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CARBANIONS a-PHOSPHONYLfiS 
a-LITHIJ%-STABILISATION PAR LE 

DIISOPROPYLAMIDURE DE LITHIUM 
(iC3H&NLi ET RgACTIVITa IELECTROPHILE 

MARIE-PAULE TEULADE et PHILIPPE SAVIGNAC 
Laboratoire de Chimie du Phosphore et des Mktaux de Transition DCPH - Ecole 

Polytechnique 91 128 Palaiseau Cedex, France 

ELIE ABOUT-JAUDET et NOEL COLLIGNON 
Laboratoire des Composks Organophosphorks INSA-IRCOF - BP 08 76131 

Mont Saint Aignan, France 
(Received May 17, 1988) 

La metallation des alkylphosphonates (RO),P(O)CH,R'(R' = H, alkyle, Cl) par le (iC,H7),NLi en 
excts (2 equiv) conduit la formation d'un couple stotchiombtrique amidure-carbanion (111). Dans 
ces conditions les carbanions a-phosphonylbs a-lithits (RO),P(O)CH(R')Li deviennent thermique- 
ment stables. Cette stabilisation de l'esp&ce metallee est attribuee A l'association de l'amidure avec le 
centre tlectrophile phosphor6 ainsi masque par encombrement stbrique. 

Metalation of alkylohosphonates (RO),P(O)CH,R' (R' = H, alkyl, Cl) with an excess of (iGH7),NLi 
(2 equiv) gives a stoechiometric amid-carbanion (1/1) couple. In these experimental conditions all the 
so obtained a-lithio-alkylphosphonates (RO),P(O)CH(R')Li are thermally stable. The resulting 
stabilizing effect for the carbanion is due to the association of the hindered amide with the phosphorus 
electrophilic center which is in this way masked. 

Key words: LY Phosphonylated carbanions; stabilization by diisopropyl amide; electrophilic reactivity 
at phosphorus. 

Le groupe phosphoryle (?P=O) constitue certainement le plus puissant 
coordinat connu du cation lithium; en presence d'un mClange de cations alcalins il 
reconnait et extrait sklbctivement cet C1Cment.l Cette propriCtC doit avoir des 
conskquences B la fois sur la structure et la rCactivitC des espbces mCtallCes: 
carbanions a-phosphonylds a-lithies, phosphonoCnolates lithids, /3-hydroxy- 
phosphonates lithiks etc. . . De ce fait il n'est pas concevable d'imaginer une 
structure de ces espbces en solution qui exclut l'intervention du phosphonyle. 

Dans le cas des carbanions a-phosphonyles a-lithiCs deux experiences realisees 
avec le carbanion lithid du diisopropylmCthylphosphonate sont compatibles avec 
une association phosphoryle-lithium. Ce carbanion stable B temperature ambiante 
en solution dans le THF est identifik en RMN de 31P par un signal fin situk B 
6 31P(THF) = +57.0ppm. Si nous additionnons B la solution soit un agent 
chklatant du lithium, la TMEDA, soit un coordinat du lithium, le HMPT? nous 
n'observons ni dCformation du signal ni modification significative du dCplace- 
ment chimique (schema 1). 
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106 M.-P. TEULADE et al. 

6 3’P(THF): +57.0 ppm 

nC4H9Li iC3H7O \ cH2Li 6 3’P(THF.ThEDA): +56.6 ppm 
iC,H,O 

,P-cH3 - 
iC3H70 II 

6 3*P(THF.HMPT): +56.1 ppm 0 0 

SCHEMA 1 

Ces deux observations qui suggbrent B 1’Cvidence une puissante association 
phosphoryle-lithium intramolCculaire sont favorables B une structure de type 
chClate dans laquelle le lithium liC B la fois aux atomes de carbone et d’oxygbne 
interagit avec les paires d‘Clectrons 1ocalisCes sur chacun d’eux (schCma 2). 

