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I. ВВЕДЕНИЕ

Одним из итогов бурного развития химии фосфорорганических со-
единений явилось открытие и подробное изучение новых классов
веществ. К таким классам, в частности, относятся ацилфосфиты. По-
добно другим смешанным ангидридам кислот фосфора и карбоновых
кислот ацилфосфиты с нуклеофилами легко вступают в реакции фосфо-
рилирования и ацилирования. Они взаимодействуют и с электрофилами,
что вызвано наличием неподеленной пары электронов на внешней обо-
лочке атома фосфора. Такая особенность ацилфосфитов определяет
чрезвычайно широкий набор реагентов, вступающих с ними в реакцию
и делает их как интересными объектами теоретических исследований,
так и важными ключевыми веществами в фосфорорганическом синтезе.

Большинство работ, посвященных ацилфосфитам, выполнены в самое
последнее время и поэтому в обзорной литературе еще отсутствуют со-
ответствующие обобщения. Это обстоятельство, а также появление з
химии ацилфосфитов некоторых новых тенденций, характерных и для
других классов органических производных фосфора, сделали целесо-
образным написание настоящей статьи. Данная работа не является
чистой компиляцией. Наряду с изложением успехов в этой области
химии, авторы критически оценивают некоторые экспериментальные ис-
следования и высказывают ряд общих соображений по затронутому
вопросу.

II. СИНТЕЗ АЦИЛФОСФИТОВ

1. Взаимодействие фосфористой кислоты и диалкилфосфитов
с ангидридами карбоновых кислот

В 1866 г. Меншуткин с целью выяснения строения фосфористой кис-
лоты ввел ее во взаимодействие с хлористым ацетилом и получил веще-
ство, которому приписал следующее строение:
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Несколько позднее, Введенский осуществил взаимодействие фосфо-
ристой кислоты с уксусным ангидридом и выделил кристаллический про-
дукт, являющийся по его мнению, моноацетилфосфитом:

О
II

С Н 3 — С — О — Ρ (ΟΗ)2

Такое же вещество получил Брукс 3 при действии хлористого ацетила
на фосфористую кислоту в несколько более мягких условиях, чем это де-
лал Меншуткин. Однако Кейд на основании химических и рентгено-
структурлых данных установил4, что в действительности все упомяну-
тые авторы получили не смешанный ангидрид, а ацетилфосфоновую
кислоту: СН 3С(О)РО(ОН) 2.

Вывод Кейда о течении реакции соответствует данным А. Е. Арбузо-
ва, показавшего, что натриевые (калиевые) соли диалкилфосфитов реа-
гируют с хлористым ацетилом с образованием 1-кетофосфоновых кис- ^
лот5:

О О
II II

(RO)2 PONa + CH3COCI ~» (RO)2 Ρ — С — С Н 3 + NaCl

Подобным образом кетофосфонаты получаются и при взаимодейст-
вии с хлористым бензоилом6.

В литературе обсуждена также реакция хлорангидридов карбоно-
вых кислот с диалкилфоефитами в присутствии третичных аминов. В
этом случае также не получены ацилфосфиты, но с высоким выходом
зыделены α-кетофосфонаты и соответствующие енолацилаты7:

0 0 0 0 R - C H 2 - C 0 - 0 О
II II +NR" II II I II

RCH2-C-C1 + HP (0R')2

 8 _ RCH 2 -C-P (0R')2 + R - C H = C - P (0R')2

Таким образом, до настоящего времени не найдены условия, при ко-
торых фосфористая кислота и соли диалкилфосфористых кислот, взаи-
модействуя с ангидридами карбоновых кислот образуют фрагменты

О 0 0

—С—О—р/ ' а н е — С—р/ · О д н а к о ограниченное число публикаций, по-
священных этому вопросу не 'позволяют сформулировать общее правило
о бесперспективности разработки методов синтеза ацилфосфитов на
основе таких реакций.

2. Взаимодействие хлорангидридов кислот трехвалентного
фосфора с карбоновым;и кислотами и их солями

Впервые соединения, относящиеся к классу ацилфосфитов были по-
лучены Аншутцем и Эмери8 при взаимодействии треххлористого фосфо-
ра с салициловой кислотой. В этой работе обсуждены две возможные
структуры синтезированного продукта:
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Основываясь на данных препаративных работ по взаимодействию

карбоновых кислот с треххлористым фосфором, приводящему к ацилхло-
ридам, авторы сделали заключение, что полученное соединение имеет
строение (I—Б). С этой формулой соединение (I) вошло в известную
монографию Косолапова9. В более поздний период, работами Юнга 10,
Кейда и Джерарада1 1 была установлена ошибочность первоначального
заключения и веществу, полученному Аншутцем и Эмери, была придана
структура (I—А). Данные, позволившие сделать такое утверждение, бо-
лее целесообразно рассмотреть ниже в разделе, посвященному взаимо-
действию аминов с ацилфосфитами (стр. 2209).

