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This work is a contribution to rationalize the trapping behaviour of the 1,3 dipolar species created by
addition of methoxy tetramethyl-dioxaphospholane-1,3,2 on dimethylacetylene dicarboxylate.

In the past, we have given examples with protic reagents (methanol, phenol, benzoic acid and
phtalimid). In the present work, we study two types of protic reagents; one type belongs to the family
of carboxylic acids. Five benzoic acids are tested. The other type belongs to a group of compounds
(imides, amides, indole, pyrrole) bearing a N—H bond.

Using the concept of hard and soft acids and bases and the symbiotic effect around phosphorus
atom, the behaviour of this dipolar species is rationalized.

Ce travail est une contribution a I’explication rationnelle des réactions de piégeage du zwitterion 1,3
créé par I'addition du méthoxy tétra méthyl dioxaphospholanne 1,3,2 sur I'acétyleéne dicarboxylates de
méthyle.

Dans le passé, nous avons donné des exemples de piégeage protiques (avec le méthanol, le phénol,
I'acide benzoique et le phthalimide). Dans le présent travail, nous étudions deux variétés de réactifs
protiques: I'une appartient a la famille des acides carboxyliques. Cinq acides benzoiques sont testés;
'autre famille fait intervenir des composés présentant une liaison N-H (imides, amides, indoles,

pyrrole).
L'utilisation du concept de de dureté et de mollesse est celui de I'effet symbiotique autour de

I'atome de phosphore permettent d’organiser une explication rationnelle de la réactivité de zwitterion
1,3.

Key words: ylides, phosphoranes; equilibrium; trapping; carbanions; 1-3 dipolar species, pKa scale.

INTRODUCTION

Dans une série de travaux antérieurs," > nous avons décrit quelques réactions du

dipole 1-3 comme I crées par action d’un acétylénique activé sur un composé du
phosphore tricoordiné
RO R
>P_0m e ﬁ—llzc-_a'
R "
OMe |
SCHEMA 1
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Nous avons étudié l'influence des substituants R et R’ de lentité I sur
I’évolution du systeéme. Cette étude a été effectuée en utilisant quatre réactifs de
piégeage protique ZH (méthanol, phénol, acide benzoique et phtalimide).

Dans le présent travail nous abordons l'influence d’autres réactifs de pi€geage
protique ZH.

En effet nous avons montré que le carbanion des dipoles 1-3 comme I créés
par addition de I'acétyléne dicarboxylate de méthyle sur le méthoxy tétraméthyle
dioxaphospholane est extrémement réactif méme a basse température. En
I'absence de toute autre espéce électrophile, il réagit sur une deuxiéme molécule
d’acétylénique pour conduire & un spirophosphorane contenant le cycle

I P—0OCH, CHyOOCC RCCOOCHy

?. COOCH, 4?" ﬁ
Floey .¢': O g — ccoocH,
L c=-coocw, ¢ —_— cHp” & ‘ccnocu,
cn,ooc’ oock, SHPOT "
oocHy
SCHEMA 2

phosphole.* Pars ailleurs, ce carbanion peut également réagir sur un agent
protique ZH.

| <
c . o
Ko e xfiloome |
] 21
c0,He }
ca M

SCHEMA 3

Dans une premier stade il y a stabilisation du carbanion par suite de la fixation
du proton pour conduire a I'intermédiaire II.

Le deuxiéme stade de la réaction est une attaque de la base conjuguée Z~ sur
le squelette organophosphoré. Une telle attaque peut donner lieu & 3 suites
réactionnelles possibles.*
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1) Attaque de Z~ sur le phosphore chargé positivement pour obtenir un
phosphorane qui éventuellement pourra évoluer en ylure IV.

2) Attaque de Z~ sur le carbone en B pour obtenir un ylure qui
éventuellement évoluera en phosphorane IIIL

3) Attaque de Z~ aussi bien sur le P* que sur le carbone en 8 pour obtenir un
équilibre ylure & phosphorane.

Dans certaines conditions, il peut y avoir formation directe du phosphorane III
sans passage par les structures intermédaires I, Il ou IV.'?

Les résultats décrits montrent que I’obtention de I'ylure et (ou) du phos-
phorane dépend étroitement de la nature de P"™ de départ, mais aussi de celle de
zZ".

Nous rappelons que les résultats antérieurs ne portent pratiquement que sur
quatre substrats oganiques protiques.

Le méthanol conduit a la formation d’un ylure qui évolue en phosphorane. S’il
est utilisé en excés il conduit directement & un phosphorane.

Le phénol conduit a la formation d’un ylure qui évolue en phosphorane.

Le phtalimide conduit a la formation d’un ylure

Par contre les cas de I'acide benzoique est particulier. En effet avec ce réactif
de piégeage, nous avons pu mettre en évidence pour la premiére fois un équilibre
ylure 2 phosphorane.’

Il nous a paru intéressant dans le présent travail de faire varier les substituants
de cet acide en vue de modifier le pKa et de voir quelles sont les conditions qui
régissent cet équilibre. Par ailleurs, nous avons étudié en détail les substrats
organiques protiques susceptibles de pieger le carbanion du dipole 1-3 afin de
permettre de fixer la limite au dela de laquelle il n’est plus possible de constater
une quelconque réaction de piégeage.

RESULTATS

Dans ce travail, nous étudions les réactions d’addition de I’acétyléne dicarboxy-
late de méthyle sur le méthoxy tétraméthyle dioxaphospholane en présence de
deux types de réactifs de piégeage protique:

A. REACTIFS DE PIEGEAGE PROTIQUE OU L’HETEROATOME
EST UN ATOME D’OXYGENE

0OH Goam 00H :ou
CH,COOH '
NO, CHy

4,06 3,43 4,47 4,76 4,31

SCHEMA 4
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B. REACTIFS DE PIEGEAGE PROTIQUE OU L'HETEROATOME
EST UN ATOME D’AZOTE

M I

s 8 @ j,&@ ©r<g§=-o & o)

9,62 1.4 —_ _ -_— 16 17

SCHEMA 5

A.  Réactifs de piégeage protique ou l'hétéroatome est un atome d’oxygene

En présence de I'acide triméthyl 2,4,6 benzoique pka=4.06 comme réactif de
piégeage, la réaction est réalisée a basse température (—50°C) en solution dans le
THF, et elle est suivie en RMN de *'P. A la fin de I'addition des réactifs, le
spectre de *'P enregistré 2 —50°C montre les signaux suivants:

13% de phosphite n’ayant pas réagi a 6 = +148 ppm, 34% d’un signal 2
6= +68,5ppm et 53% d’un troisitme signal & & = —49.87 ppm. Vingt minutes
aprés en maintenant le tube dans la sonde de RMN de *'P le signal a
6 = +148 ppm disparait totalement.