OR 
I 

RO-P=O 
I 1  

H2C- Li 

SCHEMA 2 

Cette structure a Cgalement le mCrite de rendre compte de 1’Clectrophilie du 
centre phosphor& En effet 1’Cvolution thermique de ces carbanions procbde 
par une attaque nuclCophile du phosphore en donnant une reaction 
d’autoc~ndensation.~ A titre d’exemple l’cu-lithiomdthylphosphonate de diCthyle, 
stable B basse tempkrature subit au rechauffement une autocondensation totale 
(R = GH,, X = H) (schCma 3). 

X 

SCHEMA 3 

L’autocondensation est controlCe par la tempkrature et l’encombrement des 
sites phosphor& et carbonts. Elle est ralentie ou mCme inhibCe soit par le 
pr6sence sur le phosphore de groupes esters ramifids (R=iC3H7) soit par 
substitution du site carbanionique (X # H). 

Un autre mode de protection du centre phosphor6 consiste B rCduire son 
Clectrophilie en remplagant l’oxyghe du phosphoryle (>P=O) par le soufre 

NCanmoins ces solutions sont ponctuelles et incompatibles avec l’emploi des 
(-Tp=S). \ 
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PHOSPHONYLATED CARBANIONS 107 

carbanions a-phosphonyles a-lithits primaires (X = H) ou secondaires a- 
halogenes (X=Cl) dont le phosphore est lie 2 des groupes peu encombrants 
(R=CH3 ou GH,) ou inclus dans un cycle. C‘est effectivement avec ce type 
d’environnement que le centre phosphor6 est le plus expos6 et par consequent le 
plus sensible aux attaques nucleophiles. 

L‘etude et l’exploitation des carbanions a-phosphonylCs a-lithies nous a 
conduits 2 la mise en evidence d’un phenombne general de stabilisation de ces 
rCactifs, quels que soient les substituants R et X, par addition B l’espbce metallee 
d’un equivalent de diisopropylamidure de lithium (iC3H7)2NLi. 

Stabilkation des carbanions a-phosphonylks a-lithiks par le (iC3H7)2NLi 

Habituellement les carbanions a-phosphonylCs a-lithiCs sont form6s4 par 
metallation des alkylphosphonates avec un Cquivalent de nC4H9Li. Si l’on 
substitue au nC4H,Li le diisopropylamidure de lithium, (iC3H,)2NLi, en exces (2 
equiv) on constate que quels que soient R et X la durCe de vie des esp2ces 
metallbes est nettement prolongCe. 

Ce phCnom6ne de stabilisation resulte vraisemblablement d’une interaction 
entre l’amidure encombre et le centre Clectrophile phosphor6 (schkma 4). 

\ /OR 
RO 

nC4H9Li/THF 

X 
I m 

m>i;-” 

-78OC HO°C T P = o  I 1 instable 

XHC-Li I 
-I 

0 I 

M@-Li R=R= CH,, C&, >c 
X= H, alkyle, C1 ... 

2 (iC,H,),NLi/THF 2 L 
-78OC HOT 7/ I 1 stable  

SCHEMA 4 

Pour matkrialiser ce retard 2 la degradation introduit par la presence de 
l’amidure (iC3H,)2NLi nous avons mis B l’Cpreuve les carbanions a-phos- 
phonyles a-lithies les plus fragiles. Ce sont essentielIement les carbanions 
primaires (1) (2) (3) et secondaires a-halogenes (4) (5) (6) (Tableau). Nous 
controlons leur evolution par RMN de ”P 2 deux tempkratures choisies en 
fonction de la fragilitk des espcces formees; 0°C pour les carbanions a- 
phosphorylks acycliques et - 10°C pour les carbanions a-phosphonyles cycliques. 
La durCe de chaque observation est limit6e B une heure. 

Les rksultats enregistr6 sont trbs spectaculaires. Les carbanions (1) (2) et (5) 
sont conserves B 0°C pendant une heure et mQme au dela sans degradation 
apparente; les carbanions (3) (4) et (6) plus sensibles et habituellement conserves 
B trbs basse tempCrature deviennent resistants 2 - 10°C. 

