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ABSTRACT 

2-Acetamido-2-heoxy-6-O-P_D-xyIopyranosy~-cr-D-g~ucopyranose has been syn- 
thesized in crystalline form by condensation of 2,3,4-tri-0-acetyl-a-D-xylopyranosyl 
chloride (1) with benzyl2-acetamido-3,L1-di-O-acetyl-2-deoxy-P-D-glucopyranoside (2), 
followed by U-deacetylation and catalytic hydrogenation. Condensation of 2 with 
2,3,4-tri-0-chlorosulfonyl-/3-D-xylopyranosyl Moride, followed by dechlorosulfonyla- 
tion and acetylation, gave benzyl2-acetamido-3,4-di-O-acetyl-2-deoxy-6-0-(2,3,4-tri- 
O-ace@a-D-xylopyranosyl)-B-D-ghtcopyranoside in crystalline form. O-Dea- 
cetylation, followed by catalytic hydrogenation, gave 2-acetamido-2-deoxy-6-U-a-D- 
xylopyranosyl-a-D-glucopyranose in crystalline form. 

SOMMATRE 

Le 2-acCtamido-2-dCsoxy-6-O-~-D-xylopyranosyl-cc-D-glucopyranose a et6 syn- 
th6tisC sous forme cristalline par condensation du chlorure de 2,3,Ptri- O-acCtyI-a-D- 
XylopyranosyIe (1) avec Ie benzyl-2-acCtamido-3,4-di-O-acCtyl-2-dCsoxy-/J-D-gluco- 
pyranoside (2), suivie d’une U-dbsacetylation et d’une hydrogenation catalytique. La 
condensation de 2 avec le chlorure de 2,3,4-tri-O-chlorosulfonyl-/3-D-xylopyranosyle, 
suivie d’une dechlorosulfonyiation et d’une adtylation, donne le benzyl-2-ac&amido- 
3,4-di- O-acCtyl-2-d~soxy-6-0-(2,3,Ptri-U-acttyl-a-D-xylopyranosyl)-B_D-glucopyra- 
noside sous forme cristalline. Une 0-desacetylation, suivie d’une hydrogenation cata- 
lytique, donne le 2-acCtamido-2-dCsoxy-6-O-a-D-xylopyranosyl-a-D-gIucopyranose 
sous forme cristalline. 

INTRODUCTION 

Le D-xylose est un Clement constitutif d’un petit nombre de glycoproteines. 
C’est ainsi que Fukuda et al.' ont observe une liberation de D-xylose par traitement 
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de la bromelaine d’ananas avec une B-D-xylosidase. Selon Yasuda et al.‘, le D-xylose 
serait lie a un residu de 2-acetamido-2-desoxy-D-glucose, en une position qui reste a 
prtciser. Dans le cadre d’un programme general de synthese d’oligosides naturels 8 
base de 2-acetamido-2-dCsoxy-D-glucose, nous dkcrivons ici les syntheses non Cqui- 
voques des 2-acetamido-2-desoxy-6-O-a- et p-D-xylopyranosyl-a-rr-glucopyranose. 

RlkJLTATS ET DISCUSSION 

La condensation du chlorure de 2,3,4-tri-O-a&yl-a-D-xylopyranosyIe3 (1) avec 

le benzyl-2-acC~mido-3,4-di-O-ac~tyl-2-d~soxy-~-D-glucopyranoside4 (2) est effectuCe 
dans le chloroforme en presence de carbonate d’argent, de sulfate de calcium anhydre 
et d’une quantitb catalytique de perchlorate d’argent, dont le but est d’augmenter la 
vitesse de la reaction’. Dans ces conditions, le benzyl-2-adtamido-3,4-di-O-acCtyl- 
2-dCsoxy-6-0-(2,3,4-tri-O-acCtyl-P-D-xylopyranosyl)-8_D-glucopyranoside (3) est ob- 
tenu a l’etat cristallin avec un rendement de l’ordre de 75 %. La O-dCsa&tylation de 
ce compose est effect&e dans un melange methanol aqueux-triCthylamiue. Le spectre 
de r.m.n. du produit de condensation 3 ne permet pas la localisation Cvidente du 
proton anomere interglycosidique. Les valeurs des pouvoirs rotatoires molaires de 3 
et de son dtrivt dtsac&ylC 4 sont en faveur d’une anomerie /I de la liaison interglyco- 
sidique (Tableau I). Le dioside 2-acCtamido-2-dCsoxy-6-U-j?-D-xylopyranosyl-ar-D- 
glucopyranose (5) est obtenu a 1’Ctat cristallin apr& une hydrogenation catalytique 
de son benzyl-glycoside (4). Le sens de la mutarotation suggere, a I’Ctat cristallin, une 
configuration a au niveau du centre rCducteur_ 

