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Abstract: The highly antigenic capsular polysaccharide of Salmonella typhi is a polysaccharide made 
out of N-acetyl D-galactosaminuronic acid units connected together through an ct(1-->4) linkage. Most 
of the hydroxyl groups at C-3 are acetylated. In order to determine the minimal size of fragments 
required for eliciting a significant immunological response, the corresponding di, tri, tetra and 
hexasacchafides have been chemically synthesized. The strategy is based on the use of anomeric S- 
xanthates of 2-azido-2-deoxy-D-galactopyranosyl derivatives as glycosyl donors. It has been shown that 
tetra and hexasaccharides are able to inhibit antibody binding by native polysaccharide. 
© 1999 Elsevier Science Ltd. All rights reserved. 

R(~'um6: Le polysaccharide capsulaire de Salmonella typhi est un composd hautement antig~nique 
rdsultant d'un assemblage r6gulier d'unitds acide N-acdtyl D-galactosaminuronique relides en ct(1--~4) et 
largement acdtyldes en position 3. Pour ddterminer la taille minimale ndcessaire ~t la rdponse 
immunitaire, nous avons prdpard chimiquement les di, tri, tdtra et hexasacchafides correspondants en 
utilisant comme agent glycosylant les S-xanthates de 2-azido-2-deoxy-D-galactopyranosyle protdgds. Le 
tdtra et l'hexasaccharide sont capables d'inhiber la fixation du polysaccharide naturel sur l'anticorps 
considdrd. 

I N T R O D U C T I O N  

La bactdrie Salmonella typhi poss6de un polysaccharide capsulaire antig6nique connu sous le nom d'antig~ne 

Vi. I1 s'agit d'un homopolym~re lindaire constitud d'unit6s acide N-acdtyl D-galactosaminuronique largement 

acdtyldes en position C-3 et ~t liaison ~ (1---)4) 1,2. 

°--~6 In 
Cette bactdrie est ~ l 'origine de la fi~vre typho'fde, la plus frdquente et la plus sdv~re des fi~vres entdriques 

dans les pays en voie de ddveloppement. Les vaccins actuellement utilisds poss~dent certaines limitations. 

Dans le cadre d'un programme ayant pour finalitd la ddtermination de la structure minimale pouvant donner 

lieu ~ une bonne r6ponse immunologique,  nous ddcrivons ici les mdthodologies de synth~se qu'il a fallu 

ddvelopper pour prdparer des oligom~res de longueur variable. Ce travail s'inscrit darts une perspective ~t plus 

long terme de prdparation d'un vaccin de synth~se contre la fi~vre typho'ide. A notre connaissance, des 

oligosaccharides de ce type n'ont jamais dt6 synthdtisds. 

R E S U L T A T S  ET  D I S C U S S I O N  

Synth#se du dim~re de l'antig#ne Vi de S. Typhi 
Notre premier objectif a dt6 de rdaliser une synth/~se du disaccharide 1 suivant: 
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MeO COOH 

AcO A ' ~  0 
AcNH 0 

t COOH 

AcO~----~ 
1 AcNH I 

OMe 

L'extrEmitE "rEductrice" est bloquEe sous la forme d'un glycoside de mEthyle possEdant la m~me anomErie 

que le compose naturel, l'extrEmitE "non rEductrice" Etant mimEe sous la forme d'un Ether mEthylique. Lors 
d'une Etude rEcente 3, nous avons dEveloppE une nouvelle technique pour la preparation de d i e t  

oligosaccharides de la D-galactosamine. Elle utilise les S-xanthates anom~res de dErivEs du 2-azido-2-dEsoxy- 

D-galactopyranose. C'est cette mEthodologie qui a 6tE employee dans ce travail. 
Le nitrate (x 24 est d'abord aisEment transformE en xanthate 3 avec un rendement de 88%. Le nitrate 13 44 est 

ensuite transform6 en alcool 7, selon le schema 1. Ceci permet d'utiliser les deux nitrates obtenus iors de la 

reaction initiale d'azidonitration. 

\ .0 /OBn \ .0 /OBn 
a 

2 NO2 3 S 

\ .0 ./OBn . ~ )  ~./OBn OH OBn OH OBn 

ON02 . . HO PMBO 

N3 N3(~M e 4 Me 6 N3OMe 7 

SchEma h R6actifs et rendements: a) EtOCSSK, EtOH (88%); b) MeONa, MeOH (64%); c) AcOH aq. h 80%, 80°C (95%); 
d) 1) Bu2SnO, tamis 4A, CH3CN, 80°C, 2) PMB-Br, NBu4I, 20°C (90%). (PMB= p-mEthoxybenzyl) 

Dans cet alcool 7: a) le groupe azide en C-2 est le prEcurseur du groupement NHCOCH3; b) les deux 
fonctions aicools en 3 et 6 sont diffErentiEes en vue des amEnagements uitErieurs. La protection par des Ethers 

benzyliques conduit habituellement ~ une meilleure rEactivitE de l'alcool en 45; enfin, le groupement 
hydroxyle en C-4 est libre pour la glycosylation souhaitEe. 

La reaction ~t temperature ambiante entre cet alcool 7 (1 Equivalent) et un 16ger exc/~s (1,2 Equivalent) du 
xanthate 3, en presence de triflate de dimEthyl (mEthylthio) sulfonium 6 (DMTST) conduit sElectivement (et:~ 

3,3/1) au disaccharide cherchE 8, obtenu sous forme cristalline, apr~s chromatographie, avec un rendement de 
53 % par rapport h l'alcool 7. L'isom~re ~ 9 (16%) a Egalement EtE isolE et caract~risE (schEma 2). Compte 
tenu de la rEcupEration de ralcool 7 n'ayant pas rEagi, ie rendement global (ct, lB) de la glycosylation de l'alcool 

7 est donc de 85%. Ce rendement, compte tenu du faible exc~s de xanthate utilisE, dEmontre l'efficacitE de la 
mEthode de glycosylation utilisEe. I1 s'agit ~ notre connaissance de la premiere synth~se d'un prEcurseur direct 
d'un disaccharide du type D-galactosamine ~(I --)4) D-galactosamine. 
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3 + 7  

~ 0  0 fOBn \ ~0 /OBn 
~NO80 OBn "~0 ~pON~ B O0~N~ ~ 

• P M B O ~ , ~  + 
=~o/~ N3~ Me 8 (53%) OMe 9 (16%) 

SchEma 2: REactif: DMTST, CH2C12, 20°C. 

Le schema 3 precise les conditions utilisEes lors de la conversion de ce disaccharide protEgE 8 en produit final 

cherchE 1. 

a 8 

OH OBn OH OBn 

H O % o  P M B O . ~ ,  
.OBn b N3~ ~OBn c 

P M B O @ ~  P M B O . ~ , ~  

10 OMe 11 OMe 

MeO OBn MeO OBn 

o: HO O 
d n e _OBn f 

1 
OMe OMe 

Me~) ~.,,,.OH MeO CO2H 

A c O ~  A c O ~  
g h i . AcHN 6 OH AcHN O CO2H 

A c O ~  A c O . ~  
AcHN I AcHN I 

16 OMe 1 OMe 

N3~ ) OBn 

P M B O ~  

NaL 
12 OMe 

MeO OBn 

A c O . ~  
AcHN i OBn Aoo  

AcHN I 
15 OMe 

MeO CO2M e 

A c O ~  

AcHN 6 CO2Me 

A c O ~  
AcHN I 17 OMe 

SchEma 3: REactifs et rendements a) AcOH aq. ~ 80%, 80°C (86%); b) 1) Bu2SnO, tamis 4/~, CH3CN, 80°C, 2) PMB-Br, 

NBu4I, 20°C (91%); c) MeI, Nail, DMF (97%); d) AcOH aq. ~ 60%, 130°C (83%); e) 1) NaBH4, NiCI2, EtOH, 2) Ac20, 

EtOH (84 %); f) Ac20, pyr. (91%); g) H2, Pd/C, MeOH (93%); h) RuCI 3, NalO4, CC14, CH3CN, H20 (77%); i) CH2N2, 
(]-I 2C12, Et20. (83%). 

Le diol 10 est d'abord obtenu (86%) par hydrolyse selective du groupement protecteur isopropylid~ne (acide 

acEtique ~ 80% ~ 80°C pendant 10 min). Tous les groupements protecteurs, y compris l'Ether 
paramEthoxybenzylique, sont parfaitement stables dans ces conditions. Une paramEthoxybenzylation selective 

du diol 10 par la mEthode au stannyl~ne 7 conduit ~ ralcool 11 avec un excellent rendement (91%). Apr~s O- 
mEthylation de la fonction alcool rEsiduelle, les deux Ethers paramEthoxybenzyliques sont hydrolysEs ~t raide 
d'acide acEtique ~t 60 % reflux (rendement de 83%). La mEthode classique de dEprotection oxydative ~t la 
DDQ (dichlorodicyanoquinone) 8 conduit ici ~ un rendement modeste de rordre de 30%. La transformation des 
deux fonctions azides en groupement acEtamido est rEalisEe avec un rendement de 84%, par reduction h l'aide 
du borohydrure de sodium en presence de chlorure de nickel 9, suivie d'une N-acEtylation selective. La O- 

acEtylation de 14 conduit au compose IS (rendement de 91%) qui, apr~s dE-O-benzylation par hydrogenation 
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catalytique (rendement de 93%), est finalement oxyd6 dans les conditions dEcrites par Sharpless 10, livrant le 

disaccharide 1, sous forme de sel de sodium. Le diester mEthylique 17 a 6galement 6t6 prEparE avec un 

rendement de 83% h partir de I e t  compl~tement caractErisE. Les deux monosaccharides sElectivement protEgE 

3 et 7 permettent donc un acc~s au dim~re de l'homopolysaccharide de Salmonella typhi. I1 s'agit ii notre 

connaissance de la premiere synth~se de ce motif disaccharidique. 

SynthOse du trim~re de l'antig~ne Vi de Salmonella Typhi 

La mEthodologie que nous venons de dEcrire est de nouveau employee. La glycosylation de ralcool 11 par le 
xanthate 3 conduit au trisaccharide protEgE cherch6 18 avec un rendement de 51%. L'isom&e 1] 19 (17%) a 

Egalement 6t6 isol6 et caractEris6 (schEma 4). Les rendements sont ainsi tr~s voisins de ceux obtenus lors de la 

preparation du dim~re 8. 

3+11 

.~? ~OBn 

O ~  OBn 

N3~L ~OiBn 
P M BO~NO 3 

0 /OBn 

- PMB O : o ~ n  

N3~ ~,.OB n 
P M B O . ~  

N31 18 (51%) OMe 19 (17%) 
Sch6ma 4: R6actif: DMTST, CH 2 C12, 20°C. 

OMe 

L'emploi de la sequence rEactionnelle prEcEdemment dEcrite (voir schema 3) conduit ensuite au trisaccharide 

cherchE 25 (schEma 5). 

18 

OH OBn R30 OBn Me? CO2 H 

= p MN30()~NOB ~ bo R40 OBn R20~ . ,  ~ AcHN ¢ CO2H 
f . Ac A O ~ H ~  0 

AcHN O .CO H R4~ OBn 

PMBO Aco~O~ 
N31 R41 ACHN 

20 OMe OMe 25 oee 

c I 21 R2=PMB; R3=H; R4=N3 
22 R2=PMB; R3=Me; R4=N3 

d ~ 23 R2=H; R3=Me; R4=N3 
e ~ 24 R2=Ac; R3=Me; R4=NHAc 

Schema 5: R~actifs et rendements: a) AcOH aq. a 80%, 80°C (80%); b) l) Bu2SnO, tamis 4A, CH3CN, 80°C, 2) PMB-Br, 
N'Bu4I, 20°C (90%); c) Mel, Nail, DMF, 81%; d) AcOH aq. ~t 60%, 130°C (74%); e) 1) NaBH4, NiCI2, EtOH, 2) Ac20, 
pyr. (60%); f) 1) H 2, Pd/C, MeOH (93%); 2) RuCI 3, NalO4, CCI4, CH 3CN, H20 (88%). 
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Synth#se du t~tram~re de l'antig~ne Vi de S. Typhi 

La syntb~se du disaccharide 1 et du trisaccharide 25 pourrait 8tre 6tendue ~t la synth~se d'oligom~res 
sup6rieurs. Afin d'acc6der aux oligosaccharides t6tra et hexam6riques, nous avons plut6t opt~ pour une 
strat6gie par blocs, qui permettrait 6galement un acc~s ii des oligom~res pairs d'ordre sup6rieur. Le sch6ma 
retrosynth6tique, dans le cas du t6trasaccharide, est represent6 ci-dessous (Schema 6). 

Me? C02H 

AcO Ac'~HN O 
0 C.O2H 

AcHN ~.~C02 H 

A c O ~  
AcHN ~) CO2 H 

51 AcO.~,,~ 

AcHN ~OMe 

HO OBn 

MeO OBn A c O ~  . OBn 
N3 0 f 

AcO S'~ OEt * A c O ~  
N3 S N 3 ~ f _ J  OBn 

47 TL...._\ ~ 0 43 A c O . ~  

Na I 
OMe 

\ .0  /OBn 

" -~O~N30 0 OBn 

A c O ~ . . , ~  S'--~ OEt 
N3 S 32 

HO OBn 

+ A c O , ~  
26 N3~)Me 

H 
\ . 0 /- OBn U HO OBn 

"~~N3OBr  + A c O ~ , ~  S-~ OEt 
N3 S 

31 29 
Sch6ma 6: R6trosynth6se du t&rasaccharide 51. 

L'objectif est alors la synth~se d'un bloc disaccharidique donneur du type azidoxanthate 32 permettant une 
oligom6risation plus rapide. Nous avons 6t6 conduit, pour le pr6parer, it choisir le compos6 29, poss6dant ie 
groupe ac6tyle ii la place du groupement param6thoxybenzyle pr6c6demment employ6, pour les raisons 
suivantes: 

a) le groupe xanthate anom~re n'est pas compatible avec la m6thode au stannyl6ne utilisSe pour l'6therification 
de la position 3, par suite de la forte affinit6 de l'6tain pour le soufre. 
b) la pr6sence d'un groupe ac6tyle en position 3 ne perturbe pas en fait la glycosylation de la position 4, ainsi 
que le montre la r6action de glycosylation module de 26 (pr6par6 par ac6tylation s61ective de 6) pr6sent~e dans 
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le sch6ma 7. 

3 + 

\ .0 /-OBn 

. o O B o  ° 

AcO~'N~3oMe " A c O ~  n 

26 N 3 I 
27 (47 %) OMe 

Sch6ma 7: R6actif: DMTST, CH2C12, 20°C. 

Dans ces conditions, le xanthate 29 a Et6 facilement pr6parE en deux Etapes ~ partir de 3 (sch6ma 8). 

L'ac6tylation s61ective du diol 28 conduit au xanthate 29 avec un rendement de 88%. En fait, ce xanthate est 

contamin6 par le produit 30 de monoacEtylation en position 4 (rapport 3OAc/4OAc 3,3:1), ces deux 

monosaccharides n'6tant pas separables ~t ce stade. 

a HO OBn b HO OBn AcO OBn 

N 3 S N3 S N3 S 

28 29 30 
Sch6ma 8: R6actifs et rendements: a) AcOH aq ~ 80%, 80°C (93%); b) AcCI, Pyr., -20°C, 29/30 10:3 (88%) 

Ce melange de monoac6tates est alors glycosyl6 par le bromure 31 en pr6sence de triflate d'argent; ce compos6 
31 est ais6ment pr6par611/t partir du nitrate 2 (schEma 9). 

~ . ?  ~.OBn \ .O /OBn 

0%0 
NO2 N3 Br 

2 31 
Sch6ma 9: R6actif: LiBr, CH3CN, 20°C. 

Le bloc disaccharidique souhaitE 32 est finalement obtenu, avec un rendement de 54 %, ~ partir du m61ange 

des deux compos6s 29 et 30. Le disaccharide 33 a 6galement Et6 isol6 (schEma 10). 

(29+30) + 31 

O . / O B n  \ . 0  / "OBn 

= _ ~ OBn + N3 

A c O ~ . ~ S ~  / OEt A c O ~  S----~" OEt 
N3 S N3 S 

32 (54%) 33 (17%) 

Schema 10: R~actif: AgOTf, sym-coilidine, tamis 4 .~, CH2C!2. 

La synth~se du troisi~me bloc 43, pr6curseur de l'extr6mit6 non -r6ductrice, est d6crite dans le sch6ma 11. La 
m6thylation de la position 4 de 29 n'6tant pas compatible avec le xanthate anom6rique, la r6action de 
m6thylation est donc r6alis6e avant l'azidonitration. Le sulfure 3412 est transform6 en diol 35. Ce diol est 
mono para-methoxybenzyl6 en position 3 par la m6thode au stannyl~ne 7. Dans rac6tonitrile, un compos6 37 
du type 1,4 anhydro se forme/t partir de 36, par activation du soufre. Dans le toluene, cette reaction parasite ne 
se produit pas. 
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0 OBn HO OBn HO OBn OBn 

a bouc 
SPh ~ HO SPh ~ PMBO SPh + PMBO 

OBn OBn OBn I 
BnO 

34 35 36 37 

Schema 11: R~actifs et rendements: a) AcOH aq ~ 80%, 80°C (97%); b) 1) Bu2SnO, tamis 4.~, CH3CN, 80°C, 2) PMB-Br, 

NBu4 I, 20°C 36: (43%) 37: (31%); c) 1) Bu2SnO, Tamis 4,~, Ph-Me, 80°C, 2) PMB-Br, NBu4Br, 100°C 36: (92%). 

