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80. Recherches dans la serie des cyclites VI. 
Sur la configuration de la meso-inosite, de la scyllite et d’un 

inosose obtenu par voie biochimique (scyllo-ms-inosose) 
par Theodore Posternak. 

(15. V. 42.) 

La communication Vl) de cette sdrie avait d td  consacrde k un 
inosose obtenu par KZuyver aux dhpens de la m6so-inosite par l’action 
d’acetobacter suboxydans. Nous avions montrt! que, par r6duetioii 
au moyen de l’amalgame de sodium, ce cyclose donne naissance 
d’une part a de la meso-inosite, d’autre part a une cyclit’e qui res- 
semble beaucoup la scyllite. M. le Prof. I). Ackermam (Wurzburg) 
ayant eu recemment la grande obligeance de mettre k iiotre dispo- 
sition un Bchantillon de scyllite naturelle tire du foie de requin, 
nous avons pu, par des points de fusion de mdlange, etablir dkfini- 
tivement son identitti avec le compose obtenu k partir de l’inonose. 

Dana la prksente communication, nous nous occuperons de la 
configuration du cyclose. 

Comme nous l’avons d6jk signale, l’inosose de KZuyver est op- 
tiquement inactif. En raison du mode de preparation biochimiquo 
de la substance, il est extrgmement probable que cette inactivitt! 
resulte d’une compensation intra-moleculaire : le cyclose admet donc 
un plan de symdtrie. 

L’inosose de KZuyver se laisse oxyder a i shen t  par 1e permanga- 
nate en presence d’une petite quantite de carbonate de sodium. I1 
se produit ainsi avec une facilitb particulibre une rupture du cycle 
entre le groupe carbonyle et un des atomes de carbone voisins. Si 
l’on emploie une quantitd d’oxydant correspondant k 1,7  at. 0 actif, 
on obtient avec un rendement de 10-15% un acidr t6tra-oxy- 
adipique qui a Bt6 isolk sous forme de son sel acide de potassium 
C,H,O,K. Ce sel est peu soluble dans l’eau et ressemble beaucoup 
au  d,Z-saccharate acide de potassium, ce qui fait qu’au dbbut, comme 
nous l’avons indique dans une communication prkliminaire, nous le 
primes pour ce composB2). Un examen plus attentif permit toutefois 
de dkcelcr des differences dans l’aspect dos deux sels. Parmi les 
autres acides tdtraoxy-adipiques entrant en ligne de compte figurait 
avant tout l’acide d, Z-ido~acchariquc~). La forme racdmiqiie de l’acide 

l) Th. Posternak, Helv. 24, 1045 (1941). 
2, C. r. SOC. phys. hist. nat. GenBve, 58, 44 (1941). Les formules dc: configuration 

3, E n  raison des deux formules de configuration possibles de la m6so-inosite (voir 
indiqukes dans cette communication doivent bien entendu 6tre rectifiires. 

plus loin). 
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idosaccharique Btait encore peu BtudiBel). Nous l’avons pr6par6e B 
partir d’dchantillons commerciaux des d- et I-xyloses et nous l’avons 
caract6ris6e par son sel acide de potassium, son sel de cuivre, sa 
combinaison dibenzalique et par 1’6ther dimdthylique de cette dernibre. 
Toutes ces substances sont identiques aux derives correspondants de 
l’acide form6 par oxydation de l’inosose. 
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Si l’on tient compte de la symhtrie de la mol6cule et de la for- 
mation d’acide d, l-idosacchayique I par oxydation, on voit que l’ino- 
sose de Kluyver est reprBsent6 par la formule 11. 

La formule que nous venons d’attribuer au cyclose permet d’hta- 
blir la configuration de la me‘so-inosite et de la scylhte. 

Rappelons qu’un cyclohexane-hex01 peut exister sous 9 formes 
stBr6oisombres (formules sch6matiques 111-XI) j deux d’entre elles 
(X et XI) ddpourvues de plan et de centre de syrnetrie representent 
respectivement les inosites actives d- et I -  ”. 

I1 y a quelques annbes, S. et Th. Posternak3) avaient attribue 
1,2,3,4,5 a la m6so-inosite la formule IV pour les raisons suivantes: 

1 0  L’existence d’un diphosphate et d’un tetraphosphate d’inosite 
optiquement actifs permet d’6liminer la formule I11 dont tous les 
derives di- et t6tra-substitu6s sont symdtriques. 