Afin d’etablir sans aucune ambiguite la configuration au niveau de la liaison 
interglycosidique, la synthese du 2-acktamido-2-desoxy-6-U-a-xylopyranosyl-a-o- 

OAC bR” LAC 

1 2 3 R = OEM, R’= H, R’ = AC 

4 R 10&d, R’=R’=H 

5 R =R’=H, R’=OH 

6 

7 R = 08~1, R’m H, R’,Ac 

8 R= O&l, R’=R-=H 

9 R, R’,H, R’=OH 



TABLEAU I 

POWOIRS ROTATOIRES hlO?iAIRES DES COh¶POS& PRdPAti, COMPAruis i LA SOMME DES 

POWOIRS ROTATOIRES MOLAIRES DE LEURS CONSTINANTS 

conlposPs [Ml0 (cfegre’s) x IO- 2 

Methyl-2,3,4-tri-0-ac&yl-P-D-xylopyranoside” 
(Ref. 14) tcomposi 2b (Ref. 4) 

Mdthyl-2,3,4-tri-0-acktyla-D-xylopyranoside’ (Ref. 14) i-compose 2” 
Compose 3” 
Compost5 7” 
Methyl-fl-D-xylopyranoside’ (Ref. 15) + benzyl-2-acetamido- 

2-d&.oxy-&D-glucopyranoside’ (Ref. 16) 

Methyla-D-xylopyranoside’ (Ref. 15) + benzyl-2-acetamido- 
2-dkoxy-j-D-glucopyranosideC 

Compose 4d 
Compost 8’ 

-228 
+238 
-470 
+ 222 

-257 

f103 
-319 

+67 

“Pouvoir rotatoire mesure dam le chloroforme; bdans l’&hanol; =dans l’eau; ddans un melange 
mCthanol-eau, 1:4, v/v; =dans un melange &hanol-eau, 1:4, v/v. 

glucopyranose (9) a et6 entreprise. Jennings6 a souligk l’intC& du chlorure de 2,3,4- 
tri-O-chlorosulfonyl-/3-D-xylopyranosyle (6) pour la synthke d’un dioside B configu- 

ration a-n Les groupements protecteurs temporaires chlorasulfonyles sont de nature 
non-participante7 et la reaction de glycosylation s’effectue aJec inversion de configura- 
tion. Des rk&ats similaires ont Ctt obtenus tout rkemment avec le L-fucosesSg. La 
condensation du chlorure 6 avec le benzyl-2-atitamido-3,4-di-O-acityl-ZdCsoxy-j?-D- 

glucopyranoside (2) est effectuke dans le chloroforme, en presence de carbonate 
d’argent, de sulfate de calcium anhydre et de perchlorate d’argent. 11 est nkessaire 
d’utiliser un ex&s de chlorure 6 pour obtenir un rendement satisfaisant. Le produit 
de la condensation est, sans isolement, drkhlorosulfonylk dans le methanol B l’aide 
d’une quantitC catalytique d’iodure de sodium et de carbonate de baryum”. AprGs 
acktylation, le benzyl-2-acCtamido-3,~di-O-acCtyl-ZdCsoxy-6-0-(2,3,4-tri-U-adtyl-a- 
D-xylopyranosyl)-j?-D-glucopyranoside (7) est obtenu 2 1’Ctat pur avec un rende- 
ment de I’ordre de 50%. La O-dCsacCtylation de ce composC est effectuCe dans un 
mklange mkthanol aqueux-triCthylamine. La comparaison des pouvoirs rotatoires 
molaires des d&iv& 3 et 7 d’une part, 4 et 8 d’autre part, confirme sans ambiguitk les 
anomkries ass&&es d’apk le procCdC de synthbe (Tableau I)_ Le dioside 2-a&a- 
mido-2-dCsoxy-6-O-a-D-xylopyranosyl-a-D-glucopyranose (9) est obtenu & I’etat 
cristallin apres une hydrogenation catalytique de son benzyl-glycoside (8). Le sens 
de la mutarotation suggkre, B 1’Ctat cristallin et comme pour Ie dioside 5, une configu- 
ration a-D au niveau du centre rkducteur. Les deux diosides 5 et 9 se &parent nette- 
ment lors de chromatographies sur papier, apr& rkvklation selon Trevelyan et al. 11, 
ainsi qu’en chromatographie en phase gazeuse, aprk Gduction au borohydrure de 
sodium et per(tr.imtthylsilyl)ation. La nature (1 36) de la liaison interglycosidique est 
assurke par le choix du compost 2 dans le procCdC de synthke. En effet une Gventuelle 



164 J.-R. POUGNY, P. SINA? 

migration du groupement 4-U-acetyle du compose 2 vers la fonction alcool primaire 
conduirait a un derive ne reagissant pratiquement pas l2 avec les halogenures, dans les 
conditions employees. I1 a d’ailleurs CtC montrC4 que la protection temporaire de Ia 
position 4 n’etait pas necessaire pour la synthese de diosides (l-+6). 