Дальнейшее обсуждение вопроса о получении ацилфосфитов взаимо-
действием карбоновых кислот с хлорангидридами кислот трехвалентно-
го фосфора приводит нас к необходимости рассмотрения механизма этой
реакции. Решению такой задачи посвятили свою работу Кейд и Дже-
рард 12. Они пытались выяснить происходит ли вначале прямой обмен
хлора, связанного с атомом фосфора, на гидроксильную группу карбоно-
вой кислоты (схема 1); либо первично замещение хлора на ацилокси-
группу с образованием ацилфосфита, который in situ взаимодействует с
выделяющимся хлористым водородом (схема 2):

\ p_Cl

О

RC-OH->

н

О
'I

R C C 1 <

о
II

)POCR + HC1 —

Учитывая, что хлористый ацетил и уксусная кислота в присутствии
пиридина реагируют между собой с образованием уксусного ангидрида
и хлоргидрата пиридина 13 (эта реакция протекает чрезвычайно быстро
даже при —78°), авторы осуществили взаимодействие дибутилхлорфос-
фита с двумя молями уксусной кислоты в присутствии одного моля пи-
ридина. Имелось в виду, что если реакция пойдет по схеме /, образу-
ющийся хлористый ацетил в присутствии пиридина на второй стадии ре-
акции должен сразу реагировать с оставшимся молем кислоты, давая
уксусный ангидрид и хлоргидрат пиридина. Если же процесс пойдет по
схеме 2, тогда в продуктах реакции должны находиться дибутилацетил-
фосфит, хлоргидрат пиридина и 1 моль непрореагировавшей кислоты.

Поскольку Кейд и Джерард с выходом 92% получили уксусный ан-
гидрид, они считали доказанным, что реакция карбоновых кислот с хлор-
ангидридами кислот трехвалентного фосфора протекает по схеме Λ
Придавая большое значение факту получения в своих опытах уксусного
ангидрида и не видя другой схемы его образования, эти авторы полага-
ли, что схема 1 реализуется и в том случае, когда в реакции с хлорфос-
фитами вводят соль карбоновой кислоты и пиридина. В этом плане при-
мечательны их рассуждения о механизме реакции бутилдихлорфосфита
с 2 молями уксусной кислоты и 2 молями пиридина, которая приводит
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к бутилдиацетилфосфиту 12. Утверждали, что в начале «как обычно» про- л
исходит прямой обмен одного из атомов хлора бутилдихлорфосфита на
гидроксильную группу с образованием хлористого ацила и кислого бу-
тилхлорфосфита, распадающегося на бутилметафосфит и хлоргидрат
пиридина. Далее хлористый ацетил реагирует с другим молем уксусной
кислоты и образует уксусный ангидрид, который взаимодействуя с мета-
фосфитом дает бутилдиацетилфосфит:

О О

С4Н9ОРС12 + СН3СООН - C s H * N - ^ С 4 Н 9 ОР-С1 + СН3СС1 -> С4Н„ОР=О + НС1 · C5H5N

Η (1)

о

СН3СС1 + СНзСООН c ' H ' N - > (СН3СО)2 О + НС1 · C6H5N (2)

С 4 Н в О Р = О + (СН3СО)2 О - С4Н9ОР (ОСОСН3)2 (3)

Подтверждение этой схемы Кейд и Джерард видели в том, что полу-
ченный контролируемым гидролизом бутилдихлорфосфита — метафос-
фит с уксусным ангидридом действительно образовывал диаце-
тилфосфит. Таким образом, открыв новую возможность получения 4

ацетилфосфитов (к сожалению, в работе приведен только один пример,
что не позволяет вынести эту реакцию для обсуждения в отдельный раз-
дел) авторы во всех своих рассуждениях опускали другой вариант по-
лучения реальных продуктов: а именно, взаимодействие эквимолярных
количеств ацилфосфита и карбоновой кислоты, с образованием диалкил-
фосфита и уксусного ангидрида14 (см. стр. 2201). Опустив такую воз-
можность, Кейд и Джерард не могли найти альтернативной схемы обра-
зования уксусного ангидрида в своих опытах и поэтому пришли к не-
правильному выводу о течении реакции карбоновых кислот и их солей с
хлорангидридами кислот трехвалентного фосфора.

Неправильность Еывода Кейда и Джерарда впоследствии экспери-
ментально показали Андерсен и Юнг15~17, которые успешно применили
диалкилхлорфосфиты в реакции с карбоновыми кислотами в присутст-
вии третичных аминов для получения ацилфосфитов. |

Приведенный анализ литературных данных показывает, что, наибо- !

