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Monsieur:

La détermination de la configuration anomere des
ribosides (1) est un probleme assez simple lorsque Pon
dispose - ce qui est rarement le cas - des 2 anomeres; les
méthodes opliques et la RMN permettent alors dattribuer
avee certitude les configurations. Par contre, comme de
nombreuses méthodes de synthese ne conduisent qu’ix un
seul composé, ou a des isomeres de position, on est
souvenl amend a postuler plus (111’1‘1 demontrer la structure
exacte du nucléoside;  sauf si la constante de couplage
anomere est inferieure a 1 1z ou si on peut former un
anhydro-5"-nucléoside, ce qui indigue alors sans ambiguité
une configuration 8 (2).

Au cours d’un récent travail (3) qui nous avait conduit

a synthétiser 3 paires de ribonucléosides a et 8, nous

. ’ LA ’ . . A [
avions remarque que les derives O-isopropylidene-2'.3
des nueléosides pn"svntaicnl un(:omportcmentinl(zn:ssunt
en RMN,

En effet, pour les anomeres B, la différence de (l(",plu(:«:«
ment chimigue entre les deux signaux nu"lhylcs du groupe-
ment isopropylidéne cait de A8 = 0,21 alors que pour les
anomeres @, cette méme différence était variable mais
inférieure a 0,10 (3).

Nous avons done tout d’abord examine dans le méme
solvant, une série plus étendue de paires d’anomeres, afin
de déterminer le domaine de validité de cette constatation.
[’examen da Tableau | nous permet de remarquer que
pour les anomeres 8, 0,18 < A8 < 0,23 alors yue pour les
anomeres o, 0 < A§ < 0,10:

pulssions utiliser ce critere pour determiner la umhguru-

il semble done que nous

tion des nucléosides.

Restait alors a conflirmer la validité de cette constation
sur des nuceléosides de con figuration connue. Or, bien que
les dérives isopropylidenes soient couramment utilises
soit comme groupenment protecleur soit pour maintenir la
conformation du cycle ribofuranose dans Uespoir de par-
venir a une faible valeur pour |75 (4), la RMN de ces
composes n'est u’assez peu mentionnée.

Cependant, les résultats de la littérature, ainsi que ceux
de notre laboratoire (cf. Tableau 1) montrent que la
différence A8 pour les composés g se situe dans la limite
0,18 < A < 0,23;
hypothése de depart (8).

ce qui semble bien confirmer notre

De plus, il semblerait que le solvant utilisé n’ait que
peu  dlinfluence sur cette difference  de deplacement
chimique (¢f. les exemples de la references 7).

TABLEAU 1
Spectres de RMN dans le dimethylsulfoxyde-dg
d’0-isopropylidene-2' 3 -ribofuranose-o et 8:

deplacement chimique des groupements methyle

. .
anomere ¢ anomere 3

Aglycone 5 CH;3 AS 5 CH,y AS Ref.
NC, 0y 0 0 R ;
B 128 003 1,32 023 (a)
N\r;l e 1,31 1,55
%N T 1,25 0,05 1,35 0,18 (a)
Y 1,30 1,53
N NO.
'®) B X A ) 132 020 (a)
i 1,52
N CONHp o 9¢
%) 127 0,09 1,33 0,22 (d)
& w136 1,55
“j“’z% 1,27 0,07 1,34 0,21 (a)
TR > s s »
kw . 1,34 1,55
o )
N 127 0.0 135 021 (d)
Kyt 1,37 1.56
Q
o T 124 00 1,36 0,21 (d)
Ny Mo 1,57
N
v 133 00 137 023 (a)
"o 1,60
N 1,21 0,0 1,41 0,18 (a)
Y 1,59

@[ S 120 00 140 0,20 )
N 1 ’()'()
"ﬁ@["\h 1,20 00 1,42 018 (a)
HaC v 1,60

R 1,27 0,10 1,33 0,20 (a)
OQN% 1,37 1,53

N )

(a) Resultats non publies. (b) Appareil Varian HA 100. (c)
Appareil Varian T 60. (d) Voir reference 3.



1070 Communication to the Editor Vol. 10
0 8 0 H
TABLEAU I 19 Ho
H B
Spectres de RMN dans le diméthylsulfoxyde-dg
de nucléosides d’O-isopropylidéne-2' 3’ 3-D-riboturanose: 0 o o_ O
deplacement chimique des groupements méthyle ~cl ~e
TN 7 wen
CH3 CH3 CH3 3

anomere g8

Aglycone &5 CHj AS Reéf. (a)
NHp
T ~\> 1,32 0,22 5
o ey 1,54
NHp
NN 1,43 0,23 2
s, 'ﬁ.> 1,66
NHp
N7 \ “\> 1,27 0,23 2
A 1,50
CHZ/ Ty
! Q
S 1,32 0,20 2
OA\NAO ],"‘
3
A\ 1,53 0,20 2
o, St 1,73
cHy Ny 1,40 0,18 (c)
oy S 1,58
[}
NN 1.30 0,22 6
) N 1,52
[}
WY 1,24 0,22 7
g SN Y 1,46
i
f“/\\ 1,37 0,18 (¢)
0P wP W 1,55

©Z"j~_ 1,38 0,19 ()
v 1,57

(a) Voir les references a le fin de larticle. (b) Deérives anhydro-
3.5'. (¢) Reésultats non publiés.

Un tel comportement peut Etre interprete sur la base
de lexamen des modeles moléculaires correspondants;
pour les nueleosides B, anisotropic de la base n’a que
peu d’influence sur le déplacement chimique des méthyles
par suite de I’¢loignement entre ces groupements.

Par contre dans le cas des anomeres a, la base (B) est
a proximité de Pisopropylidéne d’ou une certaine influcnce
sur le deplacement chimique des deux  groupements
méthyle.

anomére g anomére o

La difference de deplacement chimique entre les
. : . i DU D0 e
signaux methyle de Visopropylidene, avait deja cteutilisée
. . ’ . . ’ . .
par Reist (5), mais pour determiner le site d’acetalisation
. . : :

de la B-D-lyxofuranosyladenine et les resultats observes,
. A ! o .
interprétes en terme deffets steriques.

. S o . R

Cependant, ¢’cst a notre connaissance fa premiere fois

" 5 T

qu’au tel effet est constate en seric ribofuranose et surtout

. ope 7 ’ . e . A}

qu’il est utilise pour determiner la configuration anonere
. ! . LS . .
de ribonucleosides, scrie la plus importante puisqu’elle
s I pusq
c()rrcsp()nd aux constituants naturels.
~ ! « . Y
Cette methode est d’un emploi particulierement com-
. . . . A ooyt .
mode puisque les derives O-isopropylidene-2',3" s’obtien-
. T
nent aisément (et peuvent redonner le nuclcoside libre);
. : . . %
de plus, il n’est pas necessaire dlisoler le compose, il
, I 9
" e
suffit méme d’effectuer la reaction de blocage sur une
. . : .
quantit¢ de produit suffisante a Pobtention d’un spectre
. : -
de RMN correct, et d’utiliser le melange reactionnel brut
) g
pour I'enregistrement.

Un certain nombre de travaux sont en cours dans notre
laboratoire pour étudier la généralisation de ce critére (8)
qui nous semble un moyen aisé¢ pour déterminer la con-
ficuration anomere des ribonucléosides.

g
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