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178. Recherches dans la skrie des cyclitols XLII. 
Synthhes de cyclitols tout-cis dkriv6s du cyclopentane; 
prkparation des cyclopentane-tktrol et -pent01 tout-cis1) 

par F. G. Cocu2) et Th. Posternak 
Labomtoires de Cliimic lh log iquc  ct ( )rganitluc Spdcialc de 1’ Clniversitd, Grnkve 

(25 V1 71) 

S‘r/m/n(zvv.  . Ill-cis cyclitols clerivecl from cpclopcnt;mc have been preparcd in two ways: 
( i )  1)y iai.U€14 reduction of all-cis epoxypoI~-ols; ( i i )  by dimethyl sulfoxidc treatment, in the presencc 
of sotliuiii liyclrogcncarbonate, uf broniinnted derivatives containing a neighl)ouring bcnzoyloxy 
group ; under thcse conditions, the  halogen is replacctl by a cis-oriented hytlroxyl group. Thus 

lupcntane-tetrol and -pent01 have been prepared; their configuration has been confirmed 
by NMR. spectroscopy. 

On connaissait dcpuis longtemps tous les cyclopentane- et cyclopeiithe-diols ‘11 
I.Z:i 131 141, ainsi clue lc tril~ydroxy-3,~/4-~y~l~l>~!llt~~llc 131. Au cours de travaux plus 
r&cents, oii a prkpark lcs deux autres cyclopenticiie-triols ct les trois cyclopentane- 
triols-1,2,3 [4] [S] [GI [7] ou -1,2,4 r6-1 tht.oriclueuient possiblcs; on a obtenu en outre 
ciriq dcs six cytlopentaiie-t~trols 131 [S 1 [ S ]  191 ct trois dcs quatre cyclopentane- 
pentols 1-S] 1101 1!11] 1121 [13] prkvus par la tlkoric. N’avaient pas encore 6t6 synthdti- 
s& lc cyclopentane-t6trol et  le cyclopentane-pcntol totit-cis, ceci en raison des en- 
conibrements stCriques que comportent ces dcus coinposks e t  qui entravent certaines 
rkactions susceptibles de conduire ?L leur obteiition. Dans le prCsent nikmoire, nous 
d6crivons leur prkparation. 

l) 

2j  

Toutes les substances asyindtriqucs sont sous fornic racdniiquc; on ;i supprinid dans lc texte 
les ddsignations ( 1) ou DL-. 

Xdresse permanente: Ddpartement dc Chimie Organiquc de l’IJnivcrsit6 de nucarest. 
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Nous avons utilisk deux mkthodes dont l’application parait gkndrale pour la 

a) h ydrogdnolyse au moyen de LiAlH, d’dpoxy-polyols tout-cis ; 
1)) traiteinent par le dimkthylsulfoxyde (DMSO) en prksence de NaHCO,, de 

brornocyclopentanes substituCs en K ou en v. et CO par des groupes benzoyloxy. 
Etant donnC la stkrbochimie de l’hydrogknolyse des Cpoxydes par LiAlH, [ 141 1-15] 

YlC,], les dpoxy-polyols de configuration tozrt-cis VIIa, I X  et  XV doivent donner 
naissance aux cyclitols tozit-cis correspondants IVa, V I  a et  XIVa. 

Par traitement au LiAlH, dans le tktrahydrofuranne (THF) l’Cpoxyde syrnktrique 
IX a fourni ainsi le cyclopentane-triol-l,2,4/0 (VIa) qui a k t k  identifiit, sous forme de 
tribenzoate VIb, au produit obtenu selon une autre mdtliode [C,]. 

L’liydrogdnolyse de l’dpoxy-did asymdtrique VII  a pourrait fournir du cyclo- 
peiitane-triol-1,2,4/0 (VIa)  et/ou du cyclopatitane-triol-1,2,3/0 (IVa). C’est ce dernier 
qu’on obtient exclusivement. On sait que Iorsqu’un dbrivd kpoxy-1,2 contient en 
position 3 un groupement attracteur d‘dlectrons, p. ex. un groupe hydroxyle, la polari- 
sation produit une charge partielle positive en 1 perinettant une attaque nuclkopliile 
en cet emplacement. Ce dernier I-kagit donc, comnie il fallait s’y attendre, avec l’ion 
A M -  avec rupture du noyau kpoxydique et formation, dans le ras considkrd, du 
cyrlopentane-triol-l,Z, 3/0 (IVa). On connaissait dkjB un exernple analogue: forina- 
tion du cyclohexane-diol-1,2 c is  par liydrogdnolysc au inoyen de I.iAlH, dc l’dpoxy- 
2,3-cycloliexanol cis 1161. 

L’application la plus intdressante de cette mkthode conduit k la syiitlibse du 
cyclopentane-t&rol-l,Z, 3,4/0. Par Cpoxydation du triliydroxy-3,4,5/0-cyclopen- 
time-I (XI1 a) on avait obtenu [4] l’kpoxytriol XV dont la configuration, confirmde 
par RMN. /17], obkit B la rkgle de Henbest3). L’liydrog6nolyse de XV fournit un coni- 
pos6 qui ne donne qu’un seul pic dans le domaine dcs tbtrols, 3 la chromatographie en 
phase gazeuse; son temps de rktention diffkre de celui des cinq stkrko-isomkres connus. 
Ce nouveau tdtrol XIVa, de F. 196-197”, fournit un derive tktrabenzoyld XIVb dc 
F. 119”. Son spectre de RMN. (dans DMSO-d,) comporte dans la region des protons 
indtliylkniques deux multiplets, correspondant cliacun B un proton, de 6 = 1,50 ppm 
(Hcr-C(5)) et 6 = 2,12 ppm (HP-C(5)). Leur couplage gbninal (J  = 1.3,3 Hz) ainsi que 
les couplages vicinaux (],is = 7 3  Hz et Jtr,,, = 5,7 Hz) sont en accord avec la confi- 
guration tout-cis XIVa. D’autre part, les 4 protons d’liydroxyle donnent lieu A. des 
dkplacenients chimiques dont les valeurs (6 = 4,25 ppni, HO-Cj2) et HO-C(3), et 
rT = 4,34 ppm, HO-C(l) et  HO-C(4)) sont caractkristiques pour les dkrivds polyhydro- 
xylCs vicinaux cis [17]. En prksence d’acide trifluoroacetique deutkrid (TFA-d,) les 
couplages H-COH disparaissent et les 4 protons d’hydroxyle donneiit lieu A un singulet 
B 6 = G,2 ppm. 

