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ABSTRACT 

Treatment of 3,5,6-tri-0-benzoyl-cu-~glucofuranose 1,2-sulfite with an excess 
of bis(trimethylsi1) uracil, in fusion processes without any catalyst, afforded an ex- 

cellent yield of l-(3,5,6-tri-O-benzoyl-2-O-trimethylsilyl-~-~-glucofuranosyl)uracil, 

which was readily hydrolyzed in slightly acid conditions to give in almost quantita- 

tive yield 1-(3,5,6-tri-O-benzoyl-P-~-glucofuranosyl)uracil. This new synthetic 

method for nucleosides unprotected at O-2’ was also tested in other sugar series. 
In some cases, only the 1’,2’-truns-nucleosides were obtained, but in others, small 

yields (3-10%) of 1’,2’-cis-nucleosides were detected. The a-to-@ ratio seems to be 

dependent on the reaction temperature. 2,4-Dimethoxypyrimidine also reacted 

with sugar 1,Zsulfites and 4-0-methyl-1-(3,5,6-tri-O-benzyl-P_~-glucopyranosyl)- 

2-pyrimidinone was prepared in 85% yield from 3,5,6-tri-0-benzyl-c-D-gluco- 
pyranose 1,2-sulfite. 

SOMMAIRE 

La condensation de sulfites cycliques en C-l-C-2 avec l’uracile bis(trim&hyl- 

silylke), r&alike g haute temperature en l’absence de solvant et de catalyseur, 

aboutit B la formation de nuclkosides pyrimidiques trimbthylsilyl& en O-2. Le grou- 

pement trimCthylsilyle est facilement hydrolys6 en milieu faiblement acide pour 

donner les nucleosides correspondants non protCgCs dans cette position. Ainsi la 

condensation du 1,Zsulfite de 3,5,6-tri-0-benzoyl -cw-D-glucofuranose avec l’uracile 

bis(trimtthylsilylCe) conduit au l-(3,5,6-tri-O-benzoyl-2-O-trimCthylsilyl-P_n- 

glucofuranosyl)uracile qui est hydrolysC quantitativement pour donner le l-(3,5,6- 

tri-O-benzoyl-/?-D-glucofuranosyl)uracile. La stWosClectivit6 de la reaction varie 

selon la nature du sucre et la tempkrature de reaction. Dans la plupart des cas, 
seuls des nuclkosides de configuration 1’,2’-tram sont obtenus, mais dans d’autres 

cas on observe la prksence d’une faible proportion d’isomke 1’,2’-cis. La synthkse 

de nuclkosides a et6 kgalement realisee par condensation de sulfites cycliques avec 

la 2,4-dimkthoxypyrimidine. Nous avons ainsi prCparC, avec 85% de rendement , la 

*V&me partie. Pour les parties I-IV consulter rBfs. 14. 
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4-O-mCthyl-1-(3,5,6-tri-O-benzyl-~-~-glucopyranosyl)-2-pyrimidinone a partir du 

l&sulfite clu 3,5,6-tri-0-benzyl-c-o-glucopyranose. 

INTRODUCTION 

Recemment, nous avons rapporte des exemples de synthese regioselectives 

de sulfites cycliques osidiques a partir de methyl-glycosides non protegCsl, et nous 

avons montre que de tels composes reagissaient a haute temperature avec lion 

azoture, dans des solvants dipolaires aprotiques, pour donner avec de bons rende- 

ments des cu-azido alcools de configuration runs*. 

Lorsque le cycle sulfite est lie en C-l-C-2, la reaction avec des nucleophiles 

est obtenue dans des conditions plus deuces et conduit exclusivement3,4 a des glyco- 

sides 1,2-tram, presentant une fonction alcool libre en C-2. Ces resultats now ont 

conduits & explorer le champ d’application de cette nouvelle methode stereo- 

selective de glycosylation, et dans un premier temps nous avons prepare des nucleo- 

sides 1’,2’-tram non proteges en O-2’ 5 partir de sulfites cycliques en C-l-C-2. Ce 

type de composes est particulierement interessant en chimie des nucleosides 

lorsque des reactions doivent Ctre realiskes selectivement sur OH-2’. Nous rappor- 

tons ici les resultats obtenus lors de la condensation, par un procede de fusion, de 

divers 1,2-sulfites cycliques de pentoses et hexoses pyranniques et furanniques avec 
l’uracile bis(trimCthylsilylCe), et dans un cas avec la 2,4-dimethoxypyrimidinc. 