Sur la'base du déplacement chimique en RMN *'P, le produit correspondant au
signal 2 +68.65 ppm est un ylure, et celui & —49.87 ppm est un phosphorane et
nous avons formulé la réaction suivante:

AN

P\V /H 0-p H
O\P—O—CH + & o+ — me §—C—O- é)— + I ~c=c
o 3 'cl:l e | Neo o ome | \CQzMe
i COZMe : CO,Me
O=C-—-OMe Sa sb

SCHEMA 6

Les structures 5a et 5b sont jutifiées par I’analyse RMN 'H et *'P (Tableau I) et
la comparalson avec des composés décrits antérieurement dans notre
laboratoire.” A partir des résultats précédents, nous pensons que les structures 5a
et 5b sont solidement étayées.

Par ailleurs ces deux structures existent en équlllbre.

]
o O,c=o AZK
AZO\JP/ 4 oﬁ;\c /Hoﬁj;§>

P — ¢
oMe | \ OMme | AN
coMe oCMe Cove  COMe

Sb S5a

SCHEMA 7
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L’équilibre ylure Sa < phosphorane 5b est prouvé par le fait que les propor-
tions relatives de Sa et 5b varient d’'une maniére réversible en fonction des
solvants (la diminution de polarité du solvant favorise la forme pentacoordinées).

L’utilisation de I'acide para nitrobenzoique pKa=3.43 comme réactif de
piégeage conduit a la formation de I'ylure 6a et du vinyl phosphorane 6b qui sont

& S
0 L HoD ?/O

_ s - H
e ¢l ot > no, [ ~c=c/
ome |\ oMe |\
CaMe COMe coMe  COMe
o 6b
SCHEMA 8

identifiés de la méme maniére que précédemment (Tableau I).

Mais dans ce cas nous n’avons pas pu mettre en évidence I’équilibre ylure
6a = phosphorane 6b ceci pour la raison suivante:

L’ylure 6a est trés instable, car le groupement NO, en para par son effet
électroattracteur produit en effet destabilisant de la forme ylure en ‘“‘rendant
fragile la liaison C—O de I'ylure” (P=C—I(|2—O—C—ph)

Enfin I'utilisation de I’acide para méthoxybenzoique comme réactif de piégeage

permet de retrouver des résultats analogues a ceux obtenus avec I’acide
triméthyl-2,4,6 benzoique

SCHEMA 9

Une fois encore I’équilibre 7a<7b est étayé par I'effet de solvant; ainsi dans le
THF on a 7a (28%) et 7b (72%), I’élimination de THF et le remplacement par
CCl, fait apparaitre 7a (19.8%) et 7b (80%), le retour a une solution de THF
donne 7a (28%) et Tb (72%).

L’evolution des produits des réactions précédentes est caractérisée par deux
réactions simultanées: tout d’abord P’apparition d’un phosphorane saturé et
simultanément dégradation de tout ce qui est ylure et phosphorane en
phosphonates.

Par exemple la réaction de I'acide triméthyl 2-4-6 benzoique évolue vers un
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phosphorane 8 2 6 = —~52.3 ppm dont la structure est:

o=i-;§>—
O—LP/\'# R

| C—C—o0-C- -
oMe | \

COZMS COzMe

8
SCHEMA 10

Cette structure est fondée d’une part sur la base de la RMN *'P, d’autre part
sur I’argument suivant:

Si Pacide utilisé est rigoureusement anhydre, il n’y a pas apparition du signal
correspondant 2 la structure 8. Pour contre, si on additionne dans le milieu un
deuxié¢me équivalent d’acide, il apparait 8. '

Par ailleurs, 5a et 5b sont en équilibre et on ne peut les séparer pour pouvoir
confirmer que I’addition de I’acide se fait sur la double liaison de I'ylure (P=C)
ou sur celle (C=C) du vinyl phosphorane.

Mais on a pu démontrer par ailleurs qu’il ne peut y avoir formation de
phosphorane saturé a partir du phosphorane vinylique suivant:

OMe
@/ CO Me

N OIN?/C - \

CO2 Me

SCHEMA 11

L’atome de phosphore posséde a peu pres le méme environnement que 5b. Si
on additionne une molécule d’acide benzoique par exemple, on provoque
uniquement I'isomérisation de la double liaison par un mécanisme d’addition
élimination. Il semble prouvé que 8 ne peut provenir que d’une addition sur la
forme ylure (P=C). Pour maintenir I’équilibre 5a=25b il y a consommation de 5b
jusqu’a disparition de celui-ci et en fin de réaction 8 se dégrade en phosphonates.

L’évolution finale de la réaction est marquée par une dégradation de P'ylure 5a
et des phosphoranes 5b et 8 pour donner des phosphonates 9E et 9Z. La
dégradation de ces 3 espéces n’est pas la méme en fonction du temps. A
temperature ambiante cette dégradation lente conduit finalement a un phosphon-
ate et un ester. La formation du phosphonate peut s’expliquer par une réaction
d’Arbuzof interne.

Mécanisme possible de dégradation de 5b

? ~c=¢ -+
°Me \co Mo (|}Q‘,Me\cQ2M°

b 9E

SCHEMA 12
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Mécanisme possible de dégradation de 5a

2 O=C-—0OMme

0
@((3: Mo

| c
oMe | N\
cQ,Me

H
9

SCHEMA 13

Grace a la RMN'H, nous avons pu mettre en évidence Iexistence du
paraméthoxybenzoate de méthyle lorsque le piégeage est réalis€ par Ilacide
paraméthoxybenzoique.

