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ABSTRACT 

Glucopyranosyl bromides bearing a C-2 alkoxycarbonyl protective group 
were treated with alcohols under Koenigs-Knorr conditions. Depending on the 
promotor, the condensations afforded P-o-glucosides, orthocarbonates, or both 
with a high stereoselectivity. The reaction mechanism implies a participating 
alkoxydioxocarbenium intermediate, followed by addition of alcohol to give P-D- 

glucosides and orthocarbonates via two independent pathways. 

SOMMAIRE 

Des bromures de glucopyranosyles portant un groupe protecteur alkoxy- 
carbonyle en C-2 ont Ctt mis en reaction avec divers alcools dans les conditions de 
Koenigs-Knorr. En fonction des promoteurs utilids, les condensations ont conduit 
$ des B-D-glucosides, a des orthocarbonates ou anx deux avec une haute stereo- 
selectivite. Le mecanisme reactionnel suppose un intermediaire de type alkoxy- 
dioxocarbenium dont la participation, suivie de l’attaque de l’alcool conduit aux 
p-D-glucosides et aux orthocarbonates par deux chemins reactionnels indepen- 
dants. 

INTRODUCTION 

Les derives N-allyloxycarbonyles du 2-amino-2-desoxy-D-glucose s’etant 
reveles d’excellents promoteurs de &D-&COSyhtiOd, il Ctait interessant d’etendre 
cette reaction aux composes analogues de la s&e du o-glucose et d’etudier la rtac- 
tivite des composes 20alkoxycarbonylb dans les reactions de glucosylation. 
Comme dans la serie du 2-amino-2-desoxy-D-glucose, le groupe protecteur carbo- 
nate en C-2 doit participer a la reaction, orienter la glucosylation vers le compose 
ayant une stereochimie 1,Ztrans et conduire de surcroit, si desire, a I’obtention de 

*A qui doit &tre adrcske route correspondan=. 
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derives clivables selectivement en position C-2 pour une elongation eventuelle vers 

des oligosaccharides de poids moleculaire superieur. 

L’ttude approfondie de ces reactions de glucosylation doit permettre, Cgale- 

ment, une comparaison entre les carbonates et les esters en C-2, abondamment 

decrits dans la littCrature2, particulierement en ce qui concerne le passage par des 

intermediaires de type orthoester3. 

Rl%ULTATS ET DISCUSSION 

Les deux types de donneurs de glucosyle choisis (7-11 et l2,13) peuvent etre 

obtenus a partir du 1,3,4,6-tetra-O-acetyl-a-D-glucopyranose4 (1) par reaction avec 

un chloroformiate en presence de pyridine. Les carbonates de mtthyle, d’ethyle et 

de 2-propyle (U) ont CtC prepares comme composes modeles de ces reactions 

ainsi que les carbonates de 2,2,2-trichloroethyle (5) et d’allyle (6) pour la possibilite 

tventuelle de deprotection selective k6 ulterieure du groupe protecteur en C-2. Les 

composes 26 sont ensuite transform&, par les methodes usuelles7,8, en bromure 

de glucosyles (7-ll), puis en derives p-acetyles (12, 13) qui constituent les agents 

glycosylants donneurs classiques respectivement dans des reactions de type 

Koenig+-Knorr9 ou dans des condensations catalysees par les acides de Lewis’O. 

Mis en reaction avec une quantitt stoechiomttrique d’alcool en presence d’un 

promoteur convenable, les donneurs de glucosyle 7-U et 12, 13 subissent 

l’arrachement du groupe partant anomere puis la substitution par I’alcool. Les 

produits form& majoritairement dans ces reactions resultent d’une participation 

du groupe protecteur carbonate en C-2 comme nous l’avions anticipe. Les deux 

types de donneurs 7-11 et 12, 13 conduisent aux memes intermediaires alkoxy- 

dioxocarbeniums (respectivement 14-18 et 14, 18) qui peuvent rtagir selon trois 

chemins reactionnels distincts (a, b et c) dont resulte respectivement la formation 

des P-D-glucosides 19-26, des orthocarbonates 27-40 ou d’un carbonate 1,2-cyc- 

lique 41. 

Les promoteurs efficaces dans les reactions realisees a partir des p-acetates 

12, 13 sont les acides de LewislO; avec ceux que nous avons testes (tCtrachlorures 

d’etain et de titane, etherate de trifluorure de bore et trifluoromethanesulfonate de 

trimethylsilyle), le p-acetate 12 conduit avec des rendements moyens (50-75%) 

aux /3-glucosides 19,20 ou 21. Cependant ces composts sont accompagnes de sous- 

produits (chlorure de glucosyle analogue du bromure 7 obtenu avec les tetra- 

chlorures d’etain ou de titane, produit d’anomerisation acido-catalyde 2, ainsi que 

plusieurs autres produits minoritaires non identifies) ce qui limite l’interet syn- 

thetique de cette approche pour la preparation de glucosides. Dam les mCmes con- 

ditions, le p-acetate 13 conduit tres majoritairement (75100%) au carbonate 

cyclique 41 qui r&rite d’une attaque nucleophile sur le groupement R deja 

observee dans les glucosylations de derives N-allyloxycarbonyles du 2-amino-2- 

desoxy-D-glucose. 