Le sulfure 36 est ensuite transform6 en sulfone 411 qui est trait6e 12 par le naphtal6niure de lithium pour donner 

le galactal prot6g6 41. Les xanthates 43 sont obtenus par azidonitration 11 de 41 et traitement au xanthog6nate 

de potassium des azidonitrates 42 (sch6ma 12). 

36 
a 

d 

b MeO OBn MeO OBn MeO OBn 

OBn OBn OBn 
38 39 40 

MeO OBn MeO OBn MeO / OBn 

AcO ~ AcO 
AcO ONO2 S ~L OEt 

N 3 N3 

41 42 43 

Sch6ma 12: R6actifs et rendements: a) MeI, Nail, DMF (90%); b) DDQ, CH2CI 2, H20 (93%); c) RuCI 3, NalO4, CC14, 

CH3CN, H20 (94%); d) 1) naphtal~niure de lithium, THF, -78°C; 2) Ac20, DMAP, Pyr.(78%); e) NaN 3, CAN, -20 ° C, 

CH3CN, (42 %) rapport (x/IB 7:3; f) EtO(CS)SK, 6thanol (74 %), rapport cdl3:2:3. 

L'assemblage des blocs commence par la glycosylation de 26 par 32 pour donner le trisaccharide 44 avec un 

rendement de 52% (sch6ma 13). 

32 + 26 

0 0 

0 ~/. OBn 

A c O . ~  

N3 ~) OBn 

44 (52%) A c O ~  
N3 I 

OMe 

~ . ~ ?  ~OBn 

0 . ~ , ~  0 r /OBn 

N~ ~ 0  AcO-31.....~., 
+ N3~ ~..,. OBn 

A c O . ~  

45 (6*/.) N3 I 
OMe 

Sch6ma 13: R6actif: DMTST, CH2C12. 

Le compos6 44 est transform6 en alcool accepteur 47 par dEprotection des groupements hydroxyles en 3 et 4 et 

ac6tylation selective en 3. La glycosylation avec 43 donne le t6trasaccharide prot6g6 souhait6 48 (sch6ma 14). 
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44 

MeO ~ OBn 
r ~ MeO _OBn : o:n  cO o O:n 

R ~ ? C 3AcO.~L--°~ 
- -  hl3~lO iOBn AoO'~'~L"~O~ ~ OBn 

r \ 43 ~ N30 (" 
a AcO.~4.,.~\O ~ N , , ; 3  0 (I OBn + L.~ \ ~ 0 

~ NF~3~O r~OB n c AcO~_,,~ AcO"~N~, OBn 
- <o n 

b 47 R --Ac 48 (60%) N3~M e 49 (25%) OMe 

Sch(~ma 14: R6actifs et rendements: a) AcOH aq. ~t 80%, 80°C (84%); b)l) Bu2SnO, Tamis 4A, CH3CN, 80°C, 2) AcCI, 

20°C (97%); c) DMTST, CH2C12. 

Les 6tapes de d6protection et d'oxydation du t6trasaccharide 48, conduisant au compos6 51, sont d6crites dans 

le sch6ma 15. L' agent r6ducteur des fonctions azides utilis6 iciest  le syst6me CH3COSH / CH3COSK dans le 

DMF 13, qui conduit directement aux groupes ac6tamido. 

a 

48 

MeO OBn 
A c O . ~  Me? COOH 

A c O ~  

AcNH ~) OBn AcO ~ O "  AcO ~'~'-~" AcNH g COOH 

AcNH ~ OBn b AcO ~'~O" AcO~..~O. . AcNH (~ C, OOH 

50 AcI~H I 51 AcNH I 
OMe OMe 

Sch6ma 15: R6actifs: a) CH3COSH, CH3COSK, DMF (70 %); b) 1) H 2, Pd/C, MeOH; 2) RuCI 3, NalO4, CC14, CH3CN, 

H20 (60%) 

Synth~se de l'hexam~re de l'antig~ne Vi de S. Typhi 

La strat6gie utilis6e pour la synth~se du t6trasaccharide (1+2+1: c'est ~ dire 26+32+43) est 6tendue ~t 
l'hexasaccharide (1+2+2+1: 26+32+32+43) en condensant deux fois le bloc disaccharidique central 32 sur 26. 

Le pentasaccharide 52 est d'abord obtenu par glycosylation du trisaccharide 47 ~t l'aide du xanthate 32 (sch6ma 

16). 
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OBn - -  O OBn 

OB° Ac°  
47 + 32 • AcO O 

~.~./- Q OBn A c O . ~  

52 (57%) c ~ 53 (22%) N3()Me 
N30Me 

Schema 16: R6actif: DMTST, CH2C]2. 

Le compos6 52 est ensuite transform6 en accepteur de glycosyle 55, de la m~me faqon que 44. La 
glycosylation de 55 par 43 donne l'hexasaccharide 56 (49%), ainsi que son isom~re 13 57 (13%) (sch6ma 17). 

MoO .OBn MoO /OBn 

,.^ _OBn .-~..~O AcO-~AO' O OBn 

N3 ~ / OBn L~"-O ~ N 3  r OBn A°° o AcO  
N30 f/OBn AcOI~- O ~  -- N3qODc"OBn 

52 " "  AcO ~ ' ~ O  ~ " a t -  k,_] OBn + AcO~.L~-O 
OBn c O 

, ~-~ N~u ( ,~cu.~,~,. ,=~\ 

5 . . -  H "3 ,~ ~ oBo Aoo .k~o  - ~ o  ~'OBn 

oM~ 56 (49*/o) "~N~oM~ 57 (~aO/o~ ~° 

Sch6ma ]7: R6actifs et rendemcnts: a) AcOH aq. ~ 80%, 80°C (86%); b)]) Bu2SnO, tEnis 4,~, CH3CN, 80°C, 2) AcC|, 
20°C (?4%); c) DMTST, CH2CI Z 

Le sch6ma 18 pr6sente les derni6res 6tapes de la synth6se de l'hexasaccharide 59: r6duction des groupes azides 
et oxydation. 
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Me0 /OBn MeO COOH 

AcO~,~ I AcO~ 
N,~ I OBn AcNH -~ 30 /" O COOH 

N3 & fOBn AcNH O COOH 

AcO,~__~ A c O , ~  
56 a. - N3 ]O fOBn b . AcNH ~ COOH 

_ OBn AcO 

3N,& ~OBn AcNH & COOH 

58 A c O . ~  59 AcO~__..~ 
N3 I AcNH I 

OMe OMe 
Schema 18: R~actifs et rendements: a) CH3COSH, CH3COSK, DMF (65 %); b) 1) H2, Pd/C, MeOH; 2) RuCI 3, NalO4, 

CCI4, CH3CN, H20 (78%) 

Tests immunologiques et conclus ion 

L'avidit6 des fragments synth6tis6s di, tri, tetra, et hexasaccharide v i s a  vis des anticorps de souris anti 

polysaccharide V i a  6t6 mesur6e et compar6e ~ l'avidit6 du polysaccharide Vi. Des plaques de titration sont 

recouvertes d'un complexe polysaccharide Vi / albumine s6rique bovine m6thyl6e, et incub6es en pr6sence du 

m61ange du compos6 ~t tester et de 1' IgG anti Vi. Apr~s lavage, la quantit6 d'IgG fix6e est 6valu6e grace .a un 

anticorps anti IgG de souris 1i6 h une phosphatase 14. La figure i montre l 'inhibition de la fixation de IgG sur le 

polysaccharide Vi fix6 sur la plaque pour chaque produit. 

I 00  

go 

8O 

7O 

6O 

4O 

3O 

2O 

10 

0 

0.01 

S4Jmm O~-"A  OU 11100 

S 
Cddhe~55ie 1, 25 

0.1 1 10 100 1000  

Figure I: Inhibition de la fixation de IgG anti PS Vi sur le polysaccharide Vi fix~ sur la plaque pour chaque produit 
en fonction de la concentration en antigone. 
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Le di, et le trisaccharide ne sont pas inhibiteurs, par contre l'hexasaccharide et, dans une moindre mesure, le 
t6trasaccharide donnent lieu ~ une inhibition. L'hexasaccharide poss6de une affinitE dix fois plus faible que le 
polysaccharide Vi et le fragment de ce polysaccharide de dp 20. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

GEnEralilks 
Les points de fusion ont EtE mesurEs sur un appareil capillaire Buchi 510 et n'ont pas EtE corrigEs. Les 
pouvoirs rotatoires ont EtE mesurEs ~ temprrature ambiante ~ l'aide d'un polarimrtre Perkin-Elmer 241. Les 
spectres de masse en mode d'ionisation chimique (ammoniac) ont EtE obtenus avec un spectromrtre Nermag 
R10-10. Les analyses 61Ementaires ont Et6 effectuEes soit par le Service de microanalyse de l'UniversitE Pierre 
et Marie Curie (Paris VI) soit par le Service central d'analyse du C. N. R.S. de Vernaison. Les spectres RMN 
du proton ont 6tE enregistrEs sur un appareil Cameca 250 et Bruker AM-400. Les dEplacements chimiques 
sont donnEs en ppm par rapport au TMS et les abrEviations utilisEes sont les suivantes: s (singulet); d 
(doublet); t (triplet); q (quadruplet) et m (multiplet). Les chromatographies sur couches minces (ccm) ont Et6 
rEalisEes sur plaques de silice Merck 60 F254 et rEvE1Ees par vaporisation d'une solution alcoolique d'acide 
sulfurique concentrE (20% v/v) et chauffage. Les chromatographies sur colonne (flash) ont EtE faites sur gel de 
silice 60 (230-400 mesh, Merck). 

O-Ethyl S-(2-az ido-6-O-benzy l -2-d~soxy-3 ,4-O- isopropyl id~ne-~-D-galac topyranosy l )  xanthate (3) - Un 

melange de 2 (152 rag, 0,4 mmol) d'Ethyl xanthogEnate de potassium (128 mg, 0,8 mmol) dans l'Ethanol 
absolu (10 mL) est agit~ ~ temperature ambiante 3 heures, diluE ~ reau, extrait au dichloromEthane. La phase 
organique est lavEe ~ reau, avec une solution aqueuse saturEe de NaHCO3 et ~ l'eau jusqu'~t pH neutre, sEchEe 
(MgSO4) et concentrEe. Le rEsidu obtenu est purifi6 par chromatographie (hexane-acEtate d'~thyle 4:1) pour 
donner 3 (155 mg, 88%). [C~]D +38 (c 1,1; chloroforme). RMN 1H (250 MHz, CDC! 3) 7,42-7,33 (m, 5 H, Ph); 

5,27 (d, 1 H, J1,2 10,5 Hz, H-l); 4,75-4,57 (m, 4 H, OCH2Ph et OCH2Me); 4,31 (dd, 1 H, J3,4 5, J4,5 2 Hz, H- 
4); 4,24 (t, 1 H, H-3); 4,12 (td, 1 H, H-5); 3,79 (2d, 2 H, H-6a,b); 3,66 (dd, 1 H, J2,3 7 Hz, H-2); 1,55 (s, 3 H, 
CMe); 1,41 (t, 3 H, CH3); 1,37 (s, 3 H, CMe). Analyse pour CI9H2505N3S2 (439,56) calculEe %: C 51,92; H 
5,73 trouvEe: C 51,7; H 5,8. 

MEthyl 2-azido-6-O-benzyl-2-dEsoxy-3,4-O-isopropylid~ne-~-D-galactopyranoside (5) - Une solution de 4 

(591 mg, 1,6 mmol), de mEthylate de sodium (259 mg, 4,8 mmol) dans du methanol anhydre (3 mL) est agitEe 
4 heures ~ temperature ambiante, neutralisEe par de racide acEtique et concentrEe ~ sec. Le rEsidu est repris 
dans du dichloromEthane et la phase organique est lavEe ~t l'eau, sEchEe (MgSO4) et 6vaporEe ~ sec. Le rEsidu 
est chromatographiE (hexane-acEtate d'rthyle 4:1) pour donner 5 (348 mg, 64 %). [~]D +118 (c 0,9; 
chloroforme). RMN IH (250 MHz, CDCI3) 7,39-7,27 (m, 5 H, Ph); 4,78 (d, 1 H, Jr,2 3,3 Hz, H-l); 4,70-4,53 

(dd, 2 H, OCH2Ph); 4,36 (dd, 1 H, J2,3 8,6, J3,4 5,2 Hz, H-3); 4,23-4,15 (m, 2 H, H-4, H-5); 3,75 (2dd, 2 H, H- 
6a,b); 3,44 (s, 3 H, OMe); 3,38 (dd, 1 H, H-2); 1,52 (s, 3 H, CMe); 1,35 (s, 3 H, CMe). Analyse pour 
CI7H2305N3 (349,39) calculEe %: C 58,44; H 6,64 trouvre: C 58,6; H 6,7. 

MEthyl 2-azido-6-O-benzyl-2-d~oxy-~-D-galactopyranoside (6) - Une solution de 5 (429 mg, 1,2 mmol) 

dans de racide acEtique ~ 80% (15 mL) est portEe ~ 80°C pendant 10 min., puis refroidie et concentrEe. Le 
rEsidu obtenu est cristallis6 dans l'acEtate d'Ethyle pour donner 6 (363 mg, 95%). p.f 89-90°C. [¢X]D +126 (c 
1,0; chloroforme). RMN IH (250 MHz, CDCI3) 7,50-7,39 (m, 5 H, Ph); 4,91 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,72- 
4,59 (2 d, 2 H, OCH2Ph); 4,16 (dd, 1 H, H-4); 4,10-3,99 (m, 1 H, H-3); 3,95 (td, 1 H, H-5); 3,87-3,81 (2d, 2 
H, H-6a,b); 3,63 (dd, 1 H, J2,3 10,5 Hz, H-2); 3,46 (s, 3 H, OMe); 3,42 (s, 1 H, OH); 2,62 (s, 1 H, OH). 
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Analyse pour CI4HI9OsN3 (309,32) calcul6e %: C 54,36; H 6,19 trouv6e: C 54,5; H 6,2. 

M~thyl 2-azido-6-O-benzyl-2-dE~soxy-3-O- p-m~thoxybenzyl-wD.galactopyranoside (7) - Un m~lange de 6 
(342 mg, 1,1 mmol), de nBu2SnO (331 rag, 1,32 retool) dans l'ac~tonitrile anhydre (7 mL) est port~ ~ reflux 
(80°C) pendant 14 heures en pr6sence de tamis mol6culaire 4 A. On laisse refroidir et on ajoute une solution 
de bromure de p-m~thoxybenzyle (334 rag, 1,65 mmol) dans l'ac6tonitrile anhydre (5 mL) et de riodure de 
t6tra n-butylammonium (400 mg, 1,1 mmol). On laisse agiter ~ temperature ambiante pendant 48 heures. Le 
m~lange est ensuite filtr~ sur c61ite, ~vapor~ ~ sec puis purifi6 sur une colonne de gel de silice (hexane-ac~tone 
2:1) pour donner 7 (428 mg, 90%). [O~]D +67 (c 1,0; chloroforme). RMN ÂH (250 MHz, CDC13) 7,49-6,93 (m, 
9 H, arom.); 4,86 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,68-4,58 (2 d, 2 H, OCH2Ph); 4,68 (s, 2 H, OCH2Ph); 4,12 (dd, 1 
H, H-4); 4,00-3,69 (m, 5 H, H-2, H-3, H-5, H-6a,b); 3,84 (s, 3 H, OMe); 3,43 (s, 3 H, OMe); 2,67 (s, 1 H, 
OH). Analyse pour C22H2706N3 (429,48) calcul~e %: C 61,53; H 6,34 trouv6e: C 61,7; H 6,4. 

