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Abstract - Treatment of acyl chlorides 4 with mercaptothiazoline, mercapto-
benzothiazole, p-nitrophenol and 8-hydroxyquinoline in the presence of EL,N,
afforded high ycelds of the corresponding reactive amides 5a-h, S-thioest
6e-h and anyl esterns fe-hand Ba-h, nespectively. The estens 6e-h, fe-h and
fe-h neacted with excess B-fackode in pynidine, to give the coniesponding
B-estens Je-h nesulting from esterification of the anomeric hydnoxyf of the
sugar. The amides 5c, f-h gave the a-Lactosyl estens 9c,4-h. The amide Se and
the estens 8b,c,e Aeaotedq with B-maltose, thus a“oﬁ&g the comresponding
B-maftosyl estens 10b,c,e, whereas the compounds Ba-e¢ neacted with #glucose
yielding the comnesponding B-glucosyl estens lla-e. This appears Zo be one
of the very fer selective chemical modifications of sugars known, which do
not involve the toilsome protection-deprotection methology. The now commer-
cdally available maltosyl and glucosyl estens 10e and 11d-e are new non-
donic, and watern-solubfe detengents which coufd be used for studies of cell
membrane profedns.

Les monoesters en | de mono- et d'oligosaccharides réducteurs sont trés courants dans la nature. Le
stévioside, bien connu pour son pouvoir sucrant, et 1'asiaticoside sont des d&riv8s d'acides terpé-
niques ; les esters les plus fréquents sont cependant dérivés d'acides phénoliques (galloyl-1-0-
g-D-glucose ou tannin de la rhubarbe chinoise) ou d'acides Ethyléniques (hydroxycinnamiques, olé&ique,
linolénique,etc.). Trés recherchés en raison de leurs propriét&s physiologiques et de leur intérét
taxonomique, des composés analogues ont &té synthétisés au laboratoire, traditionnellement selon
deux méthodes principales :

a) La réaction de type I(OENICS-KNORRl utilise 1'action d'un carboxylate d'argent sur le dérivé
bromé en 1 d'un sucre peracétylé. Cette méthode nécessite la préparation préalable du dérivé mono-
bromé du sucre ainsi que celle du sel d'argent de 1'acide. La déprotection finale des hydroxyles
primaires et secondaires de 1'ester formé constitue une &tape critique, qui s'accompagne de ré&ac-
tions d'hydrolyse, d'anomérisation et de migration des groupes acyles. Ce type de réaction a &té

amélioré ré&cemment par TRIVEDI, qui opére en milieu biphasique et utilise le sel de sodium de

t Note préliminaire : F.ROULLEAU, D.PLUSQUELLEC et E.BROWN, Tetrahedron lett., 24, 719 (1983).
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1'acide, mais ne résout en rien le probl&me posé par la déprotection finale. Par contre, la protec-
tion des hydroxyles en 2,3,4 et 6 du glucose par des groupes trifluoroacétyles plus aisément hydro-
lysables a récemment permis la synthése du tuliposide,3 inaccessible par les méthodes tradition-—
nelles.

b) Les méthodes dites de "condensation'" utilisent 1'action d'un réactif acylant convenable sur
1'hydroxyle en 1 d'un sucre perbenzylé. Ces réactions sont utilises dans les synth2ses d'esters
aliphatiques saturés ou d'esters d'aryle, mais ne sont naturellement pas applicables au cas des
esters d'acides éthyléniques car ceux-ci sont susceptibles d'étre réduits lors de la déprotection
par hydrogénation catalytique.

La méthode la plus courante, dite A,A.E, (accelerated active ester method) est basée sur une
transestérification, catalysée par un excds d'imidazole, d'esters de pentachlorophényle et de g-ni-
trophényle.

Les estérifications directes utilisant 1'acide libre, n&cessitent 1'emploi du DCC comme agent
de condensation et 1'imidazole comme catalyseur.S

PFEFFER et coll.6 font r8agir des chlorures d'acides sur le sel de lithium du t&trabenzyl-2,3,
4,6-D-glucopyramose et le choix raisonné du solvant permet d'orienter la réaction vers la forma-
tion sélective de 1'ester de configuration a ou de son isomére f.

Enfin, 1'emploi de tributylstannyléthers en 1 du glucose té&trabenzylé 7 permet d'accéder aux
monoesters avec de bons rendements.

Ces méthodes efficaces de condensation ne peuvent cependant s'affranchir du d&licat probléme
de la protection et de la déprotection alternées des fonctions hydroxyles et des ré&actions secon-
daires qui en résultent.8

c) I1 faut attendre les travaux de PFANDER et coll. ° pour rencontrer des acylations régio et
stéréosélectives de 1'hydroxyle anomére du glucose et dumaltose non protégés par des N-acylimida-
zoles et triazoles, Ces réactions sont souvent complexes sur le plan expérimental car elles utili-
sent des réactifs coiiteux tels que les carbonyldiimidazole et -triazole, et méme instables tels
que les N-acyltriazoles.

La stratégie que nous avons adoptée dans le présent travail pour la synth&se de monoesters en |
du lactose ], du maltose 2 et du glucose 3, repose, pour deux raisons principales, sur 1'utilisa-
tion directe des sucres non protégés : 1) la recherche de m&thodes gén8rales applicables aussi bien
en série éthylénique qu'en série aliphatique saturée, et 2) la mise au point de synth2ses peu cofi-
teuses, c'est-3-dire utilisant des réactifs &conomiques ainsi qu'un nombre limité& d'&tapes.

Ayant constaté que les chlorures d'acides 4 réagissent invariablement sur les mono-et oligo-
saccharides |, 2 et 3 pour donner des mélanges de momo-, di~ et triesters, nous avons envisagé

de les remplacer par des réactifs acylants considérés comme plus sélectifs.

Préparation des réactifs acylants

Les N-acylthiazolidinethiones~2 de type 5 ont &té utilisées 3 diverses reprises depuis 1977
par 1'un d'entre nous,lo puis par FUJITA et coll. " pour acyler, dans des conditions ménagées,
des amines fonctionnalisées. Nous avons préparé les thiones 5 selon une méthode peu appliquée en
série aliphatique, par action directe de la mercaptothiazoline sur les chlorures d'acides 4 dans

le dichlorométhane en présence de NEt., ce qui évite l'utilisation de réactifs cofiteux tels que le

3
occ, '°

ou dangereux tels que les sels de thallium.]] Les N-acylthiazolidinethiones 3a-h sont
ainsi obtenues avec de bons rendements (voir Fig. 1). Seuls les compos&s 5a et 5g avaient &t& si-
gnalés jusqu'a présent dans la littérature.]lc
Bien que la réactivité des S—thiocesters, tels que ceux de la mercaptopyridine, ait &t& largement
mise & profit en synthése peptidique,12 ils ont été peu utilisés dans 1'acylation des alcools, en
raison probablement du colt élevé du thiol de départ. Quelques dérivés acyl&s du mercaptobenzothia-
zole ont &t& utilis&s récemment pour 1'acylation d'amines, 13 mais ils ne semblent pas avoir été
opposés aux alcools. Par action de chlorures d'acides 4 sur le mercaptobenzothiazole, dans le THF

et en présence de NEt3, nous avons préparé les S-thioesters 6e-h correspondants avec de tr&s bons

rendements. Ces composés nouveaux sont trds stables 3 1'état cristallisé.
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Fig. 1 ~ Synth&ses des réactifs acylants 5-8

