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ABSTRACT 

The stereospecific formation (for each of the new asymmetric carbon atoms 
formed) of cis (or trans)-2S-3-cyano-2-glycosylaziridines by treatment of E (or Z)- 
6-bromo-5,6-dideoxy-1,2-O-isopropylidene-3-O-methyl-cc-D-.uJ~lo-hept-5-eno-l,4- 

furanurononitriles (1) with a primary amine may be explained either by steric hindrance 
of the si side at C-5 of 1 and by participation of O-4 during nucleophilic attack, 
or, alternatively by a kinetically controlled mechanism of 1,2-addition conjugated 
with cis-reprotonation of the intermediate carbanion at position o! to the carbonitriie 
group, as shown by data obtained for 3-deoxy-D-erytbro and ribo compounds, and by 

the various proportions of isomers obtained under various conditions. 

SOMhGURE 

La formation (st&&ospCcifique au niveau de chacun des deux nouveaux atomes 
de carbone asymCtriques) de 3-cyano-2-glycosylaziridines cis(ou frans)-2Sparl’action 
d’une amine primaire sur les E(ou Z)-6-bromo-5,6-didkoxy-1,2-O-isopropylid&ne- 

3-O-m~thyl-cr-D-xyZo-hepto-5-tno-l,4-furanurononitriles (1) s’explique d’une part 
par l’encombrement stCrique de la face si en C-S de 1 et par une participation de O-4 
lors de l’attaque par le nuclCophile, et d’autre part par un mCcanisme d’addition 
conjuguCe I,2 avec cis-reprotonation, cingtiquement contrWe, du carbanion inter- 
mCdiaire en CL du groupe carbonitrile, comme le font apparaitre les rCsultats en series 
3-dkoxy-D-&y?bro et ribo, et la variation de la proportion d’isom&es dans diffkentes 

conditions. 
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INTRODUCTION 

Nous avons anterieurement rapport&’ que les 6-bromo-5,6-didCsoxy-1,2-O- 

isopropylid~ne-3-O-mCthyl-u-D-_~~~~~-hept-5-~no-l,~furanurononit~les (E-l et Z-l) 

rkagissaient de facon st&eospCcifique avec la benzylamine dans le benzene pourdonner 
Ies aziridines cis 6 et rrans 11 respectivement, sous forme d’un seul tpimere en C-2. 
Afin de comprendre I’origine de l’induction asymttrique lors de l’addition nucleophile 
et d’elucider Ie mecanisme et la sdreochimie de la formation des aziridines, nous 
avons Ctendu la reaction a d’autres amines primaires et Q l’ammoniac, aux bromo- 

Cnurononitriles modifies en C-3 2 et 3 et a quelques analogues carbonyles de Z-l, 

et CtudiC l’influence de la variation des conditions sur la proportion d’isomeres 

obtenus. 

R 

I 
R’-CHX-CHX-A 

R-NH2 R-NH2 
5 R’-CH=CX-A - 

-HX /“\ 
R-CH-CH-A 

X = halogbne 

A = COR .C02R .CN , CHO, Sv . PC01 (ORI 0” NO2 

Sch.&m 1 

11 est bien connu que les accepteurs de Michael a-halogenes ou leurs precur- 
seurs dihalog&Cs constituent des substrats de choix pour la synthese d’aziridines4*’ 
(voir Schema 1). Du point de vue stereochimique, ces reactions conduisent le plus 
souvent B un melange d’isomtres (R # H) et sont apparemment non sdr&ospCcifiques, 

Ia configuration E ou Z de l’accepteur de Michael Ctant ci’ailleurs le plus souvent 
inconnue ou negligee. En fait, l’existence dune relation sdreochimique entre la 
cotiguration des produits initiaux et celie des produits finals va dtpendre avant 
tout de la nature du groupement Clectro-attracteur A, en particulier de son aptitude 
B donner lieu B des additions conjuguees de type 1,2 ou 1,4 (vi& infra)). A notre 
connaissance, les travaux de Vessiere et al.’ relatifs a la synthese de 2-ph6nylsulfonyL 

aziridines sont les seuls a rendre compte de maniere dCtaillCe de I’influence des condi- 
tions et de la configuration de l’accepteur de Michael sur la stereochimie de la reaction. 

En chimie des sucres, seul Ie groupe de Kochetko@ a rapport6 Ia formation 

exclusive dune trarzs-aziridine a partir de (Z)-cc-bromoinuronates d’tthyle. Ne 
disposant que dun seui isomere g&omCtrique de leurs sucres insatur&, ces auteurs ne 
pouvaient exclure l’hypothbe d’un contrale thermodynamique d’un des stades de 
la reaction. 

RJkJLTATS ET DISCUSSION 

Description des r&actions. - Comme attendu, nos bromoknurononitriles 1, 2 
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et 3 reagissent avec les amines primaires dans des conditions trb deuces pour donner 
des 3-cyano-2-glycosylaziridines. En strie x~plo (cf- Tableau I), des aziridines d&iv&es 
de la benxylamine (6 cis et 11 trms), de la methylamine (7 cis), de l’ammoniac (8 cis 
et 12 trans), du 1,2_diaminoCthane (9 cis) et d’un aminosucre, le S-amino-5-desoxy- 
1,2-O-isopropylidCne-3-O-mCthyl-a-~-xylofuranose’ (10 cis) ont ete preparees avec 
des rendements compris entre 65 et 89x, la reaction conduisant dans tous les cas A 
un seul type d’isomere en C-2; de plus, en milieu apolaire et sans grand excb d’amine 
primaire, les isomeres cis et tran~ sont obtenus stereospecifiquement & partir des 
Cnoses E et 2 respectivement, la reaction demeurant trts stereoselective en milieu 

protique sauf avec I’ammoniac. On isole Cgalement a l’issue de la reaction avec ce 

,R = OMe.R‘= H 

2R = R’= ” 

3R = H.R’= OMe 

CN 

I , 
HC-N-R 

‘CL 

0 

b 

R 

P 
0-CMe, 

1, R = OMe.R’= BLI 

12 R = 0Me.R = H 

13 R = H,R’= Rzl 

COR 
I 

H\c//c\,, 

0 b OR 
0 

O-2,,, 

4 R = Em,R~= OEt 

5R = Me..?‘= Pi-8 

CN 

I 
l-lcm 

I 
HCNH2 

14 

HC-N-R 

6 R = er* 

7 R = Me 

.sR= i-l 

9 R = CHZCUZNH2 

HC-N-R’ 

15 R = H.R’ = BzI 18 R = H-R’= BL, 

16 R = OMe.R’= Bzl 19 R = OMe,R’= BzI 

17 R = OMe.R’= Me 20 R = OMe,R’= Me 

nucleophile un sous-produit (11%) dont l’analyse spectroscopique (r.m.n., Lr., s.m.) 
est en accord avec la structure du produit d’addition 14, le spectre de r.m.n.-‘H 
revelant la presence de deux stereoisomeres (2: 3 : 2). I1 est a noter que ces /&amino-z- 

bromourononitriles ne se cyclisent pas en 8 ou 12 dans les conditions de la reaction 
et qu’ils n’ont done sans doute pas la mCme configuration que les precurseurs (D- et 
r.-gly&ro-@-L-ido) de ces aziridines. 

La stereochimie de la reaction des bromoenurononitriles 3-desoxy-o-kryrhro 
2 avec la benzylamine est particulitrement interessante: en effet, malgk la suppression 
du groupe methoxy en C-3, on observe encore une sttreoselectivite de face importante 
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puisqu’il se forme en moyenne 87% des Cpimeres de configuration S en C-2. Les 
deux isomeres majoritaires 13 (tram-2S) et 15 ( cis-2s) ont et6 obtenus & 1’Ctat de 

purete et I’isomere 18 (cis-2R) enrichi a 90%; en revanche, I’isomtre tram-2R, 
toujours mineur, n’a pu ftre isole, mais seulement mis en evidence par r.m.n. 

