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Synthesis of Terminal Acetylenic Sugars Derivatives and Ynuronic Acids Derivatives by Use of a 
Wittig Reaction 

Summary 
The method described for the preparation of terminal acetylenic sugars presents 

two advantages over earlier procedures: no new asymmetric center is created and 
the chain can be extended by one or more C-atoms. The method also allows 
preparation of ynuronic acids. The aldehydosugars derivatives 1-7 gave in good 
to excellent yields the corresponding gem-dibromoenoses 8- 14 from which either 
the terminal acetylenic sugars derivatives 15-21 or the ynuronic acids 22-24 were 
easily prepared. A few examples of 1,3-dipolar cycloadditions (leading to 28-30) 
with these acetylenic sugar derivatives are also described. 

L'inttret ( c j  [2]) port6 a la chimie des sucres acetylkniques a connu un 
renouveau lorsque Horron et al. [3] puis Buchanan et al. [4] ont systtmatiquement 
ttudit l'action de rtactifs de Grignard sur des dkrives de sucres comportant un 
atome de carbone electrophile (aldehydosucres et halogenures de glycosyle). Ces 
techniques prksentent deux limitations: 1) malgrk un certain contr8le stkreo- 
chimique, on obtient toujours deux sttrkoisomeres; 2) la chaine carbonte du 
substrat est allongke d'au moins deux atomes de carbone. Pour pallier ces incon- 
venients, nous avons propose [5] une voie utilisant une reaction de Wittig. Elle 
conduit ii un seul isomere, permet un allongement de chaine d'un atome de 
carbone (ou plus, [6]) et rend en outre possible la preparation de dtrivks d'ynoses 
portant un htttroatome sur le carbone terminal de la triple liaison [6] [7]. 

Nous rapportons ici la synthkse et quelques propriktks de dtrives de sucres 
acetyltniques vrais et d'acides ynuroniques. Ces travaux ont fait l'objet de publica- 
tions preliminaires [5] [8]. 

I )  
*) 
3, 

Utilisation d'ylures du phosphore en chimie des sucres XLIII; XLII: [l]. 
Chercheur invitC 1972- 1973. Adresse actuelle: Universidad de Navarra, Facultad de Farmacia. 
Chercheur invite 1976. Adresse actuelle: Universidad de Navarra, Facultad de Farmacia. 

0018-019X/80/5/1181-09$01.00/0 0 1980 Schweizerische Chemische Gesellschaft 



1182 HELVETICA CHIMICA ACTA ~ Vol. 63, Fasc. 5 (1980) - Nr. 123 

Des aldkhydosucres bloques facilement accessibles (cJ p. ex. [9] [lo]) sont 
le point de depart de la synthese. Traitts par du dibromomtthylidc3netriphknyl- 
phosphorane, les derives 1-7 fournissent, avec des rendements genkralement 
compris entre 50 et 75% (94 ou 93% dam des cas priviltgiks, 10 et 14 res- 
pectivement) les gem-dibromotnoses correspondants 8-14, composes stables dont 
nous avons decrit un exemple: 8 [ll]. Le traitement des dibromoknoses par du 
butyllithium selon Corey [ 121 conduit, aprks protonation, ti un acktyltnique vrai 
(15-21) et, apres reaction avec de l’anhydride carbonique, A un acide ynuronique 
(22-24). Ces derives d’acides ynuroniques se decarboxylent tr&s facilement lors de 
leur sechage et ne donnent pas d’analyses Clementaires correctes; leur structure 
est etablie par spectroscopie, par la caractkrisation des derives p-bromophenacyles 
(25-27) et dans le cas de 22 par la prkparation du pyrazole dimethyl6 28 par 
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action du diazomtthane. Les sucres acttyltniques constituent en effet d’excellents 
dipolarophiles. Par exemple, les ynoses 15 et 19 fournissent respectivement - avec 
l’oxyde de p-nitrobenzonitrile - les glycosyl-5-isoxazoles 29 et 30. Cette technique 
est compltmentaire de celle faisant intervenir un alcyne et un oxyde de nitrile 
dCrivC de sucre qui conduit des glycosyl-3-isoxazoles [ 131. 

La prtparation de sucres acttyltniques vrais a partir d’aldthydosucres en une 
seule etape en utilisant la base conjuguee du diazomtthylphosphonate de mtthyle 
selon Seyferth er al. [14] a t t t  appliqute aux composts 1 et 2. Les rendements 
n’ayant jamais dkpasse 22%, cette technique n’est en gtntral pas compktitive avec 
la mtthode en deux Ctapes via les gem-dibromotnoses (7 + 14 + 21), dont le rende- 
ment peut atteindre 54%. 

Nous remercions le Fonds National Suisse de la Recherche Scientiyque de subsides (No. 2.845.73, 
2.383.75 et 2.781.77), le Prof. A .  Buchs et Mme F, KIoeti de I’enregistrement des SM., le Dr K. Eder 
de la realisation des analyses eltmentaires, les Drs U. Burger et F. Barbalat-Rey et M. J.-P. Saulnier 
des spectres I9F-RMN. et I3C-RMN. et M. G. Moret de la synthtse de certains des aldehydosucres 
utilises. 



1184 HELVETICA CHIMICA ACTA - Vol. 63, Fasc. 5 (1980) - Nr. 123 

Partie expbrimentale 

Ginirulites. Voir [15]. Les chromatographies en phase gazeuse (CG.) ont etC executees sur 
chromatographe Perkin Elmer F 11, Cquipe d'un detecteur L ionisation de flamme et d'une colonne 
de 1,8 m (diamttre interieur 3 mm) garnie de sebacate de nkopentylglycol 0,5% sur Chromosorb 
W 60-80 mesh. 

