograma se
puede diferencisr ls presencia de amicares reductores o B0
reduotores.

Com los smicares reductores, e produce ripida-
mehte uns menche que puedd adquirir tonelidades perdo-verde~
s8s 0 pardo~amarillentas, En presencia de amlcsres 0o reduc~
tores sule producires primesremente ¢l csecurecimiento inteaso
del fondo, haciéndose, después de algunos mimutos, franca -
mente evidente ls maneha 40 la sustuneis Ao reduetora como
uBRa gots smsrilla,

El poder seguir 1la reduceida en frio desde ¢)
prineipio hasts el fimal, permite detectar manchas dediles
«o'n final podrisa disimilarse com el color del fondo, Otrs
veatsja reside em su spliecabilidad a ls eromatogreria de sce
tstos de aniesres. Los enssyos por mosotros realisados imdi-



ool 1la utilided de este resotivo en la detecsidn direeta do seg
tatos y tambida d¢ benscatos, sunque 1ls eramatogrefia sodre ps-
pel de estos dltimos haste ¢l presents Do ha sido emearsds,

Kl resstivo de {eido plerieco-metixido de sodio, e
besa em la comoeida resccila de Browa pare hidretcs de ecarbano
reduetores, Decidimce ensaysr esta reaceiln en las scndiciones
ususles, o8 deeir, o0 medio sleslino de hidrixido de sodio, aeug
80 0 hidroslecheliaco, Mr estas sondiciones, ¢l reactive presea-
té el inconvenients de temer qQWe ser milverizsdc eu ealieate,
pues en frio se prodweia su preecipitacida, Decidimce reempls -
ser entoness ¢l hidréxido de¢ sodio por uma sclweidéa de sodio
on metamol, al 10 %, 8¢ logre as{ la spariecidn, después de es-
lentar 8 110°, ¢o uns mencha rosada scbre fomdo amarille, dedi
da probablemsnte & la formseidn de dcido piovéaico,

8o ecmprobdé que daa resceidén positive los smiea-
res reductores, sus dsteres aestilados y taabidn aquellcs smf
oares Que pPoseeh eb ¢l earbono 1 grupss hidrolisables on me ~
dio sleslimo ., Bo resccicnan, en csabio, les asdosres eon gry
pos B0 hidrolisables en ¢l carbono 1, Bl sus dsteres,

Dedo que una de¢ las téonicas ecomocides pere oro-
metogreria sobre papel de acetaios de amicares, comsiste em
correr dichas sustaneiss sobre papel impregnado eod formemida
(22) se emsayd teadidén la eficacia de estos reqetivos sodre
papeles as{ tretados, cheervindcse que ere imposible la detec-
eién de amioares ecloeados sodbre ellos. Este heecho ys fué pun
tualizsdo, pare el caso de nitrsto de¢ plata acucso y en papel
formamida, por Vickberg (M4).

Rosumed s
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Be estudian tres resctivos orommtogriéficos mo

desoriptos previasente em la literstura:

s)

»)

o)

Reastivo de nitrato de plata-metdxido de sodiot Que presen-
ta utilided em 1z detecoiin en frio de amicares reductores,
a0 reductores y ésteres de 108 mismos,

feactive de deido ploriec-metixido de sodior gque ha presean-
tado utilidad pare la deteceiin exclusiva do amlcares re «
duetores y de sus éateres,

Reactivo do feido pforiso-metaperyodsto de sodio: se ha ep
plesdo eu la deteceidn deo algunos hidratos de ocarbono mitrp
gensdos. Se desoride ademisma utilided pars ls deteceila
de alguncs aminodeidos y compuestos heterociclicos, Lada la
importaneis bioldgica de le serotonins se destses la espe -
oial sensibilidad de este resctivo para la detencida de es-

ta sustaneia,



DISCUx JON
A - La influeneis del solveate,

gabre la reasciia entre ¢l amanfaco y la
oetossacetil~celobions se han efectuado hasta ahors tres estu-
dics experimentales ouys ¢discusién puede preseatar interds.

En lass experiencias de Zechmeister y Toth se ob-
served eomo hechos sobresalisntos: ¢l empleo d0 amomiseco 1{-
quido, de temperatura de resceiln compurativemente eleveds
(55° eurente A8 hs.) y, finslwente, la obtenciin de rendimien
tos relativamento altos de "aldosa-amides”, No se descride el
sislsmiento del amicar libre ni de celodiceilamina,

Frits Ncheel y eclabores emplearca amonisco d4i-
suelto en metanol em comsentracidm elevada (A0 %) y tempersty
re altas (50° durante 12 h,) Xstes imvestigadores no deseriden
ol aislamisato de¢ "aldoss-amidas”, sisléndcee em ocaamdic celo-
biosilemins y diocelobiocsilamina por ecristalissciésm eireota de
1s solweida,

Rs ousstras experieneias, la resceidn se llevé a
cabo eu amonined metsndlieo al 16 ¥ y a mtemperature sabiente,
menteniéndose en esas somdieiones durante 23 h, B¢ obtuvo de
esta msmere, Um elevade readimiento del amicar libres (casi
9C %) ¥y muy bajo rendimiento de la "aldosa-diamids” (sprox,

3 ). No se evidencil la presencia de eelodiosilaminas,

e los tres estudiocs mencionsdos vemos Que Se
han introdueido variaciones de¢ conesntracidn tempersturs Yy
medio resceiocnants cuya iafluencia em la elecoiin ¢e las ru-
tas simlténeas y competitivas qQue puesde seguir esta resc-
eiéa solv puede determinarse, eu prineipnio, snalisindo ais-
ladamente dichos factores,
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En los tredbajos realisados por los 408 grupos de
imvestigadores alemsnes, se puede ver grea analogis em las
ocohdiciones experimsntales que se refieren a temperasture y
ecnaeltracidn eommrativeaente elevads deo smonfecco, Dads la
disparidad de productos obtenidos ea ambos 08808 [uedo info-
rirse que 1la tempersatura y la alta eoncentracila de amonfaco
B0 808 los factores determinuntes em la eleccida dd la ruta
Que sonduee preferentements a 13 formmcidn de "aldoss-ami -
das”,

Ua faotor diferencial en estas dos experiemcias,
B 19 Que a temperaturs S¢ refiere, o8 ¢l prolongsdo tiempo
de salemtamiento que emplosa Frits Richeel y solaboredores,
Esto obliza & plantear 1a hipitesis de une posible hidrilyi -
8is de la "aldose-anida” ques presuntamente se tm-—rin_«l una
primers otaps, 1o que eomduciria & la fermaciéa del u:;lur 13
bre 0 de 1la celobiosilamina, segin Que en esta hidrilisis se
siguiere 1a ruts’o la (o)

C+NH.CO.CHy c.mu'l_-co.c%

| \
R R

(3\ (b)



afscc pare dar eelodicsilamine, La posibilidad 40 ests dltism
reacciln Qquedd demostrada en une experiencia en la que estos
imvestigadores someten la celobiosa & la acoidn del amoafsoo
sl A0 ¥ durente T2 h, cdteniémdiose 1la celobiosilamines,

No ohetante, ls hipitesis de la formseién ¢ hidrd
11sis €0 las eslodicsa-amidas como primere etaps Do BOS perece
acortada, pues estassustanciss han demistrado aotable estadi-
11dad ea medio alcalino, As{ 1o evidencisn nuestras experien-
cia8 aceres de 1a cromstogrifis sobre papel de estas amides y
on lss que se usd ¢l reactivo de doido piorieo-metdxido de sg
dio,

Estas sustameias Bo dieron, en ese medio fuerte-
mente slealino, ¢l eclor rojo carseteristico eslentadas @
110°, eclor que dan répidsmente todos los amicares livres,

Creemos, o0 ocnsecusncis, Que ¢l producto prime-
rio o8 la resceidsm efectunda por F, Nicheel y eclaboradores
es ¢l amlear 1ibre, obtemido por smconolisis directa y este 8-
sicar o0 los eondiciomes experimentales desoriptas, conduee &
la formeocién de 1a celobiosilamina,

Er ese aspesto, tanto las experiesciss ée F, M-
cheel y col, eamo las mwstres soh coimcidentes, coimcidencia
qQue Bosotros atriduiscs al hecho do haberse emplesdo medic mg
tandlice en ambos casos,

En base 8 1las comsiderseiones suteriocres, 8¢ puQ
do establecer que ¢t la eleecidia de lss rutas ecompetitivas,
tisne wm appel prepondersnts, mis que la ococncentrecidéa y la
temperaturs, ¢l disclvente en ¢l que se lleva & exbo la redo-
eidn,

la pressacia d¢ mttinel provocarfa preferentemen
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te una reacciln de amonolisis totsl com formscida primcipal
del amicer lidbre. Lo susencia de¢ metanol eonduciria primor -
dizlmente & la formeeidn de "eldosa-amides” con buen rendi -
aiento, Esta influencis del alcohol, hanta olerto punto, ps-
receria ser gemmerel, pues on las experisncias ya menocionadas
son el etre-scetil-D-xilomonitrilo (3), tetrscetil-lL-xilono~
aitrilo (7), ¥ pentascetil-D-galactomonitrilo (7), el cambio
de disclvents, de aleochol pur sgus, incremsnta aotablemente
el rendimiento de "aldosa-smidas”, Este seris otro ojemplo
on ¢l que se pone de manifiestc la importancis del disclven-
te en 1ls elecoiia de lap rutas competitivas y simulténess,

Es necesario aclarar, sin embargo, que odvia -
mente existo um limite minimo em la ecncentraciin de amonfa-
por dedbajo del cusl el procescs puede sufrir variaciones,
Por otra perte una compremsida elars de la influenacis ¢e la
tempereturs requerirfs llevar & cado ¢l estudio de este fag
tor en condiciones mis sistemdticas., La discusila amaterior
presenta un esquemt o bese 8 108 poocs datos existeates,

Un andilisis de los productos obtenidos eu Bueg
tres experiencias, indieca Que hay tree tipos de sustanciss:
a) el asicar 1ivre, b) las "aldosa-amidas” ¢) wa grupo de
sustanclas bésicss, de ecomposieién todavis mo comoeida,

En le que respecta a eate dltimo grupo, se plaa
tes el prodlema de determinar 8i 90 trata do productos prime
rios O secundarios de la reseciin, Por estar este sspecto
tedavia en eladoreciln, mos circwmscridbiremcs a oomsidersr
solamente las dos rutas competitivas a) y »),

La que eonduece 8 la formseisn del amicar 1idre
es una resccida que transowrre de scuerdo com unh mecanismo
de amonolisis de dsteres,



La que conduce 8 la formmeidn de "aldvsa-amidas”
es wns reaccién campleja Que transcurre mediunte um mecsaismo
intramolecular de ortoésteres,

El qus predomine ul producto W otro dependerd de
las velocidades relstivas do amdos tipos de resccida, Cusato
wis répido ses ¢l mecanismo de amonolisis, menor serd el ren-
dimiento de "aldosa-smida® obtenido. De aguf surge ls occove -
Riencis de¢ estudiar los factores Que influyen en la veloeidad
de amonolisis,

I 1o que respecta 8 este prodblems, hemos de¢ re-
ferirnos al estudio oinétiec ofectusdo por Raymond L, Betts
y luis P, Nemmett (A2), sobre ls amonclisis de éateres del
deldo fenilécetice en solusiéa metandlies,

Un mecanismo de hidrilisis de dsteres, ea medio
vésico, que implique wma fisidn aocil-ox{gemo (XXXIII), se eog
siders bdimclecular, simbolizindose PBsc2 (hidrSlisis bésica
soilo bdimoleocular),

Chy—CcOioR  + HINH,

WA Y



A9~

Estos hechos seom interpretades, per los sutores
neRoionados, eomo debidos 8 1s existeneis de dos rescoiones
competitivas en ¢l procesc de asonolisis: wma resceida esta-
lisade y otra B0 catalissds. Kl mecanismo pare una eatflisis
bsies de este tipo imvolwereris ¢l ién amidigemo KN, Las
interrelaciones entre 108 tres iomes Que determinsm la velo-
eidad de amonclisis surgirisn d¢l siguiente pre-equilidrio:

an,::;.'-: + m (XxXxIv)
m, t cn,an::-:*- 0" (v)

u, + a,o == 'a + cl,Ol (xxxv1)

Lss 408 resceiones que tendrian lugar, ambes del tipo Bae2,
serfian:

a—-ooocu)-;- ll,‘.‘-‘l—-— °°.a+ CI’G (xxxvII)

R~ COOCH, + WM =% — CONN, + CHy0~ (XXXVIII)
Los sutores eitados, eonsideran que 18 veloes-

ded d¢ 1a reascién (XXXVII) es proporoional s (éster) (Miy),

mientres Que ls velecidaed de atague del iéa amidigeno s 1a

moléeuls de éster (IXXIVIII) o8 proporcicmal a (dster) (-3),/.