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
A
t
:
 
1
9
:
2
1
 
2
9
 
J
a
n
u
a
r
y
 
2
0
1
1



108 M.-P. TEULADE er al. 

TABLEAU 

duke de vie (min) 
Carbanions RMN 31P (THF) 
a-phosphonylks 6 (PPm) sans (iC,H,),NLi avec (iC,H,),NLi 

( 1 )  (CH,O),P-€H,Li +60.0 
I1 

I1 

0 

(2) (C,H,O)PCH,Li +58.0 

0 

(3) X > f ; C H t i  +50.3 

0 0  
CI 

I 

(4) (CH,O),P~HL~ 
II 
0 1 +48.1 

5 min B0”C 

20 min B 0°C 

degradation dts 
-50°C 

dkgradation 
basse 
temperature 

>60 min B 0°C 

>60 min B 0°C 

-60 min B - 10°C 

-60 min B - 10°C 

>60 min B 0°C 

-60 min B -10°C 

A titre d’illustration nous joignons les spectres de RMN 31P des carbanions (2) 
et (5) enregistres en l’absence de (iC3H7)2 NLi @ et en presence de (iC3H7)*NLi 
@. Aprbs plusieurs enregistrements les signaux demeurent uniques et fins en @ 
sans qu’il apparaisse de sous produits de dkgradation tels qu’ils sont visibles sur 
les spectres @. Soulignons ici que les Ccarts entre les 6 de 31P enregistrks avec et 
sans (iC3H7)2NLi sont trop faibles (-0.5 ppm) pour Ctre significatifs. 

Rkactivitk klectrophile des carbanions a-phosphonylks a-lithiis 

Quand on envisage le mode d’action du (iC3H7)2NLi nous sommes amenCs B faire 
les observations suivantes: 

- l’action stabilisante est due spCcifiquement B (iC3H7),NLi puisque ni nC4H9Li 
pris en excbs ni la diisopropylamine seule n’ont un effet comparable. 
-1’action stabilisante s’exerce B la stoCchiomCtrie. Si l’on opbre avec un dCfaut 
d’amidure (1,5 Cquiv au lieu de 2 Cquiv) les carbanions a-phosphonylCs (2) ou (5) 
se ddgradent lentement mais totalement vers 0°C. 
- l’action stabilisante est like B l’encombrement stCrique de l’amidure. 
Effectivement l’interaction observCe entre (iC3H7)2NLi et (2) ou (5) s’observe 
Cgalement avec C6HIIN(Li)CH(CH3), mais ne s’Ctend pas aux amidures moins 
encombrCs dont la rCactivitC nous Cclaire sur le r61e jouC par (iC3J-17)2NLi. 
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t = 25 min 

t = 20 m i "  
I 

r = 60 min 

f = 10 m i "  
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< 2 )  

s31p < T H F ) n  +58.6  ppm 

T - 0-c 
)PRODUIT DE DEGRADATION 

/ 

T - 0-c 
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110 M.-P. TEULADE et al. 

T H F  8 

C H O  I * ‘P-CHLi 

0 

T - 0-c 

t - 1.5 mi” 

t . - 0  

< r  

: 5 >  

< 5 >  

THF 

+ < i C 3 H 7 > 7 N L I  
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PHOSPHONYLATED CARBANIONS 111 

RCchauffC en prCsence de diCthylamidure de lithium, (GH&NLi, (2 Cquiv), le 
carbanion a-phosphonylC (2) subit l’attaque du centre phosphor6 par l’amidure. 
On observe la formation d’un nouveau carbanion a-phosphonylC (7) dont le 
signal RMN 31P distinct de celui de (2) rCsonne B champ plus faible. L‘attaque du 
centre phosphor6 dCbute lentement 9 0°C; elle est complbte aprbs une heure B 
tempCrature ambiante. MalgrC la prCsence de (C;H,),NLi en exds l’attaque du 
centre phosphor6 est limitCe A une seule substitution (schCma 5) .  