En raison du caractére ambident du carbanion qui en dérive, le mercaptobenzothiazole peut con-

duire par acylation 3 un S-thioester 6 et/ou 2 une N-acylthiazolidinethione-2 6' selon le schéma

ci-dessous,

N
X\—s
va ) 6(X=S)
> H

X =S mercaptobenzothiazole
X =0 mercaptobenzoxazole
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UEDA et coll. IAont d'ailleurs montré que dans la série du mercaptobenzoxazole, le dérivé N-acy-
1é de type 6'(X = 0) est thermodynamiquement le plus stable et le seul isolable 3 température am—
biante. Nos réactions d'acylation du mercaptobenzothiazole réalis&es soit 3 température ambiante,
soit 3 -30°C, conduisent 3 un seul type de composés auxquels nous avons attribué la forme thioces-
ter 6 2 partir d'arguments spectrométriques : 1'absence d'absorption v(C=S) aux environs de
1350 cm_I est en faveur de la forme chioester.IA D'autre part, en RMN du lH, les protons du cy-
cle aromatique présentent deux massifs centr@s respectivement aux environs de §7,5 et &8 ppm, ce

qui confirme, selon HALASA, 15

la forme thiocester 6.

Les esters de p-nitrophényle ont &té utilisés 2 diverses reprises comme réactifs acylants en
synthése peptidique.16 Nous avons simplifié les synth&ses décrites 17 précédemment en faisant ré-
agir les chlorures d'acides gras 4e-h sur le E—nitrophénol en solution dans le THF et 3 temp&ratu-
re ambiante pendant une heure, ce qui permet d'améliorer les rendements des synth&ses des esters
7e-h correspondants.

Les esters de 1'hydroxy-8 quinol&ine (de type 8) sont considérés comme de puissants agents acy-
lants des amines, ! mais sont décrits comme inactifs vis~a-vis des hydroxylesdesami.no—alcools.l9
Nous avons préparé_les esters 8a-h, en simplifiant les méthodes précédemment décrites, 18-20 par
action de 1'hydroxy-8 quinoléine sur les chlorures d'acides 4a-h en solution dans le THF et en pré-
sence de triéthylamine. Les réactions sont terminées au bout d'une heure 2 température ambiante ;
les rendements varient de 67 3 89 7.

En conclusion, les réactifs acylants 5, 6, 7 et 8 sont préparés avec de trés bons rendements
et selon des méthodes simples et peu coliteuses 3 partir de chlorures d'acides commerciaux. Tous
ces composés sont stables 3 1'&tat pur et ne nécessitent aucune précaution particuliére d'utilisa-

tion,

Synthéses de monoesters en | du lactose, du .maltose et du glucose

Dans cette partie, nous décrivons la synthse de monoesters en 1 du lactose |, du maltose 2 et
du glucose 3 en employant les réactifs acylants 5 - 8 précé&dents (voir Fig. 2 et Tableau). Hormis
les esters de p-nitrophényle du type 7, ces r€actifs acylants n'ont pas &té utilisés jusqu'2 pré-
sent dans des estérifications d'alcools ou d'hémiacétals.

Dans nos ré&actions, nous utilisons soit un mélange d'a et B-lactose obtenu par anomérisation
partielle de l'a-lactose anhydre initial dans la pyridine 2 100-105°C pendant une heure,Zl soit
le p-maltose monohydraté commercial, soit du f-glucose préparé par anomérisation de 1' a-glucose
anhydre selon la méthode de BEHREND.ZZ

L'acylation d'un alcool ou d'un hémiacétal par les réactifs 5 - 8 nécessite l'activation de
1'hydroxyle par ume base. Nous avons essay& trois catalyseurs différents, la E-E,E—diméthylamino—
pyridine (DMAP), le méthylate de sodium et 1'hydrure de sodium. L'utilisation de la DMAP (voir
Tableau, essai n° 15) conduit au monoester attendu avec de bons rendements mais nécessite un temps
de contact trés long. Avec le méthylate de sodium, la réaction est plus rapide, mais les rendements
sont plus faibles (essai n° 12), Finalement, notre choix s'est porté& sur NaH, lequel, introduit
en quantité catalytique dans le mélange réactionnel (un sixime d'é&quivalent par rapport au sucre),
fournit de bons rendements en monoesters aprés un temps de réaction relativement court.

Le choix de NaH comme catalyseur impose un milieu anhydre et un solvant de réaction polaire.

Le DMSO, bon solvant des sucres, est difficilement utilisable dans le cas présent, car il est sus-
ceptible de donner lieu 2 des réactions secondaires en présence de NaH. La N-méthylpyrrolidone (NMP)
est difficile 3 éliminer en raison de son point d'&bullition &levé (essais n® 5 et 19). Finalement,
nous avons utilisé la pyridine qui est facilement &liminée sous pression réduite en fin de réaction,
ce qui permet son recyclage. La pyridine est un bon solvant du glucose 3 et du maltose 2 mais ne
solubilise le lactose 1 qu'a chaud (100-105°C) en provoquant 1'anomérisation partie!le de 1' a-

lactose anhydre initial en B-lactose.21
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CH0H
Rﬁ) 2 . *() R%o CH,0H
HO o + R'-C —_— o
R HO, 0-CO-R'
oH 1OH OH -
1-3 5-8 - 9
Lactose 1 (ax ou ) , 9 : R2 = B - galactosyle
Maltose 2 8) . 10 : R? = « - glucosyle
Glucose 3 () . n:R¥=H
1 + Sc,f-h —_— 9¢,f-h  (ester a)
6e-h, ou
1+ 7e-h, ou — 9e-h (ester §)
8e-h
2 o+ 5e —+> 10e  (ester B)
2 o+ 8b,c,e — 10b,c,e (ester 8
3 + 8a-e ——> 1lla-e ester )

Fig. 2 - Synthéses de monoesters en | du lactose, du maltose et du glucose

Pour éviter la formation de di- et triesters (essai n° 21) en plus des monoesters attendus,
nous utilisons de 3 3 4 &quivalents de sucre par &quivalent de réactif acylant. Aprés dissolution
du sucre dans la pyridine, le mélange réactionnel est refroidi 3 0-10°C avant introduction du ré-
actif 3 - 8 (solide ou liquide) puis du catalyseur. La réaction, suivie par CCM,est compl&te au
bout de quelques heures.

Que 1'agent acylant soit une amide 5, un thioester 6 ou un ester d'aryle 7 ou 8, toutes les
réactions conduisent régiosélectivement aux monoesters en 1 du lactose, du maltose ou du glucose,
c'est-2-~dire respectivement aux composés 9, 10 et i1 (Fig. 2).

