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97. Enaminosucres et sucres halogknoacbtylhiques 1) 
Communication prdliminaire 2) 

par Jean M. J. Tronchet, Bruno Baehler e t  Alain Bonenfant 
Institut de Chimie Pharmaceutique de l'Universit8 
30, quai Ernest Ansermet, 1211-Genbve 4 (Suisse) 

(9. 11. 76) 

Enamino- and Halogenoacetylenic sugars. - Summary. Traitment of an aldehydosugar 
(1) with secondary amines gave in an essentially quantitative yield the expected enamines (4-6). 
Chloro- and bromo-acetylenic sugars (11-14) were obtained in good yields by reacting with 
lithium methylphenylamide the corresponding gem-dihalo-olefinic sugars (7-lo), whereas a Z-gem- 
fluoro-enamine (17) was formed when the difluoro-olefinic sugar 15 was submitted to the same 
reaction. The fluoro-enamine 17 is a useful synthetic intermediate allowing the preparation of 
several kinds of C-glycosylic compounds bearing heterocycles like isoxazole, chromone or coumarin. 

Les sucres insaturCs constituent des intermCdiaires de synthbse intdressants, en 
particulier pour la preparation de dCrivCs C-glycosyliques [3]. Nous dCcrivons ci-des- 
sous de nouveaux types de coniposCs de cette classe: Cnamines dCrivCes d'aldkhydo- 
sucres, sucres halogCnoacCtylCniques et fluorodnamines. 

Le traitement de YaldChydosucre 1 [4] par la morpholine fournit avec un rende- 
ment de 90,3% l'aminal 33) (F. 6064", [XI: = -64,5", c = 1,6, CHCl3) dont la 
distillation conduit & 6 (F. 92-97', [ c c ] ~  = - 64", c = 2,1, CHCl3) avec un rendement 
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de 89,6y0. Les Cnaminosucres 4 (sirop, [XI: = - 88,5", c = 2,0, CHC13) et 5 (F. 50-55", 
[a]? = --83,5", c = 2,0, CHC13) sont obtenus avec des rendements respectifs de 90 
et 98% A partir de 1 sans isolement des aminals correspondants. Ces Cnaminosucres 
sont caractCris6s par une vibration de valence C=C assez intense en IR. (1965-1700 

1) Utilisation d'ylides du phosphore en chimie des sucres. Partie XXVI. Pour la XXVibme com- 
munication voir [l]. Communication considBrde Bgalement comme la XXXihme de la sdrie 
tDBriv6s C-glycosyliques,. XXIXibme communication voir [2]. 
Une communication plus detaillee paraiitra ulterieurement dans Helv. chim. acta. 
Les analyses dldmentaires, les SM. et les donnBes spectroscopiques (UV., IR. ,  RMN.) de tous 
les nouveaux produits dBcrits sont en accord avec la structure proposBe. 
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cm--l), une absorption UV. a 235-245 nm et 1111 signal (4,99 a 5,04, s, 1 H) en1H-RMN.4) 
correspondant B H-C(5). 11s sont stables en milieu anliydre. 
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7 R = M e . X = C I  11 H = M e , X = C I  

