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68. Utilisation d’ylides du phosphore en chimie des sucres
VII1). Synthéese de sucres ramifiés des types ustreptose » et wapiose»

Communication préliminaire?)

par J. M. J. Tronchet, J.-M. Bourgeois, J.-M. Chalet, R. Graf,
R. Gurny?) et M™¢ J. Tronchet
Institut de Chimie Pharmaceutique de I'Université 10, Bd d’Yvoy, 1205 Genéve

(1011 71)

Summary. A new high-yielding route to branched-chain sugars of the streptose or the apiose
type having at the branching point a configuration epimeric with that which would be obtained
by the classical synthesis using Grignard reagents is described. The main steps are the preparation
of branched-chain unsaturated cyano sugars by reaction of cyanomethylene triphenylphosphorane
with keto sugars and the cis-dihydroxylation (KMnO,) of the so obtained cyano sugars. The cis
and the #rans isomers of a series of cyanovinylidenic sugars have been separated and the stereo-
dependence of the long-range coupling constants in this class of compounds has been cxamined.

Nous avons précédemment décrit [1] [2] [3] la synthése, par l'intermédiaire dé
sucres méthylthiovinylidéniques, de sucres ramifiés portant au point de ramification
un hydrogeéne et un groupement méthyle.

Les sucres a chaine ramifiée portant au point de ramification un hydroxyle et un
chainon monocarboné formyle (type streptose) ou hydroxyméthyle (type apiose) ont
une importance biologique considérable. Un certain nombre de ces composés, p.ex.
le streptose (4] et 'apiose [5] (6], ont été synthétisés par action de magnésiens vinyli-
ques sur des sucres cétoniques. Cette technique généralement trés stéréosélective ne
conduit qu’a celui des deux épimeres dont le chainon monocarboné se trouve sur la
tace la moins encombrée du céto-sucre de départ.

Nous décrivons ci-dessous une nouvelle technique d’accession, depuis des sucres
cétoniques, a des sucres gem-hydroxy-formyle et gem-hydroxy-hydroxyméthyle. Cette
nouvelle voie hautement stéréosélective conduit a celui des deux épiméres au niveau
du nouveau carbone asymétrique qui porte un chafnon monocarboné sur la face
la plus encombrée du carbonyle de départ. Cette méthode est donc complémentaire de
la technique classique de préparation de ce type de sucres ramifiés au moyen de
réactifs de Grignard.

Dans un premier stade on prépare des sucres cyanovinylidéniques par action du
cyanométhyléne-triphénylphosphorane sur des céfo-sucres. Cette réaction, effectuée

1)  Suite de la séric «Utilisation d’ylides de phosphore non stabilisés en chimie des sucres».
Communication précédente v. [3].

%) Une communication plus détaillée est destinée  paraitre dans cette revue.

3) Etudiant en pharmacie dont le travail de diplome a été utilisé pour une partie de cette note.
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sur les cétones 1 [7], 4 [1], 6 [4], 11 [8], 13 [2], et 8%) (obtenue par oxydation (Ru0Q,)
du désoxy-5-O-isopropylidéne-1,2-«-p-xylofurannose), a conduit 4 six paires d’iso-
méres géométriques qui ont été séparés par cristallisation, chromatographie sur
couche mince (CCM.) ou chromatographie gaz-tiquide (CGL.) préparative.

Les rendements obtenus ont été de bons a excellents méme dans le cas de la
cétone 13 pourtant réfractaire a la réaction en I'absence de catalyseur (acide ben-
zoique [9]). Les conditions expérimentales, les rendements, quelques caractéristiques

Tableau 1. Réactions du cyanométhylénetviphénylphosphorane et de quelques céto-sucves