MEthyl O-(2-azido-6 -O-benzyl-2-d~soxy-3,4 -O- isopropylid~ne-c¢ -D-galactopyranosyl)-(l --~4).2-azido-6- 
O- benzyi-2-d~soxy-3-O-p-m~thoxybenzyl- ~-D-galactopyranoside (8) et m~thyi O- (2-azido-6-O- benzyi-2- 
d~soxy-3,4-O-isopropylid~ne- ~D-galactopyranosyl)-(l-->4)-2-azido.6-O- benzyl-2-dEsoxy-3-O- p- 
m~thoxybenzyi-c~-D-galactopyranoside (9) - Un m~lange de 3 (478 mg, 1,09 mmol), de 7 (389 mg, 0,9 
mmol), de tamis mol~culaire 4 A (900mg) dans du dichlorom~thane anhydre (10 mL) est agit~ ~t temperature 
ambiante sous argon pendant 15 minutes. On ajoute du DMTST (570 mg, 2,2 mmol). Au bout de 3 heures, le 
m~lange r~actionnel est neutralis~ par 500 I.tL de diisopropyl ethylamine, filtr~ sur c~lite et ~vapor6 ~t sec. Le 
r6sidu obtenu est ensuite chromatographi6 sur une colonne de gel de silice (hexane-ac6tate d'6thyle 7:3) pour 
donner comme premier produit 61u6 8 (352 mg, 53%). p.f 40-42°C (hexane). [~]D +133 (c 0,5; chloroforme). 
RMN IH (400 MHz, CDC13) 7,44-6,86 (m, 14 H, arom.); 4,96 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,84-4,37 (m, 6 H, 

30CH2Ph); 4,83 (d, I H, J1,2 3,5 Hz, H-l); 4,80 (m, 1 H, H-5'); 4,42 (dd, 1 H, J2',3' 9, J3',4' 5 Hz, H-3'); 4,29 
(dd, 1 H, J4',5' 3 Hz, H-4'); 4,24 (d, 1 H, H-4); 3,95-3,87 (m, 2 H, H-5, H-6a); 3,82 (dd, 1 H, J2,3 11, J3,4 3 Hz, 
H-3); 3,80 (s, 3 H, OMe); 3,69 (m, 2 H, H-2, J6'a,6'b 9,5, J5',6'b 6,5 Hz, H-6'b); 3,60 (dd, 1 H, H-6b); 3,51 (dd, 1 
H, J5',6'a 9,5 Hz, H-6'a); 3,41 (dd, 1 H, H-2'); 3,40 (s, 3 H, OMe); 1,56 (s, 3 H, CMe); 1,39 (s, 3 H, CMe). 
Analyse pour C38H46010N 6 (746,82) calcul6e %: C 61,12; H 6,21 trouv6e: C 61,0; H 6,3 
Le second produit 61u6 est 9 (108 mg, 16%). [~]D +65 (c 1,7; chloroforme). RMN 1H (400 Hz, CDC13) 7,41- 

6,90 (m, 14 H, 3 Ph); 4,87 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,76-4,50 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,63 (d, 1 H, Jl',2' 10,5 
Hz, H-I'); 4,58 (m, 1 H, H-5'); 4,25 (d, 1 H, H-4); 4,09 (dd, 1 H, J3',4' 5,5, J4',5' 2 Hz, H-4'); 4,04 (dd, 1 H, J2,3 
10,5 Hz, H-2); 4,00-3,95 (m, 1 H, H-5); 3,93 (dd, 1 H, J3,4 3 Hz, H-3); 3,82; 3,46 (2s, 6 H, 20Me); 3,83-3,65 
(m, 5 H, H-3', H-6a, H-6b, H-6'a, H-6'b); 3,37 (t, 1 H, J2',3' 10,5 Hz, H-2'); 1,58 (s, 3 H, CMe); 1,38 (s, 3 H, 
CMe). Analyse pour C38H460 loN6 (746,82) calcul6e %: C 61,12; H 6,21 trouv6e: C 61,2; H 6,3. 

MEthyl O- (2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D- galactopyranosyl)-(1-->4)-2-azido-6-O-benzyl-2-dq~soxy-3.O- 
p-m~thoxybenzyl-~-D-galactopyranoside (10) - Le proc~d~ utilis~ pour l'hydrolyse acide de 5 est appliqu~ 
au compos~ 8 (348 rag, 0,46 mmol) pour donner 10 (283 mg, 86%). [~]D +137 (c 1,0; chloroforme). RMN IH 
(400 MHz, CDCI3) 7,45-6,87 (m, 14 H, atom.); 5,04 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,87 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H- 
1); 4,71-4,59 (4 d, 4 H, 20CH2Ph); 4,46-4,23 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,28 (d, 1 H, H-4); 4,27 (m, 1 H, H-5'); 
4,10 (m, 1 H, H-4'); 4,03 (ddd, 1 H, J2',3' 11, JY,4' 3,5, JH,OH 14 Hz, H-3'); 3,96 (m, 2 H, H-5, H-6a); 3,92 (m, 
1 H, OH en 4'); 3,85 (dd, 1 H, J2,3 11, J3,4 3 Hz, H-3); 3,82 (s, 3 H, OMe); 3,72 (dd, 1 H, H-2); 3,63 (dd, 1 H, 
H-6b); 3,60 (dd, 1 H, H-2'); 3,43 (s, 3 H, OMe); 3,31 (2dd, 2 H, H-6'a,b); 2,55 (d, 1 H, OH - 3'). Analyse pour 
C35H42010N 6 (706,76) calcul~e %: C 59,48; H 5,99 trouv6e: C 59,6; H 5,9. 

M~thyl O- (2-azido-6-O- benzyi-2-d~soxy-3 -O-p-m~thoxybenzyl- ~-D.galactopyranosyl)-(1-~4)-2.azido-6- 
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O-benzyl.2-dq~soxy.3-O-p.m~thoxybenzyl-ct-D-galactopyranoside (11) - Le proc6d6 utilis6 pour la p- 

m6thoxy-benzylation s61ective de 7 est appliqu6 ~ 10 (266 rag, 0,38 mmol) pour donner apr~s purification sur 
colonne de gel de silice (hexane-ac6tate d'6thyle 7:3) 11 (284 mg, 91%). [cx] D +t45 (c 0,5; chloroforme). 
RMN IH (400 MHz, CDCI3) 7,44-6,87 (m, 18 H, arom.); 5,04 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,87 (d, 1 H, JI,2 
3,5 Hz, H-l); 4,76-4,28 (m, 8 H, 40CH2Ph); 4,33 (m, 1 H, H-5'); 4,26 (d, 1 H, H-4); 4,23 (d, 1 H, H-4'); 4,00- 
3,90 (m, 2 H, H-5, H-6a); 3,92 (dd, 1 H, J2',3' 11, J3',4' 2,5 Hz, H-3'); 3,85 (s, 3 H, OMe); 3,83 (dd, 1 H, J2,3 11, 
J3,4 2,5 Hz, H-3); 3,80 (s, 3 H, OMe); 3,78 (dd, 1 H, H-2'); 3,72 (dd, 1 H, H-2); 3,61 (dd, 1 H, H-6b); 3,56 (dd, 
1 H, H-6'a); 3,42 (s, 3 H, OMe); 3,36 (dd, 1 H, H-6'b); 2,94 (s, 1 H, OH). Analyse pour C43HsoOI1N6 
(826,91) calcul6e %: C 62,46; H 6,09 trouv6e %: C 62,6; H 6,1. 

M6thyl O-(2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-3-O-p-m~thoxybenzyl-4-O-mEthyl-~-D- galactopyranosyl)- 
(1-->4)-2-azido-6-O-benzyi-2-d(w, oxy-3-O-p-m~thoxybenzyi-cx-D-galactopyranoside (12) - On ajoute de 

l'hydrure de sodium (27 mg ~t 60% dans l'huile, 0,68 mmol) h une solution de 11 (284 mg, 0,34 mmol) dans du 
N,N-dim6thylformamide (5 mL) en agitant ~ 0°C pendant 15 minutes. Ensuite, on ajoute de l'iodure de 
m6thyle (32 ~tL, 0,51 retool). Apr~s 30 minutes, le m61ange r6actionnel est trait6 au m6thanol (10 mL), 
6vapor6 ~t sec, le r6sidu repris dans du dichlorom6thane et lay6 ~t l'eau. La phase organique est s6ch6e 
(MgSO4) et 6vapor6e h sec. Une purification sur colonne de silice donne 12 (280 mg, 97%). [~]D +120 (c 1,1; 
chloroforme). RMN 1H(400 MHz, CDCI3) 7,43-6,89 (m, 18 H, arom.); 4,97 (d, 1 H, J 1',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,87 
(d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,80-4,49 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,37 (m, 1 H, H-5'); 4,26-4,20 (m, 2 H, OCH2Ph); 
4,24 (d, 1 H, H-4); 3,99-3,90 (m, 3 H, H-5, H-6a, H-3'); 3,88 (d, 1 H, H-4'); 3,85 (s, 3 H, OMe); 3,84 (dd, 1 H, 
J2,3 11, J3,4 2,5 Hz, H-3); 3,79 (dd, 1 H, J2',3' 11 Hz, H-2'); 3,78 (s, 3 H, OMe); 3,74 (dd, 1 H, H-2); 3,61 (dd, 
1 H, H-6b); 3,57 (dd, 1 H, H-6'a); 3,53 (s, 3 H, OMe); 3,42 (s, 3 H, OMe); 3,24 (dd, 1 H, H-6'b). Analyse pour 
C44H5201 IN6 (840,94) calcul6e %: C 62,85; H 6,23 trouv6e %: C 62,8; H 6,4. 

M~thyi O- (2-azido-6-O- benzyl-2-dE~soxy-4 -O- m~thyi-c~- D- galactopyranosyl)-( 1--~ 4)-2-azido-6 -O-benzyi- 
2-d~soxy-~-D-galactopyranoside (13) - Une solution de 12 (600 mg, 0,71 mmol) dans de l'acide ac6tique 
60 % est port6e ~t 130°C pendant 6 heures. On concentre en co6vaporant avec du toluene et chromatographie 
le r6sidu pour obtenir 13 (357 rag, 83 %). p.f. 136-137°C (ac6tate d'6thyle/hexane) [CX]D +94 (c 1,7; 
chloroforme). RMN 1H(400 MHz, CDC13) 7,41-7,32 (m, 10 H, 2 Ph); 5,06 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,83 
(d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,67-4,55 (m, 4 H, 20CH2Ph); 4,45 (m, 1 H, H-5'); 4,10-4,02 (m, 4 H, H-3, H-3', 
H-6a,b); 3,90 (m, 1 H, H-5); 3,68-3,62 (m, 5 H, H-2', H-4, H-4', H-6'a,b); 3,57 (s, 3 H, OMe); 3,49 (dd, 1 H, 
J2,3 11 Hz, H-2); 3,44 (s, 3 H, OMe); 2,29(d, 1 H, OH); 1,59 (s, 1 H, OH). Analyse pour C28H3609N6(600,63) 
calcul6e %: C 55,99; H 6,04 trouvEe %: C 55,6; H 5,9. 

M~thyl O- (2-ac~tamido-6-O- benzyi-2-d~soxy-4-O- m~thyl-c~- D- galactopyranosyl)-(1-~ 4)-2-ac~tamido-6 - 
O-benzyi-2-d~oxy-~D-galactopyranoside (14) - On ajoute du borohydrure de sodium (76 rag, 2 mmol) ~t 
une solution de 13 (300 mg, 0,5 mmol) dans l'~thanol (I0 mL) en presence d'une quantit6 catalytique de 
NiCI2. 6H20. Apr~sl h, on neutralise ~ l'acide ac6tique, ajoute un exc~s d'anhydride ac~tique (1,5 mL) et 
laisse agiter ~ temp6rature ambiante pendant 1 heure. Le m61ange r6actionnel est concentr~, le r~sidu est repris 
au CH2C12, la phase organique est lav6e avec une solution aqueuse de NaHCO3 et ~ l'eau jusqu'~ pH neutre, 
s6ch6e et concentr6e. Une purification du r6sidu sur colonne de gel de silice (ac6tate d'6thyle/m6thanol 9:1) 
donne 14 (265 mg, 84 %). [Ct]D +40 (c 0,8; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDC13) 7,43-7,31 (m, 10 H, 2 
Ph); 6,70 (d, 1 H, J2',NH 8 Hz, NH en 2'); 5,71 (d, 1 H, J2,NH 8 Hz, NH en 2); 5,00 (d, 1 H, J 1'.2' 3,5 Hz, H-I'); 
4,87 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-I); 4,68-4,54 (m, 4 H, 20CH2Ph); 4,44 (m, 1 H, J2',3' 11 Hz, H-2'); 4,40 (m, 1 H, 
H-5'); 4,24 (m, 1 H, J2,3 11 Hz, H-2); 4,07 (m, 1 H, H-6'b); 4,00 (m, 1 H, H-5); 3,89 (dd, 1 H, J3',4' 3,5 Hz, H- 
3'); 3,86-3,74 (m, 3 H, H-3, H-6a, H-6'a); 3,67-3,63 (m, 3 H, H-4, H-4', H-6b); 3,58 (s, 3 H, OMe); 3,37 (s, 3 
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H, OMe); 3,05 (s, 1 H, OH); 2,98 (d, 1 H, OH); 1,95 (s, 3 H, Ac); 1,77 (s, 3 H, Ac). Analyse pour 
C32H44OI1N2 (632,71) calcul6e %: C 60,75; H 7,01 trouv6e %: C 60,6; H 7,3. 

M~thyi O - (2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-6-O- benzyl-2-d~soxy-4-O-m~thyl- ~- D- galactopyranosyl)-(1-~4)-2- 
ac~tamido-3-O-ac~tyl-6-O-benzyl-2-d~soxy-~-D.galactopyranoside (15) - Un m61ange de 14 (253 mg, 0,4 

mmol), de pyridine (10 mL) et d'anhydride ac6tique (10 mL) est agit6 ~ temp6rature ambiante pendant 3 
heures puis ~vapor~ ~ sec, repris au CH2C12; la solution obtenue est lav6e avec une solution de NaHCO3 et 
l'eau jusqu'~ pH neutre, s~ch~e et ~vapor~e ~ sec. Une purification sur colonne (ac6tate d'~thyle/MeOH 95:5) 
donne 15 (262 mg, 91%). [C~]D +96 (c 0,7; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDCI3) 7,39-7,31 (m, 10 H, 2 

Ph); 6,27 (d, 1 H, J2',NH 10 Hz, NH en 2'); 5,73 (d, 1 H, J2,NH 10 Hz, NH en 2); 5,26 (dd, 1 H, J2',3' 11,5, J3',4' 
3 Hz, H-3'); 5,23 (dd, 1 H, J2,3 11,5, J3,4 3 Hz, H-3); 5,02 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,80 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, 
H-l); 4,74 (m, 1 H, H-2'); 4,61 (m, 1 H, H-2); 4,56-4,44 (m, 4 H, 20CH2Ph); 4,49 (dd, 1 H, H-6a); 4,20 (d, 1 
H, H-4); 4,00 (m, 1 H, H-5'); 3,79 (d, 1 H, H-4'); 3,69 (m, 1 H, H-5); 3,54-3,48 (m, 3 H, H-6'a, H-6'b, H-6b); 
3,52 (s, 3 H, OMe); 3,39 (s, 3 H, OMe); 2,13; 2,02; 1,98; 1,97 (4s, 12 H, 4 Ac). Analyse pour 
C36H48013N2,H20 (734,80) calcul6e %: C 58,85; H 6,86 trouv~e %: C 59,1; H 7,0 

M~thyl O - (2-ac~tamido-3 -O-ac~tyl-2-d~oxy-4-O- m~thyl-c~- D- galactopyranosyl)-(1--> 4)-2-ac~tamido-3 - 
O-ac~tyl-2-d~soxy-~-D-galactopyranoside (16) - Une solution de 15 (226 rag, 0,32 mmol) dans du m~thanol 

(10 mL) est agit6e sous hydrog~ne (1 atm) en presence de Pd/C ~ I0 % (1 pointe de spatule) pendant 8 heures. 
Le m61ange est filtr6 sur c61ite, rinc6 au m~thanol et 6vapor~ ~ sec. Une purification sur colonne donne 16 
(158 mg, 93 %). [~X]D +80 (c 1,0; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDC13) 7,35 (d, 1 H, J2',NH 10 Hz, NH 

en 2'); 7,28 (m, 1 H, OH); 7,21 (m, 1 H, OH); 5,78 (d, 1 H, J2,NH 10 Hz, NH en 2); 5,24 (dd, 1 H, J2'.Y 11,5, 
J3',4' 3 Hz, H-3'); 5,02 (dd, 1 H, J2,3 11,5, J3,4 3 Hz, H-3); 4,92 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,82 (d, 1 H, J1,2 
3,5 Hz, H-l); 4,75-4,68 (m, 2 H, H-2, H-2'); 4,27 (m, 1 H, H-5'); 4,20 (d, 1 H, H-4); 3,97-3,92 (m, 2 H, H-5, 
H-6'b); 3,85-3,75 (m, 4 H, H-4', H-6'a, H-6a,b); 3,60 (s, 3 H, OMe); 3,46 (s, 3 H, OMe); 2,13; 2,12; 2,02; 1,98 
(4s, 12 H, 4 Ac). Spectre de masse: rn/z 554 (M + NH4) +, 537 (M + H) +. Analyse pour C22H36013N2,H20 
(554,55) calcul6e %: C 47,65; H 6,91 trouv6e %: C 47,6; H 6,6. 

