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REACTION DES BASES CONJUGUEES DE
PHOSPHORANES A LIAISON P-H SUR LES
a-CETOACIDES. STABILISATION DES
INTERMEDIAIRES REACTIONNELS

AURELIO MUNOZ et LYDIA LAMANDE

Laboratoire de Synthése, Structure et Réactivité des Molécules phosphorées, UA
au CNRS N° 454 Université Paul Sabatier, 118 route de Narbonne 31062
Toulouse Cedex, France

(Received February 28, 1992; in final form April 23, 1992)

Triethylammonium salts of unusual a-phosphoranyl-a-hydroxyacids have been prepared by reacting
hydridophosphoranes with pyruvic, phenylpyruvic and keto-2-glutaric acids, in the presence of triethyl-
amine. These compounds react with phosphorus trichloride or (and) chloro-2-dioxaphospholane-1,3,2
giving new polynuclear spirophosphoranes.

Les sels de triéthylammonium d’a-phosphoranyl-a-hydroxyacides ont été préparés en faisant réagir
des phosphoranes a liaison P—H sur les acides pyruvique, phénylpyruvique et céto-2-glutarique, en
présence de triéthylamine. Ces composés réagissent sur le trichlorure de phosphore ou (et) le chloro-
2-dioxaphospholane-1,3,2 pour donner de nouveaux spirophosphoranes polynucléaires.

Key words: Hydridophosphoranes; a-phosphoranyl-a-hydroxyacids; polynuclear spirophosphoranes.

I. INTRODUCTION

Dans un travail précédent nous avons montré que I'acide benzoylformique réagit
avec les bases conjuguées du spirophosphorane 1 pour conduire 4 des adduits 2
atome de phosphore hexacoordonné.! Nous avons étendu cette étude au phos-
phorane bicyclique 2 et aux acides pyruvique, phénylpyruvique et céto-2-glutarique.

II. RESULTATS ET DISCUSSION

Les composés 1 et 2 réagissent immédiatement, a la température ordinaire, en
solution dans le chlorure de méthyléne et en présence d’une base (triéthylamine,
quinuclidine) sur les acides pyruvique, phénylpyruvique et céto-2-glutarique, pour
donner d’autres phosphoranes a liaison P—C et non des adduits 2 atome de phos-
phore hexacoordonné (Schémas 1 et 2). Les déplacements chimiques en RMN3'P,
trés proches de ceux des composés isologues 3 et 4, permettent de conclure dans
ce sens (Tableau I).'? Les phosphoranes obtenus a partir du composé 1 donnent
lieu a deux signaux d’intensité comparable, alors que le mélange de la réaction
avec le phosphorane 2 présente un seul pic. Les structures 5—10 sont effectivement
confirmées par les spectres de RMNBC et les analyses élémentaires. On observe,
notamment, les couplages caractéristiques 'Jp ¢ (Tableau I). Pour les composés 5~
7, le dédoublement des signaux confirme I'existence de deux isoméres, déja ob-
servée en RMN?'P. En fait, ces dérivés existent sous la forme de deux couples
263
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TABLEAU I

Paramétres de RMN(®'P, 1?C) des anions des composés 5-10 et des composés 11-13. Les
valeurs soulignées correspondent aux isoméres majoritaires

Composés 3p ppm (Jp_y H2) 3¢ ppm (Jp_c H2)
CH,Ph
0 l 0_0
2
Me ;>p<: Me ~ 295
Me” N0 0 \Me (CDCly)
3
0
Oﬁ
Ph
C“z\x! i - 31,0!
Ph/’|
o “(DMF, CgDj)
0
4
- 30, t,35, . = 7,6 173,6 -
29, . P-H ’ » 0, d, JP"C - 5. 0=C-0
3 -
s - 33,6, £, y =5 172,6, d, Jp_o = 5.2, 0=C-0
172,9, d, J, . = 7,4, O=C-0-
(g0, p-C 0-P

137,8 - 126,5, m, C aromatiques
84,4, d, JP—C = 178, P-C

84,1, d, J = 183, P-C

P-C
80,6, d, Jp_o = 5.5, C-0-T
44,2, 4, Jp_o = 7,5, CH,~Ph

62,3, 4, Jp_o = 7, CH,=Ph

26,9 cH,
24,0, d, Jp_o = 7.8, CH,

2 -

3.9, 4, Jp_o = 8, CHy

(CgDg)
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TABLEAU 1 (suite)