Par traitement au moyen du dimkthylsulfoxyde en prksence d’hydroghocarbo- 
nate de sodium, on obtient des coniposks carbonylks (aldkhydes ou &ones) B partir de 
divers dkrivCs B haloghe mobile [18] : a-haloesters, a-lialoacides [19], o,-halogkno- 
acbtophknone [ZO], halogknures de benzyle [all ; les niEmes rksultats ont dtk obtenus 
aux dkpens de certains iodures primaires 1221 et de quelques halogknures secondaires 
[18] [23]. D’une manisre analogue, nous avions converti le henzoyloxy-3-bromo-5- 
3) I’ar hydrolyse acide, l’kpoxytriol XV fournit exclusivemcnt, coiniiic il fallait s’y attendre, du 

cyclopentane-pentol-1, 2,3,4/5.  

syntlikse de cyclitols tout-cis  dCrivCs du cyclopentane : 

. 
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cyclopenth-1 en bcnzoyloxy-4-cyclopent~ne-2-one-1 [24]. Dans le cas toutefois des 
dibenzoyloxy-3,4-hrorr~o-S-c~clopent&nes-3,4/5 (Rr) ct -3,4,5 (Rr)/O (obtenus par 
broiuation allyliqiie de VIII h [Ill),  oh l’lialoghe sc trouve, comme dans l’exeniple 
prMdent ,  en position allylique, mnis d’nutre part est voisin d’un groupe benzoyloxy, 
nous avons olltenu un inblangc de clCriv6s tlibenzoyl6s du trihydroxy-3,4,5/O-cyclo- 
penthe-1 (XI1 a)  141. En d’nutres ternies, ind6pendaiiiineiit de l’orientation primitive 
de I’lialoghe, on olitient finalnicnt, par substitution liydrolytique, un dCrivk Iiydro- 
xylk en cis. Nous avions suppos6 qu’il sc fornie pour comincncer, par une rcaction S N ~ .  
un s ~ l  de dimi:thyl-oxg.-sulfoniuiii orient6 en c i s  par rapport au groupe benzoylosy 
voisin par suite d’une interaction avec ce dernier. Sous I’action d’une base, p. ex. 
NaHCO,, il se forme, par dkpart dc DMSO, dc, NxHr ct de CO, un hydroxyle c i s .  Nous 
avons constat6 en outre la facilitk nvec laquelle il se procluit une migration de groupe 
bonzoylc, par I’interinCdiaire sans doutc d’un ortho-cstcr, dnns Ic  groupenieixt hydro- 
xy-I -1x~neoyloxy-2 cis form6 ; c’est la mison pour laquclle on ohtient finalenieiit un 
inblange ties d6rivi.s dibcnzoyl4s c l u  m h c  cyclito14) M I .  

I 1  
H H Dr 

l’h C=O l’h--C -OH Ph-C=O 
I 

t i  ‘0 OH 0 
I /  

I 
0 OH 

+ -c--c- + Na HCO, 1. I I I  
+ -( -c .  - f -C-.-(- 

A I\ 
I I *-- 
Fi H 

- NnHr ( O,-I)MSO I 1  
IT I1 

1)MSO - ~ 1 1 1 1 1 i t ? 1 ~ 1 ~ 1 1 1 f ~ l ~ \  I l C  

Noui a w n s  6tendu l’ktude de cctte rkaction en soumettant au traitement par le 
diin&hylsulfoxyde, en pritiencc d’li3.drogi.noc.arl~onatc de sodium, les dkrivits bronio- 
cyclopentaniques substitu6s en cc ou en cc ct CI’ par tic\ groupcs benzoyloxy: 111 b, Xb, 
X I b ,  XIIIb, XVIIh et  XVIIIb 

Pour In \ynthksc de ces dkrivCs broinfis, IPS 6poxydcs IIa, VIIa, IX et XV ont 6t6 
trait& au inoyen d’acide broniliydriquc q u e u u  ( onccwtr6 ( A  489” ou ;L 6374) [25]. Les 
configurations de ces broiiiliydrines writ c m  accord avcc le nibcaiiisnic d’attaque 
nuclCophile des 6poxydei qui e5t gkn6ralenicnt adniis 1141 j 151 et qui est analoguc & 
celui indiqui. plus liaut A propoi dc I’hydrogCnolyie La cliroinatograpliie en pliase 

use tics protluits bruts indique clue Ies 1)romliydrinci ne sont acconipagn6cs quc de 
3-5% de Ix-oduits d’hydrolyie des &poxydcs de d6pnrt Ces broniliydrines ont &it en- 
w t e  transformCt~s en dkrivds benzoylits dont lcs configurations ont kt6 confirnikes par 
RMN. Les produits ont 6 tk  ahrs trait& pa-  I c  dinii.tliylsulfox~~dc en presence de 
NaI-TCO,. Conime 1’lialogi.ne n’est pai ICI  cn po5ition allyliqut., r l t  par consCquent est 
imini  mobilc, 11 a fallu employer d e i  condition\ p h i  Cnergques qu’autrefoii. 

4, l-hns Ic prdsent travail, on a obscrvC ncccssoircn~cnt, clans ccrtains cas, des migrations inter- 
moldculaircs dc groupcs benzoyle donnant licu ?I l a  formation dc cyclitols perbcnzoplds qu’on 
a pu isolcr. 
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Par 1e traitement nientionnk, le di-O-benzoyI-l,3-bromo-4-cyclopentanediol-1,3/4 
(Br) (IIIb) a fourni un produit d’hydrolyse ayant, d’aprils son spectre RMN., la 
structure VIc. Par benzoylation on obtient un dkrivk tribenzoylk VIb de F. 71-72’ 
idcntique 5. celui mentionne plus haut. D’autre part, par dhbenzoylation, il se forme le 
cyclopentane-triol-1,2,4/0 (VI a) identifie par chromatographie en phase gazeuse au 
produit obtenu par l’liydrogknolyse de l’kpoxy-diol IX. 

Lc tri-O-benzoyl-l,Z, 3-bromo-4-cyclopentane-triol-l,2,3/4 (Br) (Xb) est converti 
dans lcs nic‘nies conditions en un melange de derives tribenzoylks du cyclopentane- 
tbtrol-l,Z, 3,4/0 (XIVa), dont l’obtention par hydrogdnolyse de XV a bt6 dkcrite plus 
h u t .  Les tbtrols des deux origines ont 6tk identifibs k 1’6tat libre par leur F. et F. de 
mdangc et par cliromatographie en phase gazeuse. 

En ce qui concerne les dbrivks bromds XI11 b et XVII b, on pouvait s’attendre B des 
difficult& d’origine stkrique, puisque les deux positions o( et tc‘ t r a m  sont occupCes par 
dcs substituants volumineux: deux groupes benzoylosy dans XI11 b et  un groupe 
benzoylosy ainsi qu’un cycle dioxolanique dans XVII b. I1 a toutefois h tb  possible ici 
bgalement d’obtenir le reniplacement coniplet du brorne par un Iiydroxyle. 

C’est ainsi yuc le tri-O-benzoyl-l , 2,4-bromo-3-cyclopentane-triol-l, 2,4/3 (Rr) 
(XI11 b) fournit un m6langc de tri-O-l)enzoyl-cyclopentanc-t13rols-l, 2,3,4/0; lc tbtrol 

I k 

9 8 

6. en ppm 

Spectve de  RMN. il 60 MHz dnns C,D, du di-O-benzoyl-3,4-0-isofivofiylidt.ne-l, 2-cyclopcntane- 

a) Spectre normal; b) spectre dcs protons HP--C(l), HP-C(Z), HP-C(3) et Hp-C(4), aprbs d6- 
couplage du proton Hc(--C(5) ; c) spectre &I proton Hc(--C(5), aprhs d6eouplage du proton HP-C(1) 

te‘tvol- I ,  2,3,4/0 ( X I  V C) 
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obtcnu aprks dkbenzoylation est identiclue, par son I;. e t  F. de InClange et  par son 
comportcnient en clironiatograpliie en phase gazeuse, au tCtrol tout-cis XIVa, ohtenu 
plus haut. Une reaction analogue a citk eifectuilc i partir de 1’0-henzoyl-4-0-isopropy- 
lidPne-l,2-l~roino-3-cyclopentanr-triol-l, 2,4/3 (Br) (XVIIb), qui a fourni 1’0-benzoyl- 
4(3)-0-isopropylidtmc-l, Z-cyclopi~ntnnc-tktrol-l,2, 3,4/0. Cc dernier a Ctb caractCrisil 
par son d6rivk dibenzoylC XIVc, dont la configuration tozrt-cis cst confirmbe par le 
spectre dc RMN. cn solution clans C,D, (figure). 