Podemos ver ecomo, segim 1a ecwseida(XXXIV}), la
presencia de iones amcnio en exeese, dismimuye la formacidm
de N3 , de)l que depende, on Erad parte, 1A veloeldsd de amg



nolisis,

Por otrs parte, segiin la ecusciia (XXXVI) resul-
ts evidente porqué la presencia del CE3ZO” acelers ess reacciéa.

Estas considereciones podr{amos extenderlss shore
a la reasceiln del amonfiace eon los hidratos de earbomo aeila -
dos para explicar la influsncia del disclvente ea las reaccio-
nes asheionadas anteriormeate,

Es evidente que ¢R lap experiencias de Zechmarister
¥y Toth, ls ausencia de¢ metanal impide Que se cumpla l& ecuaoida
(XXXVI), eon lo que disminuye sprecisblemsnts la formseidn de
ER; , stenuindose ss{ 1a rescsilm de amanolisis y verifieéndose
preferentoments la de ortodsteres. As{ se explicarfa ¢l mayor
rendimiento en "aldcea-amidas”,

Uns expliecacida similar se podria dar en el caso
de los tetrssoetil-D-xilomonitrilo, tetrescetil-L-xilunonitri-
1o y pentascetil-D-galactononitrilo, cuys degradaciin fué reg
l1isade con BUNM,. KB estos cascs, la presencis del 1Sn amomnio
en elevada concemtraciin retsrdaria aotadlemente ¢l mecanismo
de amobolisis, eoh 1o qQue se registra un alto rendimiento de
"sldoss-amides”®,

Inverssmente, tanto en las experienciss de V. Wi~
cheel y sclsboradores eomo ¢n las Duwestras las esocuaciones
(xxx1v), (XXXV), (XXXVI) pueden verificsrse amplismsnte, Es -
pecialmente en lag condiciones impuestas por F, Riecheel ¥y
e0l., Ja elevads concentrecién d¢ amuhisco em metanol, deter-
minaré un desplasimiento marcado hacia is derecha e» las ocus
eiones (XXXV) y (XXXVI), es decir, una elevada comcentrscida
de B3, 1o Que provocarfia una répide amonolisis y ua fdeil
stague del amidigeno al amicar libre asf{ formsdo, producién-
dose la celobiosilumine,



B.- La estructura de¢ las dismidas de disacéridos,

Bn el caso de las diamidas enh el earbdono 1 de los
disacéridos celobiosa, lactosa yJ meltoss se presenta un pro-
blems estructural Qque ys fué planteado por Zechmeister y Toth
(a0).

Bstos imvestigadores Jbtuviercd un scetato de la
B, N¢~diacetil-celobiosilidendiamina que fundié nitidamente 8
19‘°, mientras Que otras muestras sufrian ablandemiento pre -
vio & 180° ,

El anélisis del scetato de punto de fusisn 196°
416 valores altos y fué neocessrio postular uns estructurs ef-
elica para estas diamidas, siendo las estructuras propuestas
por estos sutures las siguientes:

c.,N““—" “‘3 r"' wcoch c.—-—-——"H
- Q_-OK Q-O“\\ H- C.-O“ e ‘Q"O“
; Ho- Q- 9 Ho- \ *»o-C l N-cocC
Ch-co Ho - IC W %
\
H‘Q‘ C- HC T —
\
C.H,oM A_‘to“ c_ﬂz-og < H,0 H
XX XX X%

Esta hipStesis de uns estruoturs cfclica dede
sor sometida 8 uns discusién, De 158 datos ameliticos pera el
aestato mencionado no surge de manera indubitable la existen-
eia de un ciclo como se pueds aprecisr eR la eomporseida si-
guisnte:



Poroente jos tedricos para une
estructura safclica del seetato: 49,5 5,9 3,9
Poroentajes tedriccs para wms
estructure {01168 ,ccecceccoce! So,12 5,89 3,%
Hallado por Zechmeister y Toth: 89,98 6,18 4,09
A9, 80 6,02 3,68
5,82

Ona determinsciin de aseetilos he-
eha por Z2echmeister y Toth d1élos
siguientes resultados:

Aoilcs totsles (tadrieo psra wma

estructure scfelich) ..cveeccvcne 55,2 %

hestilus totales (tedrieco pare

wna osttrusturs ¢£0l168) ..cccees 53,9 %

Aoetilos totales (hallado por Ze-

chmeister ¥ Toth) sccevcoscccocoe 55,28 ¥y 53,38
O-acetilos (tedérieo para was es-

tructura acfalies) .cccccccccccce M2 %
O-aocetilos (tedrico para wma oS-

tructurs efealies) cccccececcecsee 2,9 8
O-acetilos (hallado por Zechmeister

¥ TOth) ccccccvcocsccscecevccese 83,5% 3 A0 %

Pare ¢l acetato de N, N'-~diacetil-celobiceiliden-
diamins eislado por nosotros, los smflisis efectuedos imdicen
dos slterastivas: o uns estructure acfclica sim agua de oris-
talisacida o una estructurs ofelica con usa molécula de sgus
de oristalizaciln, Il hecho do Que este acetato presente um
ablandamiento & 1R09 y fumds a 1969 , heoco pensar en ests se-
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gunds alternstive como mis prodable,

o8 valores altos odbtenidos por Zechmeister y Toth
pers los anilisis del scetato que fumde nfitidamente s 196° con-
firman esta Ultime alternstive, Bi sceptéramcs la primere alter-
nativa esos valores serian poeo prodable & mence de aceptar un
error en las determinsoiones superior al del método,

A pesar ée estos criterics erientadores, ellos mo
proporeicnan una certeza induditabdle,

Por otro lado, el andlisis de la N, N®-discetil-ce-
lobiosilidendiamina oristalina puede interpretarse somo corres-
pondiente & una estyucture efclica con dos moléoulas de ague
d¢ cristalizacida o & uns estructura sofclics com uma moléculs
de agus de cristaliszaciinm, En este cuso RO 8 posible uns oom~
paracioa oon los resultados de Zechmeister y Toth dedids & Que
o8stos sutores solo dan ¢l dato eorrespoddiente al nitrdgenc
(5,97 £ y TS en é28 doterminaciones),

Lo dcho anteriormente pars ¢l o880 @0 13 eelodig
sa puede hacerse sxtensivo también & 1los derivedos ée la lasc-
toss y maltosa, eomo puede veree en la tadla de vslores amalf-
ticos salculedos pare las diferentes estructuras posidles de
esas “aldoss-anidas” y hallados experimentalmente por Rosotros,
Qque 80 indican a contimuseifn,

ce -C0 @. 3

Caloulado pers uaa estructure acfclica (:“lmonla.l2 0 (XLI)

C1 A1,T3 ¥ N:6,958 M:6,088

Calculado pars una estructura cfelica € .ﬂao { xxx1x)

16728%.%
C: 81,73 £ B:6,95% K16,08%



Nallsdo por BoSOtros:
(-1 .1,91’ | § ..w N: 8,02 $

Acetago de le W, E'-diacetil-celobioeilidend isnine;

-~

Caloulsdo pare was estruesturs saofolies C B O N 4 5
% aeac 2 (%IP)

C: 49,35 £ W 5,518 N: 3,59 §

Calouledo pars uaa estructure ofealies cCH o XN
e ° TR .I!O (xL1II)

Ci 49,088 N: 5,99% N 3,81 §

Ralledo por DosOtrus:
C: 48,705 NM: 8,29% N: 3,69 §

B N 28488 ~laetos en-diam

Caleulado pare uns estruestura acfoclies C K O N LIV
18 30 12 @ ( )

Ct 43,435 M: 6,785 N: 6,33 §

Csleulado para uns estructura ofclica €

n'ae°u'z "a° (xv)

C3 A3,A3F N: 8,785 NH: 6,33 §

HEsllado por Dosotrost
C: &3,055 B: 7,005 N: 8,37 %

A a 1a e s0e -l80t ]

Caleulado pars ums estructura acfeclice cxll“oaola (xv1)

C: 49,95% NK: 5,905 N: 3,59 §

iea C K O &m, 0 (XI¥I11
Caloulado pare uns estructura ofel scaz’18% '2 ( )

Cr A9,0hE N: 5,99% N: 3,81 %



Rallado por ROBOLTOS:
C: 49,188 H: 5,986 W 3,718

E-N°-discetll-maltogiliden-dianioy;

-

Caleulado pere una estructure acfelica C R O B .M O (XLVII
pe 10301222‘ 111)

Ce 81,758 NH: 6,955 N 6,08%

Caleulade pera una estrueture cfelioa: cnlzaonla.lao (xLIX)

C: 41,735 NH: 6,958 B: 6,088

Hallado por mosotros:
C: hO,B88% N: 7,008 N: 6,51%
Kl ®ajo porcentaje de ocardomo obtenido pare esta
sustancia se atridbuye 2 1a impoaidbilided de secsrlia exhausti-
vameate & 100‘. eomo 8¢ hiso eob las anteriores, dedido 2 su
bajo punto de fusida de 8A°-86°,

Acets e N N t @ :

Calculado para uaa estructura scfclica °n'u°ao'a (L)

C: 43,35% H: 5,91% N: 3,598
Caleulado pare uaa estricture ofclioca c)ol!uoml .lao (LI1)

C: 89,088 H: 5,99% N: 3,81%

Nallade por Rosotros:
Ct Qﬂ.w | { ‘.w‘ {1 3.93’
Ante las dos slterbativas estrustureles mencio-
nadas, hemos preferido, pare ls interpretacifa de muestros
anflisis, elegir la correspondiente a uns estructura scfeli-



oa, oritorio quo ocoineide oon ¢l seguido en los estudios
realisados en ¢l campo de los monosacéridos,

Resulta evidente la necosidad de ostudios estrug
turales Qque aporten una evidencia concrets scorca do la ver-
dadera estructursa de estas sustancias, Hasta que dichos esty
dios se realicen adoptaremos las férmulas provisorias (XLI)

y (XLII) para la N, N¢-diacetil-celobiosiliden-diamina y la
octa-o-aeotil-l,l'-diaeetil-oolobiouilidondianina; las (XLIV)
y (XLVI) para la i,l'-dincctil,laetocilidon-dinnina y 1la octa-
O-acetil-N,N -diacetil-lactosiliden-diamina; las (XLVIIL) y
(L) para la i,l'-nltouiliden-dinnina y la octa-O-scetil-N, N0~

-

-altoailidon-dianinn.
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C.~ Influencias esterecisoméricsas.

Pare finslisar ests discusidn tretaremcs de ver os
qQué medids les resultidos de Buestres experiencias puedes eoj
testar los interrogantes plantesdos en la pégims 25,

a) Influencis del volumincso sustituyente en el ecardbono A de
1a parte reductora del disasirido,

Kl hecho sobresaliente oA 10 que & este punto se
refiere es ol de que la glucoss sustitufde por um resto
glucopirencsfdico en ¢l aardono A ds uns dismida, Peto pe
puede atridbuiy:

1o, A que 1la posicién A estd bloqueda impidiendo la forms
eidn de wm E-acetil-glucofuranosilderivado,

20, A que la presencia de¢ ub resto de hidrato de¢ eardolo
influye de uba madere especial,

3. A la influsncia oconjunta de 1os dos fesctores mebdcio-
medos .,

Kl sclarer cusl de estos factores ¢s ¢l respod
sable de la formmecién d¢ was dismide de ls glucoss imply
ca forscssmente 1a redlimeida de nuevas experiedeias,
Rsto signifiea:

1o, Malisar 1o amonolisis eon uns glucosa acetileds, A-Q-
sustituida por un resto resistents & las coidiciones
experimentales impuestas.

