
Carbohydrate Research, 78 (1980) 25-32 
@ Elsevier Scientific Publishing Company, Amsterdam - Printed in The Netherlands 

DeTERMINATION DES SITES D’OXYDATION DES Dl%W,@S DU a-D- 
GLUCOFURANOSE UTILISfiS COMME DONNEURS* 

GUARD DESCOTES, DENS Sr~ou m JEAN-PIERRE PRALY 

Loboratoiie de Chimie Organique II, Universittf Claude Bernard, Lyon I, E.S.C.I.L., &uipe de 
Recherche AssocZe au C.N.R.S. No 689,69621 Villeurbanne (France) 

(R-u le 21 jnillet 1978; accept6 sous forme modii&e le a f&rier 1979) 

ABSTRACT 

The sites of oxidation, by catalytic transfer of H, of derivatives of 1,2-O-iso- 
propylidene-cr-D-glucofuranose suggest a regiospecific reaction. Compounds having 
vicinal hydroxyl groups at C-5 and C-6, or at C-3 and C-5, are oxidized at OH-5, 
whereas compounds having two hydroxyl groups at C-3 and C-6 or three hydroxyl 
groups give first aldehydes and then lactones. 

so- 

La determination des sites d’oxydation des derives du 1,2-O-isopropylidtne-cr-D- 
glucofuranose utilises comme donneurs d’hydrogene dans la reaction de transfert 
catalytique d’hydrogene indique une rCgiospecitkitC de I’oxydation. Les sucres posd- 
dant deux groupes hydroxyles voisins en C-5 et C-6 ou en C-3 et C-5 conduisent 5 
des produits de mono-oxydation en C-5, alors que ceux possedant deux groupes 
hydroxyles plus Cloignes en C-3 et C-6 ou trois groupes hydroxyles subissent une 
transformation en aldehydes puis en lactones. 

INTRODUCTION 

De pr&Cdentes publications’ -’ ont montre que les monosaccharides et polyols 
pouvaient Ctre utilises comme donneurs d’hydrogene darns la reaction de transfert 
catalytique d’hydrogene sur des accepteurs tels que les enones. La reduction de 
Z’Bnone dtait rCgiospCcifique (saturation de la double liaison carbon&e) et quantitative 
avec certains derives du D-glucofuranose. L’objet de cette Ctude est de prkiser la 
regioselectivite de l’oxydation des groupes hydroxyles des sucres et devaluer cette 
nouvelle methode d’oxydation catalytique des sucres par rapport aux oxydations 
cbimiques gtkkalement utilist!es ‘. Les sucres CtudiCs ont CtC les dCrivCs du 1,2-0- 
isopropylidene-a-D-glucofuranose l-7 ainsi que le 1,2-O-isopropylid&e-B_L-ido- 
furanose (8). 

l Transfert Catalytique d’Hydrog&ne, VI. 
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La rCaction de transfert d’hydrog&e avec les d&iv& du D-glucofuranose utilisCs 
comme donneurs peut se rkumer par ia reaction du Schema 1. Les essais effect& 
(Tableau Ij B diffkrentes tempCratures (25 o & 150 “) pour des taux d’accepteurs vari- 
ables (1 B 6) indiquent que le taux de transformation de la 1,3-diph&yl-2-propbne- 