лее вероятно, реакция карболовых кислот и их солей с хлорангидридами ;
кислот трехвалентного фосфора заключается в нуклеофильном замеще- 1
нии атома хлора, связанного с фосфором, на ацилоксигруппу. В случае j
использования обычных алифатических кислот, выделяющийся хлори- |
стый водород быстро разрушает образующийся ацилфосфит до хлори- j
стого ацила и кислого фосфита и поэтому таким методом не удается j
получать смешанные ангидриды. Циклические ацилфосфиты синтезиро- 5
ванные на основе функционально-замещенных кислот более устойчивы I
к действию хлористого водорода. Например, салициловая кислота pea- j
гирует с треххлористым фосфором с образованием соединения (I—А) |
без акцептора хлористого водорода. Аналогично меркаптоуксусная кис- j
лота дает стабильный смешанный ангидрид |8· 19. Вероятно, таким путем j
можно получать ацилфосфиты и на основе других кислот, обладающих j
специфическими структурными факторами. |

При обсуждении общего вопроса о взаимодействии хлорфосфитов \
с карбоновыми кислотами необходимо подробнее остановиться на иссле- i
дованиях последних лет, касающихся а, β-непредельных кислот. Для j
этого случая была предложена схема, отличающаяся от разобранных !
выше. Акриловая и метакриловая кислоты реагируют с циклическими
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хлоргликольфосфитами с образованием олигомеряых продуктов. Реак-
ция протекает легко и в некоторых случаях с разогреванием. Предпола-
гается, что механизм этого процесса включает в качестве начальной ста-
дии нуклеофильную атаку атома фосфора β-углеродного атома кислоты
с последующей циклизацией20· 2 1:

О

Циклический продукт, по мнению авторов этих работ, может изоме-
ризоваться в двух направлениях: раскрытие ангидридного цикла (А)
или эфирного цикла (Б):
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о
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В работах20· 21 утверждают, что происходит раскрытие эфирного цик-
ла, так как в ИК-спектре полученного продукта имеется интенсивная по-
лоса 1720 см~\ которая может отвечать только карбонилу в сложно-
эфирной, а не хлор ангидридной группировке; кроме того, вещество прак-
тически не содержит подвижного хлора. Таким образом, если принять
предложенную схему, то можно констатировать, что имеет место ано-
мальное направление распада квазифосфонийхлорида, так как в подоб-
ных случаях хлор-анион обычно атакует более электрофильный углерод
карбонильной группы (схема А). Более вероятно, что, если в рассматри-
ваемой реакции и образуется промежуточное бициклическое квазифос-
фониевое соединение, то оно распадается по схеме А с последующим
превращением в продукт (Б). Такое предположение находится в соот-
ветствии с известными данными о склонности средних фосфонатов22

и фосфатов23 реагировать с хлористым ацетилом:

О О

R 0 · 7
POR + СН3СС1

R07

о о
II II

) Р — O C C H g + R C l

Кроме этого, прямое подтверждение высказанного предположения
можно найти в последних работах Пудовика с сотрудниками, в которых
приведены данные о взаимодействии эфирохлора.нгидридов фосфони-
стых кислот с а, β-непредельными кислотами. Авторам этих работ уда-
лось выделить хлорангидриды фосфокарбоновых кислот и показать,
что полученные хлорангидриды являются нестойкими соединением лег-
ко претерпевающими циклизацию 24> 2 5:

Агч
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т. е. происходит реакция, возможность которой не учтена в работах, свя-
занных с взаимодействием алкиленхлорфосфитов с непредельными кис-
лотами20- 2 ! .

Заканчивая рассмотрение реакции хлорангидридов кислот трехва-
лентного фосфора с а, β-непредельными кислотами, необходимо остано-
виться на результатах, полученных при изучении взаимодействия по-
следних с дихлорфосфинами. В этом случае выделены только хлорангид-
риды фосфокарбоновых кислот26· 27, образование которых объяснено
уже упомянутой схемой:

αι
R P : -

|
C1

0
Ь CH2=CH-Cf

хон

α
I

> R-P<
1

α

,o-c=o
1

4 C H 2 C H 2

Таким образом, можно сказать, что по опубликованным данным взаи-
модействие хлорангидридов кислот трехвалентного фосфора с а, β-не-
предельными кислотами проходит через стадию образования цикличе-
ского соединения. Однако образование циклического аддукта ничем не
доказано. Более того, в последнее время такой механизм не получил
подтверждения28. По нашему мнению, получение конечных продуктов
можно объяснить более простой схемой, логически вытекающей из об-
сужденных выше фактов:

О

>р-а + CH2=cH-cf -> )р-о-с-сн=сн2 + на -7 NOH
 /

а

о о
> р-сн а-сн 2-с-а

Такое течение процесса позволяет объяснить, почему взаимодействие
хлор фосфитов с а, β-непредельными кислотами, типа RCH = CHCOOH,
имеющими заместители у β-углеродного атома, проходит своеобразно:
так кротоновая и коричная кислоты не образуют описанных выше про-
дуктов, а только превращаются в их хлорангидриды29. По-видимому,
в этом случае реакция останавливается на промежуточной стадии, так
iaK кислые фосфиты должны хуже присоединяться к таким хлорангид-
ридам из-за стерического и электростатического влияния углеводород-
ных радикалов.

Подводя итог рассмотрению литературных данных, посвященных
реакции хлорангидридов кислот трехвалентного фосфора с карбоновы-
ми кислотами, можно отметить следующее. В настоящее время нет убе-
дительных доказательств схемы этой реакции, однако известные факты
косвенно подтверждают, что во всех осуществленных синтезах первич-
ными продуктами являются ацилфосфиты. В некоторых случаях ацил-
фосфиты выделяли в индивидуальном виде, но чаще всего они распада-
ются под действием хлористого водорода до кислых фосфитов и хло-
ристых ацилов.

