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Note 

Utilisation d’ylides du phosphore en chimie des sucres 

Part XIV’. SynthGse de 3-C-benzylidke- 
et de 3-d&oxy-3-C-dihalogc5nom~thyl~ne-l,2 : 5.6-di-O- 

isopropylid&ne-or-D-riibs- et -xy/o-furanoses 
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Institut de Chitnie Pharmaceutique de I’ UniuersitP, IO, boulemrd d’ Yvoy, I21 I-Gen&e 4 (Suisse) 

(Recu le 18 dtcembre 1972; accept& le 12 janvier 1973) 

Dans des communications anterieureszY3, nous avons montre que lors de 
I’action d’un ylide moyennement stabilid, le mCthylthiomethyl&retriphdnylphos- 
phorane, sur le 1,2:5,6-di-O-isopropylid~ne-cr-D-ribo-hexofuranos-3-ulose (1) une 
inversion de coniiguration en C-4 avait lieu et que la r&action conduisait 5 quake 

aldnes, deux paires d’isombres geometriques ayant respectivement les cotigurations 
ar-~-rib0 et or-D-xylo au niveau des carbones hydrides sp3. Ni le methyl&e triphenyl- 
phosphorane4, ni les ylides stabilisCs’*5*6 ne provoquent cette Cpimerisation. Quant 
au &to-sucre de configuration cc-D-xylo 8, Cpimere de 1 en C-4, il n’est has sujet a cette 
inversion quel que soit le type d’ylide utilisC’-3*6. Nous nous proposons dans cette 
note de decrire les reactions de 1 avec un ylide moyennement stabilise, le benzylidine- 
triphkylphosphorane, et deux ylides non stabilises, les dichloro- et dibromo- 
mCthylenetriphCnylphosphoranes. 

Le traitement de la &one 1 anhydre7, obtenue sous forme cristalline3, par du 
benzylidenetriphenylphosphorane conduit B un melange de quatre isomeres (2-5) qui 
peut Ctre resolu par c.g.1.. La &one 8 fournit, dans les mCmes conditions, deux 
composes (4 et 5), auxquels la configuration ~$0 est attribuee sur la base de leur 
origine et de I’absence dans leur spectre de r.m.n. d’une constante de couplage 4J2,4. 

Nous avons en effet montre8 qu’une telle constante de couplage est, pour les furanoses 
hybrid&s sp2 en C-3 et portant un groupement 1,2-0-isopropylidke, diagnostique de 
l’orientation endo de H-4. Ce couplage qui existe par contre dans les spectres de 2 et 3 
prouve la configuration ~-rib0 de ces composes. 

La configuration au niveau de la double liaison est Ctablie de la facon suivante : 
les sucres insatures ramifies du type general represente par les composes 2-7 adoptent 
en solution une conformation (lT’*) telle que J2,3S est nul ou trb faible, des lors qu’ils 
possedent un substituant volumineux sur C-3’ et qu’ils sont de configuration c!s**- 

*Pour la 13CmC communication, voir RCf. 1. Recherche subventionnte par le Fonds National Suisse 
de la Recherche Scientifique (Subsides no 2123-69 et 2479-71). 
?kuteur auquel doit Ctre adresske la correspondance relative B cet article. 
**Nom appelons cis les composes dens lesquels H-3’ et H-2 sont en relation cisoide. 
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D-xylo*. L’examen des spectres de r.m.n. permet d’attribuer cette configuration 5 4. 
Or les composes 2 et 4 presentent en r.m.n. de grandes similitudes pour Ies signaux 
dont la frequence de resonance est la plus sensible a la configuration au niveau de la 
double liaison (H-4 deblinde, groupe phenyle apparaissant comme un singulet) ce qui 
permet d’attribuer B 2 la configuration cis. L’examen du Tableau I, oti figure le 
pourcentage des isomeres obtenus 5 partir de 1 en fonction de la temperature de 
reaction, indique que ce parametre a une plus grande incidence sur Ie pourcentage 
d’inversion que sur les rapports cktrans. 