O-Benzyl-3-dibromo-6,6-didPsoxy-5,6-O-isopropylidf2ne-1,2-a-~-xylo-hex~no-5Ifurunnose-l, 4 (9). 
Obtenu comme son analogue 0-mCthylC 8 [ I l l  L partir de 1,6 g (5,75 mmol) de 2 [16], 3,l g 
(11,5 mmol) de triphenylphosphine, 0.75 g (11,5 mmol) de poudre de Zn et 3,81 g (11,5 mmol) de 
CBr4 dans 10 ml CH2C12. Aprks chromatographie sur couche preparative (CCM. prep.) (hexane/AcOEt 
1: 1) on obtient 1,4 g (56%) de 9: sirop; Rf 0,6 (hexane/EtzO 2: I); [a#= - 793" (c= 1,0, CHCI3). - 
UV. (EtOH): 215 (6280). - IR. (film): 3030 (CH, Ar), 1610 (C=C), 1380 et 1370 (CMe2), 515 (CBr). - 
'H-RMN.: 1,31 et 1,50 ( 2 ~ ,  2 X 3 H ,  2H3C-C); 4,Ol (d, J3,4=3,2, I H ,  H-C(3)); 4,49 (d, J,,b=11,5, 
1 H, Ha-CPh); 4,58 (d, J1,2=3,6. 1 H, Hb-CPh); 4,78 (dxd, J4,5=7,4, 1 H, H-C(2)); 4,68 (d, 
1 H, H-C(4)); 5,91 (d, 1 H, H-C(1)); 6,66 (d, 1 H, H-C(5)); 7,29 (m. 5 H, Ph). - SM.: 421, 419 et 
417 (0,3, 1 et 0,5, M +  -Me'), 354 (3), 353 (4), 352 (2), 149 (2), 129 (32), 91 (100, tropylium), 55 (3). 

Cl6H18Br204 (434,14) Calc. C 44,27 H 4,18 Br 36,81% Tr. C 44,24 H 4,24 Br 36,85% 

Dibromo-7,7-did~soxy-6,7-di-O-isopropylid2ne-[l, 2: 3,4]-a-~-galacto-hept~no-6-pyrunnose-l, S (lo). A 
partir de 1,29 g (5 mmol) de 3 [17] trait6 comme decrit pour 9 on obtient aprts purification par 
CCM. prep. 1,35 g (94%) de 10: Rf 0,78 (hexane/EtzO 1:l);  F. 81.5-83,6"; [a ]g=-  109,4" (c= 1,0, 
CHCI3). - UV. (EtOH): 211 (6600). - IR. (KBr): 3058 (=C-H), 1630 (C=C), 1385 et 1370 (CMe2). - 
'H-RMN.: 1,34, 1,46 et 1,60 (3 s, 6, 3 et 3 H,  4H3C-C); 4,23 (dxd, J4,5=2,1, J3,4=7,8, 1 H,  H-C(4)); 

1 H, H-C(3)); 5,50 (d, 1 H, H-C(1)); 6,63 (d, 1 H, H-C(6)). - SM.: 416, 414 et 412 (0.7, 1,5 et 

99 (27), 85 (7). 

4,30 (dxd, Jl,2=4,3, J2,3=2,3, 1 H, H-C(2)); 5,51 (dxd, 55,6=8,2, 1 H, H-C(5)); 5,63 (dxd, 

0,7, M t ) ,  401, 399, 397 (4, 7, 4, Mf-CHj) ,  341 (4), 253 (4), 212 (3), 200 (4), 142 (13), 113 (loo), 

CI3Hl8Br2O5 (414,lO) Calc. C 37,71 H 4,38 Br 38,78% Tr. C 37,85 H 4,48 Br 38,59% 

Dibromo-6,6-didisoxy-S, 6-0-isopropylidf2ne-I, 2-O-m~thyl-3-a-~-ribo-hex~no-SIfurannose-l, 4 (1 1). 
Avec une bonne agitation et sous N2, on met en suspension 7,46 g (109 mmol) de poudre de Zn dans 
une solution de 28,5 g (109 mmol) de triphenylphosphine dans 50 ml de CH2C12 sec. En maintenant 
la temperature b 20", on ajoute en 20 min. une solution de 37,2 g (109 mmol) de CBr4 dans 
60 ml de CH2C12. Aprts 15 min., on ajoute goutte b goutte en 25 min. A temp. ambiante une 
solution de 10 g (49,5 mmol) d'aldehydosucre 4 [I91 dans 10 ml de CH2C12. Aprts 4 h, on filtre sur 
Celite, ajoute 20 g de gel de d i c e  au filtrat, puis 200 ml de Et2O lentement et en agitant. On 
filtre sur Celite, lave et tvapore le filtrat b sec. Le residu repris par 3 ml de dimethylformamide 
est purifie par CC. stche (hexaneIEt20 1:l). L'eluat CvaporC fournit 12,3 g (70%) de 11 qui est 
recristallise dans CHC13/Et20: Rf 0,4 (hexane/EtzO 1: 1); F. 128,2-129,4"; [ a J g =  + 13,9" (c= 1,1, 
CHC13). - UV. (EtOH): 214 (21600). - IR. (CC14): 2800 (OCH3), 1610 (C=C), 1389 et 1379 (CMe2). - 
'H-RMN.: 1,38 et 1,62 (2s, 2 x 3  H, 2 H3C-C); 3,47 (dxd, J2,3=4,3, J3,4=8,9, 1 H, H-C(3)); 3,49 
(s, 3 H, OCH3); 4,66 (dxd, Jl,2=3,7, 1 H, H-C(2)); 4,68 (dxd, J4,5=8,6, 1 H, H-C(4)); 5,75 (d, 1 H, 
H-C(1)); 6,45 (d, 1 H, H-C(5)). - SM.: 360, 358 et 356 (1, 1,6 et 0,8, M + ) ,  345, 343 et 341 (19, 33 
el 18, M+-CHj),  301 (12), 283 (14), 244 (Il) ,  242 (28), 240 (19), 159 (15), 144 (19), 143 (29), 
100 (47), 85 (100). 