NLi, le carbanion a-phosphonylC (2) 

subit une attaque nuclCophile identique mais sensiblement plus rapide que la 
prCcCdente pour conduire dlectivement au carbanion a-phosphonyle (9) (schCma 
5). Aprbs hydrolyse on isole et caractCrise (RMN31P, ‘H, 13C) les 
mCthylphosphonamides (8) et (10). 

Avec les amidures encore moins encombrds tels que OnNLi et D i  et 

C Avec le piperidinure de lithium, 

W 
C H O  

\P--zLi 
CZHS 0’ I I 

0 
(2) 

6 31P (THF) +58.0 

C2H50\ 

(C2H5)2N 11 
, P - CH2Li 

0 
(7) 

3 1 ~  (THF) + 61.9 

0 

(8) 
31P (THF) + 28.4 

SCHEMA 5 

CzH50\ 

C c r n z L i  (9) 

31P (THF) +61.2 

1- 
(10) 

31P (THF) +26.9 
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112 M.-P. TEULADE et al. 

toujours avec le carbanion a-phosphonyle (2) nous observons dbs 0°C la 
formation pratiquement immddiate des carbanions a-phosphonylds (11) et (14). 
Comme precedemment les signaux RMN3'P de (11) et (14) resonnent A champ 
plus faible que celui du carbanion d'origine (2). Dbs la tempdrature ambiante les 
carbanions (11) et (14) subissent B leur tour l'attaque d'un second equivalent 
d'amidure pour conduire aux methylphosphonamides lithids (12) et (15). Les 
signaux RMN 31P de (12) et (15) resonnent maintenant A champ plus fort que 

CzH50, 

cj4,""Li 
631P (THF) + 58.9 

O'C/35*C 1 
(15) 

6 31P (THF) + 53.7 

0 

(16) 
6 31P (THF) +23.3 

OUCf3S0C 1 
0 
(12) 

631P CfHF) +57.4 

( O Z N )  2 t 

SCHEMA 6 
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PHOSPHONYLATED CARBANIONS 113 

celui du carbanion d'origine (2) (scheme 6). Aprbs hydrolyse on isole et 
caracterise (RMN 31P, 'H, 13C) les mCthylphosphonodiamides (13) et (16). 

Avec le carbanion a-phosphonyle (5) exclusivement stable B basse temperature 
on observe Cgalement l'attaque du phosphonyle par les amidures non encombrks 
mais avec cette diffdrence que la presence du chlore rend cette attaque plus 

NLi conduit A la formation selective. Ainsi la rCaction de (5) avec le 

du carbanion a-phosphonyl6 (17) alors que le (qH5)2NLi s'associe B (5) sans 
attaquer le phosphore (18). La stabilisation de (5 )  par (C2H5)2NLi est attribuee 
au chlore dont la prCsence concourt B la protection du centre klectrophile. 
(schema 7). 

C 

2(C2H5)2NLi/THF 

-78OC &C 

a 
C H O  I 

\ p - m  
CzHs 0' I I 

0 
(5)  

6 31P (THF) 4 5 . 4  

SCHEMA 7 

a 

6 31P(THF) +48.2 

- I -  

SCHEMA 8 
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114 M.-P. TEULADE et al. 

Les carbanions a-phosphonylCs secondaires tels que (19) ne rkagissent pas avec 
les amidures (schema 8). Ce resultat n’est pas surprenant; il confirme l’absence 
de r6activitC du centre phosphor6 et par voie de conskquence la rksistance B 
l’autocondensation des carbanions a-phosphonyles secondaires dCjB observCe. 

Enfin si l’on traite le carbanion a-phosphonylC (2) par un melange de 
(C,H,),NLi (1 Cquiv) et de (iC3H7)*NLi (1Cquiv) on observe la formation du 
carbanion a-phosphonylC (7). Cette expCrience confirme la rCversibilitC de 
l’association entre le centre Clectrophile phosphor6 et l’amidure (schCma 9). 