9 R = M e , X = B r  13 F!=Me, X = B r  
8 R D CH2Ph, X = CI 12 Ff I CHZPh , X z Cl 

10 R = CH2PhI X = Br 14  R - C H 2 P h . X - B r  

Le traitenient des aldkhydosucres 1 et 2 i5j par le dichloromkthylid~ne-tris(di- 
mkthy1amino)phosphorane (form6 A partir de t6traclil~orom6thane ct de tris(dimkthy1- 
amino)phosphine dans l'kther B 0" en prksence de zinc) fournit les gem-dichlorosucres 
insaturks 7 (F. 57,9-60,1", '.x]Lo = +65,3", c =: 1,1, EIOH) et  8 (simp, [KIT = +- 64", 
c = 1,3, EtOH) avec des rendements de l'ordrc de 45'x. Ces composCs prbsentent les 
propriktks attendues ct en particulier, un signal 2 6,05-6,07 (d, 1 H, H-C(5)) en RMPJ. 
Lorsque ces dichlorosucres ou leurs analogues dibroinCs [4] [GI scint trait& par un 
6quivalent de m6thylpliknylarnidure de lithium, on ohtient, avw des rendements 
compris entre 50 et 56%, les lialogCnoacCtyl6nes correspondants ill-14). Ixs halo- 
gknosucres 11 ([cc]: = +25", c = I,l, EtOH), 12 ([a]? 7 +35,5", c = 1,0, EtOH), 
13 ([a];' = i-22,6", c = 0,9, EtOH) et  14 ([a12 = +36,5 , c = 1,1, EtOH) sont des 
sirops, stables. 11s reprksentent B notre connaissance, 1es premiers evemples de sucres 
acktylkniyues hCtQosubstituCs sur la triple liaison. 11s :jont caractkrisks par une bande 
de rnoyenne intensit6 en IR. (2214 B 2217 em-1) correspondant ;i la vibration de 
valence de la triple liaison. 

Le traitenient des aldChydosucres 1 et 2 par du difluoromCth~lidi.ne-tris(dim~tli~1- 
ainino)pliosphoraiie [7] conduit aux difluorosucres insaturks 15 (rcc]: = + 56,8", 
c = 1,1, EtOH) et 16 ([a]: = +52,4", c = 1,0, EtOH) a.vec des reiidements supCrieurs 

65%. Ces composks prCsentent en IR. une bande intense (1740 B 1745 cni-1) cor- 
respondant k la vibration de valence de la double liaison. Les spectres (CDC13) de 
1H-RMN., 19F-IIMN. (94,l MHz) et X-RRIN. (25,Z MHz) de 15 comportent les 
signaux suivants: lH-RMN.: 4,58 (m, J4.5 = 9,7, J 5 , ~ t r a f i s ' )  = 24, J5,+is = 2,0, 
1 H, H-C(5)) ; 19F-RMN. (Ctalon interne C6F6) : 25,95, J F ~ ~ ~ ,  F trans :_= 33,3, J 4 ,  F cis = 

2,0, F cis - C(6) ; 24,2, J4, F trans = 1,5, F trans-C(6) ; 1K-RMN. (Ctalon interne TMS) 
157,8, J G , F  = 285, C ( G ) .  - Les spectres de RMPJ. de 16 sont trks voisins. 

Le coiiiportement chimique de ces sucres olkfiniques gewz-difluor@s est trks dil- 
tkrent dc celui de leurs analogues broni6s et chlorks. I1 n'a pas k t6  possible, en par- 

, I )  

j) Par rapport A €I--C(5). 

