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55. Reeherches dam la shrie des eyelites IX. 
Sur les cyclohexane-triols-I, 2, 3 et leur oxydation biochimique 

par Theodore Posternak et  Franco Ravenna. 
(24 XI1 46) 

La thdorie prdvoit pour un cyclohexane-triol-l,2,3 (I) trois 
formes stdr6o-isomkres repr6sent6es par les formules 11, I11 et IV. On 
connait effectivement trois substances diff6rentes qu’on ddsigne par 
les lettres M, B et yl), mais dont la configuration Btait encore ind6ter- 
minde. Leur melange s’obtient par hydrogknation catalytique du 
pyrogallol; il existe, d’autre part, des m6thodes de prkparation sp6ciales 
pour les trio18 u et b2).  

Lindemann et  de Lunge3) essayerent de r6soudre de la manibre suivante le probleme 
de la configuration des trois triols: la substance repondant a la formule I11 &ant asym6- 
trique devrait se laisser scinder en antipodes optiques IIIa et  IIIb, alors que les compos6s 
sym6triques I1 et  IV sont indedoublables. Lindemann et de Lange tenterent sans succh ce 
daoublement par l’interm6diaire des esters menthyl-carbamiques. 11s constaterent tout 
au plus que les menthyl-carbamates des triols cc et  y sont des compos6s homogenes alors 
que celui du triol @ semble representer un melange; les auteurs supposkrent, pour cette 
raison, que le triol @ r6pond B la formule asymetrique 111. 

Nous nous sommes proposk de rdsoudre ddfinitivement le pro- 
bleme de la configuration des cyclohexanes-triols-1,2,3. Nous avons 
d’abord essay6 de les condenser avec l’ac6tone pour Btablir lesquels des 
trois compos6s possedent des hydroxyles voisins c is ;  mais nos pre- 
miers essais dchouerent : les substances r6sistent a la condensation 
avec l’acdtone, meme dans des conditions permettant facilement 
l’ac6tonylation du cyclohexane-diol-l,2 cis4). Ces essais ne furent pas 
poursuivis car la question put &re rksolue par une autre voie: 

Nous avons soumis les trois triols a l’action de deux bactdries 
ac6tiques: lo Acetobacter suboxydans KZuyver et de Leeuw5);  Z0  
un micro-organisme encore inddtermin6 que nous avons retire d’une 
ccmkre de vinaigre)), et qui est probablement apparent6 8. Bacterium 
xylinum. L’action des deux micro-organismes est analogue : ieb triols 

l) Juaqu’en 1930, on avait d6crit 5 cyclohexane-triols-l,2,3 diff6rents. C’est Linde- 
viu~in  e t  de Lange, A. 483,31 (1930), qui rnontrbrent lesquels de ces composes representent 
vkritablement des substances homogbnes. 

2, Brunel, C. r. 150, 986 (1910). 
4) Cette difficult6 de condensation avec l’acetone a d6jQ 6t6 observee dans le cas 

d’autres cyclites (inosites, quercite) m&me lorsque celles-ci contiennent des hydroxyles 
voisins cis. 

5, pu‘ous reuiercions vivemcnt M. le Prof. KZuywer de l’envoi d’une culture de ce 
micro-organisme. 

3, LOC. cit. 
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j? et y sont attaquks avec formation de substances rdductrices, alors 
que le triol u rdsiste. 

Au cours de recherches en partie inkdites, l’un de nous a constat6 
que, pour qu’une cyclite soit oxydke par ces deux bactkries acbiques, il 
faut qu’elle contienne au moins deum h ydroxyles voisins cis. C’est ainsi 
que le cyclohexane-diol-1,2 cis est oxyd6 avec formation d’une oxy- 
cyclohexanone lkvogyre, alors que la forme trans resiste. La scyllite, 
qui ne posskde que des hydroxyles voisins trans1), n’est pas attaquke ; 
d’autres polyols cycliques qui contiennent des hydroxyles voisins cis 
donnent, par contre, des produits d’oxydation : m6so-inosite2), Bpi- 
inosite,), I-inosite, d-quercite. En  raison de sa resistance B l’oxydation 
biochimique on peut done dejB admettre que le triol M. a la configu- 
ration trans IV. 

Les produits d’oxydation biochimique des triols j? et y se laissent 
Gliminer par precipitation comme phhylhydrazones ; on peut ensuite 
retirer du liquide de culture une certaine quantite de triol residue1 
ayant Bchappk a l’oxydation. Dans le cas du triol y on ne trouve qu’une 
substance optiquement inactive identique au produit de depart. Le 
produit residue1 du compose j? est par contre nettement Ze‘vogyre; la 
rotation la plus Blev6e que nous ayons observee est [a],) ~ -2OO. 
Cette activation par voie biochimique indique sans autre que le triol 
j? repond B la formule IIIa + I I Ib  (forme rackmique); un des deux 
antipodes est oxyd4 par voie biochimique plus rapidement que 
l’autre. Le triol y doit alors r4pondre ?i la formule I1 qui est la seule 
restant disponible. 