2 O L’existence d’un monophosphate nature1 optiquement inactif 
permet d’6liminer la formule V dont tous les derives mono-subst,ituBs 
sont asymetriques. 

3O L’oxydation de la m6so-inosite fournit de l’acide d, Z-saccha- 
rique et une substance identique B l’acide allomucique d’EmiZ 
Fischer, acide auquel cet auteur attribuait la formule XI14). 

1) Behrend et  Heyer (A. 418, 294 (1919)) l’ont obtenue, pour la premibre fois, par 

2, Th. Posternak, Helv. 19, 1007 (1936). 
3, Helv. 12, 1165 (1929). 

oxydation de l’acide muconique. 

4) B. 24, 2136, 2183 (1891). 
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Plus tard, Th. Posternakl) constata que l’acide d’Emil Pischer 
ne r6pond pas B la formule XII, mais repr6sente en r4alitB l’aeide 
d ,  I-tdomucique XIII. Comme nous l’avons signal6 B l’6poque2) ce fait 
rend possible, outre la formule IV --, encore la formule VI w: 
en effet, ces deux configurations sont compatibles avec la formation 
des acides d, I-talomucique et d,  I-saccharique. 

Etant donne la configuration I1 de l’inosose de KZuyver, la 
scyllite et la m6so-inosite qui en d6rivent par reduction doivent rB- 
pondre aux formules TI et IX. La formule VI seule, comme nous 
venons de le voir, peut rendre compte de la formation d’aeide d,Z-talo- 
mucique et  d’acide d ,  I-saccharique par oxydation : elle represente 
done la m6so-inosite. A la scyllite correspond alors foredment la for- 
mule IX, formule (( trans 3) ne contenant pas d’hydroxyles voisins en 
position cis. 

Lors de la formation de l’inosose I1 par oxydation de la mho- 
inosite, la bact6rie s’attaque done au centre d’un groupe de trois 
hydroxyles voisins en position cis. 

1,2,3,4,5 1 2 3 5  
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Les principaux resultats de ce travail btaient dbjA acquis lorsque 
parat une note sans dBtails experimentaux de Gerda Dmgschnt3) .  Cet 
auteur a pu pdparer, A partir d’une monoae6tonc-inositc, un t4tra- 
acBtate de meso-inosite qui, par oxydation, lui a fonrni de l’acide 
d,  2-tdtra-ac4tyl-idosaccharique ; les conclusions qu’elle (’11 tire au sujet 
de la configuration de la m6so-inosite coneordent awe les n6tres. 

Xur lu nomenclature des inososes. Un inosose (penta-oxy-cyclo- 
hexanone) peut exister sous I S  formes stBr6oisom8rcbs comprenant 
4 configurations symdtriques et 6 couples d’antipodeh optiques. On 
ne connait actuellement que deux de cox formes. Lc moment parait 
toutefois venu de proposer une nomenclature de ccs cycaloses. 

I )  Helv. 18, 1283 (1935). 
3, Saturwiss. 30, 146 (1942). 

2, Helv. 18, 1284 (1935). 
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Lorsque la configuration d’un inosose est connue, on emploiera 
avantageusement, comme ont bien voulu nous le suggerer MM. Prof. 
E l u y v e r  et Verkade, une notation inspirde de celle de Lespieazc et 
Maqzcemel)  j on indiquera done au-dessus et au-dessous d’une barre 
de fraction les numeros des hydroxyles situes d’un m6me c6tB du 
plan du cycle : le cyclose prepare par voie biochimique represente 
ainsi le 4& inosose. D’autre part on peut designer commod6ment 
un inosose au moyen des noms des deux cyclites auxquelles il donne 
naissance par reduction. Nommons d’une manibre g6nerale meso- 
inososes, en abrege ms-inosose8, tous les cycloses derives de la meso- 
inosite. L’inosose prepare par voie biochimique recevra alors le nom 
de scy Zlo-ms-inosose; l’inosose prepare par oxydation nitrique qui, 
par reduction, fournit, k c6tB de m6so-inosite1 de 1’6pi-inosite2), sera 
nomme e’pi-ms-inosose. 