Céto- Durée Tempé- Equ. Equ. Rende- ¢is:trans F. [a]p, (CHCl;) Ver?)
sucre dela rature d’ylide d’ac. ment 180°
utilisé réaction ben-  global
(1€q.) zoique
4h 20° 1,5 Q 90%, 70:30 trans-2: +134° 2,25
sirop
1
18h 0° 1,5 0 909, 90:10 cis-2: +176° 2,07
81,5-82,5°
16h 20° 1,5 0 809, < 5: > 95 trans-5: +124° 3,80
141-142°
4 -
16h 45° 1,5 0 86,5%, 40:60 3,40
trans-7:
sirop +172,6° 0,55
6 18h 60° 1,1 0,3 809%, 52:48
cis-7:
sirop +1,7° 0,39
trans-10:
12h 20° 48-50° +284° 0,46
8 puis7h  puis 60° 1,1 0,3 539%, 68:32
cis-10:
sirop +212° 0,30
trans-12:
57,5-58,5° +303,4° 0,44
11 3h 20° 1,5 0.3 70%  50:50
cis-12:
sirop +164,1° 0,35
4hpuis3h 20°puis80° 3,5 0 0% trans-14:
48h 80° 35 03  53% 36:64 48574957 4685 119
13
48h 80° 3,5 0,5 71%  37:63 cis-14:
48h 80° 35 0,9 309 32,5:67,5 111-112° +109° 142

a)  colonne (1,8 m, @ 3 mm) de néopentylglycolsébacate 5% sur chromosorb W 60-80 Mesh.
Pevkin-Elmey F 11 Vg du di-O-isopropylidéne-1,2:5, 6-¢-D-glucofurannose = 1.

%) Les analyses élementaires et les spectres de masse de tous les nouveaux produits décrits sont
satisfaisants.
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des sucres insaturés obtenus figurent dans le tableau 1. Nous préciserons l'incidence
des conditions de la réaction sur les rendements et le pourcentage des isomeéres
cis-trans dans des communications ultérieures.

0 0
0 CHy 0
o
X 0
NEARSA ol
4 X=0 6 X=0
5 X =CHCN 7 X = CHCN
‘ CH0CH3
cHy_—° 0 ——0
Q ; >o' =\~ o
OMe
X 07L M 07L x
8 X=0
9 X =NOH 1 X=0 13X=0
10 X =CHCN 12X = CHCN 14 X = CHCN

La configuration au niveau de la double liaison des représentants de cette nou-
velle classe®) de sucres insaturés a été établie par RMN.9), le groupement cyano
déblindant légérement le proton allylique avec lequel il se trouve en relation cisoide.
Ainsi, ce déblindage affecte celui des protons allyliques porté par le carbone de plus
faible indice numérique (H-C4) pour les isomeéres frans, l'inverse étant observé pour
les composés de configuration cis (les isomeres cis étant définis comme ayant une

Tableau 2. Constantes de couplage *] (en Hz) de sucves cyanovinylidéniques (interprétation du
premier ordre)

Composé  4J4.n mc 4Ja,c | Composé  4]4.m 4B, c Ja,c
cis-2 ~ 1,8 ~ 1,8 cis-5 1,1 2,2 0
trans-2 1,6 2,15 1,2 trans-5 1,5 2 0
cis-10 1,5 2,5 1,8 cis-7 1,2 2,4 0
trans-10 1,3 2,2 1 trans-7 1,7 2,1 0
. 4B, c,=2,45 _ . -
cis-12 115 T o= 245 Ja,c, =115 | cis-14 <03 1,6 0
4JB,c, =2,30 .
trans-12 1,45 J5.0p=1,85 Ja,c,=1,05 | trans-14 < 0,5 1,35 0

5 Un composé de ce type semble avoir été récemment préparé, mais non isolé par Rosenthal [10].
8)  Saufindication contraire 60 MHz, CDCl,.

44
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disposition c¢zs du proton oléfinique et du carbone allylique de plus faible indice
numérique).

Les constantes de couplage du systéme proton oléfinique (H-Cpg) — protons al-
lyliques (H-C 4 et H-C¢) sont portées dans le tableau 2.

Les valeurs 4] 4, ¢ obtenues confirment la régle que nous avons précédemment
énoncée [3] selon laquelle les sucres furanniques dont les carbones C1 et C2 sont
inclus dans un cycle dioxolanne et dont le carbone C3 est hybridé sp? posseédent une
constante de couplage %/, , notable si I'hydrogéne porté par C4 est en position endo,
et n’en possedent pas si cet hydrogéne est en position exo. Cette constante de cou-
plage 4/, , est également repérable dans le spectre du mélange des oximes syn et
anti 9. L’intérét de la détermination des constantes de couplage allyliques pour
I'étude conformationnelle de ces molécules sera développé dans des communications
ultérieures.

