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RESUMENDEMEL; : "Amnólisis de la pentabenzoil-D-glucosa y de la

2,5,4,6-tetrabenzoil-D-glucosa con grupos benzoilos marcados. Contribu

ción de cada grupo a la formación de la N,N‘-dibenzoil-D-glucosi]iden

diamina".

Presentada a la Facultad de Ciencias Exactas y Naturales por Eduardo

Gervasio Gros para Optar al titulo de Doctor en Quimica.(Orientación

Qaimica Orgánica)

I) Se confirmó, haciendo uso de benzamida (carbonilo 014) como

indicador, que la reacción de formación de la D-glucosa dibenza

mida mediante la amonólisis de la pentabenzoil-D-glucosa y de la.

2, 5,4, 6-tetrabenzoil-D-g1ucosa, es intramole'cular.

II) Se han preparado las siguientes pentabenzoil-D-glucosas utilizando

cloruro de benzoilo (carbonilo 014):

a) pentabenzoil-(carbonilo 014)-D-g1ucosa

b) l-benzoil-(carbonilo 014)-2,5,4,6-tetrabenzoiláD-glucosa

c) l, 2,5-tribenzoil-(carbonilo 014)-4,6-dibenzoil-D-g1ucosa

d) l,5,4-tribenzoil-(carbonilo C14)-2,6-dibenzoiléD-glucosa

e) 4-benzoil- (carbonilo 014)-«1,2, 5,6-tetrabenzoil-D-glucosa

f) 4,6-dibenzoil-(carbonilo 614)-l, 2,5-tribenzoil-D-glucosa

g) 6-benzoil-(carbonilo 014)-1,2, 5,4-tetrabenzoil-D-g1ucosa

III) Se han preparado las siguientes tetrabenzoil-D-glucosas utilizando

cloruro de benzoilo (carbonilo 014):

a) 2,5- dibenzoil-(carbonilo 014)-4,6-dibenzoil-D-glucosa

b) 5,4-dibenzoil- (carbonilo 014)-2, 64-dibenzoil-D-glucosa

c) 4,6-dibenzoil-(carbonilo )-2, 5-dibenzoil-D-g1ucoea

d) 4-benzoil-(carbonilo GM)-2, 5,G-tribenzoil-D-glucosa

e) G-benzoil-(carbonilo G;4)-2,5,4-tribenzoil-D-glucosa
' 'i 1.51"7? daña/fl) ¿Lv-a



IV)

V)

a)

b)

Las amonólisis, en alcohol metith amoniacal, de las penta

benzoil-D-glucosas radiactivas, antes mencionadas,han permiti

do demostrar:

que el grupo benzoilo unido al carbono l no participa en la

formación de la. D-glucosa dibenzamida.

que los grupos benzoilos ubicados en las posiciones 2, 5, 4 y

6 realizan, respectivamente, las siguientes contribuciones

aparentes a la formación de los restos benzamida que están

unidos al carbono 1 de la molécula de la D-glucosaz

benzoilo posición 2: 5,7% Í 1,573

benzoilo posicio'n 5: 57,8%t 1,3%

benzoilo posición 4: 41,1%Ï 0,6%

benzoilo posición 6: 15,4%1,0,3}?

Se define comocontribución aparente, aquella obtenida por la me

dida directa de la cantidad de grupo benzoilo, unido a. determi

nada. posición comoéster, que pasa a formar parte de restos benza

aida de la D-glucosa dibenzamida, sin tomar en cuenta posibles

transposiciones que puedan ocurrir entre grupos benzoilos durante

la amonólisis.

Las amonólisis, en alcohol metínco amoniacal, de las 2,5,4,6—tetra

benzoil-D-glucosa radiactivas, antes mencionadas, han permitido

establecer que las contribuciones aparentes, a la. formación de

la D-glucosa dibenzamida, de los grupos benzoilos ubicados en las

posiciones 2, 5,4 y 6 son respectivamente:

benzoilo posición 2: 5,8‘,’¿‘t1,7%

benzoilo posición 3: 40,1%Ï 1,5%

benzoilo posición 4: 40,6%Í 0,7%

benzoilo posición 6: 15,7751: 0,2%.



VI)

VII)

VIII)

Se han efectuado una serie de consideraciones para la interpretación

de los resultados anteriores. Pareceria que los factores determi

nantes de estas contribuciones son variables; en el caso del grupo

benzoilo unido al hidroxilo del carbono 2 su baja contribución pare

ce depender de su facilidad para amonolizarse, mientras que en el

caso del grupo benzoilo unido al carbono 6 seria lo contrario, o sea,

que su poca contribución se explica por su resistencia a la amonóli

sis; esta afirmación está atestiguada en VIII.

los grupos benzoilos de las posiciones 5 y 4 serían los de contribu

ción mas elevada por ser su reactividad intermedia.

En estas consideraciones no se han tenido en cuenta factores estéri

cos, en especial conformacionales, sino que se basan únicamente en

la desigual reactividad de los hidróxilos de un mnosacérido.

En la amonólisis, tanto de la pentabenzoiláD-glucosa comode la

tetrabenzoilaD-glucosa, el equivalente a dos de los grupos benzoilos,

provistos en las proporciones antes indicadas, pasan a formar la

D-glucosa dibenzamida; no todo el resto de los benzoilos se ameno

1izan a benzamida. Es evidente, comoresultado de una experiencia

bien controlada, que en el medio metanólico la acción básica del

amoniacocataliza la reacción de transesterificación con posible

producción de benzoato de metilo.

La amonólisis de la pentabenzoiláD-glucosa no radiactiva en alcohol

isoPrOpilico amoniacal produce, con redimiento del 26%,la 6-benzoil

D-glucosa dibenzamida cuya estructura se demostró mediante oxidación

con periodato de sodio. La obtención de este compuesto prueba 1a

mayorresistencia a 1a amonólisis del grupo benzoilo del carbono

primario.



Por similitud de la estructura, este resultado puede asociarse con

la obtención de la 5-benzoiláD-lixoaa dibenzamiday de la 5-benzoil

D-arabinosa dibenzamida por amonólisia de nitriloa benzoilados de

ácidos aldónicos.
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Hum!) QQION

los primeros compuestos, que posteriormente recibieron ol nombre

de aldosas diacetamidas, fueron obtenidos por wohl en 1895 al encontrar

su método de degradación de azícwreW.

Esencialmente, éste es una Operacídn invorsa a la sintesis de

monosacaridos de KilianiaFischer (1885).

En la degradación de Wohl el carbono es eliminado como grupo

cianO, empleandopara ello los nitrilos acilados de ácidos aldónicos

que preparó por tratamiento de las oximas de aldosas con anhídrido

acético y acetato de sodio.

La eliminación simultánea del grupo ciano y de los acetiloa

la realizá por tratamiento de los nitrilos acetilados con una solución

de óxido de plata en amoniaco. I

Wohl,la primera vez que trató el nitrilo pentacetilado del

ácido D-glucónico, no obtuvo D-arabínosa directamente, sino un producto

de condensación de dos moléculas de acetamida con la Dearabinosa, del

cual obtuvo el azúcar libre mediantehidr6lisis ácida.

La serie de reacciones fué la simxiente:

H H-‘CWOH H-O-(NHQGOQQ'Ï )
-(':=o í“ 5 2

H-tf-OH H-C-OH H-C-O-GO.GH5 H0

¡lO-H H -H m . H OH
. aznon l (AcoÏzo | ong g

H-í-OH ...._.,¡ H-G-OH_____,¡ H-C-O-GO.Gl-15 __) H-f-oa
l NHs

¡ho-oa H-C-OH H-c-o-co.cr15 Hab-OH

¡{zo-on ¡{aC-OH Hac-O-CÓ'u-G'Is

Glucosa Oxima Nitrilo pentacetilado D-arabinosa

Mantenida

Posteriormente se encontró qle no era necesaria la presencia

del óxido de plata para la eliminación del grupo nitrilo, pues bastaba

efectuar el tratamiento con soluciones de amoniaco acuosa (Maquenne1901)

o Mina w191 y col. 1.951;Hacks-tty Chandler,1944).



La.varianián del grupo qcilo unido a, 1o; hidroxiloe del ácido

eldo'nioo no modificó los resultados de le reacción en los casos ensa

yadoe, aunque el número de aciloe ensayadoa má un: reducido.

Brigl, Ih'üllnchlegcl y Schinle (1951) y Rosteni de Iah‘iole.

y Deulofeu (1947) obtuvieron ¿1022-23dibenzaxnidaea partir de nitrilos

benzoilados y Deulofeu y Jimenez (1-950) aldosa dimopionanddes empleando

ni triloa propionilados o

En cambio ee obeervd una variación en el ¡reducto obtenido el

Veriarse los ácidos aldónicoe. Hockett y Chandler (1944) efectuaron

le. amonoliais del Hexacetil-D-glicero-D-gulo heptononitrí lo y obtuvieron,

con bajo rendimiento, un producto deriVado de la condensación de la

D-glucosa Conuna sola molécula de acetemida que consideraron era. la

N-acetil-D-glucofuranosiluninao

3“
H oGH5 -C0 oCH3

H-C-O-CO oGH5 H-Ü-OH

QI .CO-O-CH NH HO- H3 5 Q

H-C-O-COoGH H-C-O—-——'
a 5 l

H-Ï-O-ÜO . CH3 H-G-OHH2 -0-CO.CH5 ¡{zo-OH

Esta estructura fué confirmada posteriormente, mediante la.

oxidación con ácido periodico, por Niemeny Hays (1945) y Deferreri

y. Deulofeu (1957). No era la primera vez que se obtenía. un derivado

monoanddado,pies Brigl y col. (1951) alefectuar la aJnonolisis del

hexacetil-D-glicero-D-gala-heptouonitrilo obtuvieron paralelamente con

la D-muaoeedibenzamida, que podriems llame: normal, una N-benzoil

D-menoeilwünaque tiene estructura piranosica (Deferrari y Deulofeu,

1957).

Brigl y col. (1951) atriwaenon la. formacion de este compuesto

a una reacción secundaria a partir de le. D-mnnosadibenzamide lo que no

pudo ser demsh‘ado nor Deréiï‘ïáïï y Deulofeu (1952) nuesto mm 1.



D-manoaadibenzgmida o su derivado pontabenzoilado no poducen la.

mnoamida por tratamiento con amm’aco.

m ¡ .

H-¿»oncoacpgï5 H-L‘i-(N'H-CO.CGH5)2 H-Clï-NH.OO.06H5

Cel-15. ¡Io-É-h ' no-c-n

0635.00-0-¿r-H m5 H0«-.'t—.n + HO-Cr-H

H- -o-co.061-15 ———-_’) ÏÏ-¿‘OH H-(LOH

¡{Jr-040.06% Nací-OH H

H2 "040.061!5 ¡{Z-MH Hz-c-on

Las aldosaa-dzlmnidaa podían ohtenerse por otra. reqcción sin

pasar por loa nitrilos aciladoa de loa ácidos áldánicos. Brigl y col.

(1931) habían preparado D-gluoosa. díbenznrüdn por amonálisia de la

pentabonzoil-aldehido-D-glucoaa, de lo. 5, 4., 5, 6 -tetrabon201l

aldohiamp-glucosa. y cie-la 5,5,G-tribenzoil-D-glncofuranoaa. Conside

raban quo el grupo aldohído libro ora necesario para. la formación do

las djMidas y en ol caso particular de lo. 5,5,6-tribonzoil-D-gh1cofnra

mea señalaron quo podía Considerarae una medida.de la disponibilidad

de grupo aldohido en la sustancia.

H-ï'JO H-C- (NH. 00.0515 )2 11-143}!

H .csns H-l H H-(lz-OH
C .CO-O-C-H H C H .GO-O-O-H

H-ci-o-oosgns u a —-"

n .66H5 H-G-OH ¡{To-camsus
Hz-c-o-co.csns Ha-G-OH nro-049,055

__ H

H H

H-
H“ -COo

H2—C-O-CO.CSH5



L0.posibilidad de llevar n cabo la formación do aldoana

díacotanúdns a partir de derivados do los monosacáridos con funcirín

aldohido libro, fué estudiada. por Doulofeu (1952) con la triacctil

oldchJ'do-L-oritrnsa ,v posteriormente mr Isboll y Frush (194-9)con

la totraceti l-nldehido-D-arabinoso. que mr mmn61jsis dieron L-eritrosa

diacotamida y D-arabinosn díacetamida respectivamente.

Ia Sii-Mim do reacci‘n do mpálisís entro un

nitrilo ald'ínico ací lado y ol monosacárido do un carbono monos,

tniubfión acilndn pero con funcifin aldehj do libre, fué encontrada por

Hockott y Chandler (1944) entre ol hoxacotil-D-gliccro-D-gulo hoptono

nñtrj lo y la pontacoti l-aldehido-D-glucnsa-. (Niomany Hays, 1945) pués

las dos prnducfan por amonrílisñs N-acoti1-D-glucofuranosilanfinao

Niomnny Hays (1945) extendieron la reaccirín a lo. pontacetil

B-D-glucrvpiranosa, quo par aflnnálísis, pródujo al igual que las anto

ri ores ln H-acotn‘l-D-sglumjoirnnosi lamina.

Sí en voz dc lo. pontaccti l-fi-D-glumpjrnnnsa se someten a la

amnálísis los acotatñs 0 bcnznatos piranásicoa de otros monosacáridos

o los bcnzoa’cos do lo. D-glucopir-fmmm, la roncci r'm produce las corres

prmdientos aldosns dincetaflüdr-mo aldosas dibenzamidas. Deulofcu y

Doferrarí (1950) encontraron que así. ocurría con los dos mámros de

las pentabenzoil-D-glucosas y que la reacci ¿n podía extenderse o. la

D-manñsay D-galactosa (Deferrari y Deulofou, 1952); a la D-l-izÉsa

(Deferrari, Doulofcu y Recondn, 1958); a la Ir-ranmosn.(Deferrari ,v

Deulofcu, 1957) y a la. Ir-arabinosa, D-xzïlosa. y D-ribosa y sus derivados,

(Dóferrari, Ondetti y Deulofeu, 1959). En ol caso de ln. L-ramnosa se

obtuvn paralelamente con la. L-ramnñsa dibenzanúda, simiL-armento a lo

ocurrido con la pentabonzoil-D-manosa, una.N-bonzrn'lab-rammpirnnnsilamina

cuya mtnwttu'a fué establecida por nxidaci¿n con ácido poriádico.



C IJSÍ'ïO DE L FORM ION D" AIDOS -—Dl"- D z

Ln.fñrmnpó"vnde las! ald'vsas-dj al’n‘ddasfué interpretada. durante

mehr) tien-an como el resultado de la c'mr’nensqci¿n del ¡{11117)nlfiehñ do

del'mmsacáríd'n obtenrïM pnr 1:1clJ minaci’n dc la funcí'ín nitrilo y

de los gmms acctilos, c'm las mlémllas de amidas firmadas durante la.

reaccrï Én.

Esta J'nterprotaci "m ost-1.139..sustentada en los ejemplos bien

conocidos de cñnr‘cnsaci ’wnde aldohJ' dos con ¿17-15das (Noves y Forman, 1953)

.vhabía sido considemóa com posible por Brigl y Col. (1931) en su tra

baja de fnrnncj’m dc D-glucnsadibcnzamj¿a a partir de diversas bonzoil

D-glucosaa.

Existían, sin embarg'), variñs hoclma que matraban que m era

fácil la mnñonsaci ¿n do mnñsacáríñfls c'm ami¿as libres en la Misrnr-z

50111054m

figl ,v col. (19:31)tratando cl nin-51»)D-glícero-D-gala

hcptr'mácncon anÏnco, nitrato do plata .v benzamidaon solucj ¿n

metan/ali ca obtuviorñn mlarlcnte Dumanosa, mientras quo evipleant’v')el

m5sm nitrilo bcnznilarïo obtenían D-manñsa (13'henzamir‘a. además se

había fracasado en todos los intontñs efectuachs mm cnndensar aceta

nu'da o benza‘n'da con mnosacárirhs (Hockett _vChandler, 1944).