.Ipri.s lc tl6coupIagc tlu proton Fic(--C(S), la rdsonnncc tlcs protons €Ib-C(l) (8 = 4,18 ppin), 
IT/I-C(L) (a = 4,55 ppni), H/j--C(3) ((7 = 5,06 ppiii), H/j  -(‘(4) (A  = 5,55 ppin) et Hp-C(5) tnontrc 
unc strncturc tlc t r iplet  avec ,l = 5,5-6,0 Hz,  cc q u i  prouvc q u e  chacun de ces protons est flanqud 
c n  cis tlc 2 protons. D’autrc part, Ics signaux dcs protons IIP C(1) c t  Hg-C(4) sont didoublks par 
I’interaction avcc lc proton traws voisin l L ~ - C ( . i ) .  I.cs valcurs , J ,p ,5z  - ‘2 Hz et J4/4P,SI - 3 I-Iz sont 
en accortl nvcc la conforination c n ~ ~ l o p p e  dc la niol6cnlc rcpr6scntCc clans In f‘igure. 

I’m dkpart du g r o u p  isopropylidi.nc (hyclrolyse acide) suivic dc benzoylation, 
XIVc cst convcrti d’aillwrs en un tlkrivi! ti:tral)cnzoylci itlentique i XIV b. 

Par analogic, on p o u n i t  s’attendre :L obtenir par la m h c  rkaction, clu cyclo- 
pentane-t&trol-l, 2,3,4/0 (XIIT a) B partir du  tli-O-l)cnzoyl-l, Z-dibromo-3,5-cycb 
pent~~ne-ciiol-l,2/3 (Rr),5 (Hr) (XIh) .  La rkaction a suivi toutefois ici un cours diffk- 
rcnt. Le spectre dc IIMN. du produit de rciaction brut a niontri: la prdsence d’un m C -  
langc tlc di-O-l)enzoyl-3,4- et -3,5-triliydroxy-3,4,5/0-( 1opentCnes identique i celui 
qui sc fornw h partir tles dibenzoyloxy-3,4-l~roiiio-5-cyc.lopent~nes-3,4/5 (Br) et 
-3,4,5 (Rr)/O 141. En d’autres termes, il s’est produit une dilsliydrolialogCnation et  un 
sc:ul bronie a subi la rCnction d’hydrolyse. Nous disposons ainsi d’unc nouvelle i n k -  

thodc cle prkpxration r l u  trihydroxy-3,4,5/0-cyclopeiit~iie-l (XI1 a). 
Le pro(luit Ic plus inthressant qu(: nous a y m s  obtcnu itu nioyt:n cle rilactions de ce 

typr est le cycIopentane-pcnto1-1,2,3,4,5/0 (tout-cis)  (XIXa).  Nous avions dtiji 
attirb l’attcntion sur l’intkret de tcls pentols, ( p i  apparaissent roninic des lioniologues 
infkricurs des inositols. Lc seul d’entre eux qui n’avait pas encore 6tci prhpark Ctait 
pr6cishcnt ce stkr6o-isom5re. Par traitcment dc l’bpoxy-trio1 XV au nioyen dc HBi- 
on a obtenu la broniliydrine XVIII a, dont la Ixnzoylation a fourni le tetra-O-benzoyl- 
I, 2,3,4-bromo-5-c~yclopent~n~~-t~trol-l,  2,3,4/5 (Br) (XVIII b). La reaction de ce dcr- 
nicr conil)osi: avec le diiii~tliylsulfosg.~lt: ct 1’hydrogCnocarbollatc de sodium s’est 
niontrcie ici moins sthr6osphcifiquc tluc clans lcs cas precedents: par cliromatograpliic 
en phase gazeuse du produit h u t ,  a p r k  clhl)rnzoylation, on clCcPle 75% de pent01 
tozrf-cis XIXa :L c0til de 25% dc pentol-1 , Z ,  3,4/5 XVIx. Coinnie les drux pentols ont, 
sous foriiie silylke, ilcs temps de riltcntion assez diffcircnts, nous avons JN lcs sCparcr 
par cliromatojirapliie en pliase gazeuse prkparativc ct ol)tenir ainsi, aprk clksilylation, 
lc cyclopciitnnc-I)entol-l, 2,3,4,5/0 (XIXa) dc F. ZS3“,  notablcment plus klevil que Ics 
€7. des trois stkr6o-isombres dkji  connus. llans le spectre de RMN., les 5 protons H-C 
clonncnt lieu A un singulet de A = 3,72 ppni et  les 5 protons d’liydroxyle h un autre 
singulct tlc rT = 4,15 ppni; en prbsrncc dc TFA-cl,, cc d e u x i h e  singulet est dkplack B 

La separation dcs deux pentols XVIa et XIXa a 6th rkalisk 6galement par cris- 
ta1lis:ition fractionnke des d6rivks pcntahenzoylks. I-e 1j~~nta-O-benzi,yl-cyclopentane- 
pcntol-l,2,3,4,5,’0 (XIXb) a pu ainsi etre obtenu it l’ktat pur (F. 208,5-209,5”). Sa 

8 12,72. 
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configuration a CtC confirmCe par son spectre de RMN. dans lequel les 5 protons 
H-COBz apparaissent sous forme d'un singulet B S = 6,04 ppm. 

L'action du dimCthylsulfoxyde, en prCsence de NaHCO,, avait 6tC CtudiCe d'abord, 
rCpCtons-le, sur des composds bromCs en position allylique possCdant en cis ou en trans, 
par rapport B l'haloghe, un groupe benzoyloxy vicinal. Dans le prCsent mCmoire cette 
&action a C t C  appliquke B des cornpods bromCs saturCs. Ici encore, on obtient finale- 

[ 
I I1 
a : R = H  a :  R = H  
b : R = B z  b : R = B z  

111 
a :  R = H  
b: R = B z  

IV 
a :  R = H  
b : R = B z  

.I 
OR2 

HO R10 I 
\ ;(T,9" 
\/ 

OR 

t--- 

\ 
\ 

VII 
a : R = H  
b :  R = B z  

OR 

YAYR \ 

\/ 
VIII 
a :  R = H  
b : R = R z  ! 

a: R = H  
b : R = B z  

r X I  I::=-" j= a :  R = H  
b : R = B z  b : R = B z  

V v <- 

XVII 
a : R = H  
b : R = B z  

XVI I I XIX 
a: R = H  a :  R = H  
b: R = B z  b : R = B z  

106 
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ment des composks dans lesquels l’haloghe est remplacC par un groupe hydroxyle 
orient6 en cis par rapport au groupe benzoyloxy primitif. Le m6canisme indiqu6 plus 
haut, qui implique comme interm6diaire un sel de dimkthyl-oxy-sulfonium orient6 en 
cis par rapport au groupe benzoyloxy voisin par suite d’une interaction avec ce dernier, 
explique nos nouvelles observations st6rkochimiques et semble donc pouvoir &re 
ghkal isk.  