L’isomere 9Z évoluera en 9E plus stable.®

SCHEMA 14

Mécanisme possible de dégradation de 8

O=C—-0OMme

)/ H \zk?
A m P WM :
><~;5 i S — °7/P\'°—°<‘°'E‘§§>'+ \]@
[
. .

COzMe COQMe C02Me COZMB
SCHEMA 15

La stabilité de I'ylure et du phosphorane vinylique est bien marquée. Ils
peuvent étre maintenus plusieures heures a —20° sans subir de dégradation
notable. Sachant que ces deux structures existent en équilibre, il nous restait a
connaitre la condition nécessaire et suffisante pour I'établissement de cet
équilibre. Jusqu’alors nous avions constaté ce phénoméne avec des dérivés de
I'acide benzoique et de I'acide paraméthoxybenzoique par exemple (pKa: 4.47).
La pKa de I'acide est-il seulement la cause ou bien est-il nécessaire que P'acide
soit de plus aromatique? Pour répondre a ces deux questions a la fois, nous avons
testé deux acides de pKa trés voisins de I’acide paraméthoxybenzoique mais dont
la structure n’est pas aromatique: c’est le cas de I’acide acétique (pKa*4.76) et
celui de I'acide phényl acétique (pKa = 4.31).
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Dans les deux cas la réaction a été réalisée dans les mémes conditions
opératoires que pour les dérivés de I'acide benzoique. Elle conduit  la formation
de I'ylure 11a et 12a et du phosphorane vinylique 11b et 12b (Tableau I) dont les
structures sont:

~~¢=¢C
EJME !}QZMB coMe Me (|;02M coMe
b 1
s Lav
o
H /
'L\c—c(—o-ﬁ-cu - N~e=c”
bwe § == ome |
CaMe CoMe COye COue
12 1b
SCHEMA 16

Mais le changement de solvant selon la méthode utilisée précédemment,
montre que I'ylure (11a ou 12a) et le phoshorane (11b ou 12b) sont insensibles
aux variations de polarité de solvant qui, jusqu’a présent dans le cas des acides
aromatiques avaient montré leur efficacité. La conclusion que I'on peut tirer de ce
résultat est que ces deux especes ne sont pas en €quilibre et que les énergies de
solvation mises en jeu dans la cas des acides aromatiques étaient suffisantes pour
modifier I'équilibre.

Ce n’est pas le cas avec les deux acides non aromatiques testés. Il semble donc
que si un pKa convenable est une condition nécessaire a I'équilibre ylure=
phosphorane, ce n’est pas une condition suffisante.

Aprés avoir étudié la dégradation des trois espéces, nous allons examiner
maintenant la stabilité des phosphoranes saturés.

On a déja mentionné que les phosphorane saturé obtenu dans le cas du
piégeage par les acides dérivés de I'acide benzoique est le résultat de I’addition
d’une seconde molécule d’acide sur la liaison P=C de I'ylure. On ne peut
cependant exclure P'éventualité d’une addition d’un réactif protique sur le
phosphorane vinylique mais la premiére question est tout d’abord de connaitre
I'origine de cette seconde molécule d’acide alors qu’on est parti d’'un mélange
stoechiométrique. On a pu constater que I'existence de trace d’humidité dans le
milieu sont capables d’hydrolyser Iester libéré au cours de la dégradation, soit du
vinyle phosphorane (5b), soit celle de I'ylure (5a).

Une telle hydrolyse parait étre catalysée par les phosphonates et nous avons
formulé le réaction suivante:

O=C-—-OMe O0=C—0H
+ H.O MIWNA!E R

2 <+ MeoH

R = R' = CHy

SCHEMA 17
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Cet acide est isolé et identifié par la RMN de 'H et son point de fusion.
Rappelons que le phosphorane saturé comme 8 ne se formera pas si on applique
des conditions strictement anhydres en particulier le séchage par distillation
azéotropique de I'acide de départ. Au cours d’une telle expérience, on obtient
uniquement un ylure en équilibre avec le phosphorane vinylique. Si on
additionne des traces d’acide sur le systéme, le phosphorane saturé apparait.

Rappelons qu’au cours de la réaction d’isomérisation,’ il n’a jamais

s/
Q- P O-P 7/
| —GC | Sc=c
oMe 1 \y oMe I Neg e
13 COMe CO,Me %

SCHEMA 18

été possible de détecter un intermédiaire phosphorane saturé de type:

SCHEMA 19

qui par la suite, aurait €liminé PhCO,H pour donner le phosphorane vinylique

14.
Quelles sont donc les conditions de stabilité des phosphoranes saturés obtenus
dans le cas des acides benzoiques substitués?

R

0m0-3T>—7
AZK? P/g :
H H R
Q—
l\z:—c/_.o.g- R
OMe | \
1_6’ C%Me C%Me R

SCHEMA 20

L’addition du méthanol sur le systtme équilibré Y=PY, cas de lacide
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benzoique provoque la formation du vinyl phosphorane.

RS

4 |\° ok <=
°M° T NcoMe Owe M\COZMa
COMe o
15h ‘M-OH 002
) e )
OMe
0-p
C
OMe |
u CoMe COMe
SCHEMA 21

Ce vinyl phosphorane est obtenu instantanément.’

Il est tout aussi plausible d’additionner du méthanol sur la double liaison C=C
du vinyl phosphorane. Le phosphorane saturé subit une réaction d’échange
intramoléculaire. Le nouveau phosphorane saturé se stabilise alors par
élimination de PhCOOH pour donner finalement le vinyl phosphorane 14.