RkSULTATS ET DISCUSSION 

Le sucrc mod&k utilisc pour l’etude de Ia condensation des sulfites cycliques 

osidiques en C-l-C-2 avec l’uracile bis(trimethylsilylCe) (1) est le 1,2-sulfite de 

3,5,6-tri-0-benzoyl-Lu-D-glucofuranose (2), qui est obtenu tres aisement par reac- 

tion du 3,5,6-tri-0-benzoyl-D-glucofuranose5 avec du chlorure de thionyle en pre- 

sence de pyridine. Ce compose peut etre obtenu avec un haut degrt de purete sous 

forme d’un melange des formes -PXO et -undo, et presente I’avantage par rapport 

aux autres sulfites que nous avons synthetises. d’etre tres stable apres purification. 
De plus, des essais de pyrolyse ont montre que ce compose resistait bien aux hautes 

temperatures (jusqu’a 160”). 

Lorsque le sulfite 2 est chauffe en presence d’uracile bis(trimethylsilyl6e) sans 

solvant ni catalyseur, il se produit un degagement d’anhydride sulfureux accompag- 
nC d’un jaunissement du milieu reactionnel. Ces phenomenes sont d’autant plus 

intenses que la temperature de reaction est plus Clevee. Apres destruction de 

I’exces de 1 par addition d’alcool methylique, l’analyse en c.c.m. du milieu reaction- 

nel revele la presence d’un seul produit, plus polaire que les sulfites de depart. 
Apres purification par chromatographie sur colonne ce compose a et6 identifie au 

1-(3,5,6-tri-O-benzyl-2-O-trim~thylsily~-~-~-glucofuranosyl)uracile (3). L’analyse 

du spectre de r.m.n.-‘H a haute resolution du produit brut obtenu avant purifica- 
tion montre que seul ce nucleoside est forme dans la reaction. 
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Le groupement trimtthylsilyle en O-2’ est hydrolyd par une solution aqueuse 

methanolique d’acide chlorhydrique 0,lmM. Cette hydrolyse conduit quantitative- 

ment en 2 h, a temperature ambiante, au I-(3,5,6-tri-O-benzoyl-P-r~glucofurano- 

syl)uracile (4). Lorsque cette hydrolyse est realisee directement dans le milieu reac- 

tionnel apres addition de methanol, le rendement global de la reaction est voisin de 

90% en produit 4 purifie. Ce resultat est obtenu lorsque le melange du sulfite cycli- 

que 2 et de 1 est chauffe pendant 6 h & 120”. 

4R = n 

D’autres nucleosides ont CtC obtenus dans des conditions voisines a partir de 

divers 1,2-sulfites cycliques. La reaction du 1,2-sulfite du 3,4,6-tri-O-benzyl-a-o- 

glucopyranose (5) avec 1, realike a 125” pendant 18 h, conduit 2 deux produits de 

mobilitts differentes en c.c.m. apres addition de methanol dans le milieu reaction- 
nel. L’addition d’eau et le chauffage pendant quelques minutes A ebullition per- 

mettent la transformation du produit de R, superieur en produit de R, inferieur. 
L’analyse du spectre de r.m.n.-rH de ce dernier permet de l’identifier au 1-(3,4,6- 

tri-O-benzyl-P-D-glucopyranosyl)uracile (6). Le compost de R, superieur, qui n’a 

pu Ctre isole, correspond vraisemblablement a son derive trimethylsilyle en O-2’. 

Dans les conditions reactionnelles utilistes, seul le nucleoside 6 de configuration 

1’,2’-trans est obtenu. Le rendement de la reaction en produit purifie est de 94%. 

En revanche, lorsque la reaction est rtalisee B temperature plus faible (18 h, 105”) 

le rendement est inferieur et une faible proportion d’isomere 1’,2’-cis est detectee 

(7-10%). Ce compose qui a meme mobilit chromatographique que 6 n’a pu Ctre 

isole mais a et6 identifie en r.m.n.-‘H a 200 MHz. 