TABLEAU I 

INFLUENCE DE LA -lTEMPb~ SUB LA COMPOSmON DU MIkANGE D’ALCkNES OBTENU LOBS DE 

L’XTION DU BENZYLIDkh~PHJiNYLPHOSPHORANE SUR LA C&ONE lo 

Temp. (“) Rendt. (%) D-ribOlD-xylo 

(2+3/4+5) 
213 415 

-20 34 47153 312 3i2 
-10 29 11114 31119 31/19 

0 28 39/61 29121 63137 
+10 34 13112 63137 61139 
+20 39 61139 63137 63137 

“Dam un melange &her-dimCthyl sulfoxyde (27~13). 

La reaction de 1 avec le dichIoromCthylenetriphCnylphosphorane et le di- 
bromomCthyli?netriphCnylphosphorane conduit respectivement aux composes 6 et 7 
qui, l’un et I’autre, presentent une constante de couplage 4J2,48 ce qui permet de leur 
attribuer la configuration D-rib0 et indique done que les ylides utilises n’entrainent pas 
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d’epim&isation en C-4. Independemment de leur intCrCt comme intermediaires de 
synthese les deux halogeno-sucres de type nouveau 6 et 7 constituent des composes 
modeles utiles en s.m. (6 et 7), en resonance quadripolaire de 3 5Cl (6) et en diffraction 
des rayons X (7). 

Les facteurs qui gouvernent le pourcentage d’inversion sur le carbone voisin du 
groupe carbonyle dans les &actions de Wittig appliquCes aux sucres seront discutes 
ulterieurement. 

PARTIEEXPhMENTALE 

MtModes gPnPraiesg. - Le solvant de c.c.m. (analytique et preparative) Ctait 
ether-hexane (l:l, v/v), sauf indication contraire et VRR, volume de rCtention relatif au 
1,2:5,6-di-O-isopropylidkie-a-n-glucofuranose ( VRR l,OO). 

Benzylidhation de 1. - Une suspension d’hydrure de sodium a 60% dans de 
l’huile minerale (4,65 g, 117 mmoles) est lake (4 x 50 ml de pentane) sous azote. On 
ajoute alors 60 ml de dimethyl sulfoxyde et chaufFe a 80” pendant 45 min. Aprts 
refroidissement & 10” on ajoute une solution de chlorure de benzyltriphCnyl- 
phosphonium” (48 g, 123 mmoles) dans 150 ml de dimethyl sulfoxyde, puis 200 ml 
d’ether. A la suspension de benzylidenetriphenylphosphorane ainsi obtenue, on ajoute 
goutte Q goutte, sous courant d’azote, a 20”, une solution de l(20 g, 78 mmoles) dans 
400 ml d’Cther. Aprk 2 h, le milieu rkactionnel est addition& de 300 g de glace et 
extrait par l’ether (3 x 200 ml). Les extraits &her& s&h& (sulfate de magnesium), 
concentres jusqu’a apparition des premiers cristaux d’oxyde de triphenylphosphine, 
port& pendant 3 h h -20” puis filtres, foumissent par distillation (150-170”, lo- 3 
torr) 11,95 g (46%) du melange 2-5. Celui-ci, soumis & Ia c.c.m. preparative, conduit 
a 3 et 4 purs cristallins et a une fraction comportant 2 et 5 a partir de laquelle 2 est 
obtenu par cristallisation (&her-&her de petrole); 5 est obtenu plus facilement a partir 
de 8. Les experiences dont les resultats figurent dans le Tableau I ont CtC realisees sur 
des qua&it&s de 1 g de 1. Une opkration effect&e sur 40 g de 1 a conduit a un rende- 
ment de 48 %. 

