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PREPARATION D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 

PAR ADDITION NUCLEOPHILE CONJUGUEE~,~ 

* 
Jean M. J. Tronchet , Jean-Richard Neeser, Etienne J. Charollais 

e t  (pour partie) Luis Gonzalez 

Institut de Chimie Pharmaceutique e t  Pavillon des Isotopes 
Universit6 de Gensve 

CH 1211 Genkve 4, Suisse 

Received January 20, 1983 

ABSTRACT 

The cyanomethylidenic sugars 1-1 (mp-erythro configuration) reac- 
ted wi th  various phosphorus nucleophiles, save branched-chain phospho- 
rus-bearing sugar derivatives. The reactions were not discriminating 
towards the geometrical isomerism of the starting material. For 
reactions implying the formation of a phosphoryl group (P-OR +P=O) a 
hydroxyl group was necessary, either i n  the solvent or the C-5 position 
of the substrate. In  the cases where the substrate was not hydroxylated 
a t  C-5, an exo attack leading t o  the G-x& isomer took place when 
kinetic control was operating, whereas thermodynamic control led t o  
the endo (D-ribo) - isomer. A hydroxyl group at  the C-5 position of the 
substrate airected the nucleophilic conjugate addition towards the exo 
face. When an asymmetric phosphorus atom was formed (cyclic 
compounds 9 and 101, the epimers could be separated and their 
configuration established. The benzoylmethylidenic sugar 12 behaved 
somewhat differently because of the larger charge delocalization in the 
intermediate enolate than in i t s  nitrogen analog. This enolate effected 
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20 TRONCHET ET AL. 

readily (presumably intramolecularly) the elimination reaction leading t o  
phosphoryl formation. No hydroxyl group was necessary. The relation- 
ship between the steric course of the reaction and i t s  type of  control 
which supposes that elimination occurs much slower than addition did 
not apply here. 

INTRODUCTION 

L a  preparation d'analogues de sucres phosphates, outre son interet 

cwnme modgle pour l a  synthgse d'analogues de nucleotides biologique- 
ment importants, fourni t  des compos6s dot& d'un syst&me t rb  vari6 de 

spins nucl6aires ( lH ,  13C, 31P) ut i le  pour l'analyse - qui sera dgcrite 

ailleurs - de l a  st6rgod6pendance de couplages peu 6tudiCs. Nous rappor- 

tons ci-dessous un certain nombre de rkactions, nouvelles en chimie des 

sucres, d'addition conjuguge de divers nucl6ophiles du phosphore sur des 

restes cyanom6thylideniques. Ce groupement, bien que plus mou, se com- 

porte, en premibre analyse, comme un carbonyle vis-A-vis des nucl6ophi- 

les, fournissant des additions et/ou des transpositions allyliques analogues 

d'6nolisationsLf Lors de l'attaque de l ' ion cyanure sur les cetosucres du 

type A, il a 6t6 montre que le  con- 

trek cinetique fournissait l e  produit 

contrble thermodynamique condui- 

sant A l 'autre isomkre. Ces observa- 
cS::bO O W  tions qui ne permettent pas toujours 

5 

b c o n t r 6 l e  d'une attaque par l a  face E, un 
f l  

con t rde  
thermodynam ique 

\ 

de prevoir de facon univoque l a  st6- 

r6oselectivite de ce type de r6ac - 
t ion (cf p.ex. l e  cas de l a  base con- 

jugu6e du nitromethane 1 sont neanmoins d'une grande utilite. Pour les 

reactions que nous d6crivons ci-dessous, des complications supplementai- 
7 res sont a pr ior i  attendues : comme l a  cyanom6sylation des c6tosucres. 

certaines comportent plusieurs stades successifs e t  d'autre part, des 
4 differences de react iv i te entre isomgres Z e t  g ont parfois 6t6 not6es. 

Ce sont ces problgmes que nous discutons ci-dessous. Certains de ces 
8 r6sultats ont fa i t  l 'objet d'une communication prgliminaire . 

6 

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
A
t
:
 
1
2
:
3
7
 
2
3
 
J
a
n
u
a
r
y
 
2
0
1
1



D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 21 

RESULTATS ET DISCUSSION 

AprBs que des essais prelimhaires aient montre que les reactions 

ci-dessous avaient l ieu de l a  mkme facon quel que soit 1'isomBre g6om6- 

trique utilisi., nous avons mis en reaction 1 (r6f. 9 )  et  2 (ref. 3, 8 e t  10) 
sous l a  forme de l'un ou I 'autre des isomBre e t  1. (ref. 3, 8 et  9)  sous l a  

forme du melange (E + 2). L e  traitement de 1 par l a  base conjuguee du 

phosphite de diethyle fournit 4 avec un bon rendement (schema 1). L a  

configuration en C-3 dans cette s6rie est 

aiskment deduite du spectre de RMN. H : Jp,2 > 

22 H z  pour les composes de 

configuration 5 en C-3 (phosphore sur l a  face 

exo); J < 0,5 Hz e t  J < 6 Hz pour les 

en C-3, provenant 

d'une attaque par la  face e. Les spectres de 

- 1 R = COPh RMN. C permettent egalement d'etablir sans 
nu1 dans l a  

- 3 R = H  

1 

> 
p,4 

6 Hz e t  J 

H-C b p,2 p 94 *v G p o s 6 s  de configuration \ 

2 R = CPh3 

CN 
13 

ambiguit6 les configurations : 3 Jp,c5 - 
nu1 dans l a  serie 35. 3 

JP,cl s6rie 3f3, 

Etant don& l a  tr8s faible acidit6 des phosphites de dialkyle, cet te 

reaction est t rBs certainement irrgversible e t  l a  formation exclusive de 

- 4 en accord avec un contrdle cinetique de la  reaction. L'addition du 
phosphite de triethyle fa i t  intervenir sucessivement les r6actions 1) e t  

I I 0  

I I 
P(OEtl3 + C = CHCN (Et0I3Pe - C - CHCN 1) 

8 1  0 I 
(Et0)3P - C - C H  - C N  -+ (Et0)2P(0) - C - CH2CN 

I I 
2)  

2). L a  reaction 11, 6tant donne l a  faible basicit6 du phosphite de triethy- 

le, est trBs certainement reversible, alors que l a  reaction 2 )  ne l'est pas. 

C'est l a  reaction 2 )  qui f ixe d6finitivement l a  configuration du produit 

obtenu. En consequence, un contrble thermodynamique par l a  reaction 1) 

ne pourra s'etablir que s i  la reaction 2 )  est beaucoup plus lente que l a  

reaction 1). L e  fa i t  que 1 fournisse presqu'exclusivement l e  compose 
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22 TRONCHET ET AL. 

/OCOPh 

SCHEMA 1 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 23 

d'addition - _  endo 5 indique que le contrble est principalement thermodyna- 

mique et  exerce par la  reaction 1). Dans les memes conditions, 2 conduit 

exclusivement & 6 , facilement hydrolysable en z. L a  leggre difference 

de comportement entre 1 et  2 s'explique par la  difference d'encombre- 

ment sterique de leurs substituants en C-5. Cet e f fe t  est beaucoup plus 

marque lorsque le nucl6ophile lui-meme a une plus grande exigence st6- 
rique, comme l a  base conjuguee de la  diphenylphosphine qui conduit, 

aprgs oxydation 2 l 'air, au derive d'attaque endo 8, obtenu d'ailleurs en 

trgs faible rendement. 