Le triol rGsiduel j? lPvogyre dont il vient d’Btre question contient 
encore plus de 70 yo de forme racdmique. On peut l’en dbbarrasser par 
l’intermhdiaire des d6rivPs benzoylbs, le tribenzoate racemique (p. de f .  
182-183 O )  &ant notablement moins soluble dans l’acide acktique ou 
l’alcool que le derive de la forme active; on obtient ainsi le tribenzoate 
B lkvogyre pur: [.Ii, (CHC1,) = -190,8O & 3O; p. de f .  142-143O. 

Les produits d’oxydation biochimique des triols j? et y n’ont pas 
encore BtB obtenus a 1’8tat cristallin, mais le derive du triol y se laisse 
isoler facilement sous forme d’une phhylhydrazone bien cristallisde. 
Cette dernibre repond a la formule Cl2Hl,O2N, (phhylhydrazone d’une 
dioxy-cyclohexanone) et est optiquement active ( [a ID (alcool) ~ +52,4O 
k2O); la dioxy-&one dont elle derive est donc asymbtrique et ne peut 
reprbsenter que la 2,3-dioxy-cyclohexanone cis4). 

I )  Th. l’osternuk, Helv. 25, 746 (1942). 
2, Kluyver et Bomrd t ,  R. 58, 956 (1939); Th. Posternok, Helv. 25, 746 (1942). 
3, Th. Posternuk, Helv. 29, 1991 (1946). 
4, Dans le cas de la m&o-inosite, par contre, l’oxydation biochimique s’effectue 

nu centre d’un g r o g e  de trois hydroxyles voisins cis (Helv. 25, 746 (1942)). 
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Hann,  Ti lden et Hudson1) ont 6tudiB la specificit6 st6rBo-chi- 
mique de l’oxydation de quelques polyalcools B chaine ouverte par 
Acetobacter suboxydans. Restreignant la rbgle classique de Bertrand, 
ils montrbrent que le micro-organisme s’attaque au groupe 

’ ‘ CH,OH 

(dont le modble dans l’espace contient deux hydroxyles voisins cis)  
en l’oxgdant en 

0 ’ ‘ I  CH,OH; 

le groupement de configuration inverse 
CH,OH I I  

est par contre beaucoup plus resistant. I1 nous parait probable que 
cette rbgle s’applique Bgalement B l’oxydation des cyclites ; nous attri- 
buons ainsi a notre 2,3-dioxy-cyclohexanone cis la formule de confi- 
guration VII conforme h la rbgle de Hudson. 

La dioxy-&one VII (produit brut) est dextrogyre; elle est assez 
instable: elle se conserve en solution diluke dans le liquide de culture, 
mais elle subit, par contre, lorsqu’on cherche a l’isoler une alteration 
rapide se traduisant par la perte du pouvoir reducteur; c’est notam- 
ment le cas lorsqu’on la libbre par hydrolyse de sa phenylhydrazone. 
Nous avons pc kcctefois Btudier certaines de ses reactions en nous 
adressant au liquide de culture lui-mbme. Si l’on hydrogbne celui-ci 
en presence d’oxyde de platine en zolution neutre, on ne peut retirer 
que du triol y. L’hydrogBnation par l’amalgame de sodium en milieu 
acide fournit, par contre, h c6tB de triol y ,  la forme deztrogyre du triol 
,!I. Ici encore la separation a BtB efiectuiie par l’intermediaire des 
derives benzoyles, le tribenzoate ,f? dextrogyre ([.Ir, (CHCl,) = + 
192,5O & lo; p. de f. 142-143O) &ant moins soluble dans l’acide 
acetique que le d6rive du triol y. Par saponification nu  moyen de la 
baryte, on obtient finalement le triol deztrogyre pur ( [ M I , ,  (eau) = 

+ 70,6O f 2 O ;  p. de f. 134-135O). Cette transformation de 1s dioxy- 
cyclohexanone VII en triol ,f? optiquement actif est une confirmation 
des formules que nous attribuons B ces substances. Etant donne ia 
formule de configuration VII, le triol ,f? dextrogy-re doit &re represent4 
par la formule ITIa; c’est lui que nos bact6ries ospdont, plus facilement 
que son antipode. 

Si l’on reduit le liquide de culture en presence d‘cxyde de platine 
en milieu fortement acide (H,SO, a 10 %) la coneommation d’hydro- 
gene est environ le double de celle qu’on observe en milieu neutre. 
Par extraction 1’6ther on isole ensuite une certaine quantite de 

l) Am. SOC. 60, 1201 (1938). 
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cyclohexane-diol-l,2 cis VIII. Suivant une reaction que nous avons 
dejh utilisee dans la eerie des cyclitesl), le groupe carbonyle est ainsi 
remplace par un groupe methylkne. 