L'examen du tableau montre que les rendements en monoesters sont l&gdrement affectés par la na-
ture des réactifs acylants. Ainsi, 1'est&rification du lactose 1 par les esters de p-nitrophényle
7 n'est compléte qu'au bout de quelques jours 3 TA alors qu'elle est beaucoup plus rapide si le
mélange réactionnel est chauffé 3 60-70°C. Ceci explique que les N-acylthiazolidinethiones 5 et
les esters de 1'hydroxy-8 quinol®€ine 8, plus réactifs, aient &té plus utilisés que les réactifs
6 et 7 dans nos réactions.

L'&tude spectrométrique montre d'autre part que la configuration des esters obtenus dépend 2
la fois de la nature des réactifs acylants ainsi que de celle des sucres de départ. Les réactions
effectuées sur les sucres 1, 2 et 3 2 1'aide des thioesters § et des esters ] et 8 conduisent in-
variablement aux monoesters 3, 10 et 11 de configuration B (Fig. 2). Ces derniers présentent en
IR une bande d'absorption v(C=0) large situfe vers 1750-1760 cm_1 (dans le cas des composés non
conjuguds) c'est-3-dire 2 une fréquence plus Elevée que leurs homologuesa(vide {infra}, D'autre
part, le proton anomére H] est fortement blindé ( & 5,30 2 5,50 ppm ; solvant DHSO-d6) et la cons-
tante de couplage entre les protons ﬂ‘ et 82 (Jl_2 = 6,5 2 8 Hz) est caractéristique de deux pro-

tons vicinaux en position trans sur un cycle 2 6 chafnons.
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? CH,OH
o 02 »cw0)=1750- 60 cm’’ R20 ng OH
HO 1 O-@-R HO & =670 ppm
Jia = 4-5 Hz
OH Z
0-€9-R
3 = 5,30 & 5,50 ppm
J_,=65 8 BHz beco0)= 1740 - so0cm”

anomeére g anomére o

Le cas des N-acylthiazolidinethiones-2 5 est plus complexe. Si 1'acylation du maltose 2 par
1'amide 5e (essai n® 24) conduit 3 l'ester 10e de forme p(Hl-a), les réactions entre le lactose ]
et les dérivés 3¢,f-h (essais n° 1-5) fournissent les monoesters llc, £~h de forme a que le solvant
utilisé soit la pyridine ou la NMP.

En IR, ces esters présentent une absorption v(Ce0) vers 1740 cm_l, ce qui confirme, d'aprés

les travaux effectu&s par NISHIKAWA et coll. 7a

dans la sé&rie des acyl-1-0-glucopyranose, la
configuration @ du groupe ester. Cette structure est confirmée par la RMN H en considérant le
déplacement chimique du proton anomére (6 6,70 ppm ; solvant DHSO-d6) et la constante de couplage
(JI-Z
en accord avec les constantes publiées pour les monoesters en | du glucose.

= 4-4,5 Hz) entre ce proton et celui du carbone 2 du cycle glucopyrancse. Ces valeurs sont
6a, 7a, 9, 23

Les monoesters 3, 10 et 1l préparés dans le présent travail sont pour la plupart, des composés
nouveaux. Notre méthode de synth@se semble particuliérement adaptée pour la préparation de mono-
esters dérivés d'acides aliphatiques satur&s et Ethyléniques. A titre d'exemple, 1'ol&yl-1-0-f-D-
glucopyranose lle a &té préparé en 1979 avec un rendement de 1,4 Z par rapport au benzylidéne-
4,6-0~D-glucopyranose 23 alors que nous l'obtenons avec un rendement de 69,7 % 3 partir du glucose
libre.

Les monoesters 9, 10 et 1l sont insolubles dans les solvants apolaires, mais sont solubles dans
les solvants polaires (MeOH, BuOH, etc). Les termes 3 chaine hydrocarbonée courte sont solubles

dans 1'eau, alors que les termes & chaine longue y sont pratiquement insolubles.

Conclusion

Faciles 8 préparer et nettement plus sélectifs que les chlorures d'acides dont ils dérivent,
les agents acylants 5 2 8 permettent d'obtenir de fagon régiospécifique, dans des conditions mé-
nagées, et avec des rendements variables mais souvent trés bons, des esters en | du lactose, du
maltose et du glucose, sans qu'il soit n&cessaire de protéger préalablement les autres hydroxyles
de ces sucres. Cette m&thode de synth&se est particuliérement intéressante pour la préparation
d'esters &thyléniques difficilement accessibles par les méthodes traditionnelles.

Les dodécanoates de maltosyle 10e et de glucosyle lle , ainsi que 1'octanoate de glucosyle

11d sont de nouveaux détergents non ioniques, hydrosolubles et biodégradables, susceptibles

d'8tre utilisés dans 1’&tude des biomembranes. 2 Les esters )0e et 1ld,e sont maintenant commer-

. 25
ciaux.
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PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectfes IR ont é&té enreglatrés sur un spectrophotométre Pye-Unicam, modéle SP 200. Les spec-
tres de RMN 'H (100 MHz)ont &t& enregistrés 2 1'aide d'un spectromdtre Jeol MH 100 2 une tempéra-
ture voisine de 25°C. Les spectres de RMN 13C (20,115 MHz) ont &té obtenus & 1'aide d'un appareil
Brucker WP 80. La référence interne est le TMS ; 1'&chelle des déplacementschimiques est exprimée
en unités & . Les points de fusion ont &t& mesurés a 1'aide d'un microscope 3 point de fusion
Reichert. Les analyses &lémentaires ont &t& rfalisées par le Service de Microanalyse de 1'E.N.S.C.R
Les chromatographies sur couche mince ont &té effectufes 2 1'aide de plaques de gel de silice
Merck 60 Fpg, prétes 2 1'emploi. pes chromatographies "préparatives” sur colonne ont &t& réalisées
2 1'aide de gel de silice Merck 60 H.