Go, Mealisar la amomolisis de um disscdrido acetilado ea
el que @l resto Do reductor estd fijade en ums posi-



eidn distinta de la A,

b) Do qué maere afesta ol cwrse de 1 reaceida la ecafigure-
oiin del momosacérido fijedo em el earbomo A de¢ 1s mited
redustore,

Las experisaeies com la /@ -ostaacetileslodio

88 y ol 1o O- oetassetil-lactoss indican que el cembto
de Wb yesto gluecocss por UR resto gilactosa provoea wad di-
ferencis ea ¢l rendimiente de 1a resceils, que de 4,9 ¥ pa
sa 8 9,6 £, 81 bien se ha seguido paresmbas smieares téon)
oas diferentes de aislamiento (pare ¢l primero se usd uma
técnice 40 acetilecidéa y pare ¢l segunde una téomies de
aislamiento directe) de la lecture de¢ ls parte experimea-
tal correspondients 8 1a 5 <getaseetil-lactoss mo que-
da ninguns duda acerca del aislamiento prdctiocsmente total
de la R-jit-dincetil-celobicsiliden dismina, sustancia que
eristalise mey fécllmente. Ademis se presentsa algunss 41-
ferencias que imdican que ¢l curso ds 1ls amcmolisis de l1s

.ﬁ-mmmwmum#ﬁnd_oh o «0g
tascetileslcdicsa que al de la ﬁ -gatascetileslodices
eomo sel 18 aneslogia de rendimientos, mis estrecha y la
formaeidn d¢ moncamides e ¢l earbomo 1,

e) Iafluemeois dée la eonfigmrecidéa gluecsidioca:

Le experiencis eon 1 _Z  -potasseetileslobicsa y 1a
:5 = ootasscetilmmlitoss, en las que se e ingtroduci-

do was Unica variscidéa, que es ls eomfigurecida glueosfdi-

w 7 ah ¢l primer osso ¥y o< e el segmdo indiea

diferencias maresdeas oo lo que respecta 8 la dificultad de

eristaliseaciin y al cardoter sltamente higrosedpieo que po

seah los derivades do las maltosa, Este heche obligh o



q)

a)

usar una téoniocs mis eledorada lo Qque Bo permite determimay
si 1 grea disminuciia del rendimiento produsido em ¢l easo
de 1ls maltess 3¢ dede emclusivamsnte al fastor estedecquimi-

Isportancis de la eonfigureciéa amomérica del disseérido del
ousal se parte:
8¢ realisd was experiencisa eccmparativa entre la

oL egotsscetileslobicss ¥y 1a 5 -setaseetiloelobiocss,
emploando ea anbos ¢3808 18 misms téeniea de secetilaciida, Se
obtuve s8{ un mismo acetato de E, N~ discetiloslobicsiliden
dianine, y en base 8 41 se csleuld ¢l remdimiento de 1a dis-
mida siende Go 9,8 para 1a formm © y de 3,7 5 pare la fop
@ o, lo que iadicarfs que ¢n el casc de los disacd
rides 1s ecoafigursciéa << o /5  tieme influsneis en
el remdimjento de ls peaceida,

8¢ hace um estudio comparativo d¢ las experienciss de Zechmelpg
ter y Toth( A0) eom 1la ootascetileslobiocss y amomisco 1iquide
en tubo eerredo 8 50°, do Prits Nieheel y ecclaboredores (Al)
empleande smon{sco metandliec a 50° y de muestiras experien -
ociss eon amanisco metanélieo al 16 § y temperaturs axbiente,
De este estudio se deduce que e los rendimientos de B, H-dis-
estil-aslebiocsilidendianine tiene unz importancis fundamental
el disclvente e 0l que se lleve & cabe la rescei ‘omn, siendo
menores dichos rendimientos en medio metamélisc y ecneidere-
blemete mAyores e ausencis de¢ metancl, 8¢ ecasidera que la
rasdn de este eomportamiento pusde explicarse em dase & esty



»)

o)

dios einéticos efectundos por Petts y Haamett (A2), quienes
consideren que ek las amomolisis &b medie metandlieo existem
408 veseciones, was catalisads (que involweren ¢l MEZ ) ¥y o~
tre 2o estalimeda (por secilm directa del M,)

M el estudio esm la 5 -setascetilmltoss se
coRfirman los pumntos de¢ vista expuwsstos en la disucisén,

Se discute la hipitesis d¢ Zechmeister y Toth sceres deo la
sstureless efeliecs do 1la N, ¢ diseetil-celobicsil idendiomi~
aa, evidenciindose que tasbide ser{s fuctible waa interpre-
tseida sefclica de las estrustures de las aldosa-amides de
dissecéridos, Ia vista d¢ esa posibilidad hemos preferido
interpretar diches estructures eomo de¢ cardoter sofelice,se
Sin ol wasepte cldsico que 8¢ aplies en ¢l easo de las aldg
ss-amidas de¢ monocsscirides, hasta que hechos experimentales
«-mmmu-hmmmmmummm-
olass,

Se discutea las cawsas posibles a que yuede atriduirse la
formaeiin de wna dismida e la mitsd reduetore *Bluscss”
de les dissedrides estuiisdes, heche interessate ys Qque én
1a amcmolisis de 1a glucess pemtaacetilada (13) y (30) sale
se produee wal B-aeetil<D-glusofurencsilanine,
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o ® A~ 0 ce .

£o siguié la téenica de €, Breum (26), La mis
me eonsistid ea agregar wm total de 100 g, de algodim, en por-
eiomes d¢ 20 g, & waa mescla deo AOO ee, do amhidrido scético ¥
38 os. de cido sulfNirico, enfrisds previamsute a -10° y golo-
ede o0 uB frasco de¢ boos ansha, esmerilads de wa litre €0 e8-
pacidad,

Despuds de eade agregado de algudia, 16 mesela
se smpasté con uns varilla greesa llevando su tempersturs has-
ta A5° om befie d¢ Nurfa, Después de ser tredejads dureate umos
£0 minmtos do esa mebers, la mesocls se haoe 1o suficientemente
liviana como pare permitir el agregado de ouyss poreicnes do
algodia, agregado Que siempre se hiso 8 tempereture no mayor
do %0°,

Después de haber agregado los 100 g, de algo
déa, se sslentd 8 50° dursnte was hora, obteniéndose ss{ une
solueidn do color esstafio, que se deJS siete dian em estufs
8 359, Al esbo de ese 1lapso se volod 1ls meszels sodre 20 11 -
tros ¢e agua fris, se dejJS 2) h, en contscto agitando fre =«
cucnitemsnte y finalmente se filtrd y lavé eon agua fris has-
ta eliminar 18 acides, Nead, 9 g.

Rate producto druto se disolvis em 250 ee,
de metanol hirviento y por eafrimiamiente precipitarom TC g.
do  (-~eetascetileslobiosa, Kl produsto bruto as{ obtenido
8¢ purificé por disclucién em 300 oe, d¢ alaroformo, sgregado
de esrbln Darco € 60 y filtredo & través de wm Buchner colte-
niendo um lecho de filteresl humedecido eon metsnol, Be lavé



después el embudo eom 100 ce de cloroformo ¥ la solucidm se
ocheentrd hasta un volumen de¢ anroximedamente 250 ee,

A esta solueiln se le agregaron 750 ce de
alochol met(lico caliente y por eafrismiento a 0° se obtuvie-
ron 66 g de o -cotassetileelobioss Que se purificercn ums
ves mis por este procedimiento dando un pumte de fusidn de
224-22¢°, Rendimiento 60 g.

a el o< - aetss cel

- A e _ce

20 g. 40 oX- ocstaseetiloelodioss se suspel~
dieroh e 500 ml de amoniaco metandlico y se agitarch 8 tem -
perature aabiente durante 20 minutos, hasta disclueida total,
Después de 24 h, se evapord la soluciie & presile reducida y
8 temperaturs mencr do §0°, hasta wm volumen de 200 ml. por
estaciocnamiento & temperature axbiente durente tres dfas y
reaspado frecuente de las paredes del mcipiente se cbtuvieron
6,950 g. d¢ oristales de eslobicea de p.f. 225-226°, 1a que
recristaliszsads 41 wm pf. 234-234°, Peallosascos p.f. 200°,
Se cromtograrild ea papel Vhatmen No, 1, usando eome Solvem-
te uaa mescla de acetato de otilo-piridina-sgua en 18 prepop
eiia 10:4:3 y empleando comorevelador ¢l reactivo de nitrato
de plata-metdixido de 30dic Que se describe en esta tesis,
Se oveervd sef{ una Unics mencha de Rg 0,89 a 25° empleando
glucosa eomo standard. 5S¢ preperd sdemés u/@-oomecuto e
Sin uns técnics que se describird mds adelante,

£l aloohol madre del que oristalisd la eelg
biosa se evapord a presida reducide hasta sequedad y luego
en desscsdor hasta ocbtener um 8341140 pulverulento, Este pal-



vo smorfe ¢ higrosedpies Be OXIrejo e¢ineo veoss ¢oi 50 ml do
soetato 40 etilo hivviente cada ves ¥y 8¢ volvié s seocar ox-
heustivamente, £¢ 4isclvid lwego en 20 ml de metancl y se dg
J6 evaporer espomtinesmente & temperatura Ssbiente dureate
d08 somanes, efectusndo pericdiesmente riltrasiia del sélide
que presipitade; se ehtuvo asf 1 g mis deo eslodbicss, 1la ewsl,
recristalissda, 418 un p.f, 2N-23%°,

La sclucidn metanilica se evapord ausvamemte
haste obtemer wn 86lido pulverwlento que 86 tretd ¢inco veees
80 ml, de acetsto 4o etile cada ves em calismte, 50 secd ame-
vemsnte al vaofo se disclvié en SO ml, de ague y se pead por
was cclusma do resins carboxfliea Ambperlite IR C-50 com ume
velosidad sproximeda deo was gota eads 1S megundes,

A ecntimuseiin se eluyé com A 1itros de ape
destilada que 8¢ eveporerem & Presida reducida hasta segqwe -
dsd. Luego se completé el secado em desecsdor sl veefo agre-
gando poeo metanol y finslmente 8¢ llevé hasta cemsisteneis
pulverulenta tratendo com wn ml, do ecetato de etilo y seety
do Gurente 2% h, al veefo,

Este 84lido se diselvid en 40 ml, d¢ metanol y
de esta solweisn preeipitercm 958 mg. de p.f. 228-23%0°, que
recristalisados dievom ub p.f. do 2340-238°, Kl filsredo se
secéd exhaustiivamsate y se extraje ocen 40 ml de seetato de ot}

10 hirviente. (Mendimicnte totel de oelcbicsa 89,35),
Q,(*S”;S + 2cx® (W0, 2les 30 ~min) (x+2,3‘)°,‘ bidelm ) g:oer3 § (VIS o)
VT 4 34,3° (weo, vater final) Cor 43 Lt G proioryyv:smy)
[sallogezons de 1» celobions obiepids

180 mg. ée) produeto eristalimo de p.f, 8-
236° se disclviercn en 1,6 ml de agua, Por etre parte 8¢ pry

perd vaa soclueida de¢ 0,12 ml de fenilhidrexine y 0,19 ml de



acético glscial en 0,6 ml de sgua, %S¢ mesclaron ambus solusioe
Des Yy se mantuvo la mezcla eo bafio de Maria durente A5 minu «
tos. 8¢ deJS en reposo 6 h, 2l cabo de las cuales se filtraroa
100 mg. de oristales do p.f. 195-198°, £¢ rearistaliseron de
etancl cbteniéndose wm p.f. de 200°, Un pumto de fusidn meszols
eold URS muestra pura de¢ fenilosazoba Bo did depresida,

II.- A{slamiento do Je N W' -diecet{lceloblosilidendisgine

Il Jarabe obtenido después de sepsrer 1a oelo -
biosa, se secd en desecador 8l vaefo durente 28 h, se disel -
vis en 100 ml de agus destileda y se paséd esta salwoiin a tre
vés d¢ T50 ml de vaa resina sulfémica Asderlite IN=120, Be
eluyd econ 6 litres de sgus destileds, que se evaporaron has-
ta sequedad campleta, Kl residuo se disclvid em § ml de mets
nol ¥y se d2j8 & temperaturs asbiente respando frecusntemsnte,
Precipitaron ss{ 500 mg d¢ w produsto eristaline de p.f.
105-112°, 8¢ resristaliserch es 12 ml de etancl y la solusida
1{mpids se d¢Jé e reposo sim sgitsr durante 28 h, Se odbtuvig
roi 352 mg de agujes fimas de p.f. 112-114°%, que se recrista-
lizaron dos veces mis de 4 ml de¢ etanol eada ves, sbtenidado-
se fimslmente 278 mg. do p.f. 113-115°, &s estss recristalispy
elotes de etanol que se tuvo sismpre la presaucilna d0 no res-
par 12 scluoidén, pues de 1o econtrerio em lugar de um producto
eristslino se obtiede un polvo amorfe mmy higrosedpieo, Mend)
miento 3,7 #; [~ T:s «23,3° ( < =0,13; Ly 24m; p1 0,01lg;

v: 3,9al) (l20)

Anflisis (sobre musstra secsda a 100° a1 vaefo).