Nous avons encore Btudie, avec la collaboration de Mlle Y .  P r a ~  
’marer, la cinetique de l’oxydation des trois cyelohexane-triols par 
l’acide periodique et le tetra-acetate de plomb. Le triol y (11) contenant 
trois hydroxyles voisins cis devrait 6tre oxyde plus rapidement que 
le triol ,d (111) qui n’en contient que deux; celui-ci devrait, par contre, 
Btre attaque plus facilement que le triol a (IV). Nos mesures montrent 
que tel est bien le cas. 

Faisons remarquer que les configurations que nous avons Btablies 
sont en accord avec certains modes de preparation des triols a et p. 
Un derive mono-bthyl6 du triol /I se prepare en effet par oxydation 
permanganique du 3-Bthoxy-cyclohex6ne-( 1) 2), ce qui explique bien 
la presence chez ce triol de deux hydroxyles voisins cis. D’autre part, 
un melange des derives Bthyles des triols a et /3 s’obtient par hydrolyse 
du 3-6thoxy-1,2-oxydo-cyclohexane2) ; or on sait que l’hydrolyse d’un 
oxyde d’ethylkne entraine generalement l’apparition d’hydroxyles 
voisins trans qui existent effectivement chez les triols a et ,d. 

Si l’on oxyde le triol y par le brome en presence de carbonate de 
sodium, on obtient une solution fortement reductrice ; par l’inter- 
mediaire de sa phenylhydrazone cristallisee on peut en isoler une 
dioxy-cyclohexanone CGHl,03, cristallisee Bgalement, qui est beau- 
coup plus stable que la substance VII. Le produit a un p. de f .  variable; 
on sait que la 2-oxy-cyclohexanone a la m6me propriete, ce que 
Bergmann et Gierth3) expliquent par la presence d’un melange en 
proportions variables de forme cdtonique et de semi-acetal. L’hydro- 
ghation en presence d’oxyde de platine en milieu neutre ou par 
l’amalgame de sodium en milieu acide ne nous a fourni que du triol y. 
L’hydroghation en prdsence d’oxyde de platine en solution acide 
(H2S0,) permet ici encore 1’6limination du groupe carbonyle ; nous 
avons obtenu ainsi du cyclohexane-diol-1’3 cis V. Cette dernikre .rd- 
action montre que la nouvelle dioxy-&one represente la 2,6-dioxy- 
cyclohexanone cis VI. On sait que la glycerine est oxydhe elle-aussi 
d’une manikre symetrique par l’hypobromite avec formation princi- 
palement de dioxyachtone. 

D’aprBs les essais qu’a bien voulu effectuer M. le Prof. W .  &hop- 
fer auquel nous adressons tous nos remerciements, les trois triols sont, 
dans les conditions de culture utilisdes, sans action sur deux micro- 

l) Th. PosternuE, Helv. 24, 1045 (1941). 
2, Brunel, C.r. 150, 986 (1910). 
y, A. 448, 48 (1926). 
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organismesl) ayant besoin de mdso-inosite comme facteur de croissance 
vitaminique. 

CH, 

,<a (r> 
I 

<a &>I 

H,C/ \CH, 
H o d ,  ,,CHOH 1 

I CHOH I1 Triol y IIIa (+ )Trio1 /3 IIIb ( -  )Trio1 IV Triol ct 

Pt + H, 

II 
V VI 0 

Partie exphimentale .  

Prdparation des c yclohexane-triols-l,2,3. 
Les triols a (p. de f .  105O) et (p. de f. 124O) ont 6t6 pr6par6s Q partir du 3-Bthoxy- 

CyclohexAne-(1) d’aprhs les indications de BruneP). 
Le triol y a Bt6 retir6, d’aprAs Lilzdemann e t  de Lunge3), du melange obtenu par 

hydroghation catalytique du pyrogallol. Les auteurs cites avaient employ6 un catalyseur 
mixte (Ni, Co, Cu) sans en indiquer d’ailleurs la preparation ni la composition. Nous avons 
utilis6 le catalyseur au nickel sup support de porcelaine poreuse pr6par6 d’aprAs Rupe4) 
(46 gr.), ou encore le nickel de Raney obtenu B partir de 26 gr. d’alliage B 50%, pour 
hydrog6ner 40 gr. de pyrogallol dissous dans 60 om3 d‘eau (autoclave tournant; pression 
initiale d’hydroghe: 10&130 atm.). Au bout de 8-9 heures de chauffe B 13O0, l’hydro- 
g6nation est termin6e. L’isolement du triol y (p. de f. 147-148O) a 6t6 effectu6 d’aprhs 
Lindemann et de Lunge; les rendements les plus Blev6s (11%) ont 6t6 obtenus au moyen 
du catalyseur de Rupe. 