Benzylidhation de 8. - Trait6 dans les mCmes conditions que 1, 8 (1 g) fournit 
un melange (3:2) de 4 et 5 avec un rendement de 20 % ; 4 et 5 sont &pares par c.c.m. 
preparative. 

cis-3-C-Benzylid~ne-3-d~soxy-I,2:5,6-di-O-i~opropy~id~ne-a-D-~bo-~Iexofuranose 
(2). - P.f. 127-127,6”; [a];’ +84,6” (c l,O, cbloroforme); c.c.m. : RF 0,49; VpRoo 
5,71; spectre U.V. : AzgH (c) 213,5 (2 600), 255 (6 660); spectra i.r. : ,I= 6,00 (C=C), 
6,74, 6,93 (Ph), 7,25 et 7,30 pm (CMe,); don&es de r.m.n. (60 MHz) : -r 2,66 (s, 5 p, 
Ph), 3,I4 (t, I p, J2.3’ 1,7 Hz, J3,,4 1,7 Hz, H-3’), 4,lO (d, 1 p, Jlw2 4,6 Hz, H-l), 
4,50 (dt, I P, Jz.4 1,7 Hz, Js.5 3,7 Hz, H-4), 4,89 (dt, 1 p, H-2), 5,83 (ddd, 1 p, J5,6a 

693 =, J5.cz.b 7,I Hz, H-5), 6321 (dd, I P, Jsa,m 8,l Hz, Ha-6), 6,49 (dd, 1 p, Hb-6), 
8,51, 8,56, 8,63 et 8,76 (4 s, 4x 3 p, CMe,); sm. : 101 (loo), 43 (39,5), 145 (21,2), 
73 (14,7), 115 (15,5), 117 (13,3), 231 (10,5), 173 (10,9), 128 (9,0), 91 (7,8) . . . 317 (4,4) 
(M+- Me), 332 (2,l) (Mt). 
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Anal. Calc. pour C1sH,,05 (332,40) : C, 68,66; H, 7,28. TrouvC : C, 68,58; 
H, 7,25. 

trans-3-C-BenzyZid~ne-3-d~soxy-I,2:5,6-di-O-isopropyIid~ne-~-D-~bo-hexo- 

firanose (3). - Recristallist de l’tther de petrole, p.f. 68-70”; [a]L3 +337” (c 1,0, 
chloroforme); c.c.m. : I?, 0,64; Y~~oo 4,82; spectre U.V. : AEzH (8) 212 (3 SSO), 
252 (14 800); spectre i.r. : 2::: 5,98 (C=C), 6,24, 6,68, 6,89 (Ph), 7,26 et 7,30pm 
(CMe,); donnees de r.m.n. (60 MHz) : z 2,35-2,74 (m, 5 p, Ph), 3,01 (dd, 1 p, Jt,3, 
122 Hz, Jss.4 2,0 Hz, H-3’), 4,20 (d, 1 p, Jl,z 4,0 Hz, H-l), 4,93 (dt, 1 p, J2,4 1,2 Hz, 
H-2), 5,09-5,32 (m, 1 p, H-4), 5,62-6,03 (m, 3 p, H-5, H,-6), 8,4,1, 8,56 et 8,60 (3 s, 3, 
3 et 6 p, CMe,); sm. : 101 (loo), 231 (28,2), 145 (25,6), 43 (23,1), 173 (23,1), 199 (13,2) 
117 (11,5), 317 (11,3) (M+--Me), 115 (9,2), 332 (9) (M’). 

Anal. Calc. pour C19Hz405 (332,40) : C, 68,66; H, 7,28. Trouvt : C, 68,60; 
H, 7,14. 

cis-3-C-Be?zzyZid~ne-3-d~soxy-1,2:5,6-d~-O-isopropyZid~ne-~-D-xylo-~zexofzzra?zose 

(4). - Recristallis& de l’kther-&ther de p&role, p-f_ 100-100,8°; [z]i3 +22,9O (c l,O, 
chloroforme); c.c.m. : 3, 0,41; VFRoo 8,75; spectre U.V. : AE&tH (E) 212 (3 320), 
252 (10 200); spectre i.r. : ;(E: 5,98 (C=C), 6,70, 6,90 (Ph), 7,28 et 7,32 pm (CMe,); 
don&es de r-m-n. (60 MHz) : o 2,63 (s, 5 p, Ph), 3,15 (d Cl, 1 p, J2,3 N 0,7 Hz, J3,,4 
2,OHs H-3’), 4,12 (d, 1 p, J,,, 3,6 Hz, H-l), 4,77 (dd, 1 p, J4,5 7,4 Hz, H-4), 5,03 
(d, 1 P, H-21, 5,51 (ddd, 1 p, Js,ca 6,3 Hz, Js,m, 7,1 Hz, H-5): 6,28 (dd, 1 p, Jsa,Bb 
8,8 Hz, Ha-6), 6,74 (dd, 1 p, Hb-6), 8,39, 8,62 et 8,69 (3 s, 3, 6 et 3 p, CMe,); sm. : 

