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ABSTRACT 

1,2- 0-Isopropylidene-I O-p-tolylsulfonyl-U-D-xylofuranose (1) was converted 
into its D-ribo 3-epimer (2) by way of the corresponding 3-ketone. Similarly, 1,2-0- 
isopropylidene-5-O-p-tolylsuIfonyl-8-L-arabinofuranose (3) was converted into its 
L-Zyxo 3-epimer (4). Refluxing methanol containing 0.2M hydrochloric acid rapidly 
cleaved the 0-isopropylidene group of the acetals 14, and the resultant methyl 
5-0-p-tolylsulfonyl-a,B_pentofuranosides underwent subsequent conversion into 
2,5_anhydropentose dimethyl acetals at rates that depend markedly on the configura- 
tion of the pentose derivative. After 5 h of reaction, the D-X& derivative 1 and the 
L-Zyxo derivative 4 gave in high yield the corresponding 2,5-anhydropentose dimethyl 
acetals 6 and 9, characterized as the 3,4-di-p-toluenesulfonates 7 and lOa. Under 
similar conditions, the D-~&J derivative 2 gave more methyl glycoside (12) than 
2,5-anhydride (13) (identified as the 2,3_isopropylidene acetals 14 and 15, respectively). 
The L-arabino analog 3 gave after 5 h only the methyl 5-O-p-tolylsulfonyl-a- and 
/I-L-arabinofuranosides (17 and 18); after 72 h, 2,5-anhydro-L-arabinose dimethyl 
acetal (19) was obtained in low yield and converted into its 2,3-isopropylidene 

acetal20. Differences in the rates of formation of the anhydro ring are interpreted in 
terms of steric destabilization in the ring-closure step. 

SOMMfYIRJz 

Le 1,2-O-isopropylid~neJ-O-p-tolylsulfonyl-~--~-ribofuranose (2) est obtenu 
B partir de l’Cpim&e xylo en C-3 (1) par l’intermediaire de la c&one en C-3 corres- 
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pondante. De mCme, le 1,2-O-isopropylid~ne-5-O-p-tolylsulfonyl-~-~-arabinofuranose 
(3) conduit & Epimire ~-lyxo en C-3 (4). Le chauffage B reflux des quatre acCtals 1 
ri 4 dans le methanol contenant de l’acide chlorhydrique (O,~M) conduit a un clivage 
rapide des radicaux O-isopropyl&i&es et les methyl 5- O-p-tolylsulfonyl-a,B_pento- 
furanosides subissent un rearrangement du cycle, conduisant aux 2,5-anhydro- 
pentoses dimethyl adtals, selon une cinetique qui parait dependre de facon prtpon- 
d&ante de la cotiguration respective de chaque pentose. Apres 5 h de reaction, les 
derives D-xylo 1 et L-Zyxo 4 sont transform& avec de bons rendements en les 2,5- 
anhydropentoses dimethyl acetals correspondants 6 et 9, caracterises par leurs 
disulfonates en C-3, C-4 7 et 1Oa. Soumis a des conditions identiques, le derive D-ribo 
2 ne conduit qu’& 37% de 2,5-anhydro-D-ribose dim&thy1 a&a1 (13) 5 c&t6 du methyl 

5-O-y-tolylsulfonyl-D-ribofuranoside (12) obtenu comme produit principal (ces deux 
derives etant separts et ident&% sous la forme de leurs a&als 2,3-isopropylidtne 
95 et 14 respectifs). L’analogue r_-arabino 3 conduit, apres 5 h de reaction, uniquement 
au melange des methyl 5-O-p-tolylsulfonyl-a- et p-L-arabinofuranosides (17 et 18); 
aprts 72 h, le 2,5anhydro-L-arabinose dimethyl a&al (19) est obtenu avec un faible 
rendement et caracterise sous forme de son a&al 3,4_isopropylidene 20. Ces diffe- 
rences dans la vitesse de formation des anhydrides sont interpretees en termes de 
destabilisation sterique lors de l’etape conduisant a la cyclisation. 

INIRODUCTION 

On sait qu’il n’est pas toujours possible d’etablir un rapport entre la facilite de 
formation des systemes cycliques et la stabilite thermodynamique du cycle formC3. 
Ceci est particulierement bien Ctabli en serie glucidique oh les reactions cinetiques 
compttitives conduisent gCnCralement Zt la formation d’h&&ocycles oxyg&Gs Q cinq 
chainons qui se rearrangent le plus souvent, dans le cas de reactions reversibles, en 
heterocycles B six chainons thermodynamiquement plus stables. 

Une des interpretations de cette apparente anomalie consiste a admettre3, en 
premiere approximation, que l’un des facteurs essentiels dans la formation des 
systemes cycliques a partir de systtmes acycliques, est le rapport entre la tension du 
cycle forme et la probabilite d’avoir les atomes impliques dans la cyclisation en 
position de proximite satisfaisante sur la chaine ouverte. 

L’un des buts de ce travail est de mettre en evidence l’existence d’autres facteurs 
entrant Cgalement en ligne de compte et jouant un role aussi fondamental, facteurs 
tels que la conformation initiale de la chaine ou les interactions susceptibles de se 
developper lors de l’etablissement de l’etat de transition conduisant Q la cyclisation. 