Le 1 ,Zsulfite de 3-O-benzyl4-dCsoxy+or_-thrdo-pentopyranose (7), chauffe 

pendant 4 h a 90” avec de l’uracile bis(trimCthylsilylee), donne exclusivement le 

1-(3-O-benzyl-4-desoxy-p-DL-th~~o-pentopyranosyl)uracile (8) avec un rendement 

de 94% en produit pur. Dans ce cas, quelle que soit la temperature de reaction, 

seul ce nucleoside de configuration 1’,2’-tram est obtenu. 
En strie D-xylofuranose, la condensation a Ctt realisee sur les 1 ,Zsulfites de 

3,5-di-0-benzyl-, -benzoyl- et -methyl-a-D-xylofuranoses 9-U. 

La reaction du compose 9 2 115” conduit exclusivement au 1-(3,5-di-O-ben- 

zyl-/3-D-xylofuranosyl)uracile (12) avec un rendement de 92%. Lorsque la reaction 
est rCalisCe a 90”, un melange des anomeres a et p dans le rapport 1: 10 est obtenu 
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avec un rendement de 80%. De meme, le derive benzoyle 10 conduit a 125” 

exciusivement au l-(3,5-di-O-benzoyl-/3-D-xylofuranosyl)uracile (13) et a 90” a un 

mdange des anomeres a! et /3 dans le rapport 1:4. Pour le derive methyle 11. il n’a 

pas ete possible d’obtenir selectivement le 1-(3,5-di-0-methyl-P-D-xylofuranosyL)- 

uracile (14); des traces d’isomere cis sont toujours presentes quelle que soit la 

temperature de reaction. 

0 

5 3 

ROCqo ROCK o-‘&i 
o-:250 OH o-s2co 

9 R = !3Zl 12R = BZI 15 

10R = Br 13R = BZ 

11R = Me 14 R = Me 

0 

0S1Me3 

16 

Dans le cas du 1,2-sulfite de 3,4-O-isopropylidene-/3-L-arabinopyranose (15), 

seul l’isomere 1’,2’-trans est obtenu par chauffage pendant IX h a 120”. Ce com- 

pose, le l-(3,4-O-isopropylid~ne-2-O-trimCthylsilyl-~-~-arabinopyranosyl)uracile 

(16) est tres sensible B l’hydrolyse en milieu acide et ne peut @tre isole qu’apres 

ncutralisation par une solution aqueuse de NaIICO, des traces d’anhydride sulfu- 

reux presentes dans le milieu en fin de reaction. Lorsque la reaction de condensa- 

tion ‘est realike a 80”, des traces d’isomkre cis sont form&es. 
Tous les rtsultats prcsentes ci-dessus sent recapituk darts le Tableau 1. 

La preparation directe, en une seule &ape, de nucleosides non proteges en 

O-2’ a partir de sulfites cycliques est realisee en utilisant la 2,4-dimethoxypyrimidine 

(17) comme nucleophile. Le chauffage de 5 avec 3 equiv. molaires de 17, pendant 

18 h a lOo”, conduit au 4-0-m~thyl-1-(3,4,6-tri-O-benzyl-~-~-glucopyranosyl)-2- 

pyrimidinone (18) avec 75% de rendement. Au tours de la reaction, aucun degage- 



NUCLl.%OSIDES FYR~~IDIQUES NON PROT@,Gl% EN o-2’ 237 

TABLE I 

RkACTlON DES SULFITES CYCLIQUES AVEC 1 

Sulfites Temp. Temps 
(degrh) (h) 

Nuckosides 
obtenw 

% Isomtre 
cis” 

Rdt. 
(X) 

2 120 6 
5 125 18 
5 105 18 
7 90 4 
9 115 1% 
9 90 18 

10 12.5 18 
10 90 20 
11 90-120 18 
15 120 18 
15 80 18 

3 
6 
6 
s 

12 
12 
13 
13 
14 
16 
16 

b 

7-10 
b 
b 
10 
6 
20 
7-3 

h 
3-5 

93 
91 
7x 
94 
92 
80 
92 
88 
So-89 
83 
85 

“DCterminC par r.m.n.-‘H. bNon dktectable. 

ment d’anhydride sulfureux n’est detecte; en revanche, l’addition d’eau au tours du 
traitement du milieu rCactionne1 provoyue ce ddgagement. Ceci suggt?re la forma- 
tion d’un intermkdiaire presentant un groupement 0-m~thylsu~fite en C-2’. Aucune 
trace d’isomkre cis n’est dCtectCe en r.m.n.-iH. La st&5odlectivit6 de la &action 

est done meiileure que lorsque l’uracile bis(trim~thyl~ilyl~e) est utilisCe comme 
base puisque dans ce cas, pour une tempkature de reaction voisine, 7-10X 
d’isomere cis sont obtenus. Cette mCthode de synthese est cependant moins perfor- 
mante car les rendements sont inferieurs et les produits difficiles ti purifier. 

