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ET ALKYLATION PAR CATALYSE EN TRANSFERT DE PHASE DE L' a-METHYICLUCOSIDE 
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Swmnary : The selectivity of the protection by DHP in a DMSO/HCl median of a-methylglucoside 

1, and the alkylation of the resulting tetrahydropyranyl ethers have been studied ; DHP may 

react 85% selectively with the primary hydroxyl function of 1. We have also shown that 

direct alkylation of 1 by phase transfer catalysis in DMSO as solvent is possible. 

Nous avons prCcCdemment montrC' que I'alkylation de certains sucres par catalyse 

en transfert de phase (CTP) devenait possible en protCgeant une ou plusieurs fonctions 

hydroxyle par le dihydropyranne (DHP). Cette protection ktant effectuke en prbsence de DMSO 

comme solvant, on Cvitait ainsi des &actions de 
2 

transpositions . De plus la protection 

devenait sClective vis-8-vis des fonctions hydroxyle primaires de polyols tels que le 

xylitol ou le mannitol. 

Nous avons constat& que cette r&action appliquke k l'a-methylglucoside 1, n'est 

plus sClective, et que les pourcentages relatifs des produits 2 1 5 obtenus par la sequence 

protection, alkylation par CTP, d+Aprotection, dkpendent des conditions expkrimentales de la 

premisre Ctape de protection. Nous avons fait varier systkmatiquement3 les paramEtres 

pouvant influencer la s6lectivitb de la protection par le DHP, de faGon b obtenir 

sklectivement 3. Les deux meilleurs Gsultats obtenus apparaissent sur le schkma ci-dessous 4 
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Habituellement, avant alkylation, le DMSO utilisb dans la premikre &tape est 

elimine par distillation sous vide. L'optimisation entreprise nhcessitant de nombreuses 

expkriences diffhrentes, nous avons dtScid4 d'effectuer la r&action d'alkylation par CTP en 

prksence du DMSO. Dans ces conditions, on isole en fin de &action, aprks d&protection, en 

plus des produits habituels, un produit 2 rksultant de l'alkylation totale de 1. Ce produit 

n'a jamais &tC obtenu quand le DMSO est @liminC avant l'alkylation. Nous en avons conclu que 
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dans certaines experiences oh la quantitd de DHP est inferieure a la stoechiometrle, il 

reste apres la premiere etape une quantitk variable de 1 non protege, qui est alors alkyle 

totalement dans la deuxikme Ctape. 

Nous avons tent6 l'alkylation directe de 1 par CTP en presence de DMSO comme 

solvant. On isole alors 2 avec un rendement de 46%'. La meme reaction effect&e sans DMSO ne 

permet d'isoler 2 qu'avec un rendement inferieur a 1%. 

C'est a notre connaissance le premier exemple d'alkylation directe d'un sucre 

par CTP. Les alkylations totales prkcedemment decrites ont toujours ktC rdalisees sur un 
,6,7 sucre partiellement protege ou acetylC* de faqon a rendre le swore, ou ses paires d'ions 

avec l'ammonium, plus solubles en milieu organique. 

Cette etude a done permis de porter la selectivite de la protection par le DHP 

sur la fonction hydroxyle primaire a plus de 8~%~, alors que ce mode de protection est connu 

pour ne presenter aucune selectivite entre alcools primaires et secondaires 10 et entre les 

differentes fonctions hydroxyle des sucres 11 . 

Nous appliquons actuellement la sequence rkactionnelle prkckdente a la 

H-cyclodextrine qui comporte 7 motifs glucoside identiques. Nous avons isolk avec un 

rendement global d'environ 50% pour les trois &tapes, un produit qui devrait avoir 14 

fonctions OH secondaires alkylees et 7 fonctions OH primaires libres. 11 reste a determiner 

le nombre et la nature des groupes hydroxyle qui ont CtC alkyles". De la meme faGon, nous 

appliquons a d'autres polyols la methode d'alkylation totale Par CTP utilisant le DMSO comme 

solvant. 
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