Ainsi, il a CtC montre que la conversion des aldopentoses dialkyl dithioacetals 
en 2,5-anhydrides correspondants, sous I’action du chlorure de p-toluenesulfonyle 
dans la pyridine, depend en grande partie de la stereochimie du precurseur; les 
resultats experimentaux ont Ctt rationalisCs4 en termes de differences d’energie de 
conformation dans l’etat initial et d’interactions sttriques intervenant lors de l’etat 
de transition conduisant a la cyclisation. 
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De mCme le present m&moire comporte une etude comparative des effets 
stk-iques susceptibles d’intervenir lors de la formation d’hedrocycles oxolanne, mais 
dans des conditions de solvolyse acide; ainsi, la conversion par methanolyse acide 
de 1,2-0-isopropylidene-5-0-p-tolylsulfonyl pentofuranoses en 2,5_anhydropentoses 
dimCthy1 acetals a pu etre ttudiee de fagon comparative pour les quatre isomtres de 
configuration. Plusieurs rapports 1*5*6 ont Cte publies sur la formation d’hettrocycles 
tetrahydrofuranniques, par solvolyse acido-catalysee de sulfonates, et la formation 
des 2,Sanhydrides d’oses vient de faire I’objet d’une revue g&k-ale’. 

RESULTATS 

Dans le but de permettre une etude comparative de la fermeture des cycles 
conduisant a un heterocycle 2,Sanhydride a partir d’un precurseur S-O-p-tolylsul- 
fonylpentose, en fonction de la configuration relative du pentose, une serie de quatre 
1,2-0-isopropylidene-5- 0-p-tolylsulfonylpentofuranoses (l-4) a CtC utiliste comme 

Ru04 
c 

O-CMe2 Me2 HO 0-CMe2 

1 2 

produit de depart. Le 1,2-O-isopropylid~ne-5-O-p-tolylsulfonyl-~--~-xylofuranose (l), 

anterieurement dCcrit*, a ete oxyde par le tetraoxyde de ruthCniumg, en une &one, 
qui fut reduite de faGon stereospecifique, avec un rendement de 77% en 1,2-O-iso- 
propylidene-5-0-p-tolylsulfonyl-a-D-ribofuranose (2), par l’action d’une solution 
Cthanolique de borohydrure de sodium. Les constantes physiques du sulfonate 2 sont 
en accord avec celles prtcedemment rapportees’ O pour ce mCme compose. Celui-ci 
avait CtC obtenu avec un faible rendement par oxydation du sulfonate 1 B I’aide du 
reactif pentoxyde de phosphore-dimethyl sulfoxyde-N,N’-dicyclohexylcarbodiimide 
suivie d’une reduction du derive cetonique au moyen d’hydrure de lithium et d’alu- 
minium. Le 1,2-O-isopropylidene-5- 0-p-tolylsulfonyl+k-arabinofuranose (3), ante- 
rieurement dtcrit * I, a CtC oxyde par le melange dimethyl sulfoxyde-anhydride 
adtique’ 2 en la &tone en C-3 correspondante qui, par reduction a I’aide d’une solu- 
tion Cthanolique de borohydrure de sodium, a conduit B un compose cristallin avec 
un rendement de 68%. La structure du 1,2-O-isopropylid&~eJ-O-p-tolylsulfonyl- 
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/I-L-lyxofuranose (4) a &C attribuee a ce compose puisqu’il est isomere de I’alcool 
de depart 3, qu’il donne un spectre de masse tres similaire et un spectre de r.m.n. ne 
differant du compose de depart 3 que par la structure fine des signaux attribuables 
aux hydrogenes en C-2 et C-3. Les details des spectres de r.m.n. et de masse des com- 
poses 2 et 4 sont consign& dans la partie experimentale. Un compose mineur, forme 
parallelement pendant l’oxydation du sulfonate 3 a ett sCparC du derive 4 par chroma- 
tographie sur colonne et obtenu avec un rendement de 12% ; il a ttC identifie sur la 
base de son spectre de r.m.n. au 1,2-U-isopropylidene-3-U-(mCthylthio)mCthyl-5-G 
p-tolylsulfonyl-&r_-arabinofuranose; ce type de derive est generalement forme’ ’ au 

tours de ce genre d’oxydation. 
L’effet des conditions de methanolyse acido-catalysee sur ces quatre sulfonates 

l-4 a CtC CtudiC sur des solutions methanoliques contenant environ 10% de ces com- 
poses et une quantite suffisante d’acide chlorhydrique concentre de facon a obtenir 
un milieu reactionnel approximativement 0,2M en acide chlorhydrique. Les solutions 
ont CtC chauffees B reflux, et le tours de la reaction a CtC suivi par chromatographie 
sur couche mince (c.c.m.) et spectroscopic de r.m.n. Dans chaque cas, et ainsi qu’on 
pouvait l’attendre, on constate le clivage rapide du radical O-isopropylidene par la 
disparition du produit de depart, ceci au bout d’un laps de temps ne depassant pas 
5 minutes. Les spectres de r.m.n. des composes isoles a cette ttape sont en accord 
avec la formation, dans chaque cas, des methyl S-O-p-tolylsulfonyl-Q-pentofurano- 
sides respectifs. Dans trois des quatre exemples, une conversion ulterieure est constatee 
apres 5 h de chatiage a reflux, et les produits form& ont Ctt isoles et identifies B 
cette &ape. 