En ce qui concerne le  mecanisme de la  reaction 2), l e  fa i t  que l'on 

n'observe jarnais de transfert de reste alkyle sur le  produit f inal  e t  que 

l a  reaction n'ait pas l ieu avec le systkme (Me0I3P/MeOH indique que 

l 'on n'est pas en presence d'une reaction de substitution, type Arbuzov, 

comme observe en d'autres occasions!' Que la  reaction n'ait pas l ieu 

non plus dans le  syst6me (EtO)3P/tCtrahydrofuranne (THF) est en faveur 

d'une reaction d'elimination (r6action 2 ' )  dont l a  base pourrait etre un 

alcoolate mais non le carbanion -CH CN: 
0 

e I I 

I I 

0 
RG + H-CH2CH2-0-P(oEt),-C-CH2CN + O=P(OEt)2-C-CH2CN 2 ' ) .  

Pour determiner s i  l e  groupement hydroxyle apparemment necessaire 

pouvait &t re place sur le substrat, des reactions ont 6tC effectuees sur 3 
(schema 2). Sous l 'action du phosphite de triethyle dans le  THF, on ob- 

t ient  le melange, resolu, des deux 6pimgres (au niveau du phosphore) du 

phosphonate cyclique 2, tandis que dans l e  meme solvant, I'action du 

phgnylphosphinate de diCthyle conduit au phosphinate cyclique 2 sous 

forme de deux isomkres aisement separCs, l'oxyde de phosphine 11 Ctant 

egalement obtenu en bon rendement. L a  configuration xylo de ces 
20 Hz). composes est etablie comme precedemment (J 

Au niveau de l'atome de phosphore, la  configuration de chacun des deux 

epim8res de dBcoule clairement du blindage, provoque par le reste 

phhyle,  des protons H-1 e t  H-2 pour l' isomkre 5 et  H2-3' pour l'isomkre 

- R. Sur la  base de la  comparaison des constantes de couplage, 

p,4 
6 Hz, J 

p,2 
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24 TRONCHET ET AL. 

OEt 

.. 
10 - (60%) 

H 

SCHEMA 2 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 25 

particulierement Jp rO et JP,5@' e t  du caractkre legerernent 

d6blindant attendu du groupe kthoxy, des configurations sont egalement 

attribuees 3 9. Ces resultats confirment que l a  formation du phosphoryle 

n'est pas realisee par une r6action SN sur le reste alkoxy. 11s indiquent 

d'autre part  qu'un groupe hydroxyle sur l a  mol6cule de substrat rend l a  

reaction possible dans un solvant non protique e t  contrble sa stereochi- 

mie, conduisant i c i  au composC exo alors que c'est le  produit thermody- 

namique @ qui etai t  attendu sur l a  base des observations faites dans 

les series oh HO-5 est bloque. Ces dernikres observations excluent abso- 

lument que l e  m6canisme de formation du phosphoryle propose par 

Shin12 (6quation 3) soit en action ici. L a  formation transitoire d'un dQi-  

v6 pentacoordin6 du phosphore selon Sidky13 ne permettrait pas non plus 

7 L  

d'expliquer les fa i ts observCs. L'inversion de l a  stgr6ochimie de I'attaque 

des nucl6ophiles non charges du phosphore quand on passe d'un substrat 

bloqu6 en 0-5 (L ou 2) en milieu protique 3 un substrat 3 OH-5 libre (2) 
en milieu aprotique s'explique t res  bien sur l a  base de l a  suite des reac- 

tions 1) e t  29. L a  reaction 2 ' )  intramol6culaire dans l e  cas de 2 serait 

alors beaucoup plus rapide que dans les cas precedents et/ou 

st6r6ospecifique, n'ayant l ieu que lorsque HOH2C-5 e t  I'atome de phos- 

phore sont inseres en & sur l e  cycle furannique. 

L e  derive benzoylmethylidenique 12 (r6f. 14) se comporte de faCon 
differente, du fait, principalement, que l a  charge d'un anion acylmethy- 

18ne est plus distribu6e sur I'hetCroatome que celle d'un cyanomCthyl6- 

neA5 Oppos15 3 un ex& de phosphite de tr ia lkyle uti l is6 comrne solvant, 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 27 

donc en l'absence de solvant protique, 2 fournit un melange des phos- 
phonates provenant d'une attaque exo (13)  ou endo (14). Dans les memes 
conditions, le phosphite de trimethyle ne conduit qu'B des produits de 

degradation. Ceci s'explique par le fa i t  que l'enolate form6 par la 
rdaction de coordination, contrairement au cyanomgthylenure, est capa- 
ble d'arracher un proton au reste  ethoxy. La meilleure explication de la 
formation d'une proportion appr6ciable du compos6 d'attaque e, non 
attendu, est que son caractkre intramoleculaire rend plus rapide la reac- 
tion d'elimination. Le resultat est intermediaire entre ceux qui provien- 
draient d'un contrble cinetique ou thermodynamique. L'attaque de 12 par 
la base conjuguee du phosphite de diethyle donne lieu 5 une addition exo 
comme prevu, mais I' action d'une deuxikme molecule de nucleophile 

f ournit le  compos6 spiro 15. En prdsence d'hexam6thylphosphorotriamide 
(HMPT), le phosphite de trimethyle rgagit pour donner des quantites 6ga- 
les des phosphonates 16 et et un peu du compose spiro 18 dont la for- 
mation confirme la capacite nucleophile (et basique) de I'enolate inter- 

mediaire. 

CONCLUSION 

Le point commun 5 toutes ces reactions est qu'elles conduisent B 
des cmnpos6s comportant un groupe phosphoryle. Ce sont les modalitds 
de la formation de ce groupe (ou sa presence dans les produits initiaux) 
qui, plus que tout autre facteur, contrblent la stereochirnie de ces addi- 
tions nucl6ophiles conjuguges. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Methodes gen6rales!6 Les evaporations ont 6t.6 effectuees sous 

vide B temperature inferieure B 40°. Les points de fusion (F.) ont 6t6 
rnesures sous microscope sur platine chauffante Mettler FP 52 munie de 
l'appareil de lecture Mettler FP 5. Les CCM. ont 6t6 effectuees sur pla- 
ques de 7,5 x 2,5 cm recouvertes de silicagel HF 254 Merck active Q 
l l O o ,  epaisseur 0,25 mm, distance de migration 6 cm ou sur plaques 
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28 TRONCHET ET AL. 

p r i t e s  B l 'emploi Merck; solvants en v/v. Les taches ont 6t6 mises en 

evidence au moyen d'une lampe UV. puis par pulv6risation de reactif 

phosphomolybdique s ~ l f u r i q u e ! ~  Les chromatographies sur couches pre- 

paratives ont 6tC realisees sur plaques de 40 x 20 c m  recouvertes de 

silicagel HF 254 Merck, Cpaisseur 2 mm. Les chromatographies sur co- 

lonne (CC.) s&che18 ont 6tC effectuees 2 l a  pression atmosphgrique avec 

du silicagel 60 F 254 Merck. Pour les chromatographies en phase liquide 

sous basse pression (CLBP.), nous avons utilis6 un dispositif Duramat 

c.f .g. comportant une p m p e  doseuse Clectromagn6tique ProMinent e t  un 
dCtecteur UV. Duramat ou un dgtecteur UV.  Gilson Spectrochrome M, un 

collecteur de pics Gilson CPR. e t  une colonne prgte h l 'emploi Lobar 

Merck de silicagel 60 (longueur 31 cm, diam5tre intCrieur 25 mm). Les 

chromatographies en phase liquide haute pression (CLHP). ont 6t6 

effectuees sur appareil Hewlett-Packard 1010 A equip6 de deux colonnes 

Whatman (longueur 50 cm, diamgtre interieur 9,4 mm) remplies de Parti- 

s i l  10. Les chromatographies gaz-liquide (CG.) ont 6tC r6alisges 2 l 'aide 

d'un chromatographe Hewlett-Packard 5830 A 6quip6 d'un integrateur di- 

gital, muni d'une colonne de 90 cm (diamktre intCrieur 2 mm) de 

dkcanedioate de bis(dirn6thyl-2,2-propoxy)-l,l-&hyle 5 % sur Chromosorb 

W, 60-80 mesh. Les volumes de retention relat i fs ont C t C  etablis par 

comparaison avec l e  volume de retention du di-O-isopropylid&ne-1,2:5,6- cx 
-pglucofurannose (VRR, = 1,O) ou de son d6riv6 O-mCthyl6-3 (VRRl = 