L’inversion de la position du groupe methoxy en C-3 (serie ribo) modifie 

beaucoup plus la stCreo&lectivitC de face de l’attaque nucleophile que la suppression 
de ce groupement; en effet, l’action de la benzylamine sur les &roses 3 conduit Q un 
mClange complexe des quatre stCreoisomeres possibles dans lequel predominent les 
aziridines ci.s-2R et tram-2s (cf- Tableau I); seuls les Cpimeres cis 16 et 19 ont pu 
Ctre isoles, les Cpimeres tram &ant in&parables par les techniques habituelles. En 
revanche, les quatre sdreoisomeres obtenus sous l’action de la methylamine ont 
pu Ctre &par& par chromatographie et cristallisation fraction&e. 

Comme le 1,Zdiaminoithane reagit avec E-l pour ne donner qu’une N-(2- 

aminotthyl)aziridine (9), nous avons Ctendu cette reaction St l’a-bromoenuronate 
d’ethyie 2-4; on obtient ainsi en un stade la 1,4-diazabicyclo[4,l,O]heptan-5-one 
7-glycosylee 23, de configuration tram exclusivement. Une reaction analogue & 
partir de I’a-bromocinnamate d’ethyle a CtC decrite sans attributions sdreochimiques 
par Moureu et aZ.’ en 1956. 

21 22 23 24 

De’tertnination de la strrtcture des 2-glycosylaziridines. - La configuration 
relative des aziridines 2,3_disubstituCes est Ctablie sans ambigu’itg par la valeur du 
couplage J2 ,3s de l’ordre de 5-7 Hz lorsque H-2 et H-3 sont en relation cis et de 
2-3,5 Hz lorsqu’ils sont en tram ‘. En revanche, I’ttablissement de la configuration 
absolue de C-2 et C-3 des 3-cyano-2-glycosylaziridines est un probleme extremement 
d&cat; les parametres de ‘H-r.m.n. ne fournissent en effet que quelques indices 
mineurs, mCme Iorsque Ies deux types d’epimeres ont CtC obtenus. 

Ces configurations ont CtC dCterminCes1o par mesure des ellipticites molecu- 
laires de leurs analogues benzoyles prepares par reaction de Grignard. Du point 
de vue conformationnel, il est bien connull que la vitesse d’inversion de l’azote 
pyramidal est considCrablement reduite lorsque celui-ci est incorporC dans un cycle 
a trois membres, ce phCnom&re pouvant Ctre aisement CtudiC par r.m.n.-‘H. Toutefois, 
les spectres de ‘H-r.m.n. de toutes- nos cis-aziridines, de mCme que ceux de toutes 
nos trans-1-a!kyl-3-cyano-2glycosylaziridines sont independants de la temperature 
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dans plusieurs solvants, le seul produit observe Ctant sans doute l’invertom&e ami par 
rapport au substituant glycosyle, thermodynamiquement le plus stable. En revanche, 
le spectre de la trulrs-aziridine 12 presente plusieurs signaux larges a 35 o (chloroforme- 
n) et deux invertomeres en proportion 4 I 1 apparaissent sur son spectre B -50”; 
comme attendu12, la temperature de coalescence des signaux de 12 D-N-l est plus 

ClevCe que pour 12 H-N-l, le spectre du mklange des deux invertomeres Ctant bien 
resolu B -20”. Le cas le plus interessant est celui de la trans-3-benzoylaziridine 24: 
son spectre Q -20’ fait clairement apparaitre les signaux de deux invertomeres (4 : 1); 
considerant que, d’apres Brois13 dune part, Saito et a/-l4 d’autre part, H-3 est plus 

240 (1 Rf 80 % 24b (15) 20-L 

a~,,= 2.9 K]-mol-1 

SCh&na 2 

deblinde lorsqu’il est a~i par rapport B la liaison N-CH, et que, d’aprts Cromwell 
er CISSOC.‘~, le conform&e le plus stable des benzoyl-iV-mithylaziridines est celui dans 
lequel le groupement methyle est syn par rapport au groupement carbonyle, ce 
demier adoptant une conformation bissectee, nous avons pu attribuer la cotigura- 
tion R A l’atome d’azote de l’invertomere majoritaire (voir Schema 2). 

D’apres la coalescence des signaux de H-l’, H-2’ et H-3’ dans le toluene-da, 
nous avons estime l’energie d’activation ti 75 +2 kJ.mol-’ pour l’inversion de l’atome 
d’azote de 24, valeur en bon accord avec celles habituellement observees pour les 
N-alkylaziridines”. 

Nous releverons enfin que la constante de couplage J2,4. est toujours plus faible 
pour les aziridines tt-ans que pour les cis. Ce phenomene est & mettre en relation avec 
le caractere Cthylenique du petit cycle16: la pseudoconjugaison entre le groupement 
Clectroattracteur et I’hCtCrocycle a pour effet de polariser C-2 (a+) et C-3 (a-), 
comme I’a montre Cromwell et CIssoc. l5 dans le cas de 3-benzoylaziridines. En conse- 
quence, il est probable que, comme la double liaison d’enurononitriles17~‘8, le cycle 
aziridine adopte une conformation moyenne particuliere autour de C-2-C-4’, qui se 
rapproche de celle dans iaquelle l’une ou I’autre des liaisons C-2-C-3 ou C-2-N-l 
eclipse C-4’-O-4’; une telle conformation est d’autant plus accessible que Ies substi- 
tuants de C-3 et de l’atome d’azote se situent en relation rrans par rapport au substi- 
tuant glycosyle. Les constantes de couplage J2,4n observees pour les deux types 
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d’invertom&es de 24 [24a (1 R), J,,,, 5,7 Hz; 24b (1 S), Jz,+- 9 Hz) sont en accord 
avec ce phenomene. 

Me’canisme de la formation des aziridines et st&+ochimie des r&actions. - La 
formation exclusive d’aziridines de configuration S en C-2 en s&e ~yio implique que 
I’addition nuclCophile initiale n’a lieu que par la face re en C-5 des bromoenurono- 
nitriles. Or il est evident que la position moyenne de I’tquilibre conformationnel 
autour de la liaison C-4-C-5 du sucre insaturt va conditionner l’accessibilite des 
faces de la double liaison, Ie role primordial que joue cette conformation ayant dejig 
Cd mis en evidence par Funabashi et al.’ ’ pour l’addition de nucleophiles sur des 
trans-5,6-didQoxy-l,2-O-isopropylidtne-6-nitro-~-D-_~.vZo-hex-S-~no- 1,4-furanoses. 
Comme l’a montre notre etude dCtaillCe des bromoenurononitriles l-3 et analogues”, 

ar 

xylo - 100 % re 3-dEsoxy -9 07% re 

la conformation moyenne autour de C-4-C-5 est legerement dicalie par rapport A 
celle dans laquelle H-4 et H-5 sont antiparalleles. En sCrie _~ylo, la face si en C-5 de i 
est ainsi plus encombree que la face t-e du fait de la presence du groupe methoxy axial 
en C-3, ce qui pourrait expliquer la formation unique d’aziridines C-2(S) (voir 
Schema 3). Cependant, ce facteur sterique n’est certainement pas le seul a prendre en 
consideration: en effet, [‘addition de la benzylamine sur les &roses quasi-symetriques 
de la sCrie desoxy en C-3 2 est encore tres stC&osClective, alors que les faces re et si 
sont steriquement pratiquement equivalentes. L’atome O-4 doit ainsi jouer un role 
important sur l’orientation de l’addition nuclCophile en favorisant l’attaque par la 

face re en C-5 (l’effet contraire serait incompatible avec la stereospecificite des addi- 
tions en sCrie xyIo6 Une telle participation pourrait s’expliquer par la formation dune 
liaison hydrogene avec le nuclCophile neutre s’approchant du centre Clectrophile C-5, 
le site C-5(6+ )-C-4-0-4 Ctant topologiquement et Clectroniquement complementaire 
au systeme R-H du nucleophile. De plus, ce phenomene pourrait permettre une 
reduction de la charge du groupement ammonium en formation, et entrainer ainsi 
une diminution notable de l’dnergie d’activation lors de l’attaque par la face re. 