Si Yon compare k 35” les diplacements chimiques des protons H-C-Br des derives I11 b, Xb, 
XIb, XIIIb et XVIIb  en solution dans CDCI, ct dans DWISO-d,, on obtient des valeurs A6 = 
d ~ ~ s 0 - d ~ -  ~ C D C ~ ~  - 0,25-0,35 ppm. A la tempkraturc employee, la formation de scl de dimethyl- 
oxy-sulfonium n’a pratiquement pas lieu. Les dCplacements paramagnetiques observes daus 
DMSO proviendraient d’une polarisation accrue de la liaison C-Br, ce qui confirme notre reprd- 
sentation de la formation primaire (reaction S N 1 )  d’un carbocation. 

Nous remercions Mme AntoinetteZeier de sa collaboration; les microanalyses ont 6t6 effectuees 
par lc Dr K.  Edev, Ecole de Chimie, Universite dc Geiihve. 

Partie experimentale 
Mdthodes instrumentales. Lcs spectrcs de RMN. ont Ctd enregistrds au moyen d’un appareil 

Perkin-Elmer K 12 8. 60 MHz; r6fdrence interne: t6tramCthylsilane. Les ddplacements chimiques 6 
ont Ctd mesurds avec unc prdcision dc f 0,01 ppin ; l’erreur moycnne des constantes de couplage J 
est infgrieure 8. & O , Z  Hz. Abreviations: pr. = proton, s = singulet, d = doublet, dd = double 
doublet, t = triplet, dt = doublet de triplets, q = quadruplet, qt = quintuplet, mc = multiplet 
complexe. Lcs letti-es c( et /3 designent resp. les protons se trouvant ((au-dessus)) et nau-dessous)) du 

Pour les chromatographies en phase gazeusc, on a utilisC l’appareil Perkin-Elmer F 21 avec 
coloniie Ov 1 ; sauf indication contraire, les polyalcools examines Btaient sous forme de derives 
silyl6s. 

cycle. 

Les I;. indiqugs ne sont pas corriges. 

Cyclopentane-triols-1,2,3~0 et -?,2,4/0 

Cyclopentane-triol-l,2,4/0 ( V I a ) .  - a )  A unc solution de 232 mg d’dpoxydiol I X  (2 mmolcs) 
dans 25 ml de tCtrahydrofuranne (THF.) on ajoute gradncllement 232 mg de LiAlH, (6,l Inmoles) 
e t  maintient 24 h 8. I’dbullition B reflux sous agitation. Aprits refroidissement dans ia glace, on ajoute 
avcc prkcaution 1/5 de vol. d’eau glacke et agite encore quelques hcures 8. temperature ordinaire. 
Le solide, qui conskte essentiellenient en sels minCraux, est filtr6 sur charbon. Le r6sidu obtenu 
par dvaporation 8. sec du filtrat est repris par de 1’8thanol absolu; par dilution au moyen de 3 vol. 
d‘acCtate d’kthyle, on produit nne nouvelle prdcipitation de sels minCraux qui sont filtres sur 
charbon. Apres Cvaporation sous vide, on obtient un residu huileux (256 mg) consistant essentielle- 
ment en cyclopentane-triol-1,2,4/0 (VI a) ; la chromatographie en phase gazeuse montre en parti- 
culier la disparition complete du produit de ddpart. Le de’riue’ tribenzoyld V I b ,  prepare dans les 
conditions habituelles au nioyen dc chlorure de benzoyle dans la pyridine, fond 8. 71-72” (litt. [6; : 
F. 68-69,5”). RMN. (CDC1,) : 6 2,41, 2 pr., dt ,  Jgem 14.7, Itr,,, 4,3, Hcr-C(3) et Ha-C(5) ; S 2,76, 
Zpr., dt, Jgem 14,7, Jci, 7,0, HB-C(3) et HB--C(5); 8 5,56-5,62, 3 pi., mc, H/3-C(1), HB-C(2) et 
HB-C(4); d 7,2-8,3, 15 pr., mc, 3 OBz. 

b) L’Cpoxy-3,4-cyclopentanol cis (I1 a), obtenu 8. partir de l’hydroxy-4-cyclopentenc (I a) au 
moyen d’acide m-chloroperbenzoique, a BtC separd de son isomere trans par distillation fractionnCe. 
1 g de IIa est dissous dans 20 ml de HBr aqueux 8. 63% (d  = 1,73); apres 15 h d’agitation B 
tenipdrature ordinaire, on Bvapore h sec sous vide, reprcnd par 20 ml d’alcool t-butylique et Bva- 
pore de nouveau 8. sec sous vide aprks 15 min d’agitation. Cette opCration est r6pCt6e trois fois avec 
20 ml d’ethanol chaque fois. Le rCsidu huilcux ne montre & la chromatographie en phase gazeuse 
qu’un seul pic, ncttemcnt distinct de celui du cyclopentane-triol-l,4/2 qui aurait pu se former par 
hydrolyse de 1’6poxyde. BenzoylC dans les conditions habituelles, le produit fournit le di-0-benzoyl- 
7,3-bronzo-4-cyclo~entane-dioZ-7,3/4 (BY)  (I11 b) de F. 53-54” apr&s recristallisation dans I’Cthanol. 
RMN. (CDCI,) : S 2,17, 1 pr., d, Jgem l5>7, Hcr-C(P) ; S 2,78, 2 pr., t ,  Jvi, 6,0, Hor-C(5) et HB-C(5) ; 
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6 2,97, lpr . ,  d t ,  Jgem 15,7, Jyic 7,7, HP-C(2); d 4,64, lpr., mc, Ha-C(4)-Br; d 5,5-5,9, Zpr., mc, 
HB-C(1) et HB-C(3); 6 7,3-7,9 et 8,O-8,3, lOpr., mc, 2OBz. RMN. (DMSO-d,): 6 2,15, lpr . ,  dt, 
Jzz.zp 15,7, Jlp,za et JZ,,3p 13, Ha--C(2); 6 2,74, zpr., t ,  J4a.5, et J4a.5P 6 0 ,  Ha-C(5) et HB-C(5); 
6 2,96, Ipr.,  dt ,  J2,,,p 157, J1p.zp et J2p,3p 7,3, HP--C(2); 6 432,  lpr . ,  dt, J4n,5p et J4a,5a 6,0, 
J3P,4a 3,3, Ha-C(4); 6 5,4-5,85, Zpr., rnc, H@-C(l) et HP-C(S); 6 7,3-8,2, lOpr., mc, 2OBz. 

C,,H,,BrO, Calc. C 58,63 H 4,40 Br 20,53% Tr. C 58,74 H 4,50 Br 20,46% 

1 g du derive dibenzoyle precedent est introduit dans 30 ml de dim6thylsulfoxyde; on ajoute 
1 g de NaHCO, et agite 36 h 8.110-115”. Aprks refroidissement, on dilue, en agitant, avec 30 ml 
d’eau et extrait 8. 4 reprises avec 30 ml de chloroforme. Les solutions chloroformiques reunies sont 
lades  5 fois avec 30 ml d’eau5) et s6chCes sur Na,S04 anhydrc. Aprbs evaporation du solvant, on 
obtient 688 mg de produit brut consistant essentiellement en dibenzoyl-2,4-cyclopentane-triol- 
7,2,4/0 ( V I c ) .  RMN. (CDCl,): 6 1,98-2,87, 4pr., mc, Ha-C(3), HP-C(3), Ha-C(5) et HB-C(5); 
6 3,38, lpr . ,  s, HO-C(1); 6 4,41, lpr.,  dt ,  Jla,5, et Jlp,5p 6,7, Jlp,zp 4,33, HB-C(l); 6 525-5,74, 
2pr.,mc,HP-C(2) etHB-C(4);67,2-7,75et7,9-8,3, lOpr.,mc,ZOBz. 