=
ome oMe J: C—COzMe
dome %M Nowe
2 CO Me

Rézctron|d'échange

Ome OMe
@/ <H O—P/ Mo M
/

~Ce ~
OMe o o) OMe /&—C-Cone
), Me
CO,Me @ <= coMe
14 c—<=>
0 16 //
o
SCHEMA 22

Cette réaction d’échange 15-16 aura lieu chaque fois que le groupe partant fixé
sur le carbone en B est un moins bon nucléofuge que celui fixé sur le phosphore.
Dans notre cas le groupement méthoxy est en mesure de déplacer le groupement
benzoate pour obenir (16) qui, instable, donnera 14 par élimination de
PhCOOH. On a assisté & ce méme phénomeéne de réaction d’échange au niveau
d’un autre phosphorane saturé: pour cela on a repris une expérience réalisée dans
notre laboratoire qui consiste a piéger le méme dipdle 1-3 par le phénol.' Le
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produit obtenu est un ylure ayant la structure suivante:

L3

- \ 7/
| —C—
oMe /C C\ CO,Me

172 e T

2
SCHEMA 23

Cet ylure est stable jusqu’a 0°. Si on additionne de I’acide benzoique on obtient
instantanément le vinyl phosphorane. La formation de 17 peut s’interpréter par
une réaction d’addition sur I'ylure, puis d’une réaction d’échange entre les
groupements phénates et benzoates et enfin par une élimination de PhCOOH.

0
XC—0H
| N
@ ({C_©
O P Y UKo ﬁ; N
aMe /c—c\—cozm | \IC"C{— CO,Me
- > OMe
s cO,Me 18 CézMe —=
Réactton d'échange
<= AZ\\ ?,°
o-+{___. H O—P\Z H
—— I - <
OMe AN o o oMe / AV
COM
Ly cOMe T2 0—<S>  come |

SCHEMA 24

Il y a analogie totale avec le passage 15— 16, ici I'ion phénate joue le réle du
méthylate de 'exemple précédent. Toutes ces réactions d’échange sont guidées
par I'effet symbiotique autour de I’atome de phosphore.

Par ailleurs, les phosphoranes saturés 14, et 17 sont instables, ceci parait
surprenant quand on les compare aux phosphoranes saturés relativement stables
obtenus dans la réaction de pi€geage par les dérivés de Pacide benzoique.
D’autre part, dans notre laboratoire,? nous avons préparé un phosphorane saturé
stable ayant la structure suivante:

SCHEMA 25
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Ce phosphorane ne subit pas de dégradation, méme a P’issue¢ d’un chauffage
prolongé.
Les phosphoranes saturés du type:

SCHEMA 26

seront d’autant plus stables que R, R’, R" sont semblables.

En conclusion, il est logique de penser que la double liaison (P=C) de I'ylure
étant beaucoup plus polaire que celle du vinyl phosphorane, la cinétique
d’addition est plus rapide avec I'ylure et nous excluons la formation du
phosphorane saturé a partir du vinyl phospliorane.

La chronologie de la formation du phosphorane saturé serait la suivante:

Par addition d’'une molécule d’acide sur I'ylure on obtient un phosphorane
saturé. L’équilibre ylure 2P est rompu instantanément, le PV vinylique rétablit
I'équilibre en régénérant I'ylure qui a subit ’addition et ainsi de suite jusqu’a
extinction du phoshorane vinylique. Il ne subsiste alors dans le milieu que le P¥
saturé qui bien entendu se dégrade pour donner le phosphonate saturé

correspondant:
QZK?
P

H H ?
s
6’\0 C\—O—C <>
1 CQ,Me CO,Me
SCHEMA 27

Tous les résultats sont résumés dans le tableau suivant:

o=c—oMe
]

° e_ /CQ‘,MV AZ;? —c M JZ\.T:Q©_ s ém@

c=cC, —
e OOH oMe / \ OMe AN OM
ot c{)2M0 @ CQyMe e OIQZMQ OOy e(,/one No

SCHEMA 28
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B. Réactifs de piégeage protiques ou l’heteroatome est un atome d’azote

Apres avoir étudi€ le cas des réactifs de piégeage protique ou I’hétéroatome est
un atome d’oxygéne (R—O—H), nous allons examiner le cas de ces réactifs ou

I’hétéroatome est un atome d’azote (R—N—H).

Dans ce dernier cas toutes les réactions sont réalis€ées dans les mémes
conditions opératoires que précédemment.

Rappelons que le phénol qui a un pKa de 9.98 conduit a la formation d’'un
ylure qui évolue en phosphorane.' Il nous a paru intéressant de voir quel serait le
comportement du succinimide qui a un pKa de 9.62 donc trés voisin de celui du
phénol.

Dans ce cas la réaction conduit a la formation d’un ylure qui a été isolée par
précipitation a I’éther et dont la structure est:

SCHEMA 29

Cette structure est fondée sur la base de la RMN de *'P et de 'H (Tableau II).
Cet ylure n’évolue pas dans le temps en changeant de solvant, c’est donc le
produit cinétique et sans doute thermodynamique de la réaction. La base
conjuguée du succinimide attaque en premier le carbone en f tout comme I'ion
phénate, mais il n’y a pas évolution en phosphorane.

Ceci peut étre expliqué d'une part, par l'effet symbiotique. D’autre part, la
base conjuguée du succinimide préfére attaquer le carbone en B centre acide
moins dur que le *P.

Ce résultat est semblable au résultat obtenu dans le cas du phtalimide
(pKa = 7.4) comme le montre la réaction suivante (Tableau II).