Diester m~thylique de m~thyl O-(2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2-d~soxy-4-O- m~thyi-c~ -D- 
ga~act~pyran~sy~ur~nate)-(~-->4)-2-ac~tamid~-3-~-ac~ty~-2-d~s~xy-c~-D-ga~act~pyran~sid uronate (17) - 
A un m61ange de 16 (12 mg, 0,02 mmol) dans le syst~me ternaire CC14 (0,5 mL)-CH3CN (0,5 mL)-H20 (0,75 
mL), on ajoute du m~tap6riodate de sodium (80 rag, 0,168 mmol) et du chlorure de ruth6nium hydrat6 (2 mg, 
0,04 ~q.) et on agite ~ temp6rature ambiante. La r6action est suivie par ccm avec un syst~me 
CHCI3/MeOH/H20 6,5:3:0,5. Au bout de 5 heures, le m61ange r6actionnel est 6vapor6 ~ sec, repris au 

chloroforme, filtr~ sur c~lite pour ~liminer les sels insolubles et 6vapor~ ~ sec. Le diacide est dissous dans du 
dichlorom~thane (0,5 mL) et du diazom~thane en solution dans l'~ther est ajout6 goutte ~ goutte dans le 
m~lange refroidi ~t 0°C. Le m61ange est ensuite ~vapor6 ~t sec et le r6sidu obtenu est purifi6 sur une colonne de 
gel de silice pour donner 17 (11 mg, 83%). [¢X]D +95 (c 0,6; chloroforme). RMN 1H(400 MHz, CDC13) 5,79 

(d, 1 H, J2.NI-I 10 Hz, NH en 2); 5,63 (d, 1 H, J2'NH 10 Hz, NH en 2'); 5,30 (dd, 1 H, J2',3' 11,5, J3',4' 3 Hz, H- 
3'); 5,25 (dd, 1 H, J2,3 11,5, J3,4 3 Hz, H-3); 4,99 (d, 1 H, J4,5 1,5 Hz, H-5); 4,98 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 
4,97 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,78 (ddd, 1 H, H-2); 4,61 (ddd, 1 H, H-2'); 4,56 (d, 1 H, H-4'); 4,46 (s, 1 H, H- 
5'); 4,15 (dd, 1 H, H-4); 3,82; 3,75; 3,51; 3,48 (4s, 12 H, 40Me) ;  2,12; 2,08; 1,98; 1,95 (4s, 12 H, 4 Ac). 
Spectre de masse: m/z 610 (M + NH4) ÷, 593 (M + H) ÷. Analyse pour C24H36OI5N2 (592,56) calcul6e %: C 
48,65; H 6,12 trouv6e %: C 48,9; H 6,2. 

Sei disod~ de m~thyi O-(2-ac~tamido-3-O-ac~tyl-2-d~soxy-4-O-m~thyl-c~-D.galactopyranosyluronate). 
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(1-->4)-2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2-d~soxy- ~D- galactopyranosiduronate (1) - Apr~s oxydation de 16 (12 

rag, 0,02 mmol) par la m~thode pr6c6dente, le diacide obtenu est dissous dans de l'eau (10 mL). La 
neutralisation pr6cise de cette solution est effectu6e par addition d'une solution de soude (0,01 M), 1'6volution 
du pH 6tant contr616e avec un pH-m~tre. La solution est ensuite 6vapor6e et le r6sidu est purifi~ sur une 
colonne de gel Sephadex G-10 avec de l'eau comme 61uant. On obtient le sel disod6 1 (10 mg, 77%) sous 
forrne d'un solide blanc. [C~]D +132 (c 1,0; H20). RMN 1H(400 MHz, D20) 5,35 (dd, 1 H, J2',3' 12, JY,4' 3 Hz, 
H-3'); 5,30 (dd, 1 H, J2,3 11, J3,4 2 Hz, H-3); 5,10 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,94 (d, 1 H, Jl,2 3,5 Hz, H-l); 
4,82 (m, 1 H, H-5'); 4,62-4,57 (m, 2 H, H-5, H-4); 4,49 (dd, 1 H, H-2); 4,40 (dd, 1 H, H-2'); 4,25 (m, 1 H, H- 
4'); 3,48 (s, 3 H, OMe); 3,42 (s, 3 H, OMe); 2,12; 2,01; 1,99; 1,98 (4s, 12 H, 4 Ac). Analyse pour 
C22H30OIsN2Na2,5H20 (698,52) calcul6e %: C 37,83; H 5,77 trouv6e %: C 37,8; H 5,9. 

M~thyl O-(2-azido-6 -O-benzyl-2-d/~soxy-3,4-O- isopropylid~ne-ct-D-galactopyranosyl)-(1-->4) -O- (2-azido- 
6-0- benzyl-2-d~soxy-3-O-p-m~thoxybenzyl- 0t-D-galactopyranosyl)-(1--~4)-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- 
3-O-p-m~thoxybenzyl-~-D-galactopyranoside (18) et m~thyl O-(2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-3,4-O- 
is~pr~pylid~ne-~3-D-ga~act~pyran~sy~)-(~-->4)-~-(2-azid~-6-~-benzy~-2-d~s~xy-3-~° p-m~thoxybenzyi- ~- 
D- galaetopyranosyi)-(1--> 4)-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3-O-p-m~thoxybenzyl- 0t-D-galactopyranoside 

(19) - Une glycosylation, dans les conditions d6crites pour 8, de U (462 rag, 0,56 retool) avec 3 (295 mg, 0,67 
retool), suivie d'une purification sur colonne de gel de silice (hexane/ac6tate d'~thyle 7:3) donne comme 
premier produit ~lu~ 18 (326 mg, 51%). [Ct]D +148 (c 0,6; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDCI3) 7,43- 
6,86 (m, 23 H, 5 Ph); 4,99 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-I"); 4,97 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,82 (d, 1 H, J 1,2 3,5 
Hz, H-l); 4,88-4,11 (m, 10 H, 50CH2Ph); 4,76-4,71 (m, 1 H, H-5"); 4,43-4,39 (m, 1 H, H-5'); 4,38 (d, 1 H, 
H-4'); 4,35-4,26 (m, 2 H, H-4", H-3'); 4,24 (d, 1 H, H-4); 3,92-3,86 (m, 3 H, H-3", H-6'a, H-6'b); 3,83-3,72 (m, 
3 H, H-3, H-5, H-6a); 3,78; 3,76 (2 s, 6 H, 20Me); 3,65-3,56 (m, 3 H, H-2, H-2", H-6"a); 3,40 (s, 3 H, OMe); 
3,39-3,34 (m, 2 H, H-2', H-6"b); 3,25 (dd, 1 H, H-6b); 1,54; 1,39 (2s, 6 H, 2 CMe). Spectre de masse: m/z 
1162 (M+NH4) +. Analyse pour C59H69OI5N9 (1144,26) calcul6e %: C 61,93; H 6,08 trouv6e %: C 62,1; H 
6,3. 
Le second produit 61u6 est 19 (109 rag, 17 %). [~]D +117 (c 1,2; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDCI3) 

7,39-6,81 (m, 23 H, 5 Ph); 4,98 (d, 1 H, J 1',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,81 (d, 1 H, Jl,2 3,5 Hz, H-l); 4,78-4,24 (m, 10 H, 
50CH2Ph); 4,54 (d, 1 H, Jl",2" 10,5 Hz, H-I"); 4,46-4,39 (m, 3 H, H-4', H-5, H-5'); 4,20 (d, 1 H, H-4); 4,05 
(dd, 1 H, H-4"); 3,96 (dd, 1 H, J2',y 10,5, J3',4' 2,5 I-tz, H-3'); 3,92-3,84 (m, 3 H, H-2', H-6'a, H-6'b), 3,80-3,72 
(m, 2 H, H-3, H-3"); 3,78; 3,74 (2 s, 6 H, 20Me); 3,72-3,61 (m, 3 H, H-2, H-5", H-6a); 3,59-3,53 (2dd, 2 H, 
H-6"a, H-6"b); 3,37 (s, 3 H, OMe); 3,36-3,29 (m, 2 H, H-2", H-6b); 1,54; 1,34 (2s, 6 H, 2 CMe). Spectre de 
masse: rn/z 1162 (M+NH4) +. Analyse pour C59H69015N9 (1144,26) calcul~e %: C 61,93; H 6,08 trouv~e %: 
C 62,1; H 6,2. 

M~thyl O- (2-azido-6-O- benzyi-2-d~soxy- ~- D- galactopyranosyl)-(1--> 4) -O- (2-azido-6-O- benzyl.2-d~soxy- 
3-0- p-m~thoxybenzyi- ~-D- galactopyranosyl)-(l---~ 4),2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3-O- 1 • 
m~thoxybenzyl-ct-D-galactopyranoside (20) - Une hydrolyse acide de 18 (309 mg, 0,27 retool) par l'acide 
ac~tique 80 % ~ 80 ° C, comme d~crit pour 6, donne apr~s purification 20 (268 rag, 90 %). [tX]D +141 (c 0,8; 
chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDC13) 7,44-6,87 (m, 23 H, 5 Ph); 5,07 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-l"); 5,02 

(d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,83 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-l); 4,78-4,12 (m, 10 H, 50CH2Ph); 4,39-4,34 (m, 1 
H, H-5); 4,33 (d, 1 H, H-4'); 4,27 (d, 1 H, H-4); 4,23-4,18 (m, 1 H, H-5"); 4,09 (d, 1 H, H-4"); 4,02 (dd, 1 H, 
H-3"); 3,93-3,87 (m, 5 H, H-3', H-5', OH-3", OH-4"); 3,86-3,80 (m, 2 H, H-3, H-6a); 3,81; 3,76; 3,41 (3 s, 9 
H, 30Me); 3,67 (dd, 1 H, J2,3 10,5 Hz, H-2); 3,63 (dd, 1 H, J2',3' 10,5 Hz, H-2'); 3,59 (2dd, 2 H, H-6'a, H-6'b); 
3,55 (dd, 1 H, J2",Y' 10,5 Hz, H-2"); 3,27 (dd, 1 H, H-6b); 3,22 (2dd, 2 H, H-6"a, H-6"b). Spectre de masse: 
m/z 1121 (M+NH4) +. Analyse pour C56H65015N9 (1104,19) calcul6e %: C 60,92; H 5,93 trouv~e %: C 60,7; 
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H 5,8. 

M~thyi O- (2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3-O-p-m~thoxybenzyl- ~-D-galactopyranosyl)-(1---~4) -O-(2-azido- 
6-0- benzyi-2-d~soxy.3.O.p.mEthoxybenzyl- C~-D-galactopyranosyl)-(1 -->4)-2-azido.6-O. benzyl-2-dl~soxy. 
3-O-p-m~thoxybenzyl-~D-galactopyranoside (21) - Le proc6d6 utilis~ pour la p-m~thoxybenzylation 
s61ective de 7 est utilis~ sur 20 (198 mg, 0,18 retool) pour donner, apr~s purification sur colonne de gel de 
silice (hexane/ac6tate d'6thyle 7:3), 21 (199 mg, 90 %). [C~]D +166 (c 0,4; chloroforme). RMN IH (400 MHz, 
CDC13) 7,43-6,86 (m, 27 H, 6 Ph); 5,05 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-I"); 5,03 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,83 (d, 
1 H, Jl,2 3,5 Hz, H-l); 4,81-4,14 (m, 12 H, 60CH2Ph); 4,38-4,30 (m, 1 H, H-5"); 4,32 (d, 1 H, H-4"); 4,29- 
4,25 (m, 2 H, H-5, H-4'); 4,24 (d, 1 H, H-4); 3,93-3,87 (m, 3 H, H-5', H-3", H-3); 3,85-3,80 (dd, l H, J3',4' 2,5, 
J2',Y 10,5 Hz, H-3'); 3,83; 3,79; 3,78 (3 s, 9 H, 30Me); 3,74 (dd, 1 H, J2,3 10,5 Hz, H-2); 3,66 (dd, 1 H, H-2'); 
3,65 (dd, 1 H, J2",Y' 10,5 Hz, H-2"); 3,60 (2dd, 2 H, H-6'a, H-6'b); 3,48 (dd, 1 H, H-6a); 3,41 (s, 3 H, OMe); 
3,25 (3dd, 3 H, H-6b, H-6"a, H-6"b); 2,98 (s, 1 H, OH). Spectre de masse: m/z 1241 (M+NH4) +. Analyse pour 
C64H73016N9 2H20 (1260,38) calcul6e %: C 60,99; H 6,16 trouv6e %: C 60,7; H 5,9. 

M 6 t h y i O- (2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3-O-p-m6thoxybenzyl-4-O- m6thyl-¢x-D-galactopyranosyl)- 
(l-->4)-O-(2-azido-6-O-benzyi-2-d~soxy-3-O- p-m6thoxybenzyl- Ct-D-galactopyranosyl)-(l-->4)-2-azido.6- 
O-benzyl-2-dq~soxy-3-O-p-m6thoxybenzyl-Cx-D.galactopyranoside (22) - Le compos6 21 (64 rag, 0,052 
mmol) est trait6 avec de l'iodure de m6thyle (5 ktL, 0,078 mmol) comme d6crit pour 12 pour donner, apr~s 
purification sur colonne de gel de silice (hexane/ac6tate d'6thyle 7:3), 22 (122 mg, 81%). [~]D +165 (c 0,7; 
chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDCI3) 7,44-6,89 (m, 27 H, 6 Ph); 5,05 (d, 1 H, Jr',2" 3,5 Hz, H-I"); 5,01 
(d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,86-4,10 (m, 12 H, 60CH2Ph); 4,82 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-l); 4,38-4,31 (m, 2 
H, H-5, H-5"); 4,30 (d, 1 H, H-4"); 4,27 (d, 1 H, H-4); 4,21-4,10 (m, 1 H, H-5'); 3,96-3,87 (m, 4 H, H-3', H-3", 
H-6a, H-6'b); 3,86 (d, 1 H, H-4'); 3,83 (s + dd, 4 H, OMe, J3,4 2,5, J2,3 10,5 Hz, H-3); 3,78-3,73 (dd, 1 H, J2',3' 
10,5 Hz, H-2'); 3,77; 3,76 (2 s, 6 H, 20Me); 3,67 (dd, 1 H, J2",y' 10,5 Hz, H-2"); 3,66 (dd, 1 H, H-2); 3,61 
(dd, 1 H, H-6'a); 3,52 (s, 3 H, OMe); 3,50 (dd, 1 H, H-6"a); 3,41 (s, 3 H, OMe); 3,25 (dd, 1 H, H-6b); 3,13 
(dd, 1 H, H-6"b). Spectre de masse: m/z 1256 (M+NH4) +. Analyse pour C65H75016N 9 (1238,37) calcul6e %: 
C 63,04; H 6,11 trouv6e %: C 63,0; H 6,2. 

M~thyl O-(2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-4-O-m~thyl-ct-D.galactopyranosyi)-(1-->4) - O - (2-azido-6-O. 
benzyl-2-d~soxy- ¢t-D-galactopyranosyl)-(1--~ 4)-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy- ~t.D-galactopyranoside (23) 
- Une hydrolyse acide de 22 (124 mg, 0,1 mmol) par l'acide ac6tique ~ 60 % ~t 130 ° C pendant 17 heures (voir 
preparation du compos~ 13) donne, apr~s purification sur colonne de gel de silice (hexane-ac6tate d'~thyle 
7:3), 23 (65 mg, 74 %). p.f 116-117°C (ac6tate d'6thyle/hexane) [~]D +128 (c 0,5; chloroforme). RMN 1H 
(400 MHz, CDC13) 7,42-7,31 (m, 15 H, 3 Ph); 4,99 (d, 1 H, Jr',2" 3,5 Hz, H-l"); 4,93 (d, 1 H, Jr,2' 3,5 Hz, H- 
I'); 4,84 (d, 1 H, Jl,2 3,5 Hz, H-l); 4,68-4,55 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,50-4,46 (m, 1 H, H-5"); 4,38-4,34 (m, 1 
H, H-5); 4,10-4,00 (m, 5 H, H-3, H-3', H-3", H-4', OH-4"); 3,97 (d, 1 H, H-4); 3,94-3,89 (m, 1 H, H-5'); 3,77- 
3,59 (m, 7 H, H-2', H-4", H-6a, H-6b, H-6'a, H-6'b, H-6"a, H-6"b); 3,57 (dd, 1 H, J2",Y' 10,5 Hz, H-2"); 3,54 (s, 
3 H, OMe); 3,50 (dd, 1 H, J2,3 10,5 Hz, H-2); 3,44 (s, 3 H, OMe); 3,41 (d, 1 H, OH-4'); 2,36 (d, 1 H, OH-4). 
Analyse pour C41H51013N 9 (877,91) calcul6e %: C 56,09; H 5,86 trouv6e %: C 56,3; H 5,9. 