l-6 + C6H5CH=CHCOC6HS 
anisole 

RuH2(PPh&, 
q-8 o%‘dg -I- C,H,tCkl&OC,H, 

9 

Schima 1 

1 R = H.R’= R’=CMez 

2 R = Me.R’ = Ra = H 

JR = R’=H,R-= Me 

4R = R’= H.Rn= AC 

6R = R”= K,R’ = Me 

6R = R’ = R”= H 

7 8 

TABLEAU I 

TRANSFERT D’HYDROGkNE A L’AWE DES l-ftp 

Compost? Temp. Proportion DurPe Rkduct. Comp. Comp. isole’ 
(“1 

9&8 l-S/catal. 
(h) de 9 

(%) 
(%! No 

Rdt- (%I= 

1 I10 1 50 6 20 20 10 15 
100 6 50 24 28b 

2 100 2 25 1,25 50 62 11 25 
25 2 25 22 26 21 21 

3 100 2 25 17 21 42 12 24 
25 

z 
25 12 16 25 21 

4 60 25 18 32 35 13 30 

5 150 2 25 2 :: 2: z 70 19 52 : 
6 150 1 50 3 100 70 20 18 

21 18 
7 150 1 50 17 82 82 14 1 

15 15 
8 150 1 50 0,s 100 60 20 3 

21 2s 

“Concentration de 1-8, 0.1~; accepteur 9; catalyseur RuHz(PPh&; solvant: anisole. *Pourcentage 
rameni k la stoechiom&rie. CCalcult sur le taux de compod engag& 
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l-one (chalcone) (9) est tres faible pour les osides B un seul groupe hydroxyle (l), 
augmente leg&ement avec les derives & deux groupes hydroxyles (2, 3, 4), pour 
devenir eleve lorsque l’oside presente deux groupes hydroxyles en C-3 et C-6 (5) ou 
trois groupes hydroxyles (6, 7, 8). Le taux de transformation maximum est obtenu 
avec 6 et 8 a temperature Clevte comme cela avait ete prekdemment signalt1*2. 

L’isolement des sucres oxydes resultant de la reaction de transfer% d’hydrogene 
a permis de preciser la regiodlectivite de l’oxydation des sites hydroxyles des d&iv& 
du D-ghCOfUranOSe_ 

Le taux de transformation du derive ZL groupe hydroxyle isole 1 en 1,2 :5,6- 
di-O-isopropylidtne-a-D-ribo-hexofuranose-3-ulose (10) reste faible quel que soit le 
temps de chauffage ou le taux d’accepteur. La presence de 10 ne parait pas Ctre un 
poison catalytique puisque l’addition, en tours de reaction, de 6 provoque une 
reduction immediate de la chalcone (9). La reaction de transfert est done limitee 
du fait de la r&istance5*6 du groupe hydroxyle endo ii l’oxydation. 

o-Cd-+o 

10 11 R = Me,@ = H 

12 R = H,R’= Me 

13 R = H.R’= AC 

14R = OH,Rr= H 

15R = H,R’= OH 

Les sucres A deux groupes hydroxyles en 5,6 (2) et en 3, 5 (3,4) conduisent par 
transfer-t d’hydrogene & une mono-oxydation regiospecifique qui demeure limitte Q 
temperature ordinaire. En effet, les cetosucres 11,12 et 13 sont isoles avec des faibles 
rendements (~25 OA), compte tenu des degradations thermique observees plus 
particulihement pour 11. La structure des composes 11, 12 et 13 a CtC determinee 
par r.m.n. (Tableau II). En effet, le Gtosucre 11 presente pour le proton hydroxylique 
un triplet & 4,70 p.p.m. ( JOrr6 = 5,6 Hz) et pour H-6 et H-6’ un doublet A 4,25 p-p-m. 

( J~.oH = 5,6 Hz). Par addition d’acide trifluoroacttique, on n’observe plus qu’un 
singulet B 4,30 p.p.m., tandis que le signal A 4,70 p.p.m. disparait. D’autre part, H-4 
donne uniquement un doublet par couplage avec H-3. De mCme, les cktosucres 12 
et 13 presentent un doublet pour le proton hydroxylique (5,72 p-p-m. et 5,52 p-p-m. 
respectivement) et un quadruplet pour le proton H-3 (4,39 et 4,31 p.p.m.) par couplage 
avec le proton hydroxylique et H-2. Par addition d’acide trifluoroadtique, ce qua- 
druplet se transforme en doublet. 

-Le derive 5 constitue un donneur B groupes hydroxyles plus CloignCs en 3,6 
qui est transform6 en D-glucuronolactone 19 qui resulte de l’oxydation de OH-6, 
suivie dune’ nouvelle oxydation de l’himiacktl ainsi obtenu. Cette oxydation du 
groupe h&niac&alique par transfer? d’hydrog&ne se complique de processus parasites 
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TABLEAU II 

V.4L.EUft DES Dl?PLACX%ENTS CHIhffQLJES DES PROTONS DE 11-13 EN R-M-N.= 

Protons Compose’ 