1 , O )  utilis6s comme Ctalons internes. Les spectres IR. ont 6tC enregistres 

sur spectrophotomgtre Perkin-Elmer 357 ou Beckman AccuLab 5 e t  les 

spectres UV. sur un spectrophotomgtre Unicam SP 800 ( E mesures par l a  

mCthode des tangentes). Les spectres RMN. ont 6 t6 mesurgs 2 35O sur 

des solutions dans CDC$ (sauf indication contraire) contenant un etalon 

interne (tetram6thylsilane pour les RMN.lH e t  les RMN.13C, hexafluoro- 

b e n z h e  pour les RMN.19F) ou en uti l isant un Ctalon externe (H PO4 10 

% dans I'ac6tone-d6, sauf mention contraire, pour les RMN.3'p). Les 

dCplacements chimiques 6 sont donn6s en p.p.m. Les constantes de 

couplage sont d6termin6es sur des expansions du spectre (1 H z  ' 0,l cm). 

Sauf mention contraire, les interpretations sont du premier ordre, mais 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 29 

lorsque nous avons dO calculer les spectres, nous I'avons fa i t  sur 

l'ordinateur Univac 1108 de l'Universit6 de Genkve B l'aide des 

programmes NMREN et  NMRITI9. Les appareils suivants ont 6t6 

utilis6s: Perkin-Elmer R 32 (90 MHz pour le  proton), Varian X L  100, 

Bruker W P  200 Sy e t  W H  360, Bruker W H  90 (pour 31P). Pour les appa- 

reils 5 impulsions, la  r6solution digitale eta i t  superieure B 0,37 Hz pour 

'H e t  B 1,25 Hz pour 13C. Les pouvoirs rotatoires ont 6t6 d6termin6s sur 

des solutions chloroformiques (sauf mention contraire) B I'aide d'un 

polarimetre Schmidt & Haensch e t  les mesures de dichrokme circulaire 

e t  de dispersion rotatoire optique effectuees sur un spectropolarimktre 

Jasco modsle 5-20. Les SM. (m/z, abondance relative en %) ont 6t6 

enregistrb sur spectrosgraphe Varian SM-1B 5 70 eV. 

0-Benzoyl-5-C-cyanom6 thy1-3-d6soxy-3-C-di~thoxyphosphoryl-3-0- 
isopropylid&ne-1,2- c1 -D-xylofurannose - (4). A du phosphite de di6thyle (5 

mL), on ajoute une dispersion huileuse (g 50 %) de NaH (80 mg, - ca 1,66 

mmol), puis, lorsque le degagement gazeux a cess6, une solution de (g) 
ou (9-1 (r6f.9) (500 rng, 1,6 mmol) dans 5 mL de THF. Aprks 2 h. d'agi- 

tat ion B 20°, les solvants sont 6vapor6s B sec, l e  residu repris par l'6ther 

(10 mL), fi l tr6, concentre e t  soumis B une CC. skche (eluant ether) qui 

fournit 580 mg (80 %) de 4: sirop; R f  0,35 (ether); [01120~ + 28,7O (c 1,2, 

CHC13); UV.(EtOH): 228 (8640); IR.(film): 2250 (CN), 1725 (CO), 1605, 

1585, 1480, 1455 (Ph), 1385, 1375 (CMe2), 1255 (PO); RMN.lH (360 MHz, 

CDCl 1: 61,28 (t, 6, 2 x CH3-CH20), 1,28 e t  1,48 (2s, 6, CMe2), 2,80 (t, 

1, Jp,31a 17,6, J31a, 31b 17,6, Ha-3% 2,91 (dd, 1, Jp,3rb 1L7, Hb-3'1, 
4,lO-4,20 (m, 4, 2 x CH3CH20), 4,39 (ddd, 1, Jp,4 31,3, J4,5a 7,5, J4,5b 

4,1, H-4), 4954 (dd, 1, J5a, 5b 11,8, Ha-5), 4,74 (dd, 1 Hb-5), 4,82 (dd, 1, 

J 7,2, J1,2 3,6, H-2), 5,83 (d, 1, H-11, 7,33-7,38, 7,45-7,50 e t  7,95-7,98 

(3m, 2, 1 et  2, Ph); RMN. C (25,2 MHz, CDC13, [ HI): 616,34 (d, Jp,Me 

5,1, 2 x CH3CH20), 17,37 ( s, C-3'), 26,31 (S, (CH3)2C), 49,93 (d, Jp,c-3 

143,8, C-31, 63,OO et  63,62 (2 d, Jp CH2 7,4 e t  6,0, 2 x CH3CH20), 63,67 

C-41, 104,88 (s, C-11, 112,75 (s, CMe2), 116,17 (d, Jp,CN 7,5, CN), 

128,27-132,99 (3s, Ph), 165,74 (s, CO); RMN.31P (145 MHz, CDC13, 

3 

p 92 13 1 

9- 

(d, JP,C-5 3,9, C-51, 80951 (d, Jp,c-2 295, C-21, 82927 (d, Jp, c - 4  398, 
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TRONCHET ET AL. 30 

r6f6rence H3P04 85  % D20): 6 -22,8; SM.: 105 (loo), 100 (131, 138 (9), 

106 (9), 77 (81, 120 (7), 136 (61, 109 (6), 111 (5), 43 (5)- 
Anal. Calc. pour CZ1Hz8NO8P (453,43): C,  55,63; H, 6,22; N, 3,09; 

P, 6,83. Trouv6: C,  55,46; H, 6,40; N, 3,05; P, 7,04. 

O-Benzoyl-5-C-cyanom~thyl-3-d6soxy-3-C-di~thoxyphosphoryl-3-O-~so- 
propylid&ne-l,2- a-ribofurannose (5). - Une solution de (2)- ou (9-1 (ref 9) 

(1 g, 3,2 mmol) dans un melange de phosphite de triethyle (5 ml) et 
d'6thanol (5 ml) est maintenue sous ebullition 2 reflux pendant 7 jours. 