Abréviations utilisées : TA, température ambiante ; PR, pression réduite ; CCM, chromatographie
sur couche mince ; DCC, dicyclohexylcarbodiimide ; DMAP, (N,N-diméthylamino)-4 pyridine ; DMSO,
diméthylsulfoxyde ; HCB, hexachlorocbutadiéne ; NMP, N-méthylpyrrolidone ; THF, té&trahydrofuranne.
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TABLEAU - SYNTHESE DE MONOESTERS EN 1
DU LACTOSE, DU MALTOSE ET DU GLUCOSE
Essai | Sucre de départ Réactif Solvant | Catalyseur Conditions Ester Rdt (Z)*
n° (nombre é&quiv.) acylant (1/6 &quiv.) opératoires
(1 &quiv.)
1 1 (3 équiv.) 5S¢ pyridine NaH 3haTA 9c-a 81
2 -id- 5f -id- -id- -id- 9f-a 68
3 -id- 58 -id- -id- -id- 9g-a 70
4 -id- 5h -id- -id- -id- 9h~a 70
s -id- -id- NP -id- -id- 9h-a 57
6 -id- be pyridine -id- 6 haTAa 9e-p 33
7 -id- 6f -id- -id- -id~ 9f-p 41
8 -id- 6g -id- -id- -id- 9g-5 40
9 -id- 6h -id- -id- ~id- 9h- B 62
10 -id- le -id- -id- 5h 2 60-70°C | 9e-B 44
11 -id- If -id- -id- -id- 9£-p 49
12 -id- -id- -id- MeONa -id 9£-8 20
13 -ig- Iz -id NaH -id- 9g-8 71
14 -id- Th -id- -id- -id- oh-A 60
15 -id- -id- -id- DMAP 72 h 2 60-70°C | %h-p 62
16 ~id- 8e -id- NaH 4harTA 9e-8 54
17 -id- 8f -id- -id- -id- 9f-8 63
18 -id- 8g -id- -id- -id- 9g- B 77,5
19 -id- -id- NMP -id- -id- 9g-B 60
20 -id- 8h pyridine -id- -id- 9g- B 74
21 1 (1 &quiv.) -id- -id- -id- 5 jours 3 TA | 9h-P 40**
22 2 (3 &quiv.) 8b -id- -id- 6haTa 10b-8 28
23 -id- 8¢ -id- -id- -ida- 10c- 8 49,4
24 2 Se 10e~-5 80
25 -id- 8e 10e-5 60
26 3 (3 équiv.) 8a -id- -id- 6 h a 35-40°C {11a-B 62
27 -id- 8b -id- -id- 4haTA 11b-8 40
28 -id- 8¢ -id- -ig- 5haTA Ne-p 69,7
29 3 d 11d-8 72
30 -id- Be ! le-§ 49
i Le

* Rendements calcul&s par rapport aux réactifs acylants.

%2 Le monoester, largement prépondérant, est accompagn&, d'aprds la CCM de di- et de triester.

Synth&se des Acyl-3 thiazolidenethiones-2 5a-h

Nous avons utilis& le mode opératoire gén&ral suivant. A une solution de mercaptothiazoline

(2,1 g, 17,5 mmol) dans CHZCI

(40 cm’), on ajoute la triéthylamine (2 g, 20 mmol) puis goutte-a-

goutte & 0-5°C le chlorure”d'&cide carboxylique 4 (20 mmol), en solution dans CH Cl, (i5 cm3).
Aprés 3 h 2 TA, la phase organique est lav€e successivement avec une solution dezﬂcl 0,5 N et de
NaHCO4 8 5 % puis est s&chée (MgSO,) et &vaporEe sous PR. Les acyl-3 thiazolidinethiones-2 5a, b,

e-h sont purifiés par recristallisation. Le compos& 5c est purifié par chromatographie sur gel de
silice, &luant CH2C12.
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Composé 5a : F = 83°C (benz2ne-hexane), Rdt = 89 7 (lit. llc) s IR(nujol)lhax(cm-]) : 1678(C=0),
1615(C=C), 1360(C=S) ; RMN IH(CDC13)6(ppm) : 3,32(t, CHZ-N)‘ 4,52(t, CHZ-S)’ 7,15 3 7,92 (m, C6H5)'

Composé 5b : F = 106-108°C(toluéne), Rdt = 75 7 ; IR(nujol)lhax(cm-l) : 1675(C=0), 1630 et 1598
(C=C), 1355(C=S) ; RMN lu(cpel ) 8(ppm) : 1,88(d, CH,), 3,33(t, CH -N), 4,48(t, CH_-S), 6,1 2 6,3
et 7,0 & 7,4(m,-CH=CH-CH=CH-)"; analyse (CQH”NOS2 : Cale. 7 C 50,67, H 5,20 ; Tr. C 50,88,

H 5,25.

Composé 5¢c : liquide, Rdt = 94 % ; IR(nujol)vmax(cm—]) : 1705(C=0), 1365(C=S) ; RMN 1H(CDCl
&(ppm) : 0,87(t, CH,), 1,27(m, CH,), 1,61 (m, CH -CH,-CO), 1,95(m, C§2—CH-CH-C§2), 3,17 et 3,23

(2t, CH,-CO et CH,-R), 4,53(t, CH3-S), 5,31(t, Chach).

Composé 5d : Ebp = 186°C, Rdt = 78 7 ; IR(film liquide)lhax(cm-]) : 1700(C=0), 1370(C=S) ;
RMY TH(CDCL.) &(ppm) ¢ 0,87(1, CHy), 1,31[m, (CHp),-CH,], 1,65(m, CH,~CH,~C0), 3,32(t, CH,~CO),
3,37(t, CHyN), 4,52(c, CH,-S) ; amalyse (011“19N382) : Calc. % C 53,832 H 7.80 ; Tr. C 84,42,
H'7,90.

1

£$mnna§ Se : F = 35-36°C (hexane), Rdt = 86,5 % ; IR(HCB) Upgy(cm ') : 1700(C=0), 1370(C=S) ;
RMN 'H(CDC14) 8(ppm) : 0,87(t, CH,), 1,31[m, (CH,) -CH.], !,65(m, CH,-CH,-C0), 3,32(t, CH3-CO) ;

)
3,37(t, CH,™N), 4,52(t, CH,-S) ; analyse (c[5H2§N8s2)3: calc % C 59275,%H 9,03 ; Tr. C 60,06,
9,15,

Composé 5f : F = 57°C (hexane), Rdt = 83 % ; IR(nujol)vmax(cm-]) : 1710(C=0), 1370(C=S) ;
RMN 'H(CDC1,) 5(ppm) : 0,88(t, CH,), 1,28[(m, (CH ) o~CH ], 1,26(m, CH,-CH,~CO), 3,26 et 3,30(2t,
CH,-CO et CH,-N), 4,60(t, CHZ-S) ; analyse (C]7§31N05 } : Cale. % C 51,96, H 9,47 ; Tr. C 62,04,
H 9,60. 2
lle

Composé 5g : F = 64-65°C(hexane), Rdt = 75 % (lit, ) IR(nujol)vmax(cm-l) : 1707(C=0),
1360(C=S) ; RMN lu(cDpCl,) &(ppm) : 0,88(t, cus), 1,28[m, (CH ) ,~CH ], 1,68(m, CH,-CHy-C0), 3,30
et 3,34(2t, CH,-CO et CH,-N), 4,64(t, CH,-5)"; amalyse (C,of,lRos,] ¢ Calc.  C 263,81, H 9,86 ;
Tr. 63,70, H 9,99.

Composé 5h : F = 68-69°C (hexane), Rdt = 89 7 ; IR(nujol)vmax(cm_l) : 1700(C=0), 1360(C=S) ;
RMN TH(CDC1,) 8(ppm) : 0,87(t, CHy), 1,30 [m, (CHp) 14 - CH3], 1,67(m, CHy-CHy-CO), 3,28 et 3,31
(2t, CHy-CO et CH,-N), 4,61(t, CHy-S) ; analyse (C21H39NOSZ) : Calec, 7 C 65,39, H 10,19 ;

c Tr. %5,89, H 10,42,

Synthése des Acylthio-2 benzothiazoles be-h

3)

Nous utilisons le mode opératoire gén&ral suivant. A une solution de mercaptobenzothiazole
(1,67 g, 10 mmol) dans le THF anhydre (40 cm3), on ajoute de la triéthglamine (1,5 g, 15 mmol),
puis le chlorure d'acide 4e-h (12 mmol) en solution dans le THF (15 cm3). La réaction est pour-
suivie pendant 30 mn 3 TA. Le milieu réactionnel est versé sur un mélange glace/eau. Les S—thio-
esters 6 ainsi précipités sont filtrés, lavés plusieurs. fois 2 1'eau et séchés sous vide. Ils
sont suffisamment purs pour étre utilisés tels quels dans la suite.