11 12 13 

H-l 

H-2 

H-3 

H-4 

H-6, H-6 

OH 

OMe 
AC 
C(Me)n 

6,Od 
h.r 3,4 
4,75d 
J2.1 3,4 
4,17d 
53.4 3,7 

4,81d 
J4,3 3,7 
4,25d 
JG.OH 5,6 

+F3CCOzH 4.3s 
4,70t 
Joa. 5,6b 
3,33s 

1,3os 
1,45s 

6,02d 

h.e 3,5 
4,49d 
k.1 3,5 

4,39q 
J3,4 3,4 
J3.o~ 5,o 

+FzCCOzH:4,39d 

4,64d 
J4.3 3,4 
4,27s 

5,72d 
JoH,~ 5,0b 
3,37s 

1,32s 
1,45s 

6,03d 
h.2 3,O 
4,4Sd 

Jz.1 3,O 
4,3h 
J3.4 3,0 
&OH 5,0 

+F6F3z02H:4,31d 
, 

J4,3 3,O 
4,87s 
4,89s 

5,82s 
JOH.3 5b 

2,09s 
1,26s 

lm 

=I00 MHz, solution dans dimethyl sulfoxyde-ds; J en Hz. Wisparait avec addition d’acide triffuoro- 
acttique (FKCOeH). 

de dismtitation’ qui peuvent justifier les taux de reduction encore limit& de ia chal- 
cone (9). 

Par contre, si la reactivitt decroissante’ de OH-5 et -3 permet de justifier la 
formation des cetosucres 12 et 13, I’obtention du seul cetosucre 11 par&t plus sur- 
prenante compte tenu de la plus grande reactivite du groupe hydroxyle primaire 
signalCe pour 5. L’oxydation en C-5 peut cependant resulter dune isomerisation d’un 
hexodialdose intermediaire en 11 selon des processus deja observes’. 

L’oxydation des derives a trois groupes hydroxyles 6-S est plus complexe 
puisque la nature des produits form& varie en fonction de la duree et de la tempera- 
ture du traitement. Ainsi, a 150” durant 3 h, on obtient deux prod&s, a savoir la 
D-glucuronolactone 20 et la L-iduronolactone 21 (14 et 15 dans le cas de 7). Si la 
formation de 20 peut se justSer par l’oxydation pr&lable du groupe hydroxyle pri- 

maire, suivie d’une oxydation de l’hemiacetal 18 forme en lactone, l’obtention de 21 
est plus surprenante et ne semble pas intervenir lors d’oxydations chimiques de 6 
par l’acide chromique’ ou le carbonate ci’argent sur CCIitelo*ll. Ce resultat permet de 
justiher l’isomerisation precedemment supposee pour le transfert avec 2 et d’envisager 
une Cpimerisation au niveau de C-5 par un intermediaire de type Cnediol. Cette 
isomerisation a ete retrouvbe en utilisant le L-idofuranose 8 comme donneur, ce qui 
permet de conlkner l’identifkation de la L-iduronolactone 21. Neanmoins,. dans ce 
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OH 

HOCH2 
! 

I 

CH 

AC0 O-CM+ 

16 17 16 19 R = H,R’= OMe 

2OR = H,R’= OH= 

Sche’ma 2 
21 R = 0H.R’ = H 

22 R = 0AC.R’ = H 

demier cas, le transfert ne provoque qu’un faible taux de transformation en D-glucu- 

ronolactone 20 (rdt. 28 %; rapport 21 2 20: 91: 9). L’ensemble de ces rbultats, con- 
firme pour 7, peut s’interpreter par le Schema 2. 

Quelle que soit le temperature utilisee pour la reaction de transfer-t (50” durant 

24 h ou 150” durant 15 mitt), les produits de mono-oxydation de 6 correspondent a 
l’hemiacetal 18 caracterise par r.m.n., et par ses constantes physiques analogues & 
celles don&es par Theander”, ainsi qu’au c&o sucre 17 oxyde en C-3 et caracterise 
sous forme acttylee. L’isolement de l’hdmiadtal 18 permet done de conclure & une 
oxydation privilegiee du groupe hydroxyle primaire accompagnee dune CpimCrisa- 
tion au niveau de C-5, puis dune nouvelle oxydation de l’hemiacttal forme en lactones 

20 et 21. 
En conclusion, la reaction de transfert d’hydrogene avec l’aide des derives du 