Pour la dCbenzoylation on l a k e  sejourner 1 2  h 8. tempdrature ordinaire le produit dissous dam 
9 ml d’une solution 0 , 0 5 ~  de methylate de sodium dans le methanol absolu. Apres passage d’un 
courant de CO, sec, on filtre. On peut aussi 6liminer les sels mineraux en agitant la solution diluee 
de 1/3 de vol. d’eau avec 0,s g de Dowex-50 W (forme Hf). Le liquide est 6vaporB 8. sec; on re- 
prend le r6sidu par de l’eau et Blimine le benzoate de methyle par trois extractions avec un volume 
d’heptane. La solution aqueuse est de nouveau Cvaporee 8. sec. Le residu ne donne L la chromato- 
graphie en phase gazeuse qu’un seul pic ayant le m&me temps de retention quc le trio1-1,2,4/0 
obtenu en a) par hydrogenolyse. D’autre part, le derive dibenzoyl6 VIc  est transform6 par benzoy- 
lation dans les conditions habituelles, en ddriue’ tribenzoyld V I b ,  de F. et F. de melange 71-72”. 

Cyclopentaize-trial-I, 2,3/0 ( I V a ) .  297 mg d’Cpoxydio1 VII  a sont hydrogCnolysCs par LiAlH, 
(cmploy6 300 mg de rCactif dans 25 ml de THF.; agite 12 h B 1’Cbullition 8. reflux). Le produit de 
rCaction, isole comme indiquC prCcedemment, est identifie par chromatographie en phase gazeuse 
au cyclopentane-triol-1, 2,3/0 obtenu autrefois par hydroghation du derive cyclopentCnique 
correspondant [4]. D’autre part, le de’riud tribenzoyld I V b ,  obtenu dans les conditions habituelles et 
recristallis6 dans 1’6ther de petrole, a un F. et un F. de melange de 77”. 

Trzhydroxy-3,4,5/0-cycEopentBne ( X l l a ) .  Le dibromo-3,5-cyclopentane-diol-1,2/3 (Br), 5 (Br) 
(XIa) [Z], benzoylk dans les conditions habituelles, fournit un ddriue’dibenzoyle‘ X l b  de F. 122-123” 
aprks recristallisation dansl’kthanol. RMN. (CDCl,) : 6 2,64, lpr . ,  d t ,  J4a,4P 16,0, J3a,4P et J4P,5a6,7, 
HB-C(4); 6 3,34, lpr., dt ,  J4a,4P 16,0, J3a.4a et J4a,5a 7,7, €Ia-C(4); 6 4,44, Zpr., dt, JJ,,,= et 
J4a.5a 7,7, J3a,4P et J4p15, 6 7 ,  Jlp,5a et JZp,aa 4,0, Hcr-C(3) e t  Ha-C(5); 6 5.93, Zpr., d ,  JZp,,, et 
Jla,5cr 4,0, HP--C(l) et HP--C(2); 6.7,2-7,8 e t  7,9-8,3, lOpr., mc, 2OBz. RMN. (DMSO-d,): 6 238, 
Ipr . ,  dt ,  J4a,4p 14,7, J3a,4p et J4p,5a 7,3, HP-C(4); 6 3,44, Ipr.,  dt ,  J4a,4P 14,7, J3a,4a et J4a,Sa 7,7, 
Ha-C(4); 6 4,79, Zpr., dt ,  J3a,4a et J4a.5, 7,7, J3a.4P et J4P.5a 7,3, Jzp,3a et J 1 ~ , 5 ~  4,0, Hcr-C(3) et 

Cl,H,,Br,04 Calc. C48,75 H 3,45 Br 34,13% Tr. C48,73 H 3,46 Br 34,3194 

2 g du derive benzoyle prece‘dent sont agites 48 h 8.140-150” avec 50 ml de dimethylsulfoxyde 
et 2 g de NaHCO,. Le produit de rkaction, isole comme indiquC ci-dessus (rdt 93%), a un spectre 
de RMN. identique k celui du mClange des di-O-benzoyl-3,5 et -3,4-trihydroxy-3,4,5/0-cyclo- 
pentknes obtenu autrefois & partir des dibenzoyloxy-3,4-bromo-5-cyclopentknes [4]. Aprks d6- 
benzoylation par CH,ONa dans CH,OH, on obtient 0,4 g (rdt 80%) de trihydroxy-3,4,5/0-cycZo- 
pent ine ( X l l a )  qu’on recristallise dans un mdangc d’acktate d’dthyle et d’6ther de petrole: 
F. 64-65”, de meme que le F. de melange avec le produit obtenu anterieurement [4]. Les composes 
des deux origines se comportent de la m6me manikre 8. la chromatographie en phase gazeuse. 

Ha-C(5); 65,90, Zpr., d ,  Jzp,3aetJip,5,4,0, HB-C(l) et HB-C(2); 67,3-8,2, lOpr., mc, 2OBz. 

Cyclopentane-te’trol- I ,  2,3,4/0 
Tri-O-benzoyl-l,Z, 3-bromo-4-cyclopentane-trial-I, 2,3/4 ( B Y )  ( X  b). 0,7 g d’epoxydiol VII  a est 

trait6 durant 12 h par 25 ml de HRr aqueux 8. 63%. Aprks les opdrations habituelles, on obtient 
1,15 g de de’riue‘ bromd X u .  Ce dernier apparatt 8. la chromatographie en phase gazeuse d’une puret6 

6, I1 est important d’eliminer complktement le DMSO qui gsnerait la purification du produit 
final. 
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de 960/,, lcs 4% restant repr8scntent Ic cyclopcntaiic-tCtrol-1,2,3/4 (forni6 par hydrolyse cle 1 ’ 6 ~ 0 -  
xydc), qu’on a identifi6 au  nioyen d’un etalon interne. Lc produit benzoyld clans les conditions 
habituellcs an moyen de 2,7 nil de chlorurc tie benzoyle dans 10 nil de pyridine, fournit 2,8 g de 
ddrivd tyibenzoyld h’b qu’on recristallisc dans l’dthanol: I:. 108-109“. KRIS. (ClICl,) : 8 2,90, Zpr., 
me, Hcr-C(5) et  Hjl--C(5); d 4,79, l p r . ,  me, J,41.5s! ct J41,5a 6,7, J3P,4a4,3, EIa-C(4); d 6,08, 3pr.. 
m e ,  HB--C(l), Hb--C(2) et  HP-C(3) ; 8 7,2L7,75 ct 7,8 -8 ,3 ,  15pr., m c ,  3 0 B z .  RMX. (DMSO-d,) : 
0 2,89, Zpr., mc,  Ha-C(5) et Hp--C(5); d 5,04, l p r . ,  mc,  J4z , j ,~ t  ,J41,5B 7,7, J3p,4z 4,6, Ha--C(4); 
87,2-8,3, 15pr.,nzc, 3OBz. 