PARTIE EXPikIMENTALE 

Conditions g&&ales. - Les points de fusion sont mesures dans un tube capil- 
laire au moyen d’un appareil Biichi et ne sont pas corrigb. Les pouvoirs rotatoires 
optiques sont determines au moyen d’un polarimetre Perkin-Elmer (Modele 141), les 
spectres infra-rouge sont enregistres sur un spectrophotomstre Jouan-Jasco IRA-I. 
Les chromatographies en phase gazeuse sont effectuees au moyen d’un appareil Girdel 
(Modele 3000), muni d’un detecteur a ionisation de flamme, en utilisant une colonne 
en Pyrex de 3 m remphe au moyen de 4% de OV-17 sur Gas-Chrom Q SO-100, la 
temperature du four &ant programmCe de 180 & 3000 B raison de 50 par min. L’homo- 
g&Cite des composes prepares est contr81Ce par chromatographie sur des plaques de 
ve;re recouvertes de gel de silice Merck HF 254 (hpaisseur 0,25 mm) et r&clCes par 
vaporisation d’une solution aIcoolique B 50% d’acide sulfurique concentre et 
chauffage au moyen d’un Cpiradiateur. Les chromatographies sur colonne sont effec- 
t&es au moyen de gel de silice Merck (0,063-0,200 mm), les chromatographies sur 
papier au moyen de papier Whatman no 1, en utilisant : acetate d’ethyle-pyridine- 
eau (8:2:1, v/v, melange A); I-propanol-acetate d’ethyle-eau (7:1:2, v/v, melange B). 
Le chloroforme utilise est exempt d’alcool et anhydre. Les analyses Clementaires ont 
CtC effect&es par le Service Centrai de Micro-Analyse du Centre National de la 
Recherche Scientifique (Thiais). 

Benzyi-2-ace’tamido-3,4-di-O-acPtyZ-2-d&oxy-6- O-(2,3,4-tri-O-ac&yL j?-D-xylo- 

pyraizosyl)-P-D-ghcopyranoside (3). - Une solution de benzyl-2-acetamido-3,4-di-O- 
a&yl-2-desoxy-p-D-glucopyranoside4 (2, 203 mg) dans 1e chloroforme (20 ml) est 
agitee, pendant une nuit, a I’abri de la lumiere et a la tempirature ambiante, en pre- 
sence de carbonate d’argent (1,34 g), de perchlorate d’argent (12,5 mg) et de sulfate 
de calcium anhydre (250 mg). Ce traitement a pour but de bien Climiner les traces 
d’eau qui pourraient etre prcsentes dans le milieu. Le chlorure de 2,3,4-tri-U-acetyl- 
&D-Xy10pyranOSyk3 (1, 734 mg) est ajoute en trois fois : 2 I’instant initial, au bout de 
6 h et au bout de 12 h. Ce mode operatoire est dict& par la relative instabilit& du chlo- 
rure dans Ies conditions de la reaction. 19 h apres la premiere addition, le melange est 
debarasse des sels d’argent insohrbles 5 I’aide d’une filtration. La phase chlorofor- 
mique est alors lavee avec une soIution aqueuse a 20 % de cyanure de potassium, avec 
de I’eau, sCchCe sur sulfate de sodium et CvaporCe. Le residu (518 mg) est chromato- 
graphic sur une colonne de gel de silice (25 g; chloroforme_mCthanol, 24:1, v/v) et 
Ies fractions pures sont jointes et evaporees sous vide. Le residu, cristallise dans l’etha- 
nol, donne 3 (251 mg, 73 %), p.f. 192-1950; [a];’ -720 (c 1,22, chloroforme); spectre 
i.r. : vFz$’ 3300 (NH), 1745 (OAc), 1660 (Amide I), 1530 (Amide III), 740 et 700 cm-l 
(Ph.). 
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Anal. Calc. pour C30H39N015 : C, 55,13: H, 6,Ol; N, 2,14. TrouvC : C, 54,94; 
H, 6,06; N, 1,87. 