M~thyl O- (2-acEtamido-3-O- ac~tyl-6-O- benzyl-2-d~,soxy-4-O.m~thyl- ~D- galactopyranosyl)-( 1---> 4) -O- (2- 
ac~tamido-3-O-ac~tyl-6-O- benzyl-2-dq~soxy- C~-D-galactopyranosyl)-(1-->4)-2.ac6tamido-3-O- ac~tyl-6-O- 
benzyl-2-d~soxy-cc-D.galactopyranoside (24). Le compos~ 23 (46 mg, 0,053 mmol) est r6duit par le syst~me 
NiCI2-NaBH4 dans l'6thanol comme d~crit pour 14. Apr~s O-ac6tylation (Ac20, Pyr.) et purification sur 
colonne de gel de silice, on obtient le compos6 24 (33 mg, 60 %). [CX]D +114 (c 1,1; chloroforme). RMN IH 
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(400 MHz, CDCI3) 7,40-7,24 (m, 15 H, 3 Ph); 6,40 (d, 1 H, J2",NH 9,5 Hz, NH-2"); 6,32 (d, 1 H, J2',NH 9,5 

Hz, NH-2'); 5,69 (d, 1 H, J2,NH 9,5 Hz, NH-2); 5,36 (dd, 1 H, J3",4" 3, J2",3" 11,5 Hz, H-3"); 5,27 (dd, 1 H, 
J3',4' 3, J2',3' 11,5 Hz, H-3'); 5,19 (dd, 1 H, J3,4 3, J2,3 11,5 Hz, H-3); 5,06 (d, 1 H, JÂ",2" 3,5 Hz, H-I"); 5,03 (d, 
1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,77 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-I); 4,74 (ddd, 1 H, H-2'); 4,68 (ddd, 1 H, H-2"); 4,63 (ddd, 
1 H, H-2); 4,62-4,29 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,54-4,46 (m, 2 H, H-5', H-5"); 4,32 (d, 1 H, H-4"); 4,18 (d, 1 H, H- 
4); 4,02-3,97 (m, 1 H, H-5); 3,80 (d, 1 H, H-4'); 3,72-3,67 (m, 1 H, H-6'a); 3,56-3,37 (m, 5 H, H-6a, H-6b, H- 
6'b, H-6"a, H-6"b); 3,51; 3,38 (2s, 6 H, 20Me); 2,14; 2,04; 1,97; 1,96; 1,95; 1,88 (6s, 18 H, 6 Ac). Spectre de 
masse: m/z 1069 (M+NH4)+; 1052 (M+H) +. Analyse pour C53H69OIgN3 (1052,15) calcul6e %: C 60,51; H 
6,61 trouv¢e %: C 60,7; H 6,9. 

Sel trisod~ de m~thyl O-(2-ac~tamido-3-O-ac~tyl-2-d~soxy-4-O-m~thyl-ct-D-galactopyranosyluronate)- 
(1-~4)-O-(2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2-d~soxy-c~-D, galactopyranosyluronate)-(l-->4)-2-acc~tamido-3-O- 
ac~tyl-2-d~soxy-~-D-galactopyranosiduronate (25) - Une solution de 24 (12 mg, 0,012 mmol) dans du 

m6thanol (1 mL) est trait6e par l'hydrog~ne (1 atm) en pr6sence de 10% Pd/C (une pointe de spatule) pendant 
10 heures. Le m61ange r6actionnel est flirt6 sur c61ite et 6vapor6 h sec. Le produit obtenu est oxyd6 comme 
d6crit pour le compos6 1 et apr~s purification sur colonne de gel de Sephadex G-10, on obtient 25 (8 mg, 88 
%). [¢X]D +148 (c 0,8; H20). RMN IH (400 MHz, D20) 5,39 (dd, 1 H, JY',4" 2,5, J2",3" 11,5 Hz, H-3"); 5,32 

(2dd, 2 H, H-3, H-3'); 5,17 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-I"); 5,08 (d, 1 H, J 1',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,92 (d, 1 H, JI,2 3,5 
Hz, H-l); 4,89 (s, 1 H, H-5"); 4,77 (s, 1 H, H-5'); 4,66-4,62 (m, 2 H, H-4, H-4"); 4,57 (s, 1 H, H-5); 4,51 (dd, 1 
H, H-2"); 4,48 (dd, 1 H, J2,3 11,5 Hz, H-2); 4,40 (dd, 1 H, J2',3' 11,5 Hz, H-2'); 4,25-4,21 (m, 1 H, H-4'); 3,48; 
3,42 (2s, 6 H, 2 0 M e ) ;  2,11; 2,02; 2,01; 2,00; 1,97; 1,96 (6s, 18 H, 6 Ac). Analyse pour 
C32H42022N3Na3,4H20 (961,73) calcul6e %: C 39,97; H 5,24 trouv6e %: C 39,6; H 5,3. 

M~thyl 3-0-ac~tyl-2-azido-6-O-benzyi-2-d~soxy-~D-galactopyranoside (26) - Un m61ange de 6 (2,5 g, 8,1 

mmol), nBu2SnO (2,4 g, 9,7 mmoi) et de tamis mol~culaire 4 A dans de rac6tonitrile anhydre (100 mL) est 
port6 ~t 80 ° C pendant 14 heures. On ajoute du chlorure d'ac6tyle (0,7 mL, 9,7 retool) dilu6 dans de 
I'ac6tonitrile anhydre (10 mL) et on laisse sous agitation h 80 ° C pendant 10 minutes. On filtre sur c61ite et on 
6vapore ~t sec. Une purification sur colonne de gel de silice (hexane/ac6tate d'6thyle 7:3) donne 26 (2,76 g, 97 
%). [(X]D+132 (c 1,2; chloroforme). RMN IH (250 MHz, CDCl3) 7,37-7,30 (m, 5 H, Ph); 5,24 (dd, 1 H, J3,4 

2,9, J2,3 10,9 Hz, H-3); 4,91 (d, 1 H, JI,2 3,6 Hz, H-l); 4,66-4,52 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,28 (d, 1 H, H-4); 3,97 
(td, 1 H, H-5); 3,90 (dd, 1 H, H-2); 3,79 (2d, 2 H, H-6a,b); 3,44 (s, 3H, OMe); 3,27 (s, 1H, OH); 2,18 (s, 3 H, 
OAc). Spectre de masse: m/z 369 (M+NH4) +, 352 (M+H) +. Analyse pour C 16H21N306 (351,36) calcul6e %: 
C 54,70; H 6,02 trouv6e %: C 54,4; H 6,1. 

M~thyl O- (2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3,4 -O-isopropylid~ne. ~ D- galactopyranosyl)-( 1--~ 4)-3 .O- acL~tyi- 
2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-c~-D-galactopyranoside (27) - Une glycosylation de 26 (25 mg, 0,071 retool) et 
3 (47 rag, 0,107 mmol), dans les conditions utilis6es pour ie compos6 8, donne, apr~s purification, 27 (22 mg, 
47 %). [¢X]D +126 (c 1,0; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDC13) 7,43-7,33 (m, 10 H, 2 Ph); 5,35 (dd, 1 H, 
J2,3 11, J3,4 3 Hz, H-3); 4,92 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,91 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,65-4,62 (m, 1 H, H- 
5'); 4,61 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,58 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,42 (dd, 1 H, J2',3' 8,5, J3',4' 5 Hz, H-3'); 4,36 (dd, 1 H, 
J4',5' 2,5 Hz, H-4'); 4,28 (d, 1 H, H-4); 4,09 (dd, 1 H, J5,6b 6, J5,6a 8,5 Hz, H-5): 3,87 (t, 1 H, J6a,6b 8,5 Hz, H- 
6a); 3,80 (dd, 1 H, J6'a,6'b 9, J5',6'a 7 nz, H-6'a); 3,68 (dd, 1 H, H-2); 3,66-3,5-9 (m, 2 H, H-6b, H-6'b); 3,46 (s, 
3 H, OMe); 3,40 (dd, 1 H, H-2'); 2,12 (s, 3 H, Ac); 1,55; 1,42 (2s, 6 H, 2CMe). Analyse pour C32H40Ot0N6 
(668,71) calcul6e %: C 57,48; H 6,03 trouv6e %: C 57,3; H 5,9. On obtient aussi le compos6 de configuration 
13 (11 rag, 23 %). 
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O- Ethyl S-(2-azido-6-O- benzyi-2-d~oxy-3,4-O- isopropyfid~ne-~-D-galactopyranosyl) xanthate (28) - Une 
hydrolyse de 3 (6,5 g, 14,8 mmol) par racide ac6tique aqueux ~t 80% pendant I heure ~ 80°C donne apr~s 
purification, 28 (5,5 g, 93 %). p.f 67-68°C (ac6tate d'~thyle/hexane). [~]D +60 (c 0,9; chloroforme). RMN 1H 
(250 MHz, CDCI3) 7,42-7,22 (m, 5 H, Ph); 5,18 (d, 1 H, JI,2 10,4 Hz, H-l); 4,70-4,50 (m, 4 H, OCH2Ph, 
OCH2Me); 4,12 (dd, 1 H, H-4); 3,80 (2 dd, 2 H, H-6a,b); 3,76-3,62 (m, 3 H, H-2, H-3, H-5); 1,43 (t, 3 H, 
CH3); 3,27 (m, 1 H, OH); 2,82 (m, 1 H, OH). Analyse pour CI6H21N305S2 (399,49) calcul6e %: C 48,11; H 
5,30 trouv6e: C 48,0; H 5,4. 

O-Ethyl S-(3-O-ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d~oxy-~D-galactopyranosyl) xanthate (29) et O-Ethyl S- 
(4.O-ac~tyl.2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-~D-galactopyranosyl) xanthate (30) - On ajoute du chlorure 
d'ac6tyle (41 ~tL, 0,52 mmol) goutte ~ goutte h une solution de 28 (206 mg, 0,52 mmol) dans la pyridine (6 
mL) refroidie ~ -20 ° C. On laisse agiter pendant 2 heures. Le m~lange r6actionnel est trait~ par du m6thanol 
(10 mL) et ~vapor6 ~t sec. Une purification sur colonne de gel de silice du r~sidu donne comme premier 
produit 61u~ le compos~ diac~tyl~ (20 rag, 8 %). RMN IH (250 MHz, CDCI3) 7,41-7,26 (m, 5 H, Ph); 5,49 

(dd, 1 H, J3,4 3,3 Hz, H-4); 5,29 (d, 1 H, JI,2 10,7 Hz, H-l); 5,02 (dd, 1 H, J2,3 10,2 Hz, H-3); 4,72-4,62 (2dd, 
2 H, OCH2Ph); 4,57-4,36 (2dd, 2 H, OCH2Me); 3,99-3,92 (m, 1 H, H-5); 3,84 (t, 1 H, H-2); 3,57-3,39 (4dd, 2 
H, H-6a,b); 2,08; 2,06 (2s, 6 H, 2 Ac); 1,43 (t, 3 H, CH3). 
Le second compos6 61u6 est un m61ange (200 mg, 88 %) contenant le d6riv~ 29 3-ac~tyl6 et le d6riv~ 30 4- 
ac~tyl~ dans un rapport 10:3. RMN 1H (250 MHz, CDCI3) 7,40-7,27 (m, 5 H, Ph); 5,41 (dd, 0,23 H, H-4 29); 

5,29 (d, 0,77 H, J1,2 10,7 Hz, H-1 29); 5,25 (d, 0,23 H, J1,2 10,7 Hz, H-I 30 ); 4,92 (dd, 0,77 H, J2,3 10, J3,4 3 
Hz, H-3 29); 4,73.4,63 (m, 2 H, OCH2Ph); 4,60-4,39 (m, 2 H, OC_H_2Me); 4,27 (d, 0,77 H, H-4 29); 4,07 (t, 1 
H, J1,2 ---32,3 10 Hz, H-2); 3,92-3,43 (m, 4 H, H-5, H-6a,b, OH); 2,20; 2,08 (2s, 3 H, Ac); 1,42 (t, 3 H, CH3). 
Analyse pour CI8H23N306S2 (441,53) calcul6e %: C 48,97; H 5,25 trouv6e %: C 49,2; H 5,3. 

Bromure  de 2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3,4-O-isopropyfid~ne-c~-D-galactopyranosyle (31) - Une 
solution de 2 (300 rag, 0,79 retool) et de bromure de lithium (206 rag, 2,37 retool) dans rac6tonitrile (5 mL) 
est agit~e sous argon ~ temp6rature ambiante pendant 2 heures, dilute au dichlorom~thane, lav6e avec une 
solution aqueuse de NaHSO3 et ~t reau, s~ch6e (MgSO4) et concentr~e ~ sec. Le produit 31 est imm6diatement 
utilis~ dans la r~action de glycosylation. 

O-Ethyl S~[2~azid~6.~.benzy~2~d~s~xy-3~4~-is~pr~py~d~ne~D.galact~pyran~sy~-(~-~4)~3~-ac~ty~- 

2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-cx-D-galactopyranosyl] xanthate (32) et O-~thyl S-[2-azido-6-O-benzyi-2- 
d~oxy-3,4-O-isopropyfid~ne- ~D- galactopyranosyl-(1-->3)-4-O- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D. 
galactopyranosyl] xanthate (33) - Un m61ange de (29+30) (460 mg, 1,04 retool), de 31 (644 rag, 1,56 ramol), 
de sym-collidine (170 ~tL, 1,56 mmol), et de tamis mol~culaire activ~ 4 A darts du dichlorom6thane anhydre 
(15 mL) est agit~ sous argon ~ -50°C pendant 30 minutes. On ajoute ensuite du triflate d'argent (330 rag, 1,56 
mmol) et on agite ~ -25°C. Apr~s 5 heures, le m~lange r~actionnel est trait~ par une solution aqueuse de 
Na2S20 3 ~ 10% (20 mE). On filtre sur c~lite, lave ~ reau jusqu'~t pH neutre, on s~che sur MgSO4 et concentre 

sec. Apr~s purification sur colonne de gel de silice (hexane/ac6tate d'~thyle 4:1), le premier compos~ ~lu~ est 
32 (427 rag, 54 %). [~]D+I00 (c 1,1; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDCI3) 7,41-7,31 (m, 10 H, 2 Ph); 
5,34 (d, 1 H, JI,2 10 Hz, H-I); 5,01 (dd, 1 H, J3,4 3, J2,3 10,5 Hz, H-3); 4,95 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,72- 
4,66 (m, 2 H, OCH2Ph); 4,64-4,51 (m, 5 H, H-5', OCH2Ph, OCH2Me); 4,45 (dd, 1 H, J2',Y 8, JY,4' 5 Hz, H-3'); 
4,38 (dd, 1 H, J4',5' 2,5 Hz, H-4'); 4,31 (d, 1 H, J3,4 3 Hz, H-4); 3,88 (t, 1 H, H-2); 3,86-3,78 (m, 3 H, H-5, H- 
6a, H-6'a); 3,68-3,61 (2dd, 2 H, H-6'b, H-6b); 3,37 (rid, 1 H, H-2'); 2,21 (s, 3 H, OAc); 1,54; 1,39 (2s, 6 H, 2 
CMe); 1,44 (t, 3 H, CH3). Analyse pour C34H42N6010S2 (758,87) calcul~e %: C 53,81; H 5,58 trouv~ %: C 
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53,8; H 5,6. 
Le deuxi~me compos6 61u6 est 33 (134 mg, 17 %). [~]D +78 (c 1,2; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, 
CDCI3) 7,42-7,30 (m, 10 H, 2 Ph); 5,64 (d, 1 H, J3,4 3 Hz, H-4); 5,33 (d, 1 H, J 1',2' 3,5 Hz, H-I'); 5,26 (d, 1 H, 
Jl,2 10,5 Hz, H-I); 4,73-4,68 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,70-461 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,59-4,44 (2d, 2 H, 
OCH2Me); 4,45-4,40 (m, 2 H, H-3', H-5); 4,29 (dd, 1 H, J3',4' 5,5, J4',5' 2,5 Hz, H-4'); 4,03 (dd, 1 H, J2,3 10,5 
Hz, H-3); 3,89 (t, 1 H, H-2); 3,89-3,84 (m, 1 H, H-5); 3,78 (2dd, 2 H, H-6'a, H-6'b); 3,61-3,56 (m, 2 H, H-2', 
H-6a); 3,46 (dd, 1 H, H-6b); 2,14 (s, 3 H, OAc); 1,47; 1,39 (2s, 6 H, 2 CMe); 1,45 (t, 3 H, CH3). Analyse pour 

C34H42N6OloS2 (758,87) calcul6e %: C 53,81; H 5,58 trouv6e %: C 53,7; H 5,3. L'accepteur de glycosyle 29 
qui n'a pas r6agi est r6cup6r~ (18 %). 

Ph~nyl 2,6-di-O-benzyi-l-thio-~-D-galactopyranoside (35) - 34 (1,92 g, 3,9 mmol) est trait~ par racide 

ac6tique ~ 80 % (15 mL) ~ 80 ° C comme d6crit pour 5 pour conduire ~ des cristaux de 35 (1,71 g, 97 %). p.f 
89-90°C (ac6tate d'~thyle/hexane) [0~]D -7 (c 0,8; chloroforme). RMN IH (250 MHz, CDC13) 7,63-7,23 (m, 15 

H, 3 Ph); 4,98-4,67 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,65 (d, 1 H, JI,2 9,2 Hz, H-l); 4,57 (m, 2 H, OCH2Ph); 4,05 (d, 1 H, 
H-4); 3,80 (2dd, 2 H, H-6a,b); 3,69-3,59 (m, 3 H, H-2, H-3, H-5). Spectre de masse: m/z 470 (M+NH4) +, 453 
(M+H) +. Analyse pour C26H2805S (452,57) calcul~e %: C 69,00; H 6,24 trouv6e %: C 68,7; H 6,2. 