Cz6H,l13r06 Calc. C 61,31 H 4,16 Br 15,6‘90/, Tr. C 61,49 H 4,22 Br 15,650/6 

H r o i ~ z o - 3 - c ~ c l o ~ e ~ z t a ~ z e - t ~ 1 o l - l , 2 , 4 / 3  (BY) ( X I I f  a). 11 a i t6  pripare par action de 25 ml de HBr 
aqucux B. 480/, sur 1 g d’6poxy-Z,3-cyclopentane-diol1,4 t o u - f i s  (IX) [ 5 ] .  Le procluit (1,7 g) isolC de 
la rnanibre habitucllc, inontrc A la chromatographie en phase gazcuse unc puretd de 97%; les 3oj, 
qui  l’accompagiient sont reprCsent6s par le tetrol-1,2,4/3 form8 par hydrolyse de I’epoxyde. I,e 
dkviudtribcwoyld X I 1  I b  fond k 107” (Utt. [6]:  F. 107-107,5’). 

O-beizzoyl-4-O-zsopropylidBw.e~ ~,2-bromo-3-cyelopelllone-tvaol-~,2,4/3 (Hr)  (A‘VlI 0 ) .  2 g d u  trio1 
brom6 pr6ct5dent XITI a sont trait& 12 h par 50 nil d’acdtone anhydre en pr6sence de 5 g dc sulfate 
de cuivrc anhydre et de 0,Oj nil H,SO, conc. On neutralisc par Na,CC), anhydre. Aprk filtration, 
on conccntre sous vide, reprend le r6sidu par 50 nil de CHCl,, lave B. tlenx reprises avec 25 ml d’eau 
et  skche sur Na,SO, anhydre. Aprbs evaporation du  chloroformc, le produit (1.6 g) est recristallise 
dans l’hcptane. Obtenu 1,5 g cle cristaux de X V I I a  de F. 53” (litt. [8j: F. 53,5-54“). Lc coinpos6 
fournit par benzoylation dans les conditions habituelles (ernplop$ 0,63 nil de chlorure de benzoyle 
dans 5 in1 tlc pyridine) le O - h e ? ~ z o y l - 4 - O - i s o p ~ o p y l ~ ~ ~ ~ z e - l ,  2-hvomu-3-cyclopentane-t~~ol-I, 2,413 ( B Y )  

( X V f  I b )  de 12. 93“ aprks recristallisations succcssives dans l’heptane et  dans 1’CthanoI. RMK. 
(CDCI,): S 1,31, 3pr., s, 1 CH, ( e n d o ) ;  d 1,46, 3pr., s ,  lCH, ( e m ) ;  8 2,35, l p r . ,  mc, J5,,5p 15,7, 
J4a,5a ct JIPISa 1,7, Hcr-C(j); 6 2b8, lpr . ,  mc, J,41,5p 15,7, J4p.5p 4,7, J1p,sp ct J 2 p , 5 B  2,3, HB-W); 
6 4,43, 1 pi. ,  mc, J , c x , 4 p  1,7 ,  Jzp,,, 0,7, Ha-C(3); b 4,97, Zpr., nzc, HP--C(l) ct HP-C(2); 8 5,50, 
lpr . ,  mc, f 4p ,5p  4,7. J4p,5z et J3cr ,4p  1,7, H,k-C(4); d 7,3-7,8 ct 8,O-8,3, 5pr., me, 10Bz. RMN. 
( D M X - d , ) :  d 1,28, 3pr., s ,  lC’H3 ( e n d o ) ;  8 1,41, 3 p . ,  s, lCH, ( e m ) ;  S 2,14, lpr . ,  nzc,  J5.1,5P 15,3, 
J4p,5, 2,7, J l p . s ~ ~ t J 3 z . 5 z 1 . ~ .  Ha-W); 8 260, I P ~ . ,  wc,  J5i1,5a 15,3, 5,U, J2p,5P etJ,p,5p 2,7, 
HB-C(5); 8 4,53, l p r . ,  mc, J3z,5z et Jzp,3z 1,0, J3a,4P 2,7, Ha-C(3); 8 4,96, Zpr., me, HP-C(l) c t  
H/j-C(Z); 8 5,4.5, lpr . ,  nzc, J4p,5p 5,0, J3zr4P et J4p,jz 2,7, Hp-C(4); 8 7.3-8,2, 5pr. ,  m c ,  1OBz. 

ClsH17Rr0, Calc. C 52,80 i€ 5,02 Br 23,420,; Tr. C 52,83 H 4,96 13r 23,637; 

Uz-O-benzoyZ-3,4-O-zsop~opvEidBne-I, Z-eyclope~~tane-tL:fvol-l, 2,3,4/0 ( X I  V L ) .  512 m g  du XVII b 
sont trait& 48 h B 135-140” par 15 nil de dim6thplsnlfoxyde en presence de 0,5 g de NaHCO,. 1.e 
produit de rCaction, is016 coinme d’habitude, fournit un  d6rivC dibenzoyld (XIVc) de F. 111-112” 
a p r k  rccristallisation dans l’dthanol. RMN. (C,D,): 8 1,14, 3pr., s ,  l C H ,  ( e n d o ) ;  8 1,50, 3pr.. s, 

1 C H , ( ~ x o ) ; 8 1 , 5 8 . ~ p r . , ~ t , J s , , s p 1 6 , 0 , J 4 ~ , 5 p 6 , 0 , J , p , 5 p 6 , 0 , H ~ - C ( 5 ) ;  8 2,24, lpr . ,m~,J , , , ,~16,0,  
J4P,5a3,0,Jlp,5,2,0,  Ha--C(5);64,1& lpr . ,  d f , J l p , ~ p 5 , 5 , J l p , ~ p 6 , 0 , J l p , 5 a  2,0, HB-C(l); 8 45.5, 
1 pr., t ,  et J.Lp,3p’S,5, Hb--C(2) ; 6 5,06, 1 pr., t ,  J3p,4P et Jzo,ap 5,5, HB-C(3) : 8 5,55, 1 pr., dt ,  
J3p,4p 5,5, J4p,5p 6,0, J4p,5a 3,0, Hp-C(4); i, 6,9-7,3 et  8,l--8,5, lOpr., me, 2ORz. 