Les produits volatils sont distill& (35O, 12  puis 5.10-5 mmHg) et l e  
r6sidu soumis 3 une cc. s k h e  (&her) qui fournit 35 mg (6,3 %) de - 4 et 
880 mg (59,4 %) de 5: sirop; Rf 0,28 (Cther); [ali8 + 30,4O (c 1,3, CHCl3); 
UV.(EtOH): 228 (5370); IR.(film): 2250 (CN), 1720 (CO), 1600, 1585, 

1480, 1455 (Ph), 1385, 1375 (CMe2), 1260 (PO); RMN.lH (360 MHz, 
DC13): 61,24 et  1,26 (Zt, 6, 2 x CH3CH20), 1,28 et 1,53 (2s, 6, CMe& 

Hb-3'1, 3,99-4,20 (m, 4, 2 x CH3Ct&,0), 4,31 (dd, 1, J4,5a 6,8, J5a,5b 
12,5, Ha-5), 4,62 (dd, 1, J4,5b 3,7, Hb-51, 4,77 (ddd, 1, Jp,4 Y 5,2, H-41, 

4,77 (d, 1, J 3,8, H-21, 5,93 (d, 1, H-1)' 7,34-7,39, 7,47-7,51 et  
7,98-8,Ol (3m, 2, 1 et 2, Ph); RMN. C (25,2 MHz, CDC13, [lHI):16,08 

6,2 et 6,5, 

103,87 (d, Jp,c-l 10,2, C-11, 112,46 (s, CMe2),116,15 (d, Jp,CN 8,9, CN), 

128,03-132,8 (4s, Ph), 165,45 (s, CO); RMN.31P (145 MHz, CDC13, 
r6f6rence H PO 85 % D 0): 6-20,O; SM.:105 (loo), 100 (131, 138 (91, 106 

(91, 77 (81, 120 (71, 136 (61, 109 (6), 111 (51, 43 (5). 

2956 (dd, 1, Jp,3ra 1973, J3ia, 31b 1 6 ~ ~ ~  Ha-31), 2983 (dd, 1, Jp,31b 8,0, 

192 13 

(d, JP,Me 5,0, CH3CH20), 17,20 (s, C-3'1, 26,15 (S, (CH312C), 51,07 (d, 

P,CH2 
151,2, C-3), 61,70 (s,  C-51, 62,59 et 63,08 (2d, J JP,c-3 

2 x CH3CH20), 77,19 (d, Jp,c-2 5,3, C-21, 85,29 (d, Jp,c-4 3,9, c-4); 

3 4  2 

Anal. Calc. pour CZ1Hz8NO8P (453,431: C, 55,63; H, 6,22; N, 3,09; 

P, 6,83. Trouve: C,  55,46; H, 6,40; N, 3,05; P, 7.04. 
C-Cyanom6thyl-3-dCsoxy-3-C-di6thoxyphosphryl-3-O-isopropylid~- 

ne-l,Z-O-trity1-5-~D-ribofurannose - (6). Une solution de (z + -2 (ref 
3,8 et  10 (1 g, 2,2 mmol) dans un melange de phosphite de tri6thyle (5 
mL) e t  dIEtOH (5 mL) est maintenue 2i 6bullition sous reflux pendant 9 

jours. Les composes volatils sont 6vaporCs (35O, 18 puis 5.10-5 mmHg) et 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 31 

le rb idu ,  soumis & une CC. sbche (i-Pr20/MeOH 9:l),fournit 890 mg (68 

%) de 6, sirop qui cristallise avec une mol6cule de CHC13 (F. 

69,5-72,7°):sirop; R f  0,43 (i-Pr20/MeOH 9:l); + 38,7O (c 1,0, 

CHC13; UV.(EtOH): 208,5 (21720); IR.(KBr): 2260 (CN), 1600, 1495, 1455 

(Ph), 1390, 1380 (CMe2), 1255 (PO); RMN.lH (90 MHz, CDC13): 6 1,17 (t, 
6, 2 x CH3CH20), 1,35 e t  1,60 (2s, CMe2), 2,45 (t, 1, Jp,31a 17,7, 

Ha-39, 2,72 (dd, 1, Jp,31b 10,4, Hb-39, 3,20 (dd, 1, J4,5a 5,1, J5a,5b 

7, 2 x 10,5, Ha-5), 3,42 (dd, 1, J4,5b 3,2, Hb-51, 4,03 (m, 4, J 

3,6, H-2), 6,02 (d, 

1, H-l), 7,25-7,57 (m, 15, Ph); RMN.13C (25,2 MHz, CDC13, [lH]): 6 16,24 

(d, Jp,Me 4,4, CH3CH20), 17,82 (5, C-3'), 26,41 (s, C-5), 62,33 e t  63,OO 

(2d1 'P,CH2 6,3 e t  7,2, CH3CH20), 78,73 (d, Jp,c-2 7,4, C-21, 85,52 (d, 

112,55 (s, CMe2), 116,55 (d, Jp,CN 8,7, CN), 126,93-143,49 (4s, Ph); 

RMN.31P (40,5 MHz, CDCl3): 6-18,80; SM.: 243 (1001, 290 (381, 83 (301, 

244 (25), 85 (25), 165 (23), 258 (151, 348 (131, 318 (111, 105 (9). 

Anal. Calc. pour C33H38N07P (591,651: C, 66,99; H, 6,47; N, 2,37; 

P, 5,24. Trouv6 : C, 67,06; H, 6,46; N, 2,55; P, 5,32. 

Analyse de 6, CHC13 Calc. pour C34H39C13N07P (711,031: C, 57,44; 

H, 5,53; N, 1,97; P, 4,36. Trouv6 : C, 57,74; H, 5,73; N, 2,16; P, 4,68. 

C-CyanomCthyl-3-d6soxy-3-C-di6thoxyphosphoryl-3-O-isopropylidbne- 
-1,2-a-D-ribofurannose (z). Une solution de - 6 (1,66 g, 2,81 mmol) dans 

AcOH/H20 4:l est agitee 6,5 h. 5 ZOO. Les solvants sont 6vapor6s, le  

r6sidu coCvapor6 avec H20 (25 mL), repris par H20 (25 rnL), fi l trg, con- 
centr6, s6ch6 sous vide (P205) sournis & une CC. sbche 

(CHC13/Et20/MeOH 6:3:1) qui fournit 825 rng (84 %) de - 7 : sirop; R f  

0,5 (CHCI3/Et20/MeOH 6:3:1); [ a]%2 + 51,9O (c 1,0, CHC13); IR. (film): 

3500-3340 (0-H), 2255 (CN), 1390, 1380 (CMe2), 1255-1245 (PO); 

RMN.lH (90 MHz, CDC13): 6 1,37 (t, 6, 2 x CH3CH20), 1,37 e t  1,58 (2s, 

6, CMe2), 2,67 (t, l, Jp,31a 17j4, J3ta,31b 17,4, Ha-39, 2,93 (dd, 1, 

P,CH2 
CH3Ci20),  4,71 (td, 1, J 5,1, H-41, 4977 (d, 1, J 

p,4 192 

(d, Jp,c-4 494, C-41, 87741 (S, CPh3), 103997 (d, Jp,c-l l O , l ,  c-11, 

- 

Jp,3rb 10, Hb-3'1, 3918 (S 

CH3Cti20), 4,55 (ddd, 1, J 

1, OH), 3979 (dd, 1, J4,5a 5,1, J5a,5b 12,5, 

3,?, H-21, 5,98 
Ha-51, 3,90 (dd, 1, J4,5b 4,0, Hb-51, 4,23 (m, 4, Jp,CH 7, 2 X 

6,0, H-41, 4,79 (d, 1, J 
p 94 192 
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32 TRONCHET ET AT.,. 

1 (d, 1, H-1); RMN.13C (25,2 MHz, CDC13, [ HI): 6 16,34 (d, JptMe 5,9, 

- CH3CH20), 17,63 (s, C-3'1, 26,41 (s, C E 2 ) ,  51,26 (d, Jp,c-3 151,6, 

8,0, CH3CH20), 79,76 C-31, 59,97 (s, C-5), 63,Ol et 63,33 (2d, J 

(d, Jp,c-2 726, C-2), 85,81 (d, Jp,c-4 499, C-4), 104,02 (d, JpG-l 10,1, 

C-11, 112,60 (s, CMe2), 116,94 (d, Jp,CN 10,0, CN); RMN. P (40,5 

MHz, CDC13): 6 -21,l; SM.: 83 (loo), 85 (641, 334 (59, Mt-Me'), 292 (371, 

155 (171, 138 (17), 318 (161, 279 (121, 87 (121, 99 (11). 

