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SYNTHESES DANS LA SERIE DES 2,5-ANHYDRIDES DE SUCRES,
*
SOLVOLYSE D'ESTERS SULFONIQUES (1) )

J. Defaye et J, Hildesheim

Institut de Chimie des Substances Naturelles, C.N.,R.S., 91-Gif-sur-Yvette, France,

(Received in Belgium 4 July 1967)

On sait que !"ilimination catalysée par une base d'un ester sulfonique conduit fréquems-
ment chez les sucres et polyols a la formation d'un cycle oxygéné interne, Cette réaction a
été appliquée a la synthése de 2,5-annydrides de sucres, en particulier (2).

La solvolyse d'esters sulfoniques en présence d'un acide ne semble pas avoir ¢té uti-
lisée, bien qu'une réaction que l'on peut considérer comme proche, }'action d'un acide sur
l'anhydro-5,6 O-isopropylidéne-1,2 D-glucofuranose (I) ait conduit, avec un rendement non
négligeable, a la formation d'un hétérocycle a cing chainons (II).

Comme l'ont suggéré Dekker et Hashizume (3), cette réaction fait probablement in-
tervenir une attaque par l'nydroxyle en 2 libéré de son radical protecteur sous l'action de l'a-

cide, sur le carbone 5 chargé positivement & la suite de la protonation de 1'époxyde en 5, 6.
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Par analogie avec ce résultat, on pouvait penser que la solvolyse d'un ester sulfoni-
que sur un isopropylidéne -sucre pourrait conduire a des cyclisations du méme type.

Pour vérifier cette hypothése, nous avons choisi comme modele 1'Q-isopropylidénc -
1,2 di-O-p-tolutne -sulfonyl-3,5 D-xylofuranosc (4) (III). Ce composé, par une suite de réac-
tions analogucs, devrait sous l'action de Hacide chlorhydrique dans le méthanol conduire au
diméthylacdtal de 1'anhydro-2,5 O-p-tolune-sulfonyl-3 D-xylofuranose (IV), selon le mécanis -

me (III a IV).

(*) Ce travail constituc une partie du mémoire préscnté par M, J.Hildesheim pour obtenir le
Dipldme d'Etudes Supérieurcs (Sciences Physiques), Faculté des Sciences de Paris-
Orsay, 27 Nov, 1966,
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La séquence de réactioans suivante montre que nous avons bien obtenu le produit (IV)
attendu, Par action du méthanol contenant 1% (p/v) d'acide chlorhydrique aqueux (d = 1,19)
sur le disulfonate (III}, pendant trois heures a reflux, on isole aprés chromatographie sur
colonne de gel de silice et avec un rendement de 69%, le composé (IV) cristallisant dans un
mélange éther/éther de pétrole : F = 76-78°, [a]ézz +53,7° (¢ =1,9; CHC13) ; calc, pour
C14H2007S, C,50,60 ; H, 3,07 7S, 9,64 ;tr, C, 50,84 ; H, 6,19 ; S, 9,38,

Le spectre de RMN x)nontre, outre la disparition des protons diis au groupement O-
isopropylidene, qui pour le disulfonate (III) donnent un doublet & 1,37 ppm, un singulet de 3
hydrogenes -a 2,43 ppm attribuable au méthyle d'un ester p-tolugne-sulfonique, groupement
dont la présence est confirmée par un multiplet centré a 7,59 ppm correspondant & 4 protons
aromatiques. On remarque, d'autre part, deux singulets de 3 protons chacun & 3,13 et 3,38
ppm attribuables 4 deux méthoxyles.