Anflisis (sodbre muestra seceda & 100° al wveefo),

Caleulado pare G, Ny,0,. 05, Ho0 1 €.01,73%; Ni6,95%) N:6,08%;

Nallado 1 Cib1,90%; N:6,08%; N:6,02%,

A wna suspmngidén hirviente de amhidride acdtieo
(1 ml) ymetate ¢2 sodioc (80 mg) se afisdisron 50 mg, de B, -
discetil-celobiceilidendisming, Se hirvié 2 minutos y se deJé
aedia hora en bafic 49 agus hiwwiente, Se emnfyrié 1s sclwoidan
1{mpida y se voled sobre 20 g. 40 una mescla 42 agae y hislo,
Be agitd y dejd 24 h, en reposo. Be extreje olbeo veres ech

20 ml de cloreformo ¥y este extrecto eloroférmico se lavéd eom
uns solueidén saturada de bicarbonate de sedio y fimslmente
ool agua, Be evapord el cloroforme hasta sequedad y despude
o desecsdor al vacfo, Be obtuvierom 97 mg (Remd, T1S) de
preducts Druto que 84 reeristalisaros on 1 ml 42 agus, Be o)
tuvieroa ss{ 60 mg de B Rroducto que ablanda 8 0% y npae

e 195-196°,

23
(=<1 +6,6° (cucly) (-c:0,025; Li @ dmy p1 0,00™™ g
vs ,’“ ml),
Anflisis (scdre muestire secada & 120° al vac{e)

Caleulado pare: Oy M, 0, K 1 C:h9,35%; N:5,91%; B:3,59%;

Rallado: C:1A8,70%; N18,29%; N.3,69%;



IV.- Agetilacidn del jsrave residusl de la obtenciém de N-R'-

La salucién metandlica de la eunl precipité la
B-E' <discetil-celobicsilidendisning, se evapord hasta seque-
m-mplou del modo ya deseripto, Kl residuo pulverulemte
pesd ASO mg 7 se acetild disolvidéndolo ea 12 ml de una mescla
de anhfdrido scefieo~-piridina (1:11). fe disalvid todo a edu -
111c1én y se deJé 2A h, & temperature smbiente, Después de ese
lapsoc se mantuvo 1a mezola seetilante durante 80 minutos ea
befiv de agua hirviente, fe eufrid y luege se voloed sodbre 100 gr
de uns mescla de sgua-hieie, Despuds de dejar 2 h ea reposo,
89 cbtuvierod 265 mg de producto bruto QU denominencs frae -
eidn I de secetatos, XKl 1{quido acuoso se extrajo 6 veces oon

20 ml de oloroforme y ¢ lavé este oxtrecto com F£O,R. PN, eod
solucifa saturada de Dicardonsto de sodic, coh agus y final-

mente 88 secé oon sulfsto de s0dio amhidro durente 24 h, sl
eabs de 1as cusles se evaporé & presidn reducida hsstas seque
dad y luegy e desecsdor durente 24 h, Kl residuc druto se
dencaindé fyeceidn II 42 seetatos,

'.- 001 {r 1 P

Los 285 mg de producto Wruto de recristaliss-
rok do etadol, cbtemiéndose 250 mg de un produeto eristali-~
RO do p.f. 230-233°,

Rste producto fué eromstogrefisdo em uns colug
B2 de taleo <Celite 503, en la proporeiém do 5:1 y euyss 4}
masiones fufrad de 220 ma por 30 ma, d¢ sustancia sotiva,
Fare @llo se disclvierom 108 250 mg del scetato ed una meszela
de T ml do cloraformo ¥y 5 ml de denocemo,



Eate acetato €8 Dooco scluble em denceno: reeris-~
taiisacicnes en este disclvente elevanm el punto de fusiia hasts
238° pero mo se logra wna purifieacila total,

La columa fué armeds agregando ls mezcla secs ¥y
prevismeante mlverissdas , Be cargd sia aplicar sueecila al o0 -
mienzo y asentando el adsordemte mediante golpes suaves en la
bosa del tudo eromatogrérico, Una ves llemo éste se aplicd aue-~
eidn, eon le que 1a longitud de 1a eclumma sctive dismivuyd,
se volvi$ ebtonees & ofeatusr agregados d¢ mescla hasta llegar
8 la longitud meneicnade, Pinalmente se eomprimié eon ub vists
go cilindrieo de difmetro sdoousdo mientres se splicaba succida,
Cargada d¢ eota meDers, 12 columns RO experimenta sltereciches
durente 1s oxperisnoia,

8¢ m0JS la parte superior de la soclusma ooa 10
nl 40 demceno ¥y se agregd 1la sclueida 4e acetatos, ls elueida
se efectud pasando primeveamente uRa megels de benoeno-etancl
abscluto en 1la relacila de 100: 0,25 v/, Se recogieroa 11
freceiones de 10 ml ceda uns, qUe 8¢ SVADOTArcR Beparedamente,
Las nueve primeras disrod b reeiduo blaneo que se disalvié
o poee etancl y se reunid eb una misme freceids Ia,

A ecoatinuaciéo se pesarol 100 ml de wne mesecla
de dencenc-etancl absoluto 1001 1 vA,

Sesparercl 19 freceiocnes de 10 ml ecada uRa, ou-
ya evaporaciin 0o deJd residuc aprecisdle,

£e¢ pesaron seguidamente 300 ml de¢ dencedo-eta -
ol abscluto 100: 3 v/, que evaporados dierom ud residuo Ib

Del tubo eorrespondieate a la freceidén Ia, se
obtuvierom 115 mg. 4o sgujes de p.f, 220°, después de tres
recristalisacicnes en etanol se¢ odtuvierom 80 mg., de p.f,. de



22h-225° (b1, 220°); (<) " +52,6° (Qicdy) ( = ++0,M®
Li 2dm 5 p1 0,015 g1 vs 2,91 ml), que se ideatifiod eamo
<~ gotancetilaelobicea,

Del tude sorrespondients & la fraceidn Ib, 8¢ ob-
tuvieron 109 mg de agajas ¢» we heptea-O-aeetil-N-ecetil-celo~
bdicsilamina, 10 qQue eorvesponde tedricsmente & 56 mg. de N-ace
til-eelcdiocsilanina (remd. 0,60%), Bate asetato reeristalissdt
tres veces 40 5 ml de etsnol cads ves did T2 mg. de p.f, 2Ae-
W3, (<) +54,09° (CHCl4) (oc 140,31 Lo 2 dmy 510,013

v: 3,90 ml.),

Anflisiss

Caleulado pare: C 23-39018. C: 49,618 N:5,80%; §:2,07%;
Kallados C: 49,58%; B:15,808; N:2,07%;

'I- _..'."' o

170 mg. 40 1a hepta-O-acetil-NE-scetil-celodiocsi~
lamnins obtenida se disclvieron o8 5 ml de amonfsco metandlice
por agitacidn durente 5 minutos, Después de dejar a temperety
ve ambiente dursnte 2A h, la sclucida fué evaporada hssts se
quedad, Xl residuo fué extreido cuatro veces eo tres ml, de
acetato de etilo tidbio eada ves y se seocd nusvaments e dese-
eador,

Kl residwo airuposc o 80 pudo eristelissr deo
etancl de 98°, ni de etancl absoluto i de isopropsncl, Tame
poco de meselas de 1os antericres oon éter etflico, 8¢ erov-
matografid en papel Vhatman No, 1, empleando eomo solveate



uRa mesola de sestato de etilo: piridima: agus (10:4:3),

Por revelado oon nitreto de plata-metéxido do ag
dio se obeervé uns \Uniea mencha euyo N gluccse & 25% fué de
0,95. Con el reactive de doido pierico-metéxido de sodio no
pdo detectarse ninguas meleha, por 1o qQue se dedues Qque ls
sustancis eromstografisda es B0 reductara,

VII.- Estudio de la gaeqlg 11 de scetatog.

El residuo eorrespondiente a esta fraccidn, bien
seco, 50 tomd ocon 3 ml de agua hirviente y por enfrismiente se
obtuviercd 90 mg. 48 p.f, 138-140°, Después de uns recristali-
sscidn en sgua se obtuvo B p.f, 195-196°, ecn sblsndamiento &
180°%, Un punte de fusién mescls oon X octa<O-goetil-N-N'-dia-
eetil-celobicsilidendismina sateriormente descripts mo di$ de-
preaidn,

Al eomienno de Duestros sstudios sobre esta resg
oién, seguimcs ums técnica de scetilacida ¢irects Que Ros per-
mitié aislar este sustansia més rédpidamente. Dicha téeniss fué
1s siguiente:

20 g de < -oetamcetil-celobicee se disel -
vieroa e 500 ml de amoniaco metandlice por agitacidém & tem -
peratura ambiente durante 20 minutos, A las 24 h, se evapord
1a soluecidn hasta un volumen de 200 ml,, 8 presidn reducida
¥y o¢ de)é evaporar espontancamente & temperatura smbiente du-
rente una semsna, Precipitearon es{ 6,800 g. de celodbiosa de



P.f. 2252269, que s¢ identificarcn en forms similar 2 ls an-
teriormente desoripta para esta sustaneis,

La sclucién metandlica se evapord hasts seque~
dad y se extrajo varias veoes coR soetato de etilo hierviente,
esplesndo un total de 150 ml, fe seed en desecador durante
24 h, 7 ¢l produeto pulverulento cbtenide pesé 2,280 gr. Este
se aocetild disolviéndolo en 60 ml, de wna mescls 1:l de an-
hidrido soético-piridina, $e dejS 24 h, en reposc ¥y se vole~
eé sodre 100 g. de agus-hielo,

A las 2 h, se riltrd wm edlido que mS 1,1% g.
(constituide por una mescle de ©°<- getasesetil-ecelobiocss ¥y ls
frecoidn I de scetatos sntes desoripts). La solucidn scucso~
piridin-soética se extrajo varias veees cen cloroformo, em =
plesndo un total de 200 ml, Rstos extractos se¢ lavaroca e la
forma usual y se secarcoh Sobre sulfate de sodioc anhidrs, Se
evapord la solueiln elorofiérmics y 8¢ obtuvo un acetato dbru-
te que peed 1,00 g. Por disclucidn en alcochal sbacluto se ob-

tuvieron 120 mg de oristales de p.f, 226-228° (que som aaflo-~
208 & 1s fraceila I de acetatos ys desaripta, 1Le solueilm re-

manente se evap>rd hasta sequedad y ¢l residuo, ecnstitufdo
practicamsnte por la occta-O-seetil-¥ N'-discetil-celodiocsi~
lidendismina, se purifiel por pasaje & treves de uns colums
de taleo-ocelite 503 (511) de 220 am, por 30 mm. de sustancis
activa, t

80 disslvieron 500 mg. del productc @B Uls mag
ela de 2 ml do cloroformo ¥y J ml, de bancens, La parte su -
porior d¢ 1a eclurma se moJ6 previamente eoa 10 ml, de ben-
eeno. 8¢ eluyd con uns mescla d¢ benceso: etancl abdeoluto
100 s 0,1 vA, ¥ se recogieron trece frescicnes d¢ 20 ml, ca-
da uns, QUe 8¢ evapurerch senaredamsnte, Desde la tereers hag



ta la undécime se observd ls aparicifn de um preeipitado por
evaporeeidn, Estos precipitados se tomarol ecd poco etamol,
8¢ JuntaroR e ub tudo y s¢ dejaron evaporer en desecador a
presidn reducida, Be odtuvierom 24 mg. de p.f. 220-22%°,

Posteriormente se pesd por 12 columns uns mes-
ela 100: 1 v/ de beneenc-etancl abaocluto 1a Que No dié re -
8iduo aprecisble, Pinalmente se pasd une mescla de benceno
etanol adeocluto 100: 5 v/Ay hasta Que RO 8¢ Odtuvo mis resi-
duo por evaporacida 4¢ la freceiém eorrespondiente. La elu -
eién de este dltimo soetato se puede realiser tambidén com
ums proporoiém de bedoenc-etancl absoluto de 100 1 @ vA, pe
ro el prooedimiento requiere mayor volumen de eluyente,

los precipitados obtenidos por evaporaeidm de
esda frecoiém de 20 ml, correspondiente a esta (ltime elu -
eién, se tomercn o00n poco 9tARGl ¥ 8@ EVAPOTErch Separeds -
mente, obteniéndese da cads freseciin residucs eristalinos
de puntos de fusidin eoincidentes. B¢ recristalisaron des vo
ees 4o etancl y una ves de agus, p.f. 194-195° eon ablandp
miento & 140°, mmto de fusidn mezcla con la sustsmcis obte-
mida en (III) mo d1d depresidm,