В препаративном отношении целесообразнее всего синтезировать
ацилфосфиты из хлорангидридов кислот трехвалентного фосфора и
солей карбоновых кислот. Лучшие результаты получены при использо-
вании солей щелочных металлов. В экспериментальном отношении этот
метод отличается простотой осуществления и легкостью выделения це
левых продуктов. Реакция имеет общее значение. С одной стороны, в
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нее вступают алифатические и ароматические хлорфосфиты30"34, ами-
дохлорфосфиты33 и хлорангидриды фосфинистых кислот33· 35· 3 6; с дру-
гой стороны,— соли различных алифатических и ароматических кислот.

Значительный интерес представляет реакция хлорфосфитов с соля-
ми муравьиной кислоты, так как известно, что ангидриды муравьиной
кислоты составляют малоизученную группу соединений в органической
химии. К сожалению, полученные формилфосфиты оказались неустойчи-
выми веществами, разлагающимися с выделением окиси углерода. Вто-
рым продуктом распада являются кислые фосфиты33. Поскольку этот
распад не сопровождается другими побочными процессами, формилфос-
фиты могут служить перспективными реагентами для получения некото-
рых кислых фосфитов.

Диалкилхлорфосфиты реагируют и с солями алкилугольных37 и ал-
килтиоугольных 38· 3 9 кислот:

О О
\ II ч II

\РС1 + NaOCOR ~» ЪР-0-C-OR

О О
\ II ч II
>̂РС1 + NaSCOR _> \p_S-COR

Фосфиткарбонаты представляют интерес для синтеза полных эфиров
кислот трехвалентного фосфора и ацидофильных природных спиртов,
так как процесс фосфорилирования фосфиткарбонатами должен сопро-
вождаться выделением моноалкилкарбонатов, которые в силу своей
крайней неустойчивости распадаются на спирты и углекислый газ —
вещества индифферентные к средним фосфитам.

В случае взаимодействия диалкилхлорфосфитов с полным карбона-
том серебра образуется симметричный фосфиткарбонат, который также
является неустойчивым соединением и легко декарбоксилируется до пи-
рофосфита40:

О
II

2 (RO)2 PCI + Ag3CO3 — (RO), Ρ — О — С — Ο — Ρ (OR)2 -* СО2 -f (RO)2 Ρ — О — Ρ (OR)3

Кроме монохлорангидридов кислот трехвалентного фосфора с соля-
ми карбоновых кислот реагируют и дихлорангидриды41, а также трех-
хлористый фосфор42, причем образуются ди- и триацилфосфиты, на-
пример:

О О
II II

ROPCI.2 + 2 NaOCR' -* ROP (OCR')2 + 2 NaCl

О О
II II

R2NPCI2 + 2Na0CR' ~* R2N—Ρ (OCR')3 + 2NaCl
О О

II II
PCI3 + 3 NaOCR' - Ρ (OCR)3

3. Взаимодействие пирофосфитов с карболовыми кислотами

Вперзые ацилалкилфосфиты были получены ацидолизом тетраэтил-
пирофосфитов по методу, разработанному А. Е. Арбузовым и Алимо-
вым 43. Эти авторы показали, что пирофосфит реагирует с карбоновымц
кислотами с разогреванием по следующей схеме:

7 Успехи химии, № 12
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о I

(С2Н5О)2 Р - О - Р (ОС2Н5)2 + RCOOH -> (С2Н5О)2 POCR + (С2Н5О)2 Ρζ

Андерсен и др.44 используя для синтеза пептидов тетраэтилпирофос-
фит, также указывал на образование ацилфосфитов в качестве проме-
жуточных продуктов. Несмотря на легкость проведения этот метод
синтеза обладает рядом недостатков. Во-первых, он не является универ-
сальным, так как часто трудно разделить перегонкой ангидрид и побоч-
ный продукт реакции — кислый фосфит. Во-вторых, при этом методе по-
лезно используется лишь половина органически связанного фосфора.
Кроме того, нужно учитывать, что исходные пирофосфиты часто трудно
доступны. По-видимому, в силу указанных причин этот синтез ацилфос-
фитов не нашел препаративного использования.