Cla14Br204 (358,04) Calc. C 3335 H 3,94 Br 4,64% Tr. C 33,65 H 3,97 Br 4,49% 
Anhydro-3,6-dibromo-l, 1 -O-isopropylidene-4,5-~-ribo-hex2ne-l-tPtrol-3,4,5,6 (12). A partir de 0,5 g 

(2,9 mmol) d'aldehyde 5 [I81 (F. 92,2-94,6" puis 154,7-160,6"; [a]3=-37,1" (c= 1,7, CHC13), [18]: 
sirop [ ~ ] 6 ~ = - 4 6 , 8 ~ 4 - 6 4 , 7 ~  (c=4,5, CHC13)) trait6 comme dCcrit pour 9, on obtient 700 mg (73%) 
de 12: Rf 0,7 (hexane/EtzO 1: I ) ;  F. 53,0-55.0"; [~]3=-663,2~ (c=0,5, CHCI,). - IR. (KBr): 1608 
(C=C), 1383 et 1374 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,31 el 1,50 (2 s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 3,75 (dx d, J 5 & =  3,8, 
J6a,6b=11,0, 1 H, H,-C(6)); 4,02 (dxd, J5,6b=1,0, 1 H, HbdC(6)); 4,57 (dxd, J3,4=1,1, J4.5~5.8,  
1 H, H-C(4)); 4,65 (dxd, J2,3=7,2, 1 H, H-C(3)); 4,76 (m, 1 H, H-C(5)); 6,40 (d, 1 H, H-C(2)). - 
SM.: 330, 328 et 326 (3, 6,5 el 4, M t ) ,  315, 313 et 311 (52, 100 et 53, M f - C H j ) ,  215 (40), 213 (58),  
21 1 (28), 59 (93), 57 (47), 55 (23), 43 (93). 

CgH12Br203 (328,Ol) Calc. C 32,94 H 3,68 Br 48,7l% Tr. C 3237 H 3,91 Br 48,4l% 
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M~thyl-dibromo-6,6-dide'soxy-5,6-O-isopropylidZ.ne-2,3-~-~-ribo-hexe'no-5;fuvannoside-I,4 (13). A 
partir de 4,7 g (23,2 mmol) d'aldehydosucre 6 [I91 traitt comme deerit pour la preparation de 11, on 
obtient 6 g (72%) de 13: Rf 0,45 (hexane/EtzO 7:l);  F. 28,0-29,2"; [aJg=-24,2" (c= 1,2, CHCI3). - 
UV. (EtOH): 212 (7480). - IR. (CCl4): 2830 (OCH3), 1615 (C=C), 1385 et 1375 (CMe2). - IH-RMN.: 
1.31 et 1,48 (2s, 2 x 3  H, 2 H3C-C); 3,34 (s, 3 H, OCH3); 4,59 et 4,68 (systhme AB, J2.3=6,2, 2 H, 
H-C(2) et H-C(3)); 4,79 (d, J4,5=8,3, I H, H-C(4)); 4,98 (s, 1 H, H-C(1)); 6,54 (d ,  I H, H-C(5)). - 

SM.: 345, 343 et 341 (9, 19 et 10, Mt-Me-) ,  283 (14), 279 (16), 277 (18), 243 (19), 242 (12), 240 (23), 
161 (91), 159 (loo), 133 (13), 131 (13). 

CI&l4Br2O4 (358,04) Calc. C 33,55 H 3,94 Br 44,64% Tr. C 33,80 H 4,08 Br 44,72% 

Dibromo-I, I-didisoxy-i, 2-di-0-isopropylid2ne- (3, 4: 5,6]-P-o-arabino-heptZ.ne-l -ulo-3-pyrannose-3, 7 
(14). A partir de 2,6 g (1 mmol) de 7 1191 traitt comme dkcrit pour la preparation de 11, on 
obtient 3,84 g (93%) de 14: Rf 0,55 (hexaneIEt20 2: 1); F. 53-54" (dtc.); [a@= -41,4" (c=0,9, CHCI3). - 
UV. (EtOH): 213 (5940). - IR. (CC14): 1605 (C=C), 1385 et 1375 (CMe2). - IH-RMN. (CC14): 1,30, 
1,39, 1,45 et 1,50 (4s, 4 x 3  H, 4H3C-C); 3,61 ( d x d ,  J ~ , J ~ =  1,3, J T ~ , J ~ =  12,8, 1 H, Ha-C(7)); 3,78 
( d x d ,  J6,7b=1.7, 1 H,  Hb-C(7)); 4,lO (m, J5,6=7,7, 1 H, H-C(6)); 4,12 (d, J4,5=2,6, 1 H, H-C(4)); 
4,50 ( d x d ,  1 H, H-C(5)); 6,62 (s, 1 H, H-C(2)). - I3C-RMN.: 24,35, 24,77, 25,95 et 26,20 (4s, 4C ,  
4H3C-C); 61,05 (s, 1 C ,  C(7)); 70,15 (s, 2 C, C(5) et C(6)); 74,25 (s, 1 C ,  C(4)); 91,40 (s, 1 C, 
C(1)); 101,35 (s, 1 C ,  C(3)); 109,05 (s, 2 C, 2 H3C-C); 136,20 (3, 1 C, C(2)). - SM.: 416, 414 et 412 
(0,7, 1,4 et 0,8, M t ) ,  401, 399 et 397 (41, 79 et 40, M+-Me.), 356 (24), 215 (47), 213 (IOO), 211 (49), 
205 (39), 184 (57), 143 (27). 