Rendimiento de N, N'-discetil-selobicsiliden-
diuﬂncnmolaac)u«mt;tomwmuos > =g
(%),



poreds bajo preside reducids y despuds de desecsdor sl wvacfo;
el residwo fué extrafdo oinec veces eon J ml, de acetato de
etilo tibie eada ves, Uua ves seco, ¢l residuc emorfo fué di-
suslte o8 10 ml de stancl sbacluto ¥y se deJé evaporer espod -
tinsumente & temperature ambisate, raspando frecusntemente,

De eata manere s8¢ odbtuvieros agujas largas que
se fuerod separendo por filtreelidm a medida Que preeipitadan,
8¢ obtuviercn asf{ 130 mg. de p.f. 111-115°, Remdimiento 73,AS,

100 =ng. éo este produeto se disclvierca em J ml,
49 etancl sbsoluto ¥y se filtrarod e eslisate, Il filtrede se
dejS 24 h, en reposo, & temperatum ambiente, oin resper ai agl
tar, Cristalizaroa 62 mg. de agujas de Pf, 110-112°, Se recrig
talizS des vecss més do 1s misae manere cbtenidéndose fimalmep
te A3 mng. de N, I <dlacetil-celobiosilidendianine de p.f. 113-
115°, 11 pmato d; fusiém mesecla con uDe mmestre del producto
cdtenide en (II) mo d1d depresidn, Una orommtograsria ea papel
Vhatusn No, ) y empleando une mescls de butancl: etencl: agus
(50:20:00) 8 25 © 416 W Rgiyue0es’ Qe SOlmcidente eon el
de un testigo de N, N'-diacetil-ocelobiosilidendismine obtenido
ea (II).~- )



REAC AAC L A C

1.- iislsmtento de celobloge:
6,300 g. de ﬂ- cetascetiloelobices se sus-

pendieron 6o 160 ml. 40 amonisco metandlico al 16 £ y se agité
18 mescla hests disoluciém total, 8¢ dejé 2k h a temporatu~
re ambiente y 8¢ evapord 1la scluoida & presidm reducids hap
ta wn volumen de 80 ml, 8¢ deJ5 28 h & Semparatura ambiente
riltrdndose dospuds de ese lapso 2,050 g do eelobioces de p.f,
234-234°, Kl filtredo se evepord hasts sequedad & presido
reducids ¥y luego en desecador 8l vacfo. Se extrsjo 5 veces
eon un total de 120 ml de acetato de etilo tidio, se secd
Buevamedte ¥y 8¢ disclvid en metancl odteniéndose otros 158
mg. ¢o cslobiosa. Total de eelodiose cbtemida: 2,206 g3 rend,
n %.

La celobices se identified eromstogréfissmen~
te corriendoc e papel Vhatmen Mo, 1, y oon una mescla de A~
Butsnol -stancl-sgus (5:1:A4) fase superior y eorriendo si -
multdnesmente con un testigo de celodiosa,

II.- Aislsmjento de e W N'-discetil-gelobiosiliden diamina
somo scetsto, '

Kl residuo siruposo (1,7) cbtenido después o
haber sepuredo la cslodiosa, se disolvié en uma mszole de
20 ml de anh{drido acético ¥y 20 ml de piridima, Se dej$
24 h & tempsraturs asbiente y s8¢ volaed sobre 200 g, de sgua
helada, A las 24 h, se filtrd wn 881ido amvrfe (I) Que pe -

s 650 mg.



Kl filtredo 80 extrajo Biete veces cob wB total
de 350 ml éd¢ cloroformo, Kl extrseto clorofirmice se lavé eon
deido sulfirico 2y, lwego cob solucién saturada de dicarbonsto
de sodio ¥ finalmente con agus, fe seod 24 h, eodre sulfato
de sodioc anhidro,

Este extracto elsoroffomied por evaporecilsa a
presida reducida 418 un jsrade Que ¢ disolvid em poco etanal,
Se 40J5 20 A, en la heladare, obteniéndose AMO mg de p.f. 138°
Il alehol medre 413 posteriormente, por evaporecién s tempere-
tura ambiente 56 mg mis de este seotato, de p.f, 13M-126° mn
filtredo 8¢ sesd exhaustivamente y se disoclvié en 2 ml de den-
esno, 820 doJé 24 h, a temperetura ambiente y se filtrerom
13 =g. 40 p.f. 133%, 21 total de acetato ¢e N, X' dineetll -
oelobicsilidendiaming bruto obtenido rué de 827 ;8. 1o que teg
ricamente ocorresponde & 370 mg, de¢ la l'.l° «discetil-eelodio =
stlidendismina; rendimiento 9,4 ., Kl punto de fusiés y el
punto d¢ Nusién mescls 4e este acetato reoristalizadc deets -
mol fué de 138°-140°.

Y\Q(T::_?aso((xcl’) (0'( +0,081 Pt 0.011%' L:2 dm; "2.91.1)

£l sélido amorfo, (I) se recristalizd em etancl
obteniéndose 180 mg., 40 un sdlido cristaline que después de dos
reeristalizaciones did un punto de fusién y wa puato de fusida
megcls eon 18 X -cotasestiloelobiosa de 224-226°,

\‘0
(?(Tb A1, (CICI}) (o<+0,88; Lt 2 ém: P:0,0169; v12,91ml)

Las sguas medres dieron 100 mg. d¢ un produecto
que despuds de varias recristalizaciones eb sgue fund{s a 176°
y Que sain no hs sido identifiocado,



Ldf + 7,3° (cucly) (20,055 L; 2 ém; pr 0,0099¢; vi 2,91ml)

230 mg 4ol seetato de B, N'- diacetileslobiocei~
1idendisming 5o disclvierca ea 7 ml 42 smonises metanélieo
8l 18 5 y se 4eJé B4 h, & teaperetura ambieate. Be evepord
hasta sequedad a presiim reducida, Be extrejo tres veses eon
ul total de 18 ml, de acetato de etilo y se secd mueveasate,
Se redisclvid ea T ml de etancl &2 $5°, Esta solueidn por
respado frecusate de los paredes del twdo al eado de wvariocs
d{ss a temporstura smbisate 416 €l =g, de p.f. 117°, B¢ re-
eristalisd variss veces del misme disclvente obtemiéandone
vh paate de fusideo y o puste do fusidn mesels ech B, M0-dip
estileslobiosiliden dismine de 113-115°, )

["ﬂ?o ~21,4°% (o) (< «0,19; L:2 am; 910,0129¢; v:2,9al)



Pare 1a preparasidn de la 2 - cetascetil-lag
tosa se siguid la siguiente téomica (medificseién de 1a de C,
8. Budsen y J. Johmson J. Am, Chem. Sos. 2T, 1270, (1915)).
En un Erlenmeyer 40 500 ml 49 capacided se ealenté a@mlly -
eién uns mesela de 300 ml de amhidrido eeftieco ¥y 12 g de noce-
tato d¢ 50d10 8 la qQue 2¢ lo Nué sgregande lemtamente y empmyug
fias porciones 25 g. de lsetoss seca, Después de csleatsr A h
on bafio ¢¢ Marfis & 100%, 9¢ voles sobre TOO ml de agwe helads,
Se obtuvo ssf{ un Jarabe que e 435 bajo agus dwrente 24 K,
Al eabo de e8¢ lapso e decantd ¢l agus y Be agregiron Bueves
pereiones d¢ agus fris agitamdo vigorcsaments eom verilla y
decantando, S¢ chtuve asfi un sélido pulverulento que se rilted
¥ lavé eom agua, 8¢ secl ea desscador al wefo, X1 producto
Wwute 80 d180lvié ea 35 ml de etanal ¢e 960, ¥y €2 filtrd ea
esliento, For enfriamiente oristslisares JO g éo 5 - cctas-
estil-lactoss de p.f, 87-89%, , posteriores reeristalisseis -
Bes 2O eloveram semsidlemente ¢l p.f, Pendimiento 60,8 §.

3.~ Alalaniento de Jactose:

20 g. de 3 - oetacetil-lactoss se swependie-
rob e8 500 ml d¢ smonfaeo metamdlice (2l 18 ¥) y se agitarom
dursate 5 minutos, hesta disolweidn tetal, Después €2 24 h,
s tampereture sabisnte se evapord la salueila & presida redy



elda y a tesperature menor d¢ 60° nagta un volumsn de 1% ml,
Se deJ3 AB h, ea 12 heladers ¥ por vaspado precipitarca 8,710
€. 4¢ un producto eristalime de p.f. 210-212°, Por evsporecién
ssponténea del filtrado se obtuviercs S48 mg. de oristsles de
Pfe 210-212°, Le reeristalizsciia de esta sustencisa d» wme
mezcla de etancl-agus, d14 wn producto que fusdid & 220-224°,
Uos cromatografia en papel y con testigo de lactoss pure de -
mostyrs que 80 tretads &2 lactose. Fu scetato, preparsdo sepia
ls téonies sotericr fundids a 86-83° 2u fenilesezons fundié
s 198-19%°,

£l slechol msdre del sual se aisld la lactase
se ovapors & presida reducids hasta seguedad y luego en deo-
secaday al veefo, Fe slinind la socetamida extrsyemdo ool 20
nl csds ves 49 acetato 42 etilc hirviemte, se seed Duevamen-
te al vacfo ¥y se disalvié Ja 30 ml, d¢ metsncl, Precipitaron
150 mg de lactosa de p.f. 223-220°, M1 1iquido se d1luyé ecm
TO ml de agua destiladc ¥y 90 msd por wne colvumdh ecobtenjien~
do 500 ml de una resins csrdaxfllice Amderlite IR C~5C, em
uns velocided do uDa gota oads 12 segundce. Be eluys eon
tre@ 1litroe de apmm destilads, que B¢ evaporerdh haete seqwg
dad bajo 1la presidn reducids, Yinalments ¢l resituo 8¢ trang
formd en um 85lido pulverulents tratindole ea tidie eom 2 ml
de scetato de¢ etile ¥y secando al vac{c durente 24 h, Pste 8§
1140 smorfo, higroscsploo, ¢ disclvid ea 20 ml de metunel y
se filtrerom 1,230 g, 40 lactomss de 1.7, 222-2240, £e ova-
pord mievamsate hagta seguedsd y 9¢ extrajo Duevamenite ool
Wl total de 60 ml de acstato de tlilo, Ki residuo diem seeo
s8¢ disolvid en X ml de metancl y oe dejS evaporer esponts -
Resaente dursate tres diss, Se riltrerca musvamente 500 mg.



de lactosa de p.f. 222-224°, Kl total de lactoss obtenids
tud 4o 7,1 g (Rend, T) %),
[0(}':'5 s §2,8° (H,0 ;vator fina)) (< +232° ; L:4dm; £:Q063(5 ;v:Sml)
Lenilosaxons de ia Jectoss cbtenids

80 mg. del producto de p,.f, 222-224° , ee 41~
sclvieran en 0,8 ml de agua, For otre parte o¢ preperd wna
soluciéa de 0,08 ml de femilhidrexina y 0,08 ml de deido
scético glseinl em 0,) ml de agua, Be mesclarchn asbss solu-
ciones 7 la mescla se celentd en bafio de Maria hirviemte
durante 1 1/2 h. La solucidn se d6J6 20 h, en heladers, el
producto eristalino obtenido 8o lavé variss veces com agus,
por decantaciin y finalmente se¢ filtrarom 65 mg de p, £,
198-199°, tn punto de fusidn mezcla eom una muestre de fe-
Atlosascne de lactosa para Bo 416 depresida,

IX.~ Al y 1a N N® ¢

Ses sguss madres, de las que se odtuvo la lse-~
toss, se diluyercn com agus hasta un volimen de 200 ml ¥y
se pasé a trevés de¢ ud volumen de un litro de resins sulfé-
Bioca Asberliterir 120,