En 1949 lsboll y Frush propmj er'tn un necanfi3m de reacci ¿n

J'ntrezmlccular que presupñne 12 0x5stcncia del grupo aldehidn libre:
OH

OH gl:
H-ci=o H- una H-d-Ngdon H- ¡moon

H-é-O-QïR H-ï-O-Qse. ___) H-C-O’‘R H-ï-oH0
R -o-d—H Ra. - H R- o- H n-c-o-o-H n

4 °í5° Ï' GS 4' ‘ó NH í
H H 5 V

R-CO.IEI-¿-1\H{.CO-R m-I____S>-NH.CO-H H- .co-aI ka

H- H 4’“- R,(l/\H-(I'3-OH &__H u H_¿_0H2 I
o —H 3- -H

“f c013 p.

El prfir‘er paso 002135stñrn'a, Hada la facilidad de combinaci ¿n

¿e los aldehidos c'm arnnü'aco, en la adicfirín de amm'am al grupo



carboni lo del alñchjdo. La vecindad entre un nitrogeno daáor de

electrones Y ¡In Carbono carbonn'1.1"co deficiente, favorecern'a la forma.

cj on de un ortoester lábil que conduce al primer intermediario.

luego soggu'rn'e.con la conr‘cnsacion de otra molécula de

aan'aco con otro emm crrbonjlo y lo formacion de otro ortoester

lábn'l que daría origen a la dJ'amidai

Pero, si Cuando la reaccion está en 1a. mnoarü de, un hi droxi lo

colococïoen una posicJ'on conveniente queda libre, exi ste la posibilidad

óc combinacion con el hJ'droxfilo del carbono l de la. mnoanúfla .v que se

form un cielo estable por el mcanism corra"entemente aceptado. Sería

este el caso de la formacion de la N-aceti l-D-glucoflu-anosilamina ya

descri pt'H

La demostracion experimental que la reaccion de formacion de

aldoeas dianüdas era de carácter intramoleeular, como1o mponía el me

eann'amodc Isbell .vFruah, fué aportada posteriormente.

Deulofcu y Deforrari (1950) demostraron que laa amidas extra

ñas Colocadas en una solucion en la cual se somete a un derivado acetj

lado a la reaccfi‘tn de Wohlno parti cipan en la formacion de 1a aldosa

dianúdaobtenida. ¿53'amnolj tando la tetracotil-aldohido-Ir-arabfinosa

en "radio metan/>15co y en presencia de ocho moléculas de propi onaj'uu'rïase

obtenía. el 52%de Irarabfinosar‘fiacotamida, rendimiento similar al obteni

do}cuando se hacía la. amnolfi sis en presencia de ocho moles de acetanída.

Idéntíco resultado ohtuvfieron los misma autores (1952) al

ahonolizar la pentabenzfii1-ÏÁ\-D-g111c0;>:¡.ranosaen presencia de diez moles

de acctanida.

AdemásHockett, Deulofeu y Doferrari (1950)al efectuar la

almnolísin de nitrilos acatiladoe utilizando amnïaco con un cierto

porcentaje de N15, en solucion atan/>15ca conteniendo cierto minero de

mléculaa de acetanï da, encontraron en la aldosa diacetnmzïda.resultante el

mismoporcentaje de N15 que había cn el amníaco.

Así aJnrmolfizandola. tetracetil-Jaerabononitrí lo con solucion

etenálfica de amoniaco con 6,2% de N15 en presencia de cuatro _vocho moles



de acetardfla can ni trágenn normal, aislar!!! 1a L-erítrosa di acetar-‘dde. can

5,6%y 5,71%de le respectivamente.

El cálculo demestra que en este víltn'm cam, si la acetal‘üóa.

prnvfiniera tsuan e'n de la presente en soluci gin, debería encontrarse tan

3010 2,1% de átomos de 1115.

Én el trabajo descripto en esta tesis se c'wnfirn'íque la reac

cfi¿n era intramlecular colocando on la solucrir'mdonde se efectuaba la

amnóhsia de la pentabenzoil-D-glucosa 0,05; l y 4.-mles dc benzamfir‘a

(carbonilñ 014) pñr ml de penta‘aenzrvíl-D-glucosa.

Considerando en particular el último de estos ensaVO-qen cual

se utzïli zar'm 4 moles de henzamMa do 51.288 cuentas par minuto o son de

6.206 cuentas por r-tlnuto por miliml ae podría raz'mar dícziendn que z

si se supone que la. reaccfl¿n es totalmente :ïntormlocular, p'vr ml de

pentabenzoil-D-gluc’vsa se producirán 5 moles de benzami¿la que unidos a los

4 moles de bonzamzï6a radiactñva, que se hallan en el medio, sumarán 9 m

len quo mflems supont imii‘ornemente marcados, o sea, que cada ml de

benzamr‘a mezcla tendrá 0,56 m1 de no radiactiva. y 0,44 ml de radiacti

va.

Si dos de estos 1710109mezcla entran en una molécula. de glucosa

para formar la D-ql'ICOSadáhenzamfiPla,ésta tendría, según el cálculo,

una activjrïar‘ de 5.461 cuentas ¡mr rMinutapor mili ml o sea una actividad

leída a espesor infinito de 13.517 cuentas por minuto.

Sumnáondoel caso que únicamente entre en la mlémla ¿o

D-glncosa dibonzanflrïa1a contásirïa parte (0,0088 ml) de la cantidad

de benzawd¿a mr‘iactíva anteri or, la D-qtlnc'ma dfi‘aenzar‘ádatendría una

activifiafl regístraña a espesñr infinito de 135 c.p..rr-..,valqr perfectamente

deteateblo. Cono15 aumenta cantidad, 0,0088 m1, de benzarfida radiac

tíva es el 0,2%de la nriqinnlr-nnte colocada, pler‘e afirmarse que, ya la

participacñn del 0,2%de ls. benzanian. del medio podría asegurarse con

error standard "¡el 1%.

Com la actividad de la D-glucnsa. c‘íïacnzatfirïa a551m3 m pudo

dlshnmpursc de lo, actividad del rancio, cum-“mar,,¡n tiempo sufi ciente



para asemrar error standard del 1%, puede decirse que, por lo menos, la

reacción es intramlocular en un 99,8%o sea practicamente 100%.

Es de hacer notar quo en estas experiencias las mediciones do

actividad se hicieron sobre lo. propia sustanciapara así evitar la

dilucidn que representaría el convertirlas en carbonato de bario.

Aunqueno se produce una. condensación directa de las moléculas

de amidas con cl grupo aldchi do del nnnosacérido, la. presencia de esa

funcir'm es necesario. para le rcaccí in, Comopuede sumncrse por la.

estructura do los productos obtcm'dos.

Además1-: fácil disponibilidad de esc grupo, cuando se parto

do monoánce'ridostotal 0 parcialmente acilndos, favorece indudable

nento la reaccion.

Existe un cierto paralelismo entre osa disponibilidad del grup)

aldchfido y el rendimiento en aldosas di mudos. Esto fué encontrado en el

caso de los derivados acctilados de la D-galactosa por Dcfcrrari y

Deuloi'eu (1952) y on el caso do alg'cmos derivados benzfilrdm dc la.

D-glucosa por Ondotti (1957). El mecanismoproplosto por Is’wll 3;Frush,

que indudabler-Kmtocs cierto cn sus lineas generales, explica la parti

cipacir'm importante del grupo aldohídn en ln reaccir'm.

INFIULmClgDE LOS GRUPOSBngnoe DE Magma:ng BENZQIg-Q-QQLQQSAS

EN L4 RELQCIONDE gormLISIg

.ü. establecer con certeza que la roaccir'm de formación de

aldosaa-diwrddas a partir de derivados acilados de las misma era. intra

moloculnr y que por lo tanto las mlóculas de surtido.del producto final

provenían de grupos acilos de la propia molécula y no del conjunto quo

se encontraba en soluci on producido por la verdadera anondlisis de las

funciones c'stores, so planteo el interesante problemadc cual ¡ndría ser

la. partici pacir'mde cada grupo acilo presento on la. molécula original

del monosnczïrído.

Para rcali Zar este estudio se oli ziernn los ÓOI‘ÍV'I(1"’Sbcnzoila

don du la D-cgluconupor dos razones: ¡ricm w mayra de esto monosacárido

se conoce un n‘ímerorelativa‘mntu ¿”mie de de;;ív.y7.o-:banzoilndos, supe

rior al de otros monosacáridoe; segundo: porque la D-glucosa dibcnzandda



reducida en la amñlisis es un productoIácilrnente sillable y puri

ficnble per cris”;;.lizucí6n. .Adomíe,existían experiencias nnterinrea

de Brigl y cr);o (1951) 3' (hde‘bti (1957) que permitían conocer varias

influencia crm".ser a mirar) ;',-pesj cír'm.de los benzoiles presentes;

influencia dci. cjcl') piranr‘fsicno furanrísice; de la existencia .v de la.

calidad. del sustituyente en ol carbono lo

Ins resultados conocídes se encuentran remflúdos en lo:

siguiente tabla:

Rendird ent-3.3en D-r;1uwr.«'..;dibcnzamide por amnálisis de difier

sea dcrívrfioa benz->721160;: de 3.:)."."-.,'l'.mñn".?

Drivado Rendiggygggq Bi.th

q y‘lópontflbonmil-D- 19 - 2.1 Deulnfeu y Deferrari [1952)
glucOpiranesa

d pentebenzeil-D- 55 Dculoí'cuy Deferreri
glucefurnmsa (com. por.)

pentabenzoil-nl-D-glucoaa 42 Brigl y cel. (1951)

5,4, 5, 6-tetrnbenzni1-al-D- 78 Bri ¡31y 301., (l 9'31) .

glucosa

2,5,4,6-tetrabenzeil 29 Ondetti (1957)

D-glucepiranesa

2, 5, 5, 6-tetraben zeil 62 Ondetti (1957)

D-glucefurnnñae

l-aceti 1-2, 5,4, 6-tetrubenZefi1 52 idem

D-glucepiranosa

5, 5, G-tri benzei l-D- 16 Brigl y cel. (1951) Y

glucefurmmsa

1,2,5,6—totrabon201140- (x) Ondctti (1957)

glucepírm'ma

l, 2,5-tribenzeí l-D- w- idem

glucepflranese

2, 6-65.bonzefil-D- --- idem

glucepí rgmesa

(x) Identificada por crematng'mfín 0‘191111»



mggïo DE TA QONTRIBUQCN DE LOS GRUPOSBENZOIIN EN EL CASODE L;

PENT¿BENZQIL-D-GIUCOPIRQ! OSA

Para conocer la participacion de cada.uno de los grupos

benzojlos presentes en la pentabenzoil-D-glucopíranosa, en la forma.

ci ón de D-glucosa dibenzaJnida, se prepararon pentebenzoil-D-glucosas

con grupos benzoilns (car‘mnilo 014) en distintas posiciones.

Efectuada la. amonólisis en condiciones normalizadas se

realiza la. deternfinacion de actividad de la D-glncosa dibenzamida Ob

tenida y así se conoce la participacion total de los grupos benzonos

marcados en la formaci on de los restos benzaJnida.unidos a la D-glucosa.

Eligiendo convenientemente los benzoilos marcados, simples

operaciones aritméticas permiten establecer la. contribucián individual

de cada grupo benzoilo.

las resultados obtenidos con las pentabenzoil-D-glucoses me

ron los siguientes:

19) El grupo benzoilo unido al carbono 1 de la. pentabenzoil-D-gluco

sa no participa en la formación de los restos benzafldda. de la. D

glucosa dibenznmida, pués la. almnolisis de la. l-benzoil (carbo

nilo 014)-2,5,4,6-tetrabenzoil-D-glucosa da una D-glucosa.diben

zamida cuya actividad no se distingue de la. del fondo.

29) El grupo benzoilo unido al carbono 4 contrimve con un 41,1 Ï 0,6%

n la formacion de los restos benzamida, como se comprobó por le.

omonolisis de la. 4-banzoil (carbonilo GNU-1,2,5,6-tetrabenzoil

D-glucosa. '

39) El benzoilo unido al carbono 6 Contribuye con un 15,4 i 0,3 de

ducido de la. amonólisis de una. pentabenzofl-D-glucoso. en la. cual

el único gmpo benzoilo marcado era el unido o. esc carbono.

49) la contribución sumadade los grupos benmflos en los carbonos

4 y 6 es por lo tanto del 55,5 I 0,7%lo cual coincide con el

valor experimental de 56,3 i: 0,7% obtenido por la. anonólisis de

la 4,6-dibonzoil (carbonilo (9-4H,2,Hr1benzou-o-g1noosa o sea

la pentalwnmil-D-glucosa con benzoilos radiactivos colocados

simtáneansnte en los cubanos 4 y 6.
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La. mntrfi'nucj ¿n ¿cl qm)". Ucnrma‘Jn unir’n nl carhñnñ FSes del

737,8 t 1,1% I) non, r-uv 55M 1'41- a, 3:- Hb‘ixmirh’. del 110122102314r‘el

cnr‘úrm') 4., Este va? a): hr. 358-" ¿ct-"1* 'rïn'y'w ¿mr rïií‘forenci-ï
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I .. . .. . . . . I
Segun 19 o; benzrnm del crrhotw 1 no 06111313021370n. 1.3.reaccmn.

.1 - l a . ..
La. nrmtrmucu un 1-01 .qru'm henzorl) pecpmtm .v se

puar‘e obtener jmr F'J'forencño. entre C'mjïmtn. dc

ÏÜS rzruzmn honzrfl' 1'35: ¡"a irfnichnun 1,2 7; 3’), ola-tenim ï'ter".:'|==n‘í'.oln.

-2,.I

ar‘nn'ílñ sis de la l, 2, 54m5 ber mi l-(cnrhñnfi lr) 0-4)"Ïjz',3-4.:-GOTIZ'TÍ1
. . I q . . . I - -.

D-glucosa, .v la contrnbucnñn ¿el aenzmlo ¿o 377.930.10115 calcular;
. . . — , . l

cn bit. Valflr pnl-c, el hemrïlso (1:. patinar-11 2 0:; 5,7 1'"-1,55€.

.’¿"items la. ana-tri 3:?_-_).1.c.1''31; r‘cl hand-.01Im do]. carbw-m 2 puede nhtencrso

. .. . In . . a
mls’craven: ': r'cl wzlwr "Ïltf‘n'vd"?"¿.rï':ns:mñusnu ‘e lc pentabcnzwl

sum. "¡.r:30:; rurml‘br‘fins Obteni(c "lb/mi Jn (¡J-4*-)mD—-:¿3.u1r:n ran”- sn. 1 =1

. .. , . .. - +
Ms en ¿H ,v 5‘- :' cn ost-1 í'vrím nc abuso-m a —3,9,4. Ctra. rumor.

dé obtener el vilo-1' mmm") en .'.€"-.'-‘:',;‘3.09. :¿‘csuliu:--w ¡íc- 29, 259

.. .. . . _ l . .
1-“139 .v rrx;'b=:..°710;:-"ci! 2:11“? fibtom N) ru. ¿lrr‘mflll‘fñ’ïr 1'). pen'bstwcnznill

D--c;1110'>p:ï:.'rnr)s: cm; "11436:: 1'15: ‘IJ<,nzmil'>.=‘ "-."..’:‘c.«|.í‘-'7.";r‘-c esta ."nnorn

so Obtiene 4,7 31,9%.
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Debian a la íarzfilfdad cm que se puede elir-s'lner al

gmgn ïyarzcmílounido al carhono 1 de. la. pentabonznj lnDnglucon

piramsa se petlsr') en obtener tad-1°- 1115''ïxo'i'rabcnzníil-D-qlucnsas

correa-rmmlflentes a las di vers 9.-".pentabenzozí 1--D--r.;.1ncnsas:radiactiu

va.“ v mr amnrïlj sis d.ete:-:I1zïna;'rla. contrjhuci 6:: flc cacïrx grs-131)

benzon’lo n la. formacjr'm de la D-«glucom dfihenzamida. Se podría
I

HS]. comcer las ïmdii’tïcací'mosque resultan al entrar libre ol
I 1- l - o ncarbono he-"nacetufi co, o san, al m tener que produc1rso ol pra,



mer paso del mecanismoque era 1a eliminación del acilo que esterifi

cabo.dicha. posicion, el cual, no contribuye a la formacion de la

D-glucoaa dibenzanúda.

los resultados obtenidos señalan que aunque no existiendo

una mdii‘icaci r'mapreciable se produce un pequeño aumento en le. contri

bución de los empos banOilOS correspondientes a los carbonos 2 .v 5,

compensadocon la. dism’nucion que se nota en los valores obtenidos pa.

ra las posiciones 4 y 6.