1,2-0-isopropylidene-cc-D-glucofuranose (1) est applicable aux acetonides et acetates 
et donne les meilleurs rendements pour des composes a phtsieurs groupes hydroxyles 
libres. Dans ces cas, le groupe hydroxyle primaire est initialement oxyde en aldehyde 
puis, lorsque la formation d’hemi-a&al est possible, transform6 en lactone. Si 
l’htmi-adtalisation n’est pas possible, l’aldihyde peut s’isomeriser en ald-S-ulose. 
Quand le groupe hydroxyle primaire est protege, l’oxydation est regiospecifique au, 
niveau de C-5. Nkanmoins, les conditions operatoires et les processus plus complexes 
d’oxydoreduction hmitent l’interet synthetique de la reaction de transfert pour 
l’oxydation des sucres. 

PARTIE EXPiRIMENTALE 

Matf+iel. - Le catalyseur RuH2(PPh,)4 a CtC prepare selon le mode optratoire 
decrit par Levison et Robinson12. L’anisole est purifie par distillation sur NaH sous 
azote et conserve sow azote. 

Le 1,2;5,6-di-O-isopropylidtke-a-D-glucofuranose13 (l), le 1,2-O-isopropyli- 
dene-3-O-mCthyl-cr-D-ghrcofuranose14 (2), le 1,2-0-isopropylidene-6-O-methyl-a-r+ 
glucofuranose” (3), le 6-O-a&yl-l,2-O-isopropylidene-a-r+glucofuranose16 (pi, le 
1,2-0-isopropylidene-5-0-methyl-a-r@ucofuranose’ ’ (5), le 1,2-O-isopropylidene- 

a-D-glucofuranose’3 (6), le 1,2-O-cyclohexylidbne-a-a-glucofuranose’ ’ (7) et le 
1,2-O-isopropylidene-j?-t_-idofuranose1v (8) sent prepares selon des methodes decrites 
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darts la litterature et purifies soit par recristallisation, soit par chromatographie sur 
colonne de silk. 

Mode op&atoire g&&al. - Une melange de glucide (2 mmol), de 1,3-di- 
phenyl-2-propene-l-one (chalcone, 9) (832 mg, 4 mmol) et de RuH,(PPh& (46 mg, 
40 pmol) dans I’anisole (20 mL) sont chauffes a 100” sous azote dans un reactem de 
50 mL. Des preltvements sont effectues a mtervalles reguliers et analyses en chromato- 
graphic en phase vapeur (Intersmat IGC 112 F a ionisation de flamme) sur une 
colonne (2 m) de U.C.W. 98 B 10% et en chromatographie en couche mince (silice; 
Cluant: acetate d’ethyle-hexane). A la fin de la reaction, le solvant est Climind sous 
vide pat-tie1 (1 mm Hg) et le residu est chromatographie sur une colonne de silice 
(longueur 60 cm). La phase mobile est hexane-acetate d’ethyle 1: 1 (v/v) (pour 11-14). 
Quand la difference de polarite des differents composes a separer est plus importante 
(6, 7, 12, 14, 15, 20 et 21), le recours au gradient d’elution est nicessaire: le melange 
initial acetate d’ethyle-hexane 1: 1 (v/v) est progressivement enrichi en acetate 
d’ethyle pur. Nous avons utilist aussi acetate d’ethyle-ether de p&role” 1: 1 (v/v) 
pour 18 et ether-ether de petrole (pour 17) apres acetylation des composes mono- 
oxydes derives de 6 par anhydride adtique-pyridine. 

1,2-.O-lsopropyZid~ne-EO-me’thyZ-~-D-xylo-he_~ofuranos-5-uZose (11). - Huile, 
[algo -92,5’ (c 1, acetone); v_ fi*fi 3600-3300 (C-OH) et 1740 cm1 (C=O); s.m.: 
m/e 232 (Mt) 0,7x, 173 (M* ---COCH,OH) 47,6x, 87 (M* -C,H,Otf) 4,6x, 
85 (C,H,O,+) 33,3 %, 44 (&H,O+) 50,s %, 43 (CH,CO+) 33,3 %, 40 (C,H,) 100%. 

Anal. Calc. pour C10H1606: C, 51,72; H, 6,94; 0, 41,34. TrouvC: C, 49,98; 
H, 6,99; 0, 41,37. 