Anal. Calc. pour C14H24N07P (349,321: C, 48,14; H, 6,93; N, 4,Ol; 

P, 8,87. Trouv6 : C, 47,93; H, 7,17; N, 4,lO; P, 8,91. 

C-Cyanom~thyl-3-d~soxy-3-C-diph~nylphosphoryl-3-O-isopropylidGne- 

-1,2-0-trityl-5- a -0-ribofurannose (8). A une solution de chlorodiphhyl- 

phosphine (1,94 g, 8,8 mmol) dans du THF (9,5 mL), on ajoute, sous N2, 

une suspension de l ithium (345 mg, 
AprGs 5,5 h. d'agitation sous N2, la suspension est d6cantCe puis ajoutCe 

une solution de (El- ou @-2 (2 g, 4,4 mmol) dans du THF (10 mL). 

Apr6s 15 h. 2 20°, on additionne une solution aqueuse saturge de NH4Cl 

(40 mL), ex t ra i t  3 1'Cther (3 x 30 mL), s k h e  (MgS04), f i l tre, concentre 

e t  soumet B une chromatographie sur couche preparative (hexane/AcOEt 

2:l) qui fournit 640 mg de 2 et 240 mg (12 % de 2 consomm6) de 8 qui 

est recristallise (&her/hexane): F. 203,3-203,9O; Rf  0,25 (hexane/AcOEt 

2:l); [ a $  + 119,5O (C 0,9, CHC13); UV.  (EtOH): 207 (28000), 220 (19000); 

IR. (KBr): 2235 (CN), 1590, 1485, 1445 (Ph), 1390, 1375 (CMe2), 1185 

(PO); RMN.lH (90 MHz, CDC13): 6 1,08 et 1,38 (2s, 6, CMe2), 2,58 (dd, 

(dd, 1, J4,5a 7,1, J5a,5b 10,4, Ha-51, 3,79 (dd, 1, J4,5b 1,6, Hb-51, 4,50 

7,24-8,33 (m, 25, Ph); SM.: 244 (loo), 165 (761, 243 (48), 245 (27), 167 

(211, 201 (181, 242 (151, 241 (151, 215 (141, 202 (14). 

Anal. Calc. pour C41H38N05P (655,741: C, 75,lO; H, 5,84; N, 

(flR)-C-Cyanom~thyl-3-d~soxy-3-C,O-~thoxyphosphoryl-3,5-O-iso- 

W H . 2  

50 at.-g) dans du THF (9 mL) . 

'7 Jp,31a 15,3, J31a,3fb 17,7, Ha-3'), 2,89 (dd, ' 9  Jp,31b 9,0, Hb-3'), 3,39 

(ddd, 1, Jp,4 5,3, H-4), 4,83 (d, 1, J 3,5, H-21, 6,OO (d, 1, H-11, 
122 

2,14; P, 4,72. Trouve : C, 74,91; H, 6,05; N, 2,37; P, 4,61. 

propylidGne-l,2-a-D-xylofurannose - [(PR)-z]. Une solution de (E + Z)-l  
( r e f .  3, 8 et 9 )  (1,25 g, 5,92 rnmol) dans un melange (1:l) de phosphite de 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 33 

tr iethyle e t  de THF (15 mL) est maintenue 5 ebullition sous reflux pen- 

dant 7 jours, concentree (35O, 18 mm Hg) e t  abandonnge 48 h. B 4O. On 

obtient ainsi l a  cristallisation de 315 mg de (El-?. Les liqueurs-msres 

sont concentrees (38O, 7.10-5 mm Hg) et l e  residu soumis 5 une CC. 

s k h e  (ether) qui fournit 330 mg (18,7 %) de ($9 _ _  e t  340 mg de (R)-9 - -  
(rendement global 655 mg, 36,3 %): F. 149,8-153,5O; [a];' + 49,2O (c 1,0, 

CHCl 1; IR. (KBr): 2275, 2260 (CN), 1390, 1380 (CMe2), 1260 (PO); 

RMN. H (360 MHz, CDC13): 6 1,44 (t, 3, Cl-i3CH20), 1,38 et 1,56 (Zs,  6, 

CMe2)9 2,80 (g dd, 19 Jp,31a 14,0, J31a,31b 16,7, Ha-3'), 2,84 (g dd, 1, 

4,38 (m, 2, CH3CH20), 4,40 (dd, 1, Jp,5b 21,0, Hb-51, 4,60 (dd, 1, Jp 

24,3, H-4), 5,O (dd, 1, J 6,0, Jl,2 3,3, H-2), 6,07 (d, 1, H-1); RMN:13'C 

(25,2 MHz, CDC13 [ HI): 6 16,35 (d, Jp,Me 6,5, CH3CH20), 16,55 (d, 

3,4, C-39, 26,51 e t  26,94 (2, C M 2 ) ,  47,27 (d, Jp,c-3 122,5, 

4 

JP,3'b 20,0, Hb-3'), 4,19 (dt, 1, Jp,5a 292, J4,5a 290, J5a,5b 1096, Ha-51, 

1 p,2 

JP,c-3' 
C-31, 64,82 (d, JplCH2 6,9, CH$H20), 68,08 (d, Jp,c-5 6,3, '2-51, 82,32 

( 6  Jp,c-2 8,7 7 C-2), 84358 (d, Jp,c-4 7,6, C-4), 106,56 (S, C-11, 113,lO 

(s,  sMe2), 116,4 (d, Jp,CN 3,8, CN); RMN. 31P (40,5 MHz, CDC13): 6 
-37,73; SM.: 246 (1001, 288 (65, M+-Me'), 218 (511, 160 (ZO), 124 (15), 120 

(13), 247 (121, 43 (121, 289 (91, 232 (8). 

Anal. Calc. pour C12H18N06P (303,25): C, 47,53; H, 5,98; N, 4,62; 

(rS)-C-Cyanornet hyl-3-d6soxy-3-C,O-et hoxyphosphoryl-3,5-O-isopro- 
P, 10,21. Trouvg : C, 47,41; H, 6,15; N, 4,58; P, 10,15. 

pylid&nel,2- a-D-xylofurannose [(PS)-z]. Prepare comme decrit pour 

(PEI-2: sirop; [ a 1: + 57,8O; IR.(film): 2250 (CN), 1390, 1380 (CMe2), 

1260 (PO); RMN.lH (360 MHz), CDC13): 6 1,41 (t, 3, Cti3CH20),1,39 e t  

1,57 (2s,  6, CMe2), 2,98 (G dd, 1, Jp,3,a 18,0, J3,a,31b 17,0, Ha-39, 3,Ol 

16,5, Hb-39, 4,31 (m, 2, CH3Ci20), 4,34 (t, 1, Jp,5a (g dd, 1, J 

12109 J5a,5b 

(90 MHz, CDC13, [lHI): 6 16,34 (s, C-3'1, 16,58 (d, Jp, Me 6,1, 

- CH3CH20), 26,65 e t  26,89 (2, CMe2), 46,93 (d, Jp,c-3 122,1, C-31, 

6,1, C-Z?, 84,52 (d, Jp,c-4 9,2, C-41, 106,47 (s, C-11, 113,41 (s, 

- 

P73'b 
12,0, Ha-5), 4,41 (ddd, Jp,5b 4,0, J4,5b 2,4, Hb-51, 4,73 (dd, 

13 
1, Jp,4 24,5, H-4), 4,82 (dd, 1, J 6,0, H-21, 5,91 (d, 1, H-1); RMN. C 

p,2 

64,64 (d, Jp,CH 92,  CH@i20), 68,73 (d, Jp,c-5 6,1, C-5), 82,24 (d, 

JP,C-2 
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34 TRONCHET ET AL. 