Modes opkratoires des ox ydations biochimiques. 
Les oxydations au moyen d‘Acetvbacter subvxydans ont 6t6 effectukes de la maniere 

On opAre dans des erlenmeyers de 100cm3 contenant 0,6gr. de triol, 50mgr. de 
sorbite et 25 cni3 d‘eau de levure qu’on obtient en traitant 5 minutes B 1’6bullition une 
partie de levure pressbe de boulanger par 10 parties d’eau du robinet, puis en filtrant. On 
stkrilise 15 minutes Q 115O, inocule aprAs refioidissement et laisse i l’6tuve B 29”. 

suivante : 

l) Rhizopus suinus Nielsen (W.  H .  Schopjer, Z. Vitaminf. 16, 195 (1945)) et Ere- 
mothecium Ashbyii Guillermvnd. 

,) C. r. 150, 986 (1910). 
3, A. 483, 31 (1930). 
4, Helv. I, 453 (1918). 
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Nous avions d’autre part un micro-organisme retire d’une ambre de vinaigre~)~) e t  
ressemblant B Bacterium xylinum par sa propri6t6 de former d‘bpaisses couches mucilagi- 
neuses sup le liquide de culture. Nous le designons comme ((micro-organisme 111). Le milieu 
employe pour les oxydations Btait en principe celui qu’indique Reichstein,). 

On introduit dans des wlenmeyers de 100 om3 munis de bouchons de coton 0,6 gr. 
de triol, 50 mgr. de sorbite et 25 cm3 d‘un melange de composition suivante : 600 cm3 d’eau 
de levure + 160 cm3 d’eau du robinet + 32 cm3 de vin rouge + 8 om3 d’acide ac6tique 
glacial. On chauffc 5 minutes B 1’6bullition, inocule aprhs refroidissement et laisse Q 1’6tuve 
B 29O. 

Oxydation biochimique d u  cyclohexane-trio1 y. 

Acetobacter suboxydans ainsi que le micro-organisme I1 se developpent facilement 
en presence de triol y.  Lcs actions biochimiques sur ce triol des deux esphces de batteries se 
sont d‘ailleurs montrees tout B fait analogues. 

Au bout de 15-20 jours de culture, le liquide qui reduit fortement la liqueur de 
Pehling B froid est filtr6 sur une couche de norite. I1 est assez fortement dextrogyre: une 
solution d’un volume de 15 cm3 resultant de l’oxydation de 0,3 gr. de triol y par A. sub- 
oxydans a donne (tube de 2 dm.): cc, = + 1,48O. 

L’Bvaporation b sec, m6me ii basse temperature, du liquide de culture ambne une 
diminution rapide du pouvoir reductcur; il en est de m6me lorsqu’on cherche B extraire la 
substance reductrice par des dissolvants. 

Phh~ylhydrazone de  la 2,3-dioxy-cyclohexano~ze cis ‘CTII. 
Le liquide de culture filtre est concentre dans le vide environ au quart. On l’addi- 

tionne d’un tiers de volume d’un melange d’une partie de phenylhydrazine et de deux 
parties d’acide acetique B 50%. I1 se forme rapidement un precipite cristallin qu’on essore 
au bout de trois heures de repos B la glaciirre et qu’on lave soigneusement B l’eau. A partir 
de 1,s gr. de triol y on obtient jusqu’i 2,4 gr. de phenylhydrazone brute. Pour recristalliser 
le produit on le dissout rapidement dans trois parties d’alcool bouillant, refroidit imm6- 
diatement e t  abandonne d e w  heures L la glaciirre; on essore et lave B 1’6ther anhydre 
dkpourvu de peroxyde. I1 importe de ne pas laisser les cristaux trop longtemps au contact 
de leur solution-mbre sinon ils se resinifient rapidement. Feuillets incolores qui, fraiche- 
ment prepares, fondent B 146-147O. La substance est assez instable, meme L 1’6tat sec: 
elle se colore rapidement en brun et finit par se resinifier. 

3,420 mgr. subst. ont donne 8,185 mgr. CO, et 2,220 mgr. H,O 
3,480 mgr. subst. ont donne 0,402 cms N, (23O, 737 mm) 

C1,H1,O,N, Calculb C 65,41 H 7,33 N 12,73% 
Trouve ,, 65,27 ,, 7,26 ,, 12,92% 

c = 0,573 (alcool); 1 = 2 dm; cc, = +0,60° & 0,02O; [a]E = 52,4O & 2O 

Si l’on decompose la phenylhydrazone de la manihre habitude en chauffant B 
1’6bullition en presence d’eau, de benzaldehyde et d’un peu d‘acide benzoique on obtient 
une solution r6ductrice dextrogyre: le liquide (12 cm3) provenant de l’hydrolyse de 0,5 gr. 
de phenylhydrazone a donne aLD = + 0,77O & 0,02O ( 1  = 2 dm). Par 6vaporation L 8ec 
.i basse temperature, le pouvoir r6ducteur diminue encore; le r6sidu sirupeux trait6 par 
la phenylhydrazine fournit essentiellement un pr6cipit6 amorphe B cSt6 d‘un peu de 
phenylhydrazone cristallis6e. On n’obtient pas de meilleurs rbsultats en cherchant B isoler 
la substance par agitation de la solution aqueuse avec des dissolvants organiques. 

l) Cette rm&e de vinaigren nous a 6th gracieusement fournie par la Vinaigrerie 

2, Helv. 17, 998 (1934). 
de Grange-Canal ( GenBve). 
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Trio1 rdsiduel de l 'oxydation biochimique du triol y .  