Los resultados obtenidos con las 2,5,4,6-totrabcnz'ül

D-glucosas radiactivas son los siguientes:

I) E1 gmpo benzoilo ubicado en el carbono fi contribuye con un 15.7

Í 0,22%, valor obtenido al amonolizar le. 6-benzoil-(carbonilo 014)

2, : , .‘.—-tri.benzo:‘l-D-lr;1|lcosa.

II) mando se amonoliza lo. 4-benzoil-(carbonilo 014)-2, 5,G-triben

zoil-D-glucoaa se obtiene D-qlucoaadibenzar-údacon una actividad

que corresponde a una transferencia. del 40,6 t 0,7%.

III) Los valores de las contribuciones de los carbonos 4 y 6 cuando so

sumandan 54,3 Ï 0,7% y dicho resultado está en concordancia con

el que se obti ene al amnOItizar la 4,6-diben20íl-(carbonilo 014)

2, Hibenzoil-D-glucosa que er. de 55,6 Ï 0,8%.

IV) La contri bucír'm correspondiente al grupo bonzoilo del carbono 5

se determina restando del valor obtenido al mnonolízar la. 3,4-diben

zoil-(carboni lo C14)-2,6-dibenzoil-D-glucosa el ya señalado en (II).

Dicha.diferencia es de 40,1 Ï 1,5%.

V) El Válor de la. Contribucián del grupo benzoj lo de posicion 2 se

obtiene mediante la diferencia entre el resultado obtenido óe

mmoli mr la 2, 5-dibenzoil—(carbonilo 014)-4,6—dibenzoil-D-glucoaa

y el obtenido en IV.

Así, para el grup) benzoilo do posición 2 se obtiene 5,8 Ï- 1,7%.



TI CTIV DE IDS HIDROHIDS DE MONOSAC OS

Le.marcadadiferencia haJJadaen’me las contribuciones de

los gmpns benzoilos ubicados en distintas posiciones, podria ser

debíde. a la desigual reactividad de los hidroadlos de un monosaca'rido

y por lo tanto, es conveniente resmrdr la selectividad para reaccionar

que tienen los hidrmdlos según la posición que ocupan en la molécula

de 1m manosacárido y las condiciones en que se llevan a cabo las reac

ciánes.

A pesar del orden clásico de reactividad establecido para. los

hidroxilos de mnosaczïridos, o.saber: hendacetzílico, primario y secun

dario, la experiencia. ha. llegado o. demostrar quo no siempre se cumple

esta clasificación y sobre todo que los hidroxLlos secundarios no actuan

todos e n igual forma.

Refiriendonosa las eterificnciones, principe].th mtilacio

nes, diversos trabajos dejan constancia de la gran reactividad de los

hidroxilos de las posiciones 2 y 6.

Lieser y Leckzyck(1954)obtuvieron la 2-metil-dietiltioacetal

D-glucosa y el derivado análogo de lo. dibenciltiocetal por reaccitsn

directa. con ioduro de metilo y ¿ride .de plata.

Papadolds (1950) por metilacíón directa del deriVado sodado

de la dietiltioncetal-D-glucosn obtuvoun monometil¿ter dela. dietil

tioacetal-D-glucosa que resultó tener el metilo en posición 2.

Percival y col. (1954, 1955, 1956 y 1958) tratando con sulfato

de metilo diversos complejos de azúcares con ÉLcaJi, encontraron que

tanto elCáoomo el P metíl-D-gluCOpirandsido deban un derivado con
otro metilo más, que mostraron se encontraba en posicián 6.

Análogoes lo que sucede con la esterií‘icacidn e hidrólisis.

Se ha descripto quetanto elqcomo el mtil-D-ghcoPirandsido
dan con cloruro de tosilo en ¡:fl.ridina el 6-tosi.'_Lderivado (Gompton,

1958) y que en forma.similar se prepara el metil-G-msil- Q -D-o
glucofirmdsido ( Helferich, 1958)

Tambie'nse produce selectiVa tosilacián y mesilacidn con mono

seoíridos reductores, comose ejemplifica en la, preparacián de la



acetil)-D—gluc|opdran5sido y obtuvieron un compuesto con un solo grupo

trifluoroacetil que según las pmebas efectuadas se encuentra. en posición 5.

Gladdingy Eurves (1.94.4)trataron con ficali el metil-Q-nitrato

5,4,6-triacetil-É?) -D-¡:1uc"miraronidoy su isfimero con el nitrato en

posicián 6 y encontraron (ple 9.? ¿minero se denitra más fácilmente.

Una.debenzoilacirín selectiva ha añito obtenida por Restelli de Labri-o

1a y Deulofeu (1947) en la degradación de nitrilos úldánicos benzoilados

pues, empleando etanol amoniacal. 10,77), el grupo bonzoilo del ca rbono

primario resistzfa le. ras-21035718..

Este malta-ir.- :.-'.=:2'.f;3:r_-n‘ï,u,.ïr. fur-r, f‘ï;'l',.-)!.'.':.:Z"-spor Gordon, Itïllor y

Day (1948 y 1949) scafiïru.los; suelos los ¿stores de alcoholes mamarios

se amonolizarfan más fácilmente que los secundariosms‘f al almnolim

en diomano-agia.y en solventes arúlïdros, ésteres metÉLicos, etilicos,

iaopropfílicos y terbutflicos de los ácidos acéticow benzoico, hallaron

que la velocidad de amonülisis es mayorpara los alcoholes primarios

que para los secundarios y mayoren éstos que en los terciarios.

A peSar que Deferrari y Deulofeu (1951, 1952) en todos los casos

que trataron deríVadOSbenzoilados de hexosas con metanol amoniacal,

nunca. obtuvieron productos con grupo benzoilo en posicion 6, cuando

se modifican las condiciones de la reacción, o sea, cambiandoel alcohol

y 1a concentracián de amoniaco, surgen diferencias entre la reactividad

de los distintos hidrmdloa. En 1956Recondohizo un análisis de las

condiciones de la reacciín estudiando la influencia del solvente, de la.

concentración de amníaco y del tiempo de reaccián, y encontrá que el

solvente es el factor másinportante, logrando experiencias bien demostra

tivaa de 1a accifin diferencial del mtenol e iSOpI‘OpanOlinterpretadas

de acuerdo al diferente grado de disociacirfií que presentan dichos alcoho

les. En el caso del metanol, lv. mayor disociación produciría mayornúmero

de iones básicos que favorecerfan la almnrílisis.

En este trabajo, hemoshallado un caso de selectividad en la. deben

zoilación simler al. 3ra.notario por new/3111 de Labriola y Deulofeu (13947),

dado que al amonolizar la. pentn'bsnzoi A-L‘-»g11lcogï.ranosaen alcohol isopro

pfiico amoniacal 743%, se obtuvo un compuesto'que resultó ser una banzoil



D-qlucosa dibenzanúda. La posicj ¿n ocupada pnr el qmpc benzoílñ era la

del carbono o, hecho éste demostradomediante02:?dacián con

peris06.2.17)de 5061*). sí, la. ausencia de forivüdehnfdo en dj chn mddenñfin,

señala. que el grupo benzofilo está ‘:_“'_ïFo al cerhcno 5 o al carbono 6 de

la mle'cula de la D-gl'nc'vsa dibezzmr' 3a; eya'ate el antecedente de que

no se produce fñrnald.e";ál"í') en la oxidación de azúcares can {5111908benzofl..

los en el carbono primario ( Zinner, Bock y ICL’ïcldng,1959).

El valor obtenido del cnïzsum de ¿cido pefiác‘zicr)aclara. esta si tun."

05511ya. que wear-ente cor. al 972.19“ï;ry*..,:oí]e¡11:5 en cl cmrïono prima

rio podrían consunürse los +-re;=mles :.eter:=‘jn.=1dosezmfiqme‘telmente,

puesto que si la posóción ocupada.fuera. la. del carbono 5 (í) se consu

I'Atïrfan dos moles.

Por lo tanto la. sus-tancia en diacucfi¿n resmúta ser la S-benzoL'L-D

glucosa. dibenzemfida. (II ) .

11-?- (HH-00.05H5 )2 H-(Ï-(NH-CO.06}!5)2
H-G-OH II-C-OH

l I

Ho-c-H HO-ïr-H
l s

H-C-OH H-C-OH
I
l

H-L-o-co.“ H H
, els 1*)

¡{24,433 H2—C—O-CO.CSH5

(I ) (11 )

Comoconclusíán podemos decí r que todos los hechos experimentales

descriptos, resaltan una.roarcadasensibilidad de los l'údrofilos de las

posiciones 2 .v Se

En mohos canoa el hidrrnjlo primario es más reactivn que el grupo

almhrfiico secundario y estafa. e.“ cmlcordancia con su conc'sjcíán ¿e

primio y rïe estar nenas 37121536560estéÏï'ic-‘zïrente.

Asu vez, la marcada activfi dar}.del hídroxfilo de posicián 2, conm

rada con la. de los otros lúdrcxïlos secundte os, hn. sido explicada supo

niendo que fuera el resultado de la mayoracidez de los grupos hjdrozjlos

adyacentes a grupos carhcnilos actuales o potenciales, que woman-fan

en aquellos una permanente polarizacirïn.



6-tosiqu-glucosa. ( Herdegger y Montauon, 194.6)y de la 6-mesil-D

_g:|_ucosa( Helferich y col._. 1939).

Ade 3°, Heu'deggory col..--(;L948) describen la. preparacián de la

1, 5,4-triacetil-.2,6—ditoe:1»tg% —D—glucosamediante la, reaccián de dos

moles de cloruro de tosilo con D-glucosa y posterior acetilaci‘án.

Existen varios casos de benzoilacionos selectivas; así Ievene

y Raymnd (1952) obtuvieron el until-2,5,6-tr1benzoil-D-g1ucomranásido

por benzoilacián del comespondiente 2,5-dibenzoato.

En 198.2Brígl y Grrfi'nordescribieron la. preparación de la

1,2, 5,6-tetrab322'zilw3--gz1:'.crn¿,-ir(azo.-t9por benzoilacixïn de la 1,2, 5-tri

benzoil-D-glucoPírauosuv

Además,existen Jan preparaciones de las 6-benzoil-D-glucosa.

dietiltioacetal a partir de la D-glucosa.dietiltioacetal ( Brigl y Gn'ïner,

1952 b) y ( Lioscr y Schweizer, 1955); de la. 6-benzoil-D-glucosa diben

ciltioacetol ( Lieser y Schweizer,l955);del fenil-G-benzoil-ü-D-glu

cepiránósido ( Lieser y Schweizer, 1955) y del o-crosil-G-benzoil-B
D-glucOpárantísido ( Richtmver y Yeakel, 1954) a partir de los reapec

tivos glucoPiranásidos.

Ejemplosque involucran la esteflficación de hidroxllos secun

darios ademásde los primarios, ee tienen en la. bennoilacián de los

(X y metil-D-glucoPiranásidos produciendo derivados 2,6-dibenzoil
( Lieser y Schweizer, 1955) y en la benzoiloción do la. D-glucosa, en

presencia. de ácido bírico, donde se obtiene la 2,6«libenzoil-D-glucosa

( Brigl y Gzüner, 1952 b).

Aunquela. acetilación no ho. tenido ¿xito en estudios de este

rificnción select1Va, la. hidrólisis de acetatos sí ha proporcionado

pruebas de la facilidad de ruptura, no solo del enlace henacet'ïlico

sino del ¿star de posición 2 tambiéno

Se tienen ejemplos en el tratamiento dol';{ y p ¿Áglucosa
pentacetato con piperidina del cual se obtiene la. DD-(5,4,6-triacetil

ILgl!W)}fi.IW03fl}-pip9fi.dina ( Hedgey Rist, 1952)..

A su Vez, Bourne, Sta cey, Ta‘fiowy Tatlow (1951) llevaron a

cabouna metanrmsia sobre la metil-4,6-benciliden-2,3-bis-(trifluoro- ,



En cuanto a diferencias entre las reactividades de los hidroxilos

de las posiciones 2 y 6, quedan supeditadas a las condiciones en las

cuales ae realiza la reacción y a las Variaciones estructurales que

puede presentar la molécula.

De acuerdo a lo anterior se unha que aquellos hidroxilos que poseen

mayorreactividad para esterificarse, son los portadores de los grupos

benzoilos que menoscontribuyen a formar los restos benzamida de 1a

D-glucosa dibenzamida y que en el caso del hiórcrilo del carbono

primario la. gran reactividad qm ‘.-:i.-.9n.-‘.'1pera heria’icnrse 9317€en

concordancia con lo poco rogcñivo sus 65 pavï ¿monolizarsao



¿HQSIS DE LOS RESULTADOSOBTENIDOS

En el mecanismopropuesto por Isbell y Frush, la formación

del grupoaldehido libre deberia producirse, a partir de la ponte

benzoil-D-glucosa, mediante la. amonolisis del benzoilo del carbono 1

y la ruptura del ciclo, y estos pasos necesitaian producirse rápida»

mente para que sea. mavor 1a p)5ibilidad de que migren, hacia. el carbono

1, los restantes grupos acilos. Se creia que a. medida que se amonoli

zaba el grupo benzoilo del carbono hemiacetáhco, se rompía.el ciclo

y se condensaba amoniaco sobre el gmpo carbonilo formado. Los restantes

grupos benzojlos se amonoJizarían en forma.tal, que cuando la mle'cula

se encontrara en condiciones para que se produzcan las migraciones

0- N, las cantidades de grupos benzoilos, unidos a la molécula.

todavia comoe'steres, no serían las Mamas en todas las posiciones dado

en primer término la. distribución espacial y luego la distinta reacti

vidad de los hidroxilos de un mnosaca'rido.

Aunqueevidentemente algo de ésto sucede, el hecho de que no

se produzcan grandes variaciones en los porcentajes de transferencia

de los grupos benzoilos, cuando so llevan a cabo las amonoljsis de las

pentabenzoil-D-glucosasy de las 2,5,4,6-tetrabenzoil-D-glucosas

radiactivas, indice. que la velocidad de wronélisis del grupo benzoilo

unido al carbono hemiacetálico es muchomayor que 1a de los restantes

grupos benzoilos, de ahi que ambas moléculas reaccionen prácticamente

en igual forma.

Por otra. parte, en las determinaciones llevadas a cabo en

esta tesis se encontró que tanto en la pentabeninl-D-glucosa com en

la 2,5,4,6—tetrabenzoil-Dvg1ucosa los grupos benzoilos 1midos a. los

carbonos 2 y 6 son los que menos contribuyen a la formación de la D

anoooa übenzafldda; siendo siempre un poco mayor1a contribucián del

grup) benmilo del carbono 6 que la correspondiente al grupo benzoilo

de 1a posicion 2o

El resultado experimental, ya. señalado, de que los hidrosdlos

de posiciones 2 y 6 son los másfáciles de esterificar, unido al hecho

de que el benzoilo del carbono primario resiste más la amonóJisis que



10'5restantes, podrian ser tomados comobase para hacer la suposición de

que los hidroxilos de las posiciones 2 y 6 se comportan en forma. análoga

tanto en las esterificaci ones comoen las anonóljsis, o sea, que lo que

se sabe para la pesición 6, que es una gran facilidad para. esterii‘icarse

acompañadade una dificultad para amonólizarse, podria. extenderse para el

hidroadlo de posición 2.

In expresado en el párrafo anterior es una mera suposición,

puesto que no existen pruebas experimentales, de haberse aislado, en

hidrálisis o esmnelisis, pmductes que conserven inalterados los grupos

aciles que esterificaban los hidrendlos de los carbonos 2 y 6, ni taanoco

sesos en el cual el único asilo resistente fuera. el presente en el car

bono a.