6,1, CN); RMN. 31 P (40,5 MHz, CDC13):6-38,87; - CMe21, 116,44 (d, Jp,CN 
SM.: 83 (1001, 218 (86), 85 (671, 136 (33), 119 (331, 288 (24, Mf-Me'), 120 

(191, 246 (141, 138 (141, 84 (14). 

Anal. Cal. pour C12H18N06P (303,251: C, 47,53; H, 5,98; N, 4,62; P, 

10,21. T r o d  : C, 47,63; H, 5,97; N, 4,67; P, 10,09. 

(rR)-C-CyanomCt hyl-3-d6soxy-3-O-isopropylid~ne-l,2-C,O-phCnyl- 
phosphoryl-3,5a-D-xylofurannose - [(PRl-lO]. Une solution de (E + 21-2 (1 

g, 4,73 m o l )  dans un m6lange (1:l) de phenylphosphonite de diethyle e t  

de THF (10 mL1 est maintenue B reflux pendant 7 jours, concentrCe (45O, 

18 mm. Hg), abandonnee 48 h. B 4O, ce qui provoque la  cristallisation de 

310 mg de (P-E)-lJ. Les liqueurs-mgres, concentrees (65O, 2.10-5 mm 

Hg), sont soumises 21 une CC. s k h e  (i-Pr20/MeOH 19:l) qui fournit 230 

mg de (P-s)-lJ pur, une fraction de 250 mg de (P-s)-lJ (au to ta l  30 %) 

contamin6 par des traces d'une impuretC non identifi6e e t  une fraction 

de 170 mg de (P-R)-10 (total 480 mg, 30 %): F. 243,9-244,4O; R f  0,2 

(i-Pr20/MeOH 9:l); + 50,25 (c 1,0, CHC131; UV.(EtOH): 207 (5800), 

218 (118001, 224 (80501; IR.(KBr): 2270 (CN), 1595, 1475, 1450 (Ph), 

1390, 1380 (CMe2), 1240 (PO); RMN.lH (90 MHz, CDC13): 6. 1,39 et 1,57 

(2S, 6, CMe21, 2,33 (t, 1, Jp,31a 17,5, J31a, 31b 17,5, Ha-39, 2,64 (t, 1, 
JP,3'b 17f5, Hb-3'), 4,56 (ddd, l, Jp,5a 6,3, J4,5a 3,0, J5a,5b l l ,O,  Ha-51, 

JP,* 5,7, J,1,2 3,7, H-21, 6,18 (d, 1, H-l), 7,49-8,03 (m, 5, Ph); RMN. C 

(25,2 MHz, CDC13, [ HI): 6 16,68 (d, Jp,c 3, 1,5, C-3'1, 26,44 et 26,90 

n 

4,78 (dd, 1, J 19,9, H-4), 4,84 (t, 1, Jp,5b l l ,O ,  Hb-51, 5,06 (dd, 1, 
13 p 14 

1 

('2% CMe2), 52,13 (d, Jp,c-3 79,5, C-31, 73,06 (s, (2-51, 82,05 (d, Jp,c-2 

7,3, C-2), 83,99 (d, Jp,c-4 6,5, C-4), 106,99 (S, C-11, 115,62 (d, JptCN 

4,3, CN), 125,53 (d, Jp,& 138,5, C m - P h ) ,  129,05 (d, Jp,ortho 13,7, 

-Ph), 133910 (d, Jp,mCta 10,2, CmCta-Ph), 134907 (d, Jp ara 298, 
'ortho 7 P  
Cpara -Ph); RMN.31P (40,5 MTCDCl3 )6 -50 ,76 ;  SM. : 278 (loo), 320 

(73, M?-Me'), 220 (391, 159 (241, 141 (181, 77 (171, 125 (161, 279 (15), 277 

(15), 120 (15), 335 (2, Mf). 

Anal. Calc. pour C16H18N05P (335,301: C, 57,32; H, 5,41; N, 4,18; 

P, 9,24. Trouv6 : C, 57,46; H, 5,36; N, 4,35; P, 9,31. 
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D ' A N a O G U E S  DE SUCRES PHOSPHATES 35 

(+C-CyanomC thyl-3-dCsoxy-3-0-isopropylid6.ne-l,2-C,O-phCnyl- 
phosphoryl-3,5- a -D-xylofurannose - [(Ps)-gl. PrCparC c m m e  dCcrit pour 

(PR)-10 - : F. 147,9-149,2O; R f  0,22 (i-Pr20/MeOH 9:l); + 125,70 (c 

1,6, CHC13); UV. (EtOH): 207,5 (53201, 218,5 (99801, 223,5 (7980); 

IR.(KBr): 2260 (CN), 1590, 1485, 1460 (Ph), 1385, 1375 (CMe2), 1230-- 

1220 (PO); RMN.lH (360 MHz, CDC13) : 6 1,19 e t  1,54 ( 3 ,  6, CMe2), 

3,09 (dd, l, Jp,31a lo,o, J31a, 31b 17,0, Ha-39, 3,12 (dd, 1, Jp,3,b 15,0, 

J5a,5b 10,9, Ha-51, 4,74 (dd, 1, J4,5b 2,0, Hb-5), 4,79 (dd, 1, Jp,4 20,7, 

H-4), 5,22 (d, 1, H-11, 7,54-7,92 (m, 5, Ph); RMN.13C (90 MHz, CDC13, 
1 [ HI): 6 16,31 (s, C-39, 26,41 et 26,68 (Zs, C e 2 ) ,  52,46 (d, JPlc 79,3, 

C-l), 113,lO (s, sMe2), 117,Ol (s, CN), 126,76 (d, Jp so 144, Cm-Ph), 

134,lO (s, C a x h ) ;  12'2' RMN. c%- P 40,5 MHz, C D C l 3 ) : 6 6 1 ;  S K  320 

(100, M t - M e 9 1 5 9  (53), 278 (391, 321 (191, 204 (141, 141 (141, 279 ( l l ) ,  

220 ( l l ) ,  120 (111, 77 (8). 

Anal. Calc. pour C16H18N05P (335,301: C, 57,32; H, 5,41; N, 4,18; 

P, 9,24. TrouvC : C, 57,09; H, 5,51; N, 4,38; P 9,37. 