La solution-mere aqueuse de la phhylhydrazone obtenue apres oxydation de 1,s gr. 
de triol y par A. suboxydans, est alcalinisQ B la baryte et filtr6e. On extrait b l'bther pour 
Bliminer la majeure partie de la phbnylhydrazine, pr6cipite ensuite les ions Ba- par la 
quantit6 n6cessaire d'acide sulfurique et concentre B un petit volume. Apres neutralisation 
B l'ammoniaque, on pr6cipite par le sous-acetate de plomb, filtre et d6barrasse le filtrat des 
ions Pb.. par un courant d'hydrogdne sulfur6. Apres 6vaporation B sec, on Bpuise le r6sidu 
par 1'6ther ac6tique bouillant. Le produit extrait (0,44 gr.) consiste exclusivement en 
triol y optiquement inactif. P. de f. (aprds recristallisation dans 1'6ther ac6tique) : 145- 
147O; il en est de mame du p. de f. du melange avec un Bchantillon authentique. 

Hydroge'nations cntalytiques de  la 2,3-dioxlj-cyclohexar~one cis VII .  
Hydroginatton e n  mzlzeu neutre.  

Le liquide de culture (25 om3) resultant de l'oxydation de 0,6 gr. de triol y par 
Acetobacter suboxydans est neutralis6 (tournesol) Q l'ammoniaque. On hydrogene en 
presence de 150 mgr. d'oxyde de platine. Consomm6 115 om3 H, (20°, 697 mm.), ce qui 
correspond L l'hydroghnation de 0,42 gr. de dioxy-cyclohexanone. La m6me quantit6 de 
liqnide de culture aurait fourni 700 mgr. de ph6nylhydrazone, soit 98% de la quantit6 
Btablie par l'hydroghnation catalytique. On essore le platine, dvapore B sec et Bpuise le 
r6sidu par l'6ther ac6tique bouillant. On extrait ainsi 380 mgr. de produit cristallis6 con- 
sistant essentiellement en triol y ;  p. de. f. (aprEs recristallisation dans l'bther ac6tique) 
et p. de f. de melange: 145-147O. 

liydrogdnation en m i l i e u  acide. 

5 om3 d'un liquide de culture identique B celui employ6 dans l'essai pr6c6dent sont 
additionnks de 0,5 gr. de H,SO, concentr6. On hydrogene en presence de 30 mgr. d'oxyde 
de platine. Consomm6 39 cm3 H, (199 701 mm.). Aprds avoir essor6 le platine, on Bpuise le 
liquide durant 20 h. B 1'6ther dans un appareil B extraction continue. Apres essorage d'un 
peu de triol y qui s'est s6parB dans l'extrait 6th6r6, on &he celui-ci sup du sulfate de 
sodium anhydre et 6vapore B sec. Le r6sidu est repris par un peu d'6ther pour s6parer d'un 
reste de triol y. La fraction facilement soluble dans l'bther cristallise B la longue; on la 
presse sur une plaque poreuse et reoristallise par dissolution dans l'6ther ac6tique suivie 
d'addition d'6ther de p6trole. Tablettes fondant B 99-101O; il en est de m6me du p. de f. 
du melange avec un 6chantillon authentique de cyclohexane-diol-1,2 cis. 

Hydrogdnntion par l'amalgame de sodium de la 2,3-dioxy-cyclohexanone 
cis VII .  

Prdparation d u  tribenzoate de (+ )-cyclohesane-triol-l,2,3 @. 
Le liquide de culture obtenu par oxydation au moyen de A. suboxydans de 0,56 gr. 

de triol y est additionn6 de 5 cm3 de H,SO, n et agit6 avec 4 gr. d'amalgame de sodium B 
2,5% ; on r6p6te 9 fois cette operation en ayant soin de maintenir la solution constamment 
acide par addition de H,SO, n. Le liquide, qui ne r6duit plus la liqueur de Fehling, est 
neutralis6 B la phCnolphtal6ine par la sonde caustique; on 6vapore B sec dans le vide et 
desseche soigneusement le r6sidu qu'on extrait ensuite B l'alcool absolu bouillant. La 
solution alcoolique est 6vaporBe B sec et le rBsidu est 6puisG B 1'6ther ac6tique bouillant. 
Aprhs Bvaporation de l'6ther ac6tique il reste un r6sidu presque entierement cristallis6 
(300 mgr.). On le redissout B chaud, dans 10 cm3 d'6ther ac6tique; par refi-oidissement il 
se &pare d'abord des fines aiguilles puis des prismes trapus. Sans attendre l'apparition de 
ces derniers, on essore les fines aiguilles (56 mgr.) qui sont constitu6es essentiellement par 
du triol y. Le r6sidu obtenu par Bvaporation de la solution-mEre ac6tique fond B 115-124O 
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et consiste en triol p dextrogyre accompagn6 de triol y. La purification a 6t6 r6alisQ par 
l’interm6diaire des d6riv6s benzoyl6s. Le melange dissous dans 8 parties de pyridine an- 
hydre est benzoylb par le chlorure de benzoyle dam les conditions habituelles. Au bout de 
15 h. on isole le produit benzoyl6 en versant dans l’eau et on le recristallise d’ebord dans 
10 parties d‘alcool absolu, puis B plusieurs reprises dans l’acide ac6tique glacial (3 parties) ; 
on obtient finalement de gros prismes (0,22 gr.) fondant B 142-143O; le melange avec le 
tribenzoate y (p. de f. 14Gl42O) fond vers 125O. 