P a r t i e  exphr imenta le .  
Ident i f icat ion avec la scyl l i te d’une des cyclites obtenue par re’duction. 

de l’inosose de Kluyver. 
L’echantillon dc scyllite de foie de requin (Acanthia vulgaris) 

mis k notre disposition par M. le Prof. Ackerrnann fondait k 352-353O 
(corr. ; bloc Mapuenne)  j son melange avec la cyclite obtenue k partir 
de l’inosose fondait k la mgme temperature. L’hexa-acetate prepare 
Q partir de la scyllite naturelle par l’anhydride acetique en presence 
de chlorure de zinc fondait k 299O (corr.; bloc Mapuenne) ;  il en Btait 
de m6me de son melange avec le derive hexa-ac6tyl6 du produit 
(( synthetique N. 

Acide d, 1-idosaccharique. 
Pre’paration des acides idosacchariques optipuement actifs. Nous 

sommes partis des d- et l-xyloses qui actuellement se trouvent tous 
deux dans le commerce (Hoffmann-La Roche & Cie). La methode em- 
ployee Btait celle de Pischer et Pay3) ,  B laquelle nous avons apporte 
quelques modifications. 

2 4 6  

10 gr. de xylose optiquement actif ont 6t6 abandonnes 8 jours B temperature 
ordinaire en presence de 20 om3 d‘acide cyanhydriqiie k lo:/, et  de deux gouttes d‘am- 
moniaque concentrke. On dilue ensuite de 50 cm3 d‘eau, on ajoute 20 gr. d‘hydroxyde de 
baryum cristallise e t  on maintient B Yebullition en recipient ouvert (en remplagant l’eau 
Bvaporee) jusqu’8 cessation du degagement d’ammoniaque. On precipite ensuite l’excbs 
d’hydroxyde de baryum en faisant passer un courant de gaz carbonique dans la solution 
chaude. Le filtrat du carbonate de baryum est &vapor6 B sec dans le vide. Le rhsidu 
additionnb de 25 cm3 d’acide chlorhydrique concentre et de 10 cm3 d‘aldbhyde benzoyque 
est agitb 4-5 heures 8 la machine. On essore l’acide dibenzal-idonique, on le lave B l’eau 
pour le debarrasser du chlorure de baryum entrain6 e t  on le recristallise dans l‘alcool 

1) L.  Maquenne, Les sucres, Paris, Gauthier-Viilars 1900, p. 14. 
2) Th. Posternak, Helv. 19, 1334 (1936). 
3) B.28,1983 (1895); voir aussi van Ekenstein et Lobry de Bruyn, R. 18, 305 (1899). 
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(4,5 gr.; p. de f. 215O); le filtrat debarrasse des ions C1’ e t  Ba“ par les procedes habituels 
fournit par evaporation b see de la lactone gulonique pure. 

L’acide dibenzal-idonique a 6th decompose par 3 heures d’kbullition B reflux en 
presence de 15 parties d’acide sulfurique B 2,50/,. Aprks refroidissement, la solution est 
extraite ii I’bther, debarassee des ions SO,” par la quantite strictement n6cessaire d’hydro- 
xyde de baryum e t  enfin haporbe dans le vide. 

L’oxydation des acides d- et  I-idoniques a 6th effectuke exactement d‘aprks la 
prescription de Fiseher et  Fay. Les acides idosacchariques isoles sous forme de sels de 
calcium ont 6th obtenus B l’6tat libre par traitement au moyen de la quantitt! strictement 
necessaire d’acide oxalique; on les neutralise ensuite B chaud par la potasse caustique, 
ti la phAnolphtal6ine. Les sels neutres de potassium ainsi obtenus sont incristallisables e t  
trks solubles dans l’eau. 

d ,  Z-Idosaccharate acide de potassium. Des solutions contenant des 
quantitks Bgales de d- et de Z-idosaccharate neutre de potassium sont 
mBlangkes et concentrkes jusqu’8, consistance sirupeuse. Aprh addi- 
tion de 2-3 volumes d’acide acBtique glacial, le sel acide de potas- 
sium cristallise rapidement ; il est essork et lave successivement B, 
l’acide acktique, 8, l’alcool et h l’kther et enfin recristallisB dans l’eau. 
A 1’6tat pur, ce sel se skpare en grandes tables transparentesl) (paral- 
lklogrammes) dkpourvues d’eau de cristallisation 2). I1 se dissout facile- 
ment dans 4 parties d’eau bouillante; sat solubilitk dans l’eau 8, 15O 
est de 2,7%. 