C,,H,,O, Calc. C 69,lO H 5,80y0 Tr. C 60,15 H 5,78U,; 

Cyclopentane-tgtrol-I, 2,3,4/0 ( X I  V a ) .  - a) 4,3 g de tri-O-benzoyl-1,2,4-brorno-3-cyclopentane- 
triol-1,2,4/3 (Br) (XI I Ib )  sont traitds 36 11 B. 140-150O pal- 60 nil dc rlimCthylsulfoxyde en prdsence 
de 2 g de NaHCO,. I,e produit brut de reaction (3,Z g; 85Y0) cst dCbenzoyl6 par 12  h de traitement 
B. temperature ordinaire par 50 ml tl’une solution indthanoliquc O,05x de CH,OP\’a. llpriis le traite- 
inent habituel, on obtient unc huile (0,W g ;  79:/,) qui, B la chromatographie en phase gazeuse, 
fournit dans la region clcs t6trols un seul pic de temps de rdtention nctte~iient cliffdrcnt de celui des 
autrcs tCtrols connus, ce qui rend vraisemblable la configuration tout-cis du produit. Ce dernier 
fournit dans l’acdtate d’ithylc des cristaux dc F. 106-197”. KMN. (DMSO-d,) : 6 1,50, lp r . ,  d t ,  
Js1.,p13,3, J4P.5aetJlp,su.5,7, H - C ( 5 ) ;  6 2,12, l i l r . ,  dt, . ~ 5 1 , 5 a  133, .T4a,Bp et  Jlp,6p 7,3, HB--C(5); 
6 3,76, 4pr., ~ n c ,  HP--C(l), H,!-C(2), H,&C(3), H&C(4); 8 4,25, Zpr., d,  JW-C( , )OH et JHHC(,jOH 

5,0, HO--C(2) ct HC)-C(3); fs 4,34, zpr., d,  JH--c(1joH et JH- c(4joII 4,7, HO-C/l) et  HO-C(4). 
RMVIN. (UMSO-d,enpr~sencedeTFA.-d,): 81,58, lp r . ,  fit, J,,,5p14,0, J4p,5s etJlp,51 5,5, Hcr--C(5); 
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6 2J3 ,  Ipr . ,  df, J5,,5a 14,0, J4p,5p et J l p . s p  7,3, HP--C(5); B 3,55-4,0, 4pr. ,  mc, H/!-C(1), HB-C(2), 
H@-C(3) et HP-C(4); 8 6,2, 4pr., s, HO-C(1), HO-C(2), HO-C(3) et  HO-C(4). 

C,H,,O, Calc. C44,77 H7,52% Tr. C44,87 H 7,66% 

67 mg de produit prdcedent, traitis dans les conditions habituelles par 0,3 ml de chlorure de 
bcnzoyle dans 2,5 ml de pyridine, fournissent le dbvivd te'tvabenzoyle' X I V b .  Ce dernicr fond, apr& 
recristallisation dans l'alcool 8. 9574, B 119" (obtenu 203 mg). RMN. (CDCl,): 6 2,54, lpr . ,  dt,  

d 584, 4pr., mc, HD-C(l), HP-C(2), H/!-C(3) et  H/!-C(4); 6 7,l-7,7 e t  7,8-8,3, ZOpr., vnc, 4OB.z. 
C,,H,,O, Calc. C, 71,90 H 4,76% Tr. C 72,02 H 4,87% 

13) 1 g de tri-0-benzoyl-1, 2,3-bromo-4-cyclopentane-triol-l, 2,3/4 (Br) (Xb) est trait6 8. 
135- 140" durant 36 h, sous agitation, par 30 ml de dimethylsulfoxyde en presence de 1 g de NaHCO,. 
Aprbs les operations habituelles, on obtient 0,7 g (78%) de produit d'hydrolyse. Ce dernier est 
debenzoylC, commc indiquC ci-dessus, en presence de methylate de sodium. On observe, B la chro- 
matographie cn phase gazeuse, un seul pic, identifi8 au moyen d'un Ctalon interne, au cyclopen- 
tanc-t6trol-l,2, 3,4/0, obtenu en a). Le produit recristallisC dans l'acetate d'Cthyle fond, ainsi que 
son melange avec la substance precedente, 8. 196". 

c) 66 mg d'epoxytriol XV6) sont trait& pendant 24 h 8. 1'6bullition 8. reflux par 100 mg de 
LiAlH, dans 20 ml de THF. Aprbs les operations habituclles, on obtient 56 mg (84%) de produit 
brut identifie par chromatographie en phase gazeuse (dtalon interne) au cyclopentane-tCtrol- 
1,2,3,4/0. Le produit cristallise dam l'acetate d'dthyle; F. ct F. de m8lange 196-197". 

d) 38 mg de di-O-benzoyl-3,4-O-isopropylidbne-l, 2-cyclopentane-tCtro1-1, 2,3,4/0 (XIVc) sont 
chauffCs 8. I'6bullition 8. reflux, sous agitation, pendant 8 h avec 10 ml d'acidc acetique & 10%. 
On Cvapore 8. sec sous vide et coevapore ensuite 8. dcux reprises avec 15 ml de toluhe.  AprBs 
benzoylation du rCsidu dans les conditions habituelles, on obtient 47 mg dc te'tra-0-benzoyl-cyclo- 
pentane-te'tvol-l,2,3,4/0, identifiC par son spectre de RMN. et  son F. et  F. de mClange (119") au 
produit XIVb obtcnu plus haut. 

J5a.5P 15,7, et 5,0, Ha-CP); 6 3,07, I P ~ . ,  dt ,  J515a,5P 15,7, J4p,5p et Jla,5p 7,0, HP-C(5); 

Cyclopentane-~entols-7,2,3,4,5/0 et - I ,  2 , 3 , 4 / 5  
~yclopentane-pentol-1,2,3,4/5 ( X V I a ) .  0,8 g d'dpoxytriol XV est hydrolysi par 12 h d'kbulli- 

tion 8. reflux dans 30 ml d'H,SO, 0,l N.  Aprbs elimination des ions SO,-- comme sulfate de baryum, 
on obtient, aprbs Cvaporation B sec, 0,72 g de cyclopentanc-pentol-1,2,3,4/5 (XVIa) qu'on recris- 
t a k e  dans 1'6thanol; F.219-220" (litt. [ll] : F. 209-210"; [12]: F. 220"). DdrivB pentabenzoyle' 
X V I b :  F. 140" (litt. [lo] [ l l ] :  119"); il s'agit d'un dimorphisme: le melange des deux formcs se 
resolidifie aprbs ramollissement B 93" et  fond B 140". 

B~omo-5-cyclopentane-tdtrol-l, 2,3,4/5 (BY)  ( X V I I I a ) .  On traite 1,9 g d'dpoxytriol XV durant 
12 h 8. temydraturc ordinaire, en agitant, par 40 nil de HBr aqueux 8. 480;, (d  = 1,48). Le produit de 
reaction brut est isold comnic d'habitude. A la chromatographic en phasc gazeuse, il niontre un 
pic principal accompagnd dc pics mineurs correspondant a u  produit de depart et au cyclopentane- 
pentol-l,2, 3,4/5. Le coinposant principal cristallise dans lc melange CC1,-alcool isopropylique 
( 3  : 1 en  vol.). Aprhs recristallisation dans l'acitate d'Cthylc, F. 78-79". 

C,H,BrO, Calc. C 28,19 H 4,26 Br 37,51% Tr. C 28,35 H 4,27 Br 37,46% 

Tdtva-0-benzoyl-I, 2,3,4-b~omo-5-cyclopentane-t~t~ol-l, 2 , 3 , 4 / 5  ( B Y )  ( X V I I I b ) .  942 mg du 
tldriv6 brome precedent sont benzoyles au moyen de 3,0 ml de chlorure dc benzoylc dans 20 ml de 
pyridine. On isole 3,3 g de deriv6 tetrabenzoyle qu'on recristallise dans 1'Cthanol. F. 119-120". 
RMN. (CDCI,) : d 4,93, lpr . ,  t ,  J4p, et Jlp,  5a 5,0, Ha-C(5) ; 6 5,9-6,25, 4 pr., mc, HP-C(l), 
HB-C(Z), HP-C(3) et Hp-C(4) ; 6 7,2-7,7 et  7,8-8,2, 20pr., mc, 40Bz.  