4. Взаимодействие амидов кислот трехвалентного фосфора
с карбоновыми кислотами и их ангидридами

Оригинальным методом синтеза ацилфосфитов, отличающимся хо-
рошим выходом целевых продуктов, является реакция амидов 4 5~4 9 и гид-
разидов4 9 кислот трехвалентного фосфора с ангидридами карбоновых
кислот:

О

ч ч II
J>P-NR2 + (R'CO)2 О - )P-O-CR' + R'CONR2

Таким способом получена серия ацилфосфитов и ацилфосфинитов,
однако вряд ли этот метод можно рекомендовать в качестве препара-
тивного, так как второй продукт реакции — ациламид (гидразид)
часто имеет температуру кипения, близкую к температуре кипения
целевого продукта. В этом случае разделение продуктов реакции весь-
ма затруднительно. Кроме того, при взаимодействии триамидов фосфо-
ристой кислоты с одним, двумя или тремя молями уксусного ангидрида
не удалось выделить диамидоацетилфосфит, амидрдиацетилфосфит или
триацетилфосфит соответственно46. Этим методом «ельзя получить фор-
милфосфиты, так как известно, что ангидрид муравьиной кислоты не су-
ществует. Нужно также отметить, что амиды, а тем более гидразиды,
кислот трехвалентного фосфора являются в большинстве случаев более I
труднодоступными соединениями, чем хлорангидриды кислот трехва-
лентного фосфора (последние часто являются исходными веществами
для синтеза амидов). Таким образом, взаимодействие амидов и гидра-
зидов кислот трехвалентного фосфора со смешанными ангидридами
карбоновых кислот следует рассматривать яе как препаративный ме-
тод синтеза ацилфосфитов, а скорее как новую реакцию соединений с |
фосфор-азотной связью. |

Значительный интерес представляет изучение механизма этого про- j
цесса. Недавно была предложена первая схема, согласно которой угле- j
род карбонильной группы подвергается нуклеофильной атаке азотом, !
имеющим свободный дуплет электронов46: j

\ ° 9 I

\ II
>OC

J \) - » - RCN -, >OCR
V,R

II
о
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Такая трактовка механизма вызывает ряд возражений. В частности
она противоречит известным данным о большей нуклеофильности трех-
валентного атома фосфора, по сравнению с атомом азота в амидах кис-
лот трехвалентного фосфора 5°-52. Учитывая сказанное выше, а также
принимая во внимание наблюдения, согласно которым фосфамиды ча-
сто реагируют в протонированной форме 41> 53, можно предложить иной
механизм этой реакции:

\

Реакцией фосфамидов с двуокисью углерода и сероуглеродом уда-
лось получить смешанные ангидриды N, N-замещенных карбаминовых
кислот и моно- диамидофосфористых кислот 5 4" 5 6:

о

>P-NR,

>POCNR

S

~>PSCNR,

2

Однако попытки синтеза триангидридов фосфористой и карбаминовых
кислот не увенчались успехом.

При изучении карбонилирования, установлено, что реакция успеш-
но проходит только в присутствии доноров протона, например хлоргид-
ратов аминов57. Вероятно, механизм процесса такой же как рассмотре-
но выше для случая ангидридов карбоновых кислот.

Одним из препаративных методов получения амидов карбоновых
кислот является взаимодействие фосфамидов с карбоновыми кислота-
ми 5 8 :

О

\p_NR2 + R'COOH - v ρ/ + R'CNR,
/ У \ Н

Новая возможность этой реакции, позволяющая получать ацилфос-
фиты, недавно показана в работе5 9:

О

~)P-NR2 + 2 R'COOH - \p_O-CR' + R'COOH · HNR2

Вероятно, этот способ будет иметь синтетическое значение в тех слу-
чаях, когда амиды кислот трехвалентного фосфора более доступны, чем
их хлорангидриды.

5. Взаимодействие триалкилацетилсиланов с галоидангидридами
фосфористой кислоты

В 1952 г. Андерсен60 сообщил, что обмен галоида, связанного с трех-
валентным атомом фосфора, на ацилоксигруппу легко протекает при
взаимодействии α-монохлорацетата триметилсиланола с трехбромистым
фосфором

7*
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О
II

2 Me3SiCOOCH2Cl + PBr3 -> 3 Me3SiBr + Ρ (OCCH2C1)3

Позже, Орлов и Кауфман6 1, изучая эту реакцию с треххлористым
фосфором, нашли, что триацетилфосфит не образуется, а процесс проте-
кает по следующей схеме:

О
II

3 R3SiOAc + РС13 - АсР (OSiR3)2 + 2 AcCl + R3SiCl

По-видимому, сообщение Андерсена является неправильным.
* * *

Таким образом, в настоящее время имеется несколько типов реак-
ций, приводящих к смешанным ангидридам кислот трехвалентного фос-
фора и карбоновых кислот. Для большинства случаев наиболее перспек-
тивным методом синтеза ацилфосфитов, с нашей точки зрения, явля-
ется взаимодействие натриевых (калиевых) солей карбоновых кислот с
хлорангидридами кислот трехвалентного фосфора. Являясь достаточно
общим, этот метод прост в экспериментальном отношении и отличается
хорошим выходом целевых продуктов.

III. ХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА АЦИЛФОСФИТОВ

Все изученные превращения ацилфосфитов, вероятно, относящиеся
к гетеролитическим процессам, можно разделить на две большие группы
по типу применяемых реагентов — электрофилов и нуклеофилов. Такое
распределение материала, конечно, является условным и использовано
нами только для удобства изложения.