5 

OMe 

+ 

Me0 

OMe 

18 

Le produit de condensation des sulfites cycliques avec l’uracile bis(trimCthyl- 
silyl$e) est dans tow les cas un nuclCoside protegk en O-2’ par le groupement tri- 
m&hylsilyle. Ce n’est qu’apr&s une &ape d’hydrolyse, qui intervient soit spontank- 
ment pour certains composCs lors du traitement du milieu reactionnet par du 
mCthano1 ou de I’eau, soit aprbs acidification du milieu, que les nucleosides non 
protCgCs en O-2’ sont obtenus. Des rt%ultats similaires ont Ctk rapport& dans la 
littkature par Ritzmann et aL6, qui dkrivent la prkparation de ~-ribonucl~osides 
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trim6~hylsilylCs en O-2’ par ouverture d’un acCtal cyclique en C-l-C-2 avec des 

pyrimidines trim6thylsilyl6es. 

Les rCsultats que nous avons obtenus montrent que la mCthode peut etre 

gCnCralis6e 2 tous les sucres a condition que des sulfites cycliques 1,2-cis puissent 
Ctre obtenus. Jusqu’& prCsent tous les essais de prkparation de ces derniers ont CtC 

positifs, quelle que soit la s&rie consid&&e. La stCr6osClectivitC de la rCaction est 

dCpendante de la temp&rature, mais dans la majorit des cas, pour des conditions 

expkrimentales bien definies, des nucl6osides 1’,2’-trans ant pu Ctre obtenus 

SClectivement. L’apparition d’isom6res cis, qui intervient lors d’une diminution de 

la temp&rature de reaction, ne peut &tre expliquCe par un m&canisme classique. Ce 

dernier est en tours d’&ude ainsi que la rCaction des sulfites cycliques avec l’uracile 

bis(trimCthylsilylCe) et d’autres bases activCes, dans d’autres conditions, en particu- 

lier en presence de solvants. 

PARTIE EXPeRIMENTALE 

M&hodes g&&ales. - Les points de fusion ont CtC mesurCs sur un bane 

Kofler. Les pouvoirs rotatoires on CtC dCterminCs avec le polarim&tre Perkin- 

Elmer 241. Les spectres i.r. ont Ct6 tracks avec le spectrometre Beckman Acculab- 

4. Les spectres de r.m.n.-‘H ont &tC enregistres g 80, 200 ou 350 MHz respective- 

ment avec les spectrom?tres Bruker WP-80 et AM-200, et Cameca-350, le signal de 

Me,Si &ant pris comme rCf&ence z&o; seuls les signaux identifiCs sent dCcrits. 

L’Cvolution des reactions a CtC suivie en c.c.m. sur plaques de gel de silice (Merck 

5553), et les chromatographies prkparatives sur colonnes ont Ct6 r&Ii&es sur gel 

de silice 60 (Merck 10757). L’uracile bis(trimCthylsilyl6e) a &C pr6parCe par reac- 

tion de l’uracile 2 chaud avec le 1,1,1,3,3,3-hexamCthyldisilazane et distill&. Les 

sulfites cycliques ont CtC mis en rCaction le jour m&me de leur @paration, apr&s 

purification, except6 pour le composC 2 qui peut &e conserve plusieurs mois au 

froid sans subir de dkgradation. Les analyses Clkmentaires ont Bt6 effectukes par le 

service central d’analyse du C.N.R.S. dc Lyon. 

Protocole g&n&ral de synth2se des sulfites”. - A une solution du diol (10 

mmol) dans I’acetate d’Cthyle (50 mL) (protocole A) ou I’tther Cthylique (SO mL) 

(protocole B) contenant du chlorure de thionyle (10 mmol), est ajoutCe goutte 2 

goutte g -10” ou 0” de la pyridine anhydre diluke dans 10 ml, du m&me solvant. 

Le milieu rCactionne1 est agitt pendant 10-90 min. selon les compos& puis trait6 

comme suit: 

Protucole A. - Le milieu rkactionnel est la& par l’eau glacee (3 x 50 mL). 