On n'observe pas de modification du pouvoir rotatoire lorsque ce composé est aban-
donné pendant 48 h dans le méthanol chlorhydrique & 0,8 % (p/p) (c = 0,5). Ce résultat ex-

clut par conséquent la présence d'un méthoxyle de nature glycosidique. De telles conditions

donneraient lieu, en effet, 4 une rééquilibration des formes anomeres (5)

#*) Les spectres de RMN ont été mesurés par Mme L, Alais dans CDCl_ sur un appareil Varian
A-60 ; les déplacements chimiques sont mesurés en & par rapport 2”la raie du tétraméthyl-
silane prise comme zéro de référence.
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*
Le spectre de masse ) indique pour cette substance la structure du diméthylacétal

d'un anhydro-2,5 O-p-tolugne -sulfonyl pentose (Iv). Il montre des fragmentations a m/e = 301

¢t 257 correspondant respectivement au départ d'un -OCH, du diméthylacétal et au clivage

3
entre les carbones 1 et 2. Rappelons que ce comportement est caractéristique des 2,5-anhy-
drides de sucres (6).

Par action d'un équivalent moléculaire de chlorure de p-toluene-sulfonyle sur ce com-
posé, on isole en rendement quantitatif le diméthylacétal de 1'anhydro-2,5 di-Q-g—toluéne sul-
fonyl-3,4 D-xylose (V), F =86-87°, [a];s = 4+ 64,5° identique a un échantillon préparé précé-
demment par une autre méthode (7), partant de 1'anhydro-2,5 diisobutyl-dithioacétal di-O-p-
toluzne -sulfonyl-3,4 D-xylose (VI).

Il est peu probable que l'action de 1'acide chlorhydrique dans le méthanol sur 1'O-iso-
propylidenc-1,2 di-g—g—toluéne-sulfony1-3,5 =D-xylofuranose (III) ait pu &tre a l'origine d'une
migration du sulfonate en 3. Nous avons néanmoins préféré confirmer ce fait par une étude de
l'anisotropie magnétique du groupement P—tduéne-sulfonyle sur ce type de molécule. Le ta-
bleau résume les résultats obtenus et montre, en particulier, que la non-équivalence des
deux méthoxyles constatée dans le spectre de RMN du diméthylacétal est imputable a 1'aniso-
tropie diamagnétique du p-tolugne -sulfonate en 3.

La méthanolyse de 1'O-isopropylideéne-1,2 di—(_)-E—toluéne-sulfony1-3,5 D-xylose (III)
conduit bien, par conséquent au diméthylacétal de 'anhydro-2,5 Q—E—toluéne -sulfonyl-3
D-xylose (IV).

Cette réaction s'explique par une solvolyse du p-toluéne -sulfonate en 5 simultanée a
un clivage du groupement O-isopropylidéne en milieu acide. Ces résultats montrent que la
participation intramoléculaire d'un hydroxyle peut conduire & la formation d'hétérocycles a
cing chainons, si le carbone susceptible de subir l'attaque nucléophile est au moins potentiel-
lement chargé positivement. D'autres résultats (9) indiquent que cette méthode doit &tre ap-
plicable de fagon plus générale a la synthése de 2,5-anhydrides de sucres, Nous nous propo-
sons d'approfondir le mécanisme de cette réaction par i'étude de composés faisant intervenir

3y
un carbone asymétrique

*) Mesuré par le Dr. B.C.Das sur un appareil MS9 (A.E.I., Manchester).

**) Dans un travail récent (10), Van Es et Whistler rapportent l'obtention de D-thréo-dihy-
droxy-3,4 tétrahydrosélénophene-2,3,4,5 diméthylacétal-2 par action du méthanol chlo-
rhydrique sur un dérivé s¢lénié en 5 de 1'O-isopropylidene-1,2 D-xylofuranose. Bien que
voisine par certains aspects de notre travail, il semble que cette réaction fasse interve -
nir un mécanisme différent.
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l'acétal dans la série des 2,5-anhydro-pentoses.

Déplacements chimiques
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Influence du p-tolueéne -sulfonate en 3 sur le déplacement chimique de

Distance sé-
parant jes 2
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(%) Préparé a partir de 1'anhydro-2,5 diisobutyl-dithioacétal di-Q-p-toluene -
sulfonyl-3,4 D-vibose (7) par action du chlorure mercurique en solution

méthanolique, 25
F =90-91°; [a}D = -50° {c = 1,61 ; CHCL,).
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