Ph~nyl 2,6-di-O-benzyl-3-O-p-m~thoxybenzyl-l-thio-[~-D-galactopyranoside (36) et 1,4-Anhydro-2,6-di- 
O-benzyl-3-O-p-m~thoxybenzyl-~-D-galactopyranoside (37) - M~thode 1: Une p-m6thoxy-benzylation 

s61ective comme d6crit pr6c~demment pour le compos6 7 est effectu6e sur 35 (200 rag, 0,4 mmoi) dans de 
l'ac6tonitrile (5 mL). Un examen en ccm nous indique la pr6sence de deux produits de Rf tr~s voisins. Apr~s 
purification sur colonne de gel de silice (hexane/ac6tate d'6thyle 8:2), on obtient comme premier produit 61u~ 
37 (64 mg, 31%). RMN IH (250 MHz, CDCi3) 7,37-6,84 (m, 14 H, 3 Ph); 5,47 (d, 1 H, J1,2 2,4 Hz, H-l); 

4,62-4,37 (m, 7 H, H-3, 30CH2Ph); 3,86-3,75 (m, 2 H, H-2, H-5); 3,80 (s, 3 H, OMe); 3,53 (d, 1 H, J3,4 1,2 
Hz, H-4); 3,40 (2dd, 2 H, H-6a,b). 
Le second produit ~lu6 est 36 (108 mg, 43 %). p.f 98-99°C (~thanol) [o~]D -1 (c 1; chioroforme). RMN IH (250 
MHz, CDC13) 7,59-6,82 (m, 19 H,4 Ph); 4,84-4,51 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,64 (d, 1 H, J1,2 9,70 Hz, H-l); 4,07 

(dd, 1 H, H-4); 3,84-3,53 (m, 5 H, H-2, H-3, H-5, H-6a,b); 3,79 (s, 3 H, OMe); 1,60 (m, 1 H, OH). Spectre de 
masse: 590 (M+NH4) +, Analyse pour C34H3606S (572,72) calcul6e %: C 71,30; H 6,34 trouv~e %: C 71,0; H 
6,4. 
M6thode 2: Un m61ange de 35 (4,03 g, 8,9 retool) et de nBu2SnO (2,66 g, 10,7 mmol) dans du toluene 
anhydre (50 mL) est port~ ~ 100°C pendant 14 heures en pr6sence de tarnis mol~culaire 4 A. On ajoute ensuite 
une solution de bromure de p-m6thoxybenzyle (2,0 g, 9,8 mmol) dans du toluene anhydre (20 mL) et du 
nBu4NBr (0,71g, 2,2 mmol) et on agite ~ 100 ° C pendant 3 heures. Le m~lange r6actionnel est flirt6 sur c61ite, 
~vapor6 ~ sec et purifi~ sur colonne de gel de silice. Une recristallisation dans l'~thanoi donne des cristaux 
blancs de 36 (4,7 g, 92 %). 

Ph~nyl 2,6-di-O-benzyl-4-O-m~thyl-3-O-p-mEthoxybenzyl-l-thio-~-D-galactopyranoside (38) - L e 
compos6 36 (5,24 g, 9,2 retool) est soumis ~t une m6thylation comme indiqu~ pour le compos~ 12. Apr~s 
purification sur colonne de gel de silice et recristallisation, on obtient 38 (4,84g, 90 %). p.f 85-86°C (ac6tate 
d'~thyle/hexane). [~]D +3 (c 0,3; chloroforme). RMN 1H (250 MHz, CDC13) 7,57-6,81 (m, 19 H, 4 Ph); 4,84- 

4,47 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,63 (d, I H, JI,2 9,75 Hz, H-l); 3,83-3,50 (m, 6 H, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6a,b); 
3,80 (s, 3 H, OMe); 3,57 (s, 3 H, OMe). Spectre de masse: m/z 604 (M+NH4)+; 587 (M+H) +. Analyse pour 
C35H3806S (586,75) calcul6e %: C 71,65; H 6,53 trouv~e %: C 71,4; H 6,4. 

Ph~nyl 2,6-di-O-benzyl-4-O-m~thyl-l-thio-[3-D-galactopyranoside (39) - Un m61ange de 38 (5,34 g, 9,1 
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mmol) et de DDQ (2,48 g, 10,9 mmol) dans dichlorom6thane/eau 18:1 (70 mL) est agit6 ~t temp6rature 
ambiante pendant 2 heures. On filtre sur c61ite, lave la phase organique avec du NaHCO3 aq, s6che et 6vapore 
~t sec. Une recristallisation dans ac6tate d'6thyle/hexane donne 39 (3,95 g, 93 %). p.f 109-110°C (ac6tate 
d'6thyle/hexane). [Ct]D -15 (c 0,9; chloroforme). RMN 1H (250 MHz, CDCI3) 7,61-7,22 (m, 15 H, 3 Ph); 4,99- 

4,49 (m, 4 H, 20CH2Ph); 4,70 (d, 1 H, J1,2 9,4 Hz, H-I); 3,82-3,52 (m, 6 H, H-2, H-3, H-4, H-5, H-6a,b); 
3,57 (s, 3 H, OMe); 1,80 (m, 1 H, OH). Spectre de masse: m/z 484 (M+NH4)+; 467 (M+H) ÷. Analyse pour 
C27H3005S (466,60) calcul6e %: C 69,50; H 6,48 trouv6e %: C 69,2; H 6,4. 

Ph~nyl 2,6-di-O-benzyl-4-O-m~thyi-l~-D-galactopyranosyl sulfone (40) - Du chlorure de rutMnium (III) 

hydrat6 (36 rag, 0,17 mmol) et du l~riodate de sodium (7,54 g, 35,7 retool) sont ajout6s h une solution de 39 
(3,95 g, 8,5 mmol) dans un m~lange de CC14 (50 mL), CH3CN (50 mL) et H20 (75 mL). Le m~lange 
biphasique est agit6 vigoureusement ~ temp6rature ambiante pendant 15 minutes, soit jusqu'h disparition 
complete du produit de d6part. On dilue avec dichlorom6thane et s6pare les 2 phases. La phase aqueuse est 
ensuite extraite 3 fois au CH2C12 et les phases organiques r6unies sont s6ch6es et 6vapor6es ~t sec. Une simple 

filtration sur gel de silice permet d'61iminer les sels de rutMnium donne des cristaux blancs de 40 (3,97 g, 94 
%). p.f 100-101 ° C (ac6tate d'6thyle/hexane) [~]D +6 (c 0,7; chloroforme). RMN 1H (250 MHz, CDCI3) 7,97- 

7,15 (m, 15 H, 3 Ph); 5,12-4,80 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,33 (2d, 2 H, OCH2Ph); 4,31 (d, 1 H, J1,2 10,4 Hz, H-l); 
4,14 (t, 1 H, J2,3 9,1 Hz, H-2); 3,80-3,69 (m, 1 H, H-5); 3,65-3,39 (m, 4 H, H-3, H-4, H-6a,b); 3,51 (s, 3 H, 
OMe); 2,40 (m, 1 H, OH). Spectre de masse: m/z 516 (M+NH4)+; 499 (M+H) +. Analyse pour C27H3007S 
(498,60) calcul6e %: C 65,04; H 6,07 trouv6e %: C 64,8; H 6,0. 

Preparation de la solution de naphtal~niure de lithium 1 M - A une solution de naphtal~ne (32 g, 0.25 
mole) dans le t~trahydrofurane anhydre (250 mL), est ajout~e rapidement le lithium en petit morceaux (1.73 g, 
0.25 mole). La solution est agit~e sous atmosphere d'argon pendant 24 heures. 

3 ,0 .Ac~ty l . l , 5 .anhydro .6 .0 .benzy l .2 -d~soxy-4 .0 .m~thy l .D- lyxo .hex - l . en i to l  (41) -  Une solution de 
naphtal~niure de lithium (1M) dans le THF est ajout6e goutte ~t goutte ~t une solution refroidie ~ -78 ° C de 40 
(3,97 g, 7,96 mmol) dans du THF anhydre jusqu'~t complete disparition du produit de d~part. Le m~lange 
r~actionnel est neutralis6 par racide ac6tique (pH 7); 6vapor~ ~ sec, repris au CH2C12, lav~ ~ reau, s~ch~ sur 
MgSO4 et concentr~. Le produit brut est ensuite dissout dans de la pyridine (50 mL) et on y ajoute de 
ranhydride ac~tique (50 mL) et une pointe de spatule de DMAP. Au bout de 3 heures, le m~lange est ~vapor~ 
~t sec, repris au CH2C12, lav~ avec une solution de NaHCO3 et ~t l'eau, s6ch~ et 6vapor~ ~t sec. Une purification 
sur colonne donne le produit 41 (1,81 g, 78 %). [c~] D -32 (c 1,7; chloroforme). RMN IH (250 MHz, CDC13) 

7,37-7,28 (m, 5 H, Ph); 6,44 (dd, 1 H, JI,2 8,5, Jl,3 1,2 Hz, H-l); 5,46 (ddd, 1 H, H-3); 4,72 (ddd, 1 H, H-2); 
4,66-4,52 (m, 2 H, OCH2Ph); 4,25 (m, 1 H, H-4); 3,89-3,79 (m, 1 H, H-5); 3,78-3,67 (2dd, 2 H, H-6a,b); 3,47 
(s, 3 H, OMe); 2,10 (s, 1 H, Ac). Spectre de masse: m/z 310 (M+NH4) +. Analyse pour C16H2005 (292,33) 
calcul~e %: C 65,74; H 6,90 trouv6e %: C 65,9; H 7,1. 

Nitrate de 3-O-ac~tyi-2-azido-6-O-benzyl-2-d~oxy-4-O-m6thyl-~-D-galactopyranosyle (42) - A un 
m~lange de NaN3 (491 mg, 6,5 mmol) et de nitrate de c~rium (IV) et d'ammonium (7,08 g, 12,9 mmol) 
refroidi ~ -20 ° C, on ajoute une solution de 41 (1,26 g, 4,3 mmol) dans CH3CN anhydre (100 mL). On laisse 
agiter ~ -20 ° C pendant 2 heures. Le m~lange r~actionnel est dilu~ ave¢ de r~ther glac~, lay6 ~ reau glac6e, 
s6cM et ~vapor~ ~t sec. Le r6sidu obtenu est ensuite purifi~ sur une colonne de gel de silice (hexane/ac~tate 
d'6thyle 7:3) pour donner un m61ange de nitrates 42 c¢,[3 (718 rag, 42 %) dans un rapport 7:3. RMN IH (250 
MHz, CDCI3) 7,40-7,27 (m, 5 H, Ph); 6,27 (d, 0,7 H, J1,2 4,1 Hz, H-It0;  5,51 (d, 0,3 H, J12 8,9 Hz, H-I[~); 
5,17 (dd, 0,7 H, J2,3 11,3, J3,4 2,9 Hz, H-3c0; 4,88 (dd, 0,3 H, J2,3 10,6, J3,4 3 Hz, H-313); 4,60-4,46 (dd, 2 H, 
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OCH2Ph); 4,25-3,52 (m, 5 H, H-2, H-4, H-5, H-6et,~); 3,47 (s, 3 H, OMe); 2,20 (s, 0,9 H, OAc [3); 2,19 (s, 2,1 
H, OAc ct). Spectre de masse: rrdz 414 (M+NH4) +, 397 (M+H) +. Analyse pour CI6H2oN408 (396,36) 
calcul~e %: C 48,49; H 5,09 trouv6e %: C 48,7; H 5,1. 

O- Ethyl S-(3-O- ac~tyi-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-4 -O- m~thyl-~,~ D- galactopyranose) xanthate (43) 
Un m61ange de 42 (270 mg, 0,68 retool) et de l'6thyl xanthog6nate de potassium (238 rng, 1,36 retool) dans 
r6thanol (20 mL) est agit6 ~t temp6rature ambiante 20 heures. Le m61ange r6actionnel est trait6 comme d6crit 
pr6c6demment pour le compos6 3. Apr~s colonne, on obtient un m61ange de xanthates 43 cx, l~ (230 rag, 74 %) 
dans un rapport 2:3. RMN IH (250 MHz, CDCi3) 7,40-7,25 (m, 5 H, Ph); 5,31 (dd, 0,4 H, H-3cx); 5,25 (d, 0,6 
H, J1,2 10,6 Hz, H-I[~); 4,97-4,91 (m, 1 H, H-la, H-3I~); 4,70-4,45 (m, 4 H, OCH2Ph, OCH2Me); 4,10-3,51 
(m, 5 H, H-2, H-4, H-5, H-6a,b); 3,47 (s, 3 H, OMe); 2,19 (s, 1,8 H, OAc [3); 2,16 (s, 1,2 H, OAc ~); 1,46 (t, 
1,8 H, CH3 13); 1,26 (t, 1,2 H, CH3 ~t). Spectre de masse: m/z 473 (M+NH4) +, 456 (M+H) +. Analyse pour 

CI9H25N306S2 (455,55) calcul6e %: C 50,10; H 5,53 trouv6e %: C 50,1; H 5,7. 

M 6 t h y I O-(2-azido-6 -Oobenzyi-2-da~soxy-3,4 -O- isopropylid~ne-~ -D-galactopyranosyi)-(1 ~4)  -O-(3 -O - 
ac~tyi-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy - C~-D-galactopyranosyl)-(1---> 4)-3-O- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2- 
dl~soxy- wD.galactopyranoside (44) et m~thyl O-(2-azido-6-O-benzyi.2-dq~soxy-3,4-O-isopropylid~ne-cx.D- 
galactopyranosyl)-(1--~ 4) -O- (3-O-ac~tyl-2-azido-6 -O-benzyl-2-d~soxy- R-D- galactopyranosyl)-( 1--~ 3)-4-O- 
ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl,2-d~soxy-ct-D-galactopyranoside (45) - Une glycosylation de 26 (548 mg, 1,56 

retool) et 29 (1,42 g, 1,87 retool) dans les conditions d~crites pour 8 donne, apr~s purification, le compos~ 44 
(802 rag, 52 %). [CX]D +181 (c 0,8; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDCI3) 7,42-7,30 (m, 15 H, Ph); 5,35 

(dd, 1 H, J2',3' 10,5, J3',4' 3 Hz, H-3'); 5,33 (dd, 1 H, J2,3 10,5, J3,4 3 Hz, H-3); 5,01 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 
4,90 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,86 (d, 1 H, J 1",2" 3,5 Hz, H-l"); 4,65-4,49 (m, 7 H, 30CH2Ph, H-5"); 4,43- 
4,37 (m, 3 H, H-3", H-4", H-5'); 4,36 (d, 1 H, H-4); 4,28 (d, 1 H, H-4'); 4,10-4,05 (m, 1 H, H-5); 3,88-3,77 (m, 
3 H, H-6a, H-6'a, H-6"a); 3,71 (dd, 1 H, H-2'); 3,65 (dd, 1 H, H-6"b); 3,58 (dd, 1 H, H-6b); 3,54 (dd, 1 H, H- 
2); 3,45 (s, 3 H, OMe); 3,43 (dd, 1 H, H-6'b); 3,35 (dd, 1 H, H-2"); 2,13; 2,04 (2s, 6 H, 2 AcO); 1,55; 1,43 (2s, 
6 H, 2 CMe). Spectre de masse: m/z 1005 (M+NH4) +, 989 (M+H) +. Analyse pour C47H57N9OI5 (988,03) 
calcul6e %: C 57,14; H 5,82 trouv6e %: C 57,1; H 6,1. 
On obtient aussi un deuxi~me produit, 45 (93 rag, 6 %). [CX]D +85 (c 2,0; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, 
CDCI3) 7,41-7,30 (m, 15 H, 3 Ph); 5,61 (d, 1 H, H-4); 5,41 (d, 1 H, J2',Y 11, J3'.4' 3 Hz, H-3'); 5,32 (d, 2 H, 

J1,2 3,5 Hz, H-I, H-I'); 4,95 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-I"); 3,45 (s, 3 H, OMe); 2,15; 2,11 (2s, 6 H, 2 AcO); 
1,54; 1,41 (2s, 6 H, 2 CMe). Spectre de masse: m/z 1005 (M+NH4) +, 989 (M+H) +. Analyse pour 
C47H57N9015 (988,03) calcul6e %: C 57,14; H 5,82 trouv6e %: C 56,9; H 5,5. Le compos~ de d~part 26 qui 
n'a pas r6agi est r6cup6r6 (20 %). 