C-CyanomCthyl-3-dCsoxy-3-C-diphCnylphosphoryl-3-O-isopropylid6.- 

ne-1,2~-D-xylofurannose (11). Une solution de (E + L1-z (500 mg, 2,37 

mmol) dins un mClange (1:l) de diphgnylphosphinate d'bthyle et de THF 

(10 mL) est maintenue 5 Cbullition sous reflux pendant 4 jours, concen- 

trCe (65O, 18 puis ~ 1 0 ' ~  mm Hg) puis soumise 5 une chromatographie sur 
plaque prgparative (i-Pr20/MeOH 9:l) qui fournit 570 mg (58 %) de Q: 

F. 174,5-176,9O; Rf  0,15 (i-Pr20/MeOH 9:l); a1i2 -21,5O (c 1,2, CHC13); 

UV. (EtOH): 206,5 (137301, 223,5 (18250); IR. (KBr): 3380-3300 (OH), 2260 

(CN), 1590, 1485, 1470 (Ph), 1385, 1380 (CMe2), 1180-1165 (PO); RMN.lH 

(90 MHz, CDC13): 6 1,22 et 1,59 (Zs, 6, CMe2), 2,82 (dd, 1, Jp,31a 8,7, 

6,0, J5a,Sb 12,4, Ha-51, 4,28 (dd, 1, J4,5b 6,0, Hb-51, 4,61 (s 61, 1, OH), 

Hb-3'), 4,26 (dd,l, Jp,2 7,4, J 4,0, H-21, 4,64 (dd, 1, Jp,5a 22,0, 
192 

C-3), 71,39 (s, C-5), 82,44 (d, Jp,c 212,2, C-2), 85,17 (s, C-41, 105,72 (s, 

$1 
tho-Ph), 133927 (d, Jp,,,Cta 9,2, CmCta-Ph), 129,11 (d, Jp,ortho 

J31a, 31b 17,2, Ha-39, 3903 (dd, I, Jp,31b l l , O ,  Hb-3'1, 4,11 (dd, 1, J4,5a 

4,64 (dt, 1, JPl4 22,6, H-41, 5,13 (dd, 1, Jp,2 8,3, J1,2 4,O H-2), 5,28 (d, 
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1, H-1), 7,41-8,19 (m, 10, Ph); RMN.I3C (25,2 MHz, CDC13, [ 1 HI): 6 19,08 

(d, Jp,c-31 2,8, C-39, 25,47 et 26,13 (Zs, Cm,), 52,65 (d, Jp,c-3 65,2, 

C-11, 112,56 (s, CMe2), 116,28 (d, JP,CN 12,1, CN), 128,46 et 129,05 (2d, 

JP,C@ 96,5 e t  97,2, 2 x C*-Ph), 128,70 et 129,21 (2d, Jp,Cortho 

12,7 e t  13, 2 x 2 COrtho-Ph), 131,91 e t  131,95 (2d, Jp,Cm6ta 7,7 e w  
2 x 2 Cmeta-Ph), 1 3 W ( s ,  2 x Cpara-Ph); RMN. 31 P ( 4 0 , 5 H z ,  CDC13): 

6-27,51-.: 202 (1001, 201 (48), 203 (311, 219 (121, 155 (91, 77 (81, 398 

(7, Mf-Me'), 282 (51, 220 (51, 205 (5). 

Anal. Calc. pour C22H24N05P (413,41): C, 63,92; H, 5,85; N, 3,39; 

P, 7,49. Trow6 : C, 63,94; H, 5,85; N, 3,46; P, 7,36. 

C-Benzoylm6thyl-3-d6soxy-3-C-di6t. hox yphosphoryl-3-di-0-isopropyli- 

d&ne-1,2:5,6-a-D-glucofurannose (2). Une solution de 12. (ref. 14) (1 g, 

2,78 mmol) dans du phosphite de tri6thyle (10 mL) est maintenue 2 looo 
pendant 10 jours, concentree (40°, ~ .K I -~  mm Hg) e t  soumise 21 une CC. 

s2che (i-Pr20/MeOH 9:l) qui fournit 1030 mg (74 %) d'un melange de 11 
e t  14. Une nouvelle separation (AcOEVhexane 2:l) fournit une fraction 

de - 13 pur (160 mg), un melange (2:3) de 13 et 14 (500 mg) et une 
22 fraction de - 14 pur (270 mg): sirop, R f  0,5 (i-Pr20/MeOH 9:l); [ alD 

+13,1° (c 1,2, CHC13); UV. (EtOH): 208,5 (4950), 242 (10600); IR.(film): 

1700 (CO), 1600, 1580, 1450 (Ph), 1385, 1375 (CMe2), 1250 (PO); RMN.lH 

(90 MHz, CDC13): 6 1,23 e t  1,27 (2t, 6, 2 x CY3CH20), 1,34, 1,40, 1,45 

e t  1,51 (4S, 12, 2 x CMe2), 3,08 (dd, 1, Jp,31a 27,0, J31a, 31b 17,6, 
Ha-37, 3,80-4,29 (m, 8, Hb-3', H-4, H2-6, 2 x CH3Ct-120), 4,78 (dt, 1, 

J4,5 8,5, J5,6 5,6, H-51, 5,43 (dd, 1, J 6,8, J1,2 3,4, H-21, 5,88 (d, 1, 
H-l), 7,32-7,58 e t  7,90-8,05 (Zm, 2 et 3, Ph); RMN.13C (25,2 MHz, 

CDC13, [ HI): 6 16,25 (d, Jp,Me 5,6, CH3CH20), 25,33, 26,46, 26,64 e t  

26,88 (4s, 2 x CE,), 37,30 (s, C-39, 52,92 (d, Jp,c-3 140,9), 62,24 e t  

62,43 (2d, Jp,CH 7,3, 2 x CH&H20), 68,54 (s, C-61, 74,23 (d, Jp,c-5 

3,8, C-51, 82,68 (8, Jp,c-2 7,3, C-21, 84,86 (d, Jp,c-4 2,9, C-4), 104,82 

(s, C-11, 109,35 et 111,56 (2s, 2 x CMe2), 127,95-137,60 (4s, Ph), 195,74 

(s, CO); RMN.31P (40,5 MHz, CDC13): 6 -23,32; SM.: 105 (1001, 339 (751, 

C-3), 60,42 (s, C-5), 81,42 (d, Jp,c-2 8,9, C-2), 83,97 ( s ,  C-4), 104,32 (s, 

- 

p,2 

1 
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483 (66, MT-Me'), 279 (46), 397 (421, 77 (40, 155 (331, 321 (29), 425 (271, 

Anal. Calc. pour C24H350gP (498,521: C, 57,83; H, 7,08; P, 6,21. 

C-Benzoylm~thyl-3-d~soxy-3-C-di~thoxyphosphoryl-3-di-O-isopropyli- 

281 (27). 

Trouve : C, 57,75; H, 7,26; P, 6,29. 

d&ne-1,2:5,6-cc-D-allofurannose (14). - Prepare comme decrit pour 2: sirop; 

R f  0,50 (i-Pr20/MeOH 9:l); [a]? + 15,5O (c 1,0 CHC13); UV. (EtOH): 209 

(47801, 246 (9160); IR. (film): 1690-1680 (CO), 1600, 1580, 1450 (Ph), 

1385, 1375 (CMe2), 1255 (PO); RMN.lH (90 MHz), CDC13): 6 1,20 e t  1,28 

(Zt, 6, 2 x Ctj3CH20), 1,35 (s,  6, CE,), 1,47 e t  1,59 (2, 6, CM$, 2,90 

3,88-4,29 (m, 7, H-5, H2-6, 2 x CH3Ct$,0), 4,67 (t, 1, J 5,2, J4,5 5,2, 

H-4), 5,44 (d, 1, J 3,2, H-2), 5,84 (d, 1, H-l), 7,34-7,57 e t  7,90-8,06 

(2m, 3 e t  2, Ph); RMN. C (25,2 MHz, CDC13, [lH]): 6 16,22 et 16,33 

(2d9 JP,Me 5,7, '2 x CH3CH20), 25,67 e t  26,22 (Zs, CMeJ, 26,66 (s, 

e t  62,51 (2d, J 6,4 e t  6,5, 2 x CH&H20), 68,OO (s, C-61, 73,48 (s, 

10,9, C-11, 109,53 et 112,09 (2, 2 x sMe2), 128,17-137,72 (4s, 

Ph), 197,78 (d, Jplc0 5,9, CO); RMN.31P (40,5 MHz, CDC13): 6 -21,21; 

SM.: 440 (1001, 105 (971, 77 (911, 339 (901, 382 (88), 425 (841, 155 (59), 

(dd, 1, Jp,31a 2499, J3ia, 3vb 1670, Ha-39, 3972 (dd, 1, Jp,31b 7,3, Hb-3'1, 

p,4 

1'2 13 

C@2); 35945 (d, Jp,c-3t 274, C-3'1, 53,03 (d, Jp,c-3 150,2, C-31, 61,79 

P,CH2 
C-51, 82,44 (d, Jp,c-2 7,5, C-Z), 85207 (d, Jp,c-4 4,5, C-41, 104,32 (d, 

JP,c-l 

234 (561, 158 (561, 43 (541, 483 (49, MT-Me.1. 