’.‘

== N
O=C—OMe 2N 9
o-

l o=¢ ¢=0 -
O\ o N [ IS c - came
,‘ P—C-CHy + Il oMe b N
A (I; OzMi N )
O=C—OMe 217 O"CE Ec'o
SCHEMA 30

En présence du N méthylbenzamide ou de I'acétanilide comme réactifs de
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TABLE II
JIP IH
) k) J F R*
No Produits ppm ppm Hz °C %
j\? a,=3.9 13.6
2 b, = 3.65 —
\O s
21 o 1 coocn, +648  ¢=37 —
/ i d,=1.4 - 142 758
TNy ca=59 25
£ f,=2.65
J?P . 3,-397 1287
d SOCH, b s = 3.
21 Ny dcoocm, +66.5  c=38 156 9
CH,OOC/ o L o d, =25
c g €a=59 2.8
. f,=79
ag=38 13.6
: ﬁ\qom‘:m b nl31s -
2 _c-d-Eo0eH +68 d,=15 — 02 73
poc [} e,=6.16 225
e FHh
@ Icl £ f,=1.8 —
. O Bm =
j? ay=3.9 13
a = —
a o ’&«:CH: H i :: = ggs _
23 e =75 +70 d,=15 — 116 76
engoc— | e, =6.16 21
e o “CHy f.=3 —
g I £ Em=15 —

piégeage, la réaction conduit & la formation des ylures 22 ou 23:

QZK? , o
0o ol \\Zo\‘r H

OMe | c
co,Me "'\c/ Hy OMe I

SCHEMA 31

comme précédemment ces structures sont fondées sur la base de la RMN *'P et
'H (Tableau II).

Dans le cas de ’acétanilide, il nous a été trés difficile de déceler le phosphorane
qui serait dii & I'attaque de la base conjuguée oxygéné de I’acétanilide sur le P*.
En effet, outre la faible proportion de cette derniere forme *a basse température,
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la charge négative est trés fortement délocalisée, en particulier dans le noyau
aromatique, ce qui affaiblit la probabilité d’une telle attaque.

SCHEMA 32

En effet, la charge négative sur 'oxygeéne doit rester suffisamment “‘dure’’ pour
qu’il y ait une attaque sur le P*.

Par contre, dans le cas de N Méthyl benzamide, nous avons observé a basse
température un phosphorane vinylique (6*'P = —52 ppm 10%) qui a disparu a la
fin de la réaction.

On peut expliquer la présence de phosphorane au début de la réaction comme
étant la conséquence de la rictivité ambidente de la base conjuguée de la *‘NMe”
benzamide. La O alkylation préférant s’effectuer sur le P* en donnant naissance
au phosphorane alors que la N alkylation donne naissance a I'ylure: 38% d’ylure
contre 10% P" puis 63% d’ylure contre 5% de P".

D’autre part, une basse température de réaction ralentit énormément la
possibilité d’un réarrangement du type imidate— amide, c’est a dire un
réarrangement phosphorane — ylure et c’est sans doute pour cette raison qu’on a
pu voir le phosphorane. Au début de I’enregistrement, la température du milieu
réactionnel est encore basse, et le phosphorane est bien détecté. A température
ambiante, il y a disparition du phosphorane pour donner I'ylure. En résumé
I’ylure apparu a 6°'P=70ppm est le produit principal de la réaction due a
I'attaque de la base conjuguée azotée sur le carbone en B.

P
- . | xc_c__come
OMe | N . MeO | . 2
cone 3 COZMe/ \C/
: cH, 8
SCHEMA 33

L’interprétation de l'attaque de la base azotée donnant I'ylure a déja été
proposée pour ce qui concerne le succinimide.

Par ailleurs la base conjuguée de la “NMe” benzamide posséde un caractére
nucléophile ambient.

SCHEMA 34

Si la base conjuguée azotée avait attaqué le P* la présence d’un atome
directement lié phosphore aurait provoqué un blindage d’environ 10 ppm c’est le
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cas de piégeage par le pyrrole ou de l'indole qu’on verra plus tard et ou le
déplacement chimique du phosphorane est de I'odre de —60 ppm.

Il est donc trés peu probable que ce soit la base conjuguée azotée qui a donné
naissance au phosphorane. Nous proposons donc la structure suivante pour le
composé dont le signal se trouve a2 § = —52 ppm.

SCHEMA 35

Mécanisme possible de la transformation phosphorane — ylure

s 3 H H
O—IP\.J \ 0O -P 7/

AR _ [ SSc—c—come
M0 L Ncoe Meo 662M N
CO,Me 2 ® ol N
2 2 1 CH, g—-{ :}

SCHEMA 36

Comme dans le cas dérivés des acides benzoiques, I’existence d’une structure
résonante a 6 atomes favorise le passage phosphorane— ylure.

Q

CH,

/C:N/ 3
0.~ ™~
l\c---

ome [\

CoMe O0Me

SCHEMA 37

L'utilisation de la benzanilide conduit i la formation de I’ylure qui est identifié
comme précédemment (Tableau III).
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TABLE III
3IP IH
o é J F R*
No Produits ppm ppm Hz °C %
\ ag=3.55 14.3
[ Pso T b,
o P -
25 cpooc”" 1 ocH +68 d,=145 — — —
£ “cmo e =6.3 21.2
o c
s 8m
L3 oen
26a o\ c’ﬁr.oocm +70.7 — — -
Il
CHPO! @
a,=3.83 13.2
z? t b,=3.7 —
26b 1AL me 58 ¢, =38 — 73 7
angd /¢ d,=13 —
cu,ooc/ \COOCHu €y =5.48 27.26
c b f,=6.2-7 —_
ag=3.75
b’} =3.6
n o"\\ocna. b ) -
27a ¢ -COaCH, +70.3 d,=1.35 116 95
CH,00C eq=5.7 18.8
c m f,=7.4
£ & gmn=71.6 —
o=c—oMe QZK?
O\ (II O—P\ H
7
(O/P-O'CH# |c|| BENZANILIDE én?f—c\_cone
o=C-ome CO,Me /” ~Neso

SCHEMA 38

Par ailleurs la différence de structure entre I’acétanilide et le “NMe”
benzamide est une inverstion des positions des groupements méthyle et phényle
par rapport a la chaine.
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Voici le tableau des résultats des trois amides

Nature du réactif 6 de Pylure

de piégeage en *'P (en ppm) 3”“\C—C’P
i? .
a c}.f: \-N’© 68 22.5Hz
|
H
H
/
b ©\C’N\cx-|3 70 21.05Hz
il
0
H
c © 68 22.05 Hz

SCHEMA 39

En passant de la ligne (b) a la ligne (c), c’est a dire en remplagant le méthyle
sur I’azote par un phényle, on provoque un blindage de I'ylure de 2 ppm. D’autre
part, aussi bien I'acétanilide (a) que le benzanilide (c) possédent un groupement
phényle sur I'azote, le déplacement chimique de I'ylure est le méme 6 = 68 ppm.