En revanche, la reaction des alcools, realisee sur les halogenures de gluco- 
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19 R = Me, R’ = Me 

20 R = 6, ,R’ zz Me 

2, R = 2-?P,R’Z Me 

22 R = CD) ,R’Z Me 

23 R = Me,d= Et 

24 R = 2-Pr.R’= Et 

as R = hJe.a’= 2-Pr 

*a R = E1,R’Z *-PT 

2 Pr = *-propyl 

A,, = ally1 

Schkma 1 
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TABLEAU I 

REACTION DE L’HALOG6NURE DE D-GLUCOPYRANOSYLE 8 AVEC LE Ml?I’HANOL ET LE 2-PROPANOL EN 

PRfiSENCE DE DIVERS PROMOTEURSa 

Syst.he promoteur Alcool Mlange r~actionnel$naP (%) 

Donneur /3-D-Glucosides Orthocarbonates 

03) 23OUZ4(%) 32ou34(%) 

A&O, 
Dichloromethane-nitromethane 1: 1 
A&O,-A&IO, 5 : 1 
Chloroforme 

Hg(CN), 
Chloroforme 
Ttiflate d’argent-2,4,6-&i- 
methylpyridine 1: I 
Dichloromethane 
Triflate d’argent-2,4,6-tri- 
mtthylpyridine 2: 1 

Dichloromethane 
4-Tolu&nesulfonate d’argent- 
2,4,6_trimCthylpyridine 1: 1 
DichloromCthane 

Methanol 71 10 
2-Propanol 46 16 
Methanol 70 
2-Propanol 47 
Methanol 72 
Z-Propanol 90 

Methanol 
2-Propanol 

84 10 
31 39 

2-Propanol 

MCthanol 

Z-Propanol 
___ 

53 5 

c 79 
C 62 

OLes reactions sont rkalistes a temperature ambiante avec I,0 equiv. d’alcool et 1,l Cquiv. de sel m&al- 
lique par rapport au bromure de glucosyle 8. bLes rendements (%) correspondent h des produits isol& 
purifids et caract&isCs. Aucune reaction n’est observee en utilisant le bromure de tetrabutylammonium 

comme promoteur (mbhode A “l’ion commun”)12. Traces. 

syles 7-ll, s’est revtEe d’un plus grand inter& dans les glucosylations. Si la reac- 
tion du derive O-allyloxycarbonyle 11 conduit, a nouveau, au carbonate cyclique 
41 majoritairement, quel que soit le promoteur metallique utilise, il n’en est pas de 
meme des composes 7-10. La reaction d’un alcool sur ces derniers suit, en effet, les 
chemins rtactionnels a et b qui conduisent aux P-D-glucosides 19-26 et aux ortho- 
carbonates 27-40 dans des proportions qui dependent a la fois du systeme promoteur 
et de l’alcool utilises. Les resultats obtenus par reaction d’un seul equivalent de 
methanol ou de 2-propanol sur le bromure de glucosyle O-ethoxycarbonyle 8 sont 
rassembles, a titre d’exemple, dans le Tableau I. 

Les proportions d’orthocarbonates sont plus importantes lorsque les condi- 
tions reactionelles sont peu acides comme l’avaient deja mentionne Banoub et 
Bundle” dans le cas des orthoesters. L’utilisation du 4-toluenesulfonate d’argent 
en presence de 2,4,6_trimCthylpyridine comme promoteur de la reaction conduit a 
des pourcentages importants de 1,2-orthocarbonates (Tableau II). 

La cinetique de ces reactions, suivie en h.p.1.c. analytique, montre que le 
/3-D-glucoside et l’orthocarbonate sont form& simultanement au fur et a mesure de 
la disparition du bromure de glucopyranosyle de depart et qu’aucune evolution 
n’est plus observee apres la disparition de ce dernier (Fig. 1). Cette cinetique, deja 
d&rite dans la littCrature3 dans le cas de composes esterifies en C-2, est suivie dans 
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2 4 6 8 

Temps de reactlon (h) 
Fig. 1. Rdaction du bromure de glucopyranosyle 8 avec le 2-propanol(1,5 equiv.) en presence de carbo- 
nate d’argent (1,l tquiv.) dans dichloromethane-nitromethane 1: 1 a temperature ambiente. + = pro- 
duit de depart 8; 0 = /3-D-glucoside 24; C = orthocarbonate. 

TABLEAU II 

~2~~770~ DES HAL~C~WJRES DE D-~LUC~PYRANOSYLE 7-10 AVEC DIVERS ALCOOLS EN PI&EWE DE 

CT~L~BNESULF~NA~D'AROENTO 

Halogdnure Alcool Orthocarbonates 
(“10) 

I-Tolutke- 
sulfonates 
@) 

7 Methanol 27 (31) 42 (32) 

ethanol 28 (77), 32 (3) 42 (0) 
2-Propanol 29 (6o)c 42 (13) 
2,2,2-Trichloro6thanol* 30 (20) 42 (14) 

8 Methanol 32 (75), 28 (4) 43 (0) 
ethanol 33 (76)b 43 (2) 
2-Propanol 34 (62)c 43 (0) 
2,2,2-Trichloro&hanol* 35 (30) 43 (45) 

9 Methanol 36 (86) 29 (4) 44 (0) 
ethanol 37 (79) 44 (12) 
2-Propanol 38 (58) 44 (7) 
2,2,2-Trichloroethanolb 39 (35) 44 (9) 

10 Methanol 40 (Wd 45 (43) 

“Reactions rkalisees avec 1,l Quiv. d’alcool, 1,l Cquiv. de 4-tolutnesulfonate d’argent et 1,l kptiv. de 
2,4,6_trim6thylpyridine par rapport a I’halo&nure de glycosyle 7-10 dans le dichloromethane a 
temperature ambiante. Les rendements correspondent B des produits isoles et purWx par chromato- 
graphic. b1,5 fiquiv. CL’orthocarbonate Bpimere n’est pas detect6 (rend. ~3%). dLe bromure de depart 
10 est toujours present en fin de reaction (14%); des traces d’orthocarbonate 40 ($Me $4) apparaisaent 
avec 10 tquiv. de methanol. 

tow les cas CtudiCs (R, R’ = Me, Et, ~-PI); seules les proportions des diverses entitks 

varient avec les carbonates, les alcools et les promoteurs mktalliques utilis6s. 