C13H18Br205 (41410) Calc. C 37,71 H 438 Br 38,59% Tr. C 37.37 H 4,42 ' Br 38,36% 

DidPsoxy-5,6-O-isopropylidZ.ne-i, 2-~-m~thy~-3-a-~-xylo-hexyno-5-furunnose-I, 4 (15). A partir de 8. 
Dans un appareillage muni d'un agitateur (barreau aimante) et sous N2, on dissout 1 g (2,8 mmol) 
de 8 [ l l ]  dans 35 ml d'ether absolu. On refroidit a -75" et ajoute goutte a goutte en maintenant la 
temperature au-dessous de -65", 3 ml de solution de butyllithium A 20-25% (=6,7 mmol) dans 
l'hexane. On maintient la temperature au-dessous de - 75" pendant 1 h puis laisse revenir a tempkrature 
ambiante. Le melange rkactionnel devient orange. On ajoute 30 g de glace pilee et extrait par 3 x 30 ml 
d'kther. On shche (NazS04), puis evapore les extraits etheres pour obtenir 0.65 g d'une huile brune 
qui fournit par CCM. prep. (hexane/EtZO 1: 1) 250 mg (45%) de 15, sirop. 

A parrir de 1. Sous Nz, on dissout 890 mg (5,94 mmol) de diazomethylphosphonate de dimethyle 
[20] dans 55 ml de THF absolu. On refroidit a -70" et ajoute goutte a goutte 365 mg (5,7 mmol) 
de butyllithium en solution 2~ dans l'hexane. Aprhs 10 min., on ajoute goutte a goutte 1,04 g 
(5,16 mmol) d'aldthydosucre 1 en solution dam 50 ml de THF a -70". Aprks 15 min., on laisse 
la temperature revenir a 0" et la maintient pendant 3 h apres que la solution est devenue trans- 
parente. On laisse reagir encore pendant 20 h h temperature ambiante puis 8 h a reflux. Apres refroi- 
dissement, on hydrolyse par 650 ml d'eau glacee, extrait par l'ether (3 x 200 ml), lave l'ether (2 x 100 ml 
H20), shche et tvapore a see. On obtient 1,08 g d'un sirop qui fournit par CCM. prep. (hexane/ 
AcOEt I : ] )  180,3 mg (18%) de derivk acetylenique 15: Rf 0,53 (hexane/AcOEt 2:l); Vk6:' 0,17; 
[cr]~=-28,9" (c=O,8, CHC13). - UV. (EtOH): 225 (94). - IR. (film): 3250 (FC-H), 2817 (OCH3), 
2130 (C=C), 1380 et 1370 (CMeZ). - 'H-RMN.: 1,31 et 1,58 (2s, 2 x 3  H, 2 H,C-C); 2.57 (d, 14,6=2,2, 
1 H, H-C(6)); 3,55 (s, 3 H, 0-CH3); 3,79 (d, J3,4=3,0, 1 H, H-C(3)); 437 (d, J1,2=3,8, 1 H, H-C(2)); 
432 ( d x d ,  1 H, H-C(4)); 5,92 (d ,  1 H, H-C(1)). - SM.: 183 (99, Mt-Me.),  144 (19), 115 (46), 
95 (12), 85 (90), 82 (54), 73 (32), 59 (loo), 58 (71), 43 (94). 

Cl0HI4O4(198,2) Calc. C 60,60 H 7,12% Tr. C 60,51 H 7,31% 

Didisoxy-5,6-O-benzyl-3-O-isopropylidZ.ne-l,2-a-~-xylo-hexyno-5~ura~~ose-I,4 (16). A partir de 
1,4 g (3,22 mmol) de dibromoenose 9, trait6 comme decrit pour la preparation de 15, on obtient 
286 mg (32%) de 16: Rf 0,63 (hexaneIEt20 1: I); sirop; V@' 3,4; [a]g=+5,2" (c=  1,0, CHCI,). - 

UV. (EtOH): 215 (2130), 253 (250). - IR. (film): 3280 (=CH), 2135 (C=C), 1290 et 1280 (CMe2). - 
'H-RMN.: 1,30 et 1,48 (2s, 2 x 3 H ,  2H3C-C); 2,59 (d, J4,6=2,1, 1 H, H-C(6)); 3,99 (4 J3,4=3,0, 
1 H, H-C(3)); 4,57 (d, Jl,z=3,8, 1 H, H-C(2)); 4,69 (d, Ja,b=12,3, 1 H, H,-CPh); 4,82 ( d x d ,  
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1 H. H-C(4)); 4.84 (d .  I H, Hb-CPh); 5.95 (d, 1 H, H-C(1)); 7,32 (m, 5 H ,  Ph). - SM.: 274 (0,9, 
M'), 259 ( 5 ,  Mt - Me.). 216 (31, 133 (31, 129 (loo), 123 (3). 110 (3), 91 (12, tropyhm), 85 (3), 65 (2), 
59 (2), 55 (6). 

c16H,@4 (274,32) Cak. c 70,06 H 6,61% Tr. C 70,Ol H 6,87% 

Didksoxy-6,7-di-O-isopropyIidene-[I, 2: 3,4]-a-D-galacto-heptyno-6-pyrannose-l, 5 (17). A partir de 
1,04 g (2,5 mmol) de derive dibrome 10 traite comme decrit pour la preparation de 13, on obtient 
aprts distillation (-120"/10-3 Torr) dans un four boules Biichi 350 mg (55%) de 17: Rf 0,58 
(hexaneIEt20 l:l); simp; [a ]g=-  125,9" (c= 1,4, CHCI3). - UV. (EtOH): 209 (165). - IR. (film): 
3280 (=C-H), 2140 (CeC), 1390 et 1375 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,32 et 1,38 (2.7, 2 x 3  H, 2H3C-C); 
1,52 (s, 6 H, 2 H3C-C); 2,49 (d, J5,7=2,3, 1 H, H-C(7)); 4,26 (dxd, J3,4=7,5, J4,5=2,O, 1 H, H-C(4)); 
4,30 (dx d, J1,2=5,0+ J2,3=2,5, 1 H, H-C(2)); 459  (dxd, 1 H, H-C(5)); 4,61 (dxd, 1 H,  H-C(3)); 
5,53 (d, 1 H, H-C(I)). - SM.: 254 (3, M t ) ,  239 (100, Mt-CHj ) ,  181 (20). 142 (25), 113 (70), 
100 (20), 93 (30), 85 (20), 59 (35),43 (45). 