La dihydroxylation (KMnOQ,, acétone) de I'un ou I'autre des isomeéres de 2 conduit
avec un rendement de 709, 4 'aldéhyde 15 (sirop; [a]3F = 50,8°, ¢ = 0,7, CHCly) qui
présente en RMN. un singulet a = 0,23 (CHO) et depuis lequel on forme 1’O-méthyl-
oxime 16 (F. 75-76°; [«]2 = +82,2°, ¢ = 1,0, CHCl,) dont le spectre de RMN.
(t =245, s, 1p (CH=NOCH,)) et le chromatogramme gaz-liquide indiquent qu’il
s’agit d’un seul des deux 1someéres géométriques possibles.

o]
Yo o 0 .
OH OH
0 o Chy OH £
ks p ool 1
o R 0 R O
15 R=CH=0 18 R =CH=0 - :
16 R=CH=NOCH; 19 R =CH=NOCH;3 1 =CH—C§)
17 R=CH,O0H 20R =CH,0H 22R = CHyOH
“‘ Q _>
R 0 0- CHy, O c
O—-C O

23 R=CH,0H R'=OH

25 26
24 R=0H R'=CH,OH

Par réduction (NaBH,) de 15 ou dihydroxylation (KMnO,) de 3 [11], on
obtient le sucre ramifié 17 ([a]f = +22,1°, ¢ = 1,1, CHCly) depuis lequel on pré-
pare facilement (COCl,) le carbonate cyclique 25 (sirop; [« = +18,3°, ¢ = 0,6,
CHCl,). Cette derniére opération déblinde les protons H,—C3 de 25 qui apparaissent
comme un systéme A B centré sur v = 5,38 (J = 9 Hz) alors que les protons homo-
logues de son épimeére en 4, 26, apparaissent comme un systéme A4, (r = 5,20).
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De la méme facon la dihydroxylation de 5 conduit & I'aldéhyde 18 qui n’est pas
isolé mais depuis lequel on prépare 1'O-méthyloxime 19 (sirop; [afif = +38,2°,
¢ =09, CHCly), l'a-glycol 20 (|a]fz = —24°, ¢ = 1,0, CHCl;) et le carbonate
cyclique 26 (sirop; [a]% = —20°, ¢ = 0,9, CHCl,).

La structure de 21, épimeére en 3 de I'O-isopropylidéne-1, 2-§-L-streptofurannose
est prouvée par spectroscopie (en particulier RMN.: 7 = 0,01, s, 1p. (CHO}). Sa
réduction permet d’obtenir 22 (F. 86-87°; [0(]12.,4 = —26,3°, ¢ = 0,4, CHCL,).

Que, dans cette série, la dihydroxylation a bien lieu depuis la face la moins en-
combrée de I'alcéne est prouvé par le fait que 12 conduit a 23, identique 4 un échan-
tillon authentique préparé selon [12] depuis des feuilles de Zostera marina, et différent
de son épimeére en 3, 24, que nous avons antérieurement synthétisé [5].

Nous remercions le Fonds National de la Rechevche Scientifigue d’un subside (n°® 2123-69). Nous
exprimons notre reconnaissance au Prof. 4. Buchs (Ecole de Chimie de 1'Université, Genéve), et
au DT B. Willkalm (Fivmenich & Cie, Genéve) pour les spectres de masse et au Prof. J.-F. Oth
(EPF Zurich) pour un spectre de RMN. 4 100 MHz.
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69. Etude par RMN. de polyaminocarboxylates de terres rares, II.
Nitrilotriacétates de scandium, yttrium, lanthane et lutécium?)

par A. Merbach et F, Gnaegi

Institut de Chimie minérale et analytique de 1’Université de Lausanne

(13 1 71)

Summary. Proton nuclear magnetic resonance has been used to study the chemistry of the
diamagnetic nitrilotriacetate complexes of scandium, yttrium, lanthanum and lutecium in aqueous
solution. Complexes with ligand-to-metal ratios of 1 and 2 are present depending of the solution
conditions. The ligand exchanges by spontaneous and by acid catalysed dissociation of the metal-
bis-nitrilotriacetate, and also by a bimolecular process involving the free ligand and the complex.
The ligand exchange rate constants decrease with the ionic radii:lanthanum > yttrium >
lutecium > scandium.

1y Extrait de la thése de F. Gnaegi [1].