L’utilisation du 4-tolu&esulfonate d’argent comme promoteur conduisant a 

des quantit6s importantes d’orthocarbonates, cette reaction a BtB mise & profit 
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(Tableau II) dans le but d’etudier ces composes dont un seul cas, a notre connais- 
sance, a CtC signale dans la litterature r2. Cette condensation ne conduit pratique- 
ment pas a la formation de glucoside mais a celle de quantites parfois importantes 
d’a-(4-toluenesulfonates) 42-45. Lorsqu’un carbonate de 2,2,2-trichloroethyle est 
present en position C-2 (lo), une importante diminution de reactivitt est observee 
meme avec le methanol utilise en exces. Ce manque de rcactivite, constate Cgale- 
ment avec les autres systbmes promoteurs Studies, se manifeste & la fois pour la 
glucosylation et pour l’orthocarbonatation. Comme on peut le noter dans le 
Tableau II, la formation des orthocarbonates est stertostlective contrairement aux 
resultats obtenus avec les orthoesters ou I’on doit avoir recours a l’utilisation de 
dialkylacetals de iV,N-dimCthylformamider3 pour observer une stereoselectivite 
voisine. Les orthocarbonates form& correspondent tres majoritairement, voire 
exclusivement, 2 une attaque stereoselective de I’alcool R’OH sur la face exe de 
l’ion alkoxydioxocarbenium intermediaire et aucune interconversion autour de 
l’atome de carbone quaternaire n’a tte observee dans le cows de ces reactions . 

La preparation de couples d’orthocarbonates tpimbes (R en&--R exe et R’ 
endo-R em) a permis l’attribution de leurs configurations respectives a partir des 
deplacements chimiques t&s differencies en r.m.n.-rH des substituants endo et exe 
(Tableau IV), par reference aux deplacements chimiques des protons des groupes 
methyles endo (6 3,51) et exe (6 3,37) du compose 27 decrits dans la littCraturel*. 
Pour un m&me substituant, on peut noter un deblindage d’environ 0,15 p.p.m. des 
protons situ& en 1,3 de l’atome de carbone quaternaire de la position endo par 
rapport a la position exe. 

Des essais de rearrangement acide des orthocarbonates 27-40, realis& dans 
les conditions gCnCralement utilisees pour celui des orthoesters2, n’ont pas permis 
d’obtenir de faGon stereospecifique les p-D-glucosides 1926. Seul le complexe 
acide trifluoromethanesulfonique-2,4,6-trimCthylpyridine, utilid en quantites 
catalytiques, a permis des transformations oh apparaissent, la plupart du temps, de 
nombreux produits Q c&C des glucosides escomptes (rearrangements, hydrolyse, 
anomerisation). 

L’obtention de J?-D-glucosides et celle d’orthocarbonates peut Ctre comparee 
aux resultats de la littCraturenJ4 concernant les reactions de Koenigs-Knorr A partir 
d’halogenures de glycosyle portant un ester en position C-2; apres arrachement du 
groupe partant anomere (49) (Schema 2) et participation du groupe protecteur en 
C-2 (50), le plus grand nombre de sites sensibles a une attaque electrophile (O-l, 
O-2, OR, OR’) des intermediaires supposes permet de justifier une plus grande 
complexite des melanges obtenus. En Clargissant au cas des carbonates en C-2 les 
resultats de Garegg et aZ.14, un schema reactionnel global (Schema 2) laisse 
apparaitre la formation possible d’orthocarbonates epimeres (46)) de glucosides 
porteurs d’un groupe carbonate en position C-2 (58--61), de glucosides et carbo- 
nates anombres porteurs d’un groupe hydroxyle libre en C-2 (47) et du carbonate 
cyclique 41 deja signale. Dans les conditions ou sont effecttrees les reactions (un 
seul equivalent d’alcool R’OH par rapport au donneur de glucosyle), la formation 
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TABLEAU V 

CONSTANTXS DE COUPLAGE (HZ) FB SPECTROh&TRIE R.M.N.-lH DES COMPOSeS 2-a ET 1%39” 

ComposL J 

12 2,3 3,4 4s 5,b 5,6b 6a,6b 

2 327 
3 376 
4 336 
5 3,7 
6 3,7 
7 4,o 
8 4,o 
9 420 
10 4,l 
11 48 
l2 8,2 
w 8,3 
19 7,9 
20 890 
21 60 
22 799 
23 WJ 
24 7,9 
25 8J 
26 0 
27 574 
28 5,4 

ii 574 5,3 
31 5,4 
32 5,3 
33 5,3 
34 5s 
35 5,3 
36 5,2 
37 5,2 
38 5,3 
39 593 