(CzH&NLi 
ClH, 0 \ (iC3H,),NLiflHF C2H5 O\ , P - CH,Li 

C2H50 11 ~ 7abc H 2ooc (C2K5)2NIi-a2Li 

SCHEMA 9 

Soulignons avant de conclure que les mCthylphosphonamides (8)’ (lo), (13) et 
(16) et les carbanions lithies correspondant (7), (9)’ (12) et (15) ont tous CtC 
prCparCs par des voies independantes et les rCsultats enregistrCs comparCs aux 
precedents. (Voir le schCma 10 dans la partie experimentale). 

CONCLUSION 

L’ensemble de ces rbultats montre clairement le r61e du diisopropylamidure de 
lithium dans la stabilisation des carbanions a-phosphonylCs. Cet amidure 
stCriquement incapable de rCaliser une additiontlimination au niveau du centre 
Clectrophile phosphor6 s’y associe en le masquant. Cette interaction amidure- 
phosphonyle rCversible ne saurait constituer une protection que vis A vis des 
nuclCophiles au moins aussi encombres que le diisopropylamidure de lithium; elle 
s’oppose donc B l’autocondensation qui est l’un des modes principaux de 
degradation des carbanions a-phosphonylCs. 

Cette association met en Cvidence l’absence de dClocalisation de la charge et 
par consCquent la polarisation de la liaison P-C. Cette polarisation de la liaison 
P-C jointe B la participation de l’oxyghe dans la chClation du lithium renforce 
tr&s sensiblement 1’Clectrophilie du centre phosphorC. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres de RMN’H sont enregistris sur un spCctrom8tre Bruker WPSO; les abrCviations 
suivantes sont utilisees: s, singulet; d, doublet; t, triplet; q, quadruplet; qi, quintuplet; m, multiplet. 
Les spectres de RMN3’P sont enregistres sur un spectromktre Bruker WP80 et les spectres de 
RMN 13C sur un Bruker AC 200. 

Stabilisation des carbanions a-phosphoylis par (iCJ H7)2NLi. Mithode ginirale. Dans un ballon B 
quatre cols de 500 ml equip6 d’un agitateur, d’un thermomttre, d’une ampoule isolare et d‘une entree 
d’argon on introduit 70 ml de n Buli dans I’hexane (0.105 mol). A -65°C on ajoute 7.5 g (0.05 mol) de 
methylphosphonate de diethyle et 11.5g (0.110mol) de diisopropylamine dans 70ml de THF; on 
maintient l’agitation pendant 10 min B cette temperature puis rechauffe progressivement jusqu’i 0°C. 
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PHOSPHONYLATED CARBANIONS 115 

La solution est limpide et peu color6e. Dans ces conditions le carbanion a-phosphonyle a-lithie (2) 
est conserve i cette temperature sans degradation. Ce mode operatoire est gtntralisable aux 
carbanions (l), (3), (4), (9, et (6); avec les carbanions (4), (5)  et (6) on observe un ltger 
brunissement des solutions lors de la remontee en temperature. 

Prkpurution des rntthylphosphonurnides (8) et (10) (schtrnu 5). Dans un ballon i quatre cols equip6 
comme le prectdent on introduit 70 ml de n Buli dans I'hexane (0.105 mol). A -65°C on ajoute 4.5 g 
(0.03 mol) de mkthylphosphonate de diethyle, 3.1 g (0.03 mol) de diisopropylamine et 3.2 g 
(0.045 mol) de ditthylamine dans 70 ml de THF. La solution est agitte pendant 15 min 21 cette 
temperature puis rechauffte jusqu'i 20°C. La solution limpide, legtrement collorte est chauffee h 
30-35°C pendant une heure, puis refroidie i -20°C et hydrolysee (H,O, 25 ml). On extrait la phase 
aqueuse au chlorure de mkthyltne (3 X 30 ml) stche, concentre et isole un liquide moible dont les 
caracteristiques physiques sont identiques celles d'un CchantilIon authentique obtenu selon le 
schema 10. ((;H,O) (GH,),NP(O)CH,: RMN ,'P (CDCI,) 6 (ppm) + 30.6: RMN 'H (CDCI,) 
6 (ppm]: 1.04 (t, 6H) (CH,CHZN); 1.2 (t, 3H); 1.3 (d, 3H) ('JPH = 17.8 Hz); 3.0 (dq, 4H); 3.9 (qi, 24). 
RMN ' C (CDCI,) 6 (ppm): 12.2 (Jcp = 136.6 Hz) (CH,-P); 13.6 (CH,CH,N); 15.6 (CH&H,O); 37.8 
(CH,N); 58.2 (CH20). Rdt = 65%. Avec la piptridine, aprt?s mCtallation on revient B temptrature 
ambiante, puis comme prectdemment chaufft une heure B 30°C. On hydrolyse h -20°C (H20, 25 mi) 