C13HlsO5 (254,29) Calc. C 61,41 H 7,14% Tr. C 61,46 H 7,16% 

Did~soxy-5,6-O-isopropylid2ne-I, 2-O-m~thyl-3-u-~-ribo-hexyno-5-furannose-I, 4 (18). Sous N2 et a 
-9O", on ajoute en agitant 4,6 ml (8,4 mmol) de butyllithium 2~ dans l'hexane ii une solution du 
dibromoenose 11 (1,5 g, 4,2 mmol) dans 20 ml d'un melange 3:7 dioxanne/tetrahydrofuranne 
anhydres. Aprks 1 h a -90", on laisse revenir ii temperature ambiante (environ 1,5 h) et agite 
encore pendant 1 h. Le produit de la reaction est hydrolyst par un minimum de melange benzene/ 
solution saturee de NH4CI a 0". On extrait le milieu reactionnel par 30 ml de Et20, skche la phase 
etheree (MgS04) et la filtre sur gel de silice. Le filtrat &vapor&, chromatographie sur gel de silice 
puis distill6 sous vide Torr) fournit 460 mg (55%) de 18: Rf 0,47 (hexane/Et20 l:2); sirop, 
Eb. 46-47"/10-2 Tom; [a]g=+64,1" (c=I , l ,  CHCI3). - UV. (EtOH): 215 (65), 228 (Cp.). - IR. 
(film): 3270 (=CH), 2817 (OMe), 2130 (CEC), 1389 et 1379 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,36 et 1,56 
(2s, 2 x 3  H, 2H3C-C); 2,62 (d, J4,6=2,0, 1 H, H-C(6)); 3,53 (s, 3 H ,  OCH3); 3,78 (dxd, J2.3=4,2, 
53,4=9,9, 1 H, H-C(3)); 4,60 (dxd, 1 H, HpC(4)); 4,70 (dxd, J1,2=3,7, 1 H, H-C(2)); 5,85 (d, IH, 
H-C(I)). - SM.: 183 (30, Mt-Me.), 151 (lo), 144 (4), 138 (7), 115 (18), 99 (9), 95 (9), 91 (30), 

Clfl1404 (198,22) Calc. C 60,59 H 7,12% Tr. C 60,80 H 7,21% 
85 (59), 82 (100). 

Anhydro-3,6-O-isopropylid~ne-4,5-~-ribo-hexyne-I-t~trol-3,4,5,6 (19). A partir de 600 mg (1,s mmol) 
d'alcene dibrome 12 trait6 comme decrit pour 15, on obtient aprts purification par CCM. prep. 
140 rng (45%) de 19: Rf 0,7 (hexane/Et20 1:  1); F. 49,O-52,O"; [a]g= -66,9" (c=O,6, CHCQ. - 
IR. (KBr): 3268 (=C-H), 2105 (C=C), 1383 et 1374 (CMe-J. - 'H-RMN.: 1,32 et 1,48 (2s, 2 x 3  H, 
2H3C-C); 2,45 (d, J1,3'2,2, 1 H, H-c(l));  3,86 (dxd, J ~ , 6 ~ = 2 , 7 ,  J~~ ,6b=10 ,6 ,  1 H, H,-C(6)); 
4,02 (dxd, J5,6b=0,7, 1 H, Hb-C(6)); 4,69 (dxd, J3,4<0.5, 1 H, H-C(3)); 4,75 (dxd, J4,5=6,0, 
1 H, H-C(4)); 4,82 (m, 1 H, HpC(5)). - SM.: 154 (9), 153 (100, Mi -CHj ) ,  93 (22), 85 (5), 81 (7), 
65 (lo), 59 (27), 55 (15), 52 (6), 43 (38). 

CgH1,O3(I68,l9) Calc. C64,27 H7,19% Tr. C63,87 H7.11% 

Mtthyl did~soxyY-5,6-O-isopropylid2ne-2, 3-~-~-ribo-hexyno-5;furannoside-I, 4 (20). A partir de 435  g 
(12,72 mmol) de dibromoenose 13 traites comme dtcrit pour la preparation de 18, on obtient 1,53 g 
(61%) de 20: Rf 0,47 (hexane/EtZO 5: 1); F. 70,9-71,8"; [a#=-72,9" (c=0.9, CHCI,). - UV. 
(EtOH): 210 (64), 233 (Cp.). - IR. (CC14): 3325 (=CH), 2840 (Me); 1385 et 1375 (CMe2). - 'H-RMN.: 
1.31 et 1,47 (2s, 2 x 3  H, 2C-Me); 2,55 (d, J4,6=2,6, 1 H, H-C(6)); 3,39 (s, 3 H, OCH3); 4,69 

5,03 (s, 1 H, H-C(1)). - SM.: 183 (23, M'-Me.) ,  167 (3), 138 (6), 123 (13), 109 (12), 98 (8), 85 (40), 
81 (22), 80 (70), 59 (100). 