А. Реакции с электрофильными реагентами

1. Окисление и присоединение серы

Подобно всем соединениям, содержащим атом трехвалентного фос-
фора, ацилфосфиты легко окисляются до ацилфосфатов30, присоединяют
серу43· 4 5, с выделением тепла реагируют с одногалоидными соедине-
ниями меди, образуя кристаллические продукты43· е 2. Как и следовало
ожидать, производные, содержащие в своем составе связи фосфор—-
углерод, обладают большей активностью в этих реакциях.

2. Реакция Арбузова

Фундаментальным методом химии фосфорорганических соединений
является реакция Арбузова. В последнее время эту реакцию стали из-
учать применительно к ацилфосфитам. Поскольку ацилфосфиты содер-
жат у атома фосфора одновременно алкокси- и ацилоксигруппы, можно
было ожидать, что процесс будет происходить с отщеплением либо га-
лоидного алкила, либо ацила:

о υ
ίί У

са1-}ар—ос;сц,
ιι · '•

(RO),POCCH3 + Ο,Η,Ι

И II
СН 3 —С—I -г (RO)2PC,H5
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В 1951 г. А. Е. Арбузов и Алимов сообщили,43 что при взаимодейст-
вии изовалероилдиэтилфосфита с йодистым этилом с небольшим выхо-
дом получается продукт изомеризации по схеме /. Одновременно с боль-
шим выходом образуется продукт, строение которого авторы не вы-
яснили. Позднее Пудовик с сотр.63· 6 4 показали, что распад промежуточ-
ного комплекса идет преимущественно по схеме 2, причем выделяющий-
ся галоидангидрид в свою очередь реагирует с ацилфосфитом:

(RO)2POCOCH3 + CH:i

(RO)2POCOCH3 + СН 3 С1

. CH 3

(RO)2P—OCOCH3

О
II

+ ,с с н ,

II
( R O ) 2 P C H 3

I!
CH,C — 1

(RO)2P4

ососн,

о о о
II II II

CH 3 CI + ( R O ) 2 P — С — С Н 3

Интересно, что введенный в реакцию йодистый метил почти пол-
ностью остается неизмененным. Совершенно очевидно, что в этом случае
процесс происходит по схеме Арбузова, причем на второй стадии реак-
ции иод-анион атакует более электрофильный центр — углевод карбо-
нильной, а не алкоксильной группы.

Следует отметить, что в случае алкилирования йодистым метилом
эфиров салицилфосфористой кислоты суммарная картина меняется. По
мнению Нестерова и Сабировой65, осуществивших это взаимодействие,
иод-анион атакует углерод алкоксильной группы, в результате чего с
высоким выходом образуются фосфонаты:

RI

где R = CH3; C2H5; t-C4H9.
Авторы проведенного исследования считают, что такое направление

реакции наиболее вероятно, так как «связь С—О поляризована в нуж-
ном направлении именно в алкоксильной группе» 65. Такое рассуждение
нельзя считать ясным. Более вероятна другая схема реакции, не проти-
воречащая данным о большой электрофильности углерода карбониль-
ной группы по сравнению с углеродом алкоксигруппы:

Работы, подтверждающие возможность заключительной стадии ре-
акции, обсуждены выше (стр. 2191).

Выше рассматривалось взаимодействие ацилфосфитов с галоидны-
ми ацилами как промежуточная стадия некоторых реакций. Позднее
этот процесс был изучен и как самостоятельное превращение, причем в
качестве ацилхлоридов использовались хлорангидриды моно-, ди- и три-
хлоруксусных кислот66.
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3. Взаимодействие с альдегидами и кетонами

В 1956 г. Алимов и Чепланова сообщили, что при взаимодействии ди-
этилацетилфосфита и масляного альдегида образуется ацетат диэтил-
сс-океибутилфосфояата 6 7:

О
II

О О — С С Н 3

β> II I
( С . Н 5 О ) 2 Р О С О С Н з + С 3 Н 7 С ^ -» (С,Н 5 О) 2 Р — С Н — С 3 Н 7

н

В последующем другие авторы распространили эту реакцию на но-
вые примеры3 4·6 8. Подобно простейшим альдегидам с ацилфосфитами
реагируют и α-галоидальдегиды 70· 7 1:

(RO)2P= . ^^

ι \ -o—с—сн.
II
о

о
II

^•сн —
I

CC1 3

CC1 3

+ 1
(RO)2P—СН—СГ

(0-7-c—CH3
КУ | | 3

0 (I)

0 0—COCHa
11 1

>- (RO)2P—CHCCI3
1

(ID

Реакция в этом случае протекает значительно легче (с саморазогрс
ванием). Это и следовало ожидать, если принять, что взаимодействие
начинается с нуклеофильной атаки атома трехвалентного фосфора по
углероду карбонильной группы. Образующийся на первой стадии про-
цесса биполярный аддукт (I) имеет два электрофильных центра: фосфор
и углерод карбонильной группы. Следовательно, на второй стадии реак-
ции атака отрицательно заряженного кислорода может быть направле-
на либо на карбонильную группу и тогда должен образоваться продукт
фосфонатного строения (II), либо на фосфор, причем в этом случае уже
возможна реализация схемы реакции Перкова71 с образованием про-

дукта енолфосфатного строения (III):