c = 1,01 (CHCI,); I = 2 dm; a: = + 3,89O & 0,02O; [a]: = + 192,5O & 10 

C,,H,,O, Calculk C 72,94 H 5,45% 
Trouve ,, 73,19 ,, 5,39% 

3,320 mgr. subst. ont donne 8,910 mgr. CO, et 1,600 mgr. H,O 

(+ )-Cyclohexane-triol-1,2,3 /? IIIa. 
0,192 gr. du tribenzoate precedent sont dissous dans 4 em3 d‘alcool absolu; on ajoute 

4 om3 d’une solution m6thylalcoolique de Ba(OH), 1,ll-n; apres 5 min. d’bbullition, on 
laisse reposer 2 h. L temperature ordinaire et additionne de quelques volumes d’eau ce 
qui a m h e  la dissolution complete du pr6cipit6 form& On &mine les ions Ba- par la quan- 
tit6 strictement n6cessaire d’acide sulfurique, essore l’acide benzorque &par6 et 6vapore 
B see. Le r6sidu est d6barrass6 par lavage B l’6ther de l‘acide benzoique qui l’accompagne 
encore; on obtient ainsi 55 mgr. fondant B 132-134”. Par recristallisation dans l’6ther 
acktique, il se &pare des tablettes Bpaisses fondant B 134-135O. 

c = 0,425 (eau); I = 2 dm; a: = + 0,60° f 0,02O; [a]: = + 70,6O & 2O 
3,305 mgr. subst. ont donne 6,605 mgr. CO, et 2,620 mgr. H,O 

C,H,,O, Calcule C 54,50 H 9,16% 
Trouv6 ,, 54,50 ,, 8,87% 

Trait6 par le chlorure de benzoyle en solution pyridique, le produit reg&& presque 
quantitativement le tribenzoate de p. de f. 142-143”. 

Oxydation biochimique du d,l-cyclohexanne-triol-1,2,3 ,6. 
Isolement du tr iol rksiduel lkvogyre I I Ib .  

L’oxydation du triol ,9 a 6t6 offeetube au moyen de nos deux micro-organismes. Au 
bout de 20 jours, le liquide de culture est trait6 comme nous l’avons indique dans le cas du 
triol y. Le produit d‘oxydation pr6cipite sous forme de phenylhydrazone amorphe et le 
triol residue1 est is016 du filtrat de la maniAre decrite plus haut B propos du triol y .  Lorsque 
l’oxydation a Bt6 effectuee par A. suboxydans, la quantit6 de substance residuelle re- 
presente 20% du triol y mis en ceuvre; [a]= = - 20”. L’oxydation par le micro-organisme 
I1 a donne 50% de triol r6siduel; [alD = - 13O. 

Le produit qui contient encore une forte quantite de forme racemique est purifie 
par l’intermediaire des derives benzoylhs; on lo traite 15 h. en solution pyridinique an- 
hydre par le chlorure de benzoyle dans les conditions habituelles. Apres precipitation par 
l’eau, la substance est debarrassee, par digestion avec 5 parties d’alcool absolu, de l’acide 
benzoi‘que entrain& Le produit non dissous par I’alcool est recristallise B plusieurs re- 
prises dans l’acide ac6tique glacial (7 parties); on obtient ainsi du tribemoate p raetfmique 
fondant B 182-183”, qu’on a identifie par le p. de f. du m6hnge avec u n  6chantiJlon 
authentique ([aID (CHCI,) = 0”). La premiere solution-mere ac6tique est dilu6e de plusieurs 
volumes d’eau; le pr6cipit6 form6 fournit, par une seule recristallisation dans l’alcool, du 
tribenzoate p lkvogyre pur; p. de f. 142-143O. 

c = 0,393 (CHCI,); I = 2 dm; a: = - 1.50° 0,02O; [a]: = - 190,8O f 3O 
3,810 mgr. subst. ont donne 10,180 mgr. CO, et 1,850 mgr. H,O 

C,,H,,O, Calcule C 72,94 H 5,45% 
Trouve ,, 72,87 ., 5,43% 



Volumen xxx, Fasciculus I (1947). 449 

Prdparation du tribevizoate de d,l-trio1 p. Un melange de 7 mgr. de tribenzoate B 
lhogyre (p. de f. 142-143O) et de 7 mgr. de tribenzoate @ dextrogyre (p. de f. 142--1430) 
est recristallise dans 0,l om3 d‘acide acetique glacial; il se &pare 13 mgr. de tribenzoate 
racemique fondant B 182--183O; le melange avec un produit prepare par lnenzoylation 
directe du d,Z-triol p fond A la mame temperature. 