II est a noter que la solvatation du nucltophile ne joue pas de role sur l’orienta- 
tion de l’addition: on obtient en effet, en serie 3-dtsoxy, la meme proportion ci’epi- 
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m&es en C-2, que la r&ction soit effect&e en milieu benzkique ou dans un mklange 
mGthanol-eau (cJ Tableau I). 

La complexit des melanges d’epimeres en C-2 obtenus en serie ribo provient 

sans dome du fait que le groupement methoxy equatorial en C-3, contrairement au 

groupement methoxy axial de la sCrie xylo, occupe Cgalement une position favorable 

pour diriger l’addition nucleophile. 

Glyc Glyc 
0-ale, 

E-l I II 

CN 

I H I 
i3rCH 

I 
HSNHR 

NC 

8: + BHBr 

0-CMe, 

Sch’ema 4 II 

D-glych-P-c-ido cis 25.3R 

Du point de vue mecanisme et sdreochimie de l’addition conjuguee proprement 

dites, nos r&hats montrent que, quelles que soient les conditions, ii existe toujours 

une relation Ctroite entre la configuration des bromoenurononitriles et ce!le de la 3- 

cyanoaziridine correspondante, ce qui implique que la reaction est sous contr6le 
cinetique. 

Le mecanisme de formation des aziridines cis-2s en sCrie xyZo peut Ctre decrit 

de la facon illustree dans le Schema 4. De maniere g&r&ale, la reaction debute par 

une addition conjugude de l’amine pour conduire par I’interrnediaire d’un zwitterion 

(Type I) B un /?-amino-a-bromourononitrile (Type II). GCnCralement trop instable 

pour Ctre isol& ce produit d’addition se cyclise rapidement en aziridine par sN2 

interne20. Comme ia vitesse giobafe augmente avec la concentration de l’amine, 

la reaction suit sans doute une cinetique de deuxieme ordre dont Mape lente est la 

formation de la liaison C-5-N. De plus, l’effet de solvant sur la vitesse de reaction 
(benzene << dimethyl sulfoxyde < ethanol) est en accord avec le passage par un Ctat 

de transition t&s poIaire etla creation d’un inter mediaire charge 5 partir d’un substrat 
et d’un r6actif tieutres. 

Du point de vue sdreochimique, il est bien connu que la fermeture du cycle 
aziridine a lieu avec inversion de Walden 2o et la configuration relative du produit 
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final sera uniquement determike par le sens de la reprotonation de I. En serie ~_rZo, 

Ies aziridines cis-2S,3R (ou tram-2S,3S) proviennent dun produit d’addition de 
configuration D(OU L)-glych-o-&L-id0 dont la formation a partir de E(ou Z)-1 dans 
les conditions de .stCreospCcificitC implique une cis-addition, c’est-h-dire une cis- 

reprotonation exclusive de I. Un tel mecanisme stereochimique est entitrement 
compatible avec le transfert en cis d’un proton du groupement ammonium voisin, 
ce que confirme la diminution de stereoselectiviti observce en prkence d’un grand 
exds d’amine ou en milieu protique: la presence dune autre source de protons peut 
en effet donner lieu soit A une rwrs-reprotonation de I (dinversion de la stCr&o- 
selectivite), soit a une reprotonation de sa forme Cnoiique (+stCreoconvergence). 
Cependant, la st&CospCcificitC de l’addition des amines primaires sur nos bromo- 
Cnurononitriles est Cgalement & mettre en relation avec les proprietts particulieres des 
carbanions en a de la fonction nitrile: dune part, leur reprotonation est extremement 
rapide , 21 d’autre part, d’aprcs les valeurs de or&, (ref. 22), cette fonction possede 
un pouvoir dklocalisateur relativement faible et la reprotonation du carbanion lui- 
mCme (addition 1,2) est sans doute beaucoup plus favorable que celle de sa forme 
Cnolique (addition 1,4). Comme les effets Clectroniques des groupements cyano et 
sulfonyle sont comparables23, le fait que les isomeres Z de sulfones vinyliques CL- 
bromees conduisent Ggalement specifiquement (ou tres selectivement) aux tram-2- 

phCnylsulfonylaziridines correspondantes’ soutient notre hypothtse. 
En revanche, le comportement du benzoylbromoenose Z-5 est t&s diffkrent 

de celui des bromoenurononitriles: en effet on obtient non seulement un meiange 
d’aziridincs cis (2R, 3S, ref. 10, 6 %; 2S, 3R, rCf_ 10, 30 %) et tram (2R, 3R, 24, 56 %), 
comme attendu24, du fait dune addition 1,4, mais encore la steriospecificite de face 
est perduc, le compose majeur (24) posscdant, du reste, une configuration en C-3 
inverse de celle de ses analogues 11 et 12. Ce dernier phcnomcne est peut-Ctre da 

& la formation d’une liaison hydrogke entre le nuclCophile et le groupe carbonyle, 
ce qui supprimerait le contrble stkgochimique par O-4. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

M&odes g&G-ales. - Voir ref. 25. 
(2S,3R)-I-Benzyl-3-cyano-2-(1,2-O-isopropylid~i~e-3-O-~~~tI~yI-~-D-xy~o-t~tro-I, 

4-firranos-4-yl)aziridine (6). - A une solution de E-l (ref. 18) (300 mg, 0,99 mmol) 
dans du benzene anhydre (30 mL), on ajoute de la benzylamine (0,ll mL, 1,O mmol) 
et de la triethylamine (0,2 mL, 1,4 mmol). Apres 10 jours sous agitation a 20”, on 
filtre, Cvapore et soumet le rCsidu B une c.c.p. (ether-hexane 3 : 1, v/v) qui foumit 
250 mg (76%) de 6 pur, sirop, [a]k2 -51,2” (c 1,3, ethanol); c.c.m.: RF 0,34 (ether- 
hexane 3: 1, v/v); AEzH 213 (3000), 251,5 (430), 257 (520), 263 (520); ~2:: 2255 
(CrN), 1388 et 1378 cm-l (CMe,); r.m.n.-‘H (90 MHz): 6 7,32 (s Cl., 5 H, Ph), 
5,95 (d, 1 H, J1..2. 3,8 Hz, H-l’), 4,60 (d, 1 H, H-2’), 4,04 (dd, 1 H, J3.,4, 3,4, J2,4, 
7,2 Hz, H-4’), 3,99 (d, 1 H, J 13,7 Hz, NCH,H,Ph), 3,91 (d, 1 H, H-3’), 3,45 (s, 
3 H, OMe), 3,24 (d, 1 H, NCHAHnPh), 2,37 (dd, 1 H, J2.3 6,3 HZ, H-2), 2,16 (d, 
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1 H, H-3), 1,48 et 1,32 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); sm.: ttz/z 330 (14) (Mt), 315 (7) (Mt - 
Me-), 181 (7), 157 (ll), 123 (13), 115 (6), 92 (9): 91 (IOO), 87 (II), 85 (8), 59 (6)_ 

Anal. Calc. pour C,8H22N,04 (330,39): C, 65,44; H, 6,71; N, 8,48. Trouvt: 

C, 65,28; H, 7,00; N, 8,65. 