L’utilisation du pyrrole (pKa = 16) ou de I'indole (pKa = 17) comme réactif de
piégeage, conduit a la formation de I'ylure 26a ou 27a et du phosphorane 26b ou
27b dont les structures sont:

H
/
|\C—C—N© (~—c=
omMe | N\ oMe T~ Neom
COMe CQMe CoMe ~-2°
262 26b ¢
S,
| 9 A
H
0P / P H
|\C—C—N [ Nc=c¢”
OMe | \C M’ OMe | \
cqMe COMe Ca,Me-COpMe
27a 27b
SCHEMA 40

Comme précédemment ces structures sont fondées sur la base de la RMN *'P et
'H (Tableau III).

Dans les deux cas il se forme au départ une faible quantité de phosphorane
(18%), dans le cas du pyrrole I'ylure formé évolue vers la forme phosphorane.
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Tandis que dans le cas de I'indole c’est la faible quantité de phosphorane présent
qui évolue en ylure. Ceci montre que dans le premier cas la formation de I'ylure
est cinétiquement contrdlée tandis que dans le second cas I'ylure obtenu est aussi
le produit thermodynamique de la réaction. On a pu isoler cet ylure par addition
d’éther. 1l cristallise trés difficilement aprés plusieurs semaines avec un trés faible
rendement (inf. & 10%).

Il existe sans doute des substrats organiques protiques ayant un pKa voisin de
celui de I'indole (pKa = 17) et qui n’ont pas été essayés.

Néanmois, cette valeur constitue une limite approximative au-dela de laquelle
il n’est plus possible de piéger le dipdle 1-3. Le carbanion du dipdle aura alors
tendance a attaquer une seconde molécule d’acétylénique, ce qui se constate
aisément avec I'apparition du signal correspondant au phosphole qui se trouve
dans la région de 6 = —35.6 ppm.

DISCUSSION

D’apreés la théorie HSAB® le méthoxy-2 tétraméthyl-4,4 5,5-dioxaphospholane-
1,3,2 utilisé dans ce travail peut étre considéré comme une base molle tandis que
le sel de phoshonium correspondant est un acide dur. Par ailleurs les deux atomes
de carbone acétyléniques de Pacétylene dicarboxylate présente un certain
caractére de mollesse comme dans les systémes insaturés hautement polarisables.’

La mise en contact de ces deux réactifs conduit donc a la formation d’un dipdle
1-3 avec création d’une liaison P—C stable. Ce carbanion vinylique peut exister
sous les deux formes Z ou E.

a2
P. _/C Me
P ~c=% %

oMe | tH OMe .
co,Me coMme SGMe

SCHEMA 41

Le piégeage protique de ce carbanion conduit a un sel de quasi phosphonium
qui peut exister également sous les deux formes Z et E. Il est cependant difficile
de préciser le sens de I'entrée du proton car nous sommes en présence d’un
systéme 2 trois atomes et deux électrons P—C=C.

o z o -
L5 ¥ e YA

I\C:C/ Ou bien o_r\czc/COZMe
ome | N\coMe omMe T\,
COzMe Cone
SCHEMA 42

Il n’est donc plus possible de contrdler la stéréochimie de la double liaison par
suite de la délocalisation de la charge positive, nous devons en conséquence
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postuler un intermédiaire du type:

Ato‘ z

H
Pzt __ s
~~%Tlc

|

ome I\
COzMe COzMe

SCHEMA 43

La base conjuguée Z~ se trouve en présence de deux sites d’attaque compétitifs
le P* et 'atome de carbone vinylique en B (il n’y a jamais d’attaque sur les
groupements esters).

Le phosphore chargé positivement est tout d’abord un centre électrophile. Il
posséde une orbitale d vacante, ce qui lui confére un certain caractére de dureté,
d’autant plus que I’énergie de I'orbitale d est relativement basse.

Le carbone en B est un carbone éthylénique, la haute polarisabilité des
systeémes insaturés lui confére un caractére de mollesse. La forte délocalisation de
la double liaison sur les deux carboxylates de méthyle en « et en § le rend moins
disponible, c’est donc un centre acide moins dur que le P* et I'expérience le
prouve. Au cours du piégeage par le méthanol on obtient plutét des
phosphoranes'

COzMe
l PY VINYLIQUE 2

N c
I >P—OMe + ||  + MeOH PV o- - g
o c
] PV SATURE
COzMe
SCHEMA 44

Selon la classification de Pearson,'’ Iion méthylate est une base dure et, par

conséquent, I'obtention des phosphoranes prouve bien que le P est un centre
acide plus dur que le carbone vinylique en .
Un autre exemple permet de confirmer ce qui précéde: si au lieu d’utiliser

0] 0 CH;
\P \ e

/| comme phosphite de départ, on utilise PN le
O ocH, - 0 CH,

piégeage par le méthanol lors de I'attaque sur le MeCO,C=C—CO,Me donne
P'ylure' et non le phosphorane, c’est a dire que I'attaque de MeO™ s’est produite
sur le carbone en §.

En effet, dans ce cas, toutes choses égales par ailleurs la charge positive du
phosphore est stabilisée par le doublet de I'azote. Le phosphonium est rendu un
peu mou et le MeO™ préfere plutdt attaquer le carbone en 8. Il en est de méme
pour la réaction de piégeage par le méthanol utilisant la tris diméthyl aminophos-
phine (TDP),' ou la triphényl phosphine;'' on obtient toujours 'ylure. Dans ces
deux cas, on assiste a un vrai “ramollissement” du P* par 'effet a de I'azote dans
le cas de la tris diméthyl aminophosphine (TDP) et par délocalisation dans le cas
de la triphényl phosphine.
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COzMe

{ NMe, CO,Me
o o o /

I JP—NMe, + [l + MeOH SP=C OMe

o C o~ \

| CH

Co,Me 2 \

_— COzMe
SCHEMA 45

Une autre preuve peut étre citée selon les travaus de BURGADA et coll.,’
c'est le cas du piégeage par le phénol.