101 (lOO), 43 (27), 145 (20,1), 115 (17,9), 231 (13,1), 117 (1 l), 128 (9,9), 199 (9,3), 
173 (8,9), 72 (8,5) . . . 317 (6,9) (M+--Me) . . . 332 (2) (M+). 

Anal. Calc. pour C,,H,,OS (33240) : C, 68,66; H, 7,28. TrouvC : C, 68,76; 
H, 7,40. 

trans-3-C-BenzyZid~r~e-3-d~soxy-I,2,5,6-di-O-isopropyZid~i~e-u-~-~y~o-J~exo- 
fzrranose (5). - Sirop; [u]i3 +288” (c 1,0, chloroforme); c.c.m. : R, 0,49; Y$~oo 
7,45; spectre U.V. : &!fJEH (E) 212,5 (5 810), 254 (18 000); spectre i-r. : .I::’ 5,98 (C=C), 
6,24, 6,69, 6,89 (Ph), 7,27 et 7,32 pm (CMe,); don&es de r.m.n. (100 MHz) : r 2,43- 
2,75 (m, 5p, Ph), 3,30 (dd, 1 p, Jz,S. 1,l Hz, J3.,4 1,6 Hz, H-3’), 4,18 (d, 1 p, Jl,t 
3,s Hz, H-l), 5,05 (dd, 1 p, H-2), 5,30 (dd, 1 p, J4,5 7,1 Hz, H-4), 5,52 (ddd, 1 p, 
J s.cia 5,s Hz, Js.61, 6,s Hz, H-5), 5,96 (dd, I p, Jsa,6b 8,3 Hz, Ha-6), 6,13 (dd, 1 p, 
Hb-6), 8,37, 8,55, 8,60 et 8,62 (4s, 4x3 p., CMe,); s.m. : 101 (loo), 43 (20), 
231 (17,9), 145 (15,3), 173 (13,4), 115 (7,1), 317 (7,l) (Mi -Me), 84 (7,0), 102 (6,5), 
199 (5,4), 117 (5,4) . . . 332 (4,6) (M’). 

Anal. Calc. pour C,,H,,O, (332,40) : C, 68,66; H, 7,28. Trouv6 : C, 68,75; 
H, 7,32. 

3-DicZzZoro~7zCtlzyZ~~ze-3-d~soxy-1,2:5,6-di-O-isopropyZid~ne-a-D-ribo-hexofzzra- 

nose (6). - A une solution de 1,s g (7 mmoles) de triphCnylphosphine et 0,64 ml 
(7 mmoles) de chIoroforme dans 10 ml de tetrahydrofuranne maintenue sous azote a 
- 80°, on ajoute ,ooutte & _goutte en 60 min 3,4 ml (environ 7,5 mmoles) d’une solution 
de butyllithium a 20-25% dans l’hexane. A la solution de dichloromethylkne- 
triphenylphosphorane ainsi obtenue l1 et portee a -60” on ajoute goutte a goutte en 
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15 min une solution de 1,03 g (4 mmoles) de 1 dans 10 ml d’Cther. Apr& 24 h B 20”, 
on ajoute 50 ml d’eau puis extrait par I’ether (4 x 50 ml). Les extraits &h&s, s&h& 
(sulfate de magnkium), concentrks sont pass& ti travers une colonne (180 g) d’alumine 
basique Woelm (activitC I). L’eluat concentrk, soumis B une c.c.m. prkparative 
(solvant ether-hexane 1:l) fournit 390 mg (39 %) de 6, sirop; [a]r +267” (c l,O, 
chloroforme); c.c.m. : RF 0,63; V~~oo 1,lS; spectre U.V. : 1::” (c) 217 (5 120); 
spectre i.r. : E-z!: 6,OS (C=C), 7,26 et 7,30 itrn (CMe,); don&es de r.m.n. (60 MHz) : 

t 33’ (4 1 P, J1.2 4,5 Hz H-l), 4,75 (dd, 1 p, J2,4 1,6 Hz, H-2), 4,91 (dd, 1 p, J3,5 