(ZS,3S)-Z-Ben~yZ-3-cyano-2-(i,2-0-isopropyI~d~~le-3-0-mttI~y~-cx-o-xylo-tPtro- 

1,4-fnranos-4-~~1)a~iridine (11). - En traitant un melange de Z-l (77 %) et E-l (23 %) 

(rkf. 18) (300 mg, 0,99 mmol) par de la benzylamine (0,22 mL, 2,0 mmol) dans du 
benzkne (30 mL) en presence de triCthylamine (0,8 mL, 5,8 mmol), comme dkrit 
pour la p&paration de 6, on obtient en 5 jours & 20” et aprb c.c.p. 210 mg (64x, 

83 % par rapport B Z-l) de 7 pur, sirop, [ali -45,6” (c l,O, ethanol); c.c.m.: RF 
0,60 (&her-hexane 3 : 1, v/v); I.::” 209 (5900); v:s 2245 (C=N), 1388 et 1378 cm-’ 
(CMe,); r.m.n.-‘H (90 MHz): 6 7,50-7,20 (m, 5 H, Ph), 6,90 (d, 1 H, J1.,2, 3,9 Hz, 

H-l’), 4,53 (d, 1 H, H-2’), 4,Ol (d, 1 H, J 13,7 Hz, NCN,H,Ph), 3,90 (dd, 1 H, 
J 3B.4’ 39, Jz.4’ N- 6,3 Hz, H-4’), 3,74 (d, 1 H, H-3’), 3,64 (d, 1 H, NCI&HaPh), 
3,41 (s, 3 H, OMe), 2,60-2,45 (m, 2 H, JzS3 N- 3 Hz, H-2,-3), 1,44 et 1,31 (2 s, 2 x 
3 H, CMe,); s-m.: m/z 330 (0,2) (M‘t), 315 (0,4) (MT - Me‘), 159 (8), 92 (12), 
91 (44), 87 (12), 85 (68), 84 (12), 83 (loo), 59 (lo), 47 (14), 43 (18). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O, (330,39): C, 65,44; H, 6,71; N, 8,48. TrouvC: 
C, 65,29; H, 6,93; N, 8,35. 

(2S,3R)-3-Cyatto-2-(I,2-O-isoprop~~Iid~t~e-3-O-ttte’tllyl-cc-D-xylo-t~tro-l,4-frrra- 

nos-4-yZ)-I-mkth~~lariridine (7). - A une solution de E-l (ref. 18) (350 mg, 1,15 mmol) 
dans du benzene (12 mL), on ajoute une solution Cthanolique de methylamine ?t 33 % 
(I,2 mL, 9,7 mmol) et de la triethylamine (0,2 mL, I,4 mmol). Apr& 90 min sous 
agitation j! 20”, on ajoute de l’kther (20 mL), filtre, lave avec une solution aqueuse 
saturEe d’hydrogCnocarbonate de sodium (10 mL), puis avec 2 x 10 mL d’eau, 
s&he (sulfate de magnkium) et Cvapore. Le rCsidu est soumis g une c.c.p. (ether- 

hexane 5: 1, v/v) qui foumit 190 mg (65 %) de 7, sirop, [ali -54,9” (c 0,8, chloro- 
forme); c.c.m.: RF 0,41 (&her-hexane 5 : 1, v/v); ;CEz” 205 (250), 260 (140); v:z 
2245 (C=N), 1385 et 1376 cm-’ (CMe,); r-m-n.-‘H (90 MHz, chloroform-d- 
benzene-d6 1: I, v/v): 6 5,85 (d, 1 H, J1,,2, 3,8 Hz, H-l’), 4,41 (d, I H, H-2’), 3,99 

(dd, 1 H, J3e.4. 335, J2.4. 7,6 Hz, H-4’), 3,84 (d, I H, H-3’), 3,23 (s, 3 H, OMe), 2,09 
(s, 3 H, NMe), 1,92 (dd, 1 H, J2,3 6,3 Hz, H-2), 1,53 (d, 1 H, H-3), 1,38 et I,20 
(2 s, 2 x 3 H, CMe& sm.: m/z 254 (2) (MT), 239 (20) (MT - Me-), 1 I1 (44), 
110 (54), 107 (74), 85 (96), 84 (74), 83 (IOO), 82 (54), 59 (35), 43 (61), 42 (57). 

Anal. Calc. pour C12H18N204 (254,29): C, 56,58; H, 7,13; N, 11,02. Trouvk: 
C, 56,52; H, 7,29; N, 10,96. 

Action de I’ammoniac stw E-l. - A une solution de E-l (GE 18) (500 mg, 1,64 
mmoi) dans de l’ithanol (25 mL), on ajoute une solution aqueuse d’ammoniac & 
25 % (0,44 mL, 5,9 mmol). Aprk 16 h sous agitation B 20 “, on Cvapore le solvant, 
reprend avec du chloroform (50 mL), lave avec de l’eau (3 x 10 mL), stche (sulfate 

de magksium) et kvapore. Le rksidu est soumis & une c.c.p. (ether-hexane 7 : 1, v/v) 
qui foumit 162 mg (41%) de 8, 145 mg (37 %) de 12 et 59 mg (11%) du produit 
d’addition 14. 
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(2S,3R)- 3 - CJrano - 2-( ~,~-~-~SOpl~Op~~/~~~~?C-~-O-)ne’t/?~~O-f~f~O-~,~-~~~~- 

nos-4-yl)aziriditze (8). - Obtenue comme d&it ci-dessus et recristallisee dans Cther- 
ether de petrole, p.f_ 67,0-69,4”, [a]EG -75,5” (c 1,1, chloroforme); c.c.m.: RF 0,26 
(ether-hexane 7 : 1); l.zEH 205 (80); I$,:; 33 15 et 3280 (NH), 2255 et 2245 cm-’ 
(C EN); r.m.n.- ‘H (90 MHz, benzene-d,): 6 5,81 (d, 1 H, J,S,2. 3,s Hz, H-l’), 4,34 
(d, 1 H, H-2’), 4,07 (dd, 1 H, J3.,5, 3,4, J,,,, 7,s Hz, H-4’), 3,90 (d, Cl., 1 H, H-3’), 
3,09 (s, 3 H, OMe), 2: 2,38 (massif, 1 H, H-2), = 1,99 (massif, 1 H, H-3), I,34 et 
I,14 (2 s, 2 x 3 H, CMe2), N 1,07 (massif, 1 H, NH); (benzene-d,-eau-d,): 5 2,40 
(t Cl., 1 H, H-2), 2,03 (d El., 1 H, H-3); (benzene-d,--eau-d,, 65”): 5 2,36 (dd, 1 H, 

Jz.3 62 Hz, J,,,. 7,3 Hz, H-2), 2,00 (d, 1 H, H-3); sm.: m/z 225 (33) (M? - Me’), 
124 (26), 93 (56), 87 (27), 85 (39), 59 (82), 58 (29), 45 (45), 43 (loo), 41 (29). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O, (240,26): C, 54,991 H, 6,71; N, 11,66. TrouvC: 
C, 55,04; H, 6,33; N, 11,57. 