BenzyZ-2-acPtarnido-2-d~soxy-6-O-P_D-xyZopy~anosyZ-~-D-gZ~~copy~anos~de (4). - 

Le composC 3 (304 mg) est dissous dans un melange de mCthanol(5 ml), d’eau (2 ml) 
et de triethylamine (3 ml). Apr&s une nuit & la tempkature ambiante, les cristaux du 
composC 4 (202 mg, 97%) sont essorks et la& avec de l’kther, p-f_ 226-226,50; [u];’ 
-670 (c 0,63, mCthanol-eau, 1:4, v/v); ce composC retient avec t&acitC deux molC- 
cules d’eau; spectre i.r. : m31 vNujo’ 3620,3600-3400 (OH), 3360 (NH), 1650 (Amide I), 
1550 (Amide II), 720 et 695 cm- 1 (Ph). 

Anal. Calc. pour C20H29N0,0 -2H,O : C, 50,lO; H, 6,94; N, 2,92. TrouvC : 
C, 50,21; H, 6,S5; N, 3,39. 

2-Ac~tamido-2-dPsoxy-6-0-8_D-xyiopy~arzosyi-~-D-gZz4copy~anose (5). - Le com- 
pose 4 (136 mg) est hydrogen6 catalytiquement dans de 1’Cthanol B 95 % (10 ml) 
contenant quelques gouttes d’acide acCtique glacial, en prCsence de palladium sur 
charbon g 10 % (50 mg). Au bout de 24 h, le catalyseur est essorC et le filtrat est 
CvaporC sous vide. Le r&idu (112 mg, 100 %), cristallisC dans l’tthanol k 95 %, donne 5 
(60 mg, 54%), p-f. 167-1680; [a];’ +20° (2 min) --, -2O (24 h) (c, 1,07, eau); spectre 
i-r. : ~~“j~’ 3600-3350 (OH, NH), 1630 (Amide I) et 1550 (Amide 11). Ce produit est ln3X 
homogene lors de chromatographies descendantes sur papier (A : R,,, 0,25; B : Rxyl 

0,62). Aprk reduction au borohydrure de sodium et trimbthylsilylation, la chroma- 
tographie en phase gazeuse prCsente un seul pit, dont le temps de rktention par rapport 
au sucrose per(trimCthylsilyl)k est de 1,31. Enfin, un examen par chromatographie 

en phase gazeuse d’un nlCthanolysat’3 de 5 montre la prCsence, en quantitis Cqui- 
molkulaires, de methyl-a,/?-D-xylopyranoside et de methyl-2-aktamido-2-dCsoxy-a& 
D-glucopyranoside. 

Anal. Calc. pour C, ,H,3N0,0 : C, 44,19; H, 6,56; N, 3,96; 0,45,28. TrouvC : 
C, 43,95; H, 6,45; N, 3,76; 0, 45,21. 

Betzz~~Z-2-acPtainido-3,4-di-O-ac~tyZ-2-d~sox~~-6-0-(2,3,4-tl-i-O-ace’tyZ-a-D-xyZo- 

pyranosyZ)-p-D-gZucopyranoside(7).--Une solution du composC 2 (655 mg) dans le chlo- 
roforme (20 ml) est agitCe, pendant une nuit, 2 l’abri de la lumi&e et ZL la temperature 
nmbiante, en pr&ence de carbonate d’argent (5,65 g), de perchlorate d’argent (104 mg) 
et de sulfate de calcium anhydre (8 g). Ce traitement a pour but de bien Climiner les 
traces d’eau qui pourraient etre prCsentes dans le milieu. Le chlorure de 2,3,4-tri-O- 
chlorosulfonyl-fi-D-xylopyranosyle6 (6,6,66 g) est ensuite ajoute en une fois. Au bout 
de deux jours, le melange rkactionnel est dilut avec du chloroforme, filtrk et le filtrat 
CvaporC sous vide. Le rCsidu obtenu est dissous dans le mCthano1 anhydre (150 ml), 
la solution Ctant agitCe pendant 2 h en presence de carbonate de baryum anhydre 
(15 g) et d’iodure de sodium (158 mg). Le mClange rGactionne1 est &vapor6 sous vide, 
le rCsidu solide obtenu &ant ensuite sCchC (une nuit dans un dessicateur sous vide et 
sur pentaoxyde de phosphore), puis extrait & l’aide d’adtate d’kthyle bouillant 
(150 ml). Aprk essorage des sels, le filtrat est evapork sous vide. Le rksidu est alors 
sCchC, puis acCtylC durant 36 h B la tempkature ambiante, B i’aide d’anhydride ace- 
tique (7 ml) dans la pyridine (20 ml). Le milieu rkactionnel est ensuite verse avec prk- 
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