4,515 mgr. subst. ont donne 4,820 mgr. CO, e t  1,550 mgr. H,O 
30,l mgr. subst. ont donne 10,5 mgr. K,SO, 

C,H,O,K Calcule C 29,Ol H 3,66 K l5,76% 
Trouvi: ,, 29,12 ,, 334 ,, 15,65% 

Les idosaccharates acides de potassium optiquement actifs sont 
beaucoup plus solubles dans l’eau que la forme racdmique. 

d ,  I-Idosaccharate de cuivre. Ce compose avait deja Btk obtenu 
par Behrend et Heyer.  Nous l’avons prepark de la manihe suivante. 
100 mgr. de d, Z-idosaccharate acide de potassium sont dissous dans 
0,40 em3 NaOH n. On ajoute 0,4 em3 d’une solution de 3 parties 
de nitrate de cuivre cristallise dans 4 parties d’eau. Le sel de cuivre 
cristallise rapidement en grandes rosettes d’un bleu trBs pale poss6- 
dant la propriktB de se colorer en bleu intense par ddshydratation 
sous l’action de la chaleur. Comme l’ont indiquB Behrend et Heyer ,  
ce sel contient 2 mol. d’eau de cristallisation. 

46,l mgr. subst. ont perdu B l’8tuve ii 150° 5,2 mgr. H,O 
46,l mgr. subst. ont donne 11,7 mgr. CuO 

C,H8O,Cu-2H,O Calcule H,O 11,7 Cu 20,66% 
Trouve ,, 11,3 ,, 20,3 % 

1) A l’6tat moins put le sel peut se &parer en petites aiguilles groupBes ressemblant 
beaucoup aux cristaux du d,Z-saccharate acide de potassium. 

2)  G. Dangsehat (loc. cit.) qui semble avoir eu le mame compose entre les mains le 
considkre comme derivant d’un acide lactonique; nos analyses montrent que tel n’est 
certainement pas le cas. 
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Acide d, l-dibenxal-idosacchariquel). 200 mgr. de a, 1-idosaccharate 
acide de potassium sont agit6s 20 heures B la machine en presence 
de 0,2 em3 d’aldehyde benzolque et de 0,4 em3 d’acide chlorhydrique 
concentre. Le derive benzalique est essor6, lav6 B l’eau et press6 sur 
une plaque poreuse (0,20 gr.). On le recristallise dans l’alcool. Longues 
aiguilles fondant en se decomposant vers 245O (chauffe rapide). 

2,800 mgr. subst. ont donne 6,365 mgr. CO, et  1,210 mgr. H,O 
C,,H,,O, Calcule C 62,15 H 4,70% 

Trouve ,, 62,00 ,, 4,83% 

d ,  1-DibenxaZ-idosaccharate de  me’tthyle. I1 a 6t6 obtenu en traitant 
le produit precedent par le diazomethane dans l’ether anhydre. Aprks 
Bvaporation de l’ether, le produit est agite froid en presence de 
carbonate de sodium dilue; la partie insoluble est recristallisee dans 
l’acide acetique glacial. Longues aiguilles trks peu solubles dans 1’8ther 
et l’alcool chaud fondant sans decomposition B 272O. 

3,725 mgr. subst. ont donne 8,730 mgr CO, et 1,825 mgr. H,O 
C,,H,,O, Calcul6 C 63,74 H 5,36% 

Trouve ,, 63,92 ,, 5,48% 

Ozydation du  scyllo-ms-inosose. 
Isolement de l’acide d ,  1-idosacchariqzle. 

3 gr. de scyllo-ms-inosose purifibs par l’intermediaire de la ph8- 
nylhydrazone sont dissous dans 300 em3 d’eau; on refroidit B O o  et 
introduit 0,3gr. de carbonate de sodium anhydre. En 20 minutes, 
on laisse couler goute Bi goutte en agitant continuellement 96 em3 de 
permanganate de potassium B 3,2 yo (1,7 at. 0 actif); la temperature 
est maintenue B O o  durant toute l’op6ration. On acidule ensuite par 
quelques gouttes d’acide acetique et on chauffe B 1’6bullition pour 
coaguler le bioxyde de manganese qui est essor6 et l a d .  Le liquide 
est additionn6 de 35 em3 d’ac6tate neutre de plomb B 25%;  on neu- 
tralise ensuite au tournesol par l’ammoniaque. Le precipite plom- 
bique est essor6, lave et decompose par l’hydroghe sulfur& Aprh 
passage d’un courant d’air, le filtrat du sulfure de plomb (70 ern3) 
est trait6 B 1’6bullition durant 30 minutes par 3 gr. de carbonate de 
de calcium. On essore B chaud le melange d’oxalate et de carbonate 
de calcium; le filtrat depose aprks concentration dans le vide 0,s- 
0,9 gr. (s6ch6s B l’air) de sel de calcium peu soluble contenant 14,2- 
14,3 % Ca. Le sel calcique suspendu dans l’eau bouillante est decom- 
pose par la quantite th6orique d’acide oxalique. 