9,8 938 98 
9,3 9,3 9,3 
9,3 973 9,3 
939 9,9 9,9 
10,2 998 10,o 

937 9,7 9th 
9,8 928 9,7 

10,o 9,7 977 
9,7 9,7 10,o 

10,o 9,7 977 
9,4 974 9,7 

9,5 915 10,o 

9,3 933 9,3 
9,5 9,5 995 
9,5 9,5 9,5 
933 9,3 933 
9,4 994 9,4 
935 935 9,5 
9,4 934 994 
9,5 9,5 995 
4,4 576 9,5 
4,4 526 9,4 
424 578 9,4 
4,~ 48 98 
424 576 98 
433 5,1 9,7 
42 52 977 
4,3 5,5 9,5 
433 4,3 9,o 
3,4 334 9,6 
316 3,6 98 
3,7 328 9,7 
3,5 3,5 65 

4,1 2,2 
48 2,1 
48 2,2 
38 2,2 
4,2 2,3 
48 2J 
471 129 
4,o 28 
490 28 
4,1 28 
4s I,8 
494 v 
4,8 2,4 
427 2,5 
499 2,3 
427 2s 
4,9 2,7 
520 2,4 
437 2,3 
436 2,3 
4,7 2,3 
4,8 2,3 
4,s 2,5 

437 2,3 
4,8 2,3 
498 2,3 
4,9 2,5 

4,3 278 
28 

439 237 

12,s 
12,3 
12,3 
12,2 
12,6 
12,4 
12,4 
12,4 
12,6 
12,3 
12,5 
12,5 
12,l 
12,0 
12,2 
12,2 
12,4 
12,3 
12,5 
12,4 
11,9 
12,o 
11,7 

11,9 
12,l 
12,l 
11,5 

12,2 
12,3 
12,3 

“Voir notd du Tableau III. 

d’une drie de composes resultant d’une competition entre l’alcool accepteur R’OH 
et I’alcool ROH (obtenu par rearrangement a park de I’un des intermkdiaires 55- 
57) est tout a fait envisageable de surcroit. Les produits resultant de cette compet- 
ition et les composes hydroxyles en C-2 (47) sont, en fait, trbs minoritaires ((10%) 
quels que soient l’halogenure de depart, le promoteur metallique ou l’alcool 
utilids. L’attaque Clectrophile sur O-l ou O-2 (54, 53) conduisant aux inter- 
mediaires 57 et 48 ne constitue, par consequent, qu’un chemin rtactionnel secon- 
daire dans la reaction. L’attaque tlectrophile sur le groupe OR (52), dont pourrait 
rCsulter une interconversion entre les substituants endo et exe du compose 46, 
semble Cgalement minoritaire comme le montrent la sterCosp6cificitC des ortho- 
carbonates obtenus et l’absence de glucosides (60) portant pour aglycone le groupe- 
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Schdma 2. Intermkdikes et produits de rtaction des halogenures de glucosyle 7-11 avec les afcohok 
(R’OH) en prksence de catalyseurs mktalliques. 

ment OR provenant du groupe carbonate (les spectres r.m.n.-tH des composes 

correspondants ont CtC compares dans les cas on R et R’ = Me, Et, 2-Pr (Tableaux 

III-V). 

La serie dans laquelle l’alcool R’OH rtagit comme accepteur est, au 

contraire, observce dans toutes les reactions oh I’on recueille majoritairement le 

a-D-glucoside 59 et I’orthocarbonate 46. L’equilibre 49 Ft 50 semble, quant a lui, 

doplace fortement vers la forme 50 puisque le glucoside de configuration LY, s’il est 

present (aucun proton anomere n’est observable en r.m.n.-‘H au dessus de F 5), 

reste tres minoritaire et n’a jamais et6 &pare des melanges reactionnels. Ce 

deplacement vers la forme 50 cyclique est probablement plus important dans le cas 
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des ions alkoxydioxocarbtniums que dans celui des ions dioxocarb&iums par suite 
d’un accroissement de 1’Cnergie de rCsonance dQ g la prCsence d’un atome 
d’oxygkne supplCmentairels, cette stabilisation de l’intermkdiaire 50 pourrait Ctre 2 
l’origine de la haute stCrCosClectivitC observCe dans les rCactions de glucosylation 
et d’orthocarbonatation. 

Comme l’ont montrt la cinCtique de la rCaction et les essais de rearrangement 
acide des orthocarbonates (oti l’on retrouve dans les mClanges les deux glucosides 
58-60 contrairement au resultat obtenu par glucosylation directe des halogenures 
7-ll), les P-D-glucosides ne rCsultent pas, d’un rearrangement in situ de l’ortho- 
carbonate 46 mais d’une attaque directe de l’alcool R’OH sur l’intermkdiaire SO. 
Ce m&me intermediaire peut Cgalement Ctre avanct pour la formation de l’ortho- 
carbonate 46 par une voie parallkle et indkpendante. 

Ces rCsultats semblent confirmer que les rCactions de glucosylation r&listes 
dans les conditions de Koenigs-Knorr , sur des halogCnures de glucosyles posddant 
un groupe carbonate en C-2, conduisent aux glucosides 1,2-sruns par attaque directe 
de l’alcool sur la position anomke de l’ion alkoxydioxocarbdnium intermediaire 
sans passer par la forme orthocarbonate qui rdsulterait d’une attaque paralltle et 
independante. Cette conclusion diffkre de celle avancCe par Garegg et al. l4 dans le 
cas des halogCnures de glucopyranosyles est&ifib en C-2 oti les glucosides seraient 
form& par ouverture Clectrophile d’un orthoester intermkdiaire. Cette difference 
pourrait Ctre attribuCe & un accroissement de 1’Cnergie de rksonance des inter- 
mCdiaires alkoxydioxocarbCniums par rapport aux dioxocarbeniums. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