Thiocester 6e : F = 50-53°C, Rt = 90 % ; IR(nujol)qnax(Cm_l):1705(C=0) ; RMN lH(CDCl ) 8(ppw) :
0,88 (r, CH,), 1,28[m, (CH,)gCH,], 1,76(m, CH,~CH,-CO) , 2,80(t, CHp=CO), 7,34 & 7,7 (m, CgH,),
7,92 3 8,227 (m, CgHy) ; andlyse (C19H27N052) ¢ Cale, Z C 65,29, H 7,78, N 4,01 ; Tr. C 65,30,

H 7,90, N 4,16,

Thicester 6f : F = 49-58°C, Rdt = 89 Z ; IR(nujol)vmax(cm-l) : 1700(C=0) ; RMN lH(CDC13)6(ppm) :
0,88 (t, CH3), 1,32[m, (CHp) |o-CH ], 1.72(m, Cﬂg-CHz-CO), 2,80(t, CH,-CO), 7,30 & 7,68 (m, Cel,) s
7,86 3 8,127 (m, C6H4) ; analyse (82|H3IN032) : Cale, Z C 66,80, H 8,27, N 3,71 ; Tr. C 66,68,

H 8,40, N 3,97.

Thioester 6g : F = 58-60°C, Rdt = 94 7 ; IR(nujol)vmax(cm_l) ¢ 1705(C=0) ; RMN lH(CDC13)6(PPN):
0,90 (t, CH,), 1,28[m, (CH )12-CH3], 1,78(m, CH,-CH,-C0), 2,82(t, CH,-CO), 7,26 2 7,54 (m; CeH,) s
7,80 a 8,06{mw, C.H,) ; ana%yse (C,,H,NOS,) : Cale.”% C 68,10, H 8,69, N 3,45 ; Tr. C 68,17,

H 8,80, N 3,65 674 23735772

Thioester 6h : F = 44-47°C, Rdt = 91 Z ; IR(nujol)ys ax(cm_l) : 1700 (C=0) ; RMN lH(CDCl3)6’(PPm):
0,88(t, CHy), !,28[m, (CH,), ,~CH ], 1,74(m, cgz-CHz-co?, 2,80(t, CHp-CO), 7,20 2 7,64(m, CgH,),
7,86 3 8,lg(m, CgH,) ; analyse (825H39N082) : Calc, % C 69,24, H 9,06, N 3,23 ; Tr. C 68,95,

H 9,24, N 3,40,
Synthéses des esters de p-nitrophényle 7e-h

Nous utilisons le mode opératoire gén&ral suivant. A une solution de p-nitrophénol (5 g, 36 mmoD
dans le THF anhydre (50 cm3), on ajoute de la triéthylamine (4 g, 40 mmol), puis le chlorure d'aci-
de 4e-h (40 mmol) dans le THF (10 cm3) en maintenant la température & 0°C. La réaction est pour—
suivie pendant 1 h & TA, le solvant est &vaporé, le résidu obtenu est dilué damns du CHC1,(40 emd).
La phase organique est lavée successivement avec une solution de HC1 0,5 N, puis de NaHCO, 2 5 Z
et enfin 2 1'eau puis elle est séchée (MgSO,) et &vapor8e sous PR. Les esters 7e-h ainsi obtenus
sont purifi&s par recristallisation dans 1'é€thanol absolu.

Ester Je : F = 48°C, Rdt = 92 7 (lit. '’ ) ; TR(nujol) s (cm') : 1760(C=0) ; RMN 'H(CDC1,) 5
(ppm) : 0,88(t, CHy), 1,30[m, (CH )§-CH3]. 1,74(n, CH,~CH,~88), 2,62(t, CH, - C0), 7,30(d, CgHys

3= 10 He), 8,28(d) Cg,, J = 10 Az

Ester 7f : F = 58-59°C, Rdt : 100 7 (lit. '’
8(ppm) : 0,88(t, CH3), 1,30 [m, (C§2)10-0H3], 1,74(m, CH
3 =10 Hz), 8,26(d, CgH,, J = 10 HE)!

) 5 IR(nujol) vpax(cm ') : 1760(C=0) ; RMN 'H(CDCL,)
,-CH,=C0), 2,60(t, CH,~C0), 7,28(d, CH,,
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Ester 7g : F = 66-67°C, Rdt : 82 % (lit. '/ ) ; IR(nujol) i (cm '): 1760; RMN TH(CDCL,) (ppm):
0,88 (t,CH,), 1,26(m, (cgz)lz-c33], 1,74(m, C§2-CH2-C0), 2,58?:, CH,- o) , 7,26(d, CeH, =10 Hz),
8.24(d,CR,, 3 = 10 Hz).

64 _
Ester 7h : F = 66-67°C, Rdt = 100 % (1it. '/ )i IR(nujol)ugge(en ') : 1760 ; RMN 'H(CDCL,) 8(ppm):
0,90(c, CH,), 1,30(m, (CH,) ,-CH,|, 1,76(m, CH,~CH,-C0), 2,63(t, CH,-CO), 7,30(d, CH,, J 2 10 Ha),
8,28(d, 0634' J = 10 Hz).

Synthéses des acyloxy-8 quinolé&ines 8a-h

Nous avons utilisé le mode opératoire général suivant. A une solution d'hydroxy-8 quinoléine
(2,6 g, 18 mmol) dans le THF anhydre (50 cm3), on ajoute de la triéthylamine (2 g, 20 mmol) et
le chlorure d'acide 4a~h (20 mmol) en refroidissant 3 0°C. Aprés | h 3 TA, le solvant est &vaporé
et le résidu est dilué dans CHCl, (40 cm3). La phase organique est lavée avec une solution de
NaHCO; 2 5 Z et enfin avec de 1'2au, puis elle est &vaporée, séchée (MgSO,). Les esters 8a-h ainsi
obtenus sont purifiés par recristallisation ou par distillation sous PR.

Ester Ba : F = 128-129°C (&thanol 2 95), Rdt = 73 % (lit. 2°%) ; IR(nujol)vyay(cm ')1750(C=0),
1640(C=C) ; RN IH(CDCL,) 8(ppm) : 6,82 et 7,91(2d, J = 17 Hz, =CH = CH-), 7,153 7,70(m, H arom.),
8,06(dd, H,), 8,90(dd,Hy).