On peut isoler rapidement l‘acide d,I-idosaccharique de la maniAre suivante. Le 
filtrat de l’oxalate de calcium eat neutralis4 B la phenolphtal6ine par la potasse caustique. 
On 6vapore jusqu’8 consistance sirupeuse; par addition de 2-3 volumes d’acide acetique 
glacial, le d, l-idosaccharate acide de potassium cristallise bient6t; il eat essor6 et lave 

1) Le derive dibenzalique de l’acide l-idosaccharique (p. de f .  211,) avait d6jk 6tB 
prepare par van Ekenstein et Lobry de Bruyn, R. 19, 180 (1900). 
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successivement L l’acide achtique, L l’alcool e t  B l’8ther (0,52 gr.). Le produit encore trks 
impur doit 6tre recristallise plusieurs fois dans l‘eau. 

On obtient un produit beaucoup plus pur en isolant l’acide par 
l’intermediaire de son diphdnylhydrazide. Le filtrat de l’oxalate de 
calcium est concentre B 4 em3 environ et chauffe pendant 6 heures 
au bain-marie dans une Bprouvette en presence de 0,7 em3 de ph6nyl- 
hydrazine et de 0’7 em3 d’acide acetique k 50%; on ajoute de l’eau 
au fur et B mesure de 1’6vaporation. Le phhylhydrazide (0’50 gr.) est 
essor6 et  lave successivement B l’eau, a l’aleool bouillant et Q 1’6ther; 
il fond vers 218O (d6c.). On le d6compose par 15 minutes d’dbullition 
en presence de 5 em3 de potasse normalc; la solution 4puibBe B 1’6ther 
est acidifiee B l’acide aeetique, puis 6vapor6e; le rdsidu repris par 
2-3 vol. d’acide acetique glacial fournit du d, I-idosaccharate acide 
de potassium (0,30 gr.) qu’on obtient pur aprbs line recristallisation 
dans l’eau. La substance est optiquement inactive meme aprks avoir 
Bte lactonishe par chauffe en presence d’acide ehlorhydrique. 

3,860 mgr. subst. ont donni? 4,100 mgr. CO, et 1,320 mgr. H,O 
4,590; 3,560 mgr. subst. ont donne 1,590; 1,255 mgr. K,SO, 

C,H,O,K CalcuM C 20,01 H 3,66 1C 15,76% 
Trouv6 ,, 28,97 ,, 3,83 ,, 15,54; 15,82O/, 

A partir du sel acide de potassium on a prBpar6 de kt manibre 
d6crite pr6cBdemment le sel de cuivre, le d4riv6 dibenzalique et son 
&her dimdthylique. Tous ces produits sont identiquea a m  composds 
correspondants obtenus B partir de l’acide d,  Z-idosaecharique prBparP 
k partir des xyloses: 

Sel de czciwe. 
29,66 mgr. subst. ont perdu L l’ktuve B 150” 3,26 mgr. H,O 
29,66 mgr. subst. ont donni? 7,60 mgr. CuO 

C,H,O,Cu. 2 H,O Calculi? H,O 11,7 Cu 20,66% 
Trouve ,, 11,O ,, 20,470/, 

Acide  d, l -dibenxal- idosacchari~~e.  P. de f .  245O (d4c.) : lc melange 
avec le derive de l’acide obtenu B partir des xyloses fond k la meme 
tempBra ture. 

d,  l-Dibenxal-idosaccharate de me‘thyZe. P. de f .  270-272O. Son 
melange avec le d, 2-dibenzal-idosaccharat,e de m6thyle prepare 5, 
partir des xyloses fond B la meme temp6rature. 
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