La phase organique est s&h&e ti froid sur Na,SO, puis CvaporCe A basse tempkratu- 

re sous pression rkduite. Les sulfites 7, 11 et 15 sent ainsi obtenus sous forme 

d’huiles incolores. 

Protocole B. - Le milieu rkactionnel est filtrC puis le filtrat est concent& ?I 
froid sous pression rCduite. Le rCsidu cst d6posC directement sur unc colonne 

courte de gel de silice et les produits sont &I& par de I’Cther ethylique. Les sulfites 
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5,9 et 10 sont collect& dans les fractions de t&e et ainsi obtenus purs sous forme 
solide ou huileuse, apr&s skhage et evaporation du solvant. 

Z-(3,5,6-Tri-O-ben~~y~-Z-O-~r~~~~~y~s~~y~-~-D-gZ~co~ur~nosy~~~r~c~Ze (3). - 
Le compose 2 (I g, 1,86 mmol) est chauffe pendant 6 h a 120” en presence d’uracile 
his(trimCthylsilylbe) (1) (1 mL, 3,9 mmol). Aprbs refroidissement du milieu 
rkactionnel & 20”, du methanol (20 mL) est ajoute et la suspension obtenue est 
chauffee quelques minutes a tbullition. Le precipite est filtre et lavi: avec de 
l’adtone (5 mL), puis le filtrat est evapork a sec. Le rksidu obtenu est triturd dans 
l’ether Cthylique (30 mL), la suspension est filtree et le filtrat &vapor6 pour donner 
une mousse. Celle-ci es1 purifike par ~hromatographie sur colonne de gel de silice 
dans le solvant acetate d’kthyle-hexane 2:3 (v/v) et donne 3 (1,135 g, rdt. 93%), 
p.f. 85-90”, [LY]&* -2” (c 1, acetone), R, 0,46 (a&ate d’ethyle-hexane 2:3); 
~5:; 3200 (NH), 1720 et 1250 (ester), 1680 (base); r.m.n.-lH [350 MHz, 
(CD&O]: 6 8,ll (d, 1 H, J5,6 8,2 Hz, H-6), 8,OO-7,40 (15 H, phenyl), 6,15 (m, 1 
H, J5,,4, 9,5, .15,,6, 3, J5,,6’ 6 Hz, H-5’), 5,91 (d, 1 H, J1’,2v 1 Hz, H-l’), 5,63 (d, 1 H, 
H-5), 5,54 (dd, 1 H, J2,,3, 1 Hz, H-3’), 5,ll (dd, 1 H, J3,,4’ 3,5 Hz, H-4), 505 (dd, 
1 H Jw,w -126 Hz, H-W), 4,76 (s large, 1 H, H-2’), 4,75 (dd, 1 H, H-6b), 0,35 

[6 H, WCH,),] . 
And. Calc. pour ~~H~~N*O,~Si: C, 62,OO; H, 5,17; N, 4,25; Si, 4,25. Trouve: 

C, 61,88; H, 5,13; N, 4,19; Si, 4,31. 
Z-f3,5,6-Tri-O-benroyZ-P-D-glucopyranosyl)uracile (4). - Le compose 3 (200 

mg, 0,3 mmol) est mis en suspension dans le m&than01 (8 mL) auquel est ajoute (2 
mL) HCl 0,5mM aqueux. Le melange est agite pendant 2 h B 20”, neutralis par 
NaHCO, puis &vapor& a sec. Le residu obtenu est triturt dans l’adtate d’ethyle (10 
mL) puis les sels sont 6liminks par filtration. Le filtrat est CvaporC et la mousse 
obtenue est purifiee par chromatographie sur colonne de gel de silice dans le 
solvant acetate ~~thyle-hexane 6: 1 (v/v); 4 (172 mg) est obtenu sous forme d’une 
huile qui cristallise a partir du pentane, p.f. 130-135”, [cy]sz -485” (c 0,8, acetone), 
R, 0,5.5 acetate d’ethyle-hexane 6: 1; v,,,,, KBr 3400 (OH), 3220 (NH}, 1720 et 1260 
(ester), 1675 (base); r.m.n.-tH [80 MHz, (CD&CO]: 6 8,12 (d, 1 H, J5,6 8 Hz, 
H-6), 8,10-7,25 (15 H, phbnyl), 6,16 (m, 1 H, H-5’), 6,07 (s, large, 1 H, I,.,,. <l 
Hz, H-l’), 5,80 (d, 1 H, H-S), 5,70 (d, 1 H, 33,,4, 3,5, J2,,3, <l Hz, H-3’), 517 (dd, 