COzMe
CO_Me
o /)
P(NM&\Z)3 + 1 + MeOH (MeN),P—=C OMe
¢ TN/
| 20 CH
CO,Me — \
CO_Me
?OzMe 2
¢ Phsp CO,Me
PhyP Ii +  ™MeOH \C—Cﬁ
c AN
MEOZC OMe
CO;MP 30

SCHEMA 46

L’attaque de PhO~ se produit sur le carbone en B ce qui est tout a fait logique
car la charge négative de I'ion phénate est délocalisée et il se forme Pylure.

COzMe

| CO_Me

c / 2

Ph.P + I+ PhOH Ph_P=C OPh

¢ \/

| CH

COQMe 3 \
CO2Me

SCHEMA 47

Si on observe de plus prés le cas du piégeage par les imides et les amides, la
base conjuguée est essentiellement azotée. Or, selon Pearson,' les ions amidures
H,N~ ont été classés comme étant des bases dures, mais dans notre cas la charge
négative de la base conjuguée est fortement délocalisée (cas des bases conjugués
des amides) et encore plus dans le cas des imides, nous avons donc affaire a des
bases molles. Il est donc tout a fait normal qu’on obtienne les ylures 21, 23, 22 et
25. De plus il ne peut en aucun cas y avoir évolution vers le phosphorane
essentiellement a cause de l'effet symbiotique (nous verrons plus loin les
conditions d’évolution de la forme ylure vers le phosphorane).

La méme réflexion peut étre faite quant au cas de piégeage par les hétérocycles
aminés (le pyrrole et I'indole). La charge négative de I’anion pyrrole est ramollie
par résonance d’out I'attaque sur le carbone en 8 pour avoir 26a. Il en est de
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méme pour I'anion de I'indole ot I'attaque se fait au début de la réaction sur le
carbone en f pour donner 27a.

Cas de l'équilibre ylure 2 phosphoranne

Cet équilibre n’a été observé qu’avec les produits résultant du piégeage du dipdle
1-3 par les acides benzoiques et paraméthoxy benzoiques (pKa=4.47) (pas
d’équilibre dans le piégeage par les alcols et les amides). Ceci nous a amené a
prendre en considération le pKa du réactif de piégeage. l'acide para
nitrobenzoique (pKa = 3.43) et I'acide phényl acétique (pKa = 4.31) ne donne pas
lieu a Iéquilibre bien que ce dernier acide ait un pKa trés voisin de celui de
I’acide para méthoxy benzoique. Il est donc clair que d’autres facteurs intervien-
nent; si nous adoptons le mécanisme 2 6 centres proposés antérieurement® pour
expliquer I'interconversion ylure phosphorane il apparait que dans I'intermédiaire
envisagé:

OoMe
COZMe b

1
C=0
42\? c{" \\\' 42\? .
A 2l D -
o PQé :‘—“c/ H 0P @

¥ H
| = — P<oy Lot @
ovMe |\ oMe | \
coMe CMe CoMe COMe R
SCHEMA 48

La structure résonante a six centres est probablement stabilisée par le noyau
aromatique. La contribution du noyau aromatique étant elle-méme
profondément modifiée par tout effet inductif ou mésomeére donneur qui
contribue a la stabilisation (cas de I'acide para méthoxybenzoique) ou inverse-
ment attracteur qui destabilise I'intermédiaire résonant (cas de Iacide para
nitrobenzoique). Les deux facteurs mis en évidence ici pour observer I’équilibre
sont donc le pKa et un facteur de stabilisation de I'intermédiaire qui est dans
notre cas le noyau aromatique substituté par un groupe attracteur ou
éventuellement non substitué.

PARTIE EXPERIMENTALE

Préliminaires

Toutes les réactions ont été effectuées dans un tétracol muni d’'un agitateur magnétique, d'un
thermometre plongeant, d'une ampoule isobare et d’une arrivée de gaz, permettant a ’appareillage
d’étre sous atmosphere d’azote.
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L éther éthylique est distillé sur benzoph&none-sodium puis conservé sur tamis moléculaire 3 A. Le
tétrahydrofuranne ets distillé sur naphtaléne-sodium aprés passage sur potasse, puis conservé sur
sodium.

Les produits de réaction, aprés purification, sont identifiés par leur spectre infra-rouge (enregistré
sur spectrophotométre Perkin Elmer 457), par leur spectre de résonance magnétique nucléaire
enregistré en proton sur un appareil Jeol MH 100 (référence TMS, solvant CCl,, CDCl, ou C,D,) et
en PHOSPHORE 31 sur un appareil Jeol FX 90Q.

Les déplacements chimiques sont exprimés en ppm par rapport au TMS (ppm +0.05).

L’analyse centésimale est réalisée par le service de microanalyse de I'Université de Paris 6.

Le point de fusion est pris par projection sur banc Kofler.

Piégeage par les acides

Mode opératoire général. On agite 3 ~50°C une solution de 0.01 mole de méthoxy-2 tétraméthyl-
4,4,5,5 dioxaphospholane-1,3,2 dans 10cc de THF on ajoute, goutte 3 goutte & cette solution une
solution contenant 0.01 mole de A.D.M. dans 15cc de THF et 0.01 mole d’acide sous atmosphere
d'azote sec. L'évolution de la réaction est suivie en RMN *'P.

Pour prouver I'existence de I’équilibre ylure & phorphorane on procéde comme suit:

L’état initial présente x% d’ylure contre y% de phosphorane dans le THF. On évapore alors
rapidement et & froid, sous vide, ce solvant et on le remplace par le CCl,. Ceci provoque une
variation de proportion de I'ylure et du phosphorane, soit respectivenement x% et y%. L’addition de
THF dans ce dernier mélange régénére les proportions x% et y% des 2 espéces respectives: ylure,
phosphorane.