о

о—сен., о о
+/ X II ||

iRO>2*>r~M V е 1 —*" ( R 0 )2p—осн=сс12+ сн3сс1
I с н - c - c i ( I I 1 )

Действительно, в отдельных случаях, например при взаимодействии
ди-изобутилацетилфосфита с хлоралем, наряду с а-ацетоксифосфонатом
был выделен ди-изобутил- β,β'-дихлорвинилфосфат 71. Следует отметить,
что при взаимодействии хлораля с триалкилфосфитами образуются пре-
имущественно енолфосфаты 72. Такое различие в поведении триалкил-
фосфитов и диалкилацилфосфитов, по-видимому, можно объяснить на-
личием в молекулах последних карбонильной группы, которая на второй
стадии процесса успешно конкурирует с фосфором при атаке отрица-
тельно заряженным атомом кислорода.

Очень интересные результаты получили Пудовик и Газизов при ис-
следовании взаимодействия диалкилацилфосфитов с эфирами хлор'ацето-
фосфоновой кислоты 6 6;
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О О О

II , II II
(RO)2P—О—С—CCI, + (R'O)2P—С—СС13

о ecu

О /CCI,
(R'O),P—С ч

(ROJP-O—С—СС13
II
о

о
II

о

(R'O)3P—С—О—P(OR)2 +

о
II

Эта реакция протекает иначе, чем с хлоралем. Очевидно, ( R O ) 2 P -
группа, заменяя атом водорода в хлорале, повышает электрофильность
фосфониевого центра. В результате этого атака анионного центра на-
правляется на фосфор, а не на карбонильный углерод, и реакция проте-
кает по схеме Перкова.

Развитие двух конкурирующих реакций констатировано при взаимо-
действии альдегидов с амидоацетил фосфитами 6 9 .

Возможно, что и в этом случае реакция проходит через стадию об-
разования биполярного иона типа (1), который претерпевает перегруп-
пировку под влиянием нуклеофильной атаки отрицательно заряженного
атома кислорода на углерод карбонильной группы с образованием фос-
фоната (IV) (схема А) либо распадается до ацетамида и фосфорсодер-
жащего полиэфира (схема Б):

о

+ сн.сК

R J

4. Взаимодействие с эфирами а-кетокислот

/

\

Ацилфосфиты реагируют с мезоксалевым эфиром. Вероятно, и в этом
случае атом трехвалентного фосфора проявляет свои нуклеофильные
свойства 7 3 :

о
(СаН5О),Р—OCR

+
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1
ч >
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О

о о о
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-о-с
/
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0
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Следует подчеркнуть, что и в этой реакции атака карбанионного
центра промежуточного соединения направлена на углерод карбониль-
ной группы, а не алкоксильной, как это имеет место при взаимодействии
средних фосфитов с мезоксалевым эфиром. Эфиры пировиноградной и
глиоксиловой кислот реагируют с ацилфосфитами аналогично эфирам
мезоксалевой кислоты 74.

5. Термическая изомеризация

В отличие от ацилфосфатов 32· 75, ацилфосфиты при нагревании легко
не диспропорционируют до пирофоофитов и ангидрида карболовой кис-
лоты. Однако они могут претерпевать перегруппировку, механизм ко-
торой раскрывается следующей схемой 32:

/—Ν с н·· „ 9 9
f. i I u 160-170° II II

(С,Н,О)2Р С = О *- (С 2Н 5О) 2Р—С~СН 3
\ 5-6 часов

Эта перегруппировка является своеобразным интермолекулярным
вариантом реакции Арбузова. Образовавшийся диэтилацетофосфонат
далее реагирует с другой молекулой диэтилацетилфосфита с получени-
ем ацетата ди(диэтилфосфон) -карбинола:

0 0 О Г О ] у
II II .. II || /О-С-СНз

(С2Н5О)2 Р-ССН3 + (С2Н5ОУР-О-ССН3 -^L(C2H5O)2 Ρ J 2 С(

Своеобразно протекает изомеризация ацилфосфитов, образованных
а, β-непредельными кислотами. На первом этапе превращения образу-
ется фосфорилированный кетон, который, являясь неустойчивым соеди-
нением, далее изомеризуется 3 2:

i V Г о
2| (C2HSO)2P—СН,—С=С=О

R1 R' О
I I II

*• (С 2 Н 5 О) 2 Р—СН 2 —С=С—С—СН 2 —Р(ОС 2 Н 5 ) 2

о о—с=о

Б. Реакции с нуклеофильными реагентами

Ацилфосфиты обладают двумя электрофильными реакционными цен-
трами: углеродом карбонильной группы и атомом фосфора. Такое свой-
ство ацилфосфитов позволяет ожидать образования двух серий продук-
тов реакции, строение которых определяется направлением атаки нук-
леофила.

1. Гидролиз

При действии воды ацетилфосфиты распадаются на карбоновую и
соответствующую фосфористую кислоту. Эта реакция сопровождается
большим выделением тепла 43· 6 2:
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о

">Р—О—CR + H2O -*^)vf +RCOOH
/ / \ н

Нужно отметить, что образование конечных продуктов может про-
исходить за счет атаки гидроксильной группой как атома фосфора, так
и атома углерода карбонильной группы. Этот вопрос до настоящего вре-
мени остается открытым.