Au bout des 5 h de reaction, une c.c.m. du produit resultant de la solvolyse du 
1,2- 0-isopropylidene-5- O-p-tolylsulfonyl-a-D-xylofuranose (1) montre que le melange 
anomtrique des glycosides 5 form& initialement a CtC transforme a peu pres com- 
pletement en un nouveau compose, que l’on suppose Ctre le 2,5-anhydro-D-xylose 
dimethyl acetal (6) du fait que son spectre de r.m.n. indique I’absence du radical 

sulfonique, et que deux groupes 0-methyles sont par contre presents. Soumis a 
l’action du chlorure de p-toluenesulfonyle dans la pyridine, ce compose conduit a un 
disulfonate cristallin deja connur4, le 2,5-anhydro- 3,4-di-0-p-tolylsulfonyl-D-xylose 
dimethyl a&al (7). Celui-ci a CtC isole avec un rendement de 64% B tote d’une faible 
quantite d’un composant migrant plus lentement en c.c.m. Ce dernier semble Ctre le 
monosulfonate en C-4 de l’acetal 6, du fait qu’il parait, par son spectre de r.m.n., 
etre isomtre du 2,5-anhydro-3tO-p-tolylsulfonyl-o-xylose dimtthyl a&al6 tout en 
possedant une structure fine, une valeur differentielle de deplacement chimique des 
groupes 0-methyles de l’acetal et un comportement physique difErents_ 

La methanolyse du 1,2- O-isopropylidtne-5-O-p-tolylsulfonyl-~-~-lyxofuranose 
(4) pendant 5 h, dans les memes conditions, a abouti a la conversion des glycosides 
anomtres 8 initialement form& en un seul produit que l’on suppose, d’apres son 
spectre de r.m.n., &tre le 2,5-anhydro-r_-lyxose dimethyl a&al (9) Soumis ?t l’action 
du chlorure de p-tolutnesulfonyle dans la pyridine, ce produit a fourni, en rendement 
quantitatif, un compose cristallin identifk! au 2,5-anhydro-3,4-di-U-p-tolylsulfonyl- 
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L-iyxose dimethyl a&al (lOa) et qui est identique en tous points, except6 pour le signe 
de sa rotation optique, ?L son Cnantiomitre lob. Ce dernier a d’ailleurs CtC prepa par 
action du chlorure mercurique et du methanol en prksence de carbonate de cadmium 
sur le 2,5-anhydro-3,4-di-O-p-tolylsulfonyl-D-lyxose diisobutyl dithioacktal (11). 

La mkthanolyse du 1,2-O-isopropylidke-5- O-p-tolylsulfonyl-cc-D-ribofuranose 
(2) conduit rapidement 5 un composC, que l’on prCsume &trele methyl 5-U-p-tolyl- 
sulfonyl-a$-D-ribofuranoside (12). Un second produit, probablement le 2,5-anhydro- 
D-ribose dimtthyl a&al (13), apparait au bout d’une heure; cependant, apr& 5 h 

de rkaction, le glycoside intermgdiaire 12 n’est pas totalement transform6 en I’anhy- 
dride 13. L’action de I’acCtone, en prkence de sulfate de cuivre, sur le melange obtenu 
aprk 5 h de &action conduit B deux produits isol& dans un rapport 3:2, et identifies 
aux methyl 2,3-O-isopropylid~ne-5-U-p-tolylsulfonyl-cc,~-~-ribofuranoside et 2,5- 
anhydro-3,4-O-isopropylidke-D-ribose dimethyl a&al (15) respectivement. La 
fraction correspondant au glycqside a pu etre cristaliisCe, ce qui a permis d’obtenir 
l’anomkre /? 14 Q l’ttat pur; cette substance est identique ?I un meme composC de 
configuration anomkrique non pr&isCe obtenu par Levene et Stiller”. Les eaux-meres 
de cristallisation contenaient encore un mklange de l’anomkre /3 14 pr&dent et un 
composC non cristallin supposC etre l’anomhre a du sulfonate 14 par son spectrede r.m.n. 
L’oxolanne 15 a CtC obtenu apr& distillation sous la forme d’une huile homoggne, 
analytiquement pure, et dont le spectre de r.m.n. est en accord avec la structure pro- 
posCe; le spectre de masse montre, quant & lui, les fragmentations Mf, M+ -CH,. 
Mf -OMe, M+ -CH(OMe), attendues (se reporter 2 la partie experimentale pour 
les details). Ce composk est, en tous points, identique au produit obtenu par reaction 
d’khange avec le mCthano1 en prkence de chlorure mercurique et de carbonate de 
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cadmium sur le 2,5-anhydro-3,4-O-isopropylidene-D-ribose diisobutyl dithioacCtal’ 6 

(W. 
La methanolyse du 1,2- 0-isopropylidke-5- O-p-tolylsulfonyl-/.?-L-arabinofura- 

nose (3) a CtC arr%e aprb un chatiage B reflux de 30 min, et le melange ainsi obtenu 
des methyl 5-U-p-tolylsulfonyl-a- (et p)-L-arabinofuranosides (respectivement 17 et 18) 
a CtC &par6 par chromatographie SLIT colonne en l’anomere cristallin B-L 18 et 

I’anomere a-L 17 obtenu sous la forme d’un sirop. Lorsque la methanolyse est 
poursuivie pendant 5 h, seuls les composes 17 et 18 sont retrouves dans le milieu 
reactionnel; aucun autre compose, pouvant Cventuellement correspondre a un 
2,5-anhydropentose dimethyl a&al n’est dCcelC. L& reaction a alors CtC prolongee 
jusqu’a 72 h, ce qui a permis de retrouver par c.c.m. un compost correspondant Q 
I’oxolanne (19) attendu, H c&e d’une proportion majeure des glycosides 17 et 18 

inchangb. L’action de l’adtone sur ce melange brut en presence du catalyseur usuel 
a conduit, avec un rendement de 15%, a un compose migrant rapidement en c.c.m. 
et identtie au 2,5-anhydro-3,4-0-isopropylidine-L-arabinose dimethyl a&al (20) B 
c6t6 d’une proportion nettement plus grande des glycosides 17 et 18. L’oxolanne 20, 
obtenu aprk distillation sous la forme d’tme huile homogene et analytiquement pure, 
donne en spectrometrie de masse une fragmentation identique a celle de I’analogue 
ribo 15, ce qui suppose une m6me structure globale. De meme, ces deux composes 
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montrent des spectres de r.m.n. qui ne different que par leur structure fine, apportant 
ainsi un argument SupplCmentaire en faveur de la structure propoke 20. 