M ~ t h y I O- (2-azido,6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D- galactopyranosyl)-( 1--~ 4)-O- (3 -O-ac~tyl-2-azido-6-O- 
benzyl-2-d~soxy- CX-D-galactopyranosyl)-(1-->4)-3-O- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d(~soxy- ~-D- 

galaetopyranoside (46) - Une hydrolyse acide de 44 (1,08 g, 1,09 mmol) dans les conditions d~crites pour 6 
donne, apr~s purification, le compos~ 46 (870 rag, 84 %). [cx] D +124 (c 2,3; chloroforrne). RMN 1H (400 
MHz, CDCI3) 7,42-7,30 (m, 15 H, 3 Ph); 5,35 (dd, 1 H, J2',3' 10,5, JY,4' 3 Hz, H-3'); 5,34 (dd, 1 H, J2,3 10,5, 
J3,4 3 Hz, H-3); 5,04 (d, 1 H, J 1,2 3,5 Hz, H-l); 4,94 (d, 1 H, J 1",2" 3,5 Hz, H-I"); 4,89 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H- 
1'); 4,65-4,48 (m, 6 H, 30CH2Ph); 4,42-4,37 (m, 1 H, H-5'); 4,37 (d, 1 H, H-4); 4,29 (d, 1 H, H-4'); 4,28-4,22 
(m, 2 H, H-4", H-5"); 4,12-4,05 (m, 2 H, H-3", H-5); 3,88 (dd, 1 H, H-6'a); 3,78 (2dd, 2 H, H-6a, H-6"a); 3,70 
(2dd, 2 H, H-2', H-6"b); 3,58 (dd, 1 H, H-6b); 3,55 (dd, 1 H, H-2); 3,48-3,43 (m, 2 H, H-2", H-6'b); 3,45 (s, 3 
H, OMe); 3,14 (s, 1 H, OH-4"); 2,56 (d, 1 H, OH-3"); 2,08; 2,03 (2s, 6 H, 20Ac). Spectre de masse: m/z 965 
(M+NH4) ÷. Analyse pour C44H53N9OI5 (947,96) calcul6e %: C 55,75; H 5,64 trouv6e %: C 55,6; H 5,8. Du 
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compos6 44 non hydrolys6 est r6cup6r6 avec un rendement de 10 %. 

M~thyl O- (3-0- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyi-2-d~oxy- ~D-galactopyranosyl)-(1--> 4).0- (3-0-ac~tyl-2-azido- 
6-0- benzyi-2-d~soxy- ~D- galactopyranosyl)-(1-->4)-3-O- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D- 
galactopyranoside (47) - Une ac6tylation s61ective de 46 (770 rag, 0,81 retool) dans les conditions d~crites 
pour 26 donne, apr~s purification par flash chromatographie, le compos~ 47 (780 mg, 97 %). [(X]D +125 (c 2,5; 
chioroforme). RMN IH (400 MHz, CDC13) 7,43-7,31 (m, 15 H, 3 Ph); 5,35 (dd, 1 H, J2,3 10,5, J3,4 3 Hz, H- 
3); 5,33 (dd, 1 H, J2",3" 10,5, J3",4" 3 Hz, H-3"); 5,29 (dd, 1 H, J2',3' 10,5, J3',4' 3 Hz, H-3'); 5,00 (d, 1 H, J 1",2" 
3,5 Hz, H-I"); 4,96 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,89 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,64-4,47 (m, 6 H, 30CH2Ph); 
4,42-4,36 (m, 3 H, H-4', H-4", H-5'); 4,32-4,28 (m, 2 H, H-4, H-5"); 4,10-4,05 (m, 1 H, H-5); 3,85 (dd, 1 H, H- 
6'a); 3,80-3,74 (m, 3 H, H-2', H-6a, H-6"a); 3,70 (2dd, 1 H, H-6"b); 3,68 (2dd, 1 H, H-2); 3,57 (2dd, 1 H, H- 
6b); 3,53 (2dd, 1 H, H-2"); 3,45 (s, 3 H, OMe); 3,43 (2dd, 1 H, H-6'b); 2,24; 2,08; 2,04 (3s, 9 H, 30Ac). 
Analyse pour C49H55N9O16 (989,90) calcul6e %: C 55,81; H 5,60 trouv6e %: C 55,3; H 5,8. 

M~thyl ~(3~-ac(~ty~-2-azid~-6-~benzy~-2-d~s~xy-4~-m~thy~(x~D~ga~act~pyran~sy~)-(~4)-0-(3-~-  

ac~tyl-2-azido-6-0- benzyl-2-d~soxy- ~-D.galactopyranosyl)-(1--> 4)-0- (3-0- ac~tyi-2-azido-6-O- benzyl-2- 
dl~soxy. ~-D-galactopyranosyl)-(1-->4)-3-0- ac~tyl-2-azido-6-0- benzyl-2-d~soxy- ~D. galactopyranoside 
(48) et m~thyl 0-(3-0-ac~ty~-2~azid~6-~-benzy~2~d~s~xy-4~-m~thy~[3~D~ga~act~pyran~sy~)-(1-~4)-~- 
(3 -0- acEtyl-2-azido-6-O- benzyl.2-dE~soxy- ~D- galactopyranosyl)-(l---~ 4) -0- (3 -O-ac~tyi-2-azido-6-0- 
benzyl-2-d~soxy- (X-D-galactopyranosyl)-(1---> 4)-3 -0- acEtyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D - 
galactopyranoside (49) -Ene glycosylation de 47 (140 rag, 0,14 mmol) et 43 (96 rag, 0,21 mmol) dans les 
conditions d6crites pour 8 donne, apr~s chromatographie sur colonne de silice, en premier le compos~ 48 (112 
mg, 60 %). [tX]D +173 (c 1,3; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDC13) 7,43-7,27 (m, 20 H, 4 Ph); 5,35 
(2dd, 2 H, J2',3' 10,5, J3',4' 3 Hz, H-3', H-3"); 5,33 (2dd, 1 H, J2,3 10,5, J3,4 3 Hz, H-3); 5,31 (2dd, 1 H, J2"',Y" 
10,5, J3"',4'" 3 Hz, H-3'"); 4,99 (d, 1 H, Jl"',2'" 3,5 Hz, H-I'"); 4,94 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H-l"); 4,91 (d, 1 H, 
J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,89 (d, 1 H, J 1',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,60-4,40 (m, 8 H, 40CH2Ph); 4,39-4,32 (m, 5 H, H-4, H- 
4'", H-5', H-5", H-5'"); 4,27 (d, 1 H, H-4"); 4,09-4,04 (m, 1 H, H-5); 3,93 (d, 1 H, H-4'); 3,84 (dd, 1 H, H-6'a); 
3,79-3,64 (m, 5 H, H-2', H-2", H-6a, H-6"a, H-6'"a); 3,58-3,35 (m, 6 H, H-2, H-2'", H-6b, H-6'b, H-6"b, H- 
6'"b); 3,50; 3,45 (2s, 6 H, 20Me); 2,24; 2,11; 2,05; 2,03 (4s, 12 H, 40Ac). Analyse pour C62H74N12021 
(1323,35) calcul6e %: C 56,27; H 5,64 trouv6e %: C 56,6; H 5,4. 
Le deuxi~me compos6 61u6 est 49 (47 rag, 25 %). [Ct]D +100 (c 0,8; chloroforme). RMN IH (400 MHz, 
CDCI3) 7,45-7,30 (m, 20 H, 4 Ph); 5,37-5,26 (m, 4 H, H-3, H-3', H-3", H-3'"); 5,00 (d, 1 H, Jl",2" 3,5 Hz, H- 
I"); 4,97 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,89 (2d, 2 H, J1,2 3,5, Jl"',2'" 10 Hz, H-I, H-I'"); 4,70-4,42 (m, 8 H, 4 
OCH2Ph); 4,41-4,25 (m, 7 H, H-4, H-4', H-4", H-4'", H-5', H-5", H-5"'); 4,10-4,03 (m, 1 H, H-5); 3,85-3,67 
(m, 6 H, H-2, H-2'", H-6a, H-6'a, H-6"a, H-6'"a); 3,61-3,36 (m, 6 H, H-2', H-2", H-6b, H-6'b, H-6"b, H-6'"b); 
3,53 (s, 6 H, 20Me); 2,24; 2,22; 2,06; 2,05 (4s, 12 H, 40Ac). Analyse pour C62H74N12021 (1323,35) 
calculEe %: C 56,27; H 5,64 trouv6e %: C 56,1; H 5,9. 

M~thyl O- (2-ac6tamido-3-O- ac6tyl-6-0- benzyl-2-d~soxy-4-O-m~thyl- ~D-galactopyranosyi)-( 1---~ 4)-0- (2- 
ac~tamido-3 -O-ac~tyl-6 -O- benzyl-2-d~soxy- (x-D-galactopyranosyi)-(l--~ 4)-0- (2-acEtamido-3-0-ac~tyl-6- 
O- benzyl-2-d(~soxy- ~D.galactopyranosyl)-(1--~4)-2-ac~tamido-3-O-ac~tyi-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D- 
galactopyranoside (50) - CH3COSH (1 mL) et CH3COSK (20 rag, 0,17 retool) sont ajout~s ~t une solution de 
48 (74 mg, 0,056 retool) clans du DMF (1 mL). La solution obtenue est agit~e ~t temperature ambiante pendant 
48 henres et concentr6e. Le r6sidu est purifi6 sur colonne de gel de silice (ac6tate d'6thyle/MeOH 95:5) pour 
donner le compos~ 50 (54 mg, 70 %). [~]D +155 (c 1,2; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDC13) 7,41-7,25 
(m, 20 H, 4 Ph); 6,18 (d, I H, J2",NH 9,5 Hz, NH-2"'); 6,09 (d, 1 H, J2',NH 9,5 Hz, NH-2'); 6,08 (d, 1 H, J2",NI-I 
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9,5 Hz, NH-2"); 5,65 (d, 1 H, J2,NH 9,5 Hz, NH-2); 5,36 (dd, 1 H, J2'",3"' 10,5, J3'",4"' 3 Hz, H-3'"); 5,32 (dd, 1 
H, J2",3" 10,5, J3",4" 3 Hz, H-3"); 5,25 (2dd, 1 H, J2',3' 10,5, J3',4' 3 Hz, H-3'); 5,19 (2dd, 1 H, J2,3 10,5, J3A 3 
Hz, H-3); 5,05-5,01 (m, 3 H, H-I', H-I", H-I'"); 4,77 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-I); 4,79-4,60 (m, 4 H, H-2, H-2', 
H-2", H-2'"); 4,63-4,29 (m, 11 H, 40CH2Ph, H-5', H-5", H-5'"); 4,33 (d, 1 H, H-4"'); 4,28 (d, 1 H, H-4"); 4,17 
(d, 1 H, H-4); 4,01-3,96 (m, 1 H, H-5); 3,82 (d, 1 H, H-4'); 3,70 (dd, 1 H, H-6'a); 3,56-3,36 (m, 7 H, H-6'b, H- 
6a, H-6b, H-6"a, H-6"b, H-6'"a, H-6"'b); 3,52; 3,39 (2s, 6 H, 20Me); 2,14; 2,05; 1,98; 1,95; 1,94; 1,93; 1,91; 
1,89 (8s, 24 H, 40Ac, 4 NAc). Analyse pour C7oH9oN4025,H20 (1405,52) calcul6e %: C 59,82; H 6,60 
trouv6e %: C 59,9; H 6,8. 

Sel tEtrasodE de methyl O-(2-acEtamido- 3-O-acEtyi- 2-dEsoxy- 4-O-mEthyl- O~-D- galactopyranosid 
uronate)-(1-->4)-O-(2-ac~tamido-3-O- acEtyl-2-d~soxy-~-D- galactopyranosiduronate)-(1-->4)-O- (2- 
acEtamido-3-O-acEtyl-2-d~soxy- ~-D-galactopyranosiduronate) -(1--~ 4)-2-acEtamido-3-O-acEtyl-2-d~soxy- 
~-D-galactopyranosiduronate (51) - Une hydrog6nolyse catalytique et une oxydation suivie d'une 
neutralisation contr616e de 49 (19 mg, 0,019 mmol) dans les conditions d6crites pour 25 donne, apr~s 
purification sur gel Sephadex G-10, le compos~ 51 (13 mg, 60 %). [~]D +150 (c 1,0; H20). RMN ¿H (400 
MHz, D20) 5,41 (dd, 1 H, J2"',Y" 10,5, J3'",4'" 3 Hz,H-3'"); 5,36 (dd, 1 H, J2",Y' 10,5, J3",4" 3 Hz, H-3"); 5,32 
(2dd, 1 H, J2',Y 10,5, Jy,4' 3 Hz, H-3'); 5,31 (2dd, 1 H, J2,3 10,5, J3,4 3 Hz, H-3); 5,15 (2dd, 2 H, H-I", H-I'"); 
5,05 (dd, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,90 (dd, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-l); 4,70 (s, 1 H, H-5'"); 4,67 (s, 1 H, H-5"); 
4,64 (d, 1 H, H-4"'); 4,62 (s, 1 H, H-5'); 4,60 (d, 1 H, H-4); 4,57 (d, 1 H, H-4"); 4,53 (dd, 2 H, H-2", H-2'"); 
4,49 (dd, 1 H, H-2); 4,40 (dd, 1 H, H-2'); 4,34 (s, 1 H, H-5); 4,18 (d, 1 H, H-4'); 3,47; 3,43 (2s, 6 H, 20Me); 
2,11 (s, 3 H, Ac); 2,03; 2,00 (2s, 18 H, 6 Ac); 1,97 (s, 3 H, Ac). Pas d'analyse 61~mentaire destructive n'a ~t~ 
effectu~e sur ce produit pr6cieux. 

MEthyl O- (2-azido-6 -O-benzyl-2-d~soxy-3,4 -O- isopropylid~ne-~ -D-galactopyranosyl)-(1--~4)-O-(3 -O - 
acEtyi-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D-galactopyranosyi)-( 1--> 4)-O- (3-O- acEtyl-2.azido-6-O- benzyl-2- 
d~soxy- if, D- galactopyranosyl)-( 1-~ 4) -O- (3 -O-acEtyl-2-azido-6 -O-benzyl-2-d~soxy- m-D- 
ga~act~pyran~sy~)-(~-->4)-3-~-acEtyl-2-azid~-6-~-benzyl-2-dt~-s~xy-~-D-ga~act~pyran~side (52) et methyl 
O- (2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy-3,4-O-isopropyfid~ne- ~-D-galactopyranosyl)-(1-->4)-O- (3-O-acEtyl-2- 
azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- [3-D-galacto pyranosyl)-(1-->4)-O- (3 -O- acEtyl-2-azido-6-O- benzyi-2-d~soxy- 
D- galactopyranosyl)-( 1--> 4)-0-(3-0- acEtyl-2-azido-6-O- benzyl-2-dEsoxy- ~-D-galactopyranosyl)-(1--> 4)-3- 
O-acEtyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-~-D-galactopyranoside (53) - Une glycosylation de 47 (730 rag, 0,74 
mmol) et 32 (839 mg, 1,11 mmol) dans les conditions d~crites pour 8 donne, apr~s purification, comme 
premier produit 61u~ 52 (683 mg, 57 %). [¢x] D +181 (c 2,2; chloroforme) RMN 1H (400 MHz, CDCI3) 7,43- 
7,27 (m, 25 H, 5 Ph); 5,39-5,29 (m, 4 H, H-3, H-3', H-3", H-3'"); 4,99 (d, 1 H, JI,2 3,5 Hz, H-l); 4,94 (d, 1 H, 
Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,91 (d, 1 H, J 1",2" 3,5 Hz, H-I"); 4,89 (d, 1 H, Jl"',2"' 3,5 Hz, H-I'"); 4,88 (d, 1 H, Jl'"',2 .... 
3,5 Hz, H-I'"'); 4,66-4,32 (m, 18 H, 50CH2Ph, H-5', H-5", H-5'", H-5'"', H-4, H-4", H-4'", H-4'"'); 4,28 (d, 1 
H, H-4'); 4,09-4,04 (m, 1 H, H-5); 3,88 (dd, 1 H, H-6'a); 3,85-3,64 (m, 5 H, H-6a, H-6"a, H-6"'a, H-2'", H-3'"'); 
3,58-3,35 (m, 10 H, H-2, H-2', H-2", H-2"", H-6b, H-6'b, H-6"b, H-6'"b, H-6'"'a, H-6'"'b); 3,45 (s, 3 H, OMe); 
2,15; 2,06; 2,05; 2,04 (4s, 12 H, 40Ac); 1,54; 1,43 (2s, 6 H, 2 CMe). Analyse pour C77H91N15025 (1626,67) 
calcul~e %: C 56,86; H 5,64 trouv~e %: C 57,0; H 5,9. 
Le deuxi~me produit ~lu6 est 53 (263 rag, 22 %). [~]D+96 (c 0,9; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDC13) 
7,44-7,31 (m, 25 H, 5 Ph); 5,38-5,26 (m, 4 H, H-3, H-3', H-3", H-3"'); 4,96; 4,94; 4,89; 4,81 (4d, 4 H, H-l, H- 
1', H-I", H-I'"'); 4,60 (d, 1 H, Jl'",2'" 12 Hz, H-l"'); 4,70-4,29 (m, 18 H, 50CH2Ph, H-5', H-5", H-5'", H-5'"', 
H-4, H-4", H-4'", H-4'"'); 4,27 (d, 1 H, H-4'); 4,09-4,03 (m, 1 H, H-5); 3,95-3,88 (dd, 1 H, H-6'a); 3,87-3,67 
(m, 5 H, H-6a, H-6"a, H-6'"a, H-2'", H-3""); 3,60-3,32 (m, 10 H, H-2, H-2', H-2", H-2"", H-6b, H-6'b, H-6"b, 
H-6'"b, H-6'"'a, H-6'"'b); 3,45 (s, 3 H, OMe); 2,23; 2,03; 2,02; 1,98 (4s, 12 H, 40Ac); 1,57; 1,43 (2s, 6 H, 2 
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CMe). Analyse pour C77H91NIsO25 (1626,67) calcul6e %: C 56,86; H 5,64 trouv6e %: C 56,5; H 5,5. On 
r6cup~re du compos6 47 qui n'a pas r6agi (18 %). 