3,3 Hz, H-4), 5,56 (ddd, 1 p, Js,6a 5,9 Hz, J5,6b 7,l Hz, H-5), 5,92 (dd, 1 p, J6n,6b 

8,5 Hz, Ha-6), 6,16 (dd, 1 p. Hb-6), 8,53 et 8,62 (2s, 9 et 3 p, CMe,); s.m. : 101 (loo), 
43 (21,7), 102 (6,8), 309 (6,6) (M+ -Me), 59 (4,3), 311 (4,3) (M+ -Me), 73 (3,6), 
191 (2,4), 173 (1,9), 62 (1,8). 

Anal. Calc. pour C,,H,,Cl,O, (325,20) : C, 48,Ol; H, 5,58; Cl, 21,SO. Trouve : 
C, 48,09; H, 5,48; Cl, 21,67. 

3-Dibromorn~rI~yl~e-3-~~so~y- I,2:5,6-~ii-O-isoprop~~li~~~~e-x-~-ribo-J~e_~o~i~ra- 

anose (7). - A une solution de 2,6 g (8 mmoles) de tCtrabromomCthane dans 20 ml 

de dichloromkthane maintenue 2 0”, sous courant d’azote et 5 I’abri de la lumikre, on 
ajoute une solution de 4,2 g (16 mmoles) de triphCnylphosphine dans 15 ml de 
dichloromCthane. A la solution de dibromomCthyl~netriphCnylphosphorane’ ’ ainsi 
obtenue on ajoute goutte & goutte & 0” une solution de 1,03 g (4 mmoles) de 1 dans 
20 ml de dichloromCthane. Apr& 15 min, on ajoute 300 ml de pentane, filtre puis lave 
(50 ml de pentane) le prCcipitC, s&he (sulfate de magnCsium) et Cvapore les solutions 
pentaniques. La chromatographie du rksidu sur colonne (200 g) de Silicagel Woelm 
(activitC III, solvent Cther-hexane 1:4) fournit 0,85 g (53 %) de 7 qui est recristallisC 
dans l’acttate d’tthyle, p.f. 72,5-73,5”; [ali3 + 165” (c l,O, chloroforme); c.c.m. : 
RF 0,61; V;y” 2,54; spectre U.V. : lzgH (E) 292 (29); spectre i.r. : ,l.gE 6,09 (C=C), 
7,30 et 7,33 ilrn (CMe,); don&es de r-m-n. (100 MHz) : T 3,90 (d, 1 p, J1,2 4,5 Hz, 
H-l), 4388 (dd, 1 P, Jz,a 1,5 Hz, H-2), 4,99 (dd, 1 p, Jav5 3,0 Hz, H-4), 5,51 (ddd, 
1 P, J5.6~ 520 Hz, J5,6b 7,0 Hz, H-5), 5,90 (dd, 1 p, J6a,6b 8,3 Hz, Ha-6), 6,17 (dd, 
1 p, Hb-61, 8,50, 8,53 et 8,61 (3s, 6, 3 et 3 p, CMe,); sm. : 101 (loo), 40 (48,8), 
44 (31,8), 45 (11,3), 41 (6,25), 60 (5,8), 180 (4,6), 73 (4), I81 (3,3), 399 (3,2) 
(M+-Me) .._ 397(2,7) (M+-Me) .._ 401 (2) (Mi-Me) .._ 333 (1,6) (M+-Br), 
335 (1,6) (Mf -Br). 

Anal. Calc. pour C13H18BrZ05 (414,20) : C, 37,68; H, 4,35; Br, 38,64. TrouvC : 
C, 37,75; C, 4,45; Br, 38,87. 
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