lent 
12 - 

Scheina I 

rib0 ombino 

DISCUSSION 

Les rtsultats precedents obtenus dans cette sirie de pentoses montrent claire- 
ment que la formation des heterocycles 2,5-anhydride est aisee dans le cas des isomeres 
xylo et Zyxo, plus difficile dans le cas de l’isomere ribo, et trb difficile dans le cas de 
l’isomire arabino. Ces differences peuvent Etre interpretees comme resultant des 
interactions stkiques qui se dheloppent nkessairement lors de la formation de 
l’btat de transition aboutissant B la fermeture du cycle. Dans l’etape qui conduit 2 la 
formation de l’anhydride interne une attaque directe de O-2 sur C-5 est steriquement 
impossible pour au moins deux des methyl 5-O-p-tolylsulfonylpentofuranosides. Par 
consequent on peut supposer l’existence d’un precurseur acyclique, le 5- O-p-tolylsul- 
fonylpentose dimethyl acetal ou encore d’un hCmiacCta1 acyclique ou ion de ce type 
en Cquilibre avec son environnement immkdiat. La presence du 5-O-p-tolylsulfonyl- 
pentose dimethyl a&al en faible concentration, en Cquilibre avec les furanosides 
thermodynamiquement plus favor-is% est statistiquement Ctablie. Par cons&quent, la 
vitesse avec laquelle les derives acetals acycliques sont transform& en 2,5-anhydrides 
est, dans chaque cas, sous la dependance de la difference Cnergetique entre 1’Ctat 
initial et P&at de transition pour l’etape irreversible dans laquelle l’anhydride est 
form& La faible rCactivit6 du d&iv& arabino peut Etre attribute en partie B une stabili- 
sation dans la conformation de 1’Ctat initial, puisque c’est le seul exemple pour lequel 
on peut estimer que la conformation la plus stable de I’intermediaire acyclique puisse 
Ctre la forme zig-zag planaire dCveloppie2. Cependant, vu les conditions de cette 
reaction, un facteur plus significatif est probablement la tension sterique induite & 
l’approche de P&tat de transition. Ainsi, dans le cas du derive arabiio les-&$bstituants 
en C-2, C-3 et C-4 se trcuvent necessairement tous dans un alignement sensiblement 
SJVZ au tours de 1’Ctat de transition amenant B la cyclisation (Schema I). La destabili- 

Curbohyd. Rex., 20 (1971) 3053i8 



312 J. DJZFAYE, D. HORTON, M. MUESSEh 

sation sterique qui en resulte apporte un argument essentiel pour expliquer le t&s 
faible rendement lors de la formation de I’heterocycle 2,5-anhydride (<< product 
development control )>). Cette forte destabilisation n’existe pas dans l’etat de transi- 
tion des trois autres configurations (Schema I), et la formation de l’anhydride interne 
a lieu aisement, particulierement lorsque O-3 et O-4 sont en position trans. La plus 
faible reactivite du derive ribo, par rapport aux analogues xylo et Zyxo, suggere que 
les exigences steriques c&es par des atomes d’oxygene vicinaux cis en C-3 et C-4, dans 
l’etat de transition, sont plus strictes que celles qui resultent d’une disposition vicinale 
cis du substituant exocyclique en C-l et de l’hydroxyle en C-3. Les cinetiques de 
conversion en oxolannes observCes, xyZo M Zyxo >ribo 9 arabino sont voisines de celles 
rapport&es4 pour la conversion des pentoses dialkyl dithioacetals en 2,5-anhydrides 
sous l’action du chlorure de p-tolutnesulfonyle dans la pyridine. 

PAIUTE EXPERIMENTALE 

MPthodes gPn&rales. - Les points de fusion ont CtC determines sous microscope 
sur platine de Leitz et sont corriges. La purete de tous les composes a CtC verifiee par 
c.c.m. (gel de silice, solvant dichloromethane-ether 3:1), et le tours des reactions a 
CtC suivi sur ces mCmes plaques. Les evaporations ont Cd effectuees sous pression 
reduite. Les microanalyses Clementaires ont CtC realisees par le Laboratoire Central 
de Microanalyse du C.N.R.S. Les pouvoirs rotatoires ont CtC mesures B l’aide du 
<< Quick Polarimetre >> de Rousse! et Jouan. Les spectres de r.m.n. ont CtC Ctablis dans 
le chloroforme-d 5 la frequence de 60 MHz sur un appareil Varian A-60 par Made- 
moiselle Franconie ou Monsieur Bouhet. Les deplacements chimiques sont mesures 
en 6 (p.p.m.) a partir de la raie du tetramethylsilane prise comme zero de reference. 
Les spectres de masse ont CtC mesures au Centre d’Etudes Nucleaires de Grenoble 
sous la direction de Monsieur Ulrich ou a Gif-sur-Yvette (Institut de Chimie des 
Substances Naturelles) sous la direction de Monsieur B. C. Das, sur des appareils de 
type MS-9 (A. E-T., Manchester). 