Composés 3p ppn (Jp_y H2) 3¢ pom (Jp_¢ H2)
o cs el gy e DT T
- 33,5, 0.2 0p y = 22,4 172,8, &, Jp_. = 7,8, 0=C-0-P
(CgDg) 81,8, d, Jp_o = 185, P=C
80,7, d, J,_, = 185,3, P=C
80,8, d, Jp_o = 5.5, C-0-P
80,7, 4, Jp ¢ = 5,5, C-0-P
25,4, d, Jp_o = 6, CHy-C-P
26,6 CH4-C-0
24,0, d, Jp_, = 7,5, CHy-C-O
(C4Dg)
: 177,5, cnz-go-o'
7 - 30.1 174,4, d, Jp_o = 10,7,-C-§-0"
- 33,7 0
173,5, d, Jp_o = 4,3,-C-¢-0
(CH,C1,) o
172,9, 4, Jp_o = 7,1, 0=C-0-F
172,6, d, Jp_o = 8,2, 0=C-0-P
83,8, d, J,__ = 181,2, C-P
33z, d, Jp_o = 184,2, C-P
80,4, d, Jp_o = 5.8, C-0-P
35,0, 4, Jpio = 7, CH,+C0-0"
32,8, d, Jp_o = 7.3, CH,-C0-0"
31,8, d, Jp_o = 13,3, CH,=C-P
30,9, d, Jp_o = 17, CHy=C-P

(C6D6' CH2C12)
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TABLEAU I (suite)

Composés

3p ppm (JP—H Rz)

13C ppm

(Jp_c H2)

joo

- 33,6

(CHZCIZ)

174,3, d, Jp_
169,2, d, Jp_

138,5 -~ 127,
85,8, d, J

43,9, d, Jp_

P-
47,9, d, Jp_

c " 2, 0=C-0
c" 3, 0=C-0-P
m, C aromatiques

c" 131, C-P

c = 6.1, CHp-N-P

c " 9,1, Cﬂz-Ph

(CDJCN)

(-]

- 31,7

(CHZCIZ)

176,3, d, Jp_o

169,3, d, Jp_¢

136,1 - 128,8,
82,6, d, J,_,
47,9, d, Jp_g

47,8, 4, Jp_,

26,5, d, Jp_.

=2, 0=C-0"

= 4, 0=C-0-P

a, C aromatiques
= 133,9, C-P
=35, CHZ-N-P

= 4,9, CHy-N-P

= 8,5, CH3

(CD3CN)

- 33,4

(cuzc12)

177,2,
175,0, d, Jp_¢

169|7| dn JP-C

136,46 ~ 129,0,

85,1, d, Jp_o

48,0, d, Jp_o

34,8, d, Jp_,

3,4, 4, I

CH,~C0-0"
- 2,2,-C~C-0"
]
0
= 1,5, 0=C-0-P
m, C aromatiques
= 133,4, C-P

= 5,5, CH,-N~P

2

= 11,1, CH,-C0-0

= 13,6, CH,-C-P

(CD3CN)
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TABLEAU I (suite)

3l

Composés P ppm (JP-H Hz)

1
- 28,9, Jp_p= 907

3 -
Jp_p = 37,2

- 32,4, . = 900,

P-H
J = 10

(CH,Cl,, C¢Dg)

1

- 44,°J = 973

P-H
(valeur moyenne)
- 43,7

(valeur moyenne)

(CD3CN)

1 -
- 42,4, Jp_y = 939

(valeur moyenne)
- 45,9
(valeur moyenne)

(CH,CN, CgDg)

d’énantioméres, alors que dans le cas des composés 810, il faut s’attendre a un
seul couple. Cette différence est due a la chiralité de I'atome de phosphore du
phosphorane 1, alors que pour le composé 2, le plan équatorial de la bipyramide
trigonale est plan de symétrie de la molécule.