8¢ eluyé eoom € litros de agus destilada y o8-
te elufdo se evepord hasta sequedad ccmpleta, Se seeé exhaug
tivamente o la forms ya desaripta y ol residuo pulverulente
as{ odtenido se disclvis en 8 ml de metamol, Pur evsporecién
esponténes & tempereture ambients yrespsde de lag paredes del
tubo se cbtuvierca 633 mg de p.f. 110-116°,, que se redisol-
viercon o2 6 ml de metsncl abscluto quedando U imscludle des
37 ng d¢ lactosa, K1l metanocl se evapord hasta sequedad y el
residuo ae redisclvié en 35 ml de etancl, B¢ dejé 28 h, e



heladers y se obtuvieron 560 mg de agujes que fundierom &
112°, Después de dos recristalizscicnes mis, se obtuvierca
86O mg de p.f. 11A-116°, Pemdimiento 4,6 % E%T:fn.a“(nam
( o< =0,i8; Lt A &my pt 6,0135 g; vi Sml ).,

Anflisis (sobre mmestre secada a 100° gl vaefo)

Caloulsdo pere C, M, 0 H ¢ C A3,00%; me,78%; N:6,30%

Kallado: Ci 43,0%; M-T,04%; N:6,357%

I1X.~- Re «la68 -
13gendianina;

A usa maszecls hirviente de J ml de anhfdrido sed
tico y 200 mg de acetato de sodio, se afiadierca lentamente
250 ng. 40 la R-F' <discetil-celodicsiliden-diamine, Al fima-
limyr @ unndo‘u hirvié durante 3 minutos y »e deJS e
"befie de Maris durente )0 minutos, 8¢ volvé inmsdiatamente
sobre 80 g. 6o agus helads ¥ 50 deJé 24 h, ob reposc & tem
perature ambiente, Bo 3¢ obtuvo precipitado, Kl 1{quido se
extrajo 10 veces oot 15 ml ecada ves d¢ eloroformo, 8¢ lavé
ook solucidn saturada de bicsrdonsto 4 sodio y despuds eom
agus, 8¢ seod 1a solweilm elrefirmics eom sulfato de sodio
sahidro, o¢ destils a presién redueida hasta sequedad y lug
g0 dos veces o preseneis de poeo metancl pare eliminar ol
eloroformo, Be dejS 24 h, en desecador, Kl produeto druto
obtenido pesé 480 mg( rend, 83,35), 8e traté eca 15 ml de dep
eono & edullicién y por enfrismisnte se odtuvierocn 350 mg.
de um sélido de p.f, 223-225°, Per repetidas recristaliss -
eiones en etanal y o AguR Be odtuviercn prismes largos de



P.f. 223-22%°,

(o<, 3,98 (ancdy) ( o< ~0,02; Lt 2 amy p:0,010 g
’.9. -1)0

Anflisis (sodre muestre secads & 120° y al vaafo)

Caleculsdo para c”'“"zo.i Cs .9.’5" .35.91” .".5”’

Hallsdo: C: A9,18%; K:5,98%; N:3,71%;

“0- 4 -8 & 1 ] «]l B¢ -

gendiesins,

800 mg de la cota-O-acetil-N, N® discetil-lseto~
silidendisaine se disclviercn em 10 ml de smon{sco metsméli-
@0 y 8¢ 405 24 h a temperature asbiemte. 8¢ evapord a sequg
dad a2l vacio y se extrajo com scetato de etilo, Fe seod nus~
vamente y se disclvid el Jarade ea 15 ml de stanol sbdsoluto
o2 tibio, 8¢ dejé evaporar espontinesmsnte y & las 24 h se
ohserveroh eristales, PFor respado preeipitares 210 mg que
ablandarod & 109° y esourrierem s 130° (Memd. 87,5%) . Se
redisclvieron @8 A ml de metanol y por eafriamiento preciny
tarom 152 mg de eristales hexagonales de p.f. 109-111°, Be
recristalisaran 10U mg & 11 ml de etanal de 98° y ge obtu-~
vierca T8 mg. d¢ oristales prismiticos ecortas de p.f. 115
116°, K1 punto de fusiln mescla eon la B,N¢-discetil-lasto-
silidendisnine obtenids e II, Do 416 depresién, Uns erometg
grefia e pepel Vhatman No, 1, empleandc wa solvente ococnsti-~
tufdo por seetato de etilo-piridins-sgua (10:4:3) 418 com @l
resctivo nitrato de plats-metixide de sedio (peg.w 104 )



-83-

una inics mancha eoincidente eca uns testigo de la BNt ~din-
estil-lsctesilidendisming obtenids om IX. Con el resstivo de
deido plorico-metdxido de sedic Do se produje coloracidéa, le
qQwe ectifirma 1a Ratursless Ro reductore de esta susianais,

| O a B-a =X —~ lge

Il jaradbe residual odteaido después de hader ais
1ad0o 1a B,N? discetil-lactosilidendisming se disclvié en 8
ﬂum;ummn‘mmmommwom
m3ols de cartdn Darec 0-60 y Celite 503, om la proporeidn de
S a 1, respeativamente, Las dimensiches de 1la columna sotiva
fueron de 200 am, por 30 mm,

8¢ sluyd eon apA J e0A concemtreciches creciem-
tes de etesnol en agua, recogiéndose frecoioches de l0Gml ,
JUS 60 SVADOrarol Seperadesente y se eromstogrefiaron o ps <
pel, £¢ usé eomo revelador nitreto de plata - metéxide de so-
dio, Juntdndose las freceiones que disron cromatogramas simi-
isres, fe recogieron 20 frecciones de agus (1 a 20), 20 froe-
eiones de etanvl 3 $ (21-a-h0) 20 freceiches de etancl al %8
(81-2-89), 20 frascionss de etanal al 10 % (61 s 850); 20 freg
elones de etancl al 30 $ (80 a 100) y rinslmente se lavéd la
eclumna eon 2 litros de etamol de 96 ©,

Lis frecciones 1 a A1 ( agua, etancl 3 ¥) diercn
35 mg. é¢s un polvo amorfo e higroseépieo,

Las frecciones AR s 8) (otamol 5%) dierom wa pole
vo amorfe ¢ higrosedplioo que pesé 98 mg.

Por disocluciin en metancl y agregsde de etanol
sdscluto hasta turbides en frio se odtuvieroa 50 mg. 4o laecto-
sa impurificada que se reecomceid por eramstografis em papel



ool testigo de laetosa pura,

Las fraceiones 62 a 85 dieron wa polvo amorfo
¢ higrosaépico que pesd IAS mg. fe disolvié ea 1 ml do meta
mol, se riltrd y al filtredo se le agregd etancl adeoclute
haste turbides ea fric, For respado Iwrecipitarom 85 mg de
N-soetil ~ <X -lasotosilamins (remd., 0,78 %) eristelina, que
fundid en wa dadito emplio. Dos recristalisaciones en ets -
2ol de 982 dieron A5 mg. de eristales prisméticos cortos y
finos de p.f. 162-163°, Uas cromatogref{s en papel Vhatmen
He. 1 oon aeetato de etile: piridina: agus (10:4:3) 418 wna
énlea mancha deteotadls eoa nitreto do plata-wetdxido de sg
dio pero B0 eon foido plerico-metéxido de sodio, fu Rgluco-
sa rué de 0,98,

24° ° .
[<),+7,5 (m0) (=<+0,3a}1 L1 & dmy pr 0,0058g; v15 ml)
Anflisis (despuayés de secado al vaefo y & 120%9)

Calculado pare cnlzsoul .330 1 C1 KO,09%; K:6,97% Ki3,358

Ballado: C: 4O,88%; N:6,858 N:3,10%

Lss frescicnes 68 eb adelante, estudisdes sepg
redanente diercoa un total de spreximsdamente 100 mg. de un
polve amorfo ¢ higrosedpico que, tretado om forms 8ihilar @
18 desoripts pars las freeciomes snteriores Bo proporeidad
produetes oristalince,

'I.‘ Q "' - 11 .

25 mg de la B-scetil - =< =lactosilamine aisla-
da anteriormente se disclvierch en una mescla de 0,6 ml de



piridine y 0,6 ml de smhidrido sedtico, Be hirvié uwnvs minu -
to8 y 80 dejS 24 h a temperature ambiente, La sclucidn se eve
pord luego b desecador al vacio, terminando su evaporeeidn
eol ayuda de etanol, Be tomé eom poeca agus y se &isolvié ea
csliente. Por enfrimemiento s¢ cdtuvo un Jarsde, Be dejd 2)
h. en la heladere respando frecusntemente, $¢ obtuvierca asf
20 mg. d¢e un sélido amorfo de p.f. 181-183°,

[df: §.+ “,e"(clcl,) (c<+0,187 L1 A dm; p: 0,003 g1
v 5 .1)0

Hste acetato resultd idéntico al odtenido eomo
se desoribe em VII,

Los alocholes medres de los Gue precipitd la

R, discetil-lactosilidendianines 8¢ evaporaron y @l residuo
8¢ secs exhaustivamente, Este residuo pulverulento pesd 300 mg.
los que 8¢ disclvierca en frfoc en F ul de wua mesels 1:1 &o
piridins: sshidrido sedtico,

Se dejé a temperatwre smbisnte 24 h,, se eslem-
té después J0 minutos en dafio ée agus hirviente y se voled
sobre SO g de was mescla de ague-hielo, £0 deJ6 2h h, 8 tem~
perature ambiente, 8¢ produjo umadedil opslescensia que se
£1itré y ¢l 1iquido se extrejo siete vecss echa 20 ml de elo-
roformo cads ves, Istos exatrectos cloroficmieccs se lsvarca
son deido sulNirieo 2N, con solueién satureds de biearbdong
to de sadie ¥y finalmente con agus, Se secd eon sulfato de
sodic anhidro, 8¢ evapard 2 presida reducida y finalmente



a8 desecedor al vecio,

Kl socetato smorfo obteaido me cristalisd por 43
solucién on diverscs disclventes, per le tante oS¢ eromatogry
£18 este producto e una ecolumma de Taleo: Celito %03 (em ls
proporeida de 5 8 1 respectivamsate) de 170 am por 30 mm, La
sustaneis se apliecd ea la ecoluama disuslts &8 uns mescla de
3 ml d¢ bemcene y 4 ml d¢ cloroforme, Be eluyd eco meselas
¢ benceno—-etanal abseluto recogiendo freceicnes en la formm
ek qus se detalla 8 sontimuscida,

Preceién Kuyente Volumea
{bemcenc-etanal
adsoluto)
1 100: 0,) A fracciones de¢ 30 ml e/
11 100: 0,5 S fraceiones de 30 ml o/
11z 100t 1 10 fresciones de 30 ml oA
v 100: 1,5 5 fresciomes do YO ml e/

2o siguié aumsntando la polarided del eluyeate
por sumento en 0,5 ml de etancl absoluto eom respecto & 18
mescls inmediste snterior, llegindese ssf & eluiy com uns
mezcls fimal de beneene~¢tanal stsaluto ea la relacida de
100 & S respectivamsate, laviadicse fimalmsute 1s ccolwme de
scetoms, De todss las freceiones obtemidas solo la IV 416
120 mg de p.f. 175° que recristalimedos dos veces de sgas
proporcicaares eristsles rémbices de hopta<O-acetil-N-ace -
$41 — < <lmtosilamine de pf, 151-187°, mmnte de Nusida
mescla con ¢l descripte en VI-181-18)°,

Las freceiches restantes salo proporcicherod



residucs amorfcs Que B¢ ¢ puiieron eristalimar,
2°
<1 468,10 (cucty) (o< 0,377 Lt 2 emy pr 0,0207; W15 mi)
Andlisis (después de secsdo al vaefo ¥y 8 120°),

c |
Calouledo pars C 23'39' nl ' 1 49,618; N: 5,80%; N 2,078

Balladoé €1 A9, 62%; N: 5,7TA%; M 2,078



20 g. a8 B¢ estascetilmitoss se disclvieren
a8 500 ml de¢ amoniseo metandlieo 2l 18 ¥ por agitacida durente
3 minutos, 50 dejd 24 h, 8 temperetwra amdiente y o ovaperd
hesta sequedad complets dajo presida yedueida y luego en dese-
~eador 8l weio, Be extreje A veces ea frie com wa total de
80 ml de scetato de etile; se seed musvamsate 8l veefo y lue-
8o semtraje B veces eon wa total de 200 ml de sostato de eti-
lo ealiente, Despuds d¢e secar o¢ disclvié o2 3O ml de apn ¥
oe pasd ests scluiim per vt eccluama ocktenidndo T30 ml de
resisa Asperlite IR-1820,