1,2-O-isopropyZid~ne-5-O-p-toIyIszflfonyz-a-D-ribof~ranose (2). - Le dioxyde de 
ruthenium (1 g), mis en suspension dans le dichloromethane (120 ml) est agite forte- 
ment avec une solution aqueuse de metaperiodate de sodium (lo%, 30 ml). La solution 
jaune de-tetraoxyde de ruthenium dans le dichloromethane est decantee et ajoutee au 
1,2-O-isopropylidene-5- O-p-tolylsulfonyl-cr-D-xylofuranose8 pulverulent (1, 1 g). La 
solution aqueuse residuelle est reextraite par le tetrachlorure de carbone (2 x 20 ml) 
et la phase organique ajoutte au milieu reactionnel. Ce dernier, homogene, est 
abandonne pendant 3 h a 0” puis 4 h a temperature ambiante et sous agitation 
continue. L’exds d’agent oxydant est alors detruit par addition de Zpropanol et le 
dioxyde de ruthenium tilt& est 1avC par le dichloromethane. Les filtrats reunis sont 
Cvapores et le residu dissous dans le tetrachlorure de carbone. Le derive xylo de depart, 
qui n’a pas reagi, cristallise. Apres filtration, l’evaporation du atrat conduit a we 
huile; spectre infra-rouge: c;p 1785 et 1600 cm- ’ (C=Q, C=C); bande large a 1380- 
1365 cm- ’ (CMe,). 

Le produit brut (867 mg), dissous dans la quantite minimum d’ethanol est 
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ajoute lentement, avec agitation, a une solution de borohydrure de sodium (165 mg) 
darts l’eau (25 ml). Le melange est agite pendant 45 min et l’excb d’agent reducteur 
est decompose par quelques gouttes d’acide acttique. Apres evaporation, le residu 
est repris par le chloroforme. La solution, GltrCe, IavCe par l’eau, sechee sur sulfate de 
sodium, et Cvaporee conduit B une huile (774 mg, 77%) qui cristallise spontanement 
par refroidissement. Une recristallisation dans l’ether conduit a de fines aiguilles 
(658 mg), p.f. 104-107”, [cr]i* +26,3” (c 2,13, chloroforme) [lit.“: p-f_ 10%106,5”, 
[a]z” +23,6” (c 1,3, chloroforme)]; spectre de r.m.n.: 6 7,83, 7,35 (4 protons, systcme 
A,&, JAB 8 Hz, protons aryle de Ts), 5,73 d (Jt ,2 4 Hz, H-l), 4,53 t ma1 resolu 
(1 proton, J2,3 4 Hz, H-2), 4,27 m, 3,90 m (H-3,4,5,5’), 2,45 s (3 protons, CH, de Ts), 
1,53 et 1,37 2 s (6 protons, CMe,); spectre de masse: m/e 329 (Mf --Hz), 313 
(M+ -31), 243, 172 (M+ -TsOH). 

Ana;. Calc. pour C,,H,,O,S: C, 52,31; H, 5,85; S, 9,31. TrouvC: C, 52,19; 
H, 5,86; S, 9,37. 

I,2-O-lsopropylid~~e-5-O-~toZylsrrlfonyl-~-~-iyxof~yxofrtranose (4). - Le 1,2-O- 

isopropylidene-5- 0-p-tolylsulfonyl-/I-L-arabinofuranose I ’ (3,500 mg) est dissous dans 
le dimethyl sulfoxyde (8 ml) auquel on ajoute l’anhydride acetique (5 ml). Le progrb 
de la reaction a temperature ambiante, sous agitation magnetique, est suivi par c.c.m. 
Au bout de 6 h, le produit de depart disparait alors qu’apparait une tache prepon- 
d&ante correspondant au pentulose attendu. Une tache secondaire correspond B un 
(methylthio)mCthyl ether en C-3 du sulfonate de depart (voir plus loin). Apres lyophili- 
sation, I’huile residuehe (498 mg) est dissoute dans la quantite minimum d’ethanol 
et le melange est ajoute goutte & goutte a une solution aqueuse (10 mg) de borohydrure 
de sodium (55 mg) sous agitation magnetique. Au bout de 30 min, la reaction est 
arrZtCe par addition de quelques gouttes d’acide acetique. Apres evaporation de la 
solution sous pression reduite, le rbidu est repris par le chloroforme (60 ml), la 
solution chloroformique est lavee par l’eau (10 ml), et les eaux de lavage sont de 
nouveau extraites ti trois reprises par le chloroforme. Les solutions chloroformiques 
rtunies conduisent, apres evaporation, a un melange (461 mg) donnant deux taches 
en c.c.m. La separation de ces deux composes est realisee par chromatographie sur 
colonne de gel de silice Merck (70-325 mesh, 13 g) avec le systeme dichloromethane- 
ether 3:l. La premiere fraction (64 mg, 12%), CluCe par 30 ml de solvant, correspond 
au l,2-O-isopropylid~ne-3-O-(mCthylthio)mCthyl-5-O-p-tolylsulfonyl-~-~-arabinofu- 
ranose. Spectre de r.m.n.: 6 7,83, 7,35 (4 protons, systeme A,B,, JAB 8 Hz, protons 
aryle de Ts), 5,84 d (J1 I2 4 Hz, H-l), 4,62 s (2 protons, -CH,S-), 4,55 d (J2,3 to,5 Hz, 
H-2), 4,25 s large (1 proton, H-3), 4,19 s apparent (3 protons, H-4,5,5’), 2,45 s (3 
protons, CH, de Ts), 2,12 s (3 protons, S-CH,), l,29 et I,38 2 s (6 protons, CMe,). 

La seconde fraction (342 mg, 68%), CluCe par 40 ml de solvant, cristallise 
apres evaporation et le residu est recristallisC dans l’ether. Elle correspond au sul- 
fonate attendu 4, p.f. 64-65” [a];” -24,4” (c 1,13, chloroforme); spectre de r.m.n.: 
8 7,86 7,38 (4 protons, systbme A2B2, JAB 8 Hz, protons aryle de Ts), 5,75 d (JL,p 
4 Hz, H-l), 4,58 m complexe (2 protons, H-2 et H-3), 4,31 m (H-4,5,5’), 2,45 s 
(3 protons, Me de Ts), 1,46 et 1,36 2 s (6 protons, CMe,); spectre de masse: 

Curbohyd. Res., 20 (1971) 305-318 



314 J. DJZFAYE, D. HGRTGN, M. MUESSER 

m/e 329 (Mf -15), 301 (MS -CH,CO*), 215 (Mi -129), 159 (Mf -CH,OTs), 
129 (Hot=CH-c~CHo~Me~); ce spectre est en tous points superposable a celui de I’epi- 
mere arabino 3 de depart. 