Anal. Calc. pour C24H350gP (498,52): C, 57,83; H, 7,08; P, 6,21. 

Trouve : C, 57,66; H, 7,19; P ,  6,20. 

~DCsox~-3-di-O-iso~rop~lid~ne-1,2:5,6~-~-glucofurannose)-3-spiro-3~- 
~di~thoxyphosphoryl-5'-~thoxy-2'-ph~nyl-5v-oxaphospholanne-li,2i-oxyde-2i) 

(g). A une solution de 12 (850 mg, 2,36 mmol) dans du THF (17 mL), on 

ajoute une solution dans le  THF (15 mL) de diethoxyphosphonate de 

sodium (3 mmol) [obtenu en traitant 2,9 mL de phosphite de diethyle par 

NaH (72 mg)]. Apr6s 30 min. 2 20°, on concentre e t  soumet ?I une CC. 

sgche (i-Pr20/MeOH 9:l) qui fournit 750 mg (54 %) de 15 : F. 
107,3-110,2°; R f  0,5 (i-Pr20/MeOH 9:l); [ ~ 1 % ~  +43,4O (c 1,2, CHC13); IR. 
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(KBr): 1.450 (Ph), 1385, 1375 (CMe2), 1260 (PO); RMN.lH (360 MHz, 

CDC13): 6 0,83, 1,29, 1,34 et 1,39 (4s, 2 x CMe2), 1 , l O  (t, 3, CH3CH20); 

1929 (t, 6, 2 X CH3CH20), 3903 (dd, 1, Jp, c - 4 1 ~  3290, J4ia, 41b 1375, 
Ha-49, 3,48 (td, 1, Jp,C-41b 15,O e t  9 2, Hb-49, 3,78-4,29 (m, 8, 3 x 

C H e 2 0 ,  H26), 3,85 (dd, 1, Jp,2 5,4, J1,2 3,1, H-21, 4906 (dd, 1, Jp,4 

6,2, J4,5 8,6, H-41, 5,05 (dt, 1, J 5,4, H-51, 5,41 (d, H-l), 7,22-7,32 e t  

7,52-7,57 (2m, 3 et 2, Ph); SM.: 395 (1001, 453 (591, 337 (421, 241 (39), 

575 (28, MT-Me'), 396 (211, 517 (151, 454 (141, 532 (131, 576 (8). 

Anal. Calc. pour C26H40011P2 (590,55): C, 52,88; H, 6,82; P, 10,49. 

TrouvB: C, 52,72; H, 6,86; P, 10,37. 

C-Benzo ylmCt hyl-3-d6soxy-3-C-dim6t hoxyphosphoryl-3-di-O-isopro- 

pylid&ne-1,2:5,6-a -D-allo (et gluco) furannoses (16) et (17). Une solution 

de - 12 (2,7 g, 7,5 mmol) dans un m6lange de HMPT (25 mL) et de 

phosphite de trim6thyle (6 mL, 50,8 mmol) est maintenue a l l O o  jusqu'h 

ce que la r6action n'6volue plus (5 jours, CCM.). L e  milieu r6actionnel 

concentr6 (60°, Hg) est sownis h une CC. sgche (i-Pr20/MeOH 

9:l) qui fournit 750 mg (27,8 %) de 12, 230 mg (7 %, 9,6 % de 12 ayant 

r6agi) de - 18 et 1,32 g (37,4 %, 52 % de 12 ayant r6agi) d'un m6lange 

(l:l, RMN.) de 16 et : sirop; R f  0,48 (i-Pr20/MeOH 9:l); RMN.'H (90 

MHz, CDC13): 16: 6 : 1,30-1,58 (4s, 12, 2 x CMe2), 2,98 (dd, 1, Jp,31a 

25,4, J31a,31b 16,4, Ha-3'), 3,67 e t  3,68 (2d, 6, Jp,Me 10,9, 2 x OMe), 9 
3,70 (dd masqu6, 1, Hb-3'1, 3,90-4,28 (m, 3, H-5, H2-6), 4,67 (t, 1, Jp,4 

3 et 2, Ph); 17: 6 : 1,30-1,58 (4s, 12, 2 x CMe2), 3,12 (dd, 1, Jp,31a 27,6, 

3,70 (dd masqu6, 1, Hb-39, 3,73 (d, Jp,Me 10,9 J31a, 3'b 
2 x OMe), 3,90-4,28 (m, 3, H-4, H2-6), 4,70 (dt, 1, J4,5 10,5, J5,6 5,4 , 
H-5), 5,41 (dd, 1, J 6,7, J1,2 3,2, H-21, 5,87 (d, l,.H-11, 7,45-7,65 e t  

7,91-8,02 (2m, 3 e t  2, Ph); RMN. 31P ( 40,5 MHz, CDC13): 16 : 6-24,06; 

- 17 : 6 -25,94; SM.: 311 (loo), 105 (921, 397 (77), 253 (75), 245 (611, 354 

(591, 173 (53), 455 (51, MT-Me.1, 369 (451, 411 (41). 

Anal. Calc. pour C22H3108P (470,461: C, 56,17; H, 6,65; P, 6,58. 

Trouv6 : C, 56,40; H, 6,63; P, 6,48. 

596 

- 

5,4, J4,5 5,4, H-41, 5,38 (d, 1, J 3,2, H-21, 7,45-7,65 e t  7,91-8,02 (2137, 
192 

18,0, Ha-3'1, 

p,2 
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D'ANALOGUES DE SUCRES PHOSPHATES 39 

(D6soxy-3-di-O-isopropylid~ne-l,2:5,6- a-D-allofurannose)-3-spiro-3'- 

(mCthoxy-2~-phCnyl-5'-oxaphosphol~ne-l',2~-oxyde-2~ (18). Obtenu comme 

d h i t  pour (16) : F. 157,3-157,7O; R f  0,62 (i-Pr20/MeOH 9:l); [ + 

63,5O (c 1,0 CHC13); UV.: (EtOH): 207 (9400), 211 (10500), 218 (72001, 

258 (18300); IR. (KBr): 1640, 1625, 1495, 1445 (Ph), 1385, 1370 (CMe2), 

1260 (PO); RMN.lH (90 MHz), CDC13): 1,21, 1,38, 1,48 e t  1,63 (4s, 12, 2 

x CMe2), 3,87-4,20 (m, 6, Jp,Me 11,3, H-5, H2-6, OMe), 4,67 (d, 1, J 

5,96 (d, 1, H-l), 7,35-7,70 (m, 5, Ph); SM.: 210 (loo), 251 (241, 222 (231, 

105 (22), 144 (16), 235 ( 7), 77 (61, 43 (51, 252 (4), 223 (4). 

Anal. Calc. pour C21H2708P (438,42): C, 57,53; H, 6,21; P, 7,06. 

- 

12 
3,3, H-2), 4,71 (t, 1, JPl4 6,0, J4,5 598, H-4) , 5952 (d, Jp,4, 30,0, H-4'1, 

Trouv6 : C, 57,40; H, 6,28; P, 7,11. 
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