extrait (CH,CI,, 3 X 30 ml), seche et concentre. (C2HsO) ( P(O)CH,: RMN ,'P (CDCI,) 

X 

X = H ,  C1 
I 

0 

i: ( (R)2N)2 ii- CH2 I 

0 

R = R = C  , X = H  (16) 

n R = R =  , X = H  (13) 
O U  

R = C2H5 , X = H (8) 

R = R =  c , X = H  (10) 

R = R =  c ,x=cI  (17) 

SCHEMA 10 
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116 M.-P. TEULADE et a1 

6 (ppm) + 29.6; RMN 'H (CDCI,) 6 (ppm): 1.17 (t, 3H); 1.27 (d, 3H) ('JPH = 16.3 Hz); 1.45 (m, 4H); 
2.8-3.1 (m, 6H); 3.9 (m, 2H). RMN I3C (CDCI,) 6 (ppm); 10.7 (Jcp= 132.6Hz) (CH,-P); 15.6 
(CH,CH,O); 23.9, 25.6 (CH,); 43.9 (CH,N); 58.3 (CH,O). Rdt = 68%. 

Prkparation des mkthylphosphonodiamides (13) et (16) (schkma 6). Dans un ballon B quatre cols 
tquipc? comme les prtctdents on introduit 70 ml de n Buli dans I'hexane (0.105 mol). A -65°C on 
ajoute 4.5 g (0.03 mol) de methyl-phosphonate de ditthyle et 5.4 g (0.075 mol) de pyrolidine. On 
maintient I'agitation pendant 15 min entre -70°C et -65°C puis rechauffe jusqu'B 20°C. La solution 
limpide et Itgbrement colorte est conservee une heure B +35"C puis hydrolyste (H,O, 25 mC). On 
extrait la phase aqueuse au chlorure de mtthylbne (3 x 30 ml) sbche et concentre; on obtient un 
liquide mobile color6 dont les caracttristiques physiques sont identiques B celles d'un tchantillon 

N ,P(O)CH,: RMN "P (CDCI,) 6 (ppm) + 26.5; authentique prtpart selon le schtma 10. 

RMN 'H (CDCI,) 6 (ppm): 1.3 (d, 3H) (JpH = 14.6 Hz); 1.7 (m, 4H); 3.0 (m, 4H). RMN I3C (CDCl,) 
6(ppm): 10.2 (Jcp= 113.7Hz) (CH,P); 25.7 (CH,); 45.1 (CH,N). Rdt=78%. On optre de fapn 

(I= ) 
(0' 'N) P(0) CH,: RMN 31P (CDCI,) 6 (ppm) + 24.9; RMN 'H identique avec la morpholine. 

(CDCI,) 6 (ppm): 1.4 (d, 3H) (JpH = 14.6 Hz); 3.0 (m, 4H); 3.6 (m, 4H). RMN I3C (CDCI,) 6 (ppm): 
9 (Jcp = 114.6 Hz) (CH,P); 42.6 (CH,N); 65.7 (CH,O). Rdt = 70%. 

Prkparations indkpendantes des mkthylphosphonamides (8) et (10) et mkthylphosphonamides (13) et 
(16). Les composts obtenus par action des amidures sur les carbanions mu-phsophonylts a-lithits 
sont prtparts indtpendemment selon le schtma 10. 
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