Anal. Calc. pour CISH,,O,S: C, 52,31; H, $85; S, 9,31. Trouve: C, 52,03; 
H, 5,61; S, 9,37. 

Conditions de solvolyse des sulfonates 1, 2, 3 et 4. - Le 1,2-O-isopropylidene- 
5-O-p-tolylsulfonylpentofuranose (1 g) est dissous dans le methanol (10 ml) dans 
lequel ‘on ajoute sous agitation l’acide chlorhydrique (d 1,19, 0,2 ml). Le melange 
Gactionnel est chauffe Q retiux et la reaction est suivie par c.c.m. pendant 5 h, ce qui 
permet de suivre Evolution du melange reactionnel en fonction du temps. L’acide 
chlorhydrique est CliminC par addition de quelques gouttes d’ammoniaque (d 0,90) et la 
solution dvaporee. Un spectre de r.m.n., Ctabli sur le melange total apres formation des 
d&iv& approprik, permet gCnCralement d’apprecier la proportion relative des compo- 
sants. Ceux-ci sont ensuite &pares soit par cristallisation, soit par chromatographie 
sur coIonne de gel de silice. 

Solvolyse du I,2-0-isopropylid~ne-S-0-p-tolylsulfon* (1). - 
Au bout de 5 min apparait une tache de R, 0,24 identique aux methyl 5-O-p-tolylsul- 
fonyl-r&D-xylofuranosides (5) ainsi qu’une tache faible de RF 0,05 correspondant au 
2,5-anhydro-D-xylose dimethyl a&al (6). Le sulfonate de depart 1 disparait com- 
pletement au bout de 30 min de reflux. La reaction est a&tee au bout de 5 h, et la 
solution neutralide par addition d’ammoniaque est Cvaporee. Le residu huileux est 
sCchC sous vide pousse et dissous dans la pyridine anhydre (15 ml). Apres addition 
de chlorure de p-toluenesulfonyle (2,213 g, 11,6 mmoles, 4 Cquiv. molaires theoriques), 
le melange Gactionnel est abandonne pendant 48 h a la temperature ambiante, puis 
extrait par le chloroforme et le produit isole selon la technique habituelle. L’huile 
obtenue presente deux taches de R, 0,41 et 0,63 en c.c.m. Un spectre de r.m.n. Ctabli 
sur ce melange indique la presence exclusive de 2,5-anhydro-3,4-di- O-p-tolylsulfonyl- 
D-xylose dim&thy1 a&a1 (7) et de 2,5-anhydro-4-O-p-toIylsulfonyI-D-xylose dimethyl 
a&al. La proportion relative de ces deux constituants a CtC determinee’en prenant 
pour reference la valeur integree des vibrations du groupement dimethyl a&al dans 
les deux molecules, 6 3,45 et 3,43 pour le monosulfonate et 6 3,36 et 3,31 pour le 
disulfonate 7. Le rapport respectif est de 1:4,2. On &pare ces deux co_mposCs 
(1,197 g) sur une colonne de gel de silice (50 g) et on Clue le 2,5-anhydro-3,4-di-O-p- 
tolylsulfonyl-D-xylose dimethyl a&al (905 mg, 64%) par passage de 75 ml de 
dichforomethane-ether (3:l); Ie produit est recristallise dans l’ether, p-f. 89-90”, 
[a]? + 69,9” (c 1,63, chloroforme) [lit. r3 : p-f. E&87”, [a]:: + 64,7”]; spectre de r.m.n. 
superposable: 6 7,85 et 7,40 (4 protons systeme A2B2, JAB 8 Hz, protons aryle de 
Ts), 5,08 m (H-4), 4,95 d (H-3), 4,40 d (J,,, 75 Hz, H-l), 4,25-3,73 m (H-2,5,5’) 
3,36 et 3,ll 2 s [3 protons chacun, C(OMe),], 2,48 s (3 protons, Me de Ts). 

Anal. Calc. pour C2,Hz609S2: C, 51,83; H, 5,38; S, 13,18. TrouvC: C, 51,73; 
H, 5,25; S, 12,91. 

L’Clution par 165 ml du solvant precedent conduit B une seconde fraction 
(132 mg, 15%) qui n’a pu ctre obtenue sous forme cristalline et qui a ete caracteriste 
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uniquement par son spectre de r.m.n.: 6 4,85 m Iarge (H-4), 4,61 d (J, ,2 5 Hz, H-l) 

4,47-3,70 (H-2,3,5,5’), 3,46 s [6 protons, C(OMe2)] et 2,47 s (3 protons, Me de Ts). 
Ce spectre de r.m.n. differe de celui obtenu pour le 2,5-anhydro-3-O-p-tolylsulfonyl- 
o-xylose dimethy ac6ta16, notamment par I’absence du multiplet large attribuC a H-4 
et par la presence a 3,13 et 3,38 p.p.m. de deux doublets de 3 protons chacun attribu- 
ables au dim&y1 a&al, fortement dCdoublCs comme pour le disulfonate 7 par 
l’anisotropie diamagnetique du groupe p-toluenesulfonique en C-3. 