M&ho&s g.h&ales. - Les points de fusion ont Bt6 d6terminCs sur un 
appareil Btichi et ne sent pas corrigcs. Les pouvoirs rotatoires ont ttC mesurCs sur 
un polarimbtre Perk&Elmer 241 en cellules de 1 dm. Les spectres i.r. ont &t? 
rCalis& sur un spectrophotombtre Perkin-Elmer 681. Les spectres de r.m.n.-‘H 
ont CtC rCalisCs sur des appaeils Bruker AC 200, fonctionnant 21200 MHz, et Bruker 
AM 300 fonctionnant & 300 MHz et utilisant le t&ramdthylsilane comme rCf&ence 

inteme; outre les signaux indiquCs dans les Tableaux III-V et dans la partie 
exptrimentale, les spectres contiennent ceux correspondants aux groupes acetates. 
Les chromatographies ont CtC realides sur gel de silice Merck Si 60 (230-400 
mesh), Les Ctudes cinCtiques ont CtC effect&es sur une colonne de Lichrosorb Si 
60 5~ (Merck) en utilisant comrne Cluant l’acCtate d’bthylehexane 1:2 (V/V) SOUS 

une pression de 2,5 MPa. Le debit de 1 mL.min-’ est assurt par une pompe 
Chromatem 380 et la dCtection par un rCfractombtre diffkrentiel Waters R 401. Les 
microanalyses ont cte effectuCes par le Laboratoire Central d’Analyses du 

C.N.R.S. (Solaise, France). 
Mt%aode g&n&ale de pr&paration des 1,3,4,6-t&a-0-adtyl-2-O-alkoxy- 

carbonyl-a-D-glucopyranoses (2-6). - A une solution de 1,3,4,6-tCtra-0-adtyl-cz- 

D-glucolJyranose4 1 (5,O g, 14,37 mmol) dans le dichlorom&hane (100 mL) et la 
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pyridine (45 mL), refroidie a o”, est ajoute goutte a goutte le chloroformiate 

d’alkyle (80,O mmol). Apres 4 h d’agitation a temperature ambiante, le melange 

est hydrolyst dans l’eau glacee (50 mL) et extrait au chloroforme. Les extraits 

organiques sont alors laves avec une solution diluee de HCl jusqu’g neutralite et 

s&h& (CaCl,) avant filtration et evaporation. Les produits obtenus sont de purete 

suffisante pour Ctre utilisCs directement dans Y&ape suivante, mais une fraction cst 

chromatographiee (&ant: acetate d’ethyle-hexane 2: 3, v/v) dans un but 

analytique. 
1,3,4,6-T~tra-O-ac~tyl-2-O-mtthoxycarbolayl-a-~-gZucopyranose (2). - Sirop 

incolore (95%), [cr]gO +lOl” (c 2,2, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et 

V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (406,35): C, 47,29; H, 5,46. Trouve: C, 4752; H, 

5,63. 

1,3,4,6-Te’tra-O-acttyl-2-O-tthoxycarbonyl-c~-~-glucopyranose (3). - Sirop 

incolore (98%), [cz]BO +105” (c 1,5, chloroforme); r.m.n.-‘H voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour Ct7Hz40t2 (420,37): C, 4857; H, 5,75. Trouve: C, 48,67; H, 

5.89. 

1,3, 4,6-T~tra-O-acetyl-2-O-(isopropoxycarbonyl)-a-~-glucopyranose (4). - 

Sirop incolore (98%), [a]b” +103” (c 25, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux 

III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (406,40): C, 49,77; H, 6,03. Trouve: C, 47,75; H, 

6,03. 

1,3,4,6- T&ra-0-acttyl-2-0- (2,2,2-trichlorotthoxycarbonyl)-cy-D-glucopyra- 

nose (5). - Sirop incolore (95%), [o]$” +86” (c 28, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 

Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,Cl,O,, (523,71): C, 38,99; H, 4,04. Trouve: C, 38,87; 

H, 3,98. 

1,3,4,6-T~tra-O-ac6tyl-2-O-aZlyloxycarbonyl-~~-gZucopyranose (6). - Sirop 

incolore (97%), [o]&O +98” (c 2,8, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (432,38): C, 50,OO; H, 5,59. Trouve: C, 49,87; H, 
5,61. 

Mthode ge’ntrale de prkparation des bromures de 3,4,6-tri-O-acdyl-2-0- 
alkoxycarbonyl-a+-D-glucopyranosyle (7-11). - Le derive carbonate 2-6 (2,0 

mmol) en solution darts I’acide acttique (10 mL) contenant de I’anhydride adtique 

(0,l mL) est mis en reaction a temperature ambiante avec une solution de HBr 

(33%) dans I’acide acetique (2 mL). Apres 5 h d’agitation a temperature ambiante, 

le melange est lave avec une solution aqueuse diluee de NaHCO,, refroidie a O”, 

jusqu’a neutrahsation. Apres sechage (CaCl,) et evaporation, le bromure de gluco- 

pyranosyle (7-11) est recueilli avec un rendement pratiquement quantitatif dans un 

&at de purete suffisant (r.m.n.-‘H, voir Tableau III) pour &tre utilise directement 

darts les reactions ultCrieures. 

1,3,4,6-T~tra-O-ac&tyl-ZO-mtthoxycarbonyl-~-~-giucopyranose (12). - Le 

bromure de glucosyle 7 (2,0 g, 4,68 mmol), en solution dans I’acide acetique glacial 
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(10 mL), est trait6 pendant 3 h ?I temperature ambiante par l’adtate mercurique 
(1,65 g, 5,18 mmol). Aprbs filtration, le melange hydrolysk SI l’eau glacte, est 
extrait au chloroforme et 1avC avec une solution diluCe de NaHCO, avant stchage 
et Cvaporation. Le produit rCcuptrC est chromatographik sur gel de silice 
(6luant:acktate d’kthyle-hexane 2:3, v/v); rendement 72%, [cY]~~ +18,7” (c 0,8, 
chloroforme); r.m.n.JH, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C&,0,, (406,35): C, 47,29; H, 5,46. TrouvC: C, 47,52; H, 
5,63. 