(2S,3S)- 3- Cyazzo- 2-(1,2-O-isoprop~iid~ne-3-O-~zz~tiz~l-a-D-xylo-t~tro-l,4-fz~r~z- 

nos-4yI)aziridine (12). - Obtenue comme d&rite ci-dessus et purifite par C.C.S. 
(&her-hexane 10: 1, v/v), sirop, [u]:’ - 12,l a (c O,S, chloroforme); c.c_m.: R, 0,43 

(&her-hexane 7 : 1, v/v); vmar fi1m 3290 (NH), 2245 (CG N), 1388 et 1380 cm-’ (CMe,), 
r.m.n.-‘H [90 MHz, chloroforme-d-eau-dz, -2O”, invertomere principal (80 x)]: 
6 5,80 (d, 1 H, J1.,2’ 3,6 Hz, H-l’), 4,62 (d, 1 H, H-2’), 4,58 (dd, 1 H, f3,,5, 3,0, 
J ?,+, 1,3 Hz, H-4’), 3,89 (d, I H, H-3’), 3,49 (s, 3 H, O-Me), 2,62 (m, 2 H, H-2, H-3), 
1,52 et I,34 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); [invertomere secondaire (20”/,)]: b 5,94 (d, 1 H, 
J 1,,2, 3,6 Hz, H-l’), 2,38 (d, Cl., 1 H, JZS3 2-3 Hz, H-3); (benzene-ds-eau-d*, + 5 “, 
invertomere principal): 6 5,45 (d Cl., 1 H, J,,,2, 3,5 Hz, H-l ‘), 4,ll (d, 1 H, H-2’): 
3,90 (dd, 1 H, Jj,,4, 3,0, Jz,+, I,9 Hz, H-4’), 3,26 (d, 1 H, H-3’), 2,95 (s, 3 H, OMe), 

2309 (t, 1 H, Jz.3 2,6 Hz, H-2), I,94 (d, 1 H, H-3), 1,38 et 1,lO (2 s, 2 x 3 H, CMe,); 
sm.: m/z 241 (4) (M’! + H’), 225 (75) (M ? - Me’), 193 (27) 151 (40), 124 (69), 
123 (35), 93 (64), 87 (loo), 85 (55), 59 (48), 43 (34). 

Anal. Cab pour C,,H,,N,O, (240,26): C, 54,99; H, 6,71; N, 11,66. TrouvC: 
C, 54,71; H, 6,87; N, 11,72. 

(2S,3R)- Z-(2-Ami~zoe’t/z~~~)-3-c~mlo-2-(I,2-O-isoprop~~lid~tze-3-O-~zz~t~z~~-a-D- 

xylo-tttro-I,4-fzrrzos-4-yZ)aziriditze (9). - A une solution de E-l (ref. 18) (300 mg, 
0,99 mmol) dans du benzene (10 mL), on ajoute du 1,2-diaminoethane (I,0 mL, 
15 mmol). Aprb 30 min sous agitation a 20”, on lave avec une solution aqueuse 
saturge d’hydrogCnocarbonate de sodium (5 mL), puis avec 5 mL d’eau contenant 
du chlorure de sodium, s&he (sulfate de magnesium) et Cvapore sous vide pousse, 
ce qui fournit 243 mg (87”/,) de 9 homogene en r.m.n. Aprb passage sur une courte 
C.C.S. (ether-methanol 1 : 1, v/v, puis methanol pur), on obtient 181 mg (65 %) de 9 
pur, sirop, [a];” -33,5” (c 1,3, chloroforme); c.c.m. RF 0,17 (ether-methanol 2 : 1, 

v/v); v;;y 3620 et 3390 (NH), 2250 (C-N), 1379 et 1387 cm-’ (CMe,); r.m.n.-‘H 

(90 MHz, benzene-d,): 8 5,88 (d, 1 H, J,,,Z, 3,8 Hz, H-l’), 4,41 (d, 1 H, H-2’), 4,18 

(dd, 1 H, J3.,4. 323, Jz.4. 8,0 Hz, H-4’), 3,90 (d, 1 H, H-3’), 3,15 (s, 3 H, OMe), 2,69 

(m, 2 H, JAc 4,5, JFK N- 5, JAD 63 J,., 4,9 Hz, NCH,H,CH,HDNH2), 2,34 (m, 

1 H, JAB 1 I,0 HZ, NCHAHnCHcHnNHz), 2,15 (dd, 1 H, Jz.3 6,3 HZ, (H-2), I,80 
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(m, 1 H, NCH,H,CHcHnNH,), 1,73 (d, 1 H, H-3), I,72 (s, 2 H, NH,), I,35 et 
I,17 (2 s, 2 x 3 H, CMe2); s.m.: m/z 284 (3) (M* -f- H‘), 283 (1) (Mf), 268 (16) 
(M? - Me-), 254 (77), 194 (20), 173 (21), 167 (29), 113 (loo), 81 (48), 86 (17), 

59 (21), 44 (27), 43 (23). 
Alzal. Calc. pour C13HtlN304 (283,33): C, 55,11; H, 7,47; N, 14,83. TrouvC: 

C, 55,lO; H, 7,64; N, 14,70. 
(X,3R)-3-C~lano-l-(5-&so_~y- Z,2-0-isopropylidhe-3-0-nz@tJzyl-a-D-xylo-Z,l- 

fz~ratzos-5-yl)-2-(Z,2-O-isopropylid~ne-3-O-r?z~t~z~~i-a-D-xylo-t~tro-Z,4-furanos-4-y~)azi- 

ridine (10). - A une solution de E-l (rkf. 18) (304 mg, 1,O mmol) dans du benz&ne 
anhydre (25 mL), on ajoute du 5-amino-5-dboxy-l,2-O-isopropylidbne-3-O-m~thyl- 
a-D-xylofuranose (r&f_ 7) (203 mg, 1,0 mmol) et de la triCthylamine (0,48 mL, 3,5 
mmol). Aprk 19 jours sous agitation 5 20°, on dilue avec de l’kther (25 mL), lave 

avec une solution aqueuse d’hydrogkocarbonate de sodium B 3% (20 mL), puis 
avec de l’eau (2 x 5 mL), s&he (sulfate de magnkium) et Cvapore. Le rCsidu est 
soumis B une C.C.S. (ether-hexane 5 : 1, v/v) qui foumit 95 mg (31 %) de E-l, puis 
260 mg (89% par rapport B E-l consomm6) de 10; un Cchantillon analytique de 10 
est obtenu apr& nouvelle purification par C.C.S. (&her-hexane 7: 1, v/v), sirop, 
[a];’ -66,7” (c 0,7, chloroforme); c.c.m.: R, 0,39 (ether-hexane 5 : 1, v/v); I.EgH 
203 (170); 1:;: 2250 (CEN), 1387 et 1379 cm-’ (CMe,); r.m.n.-lH (90 MHz, 
benzene-d,): 6 5,80 et 5,77 (2 d, 2 x 1 H, J,.,,. et J,,,P2,. 3,7 Hz, H-l’ et -1”). 4,55 

(dt, 1 H, J3S.4’ 3,2, J4’.5’ 6,4 Hz, H-4’), 4,29 (d, 2 H, H-2’ et -2”), 4,21 (dd, 1 H, 
J x-.4- 393, Jt.e 8,l Hz., H-4”), 3,88 (d, 1 H, H-3’), 3,85 (d, 1 H, H-3”), 3,06 et 2,99 
(2 s, 2 x 3 H, 2 OMe), 2,49 (d, 2 H, 2 H-5’), 217 (dd, 1 H, JzV3 6,3 Hz, H-2), 1,59 
(d, 1 H, H-3), 1,39, 1,27, I,14 et 1,ll (4 s, 4 x 3 H, 2 CMe,); s-m.: I?Z/Z 426 (41) 

(MT), 411 (79) (MT - Me), 253 (62), 195 (35), 128 (62), 127 (69), 87 (48), 84 (loo), 
83 (35), 71 (55). 

Anal. Calc. pour C20H,,N20s (426,47): C, 56,33; H, 7,09; N, 6,57. Trouvk 
C, 56,17; H, 6,99; N, 6,52. 