SolcoZyse du 1,2-0-isopropylid~ne-5-0-p-tolylszrlfony (4). - La 
reaction est r&alisCe sur ce compose (830 mg) dissous dans le methanol (8,3 ml) 
contenant de I’acide chlorhydrique concent& (0,16 ml). Au bout de 5 min de chauffage 
a reflux, apparaissent 3 nouvelles taches; le compose de depart disparait du chroma- 
togramme. Les RF respectifs (0,20, 0,35 et 0,05) correspondent approximativement 
aux valeurs usuelles pour les methyl 5-O-p-tolylsulfonyl-a&pentofuranosides et un 
2,5anhydropentose dimethyl a&al. AprGs 5 h de chatiage, une seule tache de RF 
0,05 subsiste. L’acide est BEminG de la faGon habituelle, et le m&than01 concentre 

sous pression reduite. L’huile rbiduelle, sCchCe sous vide pousse en presence d’anhy- 
dride phosphorique, est dissoute darts la pyridine anhydre (8 ml) et addition&e de 
chlorure de p-toIu&esulfonyle (1,8 g, 4 equivalents molaires theoriques). Apres 48 h 
de rkaction a temperature ambiante, on extrait le produit par le procddd habitucl. 
L’huile obtenue (1,123 g, environ 95%), qui cristallise dans Ie methanol, est identifiCe 
au 2,5-anhydro-3,4-di-O-p-tolylsulfonyl-L-lyxose dimtthyl a&al (lOa), p.f. 139-140”, 
Cal;’ -58,5’ (c 1,28, chloroforme); spectre de r.m.n.; 6 4,95 m (2 protons, H-3 et 
H-4), 4,23 d (1 proton, J , ,z 6,5 Hz, H-l), 4,00 m (2 protons, H-5,5’), 3,84 q (1 proton, 
J2,3 2,5 Hz, H-2) 3,31 et 3,20 2 s [3 protons chacun, C(OMe),], 2,46 s (3 protons, 
Me de Ts). Ce spectre est superposable & celui de l’antipode optique en serie D obtenu 
dans I’essai suivant. 

Anal. CaIc. pour C,,Hz,O,S,: C, 51,83; H, 5,38; S, 13,18. Trouv6: C, 51,96; 
H, 5,59; S, 13,31. 

2,5-Anhydro-3,Cdi-0-p-fot’yhlfonyl-D-Zyxose dim&JzyIac&ai (lob). - Le 2,5- 
anhydro-3,4-di-U-p-tolysulfonyl-o-Iyxose diisobutyl dithioacetall’ (250 mg) est 
dissous dans Ie mithanol anhydre (10 ml) et additionne de carbonate de cadmium 
(192 mg) et de chlorure mercurique (385 mg). La suspension est chauffee a reflux avec 
agitation pendant 40 h, puis, apres refroidissement, additionnee de chloroforme. Les 
se1.s mineraux insolubles sont &mines par flItration, le atrat Ctant Iui-mZme reGu 
dans une fiole contenant du carbonate de cadmium. L’evaporation a une temperature 
infkieure B 35” donne un rtsidu pgteux, qui est repris par le chloroforme. Apres 
filtration, on lave par l’eau contenant de l’iodure de potassium (5%), puis par l’eau. 
La solution s&h&e et Cvaporge donne une huile qui cristallise dans le methanol sous 
forme d’aiguiIIes, p.f. 140”, [cr];’ + 63,5 (c l,l, chloroforme). 

Anal Calc. pour CzrHz60,S,: C, 51,83; H, 5,38; S, ?3,18. TrouvC: C, 51,77; 
H, 5,29; S, 13,28. 

Le spectre de r.m.n. de ce compose est superposable & celui de son antipode 
optique 10 dtcrit dans Ie paragraphe prCcCdent. 
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SoZcoZyse du I,2-O-isopropyZid~ne-5-o-p-tolylsulfonyZ~~-D-ribofurano~e (2). - AU 
bout de 5 min de chauffage a reflux apparaissent deux taches de RF 025 et 0,27 
identiques au methyl 5-O-p-tolylsulfonyl-a- et fl-D-ribofuranosidel ’ (12) temoin. Le 
sulfonate de depart 2 disparait apres 15 min alors qu’apparait une tache, tres faible, 
de RF 069 et non identifiee. Apres 1 h de chauffage, on note l’apparition d’une tache 
de RF 0,lO correspondant au 2,5-anhydro-D-ribose dimtthyl a&al (13). Apr&s 5 h, 

le milieu reactionnel est neutralise et evapore. Le residu huileux est s&he par lyophili- 
sation, dissous dans I’acetone anhydre (15 ml) et la solution est addition& de 
sulfate de cuivre set (1 g). Apres agitation magnetique pendant 24 h a temperature 
ambiazte, les composes de depart ont totalement disparus (c.c.m.), le sulfate de 
cuivre est alors elimine par filtration, et la solution acetonique Cvaporee. L’huile 
r&iduelle est reprise par le chloroforme, et cette solution chloroformique, lavee par 
I’eau et sCchCe sur sulfate de sodium donne aprb evaporation une huile (881 mg) 
qui se prend en masse par refroidissement et montre deux composants de RF 0,52 et 
0,77 en c.c.m. Le spectre de r.m.n. realise sur ce melange indique uniquement la 
superposition des signaux correspondant au 2,5-anhydro-3,4-O-isopropylidene-D- 
ribose dimethyl a&al (15) et aux methyl 3,4- 0-isopropylidbne-5- O-p-tolylsulfonyl- 
a,/?-6-D-ribofuranosides. La proportion relative de ces deux constituants est deduite du 
rapport des integrations entre les signaux dfis au methoxyle anomerique (6 3,23) et 
ceux attribuables au groupement dimethyl a&al (6 3,45). Elle est respectivement de 
2:3 pour l’acbtal 15 et le glycoside 14 (et son anomere a). Ces composes sont s&pares 
sur une colonne de gel de silice (25 g) avec le systeme de solvants dichloromethane- 
ether 3:1, et I’elution par 40 ml de solvant donne 500 mg (48%) de methyl 2,3-0- 
isopropylid~ne-5-O-p-tolylsulfonyl-~-D-ribofuranoside (14), p.f_ 83-85”, [a];’ -386” 
(c 1, ethanol). Levene et Stiller” indiquent: p.f_ 83-84”, [a];’ -35,5” (ethanol) pour 