Si tous ces composés ont été isolés suffisamment purs pour étre identifiés par
'analyse élémentaire et la RMN, ils sont toutefois instables en solution se trans-
formant progressivement en adduits 4 atome de phosphore hexacoordonné (com-
posés préparés a partir de 1) ou en d’autres phosphoranes (composés préparés a
partir de 2). La disparition des signaux des phosphoranes 5—10 est constatée aprés
deux a quatre jours. Les spectres de RMN3!P permettent d’affirmer que les com-
posés & phosphore hexacoordonné s’apparentent & ceux obtenus a partir de I'acide
benzoylformique, alors que les produits finals des réaction avec le phosphorane 2
doivent étre d’autres phosphoranes résultant de la transposition de la liaison P—C
exocyclique en liaison P—O—C (Schémas 1 et 2).

Remarquons que la formation d’adduits & atome de phosphore hexacoordonne
n’a jamais été observée avec le composé 2, méme en le faisant réagir sur P’acide
benzoylformique. On observe, dans ce dernier cas, les mémes phénomeénes qu’avec
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les a-cétoacides énolisables. Cependant, la stabilité du phosphorane a liaison P—C
exocyclique est moindre, ce qui n’a pas permis son isolement.

Soulignons qu’aucune réaction immédiate n’est observée en I’absence de bases.

Les composés 5-10 peuvent étre considérés comme des a-hydroxyacides d’un
type particulier. Il était intéressant de vérifier s’ils présentaient les propriétés des
a-hydroxyacides usuels, notamment en tant que ligands pour la préparation de
spirophosphoranes.? C’est ainsi que nous avons fait réagir les composés 6 et 9 sur
le chloro-2-dioxaphospholane-1,3,2 et sur le trichlorure de phosphore, en espérant
la formation des spirophosphoranes bi et trinucléaires 11, 12 et 13 (Schémas 3
et 4).

Les réactifs ont été ajoutés a la solution dans le THF des phosphoranes 6 et 9,
préparés in situ. Aprés U'élimination du chlorhydrate de triéthylamine, des poudres
hygroscopiques ont été isolées dont I'analyse élémentaire est compatible avec les
structures 11-13. Les spectres de RMN>!P présentent des doublets correspondant
a la partie spirophosphorane a liaison P—H et des multiplets dds aux substituants
phosphorane de 6 et de 9 (Tableau I). On remarque, également, les pics peu intenses
des composés de départ et de phosphonates.

o) O-.. ' 0
- C1 HNEt e | L= N—xl:\
o
L o}
u 0
Schéma 3
L9
w9
§ (ase =NEy) 3 V2P0l /2 NEG O---.. II:—H
-3 Cl-l{NhEh L o/l
M o}
0 1213
Q
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o ?
12: L= S)P_ 13: L= N—Pi’h
N g,
Me Y 0 o
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Le spectre du composé 11 fait apparaitre deux doublets P—H correspondant
aux deux couples d’énantioméres diastéréoisoméres attendus® (Tableau I). En
RMN?'P {'H}, on observe pour chaque partie phosphorée deux signaux dédoublés
par des couplages Jp.p de valeur différente, correspondant aux deux positions cis
et trans du substituant bicyclophosphorane par rapport  la liaison P—H (Tableau
I). Nous pensons que la valeur la plus élevée doit revenir aux composés trans. En
effet, 'encombrement créé par le substituant en position endo, dans le diedre
formé par les deux hétérocycles du spirophosphorane a liaison P—H, a pour résultat
d’écarter ce di¢dre et par la méme d’accroitre la caractére s de la liaison P—H. Il
doit s’en suivre une augmentation de la constante de couplage Jp_ . Par conséquent,
le couple d’énantioméres ayant la plus forte constante de couplage Jp y; doit égale-
ment avoir la plus forte constante de couplage Jp.p. C’est effectivement ce qui est
observé (Tableau I).

L’analyse des spectres des composés 12 et 13 est plus délicate a cause de I’exis-
tence possible d’'un nombre d’isoméres plus important, notamment en ce qui con-
cerne le second composé qui peut exister sous la forme de dix couples d’énan-
tioméres. La stéréochimie du composé 13 est plus simple avec |’existence possi-
ble de trois couples d’énantioméres, le plus abondant devant étre le composé en-
do-exo0.? Le recouvrement des signaux, dédoublés ou détriplés par des couplages
Jp.p, rendent leur attribution incertaine, aussi nous sommes-nous contentés des

valeurs moyennes (Tableau I).