Ester 8b : F = 95-98°C (acétate d'éthyle/hexane), Rdt = 67 Z ; IR(nujol) v, x(cm_l) : 1730(C=0),
16545 et 1615(C=C) ; RMN VH(CDC1.)8(ppm) :1,90(d, CH,), 6 2 6,25 et 7,10 2 7,70(m, -CH=CH-CH=CH-
et H arom.), 7,97(dd, H,), 8,75(dd, H,); analyse(C _H, NO,) : Calc.% C 75,61, H 5,08 ; Tr. 74,90,
H 5,54 7 2 15712772
,54.

Ester 8c : liquide, Rdt = 85 % ; IR(nujol)qmax(cm_]) : 1762(C=0), 1598(C=C) ; RMN ]H(C0013)
8(ppm): 0,98(t, CH3), 1,28 et 1,99(2m, CH,), 2,80(t, CH

-c0), 5,34(m,-CH=CH-), 7,20 3 7,76 (m,
H arom.), 8,12 (dd; H7), 8,86(dd, Hz) ; analyse (C27H39ﬁ02) : Calc. % C 79,17, H 9,52 ; Tr. C
78,99, H 9,84, N
20b

Ester 8d : Ebg,05=168-169°C, Rdt = 89 % (lit.

) IR(nujol)vmax(cm-l): 1765(C=0) ; RMN lH

(CC1,) 8(ppm) : 0,89 (¢, CH,), 1,34[m, (CH)),~CH,, 1,90 (m, CH,-CH,-CO), 2,78(t, CH,-CO), 7,15 3
7,70 Tn, K arom.), 8,03 (dd, H,), 8,78 (ad, Hg).
Ester 8e : Eb G2=216°C, Rdt : 86 7 (lit. 2%%) ; IR(mujol) s (cu™') : 1765 (C=0) ; RMN 'H(CDCL,)

5(ppm) : 0,90(t, CH.), 1,32(m, (CH,)
H arom.),8,10(dd, H3), 8,88(dd, H,J.

Ester 8f : F = 44-45°C(hexane), Rdt = 78 7 (lit. 20c) H IR(nujol)umax(cm_l) 1765 ; RMN lH(CDCl
§(ppm) : 0,88(t, CH)), 1,30{m, (Cﬂz) -CH3], 1,86(m, ng-Cﬂz—CO), 2,80(t, CHZ—CO), 7,25 a 7,80
(m, H arom.) , 8,12°(dd, H), 8,88°(dd, n3)

Ester 8g : F = 46°C(hexane), Rdt = 78 7 (lit.
&(ppm) : 0,89(t, CH,), 1,31{m, (CH )] —CH3],
(m, H arom.), 8,11(34, 1), 8,88(a4,'R,).
20c¢

Ester 8h : F = 46°C(hexane), Rdt = 61 % (lit." ") ; IR(nujol)w (cm_l) : 1765 ; RMN ]H(CDC13)
s(ppm) : 0,90(t, CH,), 1,30fm, (CH,), -C,|, 1,86(n, CH,-CH,-C0)}*%,82(c, CH,~C0), 7,25 2 7,80
(m, H arom.), 8,14(3a, 1)), 8,92(ad,',).

-CH3], 1,88(m, CH -CHZ—CO). 2,82(t, CHZ—CO), 7,20 a2 7,70(m,

8 2
3)

20cy . IR(nujol) vpayx(cm ') : 1765 ; RMN 'H(CDCL

)
1,87(m, CEZ-CHz—CO), 2,81(t, CH2-CO), 7,25 a 7,703

Synthé&ses d'acyl-1-O-lactoses 9

Nous utilisons le mode opératoire général suivant. De l'a-lactose anhydre 1(2,18 g, 6,37 mmol)
est dissous dans 10Ccm3de pyridine anhydre portée a2 100-110°C pendant 1 h. La solution est refroidie
a2 TA, puis on ajoute le réactif acylant 5-8(2,12 mmol) et de 1'hydrure de sodium préalablement
lavé 3 1'éther de pétrole anhydre et provenant d'une suspension 2 60 7 dans 1'huile (40 mg, 1| mmol).
Le mélange réactionnel est agité 3 TA ou 3 50-60°C selon le réactif acylant utilisé (voir Tableau).
La réaction est suivie par CCM, éluant pour les amides 5 : CH,Cl, ; pour & : CHCl, ; pour 7 : CHC13;
pour 8 : acétate d'é&thyle/CHCl, (3/2). La réaction est complége gprés un temps de contact de 3 2
6 h (voir Tableau). La pyridiné est alors évaporée sous vide, le résidu obtenu est séparé entre
une solution de tampon phosphate de potassium 0,1 N 2 pH 7 (40 cm3) et du n-butanol (40 emd). La
phase organique est lavée 2 1'eau additionnée de quelques gouttes d'acide acétique, puis évaporée
2 30°C sous PR. Les esters 9 ainsi obtenus sont purifiés par recristallisation. Tous ces composés
ne présentent qu'une seule tache en CCM (gel de silice Merck 60 ; éluant : CHC1,(80), MeOH (10),
acide acétique (8), eau (2) ; révélation : éthanol/acide sulfurique (95/5), puid chauffage 2 100°C
pendant 10 min).Nous observons un seul spot de Rf ~0,04 dans tous les cas.

Ester 9c-a : F = 105-109°C(éthanol /acétone) ; IR(nujol)umax(cm—l) : 3400(large, OH), 1740(C=0),
1150 a 1000(C~0) ; RMN IH(DHSO-dG)S(ppm) : 0,86(t, CH,), 1,28(m, CH,), 1,52(m, CEZ—CH -co), 1,98
(m, CH,-CH = CH-CH,), 2,32(t, CHO-CO), 3,20 & 5,10(m, CHOH et CH,OH], 5,36(t, -CH>= CH-), 6,34(d,
Hl-ﬂ, 3!-2 = 4 Hz)"; analyse(030 51‘0]2, HZO) : Calec., % C 57,67, 9,03 ; Tr. C 57,46, H 8,90.

Ester 9f-a : F = 109-114°C(éthanol /acétone) ; IR(nujol) qnmgcm_l) : 3400(large, OH), 1740(C=0),
1150 3 1000(C-0) ; RMN lH(DMSO-d ) &(ppm) : 0,88(t, CH,), 1,30(m, (CH,),,~CH,], 1,52(m, CH,-CH,-C0),
2,32(t, CH,-CO), 3,20 a 5,16(m,Cﬂ0H et CH,OH), 6,70(d; Hl—ﬁ, JI 2 = %,g Hz)7; analyse(CZGaaso Hé)%
Calc. % C 84,74, H 8,82 3 Tr. C 54,99, H 8,90, - 1z

Ester 9g-a : F = 108-112°C(&thanol /acEtone) ; IR(nujol)vmax(cm_]):3420(large, OH), 1735(C=0),
1150 3 1000(C-0) ; RMN !H(DMSO-dg) &(ppm) : 0,88(t, CH,), 1,28(m, (CH,) ,~CH,I,1,50(m, CH,-CH,-CO),
2,32(t, CHZ-CO), 3,20 a 5,10(m, CHOH et CH,OH), 6,72(3, Hl—ﬂ, JI—Z - 4,§ Hz) ; analyse(CZBHSZOlz,
H,0) : Cald. ZC 56,17, H 9,08 ; Te. C 56,84, H 9,18,