8¢ 1avé 1a resine con 8 1itros €0 ague, Quo 50 @
vaporerch 5 sequedad,

e eromatogreril en papel ¢l jarede sbtemide, og
pleande papel Vhatasn Ne, ] ¥y eomo sclvento wn sistema comg-
tituide per soetato de etile -piridime-ague (10:4:3) s 23° y
heelende uso ée¢ les aiguientes reveladores:

8) Nitrato de plate-metixido é¢ sedic: Se ebeervarch €08 maR-
ehas ; una de Rf 0,5 ceinsidente con testigo ¢d¢ mltess
y otra Be ideatificada d¢ Rf 0,84,

b) Aeido plerieo-metéxide ée 90d10: dce memehas 0 W 0,50 ¥y
de ®f 0,88,

o) Aeido pferice «~ metaperdycdato de sodio: uns memcha de Rf;
0,50,



Ea ¢l revelado com aitreto do plata -metézido de
scdio coincidiendo som 1a mancha reductora de Rf 0,5 parece-
ris haber uma B0 reductore suparpuests,

¢ ovapord hasts sequedad complota ea ¢esecador
Yy 8¢ oxtrajo ecA 50 ml de scetato de etilo, Kl jarada resi -
dual se oromatografil en socluma de earbin Dareo G-60:1 celite
503 en la proporeida 511, respsctivamente, siendo las dlemsn~
siones de 1la columma activa de 270 mm por 63 mm,

Se eluyd eccn sgua (A& 1t), etancl & % (2 1t), ety
Dol B § (2 1t) y etancl 96° (2,5 1¢), Be recogiercn freceio -
nes de 1GU ml Que e snalisarcs por cromstografia sobre papel,
empleando popel Vhatmsa Ho, 1 y un eistems de svlventes coms-
titufdo por s-butsncl: etancl 96°: agua em 1a proporeidm Nil:S
respectivamente ¥ revelando o398 nitreto de plata metdéxido
de sodio,

En las frecciones d¢ agus y etancl & § pesares wa
total de 250 mg de un produsto Simiposo que eromstografisde
oD papel evideneid la presemcia de meltoss ¥y Bo 41d ocolore -
ciin eom el peactivo de écido plerieo - metaperyodato de so~-
dio,

La eluciém oon otanul 8 £ y los primercs 8500
al de la eluciim eon etancl de 96° gierom wn Jeredbe que se
d180lviS en metancl, Por agregsdo de etanol 96° g ess solu-
eifm hmsts turdides en frio, estacionamiento de ) dfa oa
keladers y A dfas & tempersture amdiente, eristslisarom 3,4 g
de sustsncis Que Do eontenis mitrdgene de p.f, 128-1%° ,
identificads eromstogrificemente socdre papel eomo maltosa
ool ¢l resctivo de fcido pforico -metéxido de sodio, eorrieg
do simultineamente coR um testigo de maltosa,



28t
[od),+212,6P (B 0;8 208 6 minutos)(<1,91%1:Mm; P10,0215; vi5 ml)

auge

L—flgm.c' (2,81 valor fimed)  (x+ 2,25%;1104m; #30,0015; w15 ml)

Los alscholes madres de ests Ifraceidn, ercastogry
f1ados en tanel dlerom sclarseiim rojs con 31 resotivo &e fci
do plorico-mertapevycdsto de scdio, 10 que evidenoisda la pre-
seBnis dn eustaveise del tipo 6@ les alduds-enides dr disache-
ridos,

Lag fvageioner obianidss por eiueldn eud al res-
¥ G6 atanol d» 982 (1.7 1¢) fueron slrpesas: pessron BUimg
7 Bo dierca reaceida positiva scn dsido pferiso = metaperyody
to de 816 Al ser erymstogralitissd éctre papel, 1o Qque ovi -
dxaiedx 13 .umm!.a de 21doea -exides de disecéridcs,

La frecoidéa que 413 peitive eoh este reactive
se volvid a eromatografisr em enlumna de cardiam Daree 080
eelite 503 (%5:11) de 200 m pir X am, Kl Jarade agregede po-
86 1,2 g. B¢ recogieren freccionss de 100 ml, 3¢ pesd ague
(2 1t; freecicnes 1-20) etancl 3 ¥ (2 1%; freccicmes 21-40);
etznal 5 % (2,5 14; freaciones 41-60).

Lags fraceiones 1-22 dieran 150 mg de un Jarsde
Qwe DO 416 ecloreasila eon piorieco-metapergadato de s0dio,

Las frecciones 2352 dieroa 8500 mg d¢ U Jarade Que cromse
tografisdo on papsl Vhatasa No, 1 y empleando B-butanoteta-
mol-agua (8:113), Despuds de correr T2 h, & 23 empleando wa
standard de glucosa, o¢ refeld eon los siguientos rescti -

Vol

s) Kitrato de plata-metixido de sodios wma memche de Pglue,:
0,%.



¥) Aeido pferico-metéxido de s0dio: una memcha de Rgluo,:10,A8
eoincidente eon yns 40 maltoss eorrida simultanesmsnte,

e) Acido pferico-metaperyodato de 80dio1 una mancha de Rglue:!
0.500

Istos oromatogramss pareced imdicar uns ascoeia-
eién mltosa-mmltoss disestamids, que impediris la oristali-
sacidn de la K, Bt discetil-maltosilidendiaming, Nste mezecla
umcmmp;r—du«ool_-«arbb:mmu-
do separarse empleadndo ¢clumme de eslulosa, Por lo tanto se
decidid acetilar este Jarebe,

Las freceiones 53-60, Bo diercon colarecida eon
plerico-metaperycdato y pesarcn e total 200 mg, deteoténdg
se 1la presencis de maltosa,

II.- Alslamiento de gote-O-ecetil N W'-discetll-meltosill =
dendjsmine,

TAA mg del jarede que diere redscifm pierico-
metaperyodato positive se disolvieron 8 tempereturs ambiep
te om una me30le de 8 Al de piridina y 8 ml ¢4 anhidro geé-
tico, 8¢ dejS 24 h & tempersture amdiente; se caleats 1 /2 h
ek bafic de Mar{s hirviente y dspués de eafriar se voled so-
dre agua-hiclo, fe odtuviercn 3511 mg de wa sdlido smorfo que
por reoristalisacidn 418 152 ng de /@- cetacetato de malto-
sa p.f. 157-1589, pmto d¢o fusiia mescla eoR uUNa Euestre oy
téntics de /F-cctassstilmsltosa 157-158°,

La solueiim ssucso-piridinica se extranjo ein-

60 veoes ook Uk total de 250 ml de eloroformos
K} extreeto se lavd eam dcido sulnirico 24,



eol solucién de bicardonato de 8010 ¥ eon spua, Be secd 2N
h. oon sulfato de sodic anhidro, Be evapord y tomd con 2 ml
de benceno hirviente, 8¢ deJSé 24 h & temperature asbiente y
se filtrarel 175 mg del scetato de K, 1N discetil-swlitosili-
dendianina, Que correspondes tesricamsnte s 108 mg dol soce-
tato de B,I*~diecetil-mmltosilidendismine (Rumd, 0,80%),

a
[oé}pﬂ-r,u"(mcl,) (o<+0,70) L1k am; p10,0187g; viSml);
p.f1 95° (am1. 65°),

Esta sustancis resulté idéntica 8 la oete~O-
soetil-N N'~dincetil-mltosilidendianine aislada ocomo se deg
eride & oe;umtotén.

3,5 § G0 _B-octascetilmaltoeq se suspendieron
ea 100 ml de solucidm soucea de smomniseo al 25 %, Fo agité
durante tres heres hasta 1a disclueida total y se d8jd a tem-
pereture ambiente 28 h, B¢ evapord hasts sequedad complets 8
presién reducida y ea desecador al vacfo, Be extrajo einso
nmmutcmdoloo-l«mut_o«nuoubuyu
scol Duevamente,~ Pos posterier disclucién en metancl no se
ebtuve Ringuna sustancia oristalins,

Una oromstogref{s en papel Vhataes Mo, 1 & 28 @
y empleando B-dutancl-etancl-agus (5:1:14), fese superior, 4148
las siguientes resultados, smpleando comd reveladores:

a) Nitrato de plata-metdxido de sodio: HRglue: 0,80
Rglue: 0,42



Rglue: 0,20
RFgluo: testigo de maltosas 0,41

b) Acido plferico-metéxido de sodio:R:glue:0,81 (coincidente
com testigo de maltoss)

e) Aeido pforiso-metaperyodato de sodior Aglus: 0,42

Estos vilores imdican que la m2ltosa sorre ea~
81 superpuests oot 1a B N'-maltosilidendisming, Las manchas
Rg 0,60 y iig: 0,20 no carrespodden 8 sustancias redustores,

IV,.=- ' =)=l GO X N L )

K jJarsde finslmente odtenido pesé 2,% g, Se d}
80lvid en wna mescls de¢ 2% ml de piridiss y 25 ml de anhidry
do,a0étice, Be dejS 20 h s temperature asbiente, Se filtra-
rod 900 mg de ur sélido amorfe Que B0 eristalisé por disoly
eiin om etadol,

El riltredo se oxtrajo 8 veces ccd wa total de
800 ml de oloroformo, Kl extraeto eloroférmieo sa lavéoon
deido sulfirico § N, luego con soclucién saturada de bicar-
bonato de sodio y finalmente oon agus, Be secd oon sulfete
de s0dio amhidre y se evapord hesta sequedad a presisn re-
ducida, Ee ecmpletd la evaporesiln empleando pequefias pore-
eicnes de dbemoceno,

El Jarebe residusl se tomd ood bdenceno tibio,
se dej5 en repsec 24 h ¥ se filtrercn 875 ng de p.r, 95°
ecn adlandamiento previo, Esto eorresponde teSricamente &



535 mg de N, N0 -discetil-mltesiliden dismime 10 que implice
s rendintento del 22,5 §. Los 857 mg €e cote-O0-soetil-H, Nt -
diseetil-maltosilidendianing ebtenidos Se reoristalizarom
e 7T ml de bemcene, obteniéadese TOO mg de oristales ea for-
ma de prismes largos que ablemdsren 8 63-65° y fumdierca to-
talmente & 95°,

25 ° o
<}, +n 8,6° (cucly) (=< 0,25; 1iAamy P10,0067 vi5al)
Anflisis (sobre muestre secads & 80° al vaefo)

Caloulado pare cnl“o“lat C1 49,55%; M: 5,90%; MN: 3,598

Nallsde s C: A3,90%; N: 6,00%; K: 3,62%

V.- Amouolisis de )a oeta-O-gcetll-¥, M -discetil-meitopl)iden-
-

300 mg. d¢ 1a oota-O-soetil-l, ' ~dinestil-malte~
silidendismine oo disolvierca en 7,5 ml de amcaiseo metandli-
0 (al 16%) y se dejaren 2) h 5 temperature ambiente, ERote
solweida se evapord luego hasta sequedad, se secd dureate
22 h 2l vaefis y 0 extraje tres Veces c¢on Uk total 40 12 ml
de seotato de etilo %1b1o; 0¢ seed y disolvié en 12 ml Qe
etancl, per evaporesiia sspontines & tempereature smbdiente
durante was memens, se obtuvisren 160 mg (remd. 85,%%) ée ».f,
84-86°, 8¢ reeristalisd ea J ml de etancl, chtenifndose l26ag
de p.f. 85-87°, Yas erommtogreris ea papsl \hatmsa Ne, 1,mo8-
tré uns sola memcha RO reductora Que o8 ¢l sistema comstituf-
do por a-butancl-etancl-agua 416 wa R glue: 0,A0
LOQZ:“" 31.1’(!20) ( o< + 0,613 L:Adm; p10,0098g; vi5md, )



Anflisis (scbre mestre secads 8 S0° al veefs)

Caleulsdo pere ¢, B 0 B MO O M,T%; Ki18,95%; N:16,088

hallado C: 80,96%; N:7T,0M%; N:8,%

Ests sustaneis sole puic ser secsde 8 50° pape
eaflisis debido & su baje pumte d¢ fweidn,



Los ensayos pare comprodbar le sensidilidad
sproximada de 108 reactivos, se realisarca cclocande gotas
de una solueidm al 1 5 de las sustanciss especificadas en los
susdros respectivas sodre reoténgulos de papel Vhatmes Ne, )
¥y pulverissado luego el resctiveo,

Jo.~ Desctlvo pare elpgunss pustenciss Bltrogensjas.