~,~,~,6-~~t~~-0-UC~ty~-2-O-allyloxycarbonyl-~O~~ (13). - Le 
m&me mode opkratoire que prkctdemment, applique au bromure de glucosyle 11 
permet d’obtenir, aprbs chromatographie, le composi: 13 avec un rendement de 
68%; produit cristallisC blanc, p.f. 95-96”, [cr]fp +18,4” (c 2,0, chloroforme); 
r.m.n.-lH, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,O,, (432,38): C, 50,OO; H, 5,59. Trouvt: C, 50,30; H, 
5,41. 

Glucosylations rkalis&es (i partir des halogtnures de D-glucopyrunosyles 7-11. 
- Le bromure de D-glucosyle (2,2 mol) et le promoteur mktallique de la reaction 
(2,3 mmol) sont s&h&s sous vide, en prksence de P,O,, pendant 24 h dans un tiac- 
teur prkalablement port6 g 150” pendant 48 h. Apres mise sous N, set du melange, 
le solvant (20 mL) et Cventuellement la 2,4,6_trim&hylpyridine (Tableau I) sont 
introduits dans le rkacteur z1 l’aide d’une seringue et cette addition est suivie 
immediatement de celle de l’alcool(2,2 mmol). La r&&ion, rkaliste sous un faible 
dCbit de N, set, a tempkrature ambiante et ?I l’abri de la lumi&re est suivie en 
chromatographie sur plaques de gel de silk. Aprbs disparition du produit de 
dCpart (4-18 h), le mklange est filtre sur Ctlite, le prCcipitC est rincC au chloroforme 
et les extraits chloroformiques lavts B l’eau et sCchCs (CaCl,). Aprbs Cvaporation, 
l’huile obtenue est chromatographike sur colonne de gel de silice (tluant: a&ate 
d’kthyle-hexane 2:3, v/v). Les orthocarbonates (27-40), CluCs en premiers (RF 
0,70), sont suivis par les /3-D-glucosides (W-26; R, 0,65); dans le cas oti le prom- 
oteur mttallique est le 4-tolutnesulfonate d’argent, les 4-tolubnesulfonates 42-45 
sont kluCs en dernier lieu (RF 0,60). Ces derniers composCs n’ont Ct6 caractCrids 
que partiellement grdce B leurs param&res r.m.n.-‘H: 6 7,8 et 7,4 (2 d, 4 H, arom.), 
6,lO (d, 1 H, J,,, 3,8 Hz, H-l), 5,47 (t, 1 H, .& 9,5 Hz, H-3), 5,08 (t, 1 H, J4> 9,5 
Hz, H-4), 4,77 (dd, 1 H, J2,3 9,5 Hz, H-2), 4,30-3,55 (m, 3 H, H-5,6a,6b), 2,43 (s, 
3 H, CH,C,H,SO,). 

IW~thyl-3,4,6-tri-O-ucltyl-2-O-mkbhoxycurbonyl-~~-glucopyrunosi~ (19) et 
(2H,)mtthyl-3,4,6-tri-O-ace’tyl-2-O-mtthoxycarbony~-~-~-glucopyrunoside (22). - 
Ces compotis sont obtenus avec un rendement de 93% B partir du bromure 7 en 
utilisant le cyanure mercurique comme promoteur et le methanol ou le tri- 
deutkriomkthanol comme alcool; sirops incolores, [(Y];” -1,4” (C 2,2, chloro- 
forme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (378,34): C, 47,62; H, 5,86. Trouvt: C, 47,51; H, 
5,97. 
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~thyl-3,#,6-tri-O-acdtyl-2-O-m&thoxycarbonyl-~D-glucopyranoside (20). - 
Ce compose est obtenu avec un rendement de 89% B partir du bromure 7 en 
utilisant le cyanure mercurique comme promoteur; sirop incolore, [cK]~” -7,8” (c 
25, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (392,36): C, 48,98; H, 6,17. Trouve: C, 48,Sl; H, 
6,lO. 

Isopropyl-3,4,6-tri-2-O-mt?thocycarbonyl-PD-glucopyranoside (21). - Ce 
compose est obtenu avec un rendement de 94% a partir du bromure 7 en utilisant 
le cyanure mercurique comme promoteur; sirop incolore, [cy]$” -11,3” (c 1,9, 
chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (406,39): C, 50,24; H, 645. Trouve: C, 5054; H, 
6,58. 

Mkthyl-3,4,6-tri-O-ac~tyl-2-O-tthoxycarbonyl-~-D-glucopyranoside (23). - 
Ce compose est obtenu avec un rendement de 84% a partir du bromure 8 en 
utilisant le complexe triflate d’argent-2,4,6-trimethylpyridine (1: 1) comme 
promoteur; sirop incolore, [c-z] 80 -4,4” (c 1,9, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 

Tableaux III et V. 
Anal. Calc. pour C,,HMO,, (392,36): C, 48,98; H, 6,17. Trouvt: C, 48,98; H, 

6,36 
Isopropyl-J. 4,6-tn’-O-ac~tyl-2-O-tthoxycarbonyl-P_D-~lucopyranoside (24). 