I,bO-IsopropyZid~ne-6-O-m~thyI-a-~-xylo-hexofuranos-5-ulose (12). - Solide 
blanc, p-f. 93p (ether de petrole), [a]io -113” (c 1,4, chloroforme); i-r.: vz 3400 
(OH) et 1735 cm-l (C=O); s.m.: m/e 217 (M+ -CH,) 7 %, 174 (M+ -CH3COCH,) 
7%, 159 (M+ -CH,COCH, -CH;) 100x, 129 (MT -CH,OCH,CO+-CH;) 
lo%, 101 (C,H,O,+) 11x, 73 (C4H80f) 15%, 59 (C,H,O+) 91%. 

Anal. Calc. pour CroH,,Os: C, 51,72; H, 6,94; 0, 41,34. TrouvC: C, 51,92; 
H, 6,77; 0, 41,54. 

6-0-Ac~tyZ-1,2-0-isopropylid~ne-a-D-xyi (13). - Solide, 
p-f. 122-123” (ether), [algo -121 o (c 1, acetone); 1’2; 3450 (C-OH) et 1745-1740 
cm-l (C=O); s.m.: m/e 260 (M?) 3%, 245 (Mf -CH;) 36x, 185 (M* -CH;- 
CH3C02H) 19x, 159 (M? -CH,CO,CH,CO*) 94x, 129 (Mt- -CH,CO,CH;- 
-CH,COCH,) SO%, 101 (C,H,O,f) SO%, 73 (C,H,O+) SO%, 59 (C3H70+) 
94x, 43 (CH,CO+) 100%. 

Anal. Calc. pour C,,H160,: C, 50,77; H, 6,20. TrouvC: C, 50,78; H, 6,07. 
I,Z-O-CycZohexyZid~ne-a-D-gZucofuranurono-6,3-Zactone (14). - Solide, p-f_ 

147-148 O, [a];’ +46,6” (c 1, chloroforme); r.m.n. (CD,COCD,): 6 5.95 (d, 1 H, 

JX,2 4 Hz, H-l), 4,9-4,5 (m, 4 H, H-2,-3,4 et OH), l&1,2 (m, 10 H, -CH,-); litt.24 

p.f. 14&149”, [~]n +48,1 O, (c 2, chloroforme). 
I,2-O-Cyc!ohexyZid~ne-B-L-idofuranurono-6,3-Zactone (15). - Solide, p-f. 111 O, 

[ali +91,5” (c 1,5, acetone); r.m.n. (CD,COCD,): 6 6,0 (d, 1 H, JI,2 3,6 Hz, H-l), 
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5360 (4 1 H, JoH,s 5,0 Hz, OH), 5,0 (d, 1 H, J3,4 3,2 Hz, H-3), 4,80 (d, 1 H, J2,r 
396 Hz, H-2), 4,70 (d, 1 H, J4,3 3,2 Hz, H-4), 4,15 (d, 1 H, JssOH 5,0 Hz, H-5), 1,6-1,2 
(m, 10 H, -CH,-). 

Anal. Calc. pour C12H1606: C, 56,24; H, 6,29; 0, 37,46. Trouve: C, 56,13; 
H, 6,21; 0, 37,37. 

3,5-Di-O-ac~tyl-3,6-an~lydro-I,2-O-isopropy~id~ne-I,2-a-~-~bo-he~ofi~ranose-3- 
ulose-3-hemiacylal (16). - Solide, p-f. 123” (ether), [a];’ +71,5” (c 0,65, chloro- 
forme); r.m.n. (CDCl,): 6 5,97 (d, 1 H, JI,2 4,0 Hz, H-l), 5,02 (d,‘l H, J2,1 4,0 Hz, 
H-2), 5,32 (m, 1 H, Jsn4 4,3 Hz, Js,e 6,s Hz, J5,6s 7,2 Hz, H-5), 4,75 (d, 1 H, J4,5 

4,3 Hz, H-4), 4,38 et 3,95 (2 q, 2 H, J6,5 6,8 Hz, J6.,5 7,2 Hz, J6.,6 9,2 Hz, H-6 et -6’), 
2,05 (s, 3 H, OCOCH,), 1,45 et I,30 (2 s, 6 H, CMe,); litt.26 p.f. 124”, [aID f72” 
(c 1, chloroforme). 