Pidgeage par les Imides

Préparation de 21. A une solution de 1,78g (0.01 mole) de méthoxy 2 tétraméthyl-4,4,5,5
dioxaphospholane-1-3-2 dans 5 cc de THF, on ajoute, goutte a goutte, & —50°C, une solution de 1.42 g
(0.01 mole) d’acétyléne dicarboxylate de méthyle et de 0.99 g (0.01 mole) de succinimide dans 25 cc de
THF; I'addition se fait en agitant et sous atmosphere d'azote sec. A la fin de I'addition, on laisse le
systéme remonter a température ambiante. La solution est de couleur jaune orange; on chasse
complément le solvant, on obtient une gélatine. Un enregistrement en RMN *'P montre un signal
unique a = 64.8 ppm. Une addition de 10 cc d’éther fait apparaitre un précipité, on filtre et on lave 2
fois avec le méme solvant. On isole une poudre jaune m = 2.1 g; rendement: 75.8% F = 142°C.

Préparation de 21'. Dans 1.78g (0.0l mole) de méthoxy-2 tétraméthyl-4,4,5,5 dioxaphospholane
dissous dans 5cc de THF et refroidi & —40°C on ajoute, goutte a goutte, une solution de 1.47 g de
phtalimide et 1.42 g (0.001 mole) d’acétylene dicarboxylate de méthyle dans 40 cc de THF; I'addition
se fait en agitant et sous atmosphere d’azote sec. Apres la fin de I'addition, on chasse le solvant sous
vide. Il reste un résidu jaune auquel on ajoute 15cc d’éther; on maintient I'agitation pendant 4 2
5 mn, on obtient un précipité; filtré et lavé on récupére 3 g de poudre jaunitre.

Rendement: 92% F = 156°C

L’analyse en RMN *'P: un signal unique 2 = 66.49 ppm.

Piégeage par les Amides

Préparation de 23. On ajoute goutte a goutte 2 —40°C une solution de 1.35 g de N Méthylbenzamide
dissous dans 15cc de THF et “mélé” a 1.42 g (0.01 mole) d’acétylene dicarboxylate de méthyle. A
une solution de 1.78 g (0.01 mole) de méthoxy-2 tétraméthyl-4,4 5,5 dioxaphospholane 1-3-2 dans -
10 cc de THF. L’addition est faite en agitant et sous atmosphére d’azote sec. A la fin de I'addition des
réactifs 1'agitation est maintenue jusqu'a température ambiante. La solution prend une coloration
jaune orange. Un enregistrement en RMN *'P montre un signal 3 70 ppm; si on chasse compl2tement
le solvant on obtient une solution huileuse, on additionne alors 15 cc d’éther, I'agitation magnétique
est maintenue, 5mn aprés, un précipité apparait. On continue 2 agiter jusqu’a ce que la coloration
devienne jaune.

La précipité est filtré, lavé a I'éther. On récupére ainsi 3.4 g de poudre jaune clair. F=116°C;
rdt = 76%.

Préparation de 22. On procéde de la méme maniere que précédemment. On isole 3.25 g de produit.
L’analyse en RMN *'P montre un signal 3 =68 ppm. Le rendement de la réaction est de 73%
F=102.°C.

Préparation de 25. A une solution de 1.78g (0.01 mole) de méthoxy-2 tétraméthyl-4,4,5,5
dioxaphospholane-1-3-2 dans 10 cc de THF, on additionne, goutte a goutte, 3 —50°C une solution de
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1.42 g (0.01 mole) d’acétylene dicarboxylate de méthyle et de 1.97 g de benzanilide dans 30 c¢c de
THF. L’addition se fait sous atmosphére d’azote avec une agitation magnétique.

Apres avoir chassé complétement le solvant, on procede a un enregistrement en RMN *'P qui
montre un signal unique 2 =67.91 ppm. Cet ylure n’a pas été isolé malgré plusieurs tentatives de
cristallisation ou de distillation.

Piégeage par les hétérocycles aminés

Préparation de 26d. A 1.78 g de méthoxy 2 tétraméthyl-4,4 5,5 dioxaphospholane 1,3,2 mélé 2 0.67 g
(0.01 mol) de pyrrole dans 15cc de THF, on ajoute, goutte & goutte, sous atmosphere d’azote, 2
—~50°C, avec une agitation mécanique, 1.42 g d’acétyléne dicarboxylate de méthyle dans 10cc de
THF.

Un enregistrement immédiat en RMN *'P 2 la fin de I'addition des réactifs montre 3 signaux: le
premier 4= 148.74 ppm (30.5%), le second a=70.73ppm (10.5%) et enfin un troisitme a=—
57.95 ppm (58%). En laissant le syst¢me évoluer jusqu’a la température ambiante puis on proceéde 2
un deuxieéme enregistrement. Il montre un signal unique a = —57.95 ppm. On chasse complétement le
solvant et on additionne 10 cc d’éther. On place le systéme & —20°C pendant 36 H. Le phosphorane
12a précipite. On filtre m =2.78 g; rdt: 72% F: 73°C.

Préparation de 27a. A une solution de 1.17g d'indole et 1.78g (0.01 mole) de méthoxy 2-
tetraméthyl-4,4-5,5-dioxaphospholane dan 10 cc de THF, on additionne goutte a goutte une solution
de 1.42 g de MeCO,C=C—CO,Me dans Scc de THF 2 froid (—40°C), sous atmosphére d'azote,
avec une agitation magnétique. Une fois I'addition des réactifs achevée, un premier enregistrement en
RMN *'P montre 3 signaux:

148.40 ppm correspondant au phosphite de départ
70.3 ppm correspondante a I'ylure
58.00 ppm correspondant au phosphorane

Une heure aprés avoir atteint la température ambiante un enregistrement en RMN *'P montre un
signal pratiquement unique (98%) a = 70.26 ppm. On chasse complétement le solvant, on additionne
10 cc d’éther, les premiers cristaux commencent a aPparaitre aprés 56 jours 3 —20°C. On peut isoler
0.29 g d’ylure 13¢. F=116°C. L’analyse en RMN *'P montre principalement le signal 2 = 70.26 ppm
(95%).
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