Ester 9h-a : F = 103-108°C(&éthanol /acétone) ; IR(nujol) v ax(cm-l) + 3420(large, OH), 1740(C=0),
1150 & 1000(C-0); RMN IH(DMSO—dG)sﬁmm) : 0,88(t, CH)) ; 1,30 [m, (CEZ)IQ_CH ], 1,54(m, CH,-CH_-CO) ,

2
2,32(t, CH,-CO) , 3,26 & 5,15(ms CHOH et CH)OH) . 6370(d, H =B, J, 2 4% ud)'; analyse (€yH3c0,,.
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H,0) : Cale. X C 57,33, H 9,33 5 Tr. C 57,53, H 9,40.
(co ') : 3400(large, OH), 1765(C=0),

Ester 9e-B : F = 155-157°C(&thanol/acétone) ; IR(nujol) ..
1150 2 1000(C-0) ; RMN lH(DMSO-d) &(ppm) : 0,88(t, CH.), 1,50 [m, (CHy)g=CH.], 1,58(m, CH,~CH,~CO),
2,38(n, CH,=CO) ; 3,28 5,14 (m; CHOH et CHOH), 5,48(d, B -, 3, %% ud)’; analyse (8,00
H,0) ¢ Cal?. % C'53,14, H 8,54 ;Tr.C 53,08, f 8,48.

Ester 9f-p : F = 152-154°C(&thanol/acétone) ; lR(nujol)lhax(cm-l) : 3400(large, OH) , 1765(C=0),
1150 2 1000(C-0) ; RMN 'H(DMSO-d¢) 5(ppm) : 0,88(t, CH.), 1,30(m, (CH,)  -CH,}, 1,54(m, CH,-CH,-CO),
2,36(m, CH,=C0), 3,20 2 5,14(m, CHOH et CH,OH), 5,46(d, H -a, J _, % 8%z)3; analyse (C26H48812’
H20) : Calé. % C 54,74, H 8,82 ; Tr. C 54,92, H 8,99.

Ester 9g-B : F = 150-152°C(&éthanol /acétone) ; IR(nujol)
1150 a 1000(C-0) ; RMN 'H(DMSO-d ) 5(ppm) : 0,88(t, CH.),
2,34(m, CHZ—CO), 3,28 3 5,10(m, SHOH et CH,OH), 5,42(d, H
HZO) : Calt. T C 56,17, H 9,08 ; Tr. C 56,18, H 9,13,

Ester 9h-B : F = 150~151°C(&thanol /acétone) ; IR(nujol)qnax(cm_l) + 3400(large, OH), 1765(C=0),
1150 2 1000(C-0) ; RMN 1H(DMSO-d)a(ppm) : 0,88(t, CH,),1,26m, (CH,) ,-CH,I. 1,54(m, CH,-CH,~C0),
2,34(n, CH,-C0), 3,26 & 5,10 (m,°CHOR et CH,OH), 5,43(d, H -a, J, 2 +%8 u3) ; nv 'Sc(ofiso-dy) &
(ppm) : 104,04 (C,/), 70,88(C,1), 72,43(c§.§, 68,45(C 1), 1s,93¢873), 60,73(C.1), 94,09(C,),
73,55(C,), 74,96(8,), 80,20(c2), 74,96(C_3, 60,35(C.)+ 172,01(c=07, 13,93(cH,, 22,98, 31,51,
28,94, 29,33, 24,33, 28,69, 24,52, 33,607(CH,) ] 8nalyse (CHy(0,,, H,0) ? Calc. % C 57,53,

H 9,33 5 Tr. C 57,79, H 9,33.

Synthé&ses d'acyl-1-0-f-maltoges 10

Ces composés sont préparés et purifiés de la méme fagon que les esters analogues 9 dérivés du
lactose (voir Fig. 2 et Tableau).

: (cm_]) : 3400(large, OH), 1765(C=0),
38 m, (CH,) ~CH,l, 1,52(m, CH,~CH,~C0),

2.1
- 3, - 8 ﬁz) 3 analyse(CZSHSZOIZ,

D
1

1

Ester 10b-j : purifi& par chromatographie sur colonnelgel de silice Merck 60, 70 g ; &luant,
CH,C1, (150 em3), puis CH C1,/MeCOMe 50/50 (100 cmd), puis MeCOMe(400 cm3)] , puis par recristalli-
sa%ion dans 1'acétate d'gthyle s se résinifie & la fusion ; Rdt = 28 % ; IR(HCB)lhex(cm'l) + 3400
(large, OH), 1710 avec &paulement a 1740(C=0), 1643 et 1615(C=C), 1200 2 970(C-0) ; RMN 1H(DMSO-d¢)
s(ppm) ¢ 1,85(d,CH4),333,80(m,CH-OH et CH,-OH),4,65{(m,CHy-OH),4,80 35,40(m, 01 du malcose),s,aa(a,ﬁ
Ji-2 = 7 Hz), 5,90(d, CH-CO, J = 16 Hz), 6,25 & 6,45 et 7,10 & 7,50(m, - CH-CH = CE—CH3) ;s ana-
lyse (C18H28012’ HZO) : QGalc.Z C 47,57, H 6,65 ; Tr. C 47,54, H 6,73.

Ester 10¢-B : purifié par chromatographig sur colonne [gel de silice, 60 g ; &luant, CH,Cl
(200 cm3), puis CH_C1,/MeCOMe 50/50(120 cm”), puis MeCOMe (300 cmsn,puis par recristallisation
dans 1'acétate d'é%hy e ; F =131-34°C; IR(HCB) v___{(cm~!) : 3380(large, OH), 1745(C=0), 1200 & 1000
(C-0) ; RMN IH(DMSO~d() 8(ppm) : 0,86(t, CH,), 1798 et 1,98(2m, CH,), 2,36(m, CH -CO), 3-3,8(m, CH-
OH et CH,~OH), 4,50(m, OH_ et OHgr), 4,87-3,6(0H du maltose, CH=CH et H ) ; RMN>!3C(DMSO-d ) &(ppm) :
13,83 (CH), 2204, 24,09, 96,57, 36,60, 28,25, 28,38, 28,49, 28,58, 28,63, 28,81, 29,09, 31525 et
33,101(CH2), 60,19 et 60,92(C6 et C,,), 69,91(Cb.), 72,08, 72,46, 73,32, 73,46, 76,07, 76,11 et
78,95 (C, ,C,,, C3 ,C3., Cl. 'CS sCoe ), 94,02(C)), ]00’77((:]')' 129,56 (-CH=CH-), 171,69(C=0) ;
analyse (Cyof,0,3, Ha0) :‘cal?. 2 57,67, u 9,03 5 Tr. ¢'57,45, H 9,01.