III. CONCLUSION

Ce travail apporte, a notre sens, une information décisive sur le mécanisme des
réactions des composés 3 atome de phosphore nucléophile sur les a-cétoacides.
Dans le cas des phosphites ou des phosphonites, les auteurs ont postulé une attaque
du doublet de I'atome de phosphore au niveau de I'atome d’oxygéne cétonique,*
alors que pour rendre compte de la réaction du phosphorane 1, en présence de
bases, sur I’acide benzoylformique, nous avons envisagé 1’attaque du doublet du
phosphoranure, base conjuguée du phosphorane, sur 'atome de carbone céto-
nique.! Il nous parait évident que les deux réactions doivent relever d'un méme
mécanisme. Les phosphoranes 5-10 représentent le premier stade de ces réactions,
leur évolution vers I’état final, contrairement au cas des phosphites ou phospho-
nites, étant suffisamment lente pour qu’ils puissent étre isolés et identifiés sans
ambigiiité. Nous pouvons donc conclure que les réactions des composés a atome
de phosphore nucléophile sur les a-cétoacides consistent en une attaque de I’atome
de phosphore sur I’atome de carbone cétonique, suivie d’un réarrangement.

Les composés 5—-10 présentent également de I'intérét au plan synthétique en tant
qu’a-hydroxyacides fonctionnalisés par des groupements phosphoranyle. Ils ou-
vrent la voie A la préparation de composés nouveaux comme par exemple des
polyesters a chaines phosphorées.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres de RMN ont été enregistrés sur des appareils BRUKER: *'P: AC 80 (32,44 MHz), AC
200 (81,0 MHz) B3C: AC 200 (50,32 MHz). Références externes: >'P: acide phosphorique; *C: tétra-
méthylsilane.
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Les phosphoranes 1 et 2 ont été préparés suivant le mode o_pé’ratoire décrit dans des travaux preé-
cédents.'? Cependant, en ce qui concerne 1, nous avons snm‘ph.ﬁe la préparation en fansant réagir un
équivalent de trichlorure de phosphore sur deux équivalents d acide a-hydroxyisobutyrique, en solution
dans le chlorure de méthyléne, a la température ambiante et pendant 1'7 heures. Le phosphora_r;e est
obtenu pratiquement pur aprés évaporation du solvant sous pression ‘reduxte, séchage sous 10“ torr
et stockage pendant 24 heures dans un exciccateur, sous vide et en présence de soude en pastilles. Le

rendement est quantitatif.

1. Préparation des phosphoranes §-10. Toutes les préparations ont €té conduites sous atmosphére
d’argon. ) ) ] ] th 5
5 m.moles de phosphorane 1 ou 2, et de cétoacide sont dissous dans 10 ml de dichlorométhane.
m.moles de triéthylamine (réactions de 1 avec l'acide phénylp')yrpv1que. de 2 avec les acides phényl-
pyruvigue et pyruvique) ou de quinuclidine (réaction de1avecl acide pyruv1q'ue),’0u encore 10 m.moles
de triéthylamine (réactions de 1 et 2 avec l'acide cet_o-.Z-glutanque') sont ajoutés d'un seul coup. Un

échauffement modéré a lieu qui est contrdlé en refroidissant dans I'eau. o _ o )
Les phosphoranes sont précipités par 30 ml de pentane, sous la forme d’huiles qui, une fois décantées
et séchées pendant deux ou trois heures sous 107 torr se transforment en poudres hygroscopiques.
Les rendements sont pratiquement quantitatifs. . . ] '
Le phosphorane 6 préparé en prenant comme base la triéthylamine a été obtenu sous la forme d’une
mousse trés hygroscopique qui n'a pii étre débarrassée compietement c}es solvants. En ren}plz{qant la
triéthylamine par la quinuclidine, nous avons isolé une poudre qui a été convenablement séchée.