M ~ t h y i 0- (2-azido-6-0- benzyl-2-d~soxy- ~-!~ galactopyranosyl)-(1--~ 4)-0- (3-O-ac6tyl-2-azido-6-0- 
benzyl-2-d~soxy- ~.D.galactopyranosyl)-(1--> 4)-0- (3-0- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D- 
galactopyranosyl)-(1--> 4) -0- (3 -O.ac6tyl.2-azido-6-O.benzyl-2.d~soxy- c¢-D- galactopyranosyl)-(1-~ 4)-3-O- 
ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-~X-D-galactopyranoside (54) - Une hydrolyse acide de 52 (454 mg, 0,28 
mmol) dans les conditions d6crites pour 6 donne, apr~s purification, le compos6 54 (381 mg, 86 %). [~]D 
+154 (c 1,9; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDCI3) 7,44-7,27 (m, 25 H, 5 Ph); 5,40-5,28 (m, 4 H, H-3, 
H-3', H-3", H-3"'); 4,99 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,98 (d, 1 H, Jl"",2'"' 3,5 Hz, H-I'"'); 4,96 (d, 1 H, J 1'",2'" 3,5 
Hz, H-I"'); 4,91 (d, 1 H, J 1",2" 3,5 Hz, H-I"); 4,89 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,66-4,32 (m, 17 H, 50CH2Ph, 
H-4, H-4', H-4", H-4'", H-5', H-5'", H-5'"'); 4,30-4,24 (m, 2 H, H-4'"', H-5"); 4,14-4,03 (m, 2 H, H-3'"', H-5); 
3,91 (dd, 1 H, H-6'a); 3,82-3,67 (m, 5 H, H-2', H-6a, H-6"a, H-6'"a, H-6""a); 3,59-3,35 (m, 9 H, H-2, H-2", H- 
2'", H-2'"', H-6b, H-6'b, H-6"b, H-6'"b, H-6""b); 3,45 (s, 3 H, OMe); 2,10; 2,06 (2s, 6 H, 20Ac); 2,05 (s, 6 H, 
20Ac); 3,12 (s, 1 H, OH-4'"'); 2,52 (s, 1 H, OH-3'"'). Analyse pour C74H87N15025 (1586,60) calcul~e %: C 
56,02; H 5,53 trouv~e %: C 55,8; H 5,6. 

M~thyl O- (3-0- ac~tyl-2-azido-6-0- benzyl-2-d~soxy- ~D-galactopyranosyl)-(l--> 4)-0- (3-O-ac~tyl-2-azido- 
6-0- benzyl-2-dl~soxy- ~D-galactopyranosyl)-(1-~ 4)-0- (3-O-ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d(~oxy- s-D- 
galactopyranosyl)-( 1 --> 4)-O- (3 -O-ac~tyl-2-azido.6-O-benzyl.2-d~soxy- ¢x-D- galactopyranosyl)-(l~ 4)-3-O- 
acEtyi-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-~-D-galactopyranoside (55) - Une ac~tylation s~lective de 54 (343 rag, 
0,22 mmol) dans les conditions d~crites pour 26 donne, apr~s purification, le compos~ 55 (261 rag, 74 %). 
[cx] D +190 (c 1,6; chloroforme). RMN 1H (400 MHz, CDC13) 7,44-7,27 (m, 25 H, 5 Ph); 5,39-5,29 (m, 5 H, 
H-3, H-3', H-3", H-3'", H-3'"'); 4,99 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-l); 4,98 (d, 1 H, Jl"",2"" 3,5 Hz, H-I'"'); 4,93 (d, 1 
H, Jl'",2"' 3,5 Hz, H-I'"); 4,92 (d, 1 H, Jr',2" 3,5 Hz, H-l"); 4,89 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,66-4,41 (m, 10 
H, 50CH2Ph); 4,41-4,31 (m, 8 H, H-4, H-4", H-4'", H-4'"', H-5', H-5", H-5'", H-5'"'); 4,28 (d, 1 H, H-4'); 4,09- 
4,04 (m, 1 H, H-5); 3,88 (dd, 1 H, H-6'a); 3,81-3,68 (m, 6 H, H-2', H-2'"', H-6a, H-6"a, H-6'"a, H-6'"'a); 3,58- 
3,36 (m, 8 H, H-2, H-2", H-2'", H-6b, H-6'b, H-6"b, H-6'"b, H-6'"'b); 3,45 (s, 3 H, OMe); 3,05 (s, 1 H, OH); 
2,26; 2,10; 2,05 (3s, 9 H, 30Ac); 2,06 (s, 6 H, 20Ac). Analyse pour C74H89N15026 (1628,64) calcul~e %: C 
56,05; H 5,51 trouv6e %: C 56,2; H 5,5. 

M~thyi O - (3-O-ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy-4 -0- m~thyl-o~-D.galactopyranosyl)-(1-->4) -0-(3 -O- 
ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- CC-D.galactopyranosyl)-(1--~ 4)-0- (3-0- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2- 
d~soxy- ~ D- galactopyranosyl)-(1--) 4) -0- (3 -O-ae~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-d~soxy- Cc-D-galacto 
pyranosyl)-(1 -->4)-0-(3-0- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D- galactopyranosyl)-( 1--~ 4)-3.0- ac~tyl - 
2-azido-6-O- benzyl-2-d~oxy- ~-D-galactopyranoside (56) et m~thyl O- (3-0- ac~tyl-2-azido-6-0- benzyl.2- 
dE~soxy-4-O-m~thyl- 13- D- galactopyranosyl)-( 1---> 4) -0- (3 -0-ac~tyl-2-azido-6-O-benzyl-2-dl~soxy- CX-D- 
galactopyranosyi)-( 1---~ 4) -0- (3 -O-ac~tyl-2-azido-6 -O-benzyl-2-d~soxy- ¢x-D- galactopyranosyl)-(1--~ 4) -O- 
(3-0- ac~tyl-2-azido-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D- galactopyranosyl)-(1--) 4)-0- (3-O-ac~tyl-2-azido-6-O- 
benzyl-2-d~soxy- ~-D-galactopyranosyl)-(1--~4)-3-O- ac~tyi-2-azido-6-O- benzyi-2-d~soxy- ~-D- 
galactopyranoside (57) - Une glycosylation de 55 (225 mg, 0,14 mmol) et 43 (94 mg, 0,21 retool) est 
effectu~e dans les conditions d~crites pour 8. Apr~s purification sur une colonne de silice (hexane/ac~tate 
d'~thyle 7"3), on obtient en premier le compos~ 56 (133 mg, 49 %). [~]D +130 (c 2,0; chloroforme). RMN 1H 
(400 MHz, CDCI3) 7,43-7,27 (m, 30 H, 6 Ph); 5,38-5,29 (m, 6 H, H-3, H-3', H-3", H-3"', H-3'"', H-3'""); 4,99 
(d, 1 H, Jl""',2"" 3,5 Hz, H-I'""); 4,96 (d, 1 H, JI"",T"' 3,5 Hz, H-I""); 4,93 (d, 1 H, Jl"'.2"' 3,5 Hz, H-I'"); 4,92 
(2d, 2 H, H-l, H-I"); 4,89 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,63-4,31 (m, 21 H, 60CH2Ph, H-4, H-4'", H-4'"', H- 
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4'"", H-5, H-5", H-5'", H-5"", H-5'""); 4,27 (m, 1 H, H-4"); 4,09-4,04 (m, 1 H, H-5); 3,93 (d, 1 H, H-4'); 3,85 
(dd, 1 H, H-6'a); 3,81-3,63 (m, 7 H, H-2', H-2'"', H-6a, H-6"a, H-6"'a, H-6'"'a, H-6'""a); 3,58-3,52 (m, 2 H, H- 
2'"", H-6b); 3,51-3,35 (m, 8 H, H-2, H-2", H-2'", H-6'b, H-6"b, H-6'"b, H-6""b, H-6'""b); 3,50; 3,45 (2s, 6 H, 2 
OMe); 2,24; 2,12; 2,08; 2,07; 2,06; 2,05 (6s, 18 H, 60Ac).  Analyse pour C92H 108NIsO31,H20 (1980,00) 
calcul6e %: C 55,81; H 5,60 trouv6e %: C 55,6; H 5,8. 
Le deuxi6me produit 61u6 est 57 (35 mg, 13 %). [Ct]D +156 (c 1,0; chloroforme). RMN IH (400 MHz, CDC13) 

7,43-7,24 (m, 30 H, 6 Ph); 5,39-5,29 (m, 6 H, H-3, H-3', H-3", H-3'", H-3'"', H-3'""); 4,99 (d, 1 H, Jr,2"" 3,5 
Hz, H-I""); 4,94 (d, 1 H, J 1"',2'" 3,5 Hz, H-I"'); 4,91 (d, 2 H, H-I, H-I"); 4,89 (d, 1 H, Jl',2' 3,5 Hz, H-I'); 4,65 
(d, 1 H, J 1'"",2""' 3,5 Hz, H-I'""); 4,68-4,25 (m, 22 H, 60CH2Ph, H-4, H-4", H-4'", H-4'"', H-4'"", H-5', H-5", 
H-5'", H-5'"', H-5"'"); 4,24 (d, 1 H, H-4'); 4,06-4,00 (m, 1 H, H-5); 3,85-3,64 (m, 9 H, H-2, H-2', H-2'"", H-6a, 
H-6'a, H-6"a, H-6'"a, H-6'"'a, H-6'""a); 3,59-3,30 (m, 9 H, H-2", H-2'", H-2'"', H-6b, H-6'b, H-6"b, H-6'"b, H- 
6'"'b, H-6'""b); 3,46; 3,41 (2s, 6 H, 20Me); 2,22; 2,19; 2,05; 2,04 (4s, 12 H, 40Ac);  2,02 (s, 6 H, 20Ac). 
Analyse pour C92H 108 N 18031 (1961,99) calcul6e %: C 56,32; H 5,55 trouv6e %: C 56,4; H 5,6. Le compos6 
55 qui n'a pas r6agi est r6cup6r6 avec un rendement de 18 %. 

M~thyl O- (2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-6-O- benzyl-2-d~soxy-4 -O-m~thyl- ~-D- galactopyranosyl)-( 1--> 4)-O- (2- 
ac~tamido-3-O-ac~tyl-6-O- benzyl-2-d~soxy- C~-D-galactopyranosyl)-(1--~4)-O- (2-ac~tamido-3-O-ac~tyl.6- 
O- benzyl-2-dq~,oxy- ~D-galactopyranosyl)-(1--~ 4)-O- (2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~D- 
galactopyranosyl)-( 1--> 4)-O- (2-ac~tamido-3-O- ac~tyi-6-O- benzyl-2-d~soxy- ~-D- galactopyranosyl)- 
(1-->4)-2-ac~tamido-3-O-ac~tyl-6-O-benzyl-2-d~soxy-~-D-galactopyranoside (58) - Une r~duction de 56 
(103 mg, 0,053 mmol) par CH3COSH/CH3COSK comme d~crit pour 48, donne le compos~ 58 (70 mg, 65 %) 
apr~s purification sur colonne de silice (acetate d'6thyle/MeOH 95:5). [~]D +128 (c 1,1; chloroforme). RMN 
IH (400 MHz, CDCI3) 7,44-7,25 (m, 30 H, 6 Ph); 6,31-6,04 (m, 4 H, 4 NH); 5,76-5,64 (m, 2 H, 2 NH); 5,40- 
5,30 (m, 4 H, 4 H-3); 5,23-5,16 (m, 2 H, 2 H-3); 5,10-4,97 (m, 4 H, 4 H-l); 4,85-4,75 (m, 2 H, 2 H-l); 3,52 (s, 
3 H, OMe); 3,40 (s, 3 H, OMe); 2,18-1,82 (m, 36 H, 12 Ac). Analyse pour C104H 132N6037,H20 (2076,24) 
calcul6e %: C 60,16; H 6,59 trouv~e %: C 60,4; H 6,9. 

Sel hexasod~ de m~thyl O-(2-ac~tamido- 3-O-ac~tyl- 2-d~soxy- 4-O-m~thyl-C~-D. 
galactopyranosiduronate)-(1--,4)-O-(2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2.d~soxy-~-D-galactopyranosiduronate)- 
(1 ---~4)-O-(2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2-d~soxy-~-D- galactopyranosiduronate)-(1---)4)-O- (2-ac~tamido-3-O- 
ac~tyi-2-d~soxy- ~-D- galactopyranosiduronate)-(1--->4)-O-(2-ac~tamido-3-O- ac~tyl-2-d~soxy-CX-D-galacto 
pyranosiduronate) -(1--~4)-2-ac~tamido-3-O-ac~tyl-2-d~soxy-CX-D-galactopyranosiduronate (59) -Une 
hydrog~nolyse catalytique et une oxydation suivie d'une neutralisation contr61~e par NaOH 0,01 M de 58 (27 
rag, 0,013 mmol) donne, apr6s purification sur gel Sephadex G-10, le compos6 59 (18 mg, 78 %). [ct]D +165 
(c 1,0; H20). RMN 1H (400 MHz, D20) 5,45-5,29 (m, 6 H, 6 H-3); 5,19-5,13 (m, 4 H, H-I", H-l"', H- 1"", H- 

I'""); 5,07 (d, 1 H, H-I'); 4,93 (d, 1 H, J1,2 3,5 Hz, H-I); 4,79-4,60 (m, 8 H, 6 H-5, H-4'"', H-4'""); 4,64 (d, 1 H, 
H-4); 4,56-4,47 (m, 7 H, H-2, H-2", H-2"', H-2'"', H-2"'", H-4", H-4"'); 4,41 (dd, 1 H, H-2'); 4,22 (d, 1 H, H-4'); 
3,49; 3,43 (2s, 6 H, 20Me); 2,12; 1,98 (2s, 6 H, 2 Ac); 2,04-1,99 (4s, 30 H, 10 Ac). Pas d'analyse 616mentaire 
destructive n'a 6t6 effectu6e sur ce produit pr6cieux. 

Tests immunologiques. 
R~.actifs: Les IgG sont obtenues ~t partir du s6rum de souris immunis6e ~t l'aide du polysaccharide Vi coupl6 ~t 
1' anatoxine t6tanique (Pasteur M6rieux Connaught: PMC). Le polysaccharide Vi (PS Vi) pudfi6 est obtenu ~t 
partir de Salmonella Typhi. (PMC). Les comp6titeurs du polysaccharide Vi sont les oligosides de synthSse 
(hexa, t6tra, tri et disaccharides), et le polysaccharide Vi partiellement d6polym6ris6 ~t dp moyen de 20 (PMC). 
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Elisa: Des plaques de microtitration (96 puits) sont couvertes successivement par une solution du complexe 
PS Vi/albumine s6rique bovine m6thyl6e, puis satur6es par une solution de lait ~t 1% dans un tampon 
phosphate salin Brij (M-PBS-B) pendant 2h h 37°C, et enfin lav6es trois fois au PBS. La concentration de la 
solution d'anticorps anti polysaccharide Vi est pr6alablement dilu6e de fafon ~t d6velopper une densit6 optique 
DO405 inf6rieure ou 6gale ~t 1,2; ~ cette concentration, des 6chantillons de s6rum anti PS Vi dans le tampon 
PBS-Brij sont incub6s, en pr6sence des inhibiteurs ~t des concentrations variables, soit avec le PS Vi (de 0 
101xg dans du M-PBS-B), soit le fragment Vi de dp 20, les hexa, t6tra, tri ou disaccharides (de 0 ~ 500 I, tg dans 

du M-PBS-B) et agit6s doucement pendant lh ~ 37°C. Les 6chantillons sont alors analys6s par ELISA. Aprb, s 
lh d'incubation ~t 37°C et lavage, on ajoute dans chaque cupule un anticorps anti IgG de souris marqu6 ~t la 
phosphatase alcaline et convenablement dilu6; apr~s 2h d'incubation ~ 37°C, on r6v~le ~ l'aide du phosphate de 
p-nitroph6nyle dans un tampon tris. La r6action est stopp6e apr~s 15 min par addition de NaOH 2,5M. 
L'absorption est lue ~ 405 nm. Pour chaque concentration d'antig~ne, le pourcentage d'inhibition (%Ab) est 
exprim6 comme 6tant ie pourcentage d'anticorps dont la fixation est inhib6e par le PS Vi ou ies compos6s ~t 
tester et est calcul6e selon la formule: %Ab = 100*[DOm-DOx]/DO m avec DOm = DO405 obtenu avec le 
s6rum non inhib~ et DOx = DO405 obtenu avec le s6rum inhib6 ~t une concentration donn6e de comp6titeurs.. 
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