Actiorz de la benzylarnine szu I’&zose E-2. - En traitant E-2 (r&f. 18) (160 mg, 

0,58 mmol) par de la benzylamine (0,7 mL, 6,4 mmol) dans du benzgne (7 mL) en 
prksence de triCthylamine (0,2 mL, 1,4 mmol) comme dCcrit pour la prkparation de 6, 
on obtient en 18 h Q 20” et aprk separation par C.C.S. (&her-hexane 3 : 1, v/v) 25 mg 
(14%) de 13, 85 mg (49 %) d’un melange 4: 1 de 15 et 18 et 60 mg de 15 pur. 

Actiopz de la benzylamine sur utz mklange des hoses E- et Z-2. - A une solution 
de E-2 (68 %) et 2-2 (32%) (rEf_ 18) (800 mg, 2,92 mmol) dans du benz&ne anhydre 

(35 mL), on ajoute de la benzykumine 3,5 mL, 32 mmol) et de la trikthylamine (1 mL, 
7,2 mmol). Aprk 16 h sous agitation & 20”, on filtre, concentre, reprend par du chloro- 
forme (50 mL), lave avec une solution aqueuse saturGe d’hydrog&ocarbonate de 
sodium (10 mL), puis avec de l’eau (2 x 10 mL), stche (sulfate de magn6ium) et 
evapore. Le rksidu est soumis ti une C.C.S. (ether-hexane 3 : 1, v/v) qui foumit 305 mg 
(35 %) de 13,325 mg (37 %) d’un m&lange 7 : 2 de 15 et 18 et 225 mg (26 %) de 15 pur. 

(2S,3R)-I-BenzyZ-3-cyano-2-(Ed~soxy-l,2-O-isopropyZid~ne-a-D-~~t~o-~~tro- 

I,4-furanos-4-yl)aziridine (15). - Obtenue comme d&-it ci-dessus et recristallisCe 
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dans &her-&her de p&role, p.f_ 9&O-99,0”, [a];* + 11,3 o (c 1,4, chloroforme); 
c.c.m.: R, 0,53 (&her-hexane 7 t 1, v/v); %,,, EtoH 209,s (5700), 251,s (140), 257 (IgO), 
263,5 (140); vmnx KBr 2250 (C=N), 1390 et 1379 cm-’ (CMe2); r.m.n.-‘H (90 MHz): 
6 7,32 (s, 5 H, Ph), 5,84 (d, 1 H, J1,,2. 3,7 Hz, H-l’), 4,72 (dd, 1 H, Jt,,3.exo 4,7 Hz, 
H-2’), 4,13 (ddd, 1 H, J3,endo,4, 4,8, J3.exos4. 10,8, J2,&. 6,6 Hz, H-4’), 3,89 (6, 1 H, 
J 13,7 Hz, NCN,H,Ph), 3,34 (d, 1 H, NCH,H,Ph), 2,28 (dd, 1 H, J3,endo,J,exo 
13,2 Hz, Hendo3’), 2,15 (d, 1 H, JZw3 6 Hz, H-3), 2,02 (t, 1 H, H-2), I,68 (ddd, I H, 
Hexo-3’), 1,49 et 1,31 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); s-m.: m/z 285 (10) (M? - Me’), 196 
(6), 157 (7), 156 (5), 143 (8), 92 (9), 91 (loo), 85 (8), 65 (8), 59 (6), 43 (9). 

Anal. Calc. pour C,,HZoN20, (300.36): C, 67,98; H, 6,71; N, 9,33. TrouvC: 
C, 68,05; H, 6,83; N, 9,30. 

(2R,3S)-I-Ben~~l-3-cyano-2-(3-d~so_~y-1,2-O-isopropJtlid~nc-~-~-~~thro-t~tro- 
1,4-jkranowf-yZ)aziridine (18). - Les fractions contenant 18 obtenues comme dkrit 
ci-dessus sont rkunies et appauvries en 15 par cristallisation dans Cther-kther de 
petrole & 4”. Les eaux-meres (40% de 18) sont kaporkes puis soumises & une c.c.p. 
(&her-hexane 7 : 1, v/v) qui fournit 45 mg de 1’Cpimtre 18 enrichi h 90 %, p-f_ 90-102”, 
[a]i4 -49,S” (c 0,9, chloroforme), [aID corr. N- -56”; c.c.m.: R, 0,59 (ether- 
hexane 7: 1, v/v); vfi: 2245 (C=N), 1384et 1375 cm-’ (CMe,); r.m.n.-‘H (90 MHz): 
6 7,30 (s, 5 H, Ph), 5,75 (d, 1 H, J1.st, 3,6 Hz, H-l’), 4,62 (dd, 1 H, J2,s3,rxo 4,7 Hz, 

H-2’), 4,09 (ddd, 1 H, JY~A,.LC. 436, Jx’ero.4’ 10,3, JZw4, 6,3 Hz, H-4’), 3,80 (d, 1 H, 
J 13,l Hz, NCH,H,Ph), 3,30 (d, 1 H, NCH,H,Ph), 2,26 (d, 1 H, J2,3 5,8 Hz, 
H-3), 2308 (dd, 1 H, J~en~,.~exo 13 Hz, Hendo-3’), 2,03 (dd, 1 H, H-2), N I,45 
(ddd, 1 H, Hex-o-3’), I,48 et 1,29 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); s-m.: m/z 300 (0,5) (MT), 
285 (5) (M? - Me‘), 157 (8), 143 (17), 92 (23), 91 (loo), 85 (20), 67 (8), 65 (21), 
59 (38), 57 (8), 43 (20). 

Anal. Calc. pour C,,HzoNzOX (300,36): C, 67,98; H, 6,71; N, 9.33, TrouvC: 
C, 68,15; H, 6,80; N, 9,26. 

(2S,3S)-I-Benzyl-3- y c ano-2-(3-d~so_ry-l,2-O-isopropylid~ne-a-D-irythro-t~tro- 

1,4-fitranos-4-yl)aziridine (13). - Obtenue comme dCcrit ci-dessus et recristallisCe 
dans Cther-&her de p&role, p-f. 99,2-99,7”, [a];f” +29,7 o (c 1,2, chloroforme); 
c.c.m.: R, 0,60 (&her-hexane 3 : 1, v/v); lEa:H 208 (7500), 251,5 (140), 257 (190), 
263,5 (140): vz: 2245 (C=N), 1390 et 1381 cm-’ (CMe2); r.m.n.-‘H (90 MHz): 
6 7,35 (s, 5 H, Ph), 5,71 (d, 1 H, J,,,2, 3,7 Hz, H-l’), 4,60 (t, 1 H, J2,,3,_,4,1 Hz, H-2’), 
4,22 (dt, 1 H, JJ.endo.4’ 4,5, Jyexo.4, W% Jz.4’ 3,9 Hz, H-4’), 3,96 (d, 1 H, J 13,l Hz, 
NCH,H,Ph), 3,58 (d, 1 H, NCIf,H,Ph) 2,78 (d, 1 H, JZ,3 3,0 Hz, H-3), 2,27 (dd, 

1 H, H-2), 1393 (dd, 1 H, Js*endo,3’exo 13,2 Hz, Hendo3’), 1,40 (ddd, 1 H, Hex03’), 
1,47 et 1,28 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); sm.: m/z 300 (0,4) (Mf), 285 (4) (Mf - Me‘), 
156 (5), 143 (3), 92 (9), 91 (loo), 85 (5), 67 (5), 65 (9), 59 (12), 43 (10). 

Anal. Calc. pour C,,H,,N,O, (300,36): C, 67,98; H, 6,71; N, 9,33. TrouvC: 
C, 68,ll; H, 6,90; N, 9,34. 