La.hipótesis en cuestión conducida a. afirmar que aquellos gru

pos benzon’los que son más resistentes a. amonolizarse son los que manos

contrfi huyen a la. formacirín de la D-glucose. dibenzamida, o sea, que las

grendel Contrihtcienos provenientes de los grupos benzoilos uhicados en

las posiciones 5 y 4 son consecuencia. de que dichos benzoilos se monoli

zan con gran facilidad.

Esta suposición es contraria a. lo hasta ahora creído, ¡nes

siempre se consideré que eadstia una competencia entre la reacción de

emnóli sis propiatnentedicha y 1a reacción de merecián, en tal sentido

que urlgraban los grupos que eran más resistentes a. amenolizsrse.

Ademásen el trabajo de Brigl y col. (1951) se note. que la

presencia de un grupo no mmnolj za‘ole ubicado en posici'Sn 2 reduce 1a.

migracionde los gruposacilos; asi, el amonoJizarla hueca-¿4,5,6

tetrabenzoi l-al-D-glucosa obtenían una monobenzamidaque consideraban

era. la N-benzoíl-(Z-tioetil-D-glucofironesil)-aJnins. Aunqueeste

ejemplo no concuerde exactamente con los casos clásicos considerados, ya

que tiene un azufre en lugar de un oxigeno, puede servir para. notar el

impedimentoque tiene los grupos ací los para hiper, cuando en la molécula

se halla bloqueada la posición 2.

Si además de estar ocupada por grupos no amenolizables le. posi



oío'n 2, lo está lo 5, no 'se produce migracion de acilos hacia el carbono

l. Esto se ejemplifica en el trabajo de Allerton y Overend (1952)

quienesal amonolizarla 2,“inutil-4,5,6-trimetflpal-D-glucosa

obtenían únicamente la 2, 5-dimetil-D-glucosa.

Indudablemente a pesar de que la D-glucosa solo da una.

monoacetanu‘daCon ciclo furanósico, el hecho de estar ocupadas las posi

ciones 2 y 5 impiden la ¡migraciondel acilo.

De acuerdo a estos resultados parece razonable suponer que la

presencia de un grupo bloqueando la posicion 2 mlesta en parte al pasaje

de los acilos hacia el carbono 1, ya sea por efecto estérico o por el he

cho de ser el carbono 2 un eslabon de una cadena. de migraciones, y que

cuando se haJl-an ocupadas las posiciones 2 y 5 ya no se producen migra

ciones, quizás en esta eventualidad, por efecto estérico o porque le. for

mación del ortoéster interredi ario entre el carbono 1 y el carbono donde

se encuentro. el acilo que migra, significa formar un ciclo con tensión

elevada.

Indudablemente para poder concorder con los resultados expe

ri mensales obtenidos por los autores antes citados y por nosotros, habría

que suponer que los grupos acilos ubicados en las posiciones 2 y 6 se

comportan de Maneratotalmente distinta, o sea, que rdentras el benzoilo

ubicado en posíci on 6 resiste más 1a aJnonolisis y por lo tanto contribuye

poco a forros: la D-glucosa dibenzanrlda, el unido al carbono 2 se amnoliza

nucho más rápidamente que los demás, excepto el ubicado en el carbono

hendacetáli co, y de esta forma deja paso a los colocados en las restantes

posiciones.

En apoyo de esta suposicion se encuentran los trabajos, ya.

citadas de Hodgey Fist (1952), Bourne, Stacey, Tatlow y Tatlow (1951) y

de Gladdirg y Rn'ves (1944), en los cuales se demuestra una reactividad

selectiva, para.la hidrólisis, del grupo acilo unido al carbono 2 frente

a los restantes hidrofilos secundarios, y aún frente al primario.

En esta hipótesis, la baja contribución del propio benzozïlo

ubicado en el carbono 2, debería ser explicada por el hecho de que al

amonolizarse tan rápidamente poco es lo que puede contribuir a la for



macián de los restes henzanfida uni dos. al carbono 1 de la D-glucoaa.

Cualqujera. sea la. explícaci ¿n de las resultados per nom

trñs obtenj dos e:::ïste una rnsrcr-Jf‘m.relacfi ¿n entre entes .v 109 alcanza

dos por Onr‘ct'hjen 1957, pues encontró que tanto la. 1,2, 5-tríben202ïl-D

glucosa 00m 1': 23365730112653. ')-n;ln.cosa no producían, al aJ-Ionolfizarse,

la D-qlncom (übenzetz‘idn; estos hechos pueden ahora ezrplficarse a la

luz de nuestra c'nocfi miento del papel ír-wgnr'banteque juegan los benzoj los

de las: 1305.25c5ones 5 .v 4, principalmente ente 1ïlti m, que es el que

aparentemn'be contribuye a la Í 01-7-1305¿n ¿e la. qulucosa dj 1aenzamida.

La gran influencia del grupo henz'ülo del carb'nm 4 se halla

corroborada por otro hallang de Onrïetti, de que la 1,235, 6-‘tetrabenz'n'1

D-p;lucosa ri nr'íe ten mew. cantidad del producto de amnrílfi si s, que

‘ïnficamente puede iflenti f5 carne per cromatografía cn papel.

¿her-1 ‘05en, en el ejel'ïplo r'toBrñql _vcol. antes citado están

presentes ¿{ny-ne ‘oonznzïlas en 10.6.carhenns 3,4,5 ,v 6, ,v sin embargn el

ex“ FU r un grupo no am,r)n“vJ.:ïzablc en msj c:¡¿n .2, hace que solo uno de

erit'm ros'i‘um 333.963al c-u-‘rnñ'v1; este resultado no puede ser explicado

por la fal" 7.¿e 73011205103en la. ï-nlécula original y Conduce a pensar que
. . I . . , . . Ila. pos: c3en 2 Juana un rel ampor'can‘teen el ¡uecamsm ¿e la reacc: on.

_—.u..n.-....v....._.-_o—»-—_-—-_



PARTEmmmg

Los puntos de fusi ¿n nn están corregidos. La solución de
I . o — . - . . 

amnniaco en metanol, uta 11273.03;para las amnáli sls, es dei. 16%en valu

men.

Í-‘EDID ON_DE_JÏ’._AI[L}QÏJÏD_A_ÏQ: La”! medi ci ones de radi actívi dad. se efec

tua:an con un tubo Goisgcl'wlvífíllcr'ÏGCZ, ccn ventana. de mica de

1,8 tng/clu-2de espesor :7 se hicieron sobre el carbonato de bario obte

nido mediante la combustión Manda de caña sustancia por el método de

VanSlykeuFolch (1940, 1951, 1955), a espesor infinito. Para ello se

utilizaron cápsulas cilíndricas de aluminio de 2,5 cm de diámetro por

0,5 cm de altura. Se 001009.en la cápsula entre 150 .v 180 rm;del carbo

nato de haria, obtenido par la. combustián, y se añaden unas gotas de me

ten01 de mnern, de empastarlo; con emula de una varilla. de vidrio y agi

tacir'm manual de la. cápsula 'ae distribuye la pasta lo más uniformemnto

pñsible sobre el fondo y ae seca empleandouna. lámpara infrarojo hasta

pesada. Com-¡tante (Calvin, 1949). Esto da. una distribucián entre '50 .v 56 mg

de sus-tancia por cn2 de superficie que está dentro de las cantidades

aconsejadas para efectuar nodicinnen a espesor infinito. Esta. forma.

de Medir, evita efectuar la correccirín por m1toabsnrci¿n y la. actividad

observada en estas Condiciones cs proporcional a la actividad especifica.

de la sustancia (Yankwich, 1947; Calvin, 1949; .Aronoff, 1957). Luego se

adhiere la cápsula a. una placa de plásti co que sc adapta perfectamente

en el montaje del tubo detector _vcn estas condiciones la eficiencia

del contador es constante.

En todos los cams se midir‘tentre 10.000 y 12.000 cuentas.

Se hicieron las Correcciones por enincidencia ,v de fondo (coincidenco

and backcïrmmd)y se calculó la desviación standard en cada cas").

CUoEERRORESENL'MMAELVLQAQ
El métodousado para calcular los errores de las Mediciones

efectuadas, es el corrientcmnte uti li zado en este tipo de trabajos,

tal cual está dosczrfi‘- 9...!Fairos y Parks (1958), dronoff (1957), Calvin

(1949) .VI-fl‘litchc‘nscL,”Putmm {JE-35): y los principales tópicos pledon



resumirse así : el proceso de desintegración radiactiva es de carácter

aleatorio o sea que el instante en el cual un átomose desintegra es

independiente de lo, desintegración de todos los otros átomos y no puede
1predecirse; Terormr lo. ajo.-..i'::¿cir. dc. malas estadisticas puede expresar

se el número de de-:"u-í'.e:=,rac'omsque probablemnte se produzcan en un

dado intérvnlo de ti emm. Por lo tanto el dnico valor del cual puede

hablarse es el promedio o el valor medio de las cuentos que se producen

en un ei erto intervalo de tiempo, normalmnte un minuto, y expresar el

error de dicho valor.

En la práctica una fuente es contada una. solo. vez y se adopta

lo. convencidn general de tomar Comodesviacidn standard la raíz cuadra

da. del número de cuentas reunidas en un determinado intérvnlo do tiempo.

Así, si. n cuentes son registradas, el error standard de lu.

cuento. total serí‘c’n‘ y por lo tonto la. medición tendrá el valor

n 33'51.; si dichas cuentas son reunidas en t minutos, la actividad por

minutoserá .
Normïnonto n representa ol númerode cuentas leidos misiles

adicionadns par la correceidn por tiempo Huerto.

De acuerdo a lo anterior es neceoario regi strnr un total

de 10.000 cuentas, independienteraente del tiempo requerido para hacerlo,

para tener una desviaci dn standard de 100 cuentas y por le tanto un

error del 1%.

Para. efectuar la corroccir'm por radiaci ¿n de fondo es necesario

sustraer del valor n anterior, una determinada cantidad f que son las

cuentas reunidas, durante el núamotiempo t, por el aparato de mdicio'n

funcionando sin nuestra y comoeste valor está afectado del erroriz'tr

la diferencia e efectuar será (n tán-(r t J), y aplicandola. fórrmla.

para restar Valoresafectadosde error resulta s N. n-f t m Ypara.

oxproaar el resultado en cuentas por minuto hasta dividir por el tiempo

utilizadoparamedir,renultr‘rdo:Rm4 ccpfln.a t

Además, en e; :álculn de la participación de cada. 132mm

benzozfloo sea do hallar la santidad de actividad transferida de la.



pentabenzoil-D-glucosa o. la D-glucosa dibenzaxúda se apli ce la fármla

general para. efectuar un cociente entre valores afectados de error.

METODOEMPIEADORm. cucugg LOSm' mms DEmuros mames

TR SFERIDOS

Conocidala actividad de le. pentabenzoil-D-glucosa radi acti

va en cuentas por ndnuto,-—obtenidamediante el producto de la actividad

del carbonato de bario por el número de átoms dc carbono del compues

to quemado, se calcula ln. actividad moler de le. misma cn cuentas por

minuto por milimoL

Obtenida. la D-glucosa dibenzcmida mediante la aJMnolisis

y ebteni da su actividad en cuentas por minuto, se calcula tambión su

actividad molar.

El porcentaje en quc contri huyen la. totalidad de los gru

pos benzoflos presentes en la molécula original como65tcres, a la

formaci'ín do 1'13 dos mléculas dc benzaJTÜda unidas al carbono 1 de la.

glucosa, se calcula. asi:

siendo Ap la actividad molar de le. pentabenzoil

D-g‘lucosacon n grupos radiactivos, será Ap la actividad corres

pmdiente a cada grupo bcnzoilo. n

Análogaflncntc siendo Ag la. acti vidad molar dc le. D-glucose.

dibcnzamida, y considerando que como máximo pas-m dos grupos bcnzoílos

de la pentabcnzoil-D-glucosn a la D-glucosa dibenzamida, será Lg lo.
2

actividad correspondiente a cada grupo bcnzoilo, suponiendo que el cai:

bonilo 014 está distribuido en forma equivalente en cada. uno de ellos o.

Si se considera 0110073"de transferencia de actividad cuando

A'11”= Ag , la actividad máximaposible, para los dos grupos benzoílos
'ï "á" ,
sumados, sere. Ag .Ap. Por lo tanto e, recordando que Ag es lo. acti

n ' '
vidad mln- de la D-glucosa dibanzamida, obtenida en cada, operación

dvds-rima, al proentaje de actividad transferida scra'.Ag .100 y

¿su C"

reemplazando queda, 5.5.100 o sea Ag.n.100 .
up- 20%n



¿mgggagCION DE CLORURODE BENzglLo (CAEONILO cif)

El clonLro do benzoilo (carbonilo 014) se prepara. reflujme duran

te ños horas una mezcla.de ácido bcnzoico radiactivo, ¿ci do bonzoico

normal y cloruro de ti onilo Calvin, 1949; Schmid y Banholzer, 1954).

El cloruro de tionilo sin rcacci onar se elimina dcstilando a. baja

presión (baño a 50-409) y se completa la eliminacion añadiendo benceno

y evaporandolo nuevamente. Se repite tres voces esta operaci ón.

Los rcndimicntos oscilan entre 90 v 95%. La actividad del produc

to so dctor-‘Iina hidrolizmdo, con agua, una pequeña porci ¿n a ácido

bengoico y midiendo le. actividad de éste, previa conversion a. carbona

to de herir). La activi dnd del cloruro ae bonznilo (carbonilo G14) em

pleado'está indicada en cada operacion individual.

mngCION DEBin-Iggy; (QALBONIIDQE)

Se siguió lo. técnica descripta en Vogel (1956). 5 ml. de cloruro de

benzoilo (carbonilo (>14)de 62.18¿'26 cuentas por minuto por nr'Llimol, pre

parados cn la forma antes indicada, se m'iaden, gota. a. gota, sobre 25 ml.

do hidroxido de mmnio 25%refrigerados oxteriormente a 09 y con continua.

agitacion. Um vez finolizado cl agregado dc cloruro do benzoilo, se fil

tra la benzomidrzobtenida y se rocristali zo.de agua obteniéndose 4,455 gr.

(ronda 85%)con p.f. 128-1290 y actividad de 6206 t 27 cuentas por minu

to por ¡VálinoL

DHMNQCLQLMJMÁMOIEWLMMLIELCM QE_QLQN_QL1_SISDELA

PENT ¿E'.ENZOIIr-D_-Q.IJJCOPIR JNQ‘SA

_5_g;. (7 bilimlos) do pontabenzoil-fl-D—glucopiranosa se trataron

con 175 ml. do mtanol anonincal 16%quo tenim disueltis cantidades cro

ciontos de bcnzaJTtï.dnradiactiva. La D-—glncosndi benza'ïïida obtenida, fué

recri stalizada cuatro veccn do ctan01 ,v cn todos los casos su activi dad

ora prácti camenteindistingui ble do la actividad de fondo.

los datos no,como-ith on ol si guiontc cuadro:



Benzanfida Actividad de la Actividad de la '
añadida benzafiida D-glucosa diben

añadidaü) zar-Jide obtenfi6.:).(1)

É gr. E Copgm‘ l C.pom./ITM 0.13.111. C.p¡m./EM
I __. .

0,0524 I 0,45 51, .2881' 224. 6206‘1' 27 0,2 t 0,1 0,08 f 0,04

0,8520 ¡ 7 n n 0,5 Í'0,1 0,12 Í 0,04
1

54m I m n " l'm7Ï0¿ ogfltmm' 4k

(l) las mediciones de rudincfiívidad se llevaron a cabo :1espesor infinito,

sobre la propia suntzmeia.

ES_TABI_I¿LQ¿1L1E_I¿QQELQQQLE¿Q_ALE 11-201313341129110118.

La. estabi ljfiafi r‘ne1-}: glucosas parcialmente hanzofi 1:16:18se cor-11110

ba dj solvfienñn, entre 100 y 150 m7,. de producto, en l ral. "¡e pr':..'J'dJ'nay

mmteni ende 10. mluerï 6:1. a 1009 durante 01035.: 1101.30.

Los resultados: se censfignqn en el sir-3173011130cuv'irO:

i .

1 Gómplento Pre-41mm.". J'nJ'cfi.;-._le.<= Productos de recupe
t racj rin.

r Q

l M. mfi’ g p.f. mas"D

3 -_ -...-..- ..,_- _..- - r. - .. ...- .._ - _._.- _...._ - .. -.._.__-______.‘
1) 2,5,4,6-tetrav- 2 9

l benzoj l-D-glucm- 126429 44,2 (a) 1264-289 45:89 (a)
50.. ' 

2) 1,2, 5,6“tetra
benmfil-D-gluen

150-1529 26,69 (a) 151.1522 26,49 (a)

5) l, .2,ñ-trïï ben
zoi 1-D-g1ucos r). 110-1129 55, 99 () 110-1112 235,09 (a)

4) 2,6-díbenzej l
D-glucosa 180-1819 56,89 (b) 179-1002 55,69 (b)

——————-—.——.——|-.... -_.- - -_._.._L

(a) cloroform
(b) etanol 96%

L1 recuperncñán se efectuó en el emm de lor: commostos (l), (2)

y (5) volcande la selueián pírfidínica en amm con hielo ,vreern‘stali

zflndounn.mln. vez, el precipitado resultante.

En el caso de ln. sustancia. (4) fué recuperada evamrnndo la

pJ'IJ'(lina. en 1m descender n. toi-Iporatnra ame'ente y reerj stqli zando,

una. sola vez el producto obtenido.



En la preparucfián de las pentabenznfil-D-glucosas se enmntrar'm, al

determinar sus conntanten, 1:15:dificultules Ya óescríptas en la, literatura,

tanto más que en nuestro cas'», debido a las etapm preparativas que era ne

'cesarfin seguir, no pñón'a esperarse la. nbtencírín de anámeros pIII'OGen algunas

de las preparaciones.

Ins dos anómeros de la mntabenzojl-D—glucosa fueron preparados por

,vez primera por Fischer y Freuden‘oerg (Ber. gg, 2725 (1912) quienes ’oenmñla

ron DKy b —D-glucm=a en medie quinolíni cr); para la jaentabenzoil-OÑ —D-—g1u—

cosa obtuvierñn, luego de varias recri stalizaciones de a100h01, un p.f. 15'?fl

con ablandantïento desde 1459 y con escurrirü ento volviendose lírepid) y for

manr‘omeniscn recién a 1779. )Df107,6 en cloroformn.

La J) —pentabenzo:'1—n—g1ucosaablandaba desde 1552, runaa’a a. 1879 y

tenía (“br-25,79 en cloroí‘ormo.

Posteriormen‘ím Levene .‘r'r'Ieyer (5.3501. C.‘:1em.,76,513 (1928) re_Jí'bJ'er0n

esta preparacfirín y obtuvicr'm una pentrïmnzoj 1-- ')(nDnglucosa evidentemente

más pura que en el case anterior; dan p.f. 3.87Q (neta) ,v ({X )D tl.5—38,59.
.ame (Ber. 69,1599 (1956)Estrs valores fueron enlzfjrnLarïñsper Maurer y B

. . —. a ‘ - I °

Qunenes Jnr'ncan p.10 1879 .v ( IX >D \' ¿59,29. El anomern (¡Me Levene .v Meyer
era mv similar nl de Fincher y I-‘reuc‘aenberqleO que su pgf. 157! era ne'bo.

Pero señalaron que el tipo cristalino y el punto de fusián de la forma (f). 1 . . . l . . . .varaaban según el solvente oe crnntaln zac] on ,7 que era neceszucnorech mall
- .I . . I . . I Izaz‘la r-nchas veces para egTzu' el pm'uo ce fuman mencaonaro. Aun 9,51 en

ciertos preparafi'vs fundir; a 156-«1579mientras que en otros lo hacía a 1809

con ablanda'nfiente desde 17’02. En ambos cams el pnrïor rñta'borin específico

era ( ‘X)D ('-249 en cloroformo.

Las dos pentabenzoi1-D-r;111cos::_s fueren prepmrarï'ïs pon'ïuerr'ormente, en

forza. ¡mtvcuir‘urcma, 9'“)?Ness, Fletcher .v Hudson (J.A.rr.0hem.snc.,f7_2,2202

. t ¡_ - -| ¿1 Pl i o Í n(1950) quaenes eo'uuvner'm, para ¿a ¿norma ,un punto de fusmn lnnal de

1909 y un ( )D t' 135,..8qen cloroformm

La formo, P) resulte más difícil Fe obtener con punto de fusíán neto,
fué necesario 1]ever a cabo vsri "1.9recrintalá zaciones llegríndone finalmente

a un prorïucto crm pá), 185--192’ Con .1hlanr7wïüent0a 1609 .v con ( +24,29,

que secado a 1509 per 1:1 noche daba p.f. 189-1929 sin ablanrïamfiente previo

y sin mrïfificar su poder rotatorio.



Nuestras pentabenmfl-D-glncoms rarïiactivas se recri stali znr'm una vez

r‘veácido acé‘b‘ca .v lucen VnrJ’as vecen “le racetñnsragma y presentaba, con Ima

excepcián, :1.bl:m"7'-‘.I'!J'o‘ïtñ alreñcr'ior En. 1509 ,v la fusir'ín se producía en unos

dos forzados, ¿entro fiel rnnqn de 'ber‘gaeraturas ¿le 155-1599. En miramos casos: la

sustnnc'ï 2; que'ïnh't 0pm": .v se hacía. 'iarrmsipnren'w entre 164-1779. El poder rr‘tïw

torio ("e lar-r v°ó3,711.9nsci lam entre 1-24,2 y+29,09 en clnroformo, radican?!) que

eshxïnn cmmtitnjrïns casi exclusfivarmnte por el :m'3='.i.er'>fi .

1 exceyzif'm que se encantará fué lo. 1,3,4-tr3' benzoíl- (carbonzï1') 014)

2,3-6'3henzfilangl‘lcOSf‘. curro p.f. 175-1779 c’m aïalmr‘ry'dento a 1699 y su

( (X 4407,59, ñnr'icrï‘ñ'muna: Hezclu de :nñnernr. C'm predominio r‘e la form.

0( .

oenzañti r». es pr-Ícti co.

nente el ru“sm tanto partíonr‘n de la. pentaben'mj 1- DQ-D-gluc05a cow) rÏ-ela

¡Tomb-:3. .v por lo tanto ¿39:91nuestro prnprísfi'bn 1'13 preparados antes ("escrfi ptos,

mezclas de anáherns v (A , eran sufícñm-fierronte puros A"no parecen introdu
cir error en ln. experiencia. Por comimjeufie lor: crfi‘naerins de phrc-a'v..160rharïos

fncr'ïm ln. comi-,12). 5.2.en el pO-‘er ro'ï'.n‘i'.ñ:.r.1"s.v en la. r'ar"n.7.ctj'=rñdad del producto

‘ . . .. . . I . .
11mm oe mora-"¿14.3zacmnes evocar-rm, ;.,'=one este ultsm valor cñrrespnnrhera

. l. . n . .., . . .
esteunñlWG'wnC'v’icmto n. 1:: ¿WYÏÏIC'JI de las! “533136.9manzano: 3:.1eor'5nrq'209 en la

1 ' 'I ' . - 'n’ .' A " .3 1 '1 1 . -" '1¡I'm/2011-2.te °,C‘10.-.'-‘-"ïn. 1.", ram. ¡cn ru. v-eJ. emm-m ne ven-mn .m (cu-banana C )

111351.1’2.166 para, ïmr-Iz'fi mr.

cun..q-u-u-n.— "m .-.—- .- -. .

PREPARACIONDE LA 1,2,5,é,6v-P33TaúuiNZOlL-(GABBOEEILO 014)—DmGIUCOS¿

Se szïqui'; el método r‘o Ness, Flo‘bc'ner ¿fl-1116.3012(1950). 5 gr. r‘e

13-251110381anhïï 6ra. Higuel‘mr; en 765rrl. de pñrñrbn': saca, so “-on'.7n'¡l-'u1aiii-"Liendo

de una mla vez 12 ral. de cloruro ("re 1*.01120'230I“-‘,'Í“.'1';'ï',‘ï=rn Ho 1021 1' 11 c.p.n°I/m'[._ïn

Se calienfi‘; un ':.h'vzrrv.n. 309, cnfrfi 21', 3.”;‘321l "-1.1.rre 1311", los

rifle-.7,¡timing 10 :1, más, Se vuelca entonces en agua. Incl-¿ña "por ngi'n-ncifín se

obtienen un producto fácilmente frñ a‘nle. So filtra. v se socr 7'75en en desocador.

Luego se racer-1 con met-mol durmte fliez hñras ,v vuelve :2.filtrarse lavando con

rev-3101. Una voz seca, posa 10,2 gr. Se recrn‘ =:"r,".1ízr.1de aprozzírïntïnnente 100 nl.

‘ Ácido acé'bj cr) .v lucrq') ¿Os veces nie :Lce'l'nnr‘r-armn. Obten?‘ unrïoso 6,0 zerr. de

. . . . 14 p .- .perra".>enzo1lu-(Cnrbomlr) G )—D«glucosa mn p.f. 1-36-1379, crm a‘nlandrwzento a

1529, 5-"(°( És + 24,29 en clorozform (031,764) ,v Con actívjrhrï de 5104 3: 43

capoÜÏO/Éí.



Estos: valores no se ulterrzn 1.11er ¿o “no nueva recri atalzïz'xci ¿n de

acetona-ag'lm.

n..-«—-n-.w_.._._.. w.._...

PREPMIACIon DE LA l-BnLNZOIL-(CARBOÍ'ElLO014)-2,3,4,6-TETRABENZOILD-GIUCOSA

lO gr. do 2,3,4,6-‘betrahenzojl-J-glucor:::_rïe p._f,'.126-1299y
1+ 44,29 en cloroform, preparados según Nom, Fletcher y Hudsnn (19:10) disuc1

tos en 100 .ml. de pirfirlina seca, se benzojlan añadiendo de una voz ll 1.11,de

cloruro do bcnzofilo rarïñïctívo de 1161111 c.p.n. por milimol. Se cali en'ba

una hora :7.609, se floja grífrí ar, se agregan 4 ml. do mala, so 03mm dioz

minutos .v se añaden otros_ 40 ml. Se vuelca en agua.

Gnn ngítocñ r'm se hace frñ able r/{pJ'¿af-"ente. Se fi liar-7:2.v so seca bien en

rlcgecañor. Se mom-n durante ocho horas con metonol. Se filtro. y se lava con

metanol, obteniénfiose 11,3 gr. (lo mmtoncfio de p.53. 140-1559.

Rcch’ stnln’ 293.160r‘e aproxñrmflwente lOO mi. de ácido acó'bj co y luego

dos veces de acetonnnagtu, se obtienen equino 60 p,f. 156-1589 con emanan
. r,

mJ'onfio :11509, con -°r29,09 en cloroformo (c3 0,819) y con ac'bivfifind

rio 1174 ¿’16 espana/Mí. Se recrimtwliza nuevamente de neetonu-argua .v se

obtienen 8,7 gr. (‘70snn'bnncfia de pain “¿SS-«1589con nblnn-'in.r1:7<:n'toa 1519,

+27,39 en cloroform (c: 1,105) y con activfi(116de 1175I 16 c.p.m./mM.

mm 19.1.91“DE.¿A5339.9?3125I99r139.2%};.2355-isrsïgïïïmüeaïglïmqáe.

6,8 gr, ¿o 1,2,3,6-tctrab0n203l-‘D-9,’1uc()s:.1 de p.11 150-1529 y ( )%5

+ 26, 69 (Brigl y Grüner, 1952) se disuelven fácilmente on'70 ml. de pírfidin;

anhidrzg y benzoj lan m’ia”"jen(10de unn. 5011.1vez 6 x-CL.do cloruro de EJonzojlo

rrldj nctím de 1091 15 aparta/111M. Se floja un da"; n. 'temml‘otura ambiente,

rcqam 2 ml. de (¿(71.1y lor! diez minutos 20 ml. más. So vuelca: en agua.

11.017.614,r'onr"e con agítrzoñon se hace rápfifiqmente frio‘ole. Se filtra y se socao

E1 producto seco ne DE'EC.JI‘7.Lcon metm'ü c‘nrr-nte ocho horas, se fJ' lira, so

seca, P093.11,0 gr. y tiene pof. 14-5-1559.

Rocrfi ¿tt-215".rmño de 90 ml, de :Écn‘r'ïoacético v luego cuatro veces do
+

acetonavzggls; se ohtzïene un: sus'boncña con actividad de 1118 - 16 c.p.m. por

mi15m1, y que recrí Gt11555;"'1nuerrarxmte de one-tono-nqua du 5,84 gr. de un

producto de p.f. 155-1579 con ¿1Elemr1.ah‘:ï-\2ntnn. 14-99, con ( [Á )1‘)24+26,29 en



cloroformo (0| 1,561) y con nctivifiar‘: de 1110 1-16 c.p.r-1./rN.

unan-‘unu-vanna-“un.-.

PREPARACIONDE LA. 6-333N2011F_(g :ggqgrg 014)>«l,2,5=:TR13EN201L-D—GIUCOSA

Se eruplgá el método ríencrfipto por :sr5:;1 :,rGrl'íner (1952). 15,6 de

1,2,S-tribenzoil-Duszlucwa de p.1‘o 110-1129 y ( K )2D5"'l'55,99, se disuelven

en 36 ml. río pfiridina anhiflra .v nc benzozïlan ‘J.09, azote a ¿got-1, con 4 h .

dc cloruro de bonzoilo radiactivo ¿o 1222 'Ï ll coman/Im. La mezcla reaccionnntc

se agita durante dos dí-ts, ocho horas diarias y se vuelca en agua donde por

agitqcfi on se hace rápiñapwnto fria‘olo. Se filtra , ne seca. Pom. 17,5 gr.

Se disuelve el producto en aproxñmánflcnto 200 ml. de benceno, se filtra un

pequeño insoluble .v no lava la soluci on con ácido clorhídrico 2 N, luego con

una solucion saturada de bicarbonato de sodio y con agua, .v se seca. sobre

sulfth de Sor‘vfio.Se filtra y evapora. a b'ljí‘. presion, hasta que quede un

aceite que cristaliza por enfriui-ïiontf). Se reerfifl'talí za flor:veces de etanol,

añadieno‘o unn pequeña cmtfir‘ad de éter Fe ¡cebróloo (40-4509) para aumentar cl

rendimiento, y se obtiene un proñucto con p.f, 150-1922y (W +25,69 on
cloroí'orrno (cc 1,9325) y con zzctivjflzó‘»de 1209 Él?) cojp.l‘1./r=?lí. Estos valores

¡no so mor‘ífícnn luego dc uno.nueva rccristnlimcion.

Sc o tienen 8;??? gr. Brisa. y Grünor dan para 1:1 1,2, 5,6eatotra'rJenZoil-D

glucosa un p.r-. 155-1542 ,v (og )2D5+ 27,09.

.- .uq——-._ .. ..—..05“..

PPEPARQCIUN DE LA 6-13ENZOIZr-(CQRBONILO Cr14)-»l,2,55,4«TETRABENZOI‘L-D-GIUCOSA

Los 8,78 gr. de la 6—bcnzoil-(carbon.1’1o 014)-l,2, 5-tribcnzofil-—D

¿111mm preparado."- antcriormnte, so disuelven en 88 n11.do píricïfina anhidro.

y so benzoñlan añada"enr‘o de una vez 7,5 ral. de cloruro do benzoj lo no

radj octrïvo. Se deja 1:1 mezcla un (Fin, r: temperatura ambiente, so añaden 2 ¡"11.
. l . .

do agan, a los; 6.102 minutos 20 7711.nos y se mlelcn. on nacio.helado. aqntsmrïo.

Cuonñoel proflucto ac hace friablo, nc filtra, eco. .v so rmcerrx Con
. . ‘ n .‘I onotmol duran-uediez horas; se fnltra, seca rr se ootJonen 9, 88 gr. de un aolndo

. . . q I . I . .
que so crmtfl: zo de aïprorxlm;1r’un:nte90 ru. fio acnrïo acotaco y nos veces de

acetona—argll'3.,obtcnñonr‘ose lo. G-henzm’l-(corhonfilo 014)-1,2, Sybatotrnoenzoil

D-glucosn Con p.Í'. 156-1579 (opaco), Con ablandamionto previo o 1539. Se vuelvo

líinpfido a 1709; con un (0C 23,59 e};cloroí‘orm (cgl,432) y con actividad



de 1191 - 16 c.p.!‘-‘./:t‘". Una. nuová rocrfi st 11.1'zacñán do ncctona-ngua m mdjfica

estor- vrslnros. El prof-neto posa 8,51%qro

HEPaaicloN DE La 4,6-DIBkHJZOIIr-(CARBOIGILO014)-l,2,PS-TRIBENZOlL-D-GIUCOSA

lo gr. '53 la 1,2, 5.1-,lehonznñ1—D-g1uco.qado p..Í'. 110-1129 .v _)25
D

55,99, prcpr‘r-‘lñasegún Brirgl 1' Gn'ïncr (1932.), no disuelven on 80 ml. do

pirídfina anhír‘ra y se “vonzoilan añ'lrïicnrïo do una voz 16,5 ml do cloner de

‘oonzojlo radiactívo do 93'? j-_1O>c.p..='1./1¡I“I.Se deja, un (33"; a tOTIIPOI'atuI‘a

ah’oóontc, so agregan 35ml. de agua. .v a. 10:: diez Minutos 50 r11:. mín. Se vuolca.

luego on agua 1101qu r'mnr‘nocon anitacñ 611so hace í'rzï:1‘010rápiJar-wnto. So fil

tr". 3: seca. Í-iacera’ïo¿gr-anto ¿occ horas con notanñl rinde 14,45 gr. dc

una sustancia que fïmrïo 145-1869 v quo rucri stali z-‘K‘uudó aproxinudnpontc

140 ral. de ácido ncóti c0 y luego dos vocer- do aco‘hMa-ngua (7:1un producto do

p.Í‘. 157-1659 Con ( 1X)? +29,1 on cloroformo (c: 1,298) y con actíwridafi do

1980 1' 16 c.p.m./LÍ-I.

Luego ¿e una nus-vn rocz‘ñ stilfi moi/m (“noT'.Cu'b°n’l"í).l’,‘1r’1no obtienen 11,50 gr.

de 1m producto cun 11.1".158-1599 (0137.00)que tiene ablanñantï onto previo a,
. ' l" .

1559 y que escurre transparente ::.1699; tJ eno FE + 28,7?l on cloroi‘ornn

(c: 1,819) .v crm qctñvír‘lry‘ï¿o 1985 j.16 Omara/PM.

——-.--_.-.-—. .--.-..----——n—

Prismaacw-i DE La l,5,4HTR133'L'íZOIIr-(CRBOl-ïlLO 014J-2,6—131211'201LD—GIU0031

4,44. gr. (¡o 1.1 2,6-—dihonzofil—D-qluconado poi’. 180-1819 y ( + 56,89,

preptrïr‘nn seg-¡inBri ql y Grïïnor (1912 b) se disuelven on 22 nl. do pirjfiina y

to bonzní Lm por el añnr'f-F-o¿o unn, voz de 7 rJl. de cloruro do bonzni lo rñfizïncti

vn (“a 580 i. 8 c.p.m./WM r‘vojrmññ la E"¡020171.una. hora e. 609 7-!luego un ¿{a a

torIpor-flsura ql‘ïhïïonton Se agregan 2 r'l. ¿e agar-1, a los díoz minutos 20 ml.

mía y se vuelca cn 19:1?holñrïa Mark: por agitacjr'm 510hace írhblu. Sc filtra,

Secq y So trata can Tïo'bnn’llRurantc dfioz horas obteniéndose 7,25 gr. do un

producto que rocrfi atalñzt/‘o (‘70apra-:5 7.1.1r7—'n.r=entc70 nl. de Éci do ncétfi cn 57luego

IL . .. p 25 y

dos voces do accnnauaqm t'Iona un p.13. 140-1419 con ( ) D 1-54, 99 on

clnrOí'ñrm (c: 2,091) .v qctfi'rirïnñ th,- 2070 24 c,poltl./nMo 111020do cuatro

rccrñsi'. 1151201Oman Más do --.,c\'zt'ma-'w_':l1n_no obtiene un profuctn río p.13, 1759

1772 con ama-qfiqrszmtn ¿onde 14‘39, ( )2DS+ 107,59 cn cloroforno y una aciafivi- .



dad do 2074 1'24 c.p.h../ri-í.

x - r- -| - ‘ ' '11 " .'. -" 
PREPJQOION D11.Lu. 1,2, 5-1” 13fl4..0lL-(C ¿pomo Cl-)—D-GLUCOS:¿

lO gr. fio 4, B-boncfilifen-D-qlucosa, pI'opr-rnr‘n,según Zurvm (1931),

disuoltos on 50,8 ml, o pirirïfinq, se honzoñlrm, gota, a gota, numtonicnóo la.

F 1 ¿, Q 1 . . , . ,. . 1 4- ,.m,n.c.u0n a 0 , crm 20 me de cloruro no bunzonlo r'T'J-“CtJVÓ oo 710 - 7 c.p.n./r.h

y se dejan cuarenta, haran A.temperatura rvflbzinníaoeSo vuelca cn ¿son ¿onde sa

hice í‘ri 1‘010ráail'nmon'bc, Sc filtra mc.-. 3' TOCTïÏS'ïïlÍÏ'z,‘dos veces fic otmol.. i

nbtcnicnñosa un producto ctm p.17, 190-1919 y actívirïrzd de 2170 t 20 c.p.n./mM.

So recri staln'm luego ¿o acctmm--r1rz_11;13' SO d'atñoucn 12,4.- rgr. ¿o la 1,2, 5-‘bri

. 14 . .1 n . .bcnsz 1-(c:rbon:llo C )—4,6-«bcncn1:.oon-D-glumm crm p.31. 190--191u ,v actlvndad

60 2177 1’20 c.p.m./rri‘í.

Los 12,4: qr. dol producto anterior no HFulclvon, simlñonflo ol método

’J'OBrjïl- 3' Gï'ünor (19742), 011 155 "‘1. (’«0 ¿LCdt’TfL'ïy 21;; ‘nrifrolí z'n con 8 ml.

¿o {cido clorhil‘rfi co .2Nnurïnte tros 110.1771."a, 50-559. Se doj ñ. enfriar .v so

noutrqlñ zm,con carbmnafm r‘e bwri'n, Se f'J'errz. .v su ovapñra 1 baja. pranfián, so
Ó

bro carbonato «3obnri ñ, ¡“17411321aproximadmnnto F50r‘1. de mlucñrín; so agregan

1,”) litros ¿o 1591-:.v qc orrbrno crm cloroí‘orr-m, cl 011511s10 soon añbro sulfato

de ,vmrïjr) ranhïïf‘ro.

. l I . . . . . .
La. mlncn nn clorofornn 0'1 PO faltr; y COTICGn'DI"::1 basa promán ¡mata 60,125:

un :coito esposo que cri rat-2,171 por onfrí mi onto, El proñlcto so rocri staln' 2.a.

r‘nr-zvocw r'io benceno ,v sc obtienen 7,52 gr. ¿e sustancia. de p.f. 109-1109

con ( K )2g+-5/1-,49 en cloroforr-xo (c: 2,183) .v con aC'bi‘rrïr‘:1r‘-de 2150 1'21
l . . .. . , . . . . .3

c.p.n../n‘«1. DJchn actrnruar no no nocifaca. luego rF-uuna nucf H.rr;ch mal: zncmn

¿e benceno.

. - f — A . I .
La. sustancna 1m (“a doprormn on su pln'tñ no 1115.1031¡1102042'Irzcon una

M194113331no rvïñ '16135‘7'1¿o 1,2, 5-tr1' bcn'mil-Snr'lucosa (lo p.,f.' 110-1129 _v (¡XI )25
D

+3599!

Pimmwlorl DE Li 1,2,'wmlzzn-JzolL-(caaozzrm c 14)—4,6-915ZNESZ011r-D-GIUCOSL

6,214 gr. de 1; 1,2, ñ-‘brñ‘nonz'rñ1-(crcrbonilo 014)—D—e;lnmr=rzsu Hisuolvcn
O

on 4:8 1‘11.Ho pírir‘inz .v se bonzñfil-m r‘e una voz, con lo r1]. de cloruro do

. r - - u Í . o _ 
bonznnlo no r ‘.".'|.'1,C'b?v'). Sc.- daJ-q un dl ‘. P. 'I>O"‘EXJI"‘7¡7‘II"‘-ahh-"Uni" 1" HU HIP-(¡OH 5 ml.



do agua, a-los dfioz mánutos'. 50 ml. mía y no vuelca on agua holaaa donde con

agitacñrín so hace frj able.

So filtra, neon.:y’se floja con motanñl durante diez horas. Se filtra,

noc-ña.y pone. 8,0 gr.

Rocristeli zanr'íñ de aprñxfirzïadalronto75 m1. do ácido acéticn y luego dna

voces de acotonanqgua .r-vcobtiene un prnducto con p.f. 154-1709 .v actividad. .

do 2165 á 25 c.p,m./D¡M. Luego do una nueva rocri n'bali zación de acotana-agag

se obti onon 5,4/11gr. do una sustancia quo fundo a 155-1579 aclaranfio a. 1689;

( (X És + 24,03 on cloroí‘nrmo (c: 1,09). ¿Letimïflad2171 Ï 24 c.p.m./I-M.

——-—-—o-u—n-w—n———v--_



Dificultades similares los notadafi para la." pontn‘oenzoil-‘D-glucosafl

en cuanto a 1:1concordancia do las propieoodes fisicas, no presentaron con las

tetrnbenznil-D-glumsen que tienen libre el hidrcxi lo hemiacotrjlico. La,2, 5,4,6

totra‘oenzoil-D-glucosa fué prop-war”: por vez primera por Fischer y Noth

(Ber. fl, 5732.(1918) ), hidroli zando la l-‘Jro=wo—2,5,4,6-tetr1bonzoil-Dnglu003a

y criatali znnñoel proñucto do liqroina (90-1209); obtuvieron p.f. 119-1209

y ({)( )D + 70,59 en etanol. Ness y Fletcher (J.um.ChenaSoc.Z_4=-,5544(1952)

obtuvieron la I‘üsr-asustnncia por hidroli sis de lo. octabenzoil sacarosa oon

r'lcir‘o brmnhiflri co en Ácido acítico, pero efectuaron las rccri stn 57.1CÏÏ'31'IOS¿o

Skcllcysolve E (li groina con p.e. 100-140") no cr'lcn’ñnnrïopor encima. do

70-809. En estas círcunstanci “.filo. mmtnncio.tuVo p.f. 125-1269 con (

+ 76,19 on cloroformo. Estos "5811r4.autores observaron quo si una prcperrxcion

efectuado, segun Fincher ,vNoth so recristaliza ¿e boneeno-pentnno (131) se

obtienen productos de honor solubilidad on otonol 95%y que msoen p.13.

105-1109 y (VL )D + 40,29 en cloroi'orrno‘. Rccri stali zanño dicho pror'ructo do

Skolloynflve E se obtuvo p.13. 12-5-1299con ( f 75, 89 cn cloroforgno y

+ 76,59 en etanol;

Esto-q diferencias en 1-7,"Conntonten físicas de lo tetrobcnzoi1nDs:glucoso

en cuestion, según el “¿tooo de obtencioni ha sirio señal-16o por otros autores;

asi Ellis ,v Honcynan (JoChom.Soc. 2056 (1952) ob’nmioron por hidrólisis de

1a N-p-toli 1-glucosilani na tetrebcnzoato un producto quo rocri strzl-ïmrïo de

etanoluóter de petroleo tenia p.Í'. 114-1169,v )D+90,19 on cloroí'orno y

¿r 75,49 en etanol; por otra parte Douql'zs .v Honerrman(J .Ghorn..8oc.5680 (1955)

hi f“roli zrmdo la N-p-nitrofeni l-—D—E,lucosilrar-ünu tetrwbcnzoato lograron obtener

una sustancia que recri stsli zaña ¿e ¿ter ¿e petroleo (100-1209) metro p.Í‘.

117-1209 con ( )D 1-72,4 en cloroformou

En nuestras rar-mos:unn. preparacion ¿e tetrqhenzoïLl-D-sglucosa I'C'llízac‘Ïa

seq‘n Fischer y Noth, pero recri stali zafla dos Veces r‘vobenceno-¿ter do petróleo

(40-609) dio p.f. 126-1299 y ( DUZÉ + 44,29 on cloroí'orrno y + 50, 59 en otnnol.

Este producto fué empleado comotesti go en la determinacion de los puntos de

fusion mezcla.con las tetra‘aonzojl-Dnglucosns radiactivos que se describen

posteri orr'lentc.

Para Confirr-mr 1.1vori acion que se produce en las constantes físicos
. . . . I¿e este coï'wmento cuando se cor-“oin, el Solvcu-fio "e rocr1.:talizqc1on, no hacen



einen rech' stelñ zacíones, del producto anterior, en solvente Shell N9 6

(fraccion de petroleo (le p.e. 100-1509) y se obtiene un p.f. 117-1209 con

( (X + 72,59 on cloroforno y+ 70,99 on etanol; cornopuede apreciarse,

estas Constantes tienen valores bastantes cercanos a las do la. preparacion

orJ'qinal de Fischer .v Noth y a ln. de Ness y Fletcher ,v son prácticamente

idénticas a. las c’e Douglas .7 Honevm .

Por lo tanto, ,v co'wo7m.ha sjr‘o hecho notar, es rïjfn'efil obtener a esta.

sustnncfia con constnntes bi en defínjfim, aunque en nuestro trabajo, el hecho

de recri stnli zar todos los preparados en igual formo. conduce r1valores quo

Varfian en rangos no nur grandes. .LsJ'todos nuestsz tetrabenzoil-D-sglucosas

rar‘vñactivas fueron recristnlfiz-Jfios de 1aenceno-óter de petroleo (40-609) .v

tenían puntos óe fusion, en un It's-tinode tres qr-rïos, entre 125 y 1119; sus

poderes rotatori Os, en cloroformo, estaban entre +42,8 y + 48, 59. Puede

observarse que ññc‘nosvalores son vecinos el obtenirïo por Ness .vFletcher

cuando recrrï str-115zru‘on su prorïncto r‘e bencenospentnno ya. que ol m sm tonJ'a

( )D+40,29 en cloroform.
Conoen el caso ¿o las pontahenzoíl-D—glu.cosas, en estas prepared rmes

so qáoptoron principalmente comocriterios de pureza lo. constrmezïa del poder

rotatorio y de l: rïrïi'wctñvídwd luego de dos recrrístalj 7.7105ones sucesfivw.

Gorromateria priva pero. lo. preparacion de las tetruhenzofi l-Dr-glucrvsas

rodirxc‘tdvm dercrn'ptos a mutintucó on, se utfi lJ'zaron 11s pentaMnmil-D-qlu

cosas refifiaetñvxs antes de‘tollaó'qs. Ningun”).de ollas dio depresján en su

punto Se fusion I‘czcladas con la. totrqhenmil-D-glucose antes doscrïïp‘ta do

p.f. 126-1299 y (W)D+ 44,2 en cloroforwo.

PBEP;R:.C10‘E DE LS. 2! 5,4,6-TETR.‘REJ\I.'301L-D--GUJCOS.; ü. PlRTIR DE. L‘. 1-BEIIZOIIr-(G‘

30mm 014)—2,3,4, 6-TETR.zq115-D—Gmcos;

Para lo. obtenci ¿n de 1:1 l-brono—-2,.’5,4,Gv-tetrabenzojl-D-glucoso, so aplica

ol “¿todo ¿e Ness, Fletcher y Hudson (19:30).
. . 1 . 1’; 7 . ‘ .1,4 gr. r-c 1,1 1.-.hcnzonl-(caroon': lo C )—-2,54:,Gr-tetraoenzonl-D-qlucosa.

+ . - '
de 1175 - 16 c.p.n./mh se suspenden en 2,4- ml. de filcloroetnleno .v so agregan

. . . l . J_. ,- — . .2 m . de ríenF-o brorñhn'ernco en aenrlo (1060."eo 50-5239. So r'eJ-a, aprñxlr-‘or‘enonto

tres hora" '1 temperature. ambiente y se afgre'z-m8 nl. de tolueno, evapornnr'b
.. . . . I .. - l . .a sequor-1o o, haga presion (bono 40-45”); se re tuto este tr 1.131%]onto cuatro



veces y luego tren voces ¡215,9con 5 n]. r‘rc¿tor por vez. Una.voz seco, so disuelve

on ¿tor cti lflco y CI‘ÏÏstali za. pñr aerea-¿Os de ¿tor de petráloo (40-609) obte

nflóndono o, 820 gr. de ur. producto que fundo 125-1279. Segnín los autores antes

.moncñnnnflos:ln. l-br’viïxo-Z,3,4,6-tctrubcnzoj1--D-glucnsa tiene p.f.. 129-1509,

El derivado bromr‘n antorfi dr, sin purificar, se hJ'r"rolJ'za según F5schor

y Nnth (1918). Se disuelve on 2,5 nl. de acutona, so agregan 0,05 H1. do agua

.v 0,6 gr. do carbonato de plata rccfion preparado y se anita vñgormnmonte du

rante setentícínco Minutos. Se filtra por carbón y se lleva a soc-¿11062€a, pro

si'ïn roducfiü. El rcsflduo que seoobtiene, se disuelve en benceno y so cristali

za p'Ir €15.de de éter ae petróleo (40-609) obteníonrïnse 0,265 gr. de un pro

ducto cnn p.f. 128-1709 y actividad de 2,5 0,5 C.p.h../T-'}I\i°

So rocristalñ za dos voces rán de benceno-éter de potrr'sloo y sc obtiene

una sustancia con p.f. 128-1299 .7 ( ¡Áfs 4-47,49 cn cloroform.

Su actiVfi-‘¡ar'iora infijsrinrmjhlo do 11 de fñnc‘no.

PREPARACIONDE La 6-BEJJ2011¿(C..RB0N1L0 014)—2,3,4-TRIBENZOIIr-D—GLUCOS&

Con 5,420 gr. de la. S-bonzoñl-(carbonñlo 014)-1,2,5,4-totmimnmjl-D«g1u

c050. de 1191 15 c.p.m./.rri\i sc obtienen 2, 915 gr. de la Gabonzoíl—(c:‘rbon:ï.lo 014)

l-brnm-Z, 3,4-trí‘oonzoi l-D-glucnsa de p.f. 128-1509 nada"anto ol nótor‘o conocido.

Por hfiñrálñsñs Hodicho conmosto so obtienen 2,100 gr. ¿o producto do p.f.

124-1269, ( f: + 45,49 en cloroforr-Jn (c: 0,877) ,v con actividad com-137111170

de 1162 i" 15 c.p.m../r.M.

PREP¿R¿010N DE LA 4-BENZOI.Ir-(C¿RBONlLO c 14)—2,3,6-TiïlSENZOlIfl-GLUCOSA

.ILpartir dc 5,06 gr. do la ¿lubonzñfil-(carbñnj lo 614)—l,2,5,6-tetrabonzoil-n

D-glucosa de 1110 t 16 c.p.71./r..".t=í,sjrmionr‘n la. técnj ca Comína preparacfi'snos,

se obtienen 2,220 gr. ¿o ln. «.'=-bonznrll—-(ca,rbonílo 014)—1—br0m-2,3,6-trri bonzoil

D-qlucosa cm p.,f. 128-1299.,

erïrolj zando el derivado hro:"-;1r‘-ono obtienen 1,170 gr. (70la totra

bcnzoa’1-D-qlncona rndj actfi vn. con p.i'. 125-1279, ( NFS-l» 42, 89 on clorofnrno

(c: 0,758) y con actividad canstento de 1122 t 175c._-).'1./r-1M.,

PREPm..ch DE Lc. 4,8-DIFJENZ01L-(CJU30N1LOc 14)—2,5—Dlanm201m—cwcos.;—o-.-—

1‘.4,580 rzr. ¿o 4, 3-85Henzoñl-(carbmfiln C143e-431,5-tríbonz051—D--glucoaa de



1985 ¿1.17 c.p.n./'TÉ‘I se ajoltïca ol tr-It'ar'nfionto ya fináicnfln obtenionc‘oso 25,99 gr.

¿o la, 4,8-6.ñbon2.nñln(cnrbonñlo 614)—l-brnno—2,’i-dibonzmü-D-glucnsñ. con p.f.

128-1299.

Por hidrálñsis r‘ol Cñï‘ï'iJIGS'ÉO:mterfi or reo obtienen 2,590 g'r. de un pro

ducto c'm p.f. 129-1319, crm ( 0( És any-441,59on clornfnrm (c: 0,876) .v con

actñvn'rïaf' constante de 1095 Ï 20 cop.m./Iïñïo

33.351 2912”. ,Ïifll ¡5: ..'".‘_!_’-'*:".D.1.3Ï=Í?í%'.°.3_1_"_(.°.¿”815.0311.99.1.4.)ig)5:91}???hpïílïgflsi

Con 5,690 (70 1.a,1,"3,1L-trfihonzozïL-(c‘rbnnñlo CM‘)-2,G-d5‘oonzn:ïl-D—

21“ch rïc 2074 25 c.p°-‘-./=’-‘1*1',no oñtñuncn 2,380 gr. ¿e ln. ’5,4-d:ibonmál

(carbnm' lo 014)-1-br'>2ï'3"2,5—¿5ÏJCYI‘Z‘TÏIND-¡3111.00.12c'ñn p.13. 129-1309.

Pru- mor‘ín '60 1.a,htír'rálfi sin habí‘tïl'rl, no 031350110111,670 gr. do un pro

r‘ucto con ¡3.1'. 120-1213, (0K F: + 45,89 en clnrníori'w (c: o, 92€) :r activi

6-15 constth (10 11384..I zo c.p.|‘../I‘-‘1‘-I.

EEEQELPE 3:: .2.’_a:1223%-a4<21}c(2%305129..1235.4ui:92.2®t%91@fiyqqae

Utilizando 8,00 gr. de 1.1.1,2,'ïm'bribonznfil-(cnrhonñ10 014)—4,6ndibonznil—

D-glucosa 6o 2171 Ï24 Cap-7h/ï-‘Í‘Ísu preparan , on :ináón'bñcn forma, que on los

casos anteriores, 3,850 do la. 2,5-óibcnzoJ'l-(cnrbonilo c“)—1—brom—4,a—

rïíhonzoñl-D-glucnsa quo tiene p.f.'. 128-1299.

Por hfizïrálinís r'íol rïorñvw‘n bro=--.v"o:mtorj'vr, se obtienen 4,650 gr. do

producto ¿zop.í‘. 127-1292, (tx )21';’+48,59 on clorororm (c: 2,205) y activi»
aga constante (“o 14141/1-Í 20 c.;>.=:./=-.1z=:.

—.....-_.-s .--.-- ....-.-.. ..—._v.._.



Mas lu reacciones se llevaron e cabo suspendime 5 gr del

producto a aJnonoJizar en 175 ml de metenol amniacal de 16%y agitan

do pacíficamente hasta total disolucián lo que se obtiene en amUJdma

dansnte dos y media horas. Se abandona.luego la solución, a. tenIperatu

ra ambiente, durante unas catorce horas;se fi ltra y se evapora. a,hada

presion ( baño a 50-550 ) completando el secado con epmxlmadamento

dos horas en deseeedórb El residuo se disuelve en etanol caliente

y por enfriamiento precipita. la. D-‘glucosadibenzanfida, la quese recristar

lisa hasta que por recrietali zaeiones sucesivas se obtenga.con igual

actividad.

Debidoal bajo valor del poder rotatorio, se use. comocriteno

de purezasl punto de fusion, el punto de fusión mezcla y el Rf. obte

nido cromatografiando en papel Schleicher y Schuell 2045-17desarrollan

do con la. fase superior del sistema isobutanol-¿ter de petráleo (40-609)

agua, ( 5:1:1 )o

Las actifidades molares de las D-glucosas dibenzalüdas

obtenidas se dan en el siguiente cuadros

i
l Posicián de los grupos Actividad mlar de
I benzoilos radiactivos la, D-gglucose.dibenza

en la pentgbenzoil-D- mida correspondiente
¿glucosa Copan/nio!

cl,cz,c5,c4 y 06 ¡20:21dt16 r

°1

+
C4 915 - 8

c6 568 - 4

%y% uuiu

(¿,02 y 05 eso t- a

quo3 y c4 . 1091 t 12



NRMIAJ'ESDE WHQL“ (¡1111308

WZOIIOSAOTIVOSMELCABO

DE LlS MTLEEHÍZQIIrD-GIUCOSÁS



antatsnzoíl’D-glucosas

congnuposbonzoílos marcafosenlos carborcst

Actividadmolardo laspontabenzoil-D glucosas€

Ap

copomo/mM(*)

Númerodegrupos benzoi‘oamarcados!

Actividadpor grupobenzoi

Actividadmolar delaD-glucosa dibanzanida:

Ag

c.p.m./hM(*)

Númerodegrupos benzoilostrans feridos:

Barcentajede transferenciade losgruposbemoi losradiactivos:

¡8.11.100

¿p.2

01502,03904yC6

./

+

5104-48

+

1021-10

+|

c1

1175i16

1175*16

ca

+

1110-16

1110t16

91313

06

+t

119116

1191i16

+0

368

0’31

64y06

1985i 17

a)

+|

993

+|

1117

1912

56.3i 0,7

21'71Í-2A

+

724

t
630

0,87

43.5t 0,3

01903!y04

2074124

3

+

6918

1091:12

1958

l78,9Í 1,2

(*)Lasactividadesmolaresfuerondeterminadasporconversióndetodaslassustanciasacarbonatodebarioymedidasaespeso;infinito.

tecorrecciónpor1apresenciadoátomosdecarbonono {tomos'd’ocarbono“d01"c'o’mpubstcensayádo";

radiactivosfuéhechamultiplicando1aactividadobservadaporelnúmerode



AMONOL’LSISDE LAS 2, 5,4,6-TETRADENZOIIrD-GIUGOPIRANOSAS RADIACTIVAS

Las amonálisia de las tetrabenzofil-D-gflnBOpiranosaaradiacti

vns se llevaron a cabo en forma similar a. la ya descripta para los

pentabenzoiI-D—g1uc0piranosas, salvo que en este caso el producto se di

suelve casi instantáneamente en el motanOlamoniacal y por lo tanto se

¡mantienela solucián a temperatura ambiente durante 17 haras aproadmada

monte.

Emtodas estas anonólísis el rendimiento en D-glucosa dibenza

mida fué del 25%.

Las actividades molares de las D-glucosaa dihonzmnidas obte

nidas se consignan en el siguiente cuadro:

i
Posicián de los gm- l Actividad molar de la
pos benzoilos raüacti- D-¡zlucoaadibonzaüda
vos en ln. totrahenzoiln correspondiente.
D-glucosa. Copone/m1

c4 915 i 12

+
66 520 - 4

+
02 y G.5 664 - 8

+
C5 y C4 1.118 - 12

C4 y 06 1071 t 12

w ————————————-'g



PORCENTAJES DE TRANSFEREVGIL DE GRUPQ'S

BEHJZCÏLIDB ACTIVOS EN EL CASO DE LAS

2, 5,4,WWMLD-GIUCOSAS



2,3s4n6-t0trabonzoi1 D-glucosasconbonzoi* losmarcadosenlos cartones:

Actividadmolar delastetrabon zoil-D-glucosas:

At

c.p.m./hM(*)

Númerodogrupos benzoilosmarca dos:

Áctividadpor grupobenzoi lo:

At n

c.p.m./hM

Actividadmolar dolaD-glucosa
dibonzamida:

A
8

o.p.m./hM(*)

Nühorodogrupos bonzoilostrans foridos:

Porcentajedetrans ferenciadelosgru posbonzoilosradiac tivos:

ig.n.100

¿V2

1122i13

1122t13

913i12

0981

4096#0:7

c6

1162Í13

1162t 13

320

+

0,27

13.7Í 0,2

“HC-3‘

1444-20

72210

664

45,9i“0,3

03’04

1384-20

692Í10

1118

1961

80.7i'1.4

°4Y°6

1995-20

2

997-10

1071

12

1’07

53.6i 0.a

(*)Lasactividadesmolaresfuerondeterminadasporconversidhdetodaslassustanciaaecartnnntodebario

Lacorrecciónporlapresenciadoátomosdecarbononoradiactivosfuéhechamultiplicandoltactividad
.Stomosdecarbonodelcompuestoensayado.

Ymedidisaespesorinfinito.observadaporelnúmerode



AMCNOLISISDE Lt MARENZOIIPB -D-GLUCOSAm ISOPROPANOLMDNI ROLL.

OBTENCIQJ DE UNA BENZOIL-D-GIUCOSA DIBENZAMIDA

4 gr. de pentabenzoil-p -D-glucosa se suspenden en 200 ml.

de alcohol isopropilico amnniacal (8%)y se agita hasta total disolu

ción, lo que se obtiene a las seis horas de tratamiento. Se abandnna

Llego a temperatura ambiente hasta completar dieciseis horas. Se eva

pora a presión reducida (baño a 404509) se completa el secado en dese

Icader. Se tema el residuo en la menorcantidad de etanol caliente y

por enfriamiento oe produce un precipitado cristalino, en agujas, que

posa.0,738 gr. y i‘me 195-l949.

Pbr cromatografía. sobre papel Schleicher y Schuell 2043 b,

desarrollando con isebutanol-áter de petróleo (40-60)-a.gua (5:1:1), se

obserVa una mancha.con Rf. 0,91 mientras que un testigo de D-glucoaa

dibenzarcddatiene Rf. 0,75, ambasreveladas cen nitrato de plata amo

niacal.

Recristalizando de etanol se obtienen 0,555 gr. de pro

ducto con p.f. 208-2099 (d). Mezclada con D-glucosa dibenzamida-de

p.1‘.‘ 200-2018 da un p.f. 190-1929.

Inogn de tres nuevas recristaJizacienes de etanol se

obtienen agujas de p.f. 208-2090 (d) y ("okYaga 6,5 en piridina,

(c: 0,876).

Análisim

calculado para 02732814208 C: 65,77% H: 5,55% N: 5,51%

obtenido c: 63,94% Hz 5,525 N: 5,41%

OXIDÍLCIONDE Li BENZOIIr-D-GIUGOSA DIBENMDA CON PEEQDATO DE SODIO

Se sigulá el método de Houghy col. (1958). 39,1 mg. de

la benzeil-D-glucesa cubenzamida se suspenden en 25 ml. de solucin‘n

buffer de ¿cido acético y acetartn de sodio de gi! 5,6; se añaden 5 ml.

do solucirín de mtaperindato de sodio 0,5 My se lleva a 100 ml. cen

ama. Conagitacián toda le. sustancia se disuelve e inmdiatamente

comp-3.a ron-armaun precipitado cristal-[na en agujas.

.41la VOZse aplica idéntico tratamiento e, 80,2vng. de D-glu



cosa dibenzamida.

DETERMNACION DEL CONSUMO'DE ACIDO PERIODICO a

Para medir el consumode ácido periódico se toma, cada

hora, nuestras de lo ml. que se añaden a 25 ml. de solucion buffer

de fosfatos de 11-16, 98; se agregan 5 ml. de solucion de ioduro de po

tasio 20%y el iodo liberado se titula con solucir'm 0,1 N de tiosulfs

to de sodio. ¿L1mismotiempo se realiza igual titulacián con un ensa

yo en blanca. En todas las determinaciones tomadas a. la hora, dos horas,

tres horas, cinco horas y veinticuatro horas, se obtiene el mismoconsu

mode ácido periodico, que corresponde a tres moles por mol de sus

tancia ensavada. En el caso de la D-glucosa dibonzanida el consumo

m6 de cuatro moles de ácido perirSdico por mol de Sustancia.

Ins Valores están indicados en la tabla y curva siguientes:

tiempo moles Io; gastados
(horas) mol sustancia

I II mol de IOZ

"E 1 d t 1
1 5,91 2’87 no e sus anc a

2 5,96 2,92 4 _ {F (IJ.

3 5,93 2,90 3. i w. . ¿É (II)
4 5,95 2,95

z 'Ï
5 5,97 2,91 l

24 5,96 2,90
l A w J ¿{EJ
1 2 3 5 J ho

I s D-glucosa dibenzamida 24 ras

II a Benzoil-D-glucosa dibenzaLidaWM 3
El resto de la. solucion en la cual se hubo medido el consuma

de ácido periódico se filtra, para separar el precipitado que estaba en

suspension, y en el fi ltrado se destruye el exceso de ácido periodico

con solución de cloruro estmnoso al 6%según Tompsett y Smith (1955).

Se destila recogiendo mrciones de lo m1. sobre l ml. de solucion de

9.11160 de radio a1 1%. Se toma l ml. de cada una de estas mrciones,



se añaden 2 m1. de agua, luego 5 ml. de solucion de ácido cromotrrípúco

y se calientan los tubos durante media hora. en baño de agua a 1009,

Conjuntwnente con un tubo con 5 ml. de agua. y 5 ml. de solucion de

ácido crnmtrogfico que sirve com ensayo en blanco. Se enfría :7'se

agrega, a cada. tubo, 2 ml. de ácido sulfúrico 9 M.

La nodida. de La absorcir'm se mallas en un fotocolori'metro

"Iumatron 401" con filtro 580, y en todos los tubos el valor deter

minadofué similar al del tubo testigo, indicando lo. ausencia de

formaldehído.

En el caso de la Iii-glucosa dibenzamida se obtuvo una.

intensa. coloracirín violeta debida. e. la. ¡resencia de formaldehído. Es

ta determinacion se reaJJ 26 únicamente en forms.cualitativa.

AMONOLISIS DE Lai 6-BENZOIL-D-GLUCOS¿ DIBENZILMIDÁEN fiBNOL ¿MONILCAIJ

0,120 gr. de la 6-benzoil-D-glucosa dibenzanflda se suspenden

en 4,4 ml. de netanol amniacal 16%y se disuelve a los pocos minutes

de agitacion. Se abandone.quince horas a. temperatura ambiente. Se

evapora a baja presi'ín y {recip'ltn rápidamente un producto cristalino

(agujas) que recristalizado de etanol de p.f. 197-1989:(d),

Una nueva recristalizaczlán de etanol produce 0,075 gr. de

producto de p.1‘. zoo-«2019que no da depresion en su pmto de msián

mzclada con D-glucosa dibenzanñda y que por cromatografía sobre papel

de un Rf. similar el de la D-ancosa. dibenzamíds.



I)

II)

III )

IV)

RESUÍ'IEN 3 CONCIUSIONES

Se confirmo, haciendo uso de benzamida (oarhonilo C14)

comoindicador, que la. reacción de formación de la. D

glucosa. dibenzwnida mediante la amonolisis de la penta

benzoil-(D-glucosa. y de la. 2, 5,4,6-o’oetrabenzoil-D-glucosa,

es intramolecular.

Se han preparado las sigJientea pentabenzoil-D-gluomaa

utilizando cloruro de benzoilo (carbonilo 0314):

a) pentabenzou-(oarbonilo 614)-D-glucoaa

b) l-benzoil-(carbonilo 014)—2,5,4, 6-tetrabenzoil-Ü-glucosao

o) 1, 2, S-tribenzoil-(oarbonilo 614)—4,6-dibenzoil-D-glucosa.

d) 1, 5,4-tribenzoil-(oarbonilo 614)—2,6-dibenzoil-D-g1ucosa.

e) 4ybenzoíl-(carbonilo 014)-J.,2, 5,6-tetrabenzoil-D-glucosa.'

r) 4,G-dibenzoil-(carbonilo 014H, 2,S-tribenZOil-D-glucosa.

g) 6-benzoil-(carbonilo 014)1,2.,3,4-tetrabenzoil-D-flucosa.

Se han preparado las siguientes tetrabenzoil-Q-glucosas

utiliZando cloruro de benzoílo (carbonilo 014)!

a) 2, Hibenzoil-(carbonilo 614)-4,6-dibenzoil-D—glucosao

b) 3,4-dibenzoiJJ-(carbonilo c14)-2,6—d1benzou-D-glucosa.

o) 4, 6-dibenzoil- (carbonilo 014)-2, 5-dibenzoil-D-glucosa.

d)_4-benzoil- (carbonilo 014)-2, 5,6-tribenzoil-D-glucosao

e) 6-benzoil-(carbonilo 614)-2, 5,4-‘bribenzoil-D-g1ucosa.

Las amnálisis, en alcohol metilico amoniacal, de las

pentabenzoil-D-glucosas radiactivaa, antes mencionadas,

han permitido demostrar:

a) que el grupo benzoilo unido al carbono l no participa on

la. formacion de la. D-glucosa dibenzamidao

' b) que los grupos benzoilos ubicados en las posiciones 2,5,4

y 6 realizan, respectiVamnto, las siguientes contribu

ciones aparentes a la formación de los restos benzaflúda

que esnán 1midos al carbono 1 de la molécula de la D-glu

0058.8



V)

VI.)

- Í : sf
bcnzoálo de malcir‘n 2, z 5,770 -- 1,5):

- . . o I . + 1 r
ncnzozlo do 1303:0102: 7) : ar,8,‘¿ - 4., 5p

bensoiln de posicfián Í: d 550,6%PJy
. 1 . . I - + r

bener lo - 1378301071G 15,4% - O, 5/3Q O cn

Se define cono contribucic'm aparente, aquella obtenida

por la. medida directa. de cantidad de ¿{11.190bonzofiln,
. . . . . . z l _11mm a deterr-rmaaa posan: on cmo estar, que pasa a.

formar parte de restos benzaï'fida (le la. Dnglucosvvdjbenza

l'-t'=.da.,sin tomar on cuenta. pOSíbles trmnmsficiones que
1 - - Ípueoan ocurmr entre :{mpos benzonlos durante la. mmm

3.5.5550

Las amonrízjsis, en alcohol mtílico asmniacal, de las
._-aanz'-.- a...' Ïa. us2, 3,4,6 t tr be 011 'D uco s r r‘lactJv e, an‘e

mencionadas, han porrtïtido ostablocer que las contribu

ciones a,pa:c-em‘;er:,a 1-9.forma-¿n ic la D-glucosa dibonza

2-15.da, 6.o. lñs mmm-J bmzn’ los 0,135,003.03en las posiciones

2, 5,4. ,v 6 ¿"Jn .'-:csp_:r;i',j.'-nmcntrez

c - . . I . ..,.
bonzcm‘n pUSÏLCZVm 5,8,5 i 1,7,5

.. . . . 2 .. -. l' .—.
sem/¿03 lo 9032.51.01“. a (¿0,4,5 s- 1,974

.. Y . l . -l
.c-znzr.‘3..;0 pOSL'CJOIl 4 s 40,8% -- 0,7 74

.¡ .1 a o ' y n." 4- .oenzmrm poszncurm 6 s 1..,¡,‘o -- 0,4

Se han cfmbzwdo una serie: de consi der-¿ciones para la
. . I 1 - .anterpret 203.011de lns resultaons-ï a_tez‘n.0res. Parocerna

que los factores dcterïñ nantes de estas cmtribuciones

son variables; en e]- cas!) de} 3111177)benznñ ln unido al hírïrou

o — . .- . l . ..
32110dxl carbono 2 su hay. our-‘crzmc;;.on ¿mrece Ciupencier ue

su Í‘acfilidad para 51"‘0710152..I'se, 2177.entra-c: qne en el cmo del

- “x -' ° q " n 1 n "II . J' '9,11;» Lenzmlo unlm tu. ..arJI)nn o seda .I.o conurara o. o sea,
. .‘ . I y o a

que su. ¿mea 00mm 11103on se oxplnrca por su reszrstc-ncza a 1.9.

' v to . Í u o ¿wmóhsnm este. aJLJ..rrnac.ñn esta aJeang-aada en V111.
. . , . IIns grupos benzofllos de las pos: clones ó y 4 sonar. los de

. . I a . . .contrabucuán ¡13.9elevan. por ser su reactlwdad untern‘odla.

En estas consideraciones no se han tenido en cuenta factores



estéricoa, en especial conformacionales, sino que se

basan únicamente en la decigtml reactividad de los hidro

xíloa de un mnosacézido.

En la. amonánsis, tanto de la pentabenzoíl-D-glucosa.

com de la. tetrahenzoil-D-glucosa, ol equivalente a. 605 de

los grupos benzoilos, provistos en las proporciones antes

indicadas, pasan a formar la D-glucoan.dibenzamida; no

todo el resto de benzoilos se amonoliza a. benzamidao Es

evidente, comoro'aultado de una. experiencia bien controla.

da, que en el Mediomtanólico la. acción básica dol amoniaco

cataliza la reacción do transesterificacián con posible

producción de bonzoato de motilo.

Ia. Monólisia do lo. pontabenzoil-D-glucosa no radiactiva

en alcohol iSOpI'Opil'lcOamoniacal produce, con rendimiento

del 26%, la. 6-bonmil-D-glucosa. dibonzaflúda cuya estmctub

ra se domain-:5mdianto oxidación oon pariodato do sodio.

La obtención do esto compesto prueba la. mayorresistencia

a la a1nn611515del grupo bonzoilo del carbono primario.

¡br la SinúJitud do la. ostzuctura, este resultado ¡nada

asociarse con la obtención de la 5-bonzoil-D-ajxosá dibanza

mido.y do la Menzoil-D-arabinosa dibonza'flda por amonáli

sia do nitrilos benznilados do ácidos aldóhfioao



13113110W

¿mmm n. y wm w.G. J. Chem.Soc. 55 (1952)

.ARONOFFs. ¡“Techniques of RádiobiocheEdstry“. The Iowa. State College

Press, 1957, pág. 56-60.

BOU'RNEE.J., STACEIM., Tumw C.E. y TATIOWJ.C. J.Chem.Soc.826, (1951).

amm. 3.5»mmm. Ber. 93,1428 (1952)

BBIGL P. y GRUNERH. M111425460 (1952-43)

BBIGLP., MUHISMIEGELH. y SGHINIER. Ber.g,2921 (1929.)

CALVINM., EEIIDEIBERGER0., RED J.c., TOIBERTB.M. y IANMGH P.

"Isotopk: Carbon" John Wiley 8: Sons, NewYork 1949.

Png. 118-119; 29; zoo-201; 292; 235.

COMPI‘ONJ. J. Am. Chem. Soc. gg 595 (1958)

DEFERRARIJ. y DEULOII'EUv. J.0rg. Chem. 33,802 (1957)

DEFERRABIJ., DEUIOFEUv. ,v RECONDOE.F. m.hoc.mim.kg.gfi,157 (1958)

DEFERRARIJ., ONDETTI1.1.1. y DEUIDFEUv. J.0rg.0hem.gg,183 (1959)

DEULOFEUv. J.0hem.Soc. 2975 (1932)

DEUIDFEUv. y DEFERRÁBIJ. An.lsoc.Qlim..Lrg._5Q,241 (1950)

DEULOFEUv. y DEFERRABIJ. J.0rg.Ghem. 11,1087,1095,1097 (1952)

DEUIDFEUv. y DEFERRARIJ. Nature ¿51,42 (1951)

DEULOFEUv. y JIMENEZF. mom. Cher-1.¿5,460 (1950)

FLIBES R. y PARKSB.H. "Radioisotopes Laboratory Techniques"

George Newnes Ltda. Inndon (1958) Pag.154;128;

156.

msm E. y nom H. Ber. 53:73:11(1918)

GLADDINGE.R. .v PURVES0.13. J.Am. Chem.Soc. 99,76 (1944)

conoon 14., MILLERJ.G. y Du 1.a. J. Am. Chem. Soc. 19,1946 (1948)

11, 1245 (1949)

HABDEGGEB3., MONTAVONa. y J'UCKERo. Helv. chimmu Q,1863 (1948)

HARDEGGERE. y MONTAVONR. Helv. (¡hinata ¿9,1199 (1946)

HEIFEMGH13., DRESSIERH. y GFCIEBELR. J.Pralcb. Chen. ¿55,2 as (1959)

HELFERICHB. y GNUGHTELA. Ber. 11,712 (1958)

900mm“. y CHANDIERAJL. J..Un.Chem.Soo.Q_6¡_,957 (1944)



Hocxm n.c., 131111011511V. y DEF'ERRABIJ. J..m. Chen. soc. 72,1840 (1950)

HODGELE. y ¡IST 0.12. «1.0.11.Ghem. Soc. 7 ,1498 (1952)

HOUGHL., maca T.J., THOMASG.H.s. y woons B.M. J.Ghem. Soc.1212(1958)

ISBELL H4 y FRUSHH. J..Nn.0hem.sruc. 11,1579 (1949)

num: H. Ber. 13,797,1128 (1886)

IEVENELA. y RAYMOND Jo 13101., Chem. gg 765 (1952)

LIESER T. y IECKZYCKE. Ann. _5_1__1,137(1954)

LIESER T. y SCHNEIZERR. Ann. ¿12,271 (1955)

Naturwissenschaften‘gg, 151 C1955)

WENNE L. Ann. Ghim. 1,351, 599 (1901)

NESS n., FLETcmm H. y HUDSONc.s. J. .1m.0hem.30c.'_73,2202 (1950)

mmm c. y nus J.T. J.Am.Ghem.Soc. 91,1502 (1945).

NOXESW.A. y FORMdND.B. J.AJn.Chem. Soc. ¿59,5495 '-(1955)

ONDETTIM.A. Tesis Facultad Ca. Exactas y Naturales (1957)

PAPADAICESP.E. JJuu. Ghem. Soc. 53,5465 (1950)

PERCIVALE.G. ,v HEDDIEW.J. J. Ghem. Soc. 1690 (1958)

PERCIVALE.G. J.chem. Soc. 1160 (1954)

PERCEVALE.G. J. Ghem.Soc. 648 (1955)

PERCIVALE.G. y RITGHIE G.0. J. Chem. Soc. 1765 (1956)

RECONDOE.F. Tesis Facultad Cs. Exactas y Naturales (1956)

RESTELLI de LABBIOLAE. y DEULDFEUV. J; Org. Chenu 13,726, (1947)

RIcm'MIER N.K. y YEAKELE.H. J. Am. amm. Soc. 55,2495 (1954)

SCHIMDH. y BANHOLZERK. Helv. Chin. Acta 51,1706 (1954)

mmm s.L. y SMITHD.C. The Analyst 15, 209 (1955)

VANSHKE 13.1). y FOLCHJ. J. Biol. Ghem. 1,15, 509 (1940)

VANSLYKE13.11., PLLZIN J. y WEISIGERJ. J. Biol. Ghem. 191, 299(1951)

VANSLNKE11.13., STEEIE R. y PLAZINJ. J. Biol. Chen. ¿93,769 (1951)

VAN sum: D.D., MARO’I'TSINEX F., PLAZENJ.,’ GLAREUS1)., BERNSTEIN w. y

GIASEa. J. Biol. Chen. ¿15, 675 (1955)

VOCXLA. "Practical Organic Chemistry (5a. adicián).

Inngmans, Green a oo. NewYork, 1956, pág. 797

MHTEíOUSEW. :7 IUTII'II‘JIJ.L. "Radiactívo IsntOpes"

Oxford University Press, 1955, pág. 213.



mor. A. Ber. gq, 750 (1895)

YANKMCHP., NORBIS T. y HUSTONJ. ¿331; ciñfiïafigsgh (1947)

ZEva L. Ber. 653, 2289 (1951)

ZINN'ERH., BOCKw. y KIDCKINGII. Ber. ¿33,1507 (1959)


	Resumen
	Portada
	Introducción
	Parte experimental
	Resumen y conclusiones
	Bibliografía