Ester 10e-p : F = 96-105°C puis 192-197°C (déc.) (acétate d'&thyle) ; IR(HCB) ¥ ., (cm 1) : 3400
(Targe, OH), 1740(C=0), 1200 2 1000(C-0) ; RMN !H(DMSO-d )&(ppm) : 0,87(t, CH,), 728 et 1,40-1,60
[2m, (C}_'lz) -CH.], 2,35(m, CH,-CO), 3-3,8(CH-OH et CH,-OH), 4,55(m, 0H6 et OH,;), 4,80-5,60 (OH du
maltose), 5,391d, H —a J = 7,5 Hz); analyse (02 H&A 2 3/4 H,0) : Calc. % C6 53,52, H 8,53 ; Tr.
C 53,59, H 8,52 ; CéH (gel de silice Merck 60 ; luané : CHCla;MeOH 90/10 ; révélation HZSOA/EtOH
ouis chauffage 2-3 min. & 180-200°C), RF = 0,39.

Synthdses d'acyl-1-0-B-D-glucopyranoses 11

Les composés llg-e sont préparés 3 partir de B-D-glucose, 2 de la méme fagon que les esters
analogues 9 dérivés du lactose | (voir Fig. 2 et Tableau). Les esters ll sont purifiés par recris-
tallisation, &ventuellement aprds chromatographie sur colonne de gel de silice Merck 60 H.

Ester lla-B : purifié par chromatographie sur colonne (gel de silice, 70 g ; &luant, acétone /
éther de pétrole 50/50, puis acEtone pure) ; F = 143-145°C (ac8tate d'éthyle), Rdt = 62 % ; IR]
(HCB) Ynax (cm'l) : 3500, 3440, 3370 et 3250(OH), 1705(C=0), 1635(C=C), 1140 a2 1000(C-0) ; RMN 'H
(DMSO~d ) (ppm) : 3 2 3,80(m, CH-OH et CH,OH), 4,56(m, CH_-OH), 5(d, OH,), 5,08(d, OH,)),5,40(dd,
OH,), 5.49(d, H,, J._ = 6,3 Hz), 6,63 et“7,71(2d, CH=CH,“J = 16 Hz), 7,30 2 7,65(m, Harom) ;
ref 13c(omMso-d, ) s(piaf : 60,69(C,), 69,62(C,), 72,58(C,),76,56(Cc), 77,87(C,), 94,57(C)), 117,68,
128,46, 129,04%¢t 130,74(c arom.)® 133,95 et*145,79 (C=£), 165,071C=0) ; ana yse(ClSH1867) : Calc.
% ¢58,06, H 5,85 ; Tr. C 58,06, H 5,99,

Ester_11b-p : purifié par chromatographie sur colonne [gel de gilice, 70g ; &luant, CH2C1
(150 cm3). puis CH,C1,/MeCOMe 50/50 (200 em3), puis MeCOMe (300 cm3ﬂpuis par recristalllsagion
dans 1'acétate d'éghy e ; se résinifie 3 la fusion ; Rdt = 40 7 ; IR(HCB)l&ax(cm']) : 3470, 3360 et
3310 (OH), 1722 et 1708 (C=0), 1645 et 1615 (C=C), 1150 & 1000 (C-0) ; RMN ‘14 (DMSO-d ) 8(ppm)
1,83(d, CH,), 3,10 2 3,80(m, CH-OH et CH,-OH), 4,65(m, CH,-OH), 4,98(d, OH /), 5,06(d, BH,), 5,25
@, O4)), 3,42(d, K, J,_, = 6,5 Hz), 5,86(d, CH-CO, J = 15,5 Hz), 6,20 2 8,40 et 7,10 237,45 (m,
-CH-CH = Cg-CH3) ; analysée (012H1807, H20) : Calc. % C 49,31, H 6,90 ; Tr. C 49,60, H 6,78,

Ester llc-B : purifié par chromatographie sur colonne [gel de silice, 60g ; &luant, CH Cl2
(200 cm3), puis CH Cl,/MeCOMe 50/50 (160 cm3), puis MeCOMe (300 cm3)l ; F = 86-93°C (acétafe
d'Sthyle); Rdt = 68,722  (lit. 23) ; IR(nujol)y L(cm~1) : 3400(large, OH), 1762 et 1735 (C=0),
1150 3 1000 (C-0) ; RMN !H(DMSO-d)&(ppm) : 0,88(t, CH,), 1,32 et 2(2m, CH,), 2,36(t, CH,~C0),
3,05 2 3,85(m, CH-OH et CH,-OH), %,53(t, CH,-OH), 5,011d, OH,), 5,08(d, OH3), 5,21(d, OH3), 5,25
2 5,40(m, H| et —CH=CH-) ; RMN I3c(nuso-d6)§(ppm) : 13,84(CH.), 22,07, 24,13, 26,61, 26,84, 28,43,
28,53, 28,62, 28,68, 28,86, 29,03, 29,06,°29,13, 31,29 et 33747 (CH)), 60,71(C¢), 69,63(C,),
72,51(C,), 76,52(Cg), 77,84(C;), 94,22(C)), 129,57 (~C=CH-), 171,7C%0) ;  anBlyse(c,,H,,0,)
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Cale, 2 C 64,83, H 9,98 ; Tr. C 64,68, H 9,98,

Ester 11d-f : F = 88-89°C puis 115°C(d&c.) (acétate d'&thyle/hexame) , Rdt = 72 % ; IR(HCB) vmax
(cm'l):3460(large, OH), 1740 avec épaulement a 1760(C=0), 1150 & 1000(C-0) ; RMN 1H(DMSO d.) 3
(ppm) : 0,88(t, CH,), 1,26[m, (CH ) ~CH,|, 1,53(m, CH,~CH,-C0), 2,34 (t, CH,-C0), 2,90 3 3,50
(m, CH-OH et CH, oﬁ), 4,51 (: onZ 3?(a oH.). 5,04(d% 0H3), 5.18(d. OH2), 5.32(d, H -0
JI-Z = 7,5 Hz) ; analyse(C 2 ? H Calc % C 54,88, H 8,55 3 Tr. C 54,30,7H 8, 75 H CCM{gel de
silice Merck 60 ; &luant Cﬁél ?MeOH 90/10 revelatxon HZSO /EtOH puis chauffage 3 180-200°C
pendant 2-3 min.): RF = O, 36.°

Ester lle-8 : F = 102-104°C(acé&tone) , Rdt = 49 Z (lxt. ) IR(nuJol} Y oay (om l) : 3400(large,
OH), 1735 avec &paulement 3 1760 (C=0), 1150 3 1000(C-0) ; RMN H(DMSO—d )%?ppm) : 0,86(t, CH,),
1,26 [m, (CH Yo-CH,l, 1,50(m, CH -CH -CO), 2,28(t, CH _-CO), 2,90 2 A(m, H-OH et CH,~OH), 4 58
(m, OH ), 4 9 a4 5,10 (m, OH e OH ),5)7(d, OH,), 5732(d, H = 7 5 Hz) ; &dnalyse

: Cale. Z C 59, 64 H 9 Ag Tr. C 60,28, H 9,85, éCH(gel e sxllce Merck 60 ;&luant

&? ;§e8ﬂ 90/10 ; révélation H250 / EtOH puis chauffage 3 180-200°C pendant 2 3 3 min.)

RF = 0 47,
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