C10H1404(198,22) Calc. C60,59 H 7,12% Tr. C 60,71 H 7,16% 

(d, J2,3=5,8, I H, H-C(2)); 4,79 (dxd, 53,4'0,4, J4,6=2,6, 1 H, H-C(4)); 4,91 (dxd, 1 H, H-C(3)); 

Didekoxy-I, 2-di-O-isopropylid2ne-[3,4: 5,6]-/~'-D-arabino-heptyne-l -ulo-3-pyrannose-3.7 (21). A partir 
de 1,5 g (3,6 mmol) de dibromoenose 14 trait6 comme decrit pour la preparation de 15, on obtient 
533 mg (58%) de 21: Rf 0,45 (hexane/EtlO 1: I) ;  sirop, Eb. 73-75"/10--2 Tom; [a]g=-55,8" (c= 1,3, 
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CHC13). - UV. (EtOH): 217 (150). - IR. (CC14): 3330 (=CH), 2142 (CtC), 1385 et 1375 (CMe2). - 
'H-RMN.: 1,37, 1,47 ( 2 ~ ,  2 x 3  H, 2 H&-C); I H, H-C(l)); 
3,73 (d J6,7a=0,7, J7a,7b= 12,5, I H, Ha-C(7)); 3,85 (d, J6,7b<0,5, I H, HbwC(7)); 4,24 (dX dX d, 
J5,6=7,9, 1 H, H-C(6)); 4 5  (d, J4,5=2,4, 1 H, H-C(4)); 4,60 (dxd, 1 H, H-C(5)). - SM.: 239 (100, 

1,55 (s, 2~ 3 H, 2 H3C-C); 2,66 (s, 

M t  - Me'), 181 (29), 139 (I), 138 (2), 126 (0,8), 124 (2), 113 (0,8), 109 (I) ,  101 (0,6), 97 (0,9). 

C13H1805 (254,29) Calc. C 6L41 H 7,14% Tr. C 61,28 H 7,29% 

Acide did~soxy-5,6-0-isopropylid~ne-l,2-O-m~thyl-3-a-~-xylo-hepiyno-5-furanne-l,4-uronique (22). 
Sous N2 (agitation par barreau aimantt), on dissout 1,0 g (2,8 mmol) de 8 [ I l l  dans 35 ml 
d'ether absolu. On refroidit a - 60" et ajoute goutte a goutte en maintenant la temperature a - 60", 
3 ml de butyllithium 51 20-25% (6,7 mmol) dans I'hexane, et agite pendant 1 h a -60". On ajoute 
3 g de COz solide, agite a -60" pendant encore 15 min. et laisse revenir lentement temperature 
ambiante. On ajoute 30 g de glace pilte, acidifie a pH 1 avec de l'acide chlorhydrique dilue et extrait 
par 3 X 30 ml d'tther. Les extraits tthCrCs reunis sont laves a I'eau jusqu'a neutralite, seches (Na2S04) 
et le solvant est CvaporC. On obtient 200 mg (30%) de 22: sirop peu stable, caracterise par son 
derive p-bromophenacyle. - IR. (film): 3330-2500 (massif: COOH associk), 2818 (OCH3), 2257 (C=C), 
1710 (C=O), 1380 et 1366 (CMe2). - IH-RMN.: 1,30 et 1,45 (2s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 3,52 (s, 3 H, 

5,91 (d, 1 H, H-C(1)); 9,51 (s el., 1 H, COOH). - SM.: 227 (11, Mt-Me.) ,  205 (16), 183 (30, 
Mt-CHj-C09,  144(7), 115 (13), 84(71), 83 (loo), 73 (lo), 59 (44),43 (50). 

OCH3); 3,86 (d, J3,4=3,2, 1 H, H-C(3)); 4,58 (d, Jl,2=3,7, 1 H, H-C(2)); 4,91 (d, 1 H, H-C(4)); 

Acide O-benzyl-3-did~soxy-5,6-O-isopropylidlne-I, 2-a-~-xylo-heplyno-5rfuranne-I, 4-uronique (23). A 
partir de 1,085 g (2,5 mmol) de dibromoalckne 9 trait6 comme dtcrit pour la preparation de 22, 
on obtient 550 mg (69%) de 23: sirop caractens6 par son dtrive p-bromoph6nacyl6, Rf 0,3 
(CHC13/MeOH 9:l). - IR. (film): 3650-2400 (massif, COOH associk), 2260 (C=C), 1720 (C=O), 
1379 et 1388 (CMez). - 'H-RMN.: 1,30 et 1,46 (2s, 2 x 3  H, 2 H3C-C): 4,08 (d, J3,4=3,2, 1 H, 

H-C(1)); 7,37 (m. 5 H, Ph); 9,38 (s 61. 1 H, OH). - SM.: 303 (11, M t - M e . ) ,  259 (16), 216 (7), 
190 (12), 172 (7), 162 (9, 157 (8), 129 (92), 91 (100, tropylium), 73 (31), 60 (42). 

Acide did~soxy-6,7-di-O-isopropylid~ne-[l,2:3,4]-u-~-galacto-heptyno-6-pyranne-l,5-uronique (24). 
A partir de 1,55 g (3,75 mmol) de dibromohose 10 trait6 comme dCcrit pour la preparation de 22, 
on obtient 910 mg (81%) de 24: solide amorphe caracterise par son derive p-bromophtnacylt, 
Rf 0,34 (CHC13/MeOH 9:l). - IR. (KBr): 3400-2800 (COOH associt), 2260 (C=C), 1720 (C=O), 
1390 et 1378 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,31 et 1,38 (2 s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 1,55 (s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 

H-C(3)); 4,69 (d, J1,2=3,8, 1 H, H-C(2)); 4,73 (s ,  2 H, CH2); 4,94 (d, 1 H, H-C(4)); 5,98 (d, 1 H, 

430 (dxd, J3,4=7,5, J4,5=2,2, 1 H, H-C(4)); 4.33 (dxd, J1,2=4.9, J2,3=2,3, 1 H, H-C(2)); 4,64 
(dxd, 1 H, H-C(3)); 4,72 (d, 1 H, H-C(5)); 5,60 (d, 1 H, H-C(1)); 6,79 (S el., 1 H, COOH). - 
SM.: 298 (2, W ) ,  297 (12), 283 (5, Mt-CHj) ,  239 (50), 189 (27), 142 (15), 113 (IOO), 103 (22), 
100 (83), 85 (20), 83 (18), 69 (16), 59 (37). 