2. Взаимодействие с кислотами

Опубликованы данные о взаимодействии некоторых ацилфосфитов с
хлористым водородом. Установлено, что салицилхлорфосфит практиче-
ски не изменяется в присутствии хлористого водорода. Однако салицил-
бутилфосфат расщепляется с образованием бутилдихлорфосфита76.
Формальную аналогию с этим процессом имеет гидрохлорирование бис-
ацетилтрифторметилфосфонита, приводящее к уксусной кислоте и ди-
хлортрифторметилфосфину35:

CF3P (ОСОСН3)2 + НС1 -» CF3PCI2 + 2 СН3СООН

Механизм этих реакций не изучался и данные, имеющиеся в нашем
распоряжении, не позволяют провести соответствующего анализа. Одна-
ко мы можем констатировать, что рассмотренные превращения сопро-
вождаются образованием энергетически выгодных для данных ситуаций
связей фосфор — хлор. Иной результат получен в реакциях хлористого
водорода с ацетилсалицилфосфитом 7 7 и диалкилацетилфосфитами 7 8:

О
/ ХР—О—ССН3+НС1 ->·

/ \ c / w

II
о

Очевидно, последние синтезы проходят по схеме подобно той, кото-
рая была принята для алкилирования ацилфосфитов:

о ~ о
\ \ + !! \ // II

POCOR + на—>- р—о—с—R —>- ρ + RCCI
н /

сг
Такой схеме соответствуют и результаты взаимодействия ацилфос-

фитов с карбоновыми 14· 33· 7 9 *, диалкилфосфорными 8 0 и диалкилдитио-
фосфорными 81 кислотами:

г- ° -, °
, R ' C C O H Г + , | | ~\ у>0 | |

(RO),POCOR' >- ( R O k P — О — C O R ' 7OCR — ^ < R O ) 2 P ^ + ( R — ' Ο , Ο

* В кратком сообщении47 указано, что этиленацетилфосфит с бензойной кислотой
образует этиленбензоилфосфит. Условия синтеза, выход и константы полученного сое-
динения не приведены. В этой же работе обращает на себя внимание реакция диэтил-
ацетилфосфита с бензойной кислотой. Авторы утверждают, что на первом этапе также
наблюдается переацилирование, а далее образуются диэтилфосфат и ацетилбензоат.
Фактические данные об этой реакции также отсутствуют.
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Вероятно Арбузовская схема имеет место и при реакции средних суб- if
фосфатов с уксусной кислотой82:

о
(RO)2P—О—P(OR).. + СН,СООН—*~\ (RO)2P—О—P(OR).,

/° II
(RO)2P + (RO)2P—OCOCH\ , з

Η

Этот процесс можно представить и иначе: сначала происходит пере-
ацилирование до ацилфосфита и диалкилфосфорной кислоты, которые
далее реагируя между собой дают выделяемые продукты. Однако в ко-
нечном счете эти схемы существенно не отличаются друг от друга.

3. Взаимодействие со спиртами

При алкоголизе ацилфосфитов можно ожидать образования либо
эфиров кислот трехвалентного фосфора, либо сложных эфиров карбоно-
вых кислот. А. Е. Арбузов и Алимов 4 3 показали, что диэтилбензоилфос-
фит со спиртами дает с небольшим выходом продукт фосфорилирова- **
ния, т. е. из двух возможных направлений реакции реализуется первое

О О
II II

(С2Н3О)2 Р - О - С С 6 Н 5 + ROH > (С2Н5О)2 P-OR + НОСС6Н5 (1)
О

„ (С 2 Н 5 О) 2 Р^ + C e H 5 C - O R (2)
Η

В последующем были опубликованы некоторые дополнительные дан-
ные об этой реакции 30' 31· 62· 76· 83· 84. В основном они касались того об-
стоятельства, что ацилфосфиты при взаимодействии со спиртами обра-
зуют как средние фосфиты, так и диалкилфосфиты. Этот результат был
объяснен вторичным процессом деалкилирования первоначально обра-
зующихся средних фосфитов3 1·8 5.

Принципиальная возможность такой реакции при повышенной тем-
пературе была показана в работе 86. Поэтому для предотвращения по-
бочного процесса деалкилирования было рекомендовано получать сред-
ние фосфиты только в присутствии акцепторов кислот (триэтилами-
на31,85 и л и а м идов диалкилфосфористых кислот8 3·8 5). Как отмечают са-
ми авторы этих предложений, использование таких приемов создает зна-
чительные экспериментальные трудности при выделении искомых про-
дуктов. Следовательно, в этом оформлении метод не получил принципи-
альных преимуществ перед алкоголизом хлорфосфитов, где также тре-
буется применение акцептора; более того, хлорфосфиты являются более
доступными веществами и обычно используются в качестве исходных
соединений при получении ацилфосфитов.

Таким образом, описанные в первый период варