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1.— INTRODUCCION.

| a oxidacidn de glicdsicdos (1) con &cido peryg
dico o metaperyodatos conduce a la formacion de dialdehi
dos ce formula general:

R
|
_CH - CH=0
0
N GH — CH=0
!,

en la que R y B’ dependen de la naturaleza del producto
axidado. En el caso particular de que R Yy R’ sean atomos
de hidrégenc, es decir, del aldehido diglicdlico (1),pro
ducto ya no relacionado con los azicares, la sintesis se
1leva a cabo, con buenos rendimientos, por oxidacidn con

metaperyodato sddico de la s-d&’-diglicerina 2%

o THng N
_CHp = CH=0 _CH = CH=0
0 0
NCHo - CH=0 "N\CH - CH=0
(1) OMe

(IT)
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Existe una gran variecat ce dialcehicos ceri
cos cel ciglicolalcehico, e acuerto co N
ce los sustituyentes cte la Tormula cereral. Tocos e
cialcenhicdos, prescindienta’ ce su mocg ce Tormacidn, v
St.e un punto ce vista esencialmente estructural, pue-
cen ser clasificacos en dogs grances grupas: EL primer
-gTuBa- - esta. constituico . .por aguellos..cdiglcehicos en los
que ni R ni R® son grupos hicroximetilo, como sucece en
el caso cel ciglicolaldehica (R = R% = H), A (S)-metoxi-
} v otros. Por su parte

4 o

ciglicolalcehico {R = OiMe, R® = H
en el segunco grupo estén integracos aguellos en los gue
al menos uno ce 1los sustituventes es un OFUD L"*'?I"-':in;‘ri.__,--
tilo, como en el caso cel %(S)-metoxi, «’(R)-h oxime-—
til-ciglicolaldehico (II), obtenico por oxicacidn peryd-—
cica ce cualcguier metil-=x-D-hexopirandsico.

o

La cirerencia ftunctamental ent

D
(D

los cialcdehi-

cos e anbos tipos es estructural, puds los incluicos en
el segunco crupo son Tundamentalmente d-hicroxialcdehi-

0s v, como tales, poadran existir en formas hemiacetdli-

=
cas ciclicas, prozablemente en eguilibrio corn la forma
coblemente carsonilica.

]

Las propiecdaces guimicas c¢e los cialcehidos d

(D

rivacos cel diglicdlico no seréan, en general, las gue v

sulten de una duplicacidn ce 1las de los monoalcehicos,
cebicdo a la posicidn relativa ce los dos grupos formilo,
especialmente acecuada para la formacidn cde combinacio-
nes ciclicas con uno o mas heterodtomos, aun cuando los
‘claltehidos inclufcos en el seguntt urupo pustsm manifes
tar cdiferencias, motivacas por el blogues, mAs o menos
intenso, ctel grupo carbonilo involucraco en

cel hemiacetal interno.

- r o e e s 1 SR
Auncue hasta e mento actual no ss na hecho
tas sustancliac i
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cidn frente a reactivos tipicos cel grupo carbonilo. Asi
todos &stos dialdehicdos tienen tencdencla a hidratarse,
tyansformédndose en "hidratos de aldehido", para los que,
en algunos casos como en el del diglicolaldehicdo, se han
demostrado estructuras cfclicas dioxénicas (2). De mane-
ra andloga, adicionan slcoholes bajo catdlisis éacida, O-
riginando acetales. F.J. Ldpez Aparicio, A. Espinosa Ube
da y F. Zorrilla Benitez han realizaco recientemente un
estudio profundo (3) de ésta reaccidn en distintos dial-
dehidos, encontrandoc Qque el aldehicdo diglicdlico da lu-
gar a acetales abiertos Yy cfclicos, mientras gue el dial
cehido (II) muestra un comportamiento diferente.

Pero, sin lugar a cdudas, las reacciones mas
importantes de éstos dialdehidos, Y, concretamente, de
1o0s obtenidos por oxidacidn neryddica de glicosidos, SOnN
las gue tienen lugar frente &a compuestos con grupos metl
1enos activos. Los grupos de Baer, Lichtenthaler y Fis-—
cher sobre todo han realizado una investigacidn intensa
en éste campao, empleandc COMO compuestos metilén-activos
los nitroderivados aliféaticos nitrometanc, nitroetano Yy

~itroacetato de etilo.

| a reaccidn del nitrometano Ccon tales dialdehi

dos se ha mostrado de gran interés en el campo de los hi
dratos de carbono, puesto que permite la reintegracidn
el ciclo de pirandsido, con la incorporacidn de un gru-

- ~ — L .
no nitro en G-3, lo gque OTI'EBCE una ruta para la sintesis
de glicdsidos 3—desoxi-3-sustituicdos.

En la condensacidén con nitroetano, en reaccion
arildloga, se presenta la posibilidad de sintetizar glicd-
sidos 3-desoxi-3-ramificados, aungue gsta ramificacidn
sea sdlo de un grupo metilo.

Por (ltimo, en las condensaciones Gon nitroace
+ato de etilo se han obtenido productos de estructura ci
clica unas veces pirénica y otras cdiox&énica.
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)

Touas éstas reacciones serdén revisacas en la
parte ce antecedentes bibliocgrédficos.

Parece, pués, l18gico que, tras el éxitc ce las
conuensaciones con nitrocerivacos alifdticos metilén-ac-
tiwvos, se intenten las reacciones andlocas con compues-—

- Las-Leld. nleno.-£ipa. no. nitrados, -.tales..como .las.derivacos
cel acico maldnico, (hemiester, diester y heminitrilo),
cel &cico acetilacético, (&ster acetilacético v acetila-
cetanilicda) Y (3—ticetonas, como la acetilacetona.

El obkzjetivo Tundamental cle nuestra Tesis es PO
ner ce manifiesto la naturaleza ce las reacciones gue se
procucen entre los reactivos metilén-activos antes men-
cionatos y los vialdehidos derivacos cel diglicolaldehi-
Aol

co

C.jr
6}
(0
!._.J

Como caomponentes cdialcehidicos h

e i1
el diglicolalcehido (I) v el &(S)-metoxi, & (R )-hi X
metil-ciglicolaldehico (II); el primero por ser el més

—
F:ll {
= o2

(r‘

0

Ir ﬁ*

(]

o=
F

— e,

sencillo miemdyo ce toca la serie y, a su vez, represen-—

of

-

Tativo ctel primer tipo de cialcehicos anteriormente des-—
La i 1 i.‘ ¥ L L] 1 =

critos, y el segundo por su caracter ce o-hicroxialcdehi-

co,para el gue cabe esperar un comportamientoc diferente.

Como compuestos metilén-activos hemos seleccio
naco dos clases de sustancias:

a) las gue poseen un grupo carboxiloc libre, ta
~les como el hemiester maldnito y el heminitrilo maldhico,

\/

5) las gue no poseen tal grupc, entre las gue

e

se incluyen tocdas las cemds, antes citadas.

En tocos los casos se utilizarda como cataliza—
cor Ttrazas (e pipericina.
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Fs evidente gue el tipo ce reaccidn producida-
v por lo tanto el Tipo ce procducto sintetizaco- cdepence-
r%4 e la naturaleza cde los reactivos Y conciciones de
reaccidn. En lo gue sigue tomaremosS Como criterio siste-
matizacor el tipo cde reactivos empleacos, indepencdiente-

mente ce la naturaleza de 1lo0sS procductos obtenicdos.

Por otra parte, y C€OmMO consecuencia de haber
conseguicdo obtener anhicro el cdialdehido (II), por desti
lacidn, serd objeto de ésta investigaci®dn aportar datos
para esclarecer Ssu estructura, en 1la medida en Qque S&a

posible.
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©.— ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS.

2.1,.- Generalidades.

Desde gue en el afio 1.928 Malapracde (4,5) reco
nocid gque el &cido peryddico oxida a los glicoles, la
reaccidn ha encontrado un amplio campo cde aplicacidn, tan
to en el aspecto analftico como en el sintetico.

M&s tarde (6,7) se pudo demostrar gque los cis-
glicoles se oxidan méds ripidamente gue SusS isdmeros trans
resultando posible la oxidacidn selectiva de un tipo de
unidn, en presencia del otro.

En el caso concreto de un glicol la reaccion
L J
puede ser formulada de la siguiente manera:

H—CH—?H—H' + I0H R-C=0 + R’—C=0 + IO3H + HZO
| — |
OH OH | = -

En trabajos posteriores Se utiliza indistinta-
“ente el &cido peryddico & los metaperyodatos para produ .
cir &ste tipo de reaccidn.

Estos reactivos mencionados no son 1los dnicos
conocidos para producir la escisifn de glicoles. Criegee
(8) ha encontrado una accidn paralela wutilizando como
reactivo el tetracetato de plomo. Las dos oxidaciones
pueden entenderse como métodos alternativos y, & VeECEeS,
complementarios.
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c.2.— Preparacidn ce cdialcdehidos derivados del
—_—_—-.—'—_—*_-—-—

ciglicolalcehico,
e e —————e

La oxidacidn de Malaprace o cde Criegee cde un
glicol ciclico conduce a un compuesto dicarbonflico. En
el caso de que el glicol Torme parte de ura estructura
~§e~amhidrgpali@1-(ciclico w na), O-glicdsido o N-glicési.
do, etc...; la oxidacidén 1lleva a derivacdos del alcdehido
diglicdédlico,

Resulta sorprencdente que el aldehido mé&s simple
cel grupo, el aldehido diglicélico, no haya sido nunca
cescrito en estado de pureza hasta los recientes traba—
jos de Giménez Martfnez (2), realizados en nuestro labo-
ratorio. La primera referencia 1lo describe (9) como un
Proaucto secundario en la oxidacidn nftrica del pentaeri
tritol; el producto ce é&sta oxidacidn aparece como un po
1fmero sélido gue libera un mondmero por la accidén del &
Cido sulflrico, gue se puede caracterizar por su bis-fe-—
nilhidrazona.

Nosotros hemos seguido para su preparacidén la
ruta daca por Giménez Martinez, que consiste en oxidar
con metaperyodato sddico la od—-d’—-diglicerina, gue a su
vez puecde sintetizarse por deshidratacién de la gliceri-
na (10) o por hidroxilacién del &-gliceril-alil-éter(11)

El producto de la xidacidn peryd&dica de la
&—o"—ciglicerina aparece como un sirupo constitufdo por
aldehicdo diglicélico hicdratado: en unos casos la pureza
del producto asi obtenido es suficiente para su empleo
en sintesis. E1 dialcehicdo destila como forma anhidra, pe
ro las trazas de yodatos provocan una gran descomposi-—
cidn curante la destilacién. Este inconveniente se puede
evitar transformancdo el cruco obtenido en la oxidacidn
peryfdica en su bis-dimetilacetal (3) del ques, por hidré

lisis, se puece cestilar el cdialdehido sin descomposi-

10 .
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El &(S)-metoxi, &’(R)-hicdroximetil diglicolal-
cehido (II), una cde las sustancias mads estuciacas del
grupo, fué obtenido por Jackson y Hucson (1) y por Hurd
v Balker (12] oxiclanco el d—metil—D—glucopiram65ido con é
cido peryddicoj; posteriormente Baer ¥y Fischer (13) reali
-aron la oxidacidn con metaperyodato sédico. Mc Clenahan
v Hockett (14) han descrito también un método de prepara
cidn por oxidacidn del mismo glicdsido con tetracetato

cde plomo.

5 CH 20K CH ,0H
HD’?-\\--E/,g DHC\:'C/ D\ H
-';GH—-";"/ G\\C,H S————— H/ DHC\E‘;/
: : el éCHg DCH3
(I1)

En tocdos los casos el procucto aparece COmo un
sirupo para el gue los datos analfticos concuerdan Con

una estructura de monochidrato.

Posteriormente F.J. Ldpez Aparicio, C. Piazza
v J.J. Tejera (15) comprobaron gue el monohidrato pierde
lentamente agua, en desecador a vacio sobre Polg, trans-
formancdose en un séiido cristalino de p.f 63-65 8C y po-
der rotatorio (0()%' - 116,22 gue cdaba datos analiticos

correspondientes al productoc anhicro.

Guarner .y dzrado (16) 1o han descrito después
con p.f 71 C y (o )5" = 124,8¢.

&

2 3 _ Estructura cde los aldehidos derivados

del diglicélico.

De acuerdo con los métocdos empleados para la
sfntesis de &stas sustancias deberfamos considerarlas co
mo compuestos dicarbonilicos, tanto en el caso cdel alde-
hido diglicdlico (I) como en el de sus derivados (IT).No
obstante, las propiedades fisicas ¥ gufmicas de éstos de
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|....J
.

rivacos ponen en cduca la legitimicacd de emplear tales
formulas estructurales para su representacidn v nas
plantean el problema de establecer cuales son las verds

(eras estructuras, va se encuentren en estado sdlido o
en. uisolucidn.

e o —-

en este aspecto son los espectros de I.A, U.V vy de R.M.
N,el poder rotatorio y el comportamiento polarooré&fico.

.Las propiecades fisicas més_.representatlvasj_

En lo que se refiere a las propiedades guimi-
cas, existen algunas que estén ce acuerco con estructu-
ras ocoblemente carbonilicas, mientras gue otras hacen
pensar en estructuras de otros tipos. Este hecho no es
nuevo en Quimica Orgénica y, generalmente, cuancdo se
presenta, suele ser incdicacidn de un equilibrio entre
civersas formas isdmeras. Como ejemplo, guizds muy rela
cionacuo con nuestro caso, tenemos la posibilidad de for
macidn de derivacos, bien cfclicos,bien de cadena abier
ta a partir de los monosacéridos.

En é&ste trabajo concretaremos nuestra aten-
cidn en la estructura o estructuras méis representativas
cel cialdehico (II), ya gue la investigacidn de la es—
tructura cel aldehico diglicélico ha sido objeto de es-
tucio por parte de otros investigadores (2).

Con anterioridac a la discusidn de nuestros
resultacdos en éste campo analizaremos los antecedentes

~pibkliograficos encontrados. -

En 1.941 Baker (17) considerd 1la posibilidad
ce una estructura hemiacetdlica (III) debicdo al cardéc-
cer de d-hicdroxialdehico de (IT). M&s tarce, Hurc y co-
laboracdores (12) tomaron en consiceracién una estructu-
ra bicfclica (IV] al apreciar que el ciclohemiacetal
(ITT) posee el mismo carécter de b—hidroxialfehida, an-—
teriormente citado.
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Puesto gue, acdeméds, los catos analfticos con-

¢ste y otros dialdehidos con la presencia
cuenta otras dos

cuercan para
de un mol de agua, también tienen en
nosibles férmulas hicdratadas, tales como (V) v (VI).

OH H
| i
P g ql_ -. \_r,.m ey eI P o =, T
I i
| ; 0 !
O O 0 O
| {
OoHC - C - H ! CH - C - H
i | | I
(B J OH CH2 ~/
—
(TI1) (1v)
OH
i
CH B OCH
| o , O
CHSD - C - H CH - CH
; / \
a 0 O O
HO g | T N\ /
CH — C - H CH - CH
HO/ l | | \\DH
CHo i CH2UH
(V) (VI)

E1l espectro U.V. del dialdehido fué estudiado
cor Hurd y col. (12) sobre la forma monchidratada, en-
contrando gue, tanto en agua como en ‘dioxano, no exis—
ten maximos de absorcidn en la zona del grupo carboni-
1o. Este resultado excluye las estructuras (II) % (III)
para el monohidrato del dialdehido, pero no las (TV),
(V) v (VI). Es obvio gue la hidratacidn del dialcdehicdo
tipo quimico, puesto los grupos

i

es e gue se afectan

carbonilos.
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El espectro I.R. fué estudiado primeramente
por Kuhn (18) sobre la forma monohidratada, encontrando
una banda moceradamente fuerte a 6,2 nm, gue no dudd en
atribuir al carbonilo aldehfdico. Esta asignacién fué
puesta en duda por Hurd y colaboradores (12) guienes su
ponen gue dicho grupo debe presentar su absorcidn a lon
gitudes de onda més cortas, (entre 5,8 y 5,9 nm), inter
pretando la banda encontrada por Kuhn como debida a la
formacidén de hidratos, de forma andloga a lo observado
para un gran ndmero de carbohidratos (19).

oobre espectros de R.M.N. del dialdehido (IT)
no hemos encontrado nada descrito en bibliograffa.

La polarografia del dialdehido en solucidén a-
cuosa fué realizada primeramente por Hurd y col. (12)
No encontrando onda poiarogréfica; sin cmbaigs, la iono
foresis en buffer de bisulfito (20) did dos manchas co-
rrespondientes a moléculas con uno y dos grupos carboni
lo, respectivamente. M&s tarde, en 1.960, L. Aparicio v
col. (15) encontraron una doble onda polarogrifica al
emplear sales de Li en sustitucidn de las de K, como e-
lectrolito de fondo. Los resultados encontrados por es-—
tos autores se pueden resumir de la siguiente manera:
a) Existe una doble onda polarogré&fica entre -1,5 y -2,
0O vol. en la gue se debe esperar el potencial de semion
da de grupos aldehidos; b) La altura de la onda total,
en relacidn con la concentracidn de sustancia empleada,
da valores muy bajos de corriente limite, lo que indica
gue el grupo carbonilo debe estar en una concentracidn
menor ce molar, es decir, debe existir una forma reduci
ble en equilibrio con formas no reducibles. Por otra
parte observaron gue la corriente limite es de tipo ci-
nético y no de difusidn, lo gue confirma la hipétesis

anterior.

Sin embargo, y a pesar de la informacién gue
suminitra la técnica, resulta imposible determinar cua-
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1es son las estructuras prefericas por el alcehico, PUES
to cue, acemdés, la especie investigaca ha sicdo, en TOOOS

los casos, la monohicrataca.

D4 versos autores han estucdlacto las propiedades
guimicas ce éste cialdehido. Algunos han pretencico obte

nﬁrtJmediante.ell@?;@infqrmaciénxéabr?,1a.estructura- En

este lugar sélo vamos a comentar aquellas propiecdaces
gue puecan facilitar alguna ce gstas informaciones. NO
abstante, nuestro criteric es gue Son los métocos fisi-
cos los més adecuados para Tines estructurales, sobre TO
do si la sustancia se puecde presentar formantdo parte ce
un egquilibrio entre varias estructuras, puesto gue, al
formarse un derivado de cualqguiera cde ellas, el eguili-
hrio se cesplazard para restablecer las moléculas consu-—
micas, v, a la larga, todas las formas Se transformaran
on el cerivaco en cuestidn.

Las propiecacdes guimicas m&s significativas

son las siguientes:

a) Oxidacidn.- Jackson V Hucdson (1) oxidaron
el dialdehido (II) por la sccidn cel bromo en medio béasi
co, obteniendo un di&cido Que caracterizaron a través de
su sal de estroncio (VII). Esta reaccidn viene a conTir-

mar 1la presencia cde ©os grupas alcenfcicos, formales O

4 Hbeg H_ OCH4 4 OCH
‘,___W P T
g . Hzo — ) — el 0

0-CH i HOOG l ™ 00C

l | 1
H=C = H- ——— Ll e .,

; 1 |
CH;DH QHTUH CH2OH

i (VIT)
ootenciales, y estéa ce acuerco, Sin  lugar a dudas, COon
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-

la formacidn de grupos aldehfdicos OXidables a partir de

cualguier forma en la que tales grupos puedan estar blo-
gueacos,

Como puede observarse, la reaccidn es un proce
SO 1lnverso al gue se produce en la polarografia, en don-
de hay reduccidn de los dos grupos carbonilo, y, como en
ésta, ne se puede llegar a un resultado concreto sobre
gué estructura es la preferida por el dialdehido.

M&s informacidn, sin embargo, se puede extraer
e la oxidacidn parcial encontrada por J.J. Goldstein v/
F. Smith (21) en el tratamiento de (II) con iodurc de me
tilo y 6xido de plata. En &stas condiciones parece ser
que uno de los productos encontrados por los autores ci-
tados es el éster (VIII), gue proviene de 1la oxXidacidn
cel grupo formilo gue se corresponde con el gue resulta
GC  la oxicacidin pery&dica del primitivo carbono 4 del
glicdsido.

(VITIT)

E1l &ster (VIII) fué +transformado en 1la amida
correspondiente. - . - i TN 7

Tanto (VIII) como su amida presentan altos va-
lores de rotacidén especffica, lo que fué explicado por
los autores como debido a la presencia de un CiGlo,

Esta reaccidn puede estar de acuerdo con una
estructura ciclohemiacet&lica (III) para el dialdehido,
aun cuando no excluye las demés.
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) Reduccidbn.- La recuccidn se puece realizar
tambigén afectando a uno o a los dos grupos carbonilo.
Asf se ha descrito gue mediante nfiguel Raney O borohicru
ro de sodio (22, 23, 24) el dialdehicdo (IT) origina el
triol (IX), gue deriva de la reduccidn de los cos grupos
formilo, caracterizado por su tri-p-nitrobenzoato y por
1a formacién de un trimetiléter (25).

Por su parte, la reduccién de (II) con hidrdge
no en presencia de paladio, ha nermitido la reduccidn de
uno  sélo de los grupos reducibles, nrecisamente el que
aparece libre en la forma ciclohemiacetdlica (ITI). E1l
monoaldehido resultante (X) pudo después ser reducldo
al mismo trialcohol (IX). Por otro lado, una metilacidn
con ioduro de metilo y éxido de plata de (X), para quien
ouede escribirse dos estructuras ciclohemiacet&licas (X
y X°), condujo a la formacidn de una mezcla de productos
(XI) y (XII), cuya metanolisis (26) dié lugar a una mez-
cla rac®mica de 1-0-metil-D- Yy L-gliceritoles (XIII) Yy
(XIV). c] aislamiento de estas dos dltimas sustancias de
muestra ineguivocamente la existencia de sus dos precur-'
sores (XI) y (XII), 1o gque estd de acuerdo con las es-
rructuras ciclohemiacet&licas (X y X°) propuestas para
21 monoalcdehicdo.

Es evidente gue, si el producto ce reduccidn
ce (II) +iene tendencia a existir en formas ciclohemiace
t&licas por su carécter de S —hidroxialdehido, esta misma
tendencia cdebe existir en el citado dialdehido, por la
misma razdn. |
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GH CH ~0H
E: ¥ 8 C C
H o N\ \\H . N H
0 * .
CH ~0H GRd e e C
\ /" OCH1 \\ /" OCH,
CCHOH ~ 0—=CH,0H
(X) (X
IMe/Ago0
f
CH 4 CH-OCH
i e i == J
C —0 C 0
BN S e \ H
CHo0CH3 . C ——> CHs i
CH ,0CH 4 0 —— CH,0CH-~
(XI) | (XII)
j MeOH/C 1H

E CH-0OH
HOCH HCOH I‘?DBHB
L S - OCH:
CH ~0OCH ~ CH .- OCH CH 3
<3 273 ~ OCH 1

(Xx1V) - (X1I1)

20
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Es interesante destacar gue la reduccidn par-
cial de un sélo grupo carbonilo se ha conseguido tam—-—
bién en el dialdehido procedente de la oxidacidn peryd&di

ca del ol—metil-D-glucopirandsido, pero nunca en dialdehl
dos gue no posean el carécter de S—hldTDX1alchldD memn-—

cionado, lo gque confirma la hipétesis que sobre la es-
tructura de (II) han dado diversos autores, V¥ Nnosotros

mismos.

c) Preparacidén de formazano.- Cuando (II) se
trata con fenilhidracina (27) y el producto resultante
con sal de diazonio, en piridina, se obtiene el formaza-—-
no (XV), del gue se puede preparar su monoacetato.

(xv)

También en &ste caso, al parecer, los aldehi-
dos gue no pueden bloguear uno de los grupos carboni-
1o formando ciclo, no dan el formazano en estas condicio
nes, lo gue refuerza la idea de Qque existe una tendencila
de (II) ha formar derivados de la forma clclohemlacetéli

ca (III).

Sin embargo, en el tratamiento del mismo dial-
dehido con p-nitrofenilhidracina (28) se ha descrito gue
da lugar, sorprendentemente, a una estructura tal como
(XVI), en la gue el grupo carbonilo Qque se muestra mas
reactivo, en las reacciones antes comentadas, permanece

inalterado.
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CH 50H
(]
4! -
CH=0 C (XVI)
AI/DCHS
CH
T, S
N — NH

d) Acetilacién.- La acetilacién de (II) con dil
cetena (12) concduce a un producto con un 20,6 % de aceti
lo, gue estd& de acuerdo con una estructura de monoaceta-
to (21 % de acetilo, tedricamente), para el que no se ha
propuesto una estructura, pero que muy bien pudiera tra-
tarse del monoacetato de (III) & (IV).

e) Metilacidn.- La metilacidn de (II) se ha
llevado a cabo mediante la accidn de dos reactivos; en
uUNno de los procedimientos se le ha tratacdo con metanol-
cloruro de hidrdgeno y en el otro con el reactivo de Pur
cdie, es decir, con ioduro de metilo y édxido cde plata. En
el segundo caso los resultados parecen estar clarocs,
mientras que en el primero existe una cierta confusidn.,.

La primera referencia gue hemos encontrado so-
bre la accidén del metanol-cloruro de hidrédgeno sobre(II)

o GH SOH
C—0
|
Me “//H H
\ {:9\ \‘
CH C
107 wen o/ OCH,
" CH
~
MeD
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se cebe a Hurd y colaboradores (12), quienes cescriben
haber aislacdo una sustancia con cuatro grupos metoxilo,
gue recuce al Tollens, para la gue aceptan la estructura
(XVII), cerivada de la forma abierta del cialdehico.

Mds tarde, Golcdstein y Smith (29) repiten la
misma rgggclonugﬂgé}gnan la estructura (XVILT) al procuc
to alslado, al comprobar gue sdlo contleﬂe tres grupos
metoxilo. Esta Gltima estructura fué posteriormente cCri-—
ticada por Guthrie (BD) sobre la base ce gue el hemiace-
tal (XVIII) no deberfa resistir las condiciones enérgi-
cas empleacas en la acetalacidn, y propone, Sin apoyo ex
nerimental, una nueva estructura (XIX) para el producto

CHo CH JOH
0 c——0
i
AT Jh N
PN : 4 ;
HO  OCH4 \///DCHﬁ N /" 6CH;
,OCH 0 CH,0OCH 4
(XVIIT) (XIX)

| 2 confusidn reinante en torno a ésta reaccidn
ha sico, por dltimo, resuelta gracias a los trabajos ce
L. Aparicio, Espinosa Ubeca Yy Zorrilla Benitez (31),
guienes cdemuestran gque el procducto que Sse aisla de tal
reaccidn presenta la estructura (XX), gue, como se Ve,

deriva de nuevo ce la forma (III) ciclohemiacetélica del
dial-ehido. Los autores citacos hasan su afirmacidn en

e R Fus, el gy S G
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una serie de resultacdos de tipo fisico vy gufmico: Por u-
na parte, demuestran que el acetal (XX) posee mutarota—
cidn, logran aislar dos acetatos isdmeros de (XX) y por
oxidacidn con &xido de plata, hidrélisis del producto re
sultante y tratamiento con clorhidrato de semicarbacids
obtienen la semicarbazona del &cido glioxflico, gue sdélo
puede Tormarse a partir de 1la estructura gue ellos pro-
ponen para el acetal. |

Es importante sefialar que, una vez mé&s, el di-
aldehido (II) d& preferentemente productos de reaccidn
derivados de la forma (III).

La metilacién con el reactivo de Purdie (21)'
conduce a la formacién del éster (VIII) Jjunto con otro
compuesto que no posee grupos -0H ni C=0, gue consideran
cerivado de la estructura bicfclica del cialdehido, para
el gue dan la estructura (XXI).

e

C 0
/;

"o \K
GH ,0CH 5 >
N P

0 — CH

(XXI)

De las propiedades fisicas y gufmicas comenta-—
das para el aldehido en estudio se pueden deducir las si
gulentes ‘conclusiones:

1) Se han propuesto distintas estructuras pa-
ra el dialdehido (II), tanto para su forma anhidra como
para su forma de monohidrato,

2) S61o se ha descrito anhidro en una ocasidén
y la rotacidn especffica presenta valores altos, lo gue
creemos puece estar de acuerdo con estructuras cfcli-
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formulacas como (IZI) vy (IV).

()
1
6]

3) En su forma ce monchicrato el producto no
muestra absorcidn ce carbonilo en I.R ni en U.V.

4) La polarograffa muestra la presencia de dos
"Upos. alaehi 1003 TEOUClblES' como la corrlente 11m1

* Ed - V- S = o O e Y ; i3 'sa

s ce +tipo cinético ambos nrupos deben encontrarse blo-
queacos, bien en forma de hidratos, bien en forma de he-
miacetal interno.

5) Las propiecdaces guimicas parecen incdicar u-—
na preferencia hacia la estructura (ITI) ce ciclohemliace
tal o una mayor reactividad de ésta.

£

2.4.,—~ Configuraciones Y conformaciones cdel

—mMetToxXi ~hidroximetil-diglicolalciehico.

En &ste dialdehico, como ya hemos dicho ante-
riormente, las configuraciones de los centros que cenomi
namas & y X’ vienen determinadas por las gue inicialimen-—
te existfan 2n el glicédsido de partida y que COrrespon-—=
den a los carbonos 1 vy 5, respectivamente; éstas son (5)

y (R).

Al reintegrarse un ciclo hexagonal para fTormar

la estructura ciclohemiacetélica (III] vemos gue se pre-

A
- 0
i
v/f [EEI=I§) ﬁ
C (&
g\ l;]}—/DBHs
() roswsm
4
(IIIa)

TTARITYI TG TR
I ] .
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senta una duda, en cuanto a la configuracidn que adquiri
r& el nuevo centro asimétrico: el equivalente al carbono
2 en-una férmula de Haworth (ITTa vy TETE b

Ahora bien, si se formase la estructura bictf-—
clica (IV), se puede apreciar en las fdrmulas (IIIa) y
(IIIb) que la tensidn del anillo ya condiciona 1la confi-—
guracidn del primitivo carbono 2, PEro aparece un Nuevo
centro de asimetrfa en el carbono 4 del glicédsido ini-
cial.

Los aspectos conformacionales de 8stas estruc—
turas han sido discutidos por Guthrie (32) v se reflejan
en el siguiente esquema:

OMe

0 OH\ C.OK
OM? NOBH‘, 1
| or | . r
K.+ Raney Hyt Pd- 1 AgingE
M‘:OH/H,. Nicke Charcoa: :

Y ¢ i OMe
OMe
CH,OF _ /D
CH,O= CHOH o HOCH;3
Me D \/u M
'4§?¥HTQ CHz0H : !

0 L~

i | OMe * - | . CH.OMe
OMe

2.9.— Reacciones de los derivados del aldehicdo
diglicdlico con compuestos metilén—-activos.
‘_"-_——-—_——————_—_________-_._

Los Gnicos datos encontrados en la bibliogra-
ffa se refieren a condensaciones con nitroderivados ali-

f&ticos, y m&s concretamente, con nitrometano, nitroeta-
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no y nitroacetato de etilo.

En el caso de la gufmica de monosacaridos ( mo-
noaldehidos) la reaccién con nitrometano & nitroetano ha
permitido un nuevo procesoc de incremento de cadena. Es-
tos trabajos fueron iniciados por Sowden y Fischer (33).
Este dltimo ha empleado el estudio de las condensaciones
con nitroderivados a dialdehidos del tipo del glutaralde
hido (34), glioxal (35) y, por Gltimo, derivados del al-
dehido diglicélico.(36).

Csta reaccidn con los derivados del aldehido
diglicédlico, procedentes de la oxidacidn de glicésidos,
se ha mostrado de gran interés en el campo de los carbo-
hidratos, ya gque permite la reintegracién del ciclo de
nirandsido, con la incorporacién de un grupo nitro en C-
3, lo gue ofrece una ruta para la sf{ntesis de glicdsidos
de 3-nitro y 3-amino, 3-desoxiazdcares.

Una de las reacciones estudiadas (37) es 1la
que se establece entre el o-(S)-metoxi-diglicolaldehido,
procedente de la oxidacién peryddica de los d—-metil-pen-
topirandsidos y el nitrometano, en presencia de metilato
~fdico. La reaccidn conduce a la formacidn de la sal sé-
dica de los nitroglicdsidos, de la gue se puede liberar
el nitroglicésido al acidular.

Es importante destacar que en la primera fase
de la reaccién, la formacidn de la sal sédica del nitro-
" derivado ciclico,se Drigiﬂéﬁ'dDS”ﬂUéVﬁS.CEﬂtPDS de asime
trfa, correspondientes a los carbonos 2 y 4 del nitrogli
césido y gque, al acidular también se hace asimétrico el
carbocno 3. Por lo tanto, caben esperar ocho estereoisdme

ros en la reaccidn.

Afortunadamente, &ste nlmero se ve extraoraing
riamente disminufdo, debido fundamentalmente a que exis—
ten configuraciones més probables Que otras, lo gue motl
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va gque sean €&stas las que predominen entre los productos
e reaccidn.

Asf, por ejemplo, en 1la condensacidn entre el
cialcehico (XXIII) y nitrometanc se obtiene principalmen
te la sal sddica de la configuracidn 3-D-eritro (XXIV),

con los dos grupos hidroxilos ecuatoriales, y poca pro-

it T, = k- A, e, W bl Cler . AN T A

porcién de las configuraciones a—L-trec (XXV) y f3-D-treo
(XXVI), en las gque uno de los hidroxilo es axial y el o-
tro ecuatorial., La acidulacién de la sal sddica (XXTIV)
no atfecta a la estereogufmica de los grupos hidroxilo vy
genera el nuevo carbono asimétrico, en el que el grupo
nitro toma preferentemente 1la configuracidn D-ribo
(XXVII), forméndose muy poca proporcidn de configuracidn
D-xilo. De las estructuras treo se obtienen, respectiva-
mente, los nitroglicdsidos de configuraciones X-L vy 3-D-

v

arsping,

- H
| a)
C _
wa” \ 6T g
s
H ,)4\\\\ OCH
C’C\\C/ =
é; C OH l
Na NO> H
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0
Hl Fﬂ
/C\\‘C il - 8
2 \H/ C/ ,DGHQ,
0 o |
(XXV)
H

C /'DDH3
C - \\ G
/ H
‘>  ® '
N[]2 Na H
(XXVI)
H
| H

(XXVII)

| a condensacidn con nitrometano del dialdehido
[&I] ho oido también descrita por el grupo de Baer (38,
39), Los isémeros mayoritarios aislados fueron los de
configuracién o -D-mano y h—-D-gluco (XXVIII y XXIX) res-
pectivamente. E1 esguema de las transformaciones que tie

nen lugar, se indica a continuacidn:
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U=CJ) =T

CHB

gHZDH i
VAL N
: :
HD\ !:I/DCHS
C s
®N e g
Na NO .
2
4
CH20H
C—0
i/ ;
C C
HO OCH

30
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Partiendo del cdialdehido estereoisomérico
(xxx), es decir, del a—(R)-metoxi, &’-(R) hidroximetil-
diglicolaldehido, se obtiene fundamentalmente el isdmero
de configuracidn 3-D-gluco, Jjunto con menor proporcidn
cEaB-D-galactD, qde si se deja madurar en agua, la sal
s8dica aumenta en proporcidn y se puede aislar también

Ta forma p-D-mano (40, 41, 42).

CH50H
C -0
/l'—| \DCH
A JLH3
C C
CH ~OH / HD\N02 H/H
= i |
C O / C o
p \\ OCH / . OH
et
CH=0 C
-
CH=0
CH0H
(XXX) c— O
HO / M \ OCH4
C C
' i
ﬁ\\\woz |j,/ﬂ4
C conmsms (
H OH

Otros dialdehidos cstudiados han sido el gue
orocede de la oxidacidn pery@dica del 1evoglucosén (43)
y del seudoheptuloséan (44).

En genéral, en las investigaciones dué comentg
nos se observd un fendmeno ae mutarotacidn, al disoclver
l1os derivados sodados en agua. Como resultacdo del cambio
gue tenfa lugar se alteraban las proporciones relativas
de los iséfmeros, demostrando un fendmeno de inversidn en
los carbonos 2 Yy 4. Posteriormente, en el caso de produc
tos de condensacidn de dialdehidos con nitroetano (45]) ,
rambién se ha observacdo epimerizacidén en el carbono 55
cosa gue no ocurre con los derivados obtenidos con nitro
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Por otro lado, en la condensacidn con nitroeta
no se tiene un método para introducir en C-3 una ramlfl-
cacidn, aungue sdélo sea un grupo metilo (45, 48). Ast,
partlenda del dialdehido (II) se obtienen como productos
mayoritarios- las formas 3 -L-gluco (o alo) (XXXI) y el
d-D-gluco (o alo) (XXXII), seglin el esquema siguiente:

\ C
/ OH
(NO5,Me) OCH4
(XXXII)

La reaccidén con el nitroetano ha sido aplicada
también al dialdehido 2-0-((R)-formil, (l-uracil),metil)
—~(R)-glicolaldehido (45), obtenlendose una -mezcla de iso
meros con las configuraciones gluco (40 %), galacto | %)

mano (5 %) y alo (1 %).

Finalmente, se han realizado condensaciones
Con nitroacetato de etilo. Mientras gque en unos dialdehi
dos (47,48) la condensacién lleva a la reintegracién del
ciclo, Zen y col. (49) suponen que el dialdehido (IT)da
origen al producto diox&nico (XXXIII).
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CH CH
| |
Et00C [}i p CH\
_HC 0 OH
OoN -
(XXXIITI)

Sin embarco, Lichtenthaler y Bambach (50) apor
tan datos convincentes que confirman la formacidn del
producto glicosfidico (XXXIV), originado a partir de
(XXXV) por una migracién C—e0, del grupo carbetoxilo al
oxfgeno del carbonoc 6, segun el esqguema siguiente:
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2.6.— Reacciones de condensaci®dn con elimina-

M
cidn—descarboxilacidn.
_—_-_-_“

Un aspecto interesante de la reaccidn cde Knoe-
venagel es el gue se deriva del empleoc de compuestos me-
tilén activos tipo R-CHo>-COOH, en donde R puede ser un
grupo carboxilo, éster, ciano, etc.

Los antecedentes bibliogr&ficos encontrados s6
lo se refieren a monoaldehidos.

En el caso del &cido maldnico, el mé&todo més
satisfactorio es el de Doebner (51), en el que se utili-
za la piridina como medio de reaccién, por su accidn ca-—
talitica. De esta forma se aisla como producto de la
reaccidn el &cido monocarboxflico d,/&—insaturada, gue
Proviene de un proceso de condensacidn con descarboxila-—
cidn—-deshidratacidn.

El mecanismo de la formacidn de estos produc-—
tos, a partir de aldehidos y &cido maldnico, puede co-
rresponder, segln Corey (52) a cualguiera de las rutas
A 8 B siguientes:

OH

C - CH — C = C_ooon
™ COoH —H 50 -
L SEEEE RS [
>
. o
|~ Ho0
| N\
. » C =CH — COOH J
~

De los dos es el B el camino m&s aceptable, es
decir, una "eliminacidn-descarboxilacién" simultdénea, ca
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L

talizada por la piridina u OTro catalizador bésico.

La ruta A es preferida cuando la deshidrata-
cidn conduce a un compuesto etilénico en el gue el doble
enlace se encuentra conjugado con OTro doble enlace O un
nlicleo aromético. Asi, Corey (52) encontrd gue los mono-
aldehidos (XXXVI) % (XXXVII) originan, con hemiester ma-

14nico, los productos (XXXVIII) y (XXXIX), gue eliminan
CO», sélo muy lentamente por calentamiento en presencia

de piridina.

CHy Cl
_//——— prs — 4,0
HaG & . C
N\ / M N\ /
CH 4 Cl
(XXXVI) (XXXVIT)
CHA Cl
HAC - CH G/GODH - CH G/CDDH
3 = =
\ / N\COCE t \ /) N\COoEt
CH3 Cl
(XXXVIIT) (XXXIX )

En la mayorfa de los CasosS estudiados, los do-

bles enlaces formados tienen configuracidn trans. Parece
ser gue en la formacidn de este isdmero desempena un pa-
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pel importante la tensidn estérica existente en el Pro-
ducto intermedio., Un amplio estudioc de las reacciones en
tre aldehidos aromdticos con cianocacetato de etilo Y
Cianoacetamida (53, 54) demostrd que 1los productos de
reaccidn tenfan las configuraciones generales (XL) v

(XLI), en las gue el grupo més pequefio (de mengoy impedi-
mento) esté en cis con el anillo arom&tico.

R

N
Qé /" Nc - cooes
- i

CN

(XL)

(XLT)

by Y0

También.existen trabajos en .los.gue la.conden-
sacidn conduce a ambos isdmeros cis—-trans. Asf, por ejem
plo, al condensar el benzaldehido con fenilnitrometano

(53) se obtienen los dos is@meros geomé&tricos.

Un caso singular es el que se produce al con-
densar el 3,4,5-trimetoxi benzaldehido con &cico ciana
cético en presencia de piridina-piperidina. Se obtienen
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de los que s6lo el primero

descarboxila, mientras que el segundo adiciona otra molé
cula de &cido cianacético para dar el glutardinitrilo

sustitufdo, segln el siguiente esqguema:

3,4,5 —(CHA0) 4CgHo— C

—C0o

3,4,5 —=(CHA0)aCgHo- qb

3,4,5 —(CH30) ;CgHCH=0

H
/

N
\\C—CN

:
COOH

C-CN

|
oh

G/,GDDH
=
2
N CN
_H
3,4,5 —=(CH30)3CgHo- C
A\
C—COOH
| ;
CN
_ COOH
CH
2
| N
* COOH
i
CH-CN
/
3,4,5 —=(CH40)3CgH - QT
CH-CN

b
COOH
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3.- PARTE TEORICA.

3.,1.- Estructura del:&!B!—metoxiz!i'!H!—hier—

ximetil diglicolaldehido.

El1 producto de oxidacidn nerySdica del X—-metil
_D-glucopiranésido ha sido descrito (1, 12, 13) como un
sirupo para el que el andlisis elemental seifala la pre-
cencia de un mol de agua. M&s tarde, Guerner Yy Juracdo
(17) encontraron que el producto puede originar hidratos
con una o mas moléculas de agua. Por Jdltimo, L&pez Apari
cio y colaboradores encontraron gue, el producto hicdrata
do pierde lentamente agua, en desecador a vacio sobre
pentdxido de fdsforo, transformédndose en un sdlido Cris-
talino, de punto de fusidn 61-63% C, para el gue el ané-
lisis elemental concuerda Ccon el producto anhidro.

Nosotros hemos conseguicdo la preparacidn del
dialdehido anhidro, a escala preparativa, por un proceso
e destilacidn al vacio de la bomba ce aceite, a partir
del crudo obtenido en la axidacidn del metil glucdsido.
Cuando &sta se realiza CON metaperyodato sddico, y el di
' aldehido se aisla por adicién de etanol, concentracidn a
sequedad y extraccidn del concentrado con etanol y dioXa
no anhidros (en algén caso se ha empleado también cloro-
formo) sucesivamente, resulta un sirupo gue todavia con-
tiene una peguefia cantidad de sales inorgé&nicas, que Ppro
vocan una gran descomposicién durante la destilacidn,
por lo gque los rendimientos en producto anhidro son bas-—
tante bajos. Sin embargo, si 1a oxidacidn del glucdsido
<e lleva a cabo con tetracetato de nlomo, después de pa-
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sar corriente ce sulfuro ce hidrdgeno y concentrar a se-
quecac el Tiltrado, gueda un sirupo que, por destilacidn
pProduce, con excelentes rendimientos, el producto anhi-
Croc. Este aparece como un producto 1lfguido, viscoso, in-
coloro, que cestila entre 98-99¢ C/ 0,05 mm de Hg, para
el gue el andlisis elemental es concordante con la forma
anhidra.

4
+

La obtencidn mediante oxicdacidn con tetraceta-
co de plomo habfa sido realizada por Mc Clenahan v Hoc-—

<ett (14), guienes observaron discrepancias en el pocer
rotatorio entre el producto ce su sfntesis v el obtenido
por oxicacidn perydcdica, siempre referidos a hicdratoc de
cialcdehicdo. Nuestro producto anhidro, al ser purificaco
por uestilacidn, resulta idéhtico al gue habiamos obteni
co en la oxicacidn perysdica. Como veremos mas acelante,
las discrepancias por ellos observacas debieron ser cebi

as a gue no tuvieron conocimiento cdel fendmeno de muta-—
“Dtacﬂﬁn que presenta éste dialdehico,

El procucto es bastante higroscédpico vy, en au-
senclia te humecacd, se transforma lentamente en una masa
vitrea, que cristaliza a veces, a través de un proceso
¢e encurecimiento esponténeo gue viene a tardar entre 5
v © horas. No creemos, sin embargo, gue el proceso seas
tan simple como una cristalizacidn, sino més bien es de-
bico a una verdacdera polimerizacidn, pues el espectro de
AMN se modifica bruscamente durante el endurecimiento.

- Bl producto. monohidratada, . descrita. por Hurd v
Baker (12) no presenta méximos ce absorcidn en UV, tanto
en agua como en cdlioxano, lo qgue induce a pensar gue el
rendmeno ce hicratacidn cdebe corresponder a un proceso
gufmico y no fisico, con desaparicién ce los grupos for-
milos. Por otra parte, el espectro I.R. cel hidrato no
muestra absorcién carbonflica a 1.725 cm™t, presenténcdo-
se en €1, sin embarco, una absorcidén media a 1.640 cm"l,
asignaca por Hurc y baker al hidrato,
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Los autores citacdos en Ultimo luocar propusie-
ron las férmulas (II), (III) y (IV) para representar al
cialcdehico v, consideranco GUE la forma obtenida por
ellos correspondfa a un monohidrato, tuvieron en cuenta

rambién las estructuras (V) y (VI). Todas estas estructu
ras se han dado en la parte ce Antecedentes Bibliografi-

cos, pero para facilitar la mejor lectura del texto, vol
veremos a traerlas a éste lugar.

CH ZDH
DHG\Q f/,.o
,/C OHC \\\ ’/H
H W
I
OCH 1~
(1T)
OH H
| (
GH o - (= C -
l |
CH-0 - C - H CH,0 - C - H
E 0 !
0 0 0 0
i L ' :
OHC - C - H = P — @ = H |
| | | I l
(ITT (TV)
O
1
CH = -~ OCH
| 3
| l Pats
CH-0 — C - H CH - LH
| / \
0 0 0 0
L | \ /
CH - C - H CH - CH
HO' | | ™ OH
Gl J GH 50H
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Hasta el momento actual, nadie ha podido poner
cde manifiesto, por técnicas directas, la presencia de
grupos formilos libres en el dialdehido en estudio, pues
to que las formas investigadas por todos los autores han
sido las hicdratadas. De forma indirectsa si se han puesto
de manifiesto, por ejemplo, en 1las reacciones de oxida-
cién o reduccidn, parcial o total, mediante técnicas po-
larogré&ficas, etc.

Nosotros, al haber logracdo obtener en gran can
tidacd la forma anhidra, hemos centrado nuestra atencidnr
en determinar la estructura del producto anhidro, habien
Co empleado, para este fin, técnicas no degradativas del
procucto y m&s concretamente, técnicas fisicas, tales 09_
mo las diversas técnicas espectroscdpicas y la polarime-
tria. |

En lo que sigue discutiremas los resultades
obtenidos en el orden siguiente: espectros JV, IR, pola-
rimetria y espectros de RNN.

En el producto anhidro, sédlo pueden admitirse
las estructuras (II), (ITITI) vy (IV). Por su modo de forma
cidén puede pensarse en la férmula (II) como mé&s probable
puesto que la oxidacidn de un glicol origina grupos
formilo. Sin embargo, los resultados espectroscépicos pa
recen indicar que esta formulacidn es la menos adecuadsa,
La estructura (III) deriva de la (IT) por cierre del ani
1lo diox&nico y formaciédn de un hemiacetal internc a
- partir de un 8 hidroxialdehido. Al producirse el cierre,
el Atomo de carbonc hidroxilado puede tomar dos configu-
raciones, por 1o que-(III) puece Tormularse realmente de

dos formas distintas, tales como (IIIa) vy (ITIb).

En (IIIb) la configuracidn en C- 2 {hidroxilado)
es la adecuada para que se produzca el aleteo del anillo
con formacidn de la conformacidn en bote, a partir de la
cual se puede formar la estructura bicfclica (IV), al es
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tablecerse una nueva agrupacidn hemiacet&lica, para la
gue puecen ser también cdos las configuraciones tomacas
por el &tomo de carbono hidroxilaco (el primitivo C-4
del glucdsico ce partica).

T H
H |4
B : 0 = Pl 0
/ 7 \
CHO C e N/ CHO C —
,,-—" H C E
O N | O OH 1
(I1Ia) (ITIb)

H\\ OH

C——0
% \

~—— 0

OCH
[JI--1¢277 -
(Iva) (TVDb)
Por 1lo tanto, y a modo ce resumen, para el di-

=ldehido en su forma anhidra son posibles la estructura
apierta (II), las ciclohemiacet&licas (IIIa) Y% (IIIb) %
las biclelicas (IVa) vy (IVe).

E1l primer dato gue pocemos manejar para la re-
colucidn de @&ste diffcil problema es el espectro UV del
orocucto, tanto en agua UV1l como en dioxano anhidro UVZ.
En el primer caso no se ha encontraco méx}mo cle absor-
cidn, pero en cdioxano aparece un maximo a 214,35 nm de.
£=27,5 (0:0,529 cor. en 100 ml.). Este maximo, aungue po-
co intenso Vv cdesplazado ce la regidn del carbonilo, nNO
nuecde ser interpretaco m&s gQgue como consecuencia de la
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Ultravioleta cel dialdehido (]

'o

o

» ESDBC"'

agua.
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UV 2.- Espectro Ultraviocleta cel dialdehido (IT) en
dioxano anhicdro.



GALLO MEZO 48

presencia de un croméforo y &ste no puede ser mé&s gue el
grupc formilo (¢nico crom&foro existente). La poca inten
sicdac del maximo hace pensar en un equilibrio entre for-
mas carbonflicas (peguefia concentracién) y no carbon{li-
cas (predominantes); es decir, hace pensar en un equili-
brio entre todas las formas antes descritas, con predo-
minio de las bicfclicas.

La desaparicién del méximo en agua, a partir
ce la forma anhidra, confirma que 1la hidratacidn es un
proceso de tipo guimico, con alteracién de los dos gru-
pos Tormilos.

Los espectros I.R confirman ésta hipdtesis. E1
espectro IR 1 es el del producto anhidro, registrado ex-
tendiendo una pelicula del sirupo sobre las ventanas de
cloruro sdédico. E1 hecho mé&s destacable del mismo es 1la
presenclia de tres absorciones débiles a 2.700, 1725 y
740 cm"l, respectivamente, asignables a Wdel CH aldehidi
co,u del carbonilo aldehfdico y § fuera del plano del GCH
aldehidico, por este orden. La primera aparece como un
pegueno doble hombro. La pressncia de é&stas bandas sugie
re la existencia de grupo formilo, pero su peguehna inten
sidac (no olvidemos gue 1la absorcidn carbonilica a 1.725
cm ~ es siempre muy fuerte) induce a pensar que dicho
grupo se encuentra en muy peguefa proporcién, lo que es-—
t& de acuerdo con los resultados encontrados en la espec
troscopia UV, es decir, con un equilibrio entre todas &
parte de las férmulas (II) a (IV), en el que la contribu

cién de la 8 las formas carbonflicas es muy pequefia.

Los espectros IR 2, 3, 4 y 5, corresponden a di
ferentes fases de hidratacidn del producto anhidro. Esta
se ha realizado abriendo las ventanas de cloruro sdédico
y dejando que el producto tome agua, a temperatura am-
biente, registrando los espectros a diferentes tiempos
de hidratacién. E1 IR 5 es an&logo al descrito por Kuhn
para la Torma monohidratada. En €1 se puede destacar la
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ausencia 1de absorcidn a 1.725 em™t y 1la absorcidn a

l.0¢0 cm , asignaca anteriormente por Hurd v Baker.

Durante la hidratacidén gracdual se puede obser-
var la cesaparicidn de ciertas bandas de absorcidén y la
formacidn cde otras. Por ejemplo, dasaparecen las tres
absorciones antes mencionadas a 2.700, 1725 Y 740 cm‘l,

1o gue esté cde acuerco con el proceso quimico yva mencio-
naco (formacidn ce estructuras como (V) 5 (VI)).

También puede agbservarse un aumento en la in-
tensicau Yy anchura ce la banca cde absorcidn cdepica a la
tensidn cel crupoc -0H.

Hay también wun hecho significativo: Tanto en
el procoucto anhicdro comno en el hicrato existe una fTuerte
absorcidn entre 1.150 v 1.030 cn"l, con bancoca intensa
a, aproximacamencte, l.l120 cm 1, caracteristica ¢ 1, 4—

cioxanos. Es, pués, probable, gue en el procucto hidrata

»—r

o se mantenga la estructura ciclica ce 1 &_Eioxaﬁo, gue
25 la precominante en el sistema anhicra, tantc por 1la
5en

Bl

ncia ce estructuras (III) como de (IV).

Un resultacdo cde gran valor para decidir sobre
gué estructuras se encuentran presentes en el dialdehido
es el encontrado al determinar la rotacidn especffica
cel procducto anhidro en varios disolventes. En clorofor-

24 . :
Mo (d)E es ce 92,672, no observandose mutarrotacidn.

. D1ln embargo,. .en _agua y piricina.se presenta un
cambio de la rotacidn especifica con el tiempo. E1 resul
tado m&s significativo es, sin duda, el encontrado en pi
ricina pués, al no xistir agua, la mutarrotacidn ceue
ser consecuencia cel eguilibrio entre Tormas anhicras.

L os resultados de la mutarrotacidn en piricina

se dan en la tabla ce la pagina siguiente
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t (minutos) (N)SS t (min) (m)ga
-

o 88,29 180 69,10

3 88, 2 240 90,32

6 87,64 300 gi570)

9 87,23 30 . 93,00

15 86,74 420 94,30

21 86,17 540 97,56

2/ 85,93 660 852,58

50 86,17 2100 111,30

90 86,65 3540 119,59

120 87,39

-

En la tabla se puede observar gue la rotacidn
especifica, gue a los dos minutos de preparada la disolu
cidn de 1,23 gr. de dialdehicdo anhidro en 100 ml. de pi-
ridina, es de 88,29% y'va, CON relativa rapidez, disminu-
vendo hasta alcanzar un valor de 85,93 2 a los 27 minu-
tos, pero después comienza a aumentar, mucho més lenta-
mente, hasta llegar al valor de 119,59 2, a las 59 horas

de preparar la disolucidn.

Estos resultados pueden tener la siguiente ex-

plicacidn:

En el dialdehido recién destilacdo debe existir
un eguilibrio entre las formas descritas anteriormente,
en el gue debe precominar una o las dos estructuras bici
clicas (IVa) Y (IVb). La apertura de cualguiera de ellas
Jdebe conducir, necesariamente, a la férmula ciclohemiace
talica (IIIb), gue es la gue POSEE el grupo hidroxilo en
C—2 en la disposicién adecuata para el cierre del segun-
do ciclo, a partir de la cual se puede generar la estruc
tura (IIIa), nor un fendmeno de tautomeria oxo-ciclo, a
rravés de la forma abierta (II), de acuerdo con el si-
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guiente esguema:

a
C——0
H,/ CH=0 \ H
IVa i '
( ) E \\c
; v 4 4 OCH
- '"“(‘E'\f‘b’)‘ | .-..-...,_..\ SIS LT A L T
T e C
OH
(ITIb)
H CH 50K
C 0 OHC :
i.///CﬁzD \\Iﬁ P -Erb /,u
" \Q - H - .-"C
"—l\ HO / OCH~ -
() s [ cLhic
; (IT
(IIIa)

En apoyc ce ésta interpretacidn se encuentran
los siguientes hechos:

a) Se ha aobtenido (21) un cderivado de la forma
bicfclica del cdialcdehico. E1 producto en cuestién (XXI)
se p:oouce en la metilacidn cdel dialqehiao con el reacti

B il T —— s i . o e . i . o A gy~ § 1 T Sow o T e e B i s L N e—_ Y _.ﬂ-‘h—ump—q— P ..."ﬂ p—

“vo de Purdie y presenta una rotacidn especitica (ctj§3;e
1522, valor alto, como corresponde a un sistema biciclii-
coc, Ppor lo que es cde esperar gue cualguiera de las for-
mas (IVa) & (IVb) tengan, de manera anéloga, mayores valo

res de rotacidn especifica gue las restantes.

b) L8pez Aparicio, Espinocsa Ubeda y Zorrilla
enftez (31) han encontrado que la configuracidén en C-2,

(1
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en 2-hicroxi, 3(5)-metoxi, 1,d-cdioxanos 5(R)-sustituidos
ejerce una influencia notable sobre la rotacidn especifi
ca, te tal manera que cuanco es S, el producto tiene ma-
yvor valor cde la rotacidn que cuanco es H.

En nuestro caso sucecde gue en (IIIb) la confi-
cquracidn en C-2 es R v en (IIIa) S, por lo gue es de es-—
perar gue, si la velocicad del egquilibrio entre (IV) vy
(IITL) fuese mayor gue 1la del equilibrio entre (IIIb) y
(IIIa), la rotacidn especifica debe disminuir inicialmen
te y crecer después, como sucece realmente.

Por lo tanto, y ante 1la vista de los resulta-
dos expuestos hasta el momento, todo parece indicar que
en el dialdehido en estudio existe, en su fTorma anhidra,
un eguilibrio de formas, con predominio de una o las dos
hicfclicas y una menor contribucidén de las ciclohemiace-
t&licas, ce entre las que la (ITIIa) debe predominar. NoO
creemos gue exista, al menos apreciablemente, la forma
cdicarbonflica (II), sino gue ésta es s&lo un paso inter-
medio para la transformacidn ce (ITIb) en (IIIa) y vice-
versa. Como veremos a continuacidn, la espectroscopia de
RMN viene a confirmar esta apreciacidn.

E1l espectro RMN1l corresponde al del dialdehico
anhidro recién destilado, en hexadeutero acetona. BEs 0OD-
via la dificultad gue entrana la interpretacidn de un es
nectro de la complejidacd de é&ste, m&xime cuando se trata
de una sustancia gue existe en un equilibrio de fTormas
Sifi embardo, y a pesar de las dificultddes, se pueden cde
ducir algunas conclusiones. Estas son las siguientes:

a) Existe, aunque en muy peguefia proporcion
una o mls formas carbonflicas. La proporcidn total ce ég
tas es de un 20-25 %, vista la curva de integracidn.

b) Se pueden caracterizar dos grupos formilos
distintos, uno a 93,63 P.P.M (ﬁoblete) y otro a 9,58
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s.p.m (coblete), con ligerc precominio cel orimero.

De tocas 1las fTormas en equilibrio propuestas
=510 la (II), (ITIa) y (IIIb) tiemen grupo aldehido li-
bre, por lo gue se debe esperar Que las seihales menciona
cas sean asignables a algunas Ce ellas.

| s resultacdos de las experiencias cle desaco;
nlamiento realizacas nNosS permiten poner en cducia la exis-
tencia de 1la férmula cicarbonilica (I1) v asignar las
sefiales a 9,63 vy 9,38 p.p.m a los grupos formilos de las
~oymas ciclohemiacetélicas, ya gue hemos comprobado que
1los protones acoplacdas con los hidrdgenos aldehicdicos re
suenan a campos muy préximos y, por lo tanto, han de ser
guimicamente anélogos. Efectivamente, en el espectro
oMM 2 se observa gue al irraciar a 1.936 Hz se modifica
solanente la sefal a 9,58 p.p.m, mientras Que al hacerlo
= 1.925 es sdlo la ce 9,63 p.p.m la gque Se transforma en
singlete. 5i las dos sefales fuesen cdebidas a los dos
qrupos formilos de (II) se deberd esperar Que los hidré-
genos alfa y alfa prima, respecto de los formilos, re-
suenen a campos bastante distintos, pues Su naturaleza
qufmica es también muy diferente. Sin ‘embargo, si ta-
ies absorciones se interpretan COmo cebicdas a los dos
grupos formilos libres ce (IIIa) Y (IEIb), la situacidn
que ceberd esperarse es la que Se presenta realmente.

c) En la zona de resonancia ce los grupos me--
axilos se pueden caracterizar cuatro senales, de las
”'QUE”ﬁUS*BUH”dE“graﬁ”iﬁﬁeﬂSiﬁaﬁmy“éﬂB-Geﬂﬂeﬂueﬁah»Las.GQS
orimeras (3,4 p.p.m. Y 3,5 P.P.m, singletes) pueden ser
debidas a grupos metoxilos en (IVa) \/ (IVb],-que son las
formas predominantes en e1 dialcdehido anhidro, mientras
que las de desplazamientos quimicos ce 3,48 y 3,52 p.p.m
nueden interpretarse COMo cdebicas a los grupos referidos
en (IIIa) v (IIID).
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