- Ce compose est obtenu avec un rendement de 53% a partir du bromure 8 en 
utilisant le complexe triflate d’argent-2,4,6-trimethylpyridine (2: 1) comme 
promoteur; sirop incolore, [a] 6” -13,8” (c 2,6, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 
Tableaux III et V. 

An&. Calc. pour C,,H,O,, (420,42): C, 51,43; H, 6,71. TrouvC: C, 51,21; H, 
6,54. 

M~thyl-3,4,6-~i-0-ac&tyl-2-0-iopropoxycarbonyl-~D-glucopyrunoside (25). 
- Ce compose est obtenu avec un rendement de 64% a partir du bromure 9 en 
utilisant le cyanure mercurique comme promoteur; sirop incolore, [a]&” -10,2” (c 
0,9, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (406,39): C, 50,24; H, $45. Trot&: C, 49,93; H, 
6,28. 

Ethyl-3,4, 6-tri-O-acttyl-2-O-isopropoxycarbonyl-B_D-glucopyranoside (26). 
- Ce compose est obtenu avec un rendement de 34% a partir du bromure 9 en 
utilisant le complexe triflate d’argent-2,4,6-trimethylpyridine (2: 1) comme 
promoteur; sirop incolore, [a] ;O -11,2” (c 1,3, chloroforme); r.m.n.-iH, voir 
Tableaux III et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (420,42): C, 51,43; H, 6,71. Trouve: C, 51,16; H, 
6,49. 

3,4,6-Tri-O-acttyl-P,2-O-d~~t~xyorthocarbonyl-~-~-glucopyranose (27) et 
3,4,6-tri-O-acttyZ-l,2-O-{[exo-(2H~m~thoxy]m&thoxyorthocarbonyl}-a-D-glUcO- 
pyranose (31). - Ces composes sont obtenus avec un rendement de 28% a partir 
du bromure de glucosyle 7 en utilisant le complexe triflate d’argent-2,4,6_trimtthyl- 
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pyridine (I:l) comme promoteur et le methanol ou le (*H,)m&hanol cornme 
alcool. Ies caracteristiques du produit 27 sont en accord avec celles d&&es dans 
la litterature12; sirops incolores, [a] 6” +56” (C 2,1, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 
Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C&,,O,, (378,34): C, 47,62; H, 5,86. Trouve: c, 4769; H, 
5,87. 

3,4,6-Tri-O-acttyZ-Z,2-O-[(exo-&thoxy)mtthoxyorthocarbony~-~-o-gl~opy- 
ranose (28). - Ce compost est obtenu avec un rendement de 23% a partir du 
bromure de glycosyle 7 en utilisant le complexe triflate d’argent-2,4,6-trimethyl- 
pyridine (1: 1) comme promoteur; sirop incolore, [cr]-Ip +69” (c 1,8, chloroforme); 
r.m.n.-‘H, voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,O,, (392,36): C, 48,98; H, 6,17. Trouve: C, 49,05; H, 
6,28. 

3,4,6-Tri-0-acktyl-1,2-0-[( exo-isopropoxy)mtthoxyorthocarbonyij-a-D-glu- 
copyranose (29). - Ce compose est obtenu avec un rendement de 63% a partir du 
bromure de glycosyle 7 en utilisant le 4-toluenesulfonate d’argent comme 
promoteur; cristaw blancs, p.f. 72”, [cr]hO +60” (c 2,7, chloroforme); r.m.n.-‘H, 
voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,O,, (406,39): C, 50,24; H, 6,45. Trouve: C, 50,36; H, 
640. 

3,4,6-Tri-O-acttyl-1,2-O-[mCthoxy(exo-2,2,2-trichlor~thoxy)carbony~-a-~- 
ghcopyranose (30). - Ce compost est obtenu avec un rendement de 24% a partir 
du bromure de glycosyle 7 en utilisant le Ctoluenesulfonate d’argent comme 
promoteur; sirop incolore, [a] A0 +38” (c 1,5, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 
Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,&-121C1,0,, (495,70): C, 38,77; H, 4,27; Cl, 21,46. Trouve: 
C, 38,97; H, 4,26; Cl, 21,03. 

3,4,6-Tri-O-acCtyJ-1,2-O-[tbhoxy(exo-m~thoxy)orthocarbony~-a-D-g~uco- 
pyranose (32). - Ce compose est obtenu avec un rendement de 92% a partir du 
bromure de glycosyle 8 en utilisant le 4-tolubnesulfonate d’argent comme 
promoteur; sirop incolore, [a] ho +61” (c 2,2, cbloroforme); r.m.n.-‘H, voir 

Tableaux IV et V. 
Anal. Calc. pour C,,H,O,, (392,36): C, 48,98; H, 6,17. Trouve: C, 48$0; H, 

6,19. 
3,4,6-T~-O-acCtyl-1,2-O-di~thoxyorthocarbonyl-a-D-gl~~pyran~e (33). - 

Ce compose est obtenu avec un rendement de 75% a partir du bromure de glyco- 
syle 8 en utilisant le 4-toluenesulfonate d’argent comme promoteur; sirop incolore, 
[a]60 +62” (c 2,0, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,,HzO,, (406,39): C, 50,24; H, 6,45. Trouve: C, 50,24; H, 
6,52. 