Analyses

Composé 5: C3HyeNOGP Cale. % C 55,08 H7,18 N 2,79 P 6,18 Tr. C54,42 H7,51 N 3,39 P 6,80
Composé 6: C,sH;oNOP Calc. % C49,65H6,90N 3,22 P 7,13 Tr. C49,63 H 7,63 N 3,59 P 6,00
Composé 7: C,sHoN-O,,P Calc. % C 51,37 H8,39 N 4,79 P 5,30. Tr. C 50,63 H8,43 N 491 P 534
Composé 8: C;sHy3N,O,P Cale. % C 59,52 H 6,54 N 5,55 P 6,15 Tr. C 59,26 H 6,98 N 5,61 P 6,42
Composé 10: C;,H,N,O,P Calc. % CS5,19 H7,83 N 7,15P5,28. Tr. C54,69 H7,74 N 721 P 5,82

2. Préparation des phosphoranes polynucléaires:

—Composé 11: 5 m.moles de phosphorane 2 etd’acide pyruvique sont dissous dans 10 ml de THF. 5
m.moles de triéthylamine sont ajoutés d’un seul coup. Apres une demi-heure, 5 m.moles de chloro-2-
dioxaphospholane-1,3,2 sont ajoutés rapidement. Le chlorhydrate de triéthylamine précipite et est
séparé 20 & 30 minutes plus tard, par centrifugation. Le phosphorane 11 est précipité par addition de
30 mi de pentane. C'est une poudre blanche qui est purifiée par dissolution dans 10 ml de dichloro-
méthane et reprécipitation par 30 ml d’éther. Il est finalement séché pendant une heure, 2 la température
ambiante puis quinze minutes & 50°C, sous 102 torr. Rdt: 70%.

Analyse

CisH;NO,P, Calc. % C 43,16 H 4,07 N 3,35 P 14,86 Tr. C 43,25 H 4,61 N 3,33 P 13,60.
—Composés 12 et 13: 5 m.moles d'acide pyruvique et de phosphorane 1 (composé 12) ou 2 {composé
13) sont dissous dans 10 ml de THF. 5 m.moles de triéthylamine sont ajoutés rapidement. Aprés vingt
minutes, on verse instantanément 2,5 m.moles de trichlorure de phosphore, en refroidissant dans un
mélange glace, eau. Une précipitation abondante de chlorhydrate a lieu. On rajoute 2,5 m.moles de
triéthylamine et on laisse trente minutes 4 la température ambiante. Le chlorhydrate est éliminé par
centrifugation, et le filtrat repris par 30 ml de pentane. Un précipité abondant se forme qui est séparé
par centrifugation, aprés vingt minutes d’agitation. Il est purifié par dissolution dans 10 ml de dichlo-
rométhane et reprécipitation par 40 mi d’éther, séché pendant une heure 3 50-60°C sous 10-2 torr.
Rdt: 60%.

Analyses

Composé 12: C;H3,0,4P; Calc. % C 39,05 H 4,58 P 13,75. Tr. C 39,47 H 5,23 P 13,29.

Composé 13: CyHysN:.0\,P; Calc. % C 45,74 H 3,66 N 4,10 P 13,63. Tr. C 45,51 H 4,38 N 3,91 P
13,16.

REMERCIEMENTS

Nous remercions M.M. Tran Le Tran, A Dall’Ava et G. Pelietier pour I'enregistrement des spectres
de RMN. Les analyses élémentaires ont été effectuées au Laboratoire de Chimie de Coordination, 205
route de Narbonne, 31077 Toulouse Cedex. Nous remercions vivement son Directeur M. I. Tkatchenko
et Mlle H. Magna qui a exécuté les analyses.



14: 37 29 January 2011

Downl oaded At:

272 A. MUNOZ et L. LAMANDE

BIBLIOGRAPHIE

. B. Garrigues et A. Munoz, Can. J. Chem., 62, 2179 (1984).

. L. Lamandé et A. Munoz, Phosphorus and Sulfur, 32, 1 (1987).

. M. Koenig, A. Munoz, B. Garrigues et R. Wolf, Phosphorus and Sulfur, 6, 435 (1979).

. S. Kobayashi, T. Kobayashi, et T. Saegusa, Chem. Lett., 393 (1979) et références incluses.
. L. Labaudiniére, Y. Leroux et R. Burgada, J. Org. Chem., 52, 157 (1987).

[V R VS S I