un methyl 3,4-O-isopropylid~ne-5-O-p-tolylsulfonyl-~-ribofuranoside dont la configu- 
ration anomerique n’est pas prCcisCe; ce compose est par consequent un p-D-ribo- 
furanoside. Spectre de r.m.n. : 6 7,80 et 7,35 (4 protons, systeme A,B,, JAB 8 Hz, 
protons aryle de Ts), 4,93 s (H-l), 4,56 s large (2 protons, H-5,5’), 3,25 s (3 protons, 
-OMe), 2,46 s (3 protons, Me de Ts), 1,45 et I,30 2 s (6 protons, CMe,); spectre 
de masse: m/e 343 (M+ - 15), 327 (M+ -OCH,), 315 (Mf -CH,CO), 298 (M+ 
-CH,COzH); 240 (M+ -6O-58), 173 (M+ -CH,OTs). 

Anal. Calc. pour C,6H,20,S: C, 53,61; H, 6,18; S, 894. TrouvC: C, 53,86; 
H, 6,18; S, 8,90. 

L’elution par 45 ml de solvant donne une huile (100 mg) qui n’a pu Ctre cristal- 
lisee, et semble Etre un melange du compose precedent et de son anombre (rendement 
total en anomeres a et /J, 57%). Spectre de r-m-n.: 6 3,45 s (3 protons, OMe a), 2,46 s 
(3 protons, Me de Ts), 1,53 et I,35 2 s (6 protons, CMe,). 

L’elution par 65 ml de solvant donne le 2,5-anhydro-3,4-O-isopropylidene-D- 
ribose dimethyl a&al (15) (150 mg, 23%) sous forme d’une huile mobile, p. eb.e,er 
55-60”, fzi4 i&10, [a];’ - 18’ (c 1,3, chloroforme); spectre de r.m.n. (benzene-6): 

6 4293 q (Jz.3 1 Hz, J3,4 6,5 Hz, H-3), 4,61 m (12,5 Hz de large, H-4), 4,29 q (J1,2 

4 Hz, H-2), 4,09 d (H-l), 4,06 q (J4,5 2 Hz, Js,sv 10 Hz, H-5), 3,83 (J4,5. 4 Hz, H-5’), 
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>0.5 Hz, H-l), 4.20-3.90 m (5 protons, H-2, H-3, H-4 et H-5,5’), 3,33 s (3 protons, 
-QMe) et 2,43 s (3 protons, Me de Ts). Ces valeurs indiquent que ce composC 
posdde la structure du methyl 5-U-p-tolylsulfonyl-a-L-arabinofuranoside (17) 

Au bout de 5 h de chatiage & reflux, on ne constate pas de modification 
apprkiable de la composition du melange rCactionne1 (c.c.m.). Le reflux est alors 
prolong& jusqu’8 72 h, alors qu’une tache de RF 0,15 (acktate d’kthyle) commence & 
apparaitre, tandis que les deux taches relatives aux anomeres pr&Sdents persistent 
encore. Aprts neutralisation, Cvaporation de la solution mCthanolique et skhage 
du rEsidu par lyophilisaiion, ce demier est dissous dans l’adtone anhydre (30 ml) et 
additionnk de sulfate de cuivre set (3 g). Aprks 48 h g temperature ambiante, le 
sulfate de cuivre est BliminC par filtration sur CBlite et la solution ac&onique BvaporCe. 
Le rCsidu sirupew, repris par le chloroforme, est lave par une solution aqueuse de 
chlorure de sodium (10%). Aprk sCchage et Cvaporation du chloroforme, une huile 
incolore est obtenue (2,958 g) qui prkente en c.c.m. deux taches de RF 0,24 et 0,68. 
La separation de ce mklange est rCdlisCe sur colonne de gel de silice (60 g) avec le 
systkme dichloromethaneGther 3:l. 153 ml de solvant Cluent une huiie (292 mg) 
identifi.Ce au 2,5-anhydro-3,4- O-isopropylid&e-L-arabinose dimethyl a&al (20); 
p Cb 0 3 65”, ng’ 1,4405; [a]g5 f70” (c 1, chloroforme); spectre de r.m.n. (benzkne-d,): 
d-4,82 ‘d (J1 ,2 7 Hz, H-l), 4,43 q (J2,3 3,5 Hz, J3,4 6 Hz, H-3), 4,17 q large (H-4), 
3,91 d large (J,,,t0.5 Hz, J,,,. 10,5 Hz, H-5), 3,35 q (H-2), 3,35, 3,33 s [C(OMe)J, 
3300 q (Jw 4 Hz, H-5’, 1,45, et I,16 (CMe,); spectre de masse : m/e 218 (Mf), 203 
(Mt-CH& 187 (M’-OCH& 143 [M’-CH(OMe),], 129 (Ho+ScH-c~=cHo~Me~). 

Anal. Calc. pour C10H,s05 : C, 55,03; H, 8,31. TrouvC : C, 55,Ol; H, 8,64. 
Le composC restant sur la colonne (1,864 g) est CluC par 310 ml du solvant 

prCcCdent et identifik au mCiange anomerique des mCthy1 5-O-p-tolylsulfonyl-L- 
arabinofuranosides. 
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