- 
- 

0,14 
0,29 
0,48 
0,65 
2,07 ~ 

Oxydat ions par l’ucide periodique et le tktru-ue6tate dr: plomb 
(en collaboration avec iWlle Y .  Praxmarer). 

Oxydation par l’aeide periodiquel). 

On prepare: a) des solutions des trois triols contenant chacune 2,025 mgr. par cm3; 
i ) )  une solution de periodate de potassium contenant 4,O mgr. par om3. 

En raison des grandes vitesses d’oxydation, les essais ont 6t6 effectues en solution 
trks diluhe. 

0,5 om3 de solution de triol sont introduits dans un melange de 150 cmJ H,O + 2,5 cm3 
KIO, + 0,5 om3 H,SO, n. Tempbrature: 2OU. Au bout d‘un temps d6termin6, on ajoute 
rapidement 2,5 cm3 d’une solution de CH3COONa.3H,0 8 200 gr. par litre et un peu de 
K I  solide. On titre par Na,S,O, 0,01-n, en presence d’amidon. 

Les chiffres obtenus sont d6falqu6s de ceux fournis par un essai temoin sans triol. 

Tableau I. 

0,54 0,35 
0,80 0,52 
1,17 0,76 
1,44 O,94 
1.68 1,09 
1,83 1,19 
3,22 2,lO 

-- 
Temps 

en 
minutes 

3 
5 

10 
15 
25 
40 

1050 -- 

Trio1 tc I Trio1 

I 

~ 

- 

0,22 
0,45 
0,74 
0,99 
3,17 

Trio1 y I 
I 

0,91 
1,27 
1,40 
1,59 
1,73 
1,83 
3,22 

1,04 

2,10 

Ixs 3 colonnes I du tableau I indiquent la consommation en KJO, exprimbe en 
cmj NanS,O, 0,0l-n, les 3 colonnes IT la consommation en KIO, exprimbe en mol. par 
mol. de triol. 

On voit qu’au debut les vitesses d’oxydation des trois triols croissent dans l’ordre 
suivant: cc, p, y .  La consommation finale des trois triols est d’environ 2 mol. KIO,. 

Oxydatton par lc tdtra-acktate de plomb. 

On prepare des solutions des trois triols (dans l’acide acetique glacial distill6 sup 
Pb(OAc),) contenant chacune 2,64 mgr. par cm3. 

5 cm3 de solution de triol sont melanges B 5 cm3 d’une solution 0,1 -n de Pb(OAc), 
dans l’acide acetique glacial. Temperature : 27O. Au bout d‘un temps determine, on pr6- 
h e  1 om3 du melange qu’on introduit dans 5 cm3 d’une solution aqueuse contenant par 
litre 500 gr. CH3COONa.3H,0 et 20 gr. KI.  On titre, en presence d’amidon, par Na,S,O, 
0,01-n. 

l) Comp. Shoppee et Zeichsfein, Helv. 25, 1622 (1942); Th. Posternak, Helv. 27, 
466 (1944). 
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Temps Triol ci 

minutes 1 11 
en 

0,05 0,02 
- 

0,30 0,15 
~~ 

0,55 0,27 
100 1,09 0,54 

4,52 2,26 

- 
Triol ,8 Triol y 

I IJ 
1 

0,75 0,37 1,14 0,57 
1,44 0,72 2,08 1,04 
1,88 0,94 
2,08 1,04 2,62 1,31 
2,62 1,31 2,87 1,43 
3.24 1,62 3,32 1,66 
4,65 2,32 4,78 2,39 

- - 

La signification des colonnes I et I1 du tableau I1 est, mutatis mutandis, la m6mr 
clue dans le tableau I. Les vitesses d’oxydation des trois triols croissent dans l’ordre a, 
p. y. La consommation finale en Pb(OAc), d6passe notablement 2 mol. 

8,6-Diox;~-cyclohexanon~ cis V I .  
Prdparatzoiz de la phdnylhydrazone de la substaizrp VL. 

1 gi .  de triol est introduit B Oo dans 16 cmj d‘une solution obtenue en dissolvant 
4,5 gr. S&,CO, anhydre et 1,64 cm3 Br, dans 30 cm3 d’eau. On laisse 2 1/2 h. B Oa, puis 
2 h. B temperature ordinaire. On acidifie ensuite par H,SO, B 50% et ajoute jusqu’k 
d6coloration, de l’hydrog6nosulfite de sodium solide. On neutralise ensuite par Na,CO 
3olide et introduit une solution de 2 em3 de phenylhydrazine dans 4 em3 d’acide ac6tiqar. 
LL 50”,,. Apr& 2 h. de repos B la glacihre, on essore le precipit6 rougehtre qu’on lave B fond 
‘L l’eau et seehe (30mgr.). On 10 lave ensuite avec un peu d’ether. Pour la recristallisation, 
on dissout dans 7 parties de pyridine et ajoute 10 parties d‘eau. Aiguilles incolores fondant 
rt 161 u. Le produit s’althre avec le t,emps. 