3,4,6-Tri-O-acttyl-1,2-O-[Ctkoxy(exo-isopropoxy)orthocarbony~-a-o-gluco- 
pyrunose (34). - Ce compose est obtenu avec un rendement de 61% a partir du 
bromure de glycosyle 8 en utilisant le 4-tolubnesulfonate d’argent comme 
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promoteur; cristaux blancs, p.f. 79”, [a] $0 +79” (c 1,2, chloroforme); r.m.n.-‘H, 

voir Tableaux IV et V. 
Anal. Calc. pour C,,H,,O,, (420,42): C, 51,43; H, 6,71. TrouvC: C, 51&l; H, 

6,74. 
3,4,6- Tri-O-acCtyl-1,2-O-[tthoxy(exo-2,2,2-trichlorotthoxy)orthocarbony~- 

a-D-glucopyranose (35). - Ce composk est oblenu avec un rendement de 17% 6 
partir du bromure de glycosyle 8 en utilisant le 4-tolubnesulfonate d’argent comme 
promoteur; sirop incolore, [cy] 60 +45” (c 2,2, chloroforme); r.m.n.-lH, voir 

Tableaux IV et V. 
Anal. Calc. pour C1,H&l,O,, (509,73): C, 40,06; H, 4,55; Cl, 20,87. TrouvC: 

C, 40,07; H, 4,41; Cl, 20,82. 
3,4,6-Tri-O-acttyl-l,2-O-[isopropoxy(exo-me’thyl~orthocarbony~-~-D-gl~co- 

pyranose (36). - Ce composk est obtenu avec un rendement de 95% g partir du 
bromure de glycosyle 9 en utilisant le 4-toluknesulfonate d’argent comme 

promoteur; sirop incolore, [CY] go $67’ (c 2,7, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir 

Tableaux IV et V. 
Anal. Calc. pour C,,Hz60,, (406,39): C, 50,24; H, 6,45. TrouvC: C, 50,ll; H, 

6,46. 
3,4,6-Tri-O-act~yl-1,2-O-[isop~opoxy(~xo~~thoxy)orthocarbony~-~-~-gluco- 

pyranose (37). - Ce composk est obtenu avec un rendement de 84% B partir du 
bromure de glycosyle 9 en utilisant le 4-tolu&nesulfonate d’argent comme 
promoteur; cristaux blancs, p.f. 52”, [(Y] 6” +44” (c 2,3, chloroforme); r.m.n.JH, 
voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,O,, (420,42): C, 51,43; H, 6,71. TrouvC: C, 51 ,Sl; H, 
6,64. 

3,4,6- Tri- O-acdtyl-1,2- 0- (diisopropoxyorthocarbonyl) -a-D-&copyranose 

(38). - Ce composk cst obtenu avec un rendement de 56% g partir du bromure de 
glycosyle 9 en utilisant le 4-tolu&nesulfonate d’argent comme promoteur; cristaux 
blancs, p.f. 67”, [cz];” +45” (c 2,1, chloroforme); r.m.n.-‘H, voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C1,H3,0,, (434,44): C, 52,53; H, 6,96. Trouvt: C, .51,35; H, 
6,89. 

3,4,6 - Tri - 0 - acCtyI - 1,2 - 0 - [isopropoxy(exo - 2,2,2 - trichloro$thoxy)ortho - 

carbony&a-D-gIucopyranose (39). - Ce composk est obtenu avec un rendement 
de 20% B partir du bromure de glycosyle 9 en utilisant le 4-tolubnesulfonate 
d’argent comme promoteur; sirop incolore, [cy]$O +42” (c l,l, chloroforme); 
r.m.n.-‘H, voir Tableaux IV et V. 

Anal. Calc. pour C,,H,,Cl,O,, (523,75): C, 41,28; H, 4,81; Cl? 20,31. Trouv.5: 

C, 41,51; H, 4,71; Cl, 20,79. 
3,4,6-Tri-O-ace’tyl-l,2-O-carbonyl-a-D-gIucopyranose (41). - Le bromure de 

glucosyle 11 (1,232 g, 2,73 mmol) en solution dans le dichloromkthane (10 mL) et 
le methanol (0,l mL) est trait6 pendant 4 h 2 temperature ambiante par S&l, (2,73 
mmol) en prksence de tamis molkulaire 5A. Apr&s filtration, le mklange est lavk 
avec une solution diluCe de NaHCO,, sCcht (CaCl,) et Cvapork avant chromato- 
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graphie sur gel de silice (Cluant : a&ate d’Cthyle-hexane 1: 1, v/v) ; 41, recueilli sous 
forme d’un sirop incolore, est difficile A obtenir avec un haut de@ de puretC; sa 
structure peut neanmoins &tre confirmte par ses spectres i.r. et r.m.n.-lH, [cr];” 
+21,5” (c4,4, chloroforme); vm’max film 1820 (C=O, carbonate cyclique B cinq chainons) 
et 1740 (C=O, a&ate); r.m.n.-lH (CDCl,, 300 MHz): 6 6,09 (d, 1 H, J1,* 6,4 Hz, 
H-l), 5,25 (t, 1 H, & = & 3,0 Hz, H-3), 4,99 (ddd, 1 H, 52,4 l,l, 54,5 7,7 Hz, H-4), 

4,75 (ddd, 1 H, H-2), 4,@l (m, 1 H, .Qha 5,2, J5,6b 3,8 Hz, H-5), 427 (m, 1 H, J6a,6b 
12,2 Hz, H-6a), 4,24 (m, 1 H, H-6b); les frCquences de vibration i.r. sont en accord 
avec celles d&rites par Komura et al.‘6 pour des composCs analogues; les 
parambtres r.m.n.-‘H sugghrent une conformation voisine de celle des d&iv& de 
type 1,2-O-alkylidtne-a-D-glucopyranose17. 
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