Did~soxy-5,6-O-isopropylidL.ne-I,2-O-m~thyl-3-a-~-xylo-heptyno-5lfuranne-l,4-uronate de p-bromo- 
phdnacyle (25). A un melange de 148 mg (1,46 mmol) de Et3N dans 2 ml d'acktone, on ajoute une 
solution de 150 mg (0,61 mmol) d'acide acktylenique 22 dans 2 ml d'acktone. Sous agitation on 
ajoute encore goutte I goutte une solution de 204 mg (0,74 mmol) de bromure de p-bromo- 
phenacyle dans 2 ml d'acetone. Un pr6cipit8 de bromure de triethylammonium se forme. Aprts 1 h, 
tout l'acide a reagi (contrble par CCM. avec hexane/EtzO 2:l). On agite encore pendant 2 h, puis 
ajoute peu a peu 25 ml d'eau. Le prtcipitC de bromure de triethylammonium disparait et un autre 
precipite se forme. On filtre ce dernier, lave avec 3,5 ml d'une solution aqueuse de NaHC03 a 
5% puis avec un peu d'eau. La recristallisation dans EtOH fournit 150 mg (55%) de cristaux bruns de 
25: Rf 0,17 (hexane/EtzO I:]); F. 177-179"; [a]E=-20,9" (c=I,O, CHCI3). - UV. (EtOH): 205 
(11870), 255 (17330). - IR. (KBr): 2835 (OMe), 2247 (CtC),  1720 (C=O ester), 1700 (C=O 
cetone). - 'H-RMN.: 1,31 et 1,48 (2s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 334 (s, 3 H, OCH3); 3,87 (d, J3,4=3,3, 

(d, 1 H, H-C(1)); 7,64 (m. 4H,  arom.). - SM.: 425, 423 (44, 56, Mt-CHj) ,  351, 349 (19, 18), 
297,295 (10, 12), 185, 183 (100, IOO), 166 (39), 139 (16), 115 (46), 109 (36), 85 (89), 59 (32). 

C,9H19Br07(439,27) Calc. C 51,95 H 4,36 Br 18,19% Tr. C 52,07 H 4,44 Br 18,22% 

1 H, H-C(3)); 437 (d, J1,2=3,7, 1 H, H-C(2)); 4,93 (d, 1 H, H-C(4)); 5,33 (s ,  2 H, CH2); 5,92 
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O-Benzyl-3-diddsoxy-5,6-O-isopropylid?ne-1,2-a-~-xylo-heptyno-5-furunnose-I, 4-uronute de p-bromo- 
phinucyle (26). A partir de 318 mg (1 mmol) d'acide ynuronique 23 trait6 comme decrit pour la 
preparation de 25, on obtient 270 mg (52%) de 26: sirop; Rf 0,40 (hexane/Et20 1: I) ;  [a@=+4,3" 
(c=I,O, CHC13). - UV. (CH3CN): 206 (18000), 255 (15800). - IR. (film): 2260 (CzC); 1740 (C=O 
ester), 1705 (C=O cetone), 1388 et 1378 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,30 et 1,48 (2s, 2 x 3 H ,  2H3C-C); 

(d, 1 H, H-C(4)); 5 3 6  (s, 2 H, COOCH2CO); 5,98 (d, 1 H, H-C(1)): 7.37 (m, 5 H, C H ~ C ~ H S ) ;  
centre a 7,50 (systeme AA'BB', 4 H ,  COC&Br). - SM.: 501, 499 (2, 2, Mt-Me. ) ,  317 (12), 
300 (74,224 (3), 185 (12), 183 (12), 172 (131, 157 (3), 155 (3), 129 (loo), 91 (26, tropylium), 55 (3). 

4,lO (d, J3.4=3,0. 1 H, H-C(3)); 4,60 (d, J1,2=3,6. 1 H, H-C(2)); 4,75 (s, 2 H ,  CH2Ph); 4,95 

C25H23Br07 (515,37) Calc. C 5827 H 4,50 Br 15,51% Tr. C 58,29 H 4,63 Br 15,54% 

Didisoxy-6.7-di-0-isopropylid?ne-[l,2:3,4]-a-~-galacto-heptyno-6-pyrunne-l,5-uronute de p-bromo- 
phknacyle (27). A partir de 298 mg (1 mmol) d'acide acetylenique 24 traite comme decrit pour la 
preparation de 25, on obtient 220 mg (45%) de 27: Rf 0,26 (hexane/EtzO 1: I ) ;  F. 141,4-142,1"; 
[ a ] g = -  114,3" (c= 1,0, CHC13). - UV. (CH3CN): 273 (5000). - IR. (KBr): 2255 (C=C), 1725 (C=O 
ester), 1710 (C=O cktone), 1385 et 1375 (CMe2). - 'H-RMN.: 1,32, 1,38, 1,51 et 1,55 (4s, 4 x 3  H, 
4H3C-C); 4 ,28(dxd ,J3 ,4=7 ,4 ,J4 ,5=2 ,3 ,  1 H, H-C(4)); 4,31 (dxd,Jl,z=4,9,J2.3=2,4, 1 H,H-C(2)); 
4,65 (dxd ,  1 H, H-C(3)); 4,74 (d, 1 H, H-C(5)); 5,35 (s ,  2 H, CHI); 5,54 (d, 1 H, H-C(1)); 
centre sur 7,68 (systeme AA'BB', 4 H ,  arom.). - SM.: 496, 494 (O, l>  0,1, M t ) ,  481 et 479 (10, 10, 
M+-Me.), 200 (7), 198 ( 8 ) ,  185 (29), 183 (30). 142 ( I I ) ,  141 (8), 119 (82), 100 (14), 59 (35). 43 
(100). 