Action de la benzylamine sur /‘&nose E-3. - A une solution de E-3 (ref. 18) 
(220 mg, 0,72 mmol) dans du benzene anhydre (7.2 mL), on ajoute de la benzylamine 
(0,72 mL, 6,6 mmol) et de la triethylamine (0,2 mL, 1,44 mmol). Aprk 20 h sous 
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agitation B 20”, on ajoute du chloroforme (30 mL), lave avec une solution aqueuse 

saturke d’hydrogrkocarbonate de sodium (10 mL), puis avec de l’eau (2 x 5 mL), 

s&he (sulfate de magrkium) et Cvapore (vide poussC). Le rCsidu est soumis Q une 

C.C.S. (ether-hexane 7 : 1, v/v) qui foumit 45 mg (19 %) d’un mklange 3 : 2 des isomtkes 

tt-nils de 16 ou 19 et 187 mg (78 %) d’un melange 1: 6 de 16 et 19. 
Actiotl de Ia benqlamine SW WI mt?lange des hoses E et Z-3_ - En traitant un 

melange de E-3 (55 %) et Z-3 (45 %) (ref. IS) (430 mg, 1,41 mmol) par de la benzyl- 

amine (I,9 mL, 17,4 mmol) dans du benzene (19 mL) en prksence de trikthylamine 
~~!;4 ~~.~, 7,9 ~~,,~=c~)->- &s~,~~~ ~~~~It_ r~~~~~~ B p~rr:-;~ ~C_ ~-3 per, ~iI;i- Sb~~It_, ~p~;S 

separation par c.c.s., 174 mg d’un melange 3 :2 des isomkes tram de 16 ou 19, et 

223 mg (48 %) d’un melange 1: 6 de 16 et 19. 

(ZS, 3R)-I-Ben~_v-vl-3-c~~a~~o-2-(1,2-O-isopropyli~~ne-3-O-~~~t~~yi-~-D-ribo-t~tro- 

I,4-fzwanos-4-yZ)azirihze (16). - De la fraction contenant 16 et 19 obtenue comme 

dkrit ci-dessus B partir de E- et Z-3 on Climine une partie de 19 par cristallisation 
dans chloroforme--Gther B 4O. Les eaux-meres (55% de 16), combinCes avec celles 

provenant de la prsparation de 19, sont encore appauvries en 19 par cristallisation 

dans le meme systeme. On filtre, Cvapore et purifie le rksidu (90% de 16) par C.C.S. 
sur alumine (&her); par recristallisation dans &her-&her de p&role, on obtient 
30 mg de 16 trb pur, p.f_ 114,2-l 14,6”, [u]i4 + 86,5 o (c 0,7, chloroforme); c.c.m.: 

RF 0,50 (&her); AZ:” 208 (SSOO), 250 (150), 256 (190), 262 (150); v::: 2250 (Cc N), 
1356 et 1378 cm-’ (CMe& r.m.n .-‘H (90 MHz): S 7,33 (s, 5 H, Ph), 5,78 (d, 1 H, 
J ,,-,. 3,6 Hz, H-l’), 4,59 (t. 1 H, Jz.V3. 4,2 Hz, H-2’), 4.11 (dd, 1 H, J3. $. 8,8, J?.*. 

5tl -Hz, H-4’), 3,62 (s, 2 H, NCH,Ph), 3,42 (dd, 1 H, H-3’), 3,35 (s, i H, OMe), 
2,25 (d, 1 H, J2,3 6 Hz, H-3), 2,14 (dd, I H, H-2), I,58 et 1,35 (2 s, 2 x 3 H, CMe?); 

s.m.: m/z 330 (0,4) (M?), 315 (4) (MT - Me-), 241 (7), 158 (7), 123 (37), 92 (S), 

91 (loo), 57 (lo), 85 (9), 65 (6), 59 (7), 43 (12). 
Anal. CaIc. pour C,,H,INI04 (330,39): C, 65,44; H, 6,71; N, 8,4S. Trouv& 

C, 65,56; H, 6,76; N, 8,53. 

(2R,3S)-I-Ben~~~I-3-cya~zo-~-(1,2-isopropyl~ze-3-o-~n~t/zy[-u-D-ribo-t~tro- 

Z,4-jkranos-4-yl)ariridine (19). - Par cristallisation (chloroforme-kther, 4”) de la 
fraction riche en 19 d&rite ci-dessus B pa&r de E-3, on obtient 100 mg (42 %) de 

19 pur, p.f_ 170,6-171,6”, [a];? -6,5” (c l,O, chloroforme); c.c.m.: RF 0,48 (&her); 
I_:=;” 208 (5600), 257 (160); ~2:: 2250 (C-N), 1389 et 1379 cm-’ (CMe,); r.m.n_-‘H 

(90 MHz): 6 7,32 (s, 5 H, Ph), 5,73 (d, 1 H, J,-,2e 3,4 Hz, H-l’), 4,62 (t, 1 H, J2,_3. 

4,l Hz, H-2’), 3,97 (dd, 1 H, J3..4. 8,4, J1.*. 6,3 Hz, H-4’), 3,82 (d, 1 H, J 13,2 Hz, 
NCNaH,Ph), $43 (dd, 1 H, H-3’), 3,36 (d, 1 H, NCN,H,Ph), 3,25 (s, 3 H, OMe), 

2-23 (d, 1 H, Jz.3 5,s Hz, H-3), 2,08 (t, 1 H, H-2), 1,57 et 1,36 (2 s, 2 x 3 H, CMe?); 

s.m.: m/z 330 (0,5} (Mf}, 315 (6} (Mf - Me‘), 240 (3}, 186 (6), 158 (K!), 157 (6}, 

123 (46), 106 (6), 92 (S), 91 (loo), 87 (9), 85 (9), 59 (6), 43 (11). 
Anal. Calc. pour C,,H2,N,04 (330,39): C, 65,44; H, 6,71; N, 8,48. Trouvl: 

C, 65,48; H, 6,69; N, 8,44. 

Action de la nztthylamine stir tm nzklange des b~oscs E- et Z-3. - A une solution 

de E-3 (83,5 %) et 2-3 (16,5 %) (ref. 18) (700 mg, 2,3 mmol) dans du benzene (25 
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mL), on ajoute une solution Cthanolique de methylamine a 33 oA (2,2 mL, 17,8 mmol) 
et de la triethylamine (0,4 mL, 2,9 mmol). Apres 4 h sous agitation ?I 20 ‘, on ajoute de 

Ether (25 mL), lave avec une solution aqueuse saturee d’hydrogenocarbonate de 
sodium (10 mL), puis avec de l’eau (3 x 10 mL); la phase organique est sCchCe 
(sulfate de magnesium) et Cvaporee. Les phases aqueuses sont reunies et extraites avec 
du chloroforme (6 x 10 mL); les extraits chloroformiques sont Gunis, s&h& (sul- 
fate de magnesium), evapores et le residu recristallise (chloroforme-ether); on isole 

ainsi 210 mg (36 Ok) de 20 pur. Les eaux-meres de cette cristallisation sont cornbikes 
avec k r&jdu rip, !a_ $bb ben_&nedti et ce m-e. est SQJLg& & ~AQ.C= c.c,p (&t&r)_ 

qui fournit 187 mg (32%) dun melange 1: 1 de 17 et 20, 110 mg de 21 (purete >90 %) 
et 67 mg (11%) de 22 pur. 