4,000 mgr. subst. ont donne 0,468 crn3 N, (24,5O, 732 mm) 
C1,Hl6O?N, Calculb N 12,73 Trouv6 N 12,93% 

Pdparation de la 5,6-droxy-eyclohexuilone a paitzr de sa phdnylhydrazonp. 

110 mgr. de la ph6nylhydrazone pr6cbdente sont suspendus dans 3 om3 d‘eau. On 
introduit 0,3 em3 de benzaldbhyde et 6 mgr. d’acide benzolque et on chauffe 20 min. j 
1’6bullition B reflux. Aprhs refroidissement, on essore la ph6nylhydrazone du benzal- 
dehyde, extrait 3 fois avec 5 ems d‘6ther et Bvapore A sec dans le vide. La dioxyc6tont 
(56 mgr.) sc &pare sous forme cristalline (aiguilles); elle est fort peu soluble m6me dam 
l’eau bouillantr, mais une fois dissoute, elle ne cristallise plus par refroidissement. Pour 
la &parer de ses solutions, on est oblige de concentrer fortement ces dernikres. Le produit 
cl un p. de f. variable compris entre 130° et 149O, mais quel que soit leur point de fusion, 
tous les Bchantillons ont la mdme composition et, traitbs par la phenylhydrazine, redonnent 
quantitativement la ph6nylhydrazone de depart fondant B 3 61 O.  

Le produit r6duit la liqueur de Fehling B froid. 
3,250 mgr. subst. (p. de f .  143-145O) ont donne 6,590 mgr. CO, et 0,229 mpr. H,O 

C,H1,,O: CalculC C 55,37 H 7,74% 
Trouvc ). 56,30 )) 7,890/, 
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On sait que la 2-oxy-cyclohexanone possbde 6galement un p. de f. variable, ce que 
fhynann et G'ierthl) expliquent par la presence, en proportions variables, d'un melange 
dc forme cetonique et de semi-acbtal. 

Par un traitement de quelques secondes par l'anhydride ac6tique bouillaiit en pr6- 
3ence de chlorure de zinc, on obtient un d6riv6 acktyl6 qui, par recristallisetion dans 
I'alcool, donne dw aiguilles fondant B 147-1 48O. 

H ydrogknutions cle In 2,6-diomy-c yclohexanone V I .  
Par hydrogenation catalytique en pr6sencc d'oxyde de platine, en solution aqueusr 

neutre, la dioxy-cyclohexanonc VI se transforme quantitativement en triol 1' de p. de f. 
145-1 47O. 

L'hydrogenation par l'amalganie de sodium en presence d'acide sulfurique a At6 
effectuee dans les mCmes conditions que celle de la 2,3-dioxy-cyclohexanone VII (voir 
plus haut). Un essai fait il est vrai avec une petite quantite de substance, ne noiis a fourni 
coinmc prodixit de reduction qur du triol y .  

HydrogSnatzon ra ta l y t zpe  en malaeu acsde. 

h e  solution de 50 mgr. de dioxy-cyclohexanone VI dans 3 cm3 H,SO, a lOu/ ,  est 
agitee dam une atmosphere d'hydrogbne en presence de 16 mgr. d'oxyde de platine. 
Consomme 2,1 mol. H,. On filtre et Bpuise le liquide B l'ether dans un petit appareil B 
extraction continue. La solution BthBr6e est sech6e sur du sulfate de sodium anhydre et 
6rapor6e B sec. Le r6sidu consistc en un melange de cyclohexane-diol-1,3 cis et de cyclo- 
hexane-trio1 y. On le reprend par un peu d'6ther acetique et essore l'insoluble qui consiste 
en triol y qu'on lave B l'6ther anhydre. Les liquides sont Bvapor6s a sec et cette suite 
doperations est r6pAt6e encore dcux fois. La fraction la plus soluble est finaleinent re- 
cristallisbe dans un peu d'6tlier acetique; il se &pare de gros prismes accompagn6s de 
quelques fines aiguilles. Ces dernidres representent des restes de triol y ;  il est facile de le6 
Bloigner m6caniquemmt. Les gros prismes fondent ti 83-84O; leur melange avec un 6chan- 
tillon de cyclohexane-diol-1,3 cis prepare d'apres Landemann et de Langez) par hydro- 
genation du r6sorcinol (p. de f. 85-86O) fond & 85O; le melange a w e  du cyclohexane- 
diol-1.2 czs (p. de f. 100 101O) fond, par contre, a 65O. 

Lausanne, Laboratoire de Chimie organique de 1"lJniversith. 
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2, A.477, 78 (1930). 