I,2-O-IsopropyIid~ne-a-D-gluco-~ze_~odiaZdo-I,4-fziranose (18). - Solide blanc, 
p-f. 128” (acetate d’ethyle); [a]g3 +32” (c 0,5, eau); r.m.n. (CD,COCD,): 6 6,0 
(d, 1 H, J,,, 3,5 Hz, H-l), 5,5 (s, 1 H, OH-i), 5,15 (d, 1 H, Je,s 4,0 Hz, H-6), 4,94,5 
(m, 2 H, H-2 et -4), 4,0-3,95 (signal large, 2 H, H-5 et OH-6), l,45 et l,30 (2 s, 6 H, 
CMe,) en accord avec Irimajiri et aL2’; litt.‘o p.f. 125-126”, [a],, +34,2” (c 0,5, 
eau). 

I,2-O-lsopropy~id~ne-S-O-mtt/tyl-a-~-g~z~cofuranurono-6,3-Iactone(19). - Huile, 
[algo +73” (c 1,5, chloroforme); r.m.n.: 6 5,99 (s, 1 H, J,,, 3,6 Hz, H-l), 5,03 

(9, 1 H, Jr.s.3 491 Hz, J‘s,5 2,8 Hz, H-4), 4,87 (d, 1 H, J5,4 2,8 Hz, H-5), 4,82 (d, 1 H, 
J2.1 396 Hz, H-2), 4,45 id, 1 H, J3.4 4,l Hz, H-3), 3,55 (s, 3 H, OCH,), 1,50 et 1,33 
(2 s, 6 H, CMe,); litL2’ [a]b +49” (c 0,9, eau). 

I,2-O-lsopropylid~ne-a-D-glucoftlranurono-6,3-Iactorze (20). - Solide, p.f. 
119”; [algo +72,7” (c 1, acetone); r.m.n. (CD,COCD,): S 6,0 (d, 1 H, J,,, 3,5 Hz, 
H-l), 5,04,6 (m, 5 H, H-2,-3,-4,-5 et OH), 1,5 et 1,3 (2 s, 6 H, CMe,); litt21 p.f_ 
120”, [aID +70” (c 1, acetone). 

1,2-O-IsopropyIid~ne-B-L-idofuranrtrono-6,3-ra~tone (21). - Solide blanc, p.f. 
135”; [a]k6 f99” (c l,9, acetone); r.m.n. (CD,COCD,): 6 5,97 (d, 1 H, J1,2 4,0 
Hz, H-l), 560 (d, 1 H, JoH.5 5,6 Hz, OH), 4,85 (d, 1 H, J2,1 4,0 Hz, H-2), 5,00 (d, 
1 H, J3,4 3,3 Hz, H-3), 4,70 (d, 1 H, J3,4 3,3 Hz, H-4), 4,18 (d, 1 H, J5,0H 5,6 Hz, 
H-5), 1,49 et 1,32 (2 s, 6 H, CMe,) en accord avec Horton et Tsai22; litt.22 p.f. 134- 
135 O, [a]n + 101,s o (c 0,5, acetone). Ce compose est Cgalement obtenu par oxydation 
de 8 selon Heyns et aI_23 (rdt. 25 %). 

5-0-Ac~tyZ-I,2-O-isopropylid~ne-B_L-idofuranurono-6,3-(actone (22). - Ce 

compose a CtC obtenu par adtylation de 21 (rdt. 95%); huile, [a]: +98” (c I, 
acetone): r.m.n. (CDCI,): 6 6,0 (d, 1 H, J1,2 3,s Hz, H-l), 5,1 (d, 1 H, J3,4 3,s Hz, 
H-3), 5,0 (s, 1 H, H-5), 4,9 (d, 1 H, J,,, 3,s Hz, H-2), 4,s (d, 1 H, J4,3 3.8 Hz, H-4), 
2,15 (s, 3 H, OCOCH,), 1,5 et 1,35 (2 s, 6 H, CMe,). 

Anal. Calc. pour CIIH1401: C, 51,16; H, 5,47; 0, 43,37. Trouve: C, 51,16; 
H, 5,58; 0, 42,07. 
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