1 H, Jd+,s, 9,5 Hz, H-4’), 5,2&4,75 (2 H, H-6a’,6b’), 4,65 (s large, H-2’). 
Anal. Calc. pour C,,H,,N,O,,: C, 63,48; H, 4,44; N, 4,78. Trotwe: C, 43,42; 

H, 4,49; N, 4,71. 
Z-~3,4,6-Tri-O-be~zyZ-~-D-g~ucu~yr~n~syZ~~rffci~e (6). - Le compose 5 (720 

mg, 1,45 mmol) est chauffb pendant 18 h ?I 125” en prtsence de 1(3 mmol). Apres 
refroidissement a ZO”, du methanol (7 mL) et de l’eau (0,l mL) sont ajoutes, puis 
le melange est chauffe pendant 5 min 2 reflux. Le milieu est filtre et le filtrat CvaporC 
& sec. Le r&sidu est purifie par chromatographie sur colonne de gel de silice dans le 
solvant acetate d’kthyle-hexane 5:2 (v/v) pour donner 6 (722 mg, rdt. 91%) SOUS 

forme d’une mousse, R, 0,50 (a&ate d’ethyle-hexane 2: 1); vZ~; 3400 (OH), 3200 
(NH), 3060, 3040, 1600 et 700 (phenyl), 1700 (base); r.m.n.-‘H [200 MHz, 
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(CD,)&0 + D,O]: 6 7,77 (d, 1 H, J5,6 8,l Hz, H-6), 7,30 (15 H, phknyl), 5,75 (d, 

1 H, H-5), 5,64 (d, 1 H, H-5), 5,64 (d, 1 H, J,,z, 9 Hz, H-l’), 5,10-4,40 (6 H, 3 

CH,), 3392 (t, 1 H, &,3, 8,5 Hz, H-2’), 3,90-3,70 (5 H, H_3’,4’,5’,6a’,6b’). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O,: C, 68,38; H, 5,88; N, 5,15. Trouvk: C, 68,44; 

H, 5,94; N, 5,lS. 
Lorsque la condensation est rkaliske A 105” pendant 18 h, l’anomkre de 6 est 

form6 en faible quantitk (7-10%). I1 n’a pas pu Ctre isok? mais 2 CtC identifik en 

r.m.n.-‘H [200 MHz, (CD,)&0 + D,O]: 6 7,80 (d, 1 H, J5,6 8 Hz, H-6), 6,07 (d, 

1 H, J,,,,, 3 Hz, H-l’), 5,62 (d, 1 H, H-S), 4,02 (t, 1 H, J,,,3, 3 Hz, H-2’). 

I-(3-O-BenzyE-4-d~soxy-P_DL-thrCo-pentopyr~~urucile (8). - Le com- 

posk 7 (1 g, 3,70 mmol) est chauffk pendant 4 h ?I 90” en prksence de 1 (1,5 mL, 

5,85 mmol). Apr&s refroidissement (ZOO), le milieu rkactionnel est diluC avec du 
methanol (20 mL) contenant O,~M HCI (0,l mL). Le mklange cst agitk pendant 1 h 

2 tempkrature ambiante puis filtrk. Le f&rat est CvaporC 3 set et le rkidu obtenu 

est purifik par chromatographie sur colonne de gel de silice dans le solvant 

mCthanol-chloroforme 1:5 (v/v) pour donner 8 (1,265 g, 94%) qui cristallise & partir 

de chloroforme p.f. 204”, R, 0,6 (mCthanol-chloroforme 1: 5); v,“f! 3420 (OH), 

3180 (NH), 1690 (base); r.m.n.-‘H [200 MHz, (CD,)SO]: 6 7,75 (d, 1 H, Jj,6 8,l 

Hz, H-6), 7,39-7,24 (5 H, phCnyl), 5,62 (d, 1 H, H-5), 5,27 (d, 1 H, J,,s, 8,5 Hz, 

H-l’), 4,67 (2d, 2 H, CH,), 3,90 (dd, 1 H, J2s,3, 4 Hz, H-2’), 3,66-3,45 (3 H, H- 

3’,5a’,5b’), 2,07 (m, 1 H, J4at,4bt -13 Hz, H-4a’), 1,154 (m, 1 H, H-4b). 

Anal. Cak. pour C,,H,,N,OS: C, 60,37; H, 5,66; N, 8,80. Trouvk: C, 60,44; 
H, 5,72; N, 8,SO. 

I-(3,5-Di-O-henzyLP-~-~y~~~~~u~~.~yf~~~~c~Ze (12). - Le composk 9 (800 mg, 

2,13 mmol) et 1 (1,l mL, 4,3 mmol) sont chauffks pendant 3 h & 115”, puis le milieu 

est diluC avec du mCthano1 (20 mL) ?I tempkrature ambiante, (0,2 mL) de I’eau est 

ajoutke et le mklange est chauffk pendant 10 min B reflux puis filtrk. Le filtrat est 

CvaporC ?I set et le rCsidu psteux obtenu est purifik par chromatographie sur 

colonne de gel de silice pour donner 12 (830 mg, 92%) sous forme d’une mousse, 

RF 0,63 (a&ate d’kthyle-hexane 2: 1; v $!I 3400 (OH), 3200 (NH), 1690 (base); 

r.m.n.-‘H [200 MHz, (CD,),CO]: 6 7,73 (d, I H, Js,h 8,2 Hz, H-6), 7,30 (10 H, 

phknyl), 5,88 (d, 1 H, I,,,,. 1,6 Hz, H-l’), 5,43 (d, 1 H, H-5), 4,75-4,55 (4 H, 2 

CH,), 4,50 (m, 1 H, H-4’), 4,46 (s large, 1 H, H-2’), 4,07 (dd, 1 H, J2z,3, 1,6, J3,,4, 
3,9 Hz, H-3’), 3,95 (dd, 1 H, J5t,5C -10,5, J5S,4, 5 Hz, H-5a’), 3,84 (dd, 1 H, JSbp,4, 6 

Hz, H-5b’). 

Anal. Calc. pour CZ,HZ,N,O,: C, 65,02; H, 5,65; N, 6,60. Trouvk: C, 64,95; 

H, 5,68; N, 6,61. 

l-(3,.5-di-O-Benzoyl-P-D-xylofuranosyl)uracile (13). - La r&action a BtC 

realisee B 125” pendant 6 h, & partir de 10 (1,l g, 2,72 mmol) et de 1 (1,3, 5,08 

mmol). Le traitement est identique au prkckdent et donne 13 (1,13 g, 92%) sous 

forme d’une mousse aprks purification par chromatographie sur colonne dans le 
solvant ac&ate d’kthyle-hexane 5:2, R, 0,50 (a&ate d’kthyle-hexane 3: 1); 

~,“a”,’ 3420 (OH), 3240 (NH), 1730 et 1200 (ester), 1670 (base); r.m.n.-‘H [200 MHz, 
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(CD&O]: 6 8,00 (d, 1 H, J,,, 8,3 Hz, H-6), 8,02-7,60 (10 H, phenyl), 5,94 (d, 1 

H, J,,,,. 1,2 Hz, H-l’), 5,62 (d, 1 H, H-5), 5,61 (dd, 1 H, I,,,,. 1, J3,/,’ 3 Hz, H-3’), 
5,00 (m, 1 H, H-4’), 4,85 (m, 2 H, H-5a’,5b’), 464 (s large, 1 H, H-2’). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O,: C, 61,06; H, 4,42; N, 6,19. Trouve: C, 61,OO; 
H, 4,35; N, 6,25. 

I-(3,5-Di-0-mdthyl-/3-D-xy~ofuranosyl)uracile (14). - La reaction a et6 reali- 

see a 90” pendant 6 h a partir de 11 (1,5 g, 6,70 mmol) et 1 (1,9 mL, 7,42 mmol). 

Le traitement est identique au precedent. Un melange (1,46 g, 80%) de 14 et de 
son anomere a dans la proportion 93 : 7 a CtC obtenu; u,“$.. 3400 (OH), 3180 (NH), 

1690 (base); r.m.n.-‘H [200 MHz, (CD&O, isomere p (14)]: 6 7,68 (d, 1 H, .I,,, 
8,2 Hz, H-6), 5,86 (d, 1 H, Jr<,,, 1,4 Hz, H-l’), 5,62 (d, 1 H, H-5), 4,40 (m, 1 H, 
H-4’), 4,35 (s large, 1 H, J2f,3 ~1 Hz, H-2’), 3,8O-3,17 (3 H, H-3’,5a’,5b’), 3,39 et 

3,36 (2s, 6 H, 2 CH,); isomkre a: 6 7,56 (d, 1 H, J5,6 8,l Hz, H-6), 6,09 (d, 1 H, 
J 1s,29 3,5 Hz, H-l’), 5,58 (d, 1 H, H-5), 4,56 (m, 1 H, H-A’), 3,8O-3,17 (3 H, H- 
3’,5a’,5b’), 3,44 et 3,34 (2s, 6 H, 2 CH,). 

Anal. Calc. pour Cr,H,,N,O,: C, 48,48; H, 5,X8; N, 10,28. Trouve: C, 48,52; 
H, 5,87; N, 10,24. 

1-(3,4-0-Isopropylid8ne-2-O-trimtthylsilyl-cu-~-arabinopyranosyl)uraciZe(16). 

- Le compost 15 (450 mg, 1,9 mmol) est chauffe pendant 18 h a 120” en presence 
de 1 (0,9 mL, 3,s mmol). Apres refroidissement a temperature ambiante, le milieu 

reactionnel est dilut avec du methanol (10 mL) puis sont ajoutes dans l’ordre: 

NaHCO, en poudre (100 mg) et eau (0,3 mL). Le milieu est agite pendant 0,5 h a 
0” puis dilue avec de l’adtate d’ethyle (15 mL) et filtre. Le filtrat est s&he sur 

MgSO, puis evaport a sec. Le residu est purifie par chromatographie sur colonne 

de gel de silice, dans le solvant acetate d’ethyle-hexane 3:l (v/v) pour donner 16 

(565 mg, 80%) sous la forme d’un gel qui n’a pas pu Ctre cristallise, R, 0,64 (acetate 

d’ethyle-hexane 3:l); v,!$I 3400 (OH), 319O-3010 (NH), 1690 (base), 1400 et 1385 

(isopropyle); r.m.n.-‘H [80 MHz, (CD&O]: 6 7,60 (d, 1 H, J,,, 8 Hz, H-6), 5,67 

(d, 1 H, H-5), 5,40 (d, 1 H, J,,,,, 9,l Hz, H-l’), 4,35 (dd, 1 H, J2,,3’ 6,3 Hz, H-3’), 

4,25-4,00 (3 H, H-4’,5a’,5b’), 3,87 (dd, 1 H, H-2’), l,S3 et 1,34 (2s 6 H, 2 CH,), 

0,07 [9 H, Si(CH,),]. 
Anal. Calc. pour C15H24N206Si: C, 50,56; H, 6,74; N, 7,86; Si, 7,86. Trouve: 

C, 50,54; H, 6,76; N, 7,80; Si, 7,92. 
4-0-M~thyE-l-(3,4,6-tri-O-benzyl-~-~-glucopyranosyl)-2-pyrimidinone (18). 

- Le compose 5 (240 mg, 0,48 mmol) est chauffe pendant 18 h a 100” en presence 
de 2,4-dimethoxypyrimidine (17) (0,s mL, 3,6 mmol). Le milieu solide obtenu est 

dilue par du methanol (5 mL) puis, filtre, et le filtrat est CvaporC a set sous haut 

vide. Le residue d’tvaporation est alors triture dans le melange acetate d’ethyle- 

hexane 2:l (10 mL), et la suspension obtenue est filtree. Le residu pateux recuptre 
apres evaporation du filtrat est purifie par chromatographie sur colonne dans le 

solvant acetate d’ethyle-hexane 2: 1, pour donner 18 (201 mg, 75%) sous la forme 

d’une poudre incolore, RF 0,67 (acetate d’ethyle-hexane 2:l); I$:; 3400 (OH), 

1690 et 1670 (base); r.m.n.-‘H [200 MHz, (CD&CO + D,O]: 6 7,74 (d, 1 H, J,,, 
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8,l Hz, H-6), 7,35 (15 H, phtnyl), 5,83 (d, 1 H, H-5), 5,72 (d, 1 H, J,,,,, 9,l Hz, 
H-l’), 5,1w,43 (6 H, 3 CH,), 3,94 (t, 1 H, J2s,3, 9,l Hz, H-2’), 3,83-3.63 (5 H, 
H-3’,4’,5’,6a’,6b’), 3,25 (s, 3 H, OCH,). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O,: C, 68,74; H, 6,09; N, 5,Ol. TrouvC: C, 68,SO; 
H, 6,12; N, 5,OO. 
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