00 ou 100 MI-iz; dCplaceineiits chiniiqaes (8) en ppm, C t a I o i i  intcrnc: TMS; solvnnt CIX& sauf 
mention contraire, constantcs de couplage CIL IIz .  
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ticulier, d’obtenir de fluoroacCtylknes en les traitant par un Cquivalent de mCthyl- 
phdnylamidure de lithium. Sous l’action de 1,2 2 1,5 Cquivalent de cette base, ils ne 
conduisent pas non plus, comme attendu [S], B une ynamine isolable. Dans ces 
conditions 15, par exemple, fournit principalement 17 qui compte-tenu de sa sensibi- 
lit6 A l’eau et au gel de silice, doit &re &pard par distillation sous haut vide (Eb. 170”/ 
7 10-6 Torr). Aprbs cette opdration le rendement en fluoroCnamine 17 - B notrc 
connaissance la premibre wfluoroCnamine dCcrite - est de 40-50y0. Ce compos6 est 
contamink par de faibles quantitks de son kpimkre en C(4). La structure de 17 en 
particulier sa configuration 2, est Ctablie par ses spectres UV. (Amax 265 nm dans 
CC14), IR. (vibration de valence C=C B 1685 cm-1) et de RMN. (CC14). - 1H-RMN.: 
4,40, d xd, J ~ , F  = 29,5, J4,5 = 9,1, 1 H, H-C(5). - 19F-RMN. (Ctalon interne C6F6) : 
30,6, J4,F = 1,35. Un composk mineur de la rhaction prCcCdente est l’ynamine 18 
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(R Me, R’ = Ph) qui se forme en plus grande quantit6 lorsqu’on utilise deux 
Cquivalents d’amidure. On met en Cvidence son analogue diCthyl6 (18, R = R’ = Et) 
lorsqu’on traite 15 par deux Cquivalents de di6thylamidure de lithium. Ces ynamines, 
instables, n’ont pu pour l’instant &re isolkes mais leur prksence dans le milieu 
rkactionnel est prouvke par IR. (bande intense B 2220 cm-1). Que le composk acCtylC- 
nique ainsi mis en kvidence est bien une ynamine et non un fluoroacktylhe est ktabli 
par le fait qu’une absorption IR. identique est observ6e lorsqu’on traite dans les 
m&mes conditions 7 ou 11. 

TraitCe par de l’eau ou du gel de silice, la fluoroCnamine s’hydrolyse en 19, obtenu 
avec des rendements supCrieurs B 60%. L‘isom6re prkpondkrant de 19, de configura- 
tion D-XY~O, est sCparC de son Cpimkre L-arabino par chromatographie liquidelliquide 
(CLL). L‘amide 19 (D-~$0) possbde les propriCtCs suivantes: sirop, [ M ] E  = +35,5”, 
c = 1,1, EtOH; IR., 1657 em-1, Y (C=O); RMN. (CC14): 4,43, txd,  J3,4 = 3,5, J4,5 = 

7,1, 1 H, H-C(4); 2,36, d, 2 H, 2 xH-C(5). De la m&me faCon, 17, trait6 par du mk- 
thanol puis par une solution aqueuse B 5% d’acide chlorhydrique B O”, fournit l’ester 
20 qui est s6park de son Cpirnh-e en C(4) par CLL. 

Les rCactions les plus intCressantes de la fluoroknamine 17 sont celles qui condui- 
sent B des dCrivCs C-glycosyliques. Ainsi, par cycloaddition dipolaire-l,3 de l’oxyde 
de benzonitrile sur 17, on obtient, avec un rendement de 40%, 21 = +54,7”, 
c = 0,9, EtOH) dont la structure est prouvCe principalement par son spectre 13C-RMN. 
(&MS = 157, C(5) de l’isoxazole) ainsi que de moindres quantitks de son isomkre de 
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position, un glycosyl-5-m~thylphCnylamino-4-phCnyl-3-isoxa~ole, qui n'a pas ktC 
is016 A l'ktat de puretC. La glycosyl-3-coumarine (22) ([cx]? = + 126,2", c = 0,8, EtOH) 
est isol6e avec des rendements de 40 A 50% lorsqu'on traite 17 par de l'aldehyde 
salicylique tandis que l'action de salicylate de mCthyle fournit, avec les m&mes rende- 
ments, la m~thylphCnylamino-2-glycosyl-3-chronione (23) ( [x]Lo = +- 217,8", c = 0,9, 
EtOH). 

Ces quelques premikres rkactions montrent l'intkr&t synthktique considhable que 
prQentent ces nouveaux types de sucres insaturks. 

Nous remercions le Fonds National Suisse de la Recherche Scientafique de subsides (No 2-8450-73 
et 2-3830-75), le Prof. A .  Buchs et M. A .  Glangetas pour l'enregistrement dcs SM. et le Dr. U .  Uiirger 
pour les spectres de 13C-RMN. et les expkriences de dCcouplage h&ronuclCaire. 
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