C22H23Br08 (495,33) Calc. C 53,35 H 4,68 Br 16,13% Tr. C 53,48 H 4,73 Br 16,27% 

(0-Isopropylid?ne-l', 2'-0 -mifhyl-S'-a -D-xylo-furannosyl-4) -4-carboxymdthyl-3-mPthyl-2-pyruzoIe (28). 
On ajoute en agitant 30 ml (30 mmol) d'une solution de diazomethane M dans l'ether, i une 
solution de 550 mg (2,2 mmol) d'acide acktylenique 22 dans 7 ml d'ether. Apres 4 h, on chasse 
le diazomethane et I'tther avec un courant d'azote. Le residu purifie par CCM. prep. (hexane/AcOEt 
1 : l )  fournit 320 mg (45%) de 28: sirop; Rf 0,6 (EtzO); [a]E=-95,3' (c=0,8, CHCl,). - UV. 
(EtOH): 232 (3800), 250 (3240). - IR. (film): 2830 (OMe), 1715 (C=O), 1385 et 1373 (CMe2). - 
'H-RMN.: 1,36 et 1,54 (2s,  2 x 3  H, 2H3C-C); 3,22 (s, 3 H, H3C-N); 3,87 (d, J3,4=3,1, 1 H, 
H-C(3')); 3,91 et 4,14, (2s, 2 x  3 H,  2 OCH3); 4,65 (d, J1 ,~=3 ,8 ,  I H, H-C(2')): 539  (d, 1 H, 
H-C(4')); 5,98 (d, 1 H, H-C(1')); 7,62 (s, 1 H, H-C(5)). - SM.: 297 (4, Mt-Me. ) ,  281 (30), 
254 (4), 237 (2) 170 (9), 169 (IOO), 167 (8), 153 (7), 137 (31), 87 (18), 85 (42). 

Cl4H2$\1206 (312,32) Calc. C 53,84 H 6,45 N 8,97% Tr. C 53,75 H 6,59 N 8,86% 

(O-Isopropylid?ne-l',2'-O-md~hyl-3'-~~-~-xylo-furunnosyI-~)-5-p-nilrophPnyl-3-o~u~o~e-l,2 (29). A 
une solution de 297 mg (1,5 mmol) d'alcyne 15 dans 10 ml de benzene, on ajoute une suspension 
de 492 mg (3 mmol) d'oxyde de p-nitrobenzonitrile dans 30 ml de benzene. On agite et chauffe 
2 h a 60", introduit encore 246 mg (1,5 mmol) d'oxyde de nitrile dans 15 ml de benzene, chauffe 
et agite 6 h et finalement ajoute 3 mmol d'oxyde de nitrile et chauffe 3 h. Le melange rtactionnel 
sournis a une CCM. prep. (hexane/AcOEt 3: I )  fournit apres recristallisation (EtzO/Cther de petrole) 
299 mg (55%) de 29: Rf 0,22 (hexane/Et20 1: 1); F. 63,O-65,O"; [ a ] g =  -32,5" (c= 1,0, CHC13). - 
UV. (EtOH): 209 (9130), 275 (13450). - IR. (KBr): 2840 (OCH3), 1520 (NO2), 1382 et 1373 (CMe2), 
I342 (NOz). ~ 'H-RMN.: 1,35 et 1,52 (2 s, 2 x  3 H, 2 H3C-C); 3,27 (s, 3 H, OCH3); 4,02 (d, J3,,4f=3,3, 

H-C(1')); 6,72 (d, 1 H, H-C(4)); centre a 8,09 (systeme AA'BB', 4 H, arom.). - SM.: 362 (1, M t ) ,  
347 (39, Mt -Me , ) ,  273 (lo), 246 (24), 244 (17), 219 (18), 202 (14), 144 (16), 115 (12), 85 (IOO), 

1 H, H-C(3')); 4,67 (d, J1,,2,=3,7, 1 H, H-C(2')); 5,36 (d, J4,4=0,8, I H, H-C(4')); 6,Ol (d, 1 H, 

59 (53). 
C17H18N20 (362,34) Calc. C 56,35 H 5,Ol N 7,73% Tr. C 56,30 H 5,13 N 7,67% 

(O-Isopropylid~ne-2',3'-~-~-~rythrofurunnosyl-l')-5-p-nitrophdnyl-3-oxuzole-l,2 (30). A partir de 
90 mg (0,535 mmol) d'alcyne 19 trait& comme decrit pour la preparation de 29, on obtient 
70 mg (40%) de 3 0  Rf 0,4 (hexane/EtzO I : ] ) ;  F. 148,7-151,9"; [~]ZD)=-96,2~ (c= 1,0, CHC13). - 
UV. (CHC13): 280 (18300). - IR. (KBr): 1520 (NO.?), 1380 et 1368 (CMe2), 1342 (N02). - 'H-RMN.: 
1,39 et 1,58 (2s, 2 x 3  H, 2 H3C-C); 3,98 (dxd, J ~ , ~ , ~ = 3 , 4 ,  Jqa,4,b= 10,7, 1 H, Ha-C(4')); 4,20 
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( d x d  J3’,4’b“I, I H, Hb-C(4’)); 4,93 ( d X d X d ,  J2,3,=6,2, 1 H, H-C(3’)); 5,lO ( d x d ,  JI,~‘ I .  1 H, 
H-C(T)); 5,26 ( d x d ,  J1,,4=0,8, 1 H, H-C(i’)); 6,60 (d, 1 H, H-C(4)); centre sur 8,12 (syst2me 
A A ’ B B ,  4 H ,  Ar). - SM.: 332 (0,6,M+), 318 (16), 317 (100, M+-CHj),  257 (6), 219 (lo), 218 (9), 
189 (20), 59 (24), 58 (lo), 55 ( 1  I ) ,  43 (38). 

C16H16N206 (332,32) Calc. C 57,83 H 4,85 N 8,43% Tr. C 57,90 H 5,05 N 8,39% 
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