C33H,,Br08 Calc. C 62,97 H 4,OO Bi- 12,69% Tr. C 63,18 11 4,11 Br 12,87% 

(~yclopeiztane-pentol-l,2,3,4,5/0 ( X I X a ) .  1,9 g du produit precedent est trait6 36 h B 135-140' 
par 30 ml de dimethylsulfoxyde en prCsence dc 1 g de Nal-ICO,. Le produit brut (1,3 g) isold de la 
manikrc habituelle, cst debenzoyle par 12 h d'agitation 8. temperature ordinaire, en prCsence dc, 
30 nil de CH,ONa 0,OSr; dans CH,OH. Le pentol brut niontrc 8. la chromatographie en phase 

O )  i l  cst preferable de preparer XV par Cpoxydation cle XIIa  dan5 le dioxannc ct non dans 
CH,Cl, comme IndiquC en [4]. 
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gazeuse deux pics de rapport 75 : 25 correspondant resp. aux pentols-l,2, 3,4,5/0 (XIXa) et 
-1,2,3,4/5 (XVIa). Deux mBthodes ont BtC utiliskes pour la siparation: 

a) 112 mg du melange des deux pentols sont transform& en dBrivCs penta-0-trimBthylsilylCs. 
On sCpare par chromatographie en phase gazeuse preparative sur colonne Ov 1 B 160" (temps de 
retention : de 40 min pour le derive de XVI a et  57 min pour lc dCriv6 dc XIXa) .45 mg d u  dCrivC de 
XIXa ainsi obtenu sont repris par 10 ml d'kthanol absolu; on dilue de 10 ml d'eau et  maintient 
8. l'dbullition 8. reflux pendant 2 h. Aprh Bvaporation sous vide, on dissont le residu dans 10 ml 
d'ethanol absolu et Bvapore de nouveau sous vide. Aprbs reprise par 10 ml d'Cthano1 absolu 2 
1'6bullition, on filtre sur charbon actif et Cvapore le solvant sous vide. Le rCsidu cristallin, trks 
hygroscopique, est s6chB 2 h 8. 110". Par recristallisation dans l'acetate d'Cthyle, on obtient XIXa 
en longues aiguilles (10 mg), F. 283" a p r h  brunissement dks 220". RMN. (DMSO-d,) : S 3,72, 5pr., 
s, 5 H-C; 6 4,15,5pr., s, 5HO-C. Dans DMSO-d,+ TFA-d,, les protons H-C donnent un singulet 
de 8 = 3.77 et les protons H-0-C un autre singulet de 6 = 12,72. 

C,H,,O, Calc. C40,OO H6,71% Tr. C39,92 H6,83Yo 

b) En traitant 95 mg du mdlange des pentols XVI a et XIXa par 0,5 ml de chlorure de benzoyle 
dans 5,0 ml de pyridine on ohtient 375 mg de pentabenzoyl-pentols qu'on sCpare par cristallisation 
fractionnee dans 60 in1 d'kthanol, ce qui fournit 146 mg de de'riue' pentabenzoyle' X I X b 7 )  de F. 
200-202". On retire des liqueurs-mbres encore 50 mg de F. 190-195". Par recristallisation, le F. 
s'C1eve 8. 208-209". RMN. (CDCI,): S 6,04, 5pr., s, 5H-C-0; 6 7,l-7,75 et 7,85-8,2, 25pr.. W C ,  

C,,H,,O,, Calc. C 71,627 H 4,51y0 Tr. C 71,72 H 4,69% 5 082 .  

Les derives pentabenzoylks des autres pentols connus ont des F. differents, ce qui confirmc 
encore la configuration tout-cis du produit. 

116 mg du dCrivC pentabeuzoyli XIXb sont agites avec 8 ml de CH,ONa 0,05 N daus le mBtha- 
no1 absolu. Au bout de 24 h on dilue de 2 ml d'eau et  agite durant 2 h avec 0,5 g de Dowex-50 W 
(formc IT+). On filtre sur charbon actif et Cvapore le solvant sous vide. Le residu est codvapor6 
3 fois avec 15 nil d'6thanol absolu; il est sCch6 sous vide 8. 110" et recristallisi. dans l'acgtate d'Bthyle. 
F. et F. de d l a n g e  avec le produit obtenu en a) : 283". 
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179. Synthese und Eigenschaften von Thiazolo[3,2-a]pyrimidinen 
und Thiazolo[3,2-a]pyrrolo[2,3-dJpyrimidinen 

von G. Bormann und F. Troxler 
Pharmazeutisch-chemische Forschungslaboratorien, S A N D 0 2  AG, Basel 

(26. VI. 71) 

Summary. From the alkali-catalysed reaction of thiouracil with bromoacetaldehyde diethyl 
acetal three products are isolated in nearly the same quantity : 2-(2, 2-diethoxyethy1thio)-uracil (2) 
and two cyclizationproducts: 3, a thiazolo[3,2-a]pyrimidin-5-one, and 4, athiazolo[3,2-~]pyrimidin- 
7-onC. By warming with acid both 2 and 4 yield 3. Rearrangement of 4 to 3 proceeds also by heat- 
ing the hydrochloride. Similar cyclizations leading to thiazolo[3,2-a]pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-5- 
ones are also described. Bromine substitutes 3 in position 6. The bronio derivative 6 on treatment 
with primary or secondary amines affords 7-amino compounds. 

In einer soeben erschienenen Arbeit [l] berichten Brown & Dyson iiber Cyclisie- 
rungen von Thiouracilen mit l,Z-Dibromathan, die zu Gemischen von 5-0x0- und 
7-Oxo-thiazolo[3,2-a] pyrimidinen f iihrten. Result ate analoger Umsetzungen von 
Thiouracil mit Bromacetaldehyd-diathylacetal, welche die Arbeiten der englischen 
Autoren erganzen, sowie ahnliche Reaktionen mit Pyrrolo[Z, 3-dlpyrimidinen werden 
im folgenden mitgeteilt. 

Erwarmen einer wasserigen Losung von Thiouracil-Natriumsalz 1 mit Brom- 
acetaldehyd-diathylacetal lieferte neben dem erwarteten Acetal 2 zwei Cyclisierungs- 
produkte in nahezu gleicher Menge, denen auf Grund von Elementaranalysen, Spek- 
tren und chemischem Verhalten die Strukturen 3 und 4 von Thiazolo[3,2-a]pyrimidi- 
nen zugewiesen werden mussen. Beim Kochen mit wasseriger oder alkoholischer Salz- 
saure gingen sowohl2 wie 4 praktisch quantitativ in 3 uber. Die uberfiihrbarkeit von 
4 in 3 schliesst wohl die fur eines der beiden Cyclisierungsprodukte a priori mogliche 
Struktur 5 aus (Schemal). 

Sowohl 3 wie 4 bilden iiberraschenderweise stabile Hydrochloride. Die Identitat 
der UV.-Spektren der Salze mit denjenigen der entsprechenden Basen deutet darauf 
hin, dass die Salzbildung nicht von IJmlagerungen oder Ringoffnung begleitet ist. Das 
Hydrochlorid von 4 lagert sich beim Erhitzen iiber den Schmelzpunkt quantitativ in 
dasjenige von 3 um. UV.-Maxima siehe Tabelle, 