Consiste en uns scluciia que se odbtiene mes
clando, o la proporeidn de 1:1 y sntes do usar, las dos so~
luciones siguientes:

a) Bolueiénm acucsa de metaperycdato de sodio sl 10 %,
b) Bolucila acuces 4o feido pioriec al J,5 X,

La solueién de doido pierieo se cslieats
previsments 2 100° pera mentener disuslto ¢l feide pferieo,
Kl eromstograms se rocis humsdeciéndolo bien y se deja secar
sompletamente, Luego 8¢ introduece ea estufa 8 1109 gupente
periocdos variadles entre 5 y 15 minutos, £1 el papel se in -
troduee algo imedo, 6l resctivo, 6B Algunos esses puede per-
der eficacia, Lespués de calentar, por estacionamiento &
temperature ambients durente 5 8 15 minutes, las sustancias
tabuladas 8 eontinuscida desarrcllsn um eclor rojs. Las men-
ehas suslea desspareocer 3l cadbe de uma hore, perc respareoced
med iinte un Dueve edlentamiento,

Este reactivo 8¢ ha mostredo efiecss hasta
varies dfss después de preparado,



A VAC ANC CIORA
b II
Sohoent Tiempo Coneent TL
fustencia eoién lo'% de ca- fuatanocia oidn 1:% “":22
oal, ientam, osl, lentam,
e
L-Cisteins 10/\8 5,5 min, D-L-Trecnins 50/«4 - ¢ .::ih'i.
tg smbiente
Triptofano 5—194 3,5 mia, D-L Valina &0 /.,\5 )g minihs .8
O ambiente
Indol- 10 ug 5 mimn, D-Arginine 30 .8 30 min;Romin,
ﬁ—piénxeon Ein e t?anl,amu
Triptemins D=L Aspare- 3 min:2Cmin,
KC1 5/4 e frio gins 30 /\J & t%embiente
Glicine 20 15 min, D-L Iscleu~ &0 30 min;:2h h,
/“‘ eina 8 & t%mpiente
Berotonina 8-8 .. g eb fric JFenile-alan 20 30 min,
/- na ol
Crestinina Do de eo- 10 min, < -Alanine %0 /.c 30 min,
lor eon
100/4,‘.‘
Olutaties 15-20.8 10 mia, (P-Msnine 50,5 30 ma,

Algunsas sustudeias de la tadla I, dan tam -

pién color direectamsnte oud écideo pfoerico ¢ eom comeentrecio -
Des mucho mencres de cide piorieso-metaperyodsato de sodio, Mo
cbstante, esas cobceltraciunes sca imefiocsces oen ol csso 40

otros aminoadidos ¥y de elgunus azicares por 1o que el rescti-
v0o 90 €8pecifics tanieadc ¢a cusats €808 o&sos tumbidn,



JUPMIOE P CARPONO BD NI ROOENAPGE

e

Bustanoia Concedtrg Tiempo de EBustancia OConcemtrp Tiemyo de
eién 1o -~ ecalentam, Sracidn calentam,
Sl AQeR)
Celobicea 100 /«; 10 min, Gluccsa )0-!%‘ 10 min,

BIDMAIOS DE CARBONQ-STT ROOFNADOR,

.

Bustaneis Coneentrecidn Tiempo de
dooa) _____ cajeptam,

D-Glucosamina 10-20 /\l 10 min,
B-secetil~gluscssnine 10 /ul 5 min,
R-Bensoil ~gluccsenine &0 /uc 20-30 min,
Oxzima del ésido gluacesminico NC1 10-20 /,. S min,
Anisal -glucosaaing 20-20 /u.‘ 15 min,
N ¢ =4 1aceti] -D-glueco-D=gulo=hepto=
silicendianina (x) 20 /.\c 20 mia,
iy o uaaae RO
l,l: -discetil~eelobicsil idendianing 10-20 /uC 10 min,
I,l: =discetil~lactosil idendianine 20 /u.l 10 min,
Estreptomicine 50 /Al tot?::;i.::

(n) Muestra facilitada por ¢l Dy, Jarge O, Deferrers,



200

c |l 00 E Z

fustamncis Coneentracidn Tiempo de
local ealientamiento

Indol 10 /,,_l S min,

Acido barbdbitdrico 10 A8 5 min,

Acido ticbarditirieco 10 /.,,c 5 min,

Aeido parabédnico 20 /La 10 min,
Tiochidantoina 10 .. 8 ea frio
Penicilins 30-5-3/.,8 5-18 min:2 hs,

& t, ambiente,

- -] 8

Resective de fo0i1do plerico-metéxido de scdio,

a) scluoiln de dcido piorieco em metancl al 2 %
b) Bolueidn al 10 ¥ de sodic en metanol

Insediatamente sates de usar 8¢ mesclan asbas solucio-

nes en 1la proporeidn de dos partes de (a) y uma do (d) , Be

pulveriss ¢l eromttograms y 0¢ dojs sscar, 8¢ llevs 2 estu~
fa 8 110° y ge mentiene em ¢lla ¢urente um lapso varisdle eg
tre 5 y 15 minutes, 3¢ cbeervan manchas rojas sobre fondo
amarillo que persistea varios d{as, Se ensayaron sveriss sug
taneias disponidbles eb nueatro laboratorio como se puede ver
B el cuadro adjunto, Re observard qQue este resctive ¢s efi-
efs pars amicsres reductores y sus ésteres acetilades y den-
solilados,



=101~

Reastivo do mitrate de plata-metéxido de sodio,

a) Selweidn al 0,3 5§ de nitrato de plata em metsnel,
b) Selueidn saturada deo amonisco ea metancl
@) Bolucidém al 7 % de scdio em metancl,

Loe resestives e mexclan em la sigiuiente pre -
poreidn: oimco partes de (2), wne parte de (b) y dos partes
de (¢) on ese crden, Kl papel »e rocia y e cheerva la socle -
recidn en frie. A los dies mimutos se marcan con um lépis
susvements las menchas cdservedss y e deja medis hore wis
e temperature smbiemte, eol le¢ que ¢l eoclor de las mismas se
intensifica, $o puede lavar después eon e solueidn de sio-
sulfste de¢ sodio al 10 %, pars eliminar ¢l eelor de fondo, le
Que 8¢ logrs & 108 15-30 mimutos de estacionamiento,



fensibilided  Eens.arrox,
Susteneis aprox.con mj{  oob ae.pf -
Srato de pla erieo,
ts
A, R -discetil-lactosilidendiamine 10 /,,3 Begstivo
- eod 1UO /u S
1,0 ~diacetil -celobionil idend ianina 10 /.g negative
N, R ~d1seet il -D=-gluco-D-gulcheptos
lidendiamina 10 . ¢ negativo
2,0 -d ivenszolil ~-D-gluso-guloheptos)
lidendiamina 10 .8 Beagative
Lastons mansheptdiniea 10 /»l negativo
eon 100 /ul
lactona galaheptomnioca 10 /,J Regativo
lactons galsheptonica 10 /01 negativo
eon 100 /un
Manosa dieti]l merecaptan meancha blamea Dnegativo
eon 10 /ug
Nitrilo del decido D-gluecsaninieo lo/ug 10 e
Pentascetil -D-gluccsa 10 B 0 us
Pentascetil -D-gluccsaxina i0 o | 10 /‘J
R-bensoil -D-glusceamina 10 w8 10 P |
R-bensoil -tetrascetil-D-glucosamine 10 ME 10 P
Pentabensoil -D-gluccsanina 80 P g0 /«3
2,3,4,6-tetra~0=-benzoil-D=glucasa 10 .8 10 8
3,5,8-tri-0-benscil-monoaceton-D-
wcoss W0 us 22 s
Bexa-0-beasoil-D-gluco-D-gulo-hepyosa 30 ug 30 /a‘

t1l-M,N' ~d1acetil-D~gluco-D=
mmp?uﬁMemMU s 20 .8



FESUMRN Y CONCLUS [URES

1- 8¢ ha reslisado 1a emonclisis de la O<- cetaacetilaelodig
sa cob smonisce metanélioco al 18 § edteniéndoso 1a N, M-
diacetil-celodicsilidendiamine e¢ob ua rendimiento del 3,7 ]
A partir de ests sustancia se osbtuve la octa~O-acetil-li-li'~
diacetil-celobiosilidendlamine. Este scetato fué similar al
obtenido por Zechmeister y Toth (40) Quiemes 1o bbtuvieron
por trataaiento ds cota-scetileslodiosa eom amonfsco liqui

do €3 tubo cerrsdo & 50°, Ademds se 21816 1a hepta-O-acetil-
K-gestil ~ < =celobiocsilamina por cromatografia en eolum -
ba de Taloo: Celite 503, lo que correspondde & un rendimien-
to de N-gactil - o< - celodbiosileming de 0,60 %, Bsta sus -
tancis se sonsiders snimera do la eisleda por Zeechmeister

¥y Toth (40) en la reacoidin antes msmoionsda, La smonclisis
de 1a B - ootasacetiloelodioss tasbién eandujo al ais-
lamiento de¢ la N, N°'-diacetil ocelodiocsilidendiemine eom wn
rend iniento del 9,5f. En esta experiencis no se obtuve nip
gin K-acetileelodicailamine derivado,

e haoe una disocusiin seerca de la in -
fluenocis que ¢l disolvente tiene em ests resceiln comparen
40 Buestras experienciss con las de Zechmeister ¥y Toth
() y eon las de Frits Nicheel y coladoradores (41), En
base & estudios cindticos de Petts y Hammett (A2) se eon~
siders que la presencis de¢ metancl favoreoe ls amonoclisis
total de los 8cilce ¥y su ausencia favoreoe la formsoidn
de s8ldosa smidas, La presemocis de lll:'rmnn« la formm -
eida de sldosa-amidas y su susencis favorede la rescocida
de amonolisis Sotal,

2- B¢ llevé 8 cabo la amcnolisis de la (33— cotascetil-lacto-
sa, obtenidndoso la N, N*-discetil-lactosiliden-diamina



eon ua rendimiento del §,7 %. A partir de ella se obtuvo la
ocota-O-aeetil-li N -dincetil-lactosilidendianina eristalina,
Tambida se sislé ;or oromatograria en cclumne de earbdn la
R-acetil ~ o< - laectosilsmina ech un rendimiento del 0,78%
Esta sustaneia se considers animere de la obtemida por M-
chard KUhn ¥y O, Kriger (43) por scolidén de la ecetena sodre
ls lactosii-amina, La seotilacién de esta sustamocia ¢1$ la
hepta~O-acetil-N-gcetil - <lasotosilamina, Este acetato tay
bién se odtuvo por erommiografis en columme, luegoe de seguir
uns téoaioa de acetilacién de las aguss medres de la odtem =
eida de N N'-discetil-lactosilidendianina,

La resceiin del smonfaco metandlico eom 5~ ostasscetilmel
toss esondujo a2l aislamiento ds la octa<-O-seetil-N N -diges -~
til-maltosilidendismina, eb uns camtidad que oorru;onde 8
ud rendimiento de N, N'-discetilmeltosilidendismina del 0,808,
La reaccién do le /% - ootascetilmeltoss com emonfseco saug
80 permitié obtemer la oceta-O-scetil-N,N*-diacetil-mmlitosi-
lidendismina en ums csntidsd que correspoade 3 um rendimien~
to de N, N* ~discetilmltosilidendismine de 22,5 %, Por smono-
11s1s de este producto se cbtuvo la N,N'-discetilmaltceiliden
dismins oristslims, i

8¢ pone de manifiesto que la imposidbilidad de¢ eristalisapr di-
rectamente esta sustancia se podria deder &l hecho de enccn-
trarse asociada cob maltosa,

Se descride ¢l emploo de tres resctives cromatogrificcs, X1
resectivo de nitrato de plata-metsixido de 80dio e Ums mo-
difiecaciln del resotivo eohocido empleando mitrete de plats
¢ hidrdxido de sodio en madio acucso 0 aceténico, Presentd



utilidad em la doteceién de amicares reduetores y no reduce
teres e frio y puede ser \dtil em la crommtografia de ésteres
de hidvates de cartono sobre papel eom fese imvertide (exmcep-
te pare ¢l csso de papel-formsaids),

Kl resativo de feide plorico-metéxideo de sodic detesta sole-
mente asisares reductores y presenta ls veataja de ser em -
pleado ob medio alealino, ech 1o que se ovita 1a posibilidad
do hidrélisis de grupos sensidles & los resetives deidos,

Kl reectivo de deido plerieo-metaperdoyate de sodio es Util
on la deteceidn de slgunes sustanciss aitregenadas, del gru-
pe de 108 hidratos de carbone, amindecidos y ocompuestos he~
teroefeclicce .~
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