(2S,3R)-3-Cyarzo-2-(1,2-O-isoprop~~Ii~~t~e-3-~-~~l~t~l~~i-~-D-ribo-tPtro-I,4-ficra- 

nos-4-yl)-I-mPtl?ylazirini,le (17). - La fraction contenant 17 obtenue comme decrit 
ci-dessus est appauvrie en 20 par cristallisation deuce dans chloroforme-ether (20”). 
Apres filtration, les eaux-meres (75% de 17) sont Cvaporees et le residu cristallise 
dans benzene-&her diisopropylique (20”), ce qui four-nit 40 mg de 17 contamine par 
moins de 10 ‘A de 20, p-f. 123-139”, b]g3 + 86,6” (c 1,0, chloroforme), [a]o corr. 
N +95”; c.c.m.: RF 0,23 (ether); v:!; 2255 (C=N), 1388 et 1379 cm-’ (CMe,); 
r.m.n.-‘H (90 MHz): B 5,80 (d, 1 H, J,,,2V 3,5 Hz, H-l’), 4,68 (t, 1 H, Jz,,3V 4,2 Hz, 
H-2’), 3,99 (dd, 1 H, Js,,a, 8,8, JZ,4, 6,6 Hz, H-4’), 3,59 (dd, 1 H, H-3’), 3,52 (s, 3 H, 
OMe), 2,48 (s, 3 H, NMe), 2,07 (d, 1 H, Jz,3 5,9 Hz, H-3), I,89 (t, 1 H, H-2), I,58 
et I,38 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); s-m.: m/z 254 (0,6) (MT), 239 (23) (MT - Me-), 165 
(34), 111 (21), 110 (22), 107 (loo), 85 (28), 82 (30), 59 (19), 43 (40), 42 (32). 

Anal. Calc. pour C,zH,8N204 (254,29): C, 56,68; H, 7,13; N, 11,02. TrouvC: 
C, 56,66; H, 7,24; N, 10,98. 

(ZR,3S)-3-Cyajro-2- (1,2-O-isoprop~~~i~~ne-3-0-mPt/?~~~-cc-D-ribo-t~tro-l,4-jirra- 

nos-4-yl)-I-me’thylaziridine (20). - Obtenue comme dCcrit ci-dessus, p.f_ 175,0-175,8 O, 

b1ii4 + 6,3 o (c 1 ,O, chloroforme); c.c.m. : RF 0,18 (ether); I’-::” 205 (165); I$:; 2245 
(C=N), 1386 et 1375 cm-’ (CMe,); r.m.n.-‘H (90 MHz): 6 5,77 (d, 1 H, J,,,r, 
3,3 Hz, H-l’), 4,69 (t, 1 H, J2,,3, 4,0 Hz, H-2’), 3,99 (dd, 1 H, J3ew4, 8,7, J,.,. 6,0 Hz, 
H-4’), 3,65 (dd, 1 H, H-3’), 3,54 (s, 3 H, OMe), 2,48 (s, 3 H, NMe), 2,08 (d, 1 H, 
J 5,8 Hz, H-3), 1,92 (t, 1 H, H-2), 1,57 et I,37 (2 s, 2 x 3 H, CMe,); sm.: nz/z 
2;: (0,7) (Mt), 239 (19) (MT - Me’), 186 (16), 165 (60), 154 (20), 138 (18), 128 
(18), 111 (16), 110 (19), 107 (loo), 85 (14). 

Anal. Calc. pour C12H,,N,04 (254,29): C, 56,68; H, 7,13, N, 11,03. TrouvC: 
C, 56,74; H, 7,16; N, 10,94. 

(2R,3R)-3-Cyano-2-(1,2-0-isoprop~~li~~tze-3-O-me’tlzy~-a-D-ribo-t~tro-I,4-frrra- 

nos-4-yl)-l-r?zPtlzylaziridirze (21). - Ohtenue comme d&tit ci-dessus et purifEe par 
une nouvelle c.c.p. (ether) qui fournit 84 mg (14%) de 21 pur, sirop, [a]h6 + 8i, 1 o 
(c 1,0, chloroforme); c.c.m.: RF 0,58 (ether); i-z:” 206 (550); v::; 2240 (CzN), 
1388 et 1379 cm-’ (CMe,); r.m.n.-‘H (90 MHz): 8 5,71 (d, 1 H, J1.,?- 3,5 Hz, H-l’), 
4,66 (t, 1 H, J,.,,. 3,9 Hz, H-2’), 3,87 (dd, 1 H, J3..*. 8,9, JZ,*. 4,7 Hz, H-4’), 3,52 
(dd, 1 H, H-3’), 3,51 (s, 3 H, OMe), 2,69 (d, 1 H, Jz,3 2,8 Hz, H-3), 2,61 (s, 3 H, 
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puis avec de I’eau (2 x 10 mL), s&he (sulfate de magnesium) et Cvapore. Le r&idu 

est soumis a une c.c.p. (ether-hexane 20: 1, v/v) qui four-nit 22,2 mg (6 %) de la 

(2R, 3S)-3-benzoyl-2-(1,2-O-isopropylidkne-3-O-mdthyl-cl-D-~~~~-t~tro-1,4-furanos-4- 

yl)-1-methylaziridine (ref. 10) et 317 mg (86%) dun melange form6 de 65% de 
l’isomtre trans-(2R, 3fZ) 24 et 35% de l’isomere cis-(2S, 3R) (ref. IO). 

(2R,3R)-3-Benzo),Z- 2-(1,2-0-isopropyli~~ne-3-O-~~~tf~y~-~-o-xylo-rPtro-I,4-ji~- 

ranos-4-yl)-l-me’dyZaziri&ne (24). - La fraction contenant 24 d&rite ci-dessus est 

soumise a une c.c.p. sur alumine (ether-mCthano$ 75: 1, v/v; la composition du 
melange de dkeloppement depend fortement du degre d’activation du support) qui 
fournit 136 mg (37 %) de 24 et 97 mg (26%) de l’isomtre cis-(2S, 3R) contaminl 

par 15 % de 24. L’echantillon analytique de 24 est obtenu apres nouvelle c.c.p. 

(ether), sirop, [tcfi4 -74,2” (c 1,0, chloroforme); c.c.m.: RF 0,58 (ether); 2::” 205 

(6500), 247 (13100); ~22 1676 (C=O), 1388 et 1379 cm-’ (CMez); r.m.n.-‘H [90 

MHz, -2O”, invertomke principal (IS, SO%)]; 6 8,15-7,95 et 7,75-7,40 (2 m, 2 et 

3 H, Ph), 6,00 (d, 1 H, Jr..,, 3,s Hz, H-l’), 4,63 (d, 1 H, H-2’), 4,04 (dd, 1 H, J3.,s. 

3,0, J2.4’ 5,7 Hz, H-4’), 3,73 (d, 1 H, H-3’), 3,58 (d, 1 H, J,,, 2,s Hz, H-3), 3,42 

(s, 3 H, OMe), 2,71 (dd, 1 H, H-2), 2,50 (s, 3 H, NMe), 1,49. et I,34 (2 s, 2 x 3 H. 

CMe,); [invertomere secondaire (IR, 20 %)I: 6 4,28 (dd, 1 H, J3..4. N 3, J1,.%, N- 

9 Hz, H-4’), 3,80 (d, 1 H, H-3’), 3,25 (s, 3 H, OMe), 3,Ol (d, 1 H, J2,3 2,6 Hz, H-3, 
2,71 (s, 3 H, NMe); sm.: m/z 333 (0,2) (MT), 318 (3) (Mf - Me’), 228 (4), 161 

(12), 160 (loo), 112 (4), 105 (ll), 91 (5), 85 (6), 84 (3), 77 (9), 59 (3), 43 (8), 42 (8). 
Anal. Calc. pour C,,H,,NOS (333,39): C, 64,85; H, 6,95; N, 4,20. TrouvC: 

C, 64,98; H, 6,94; N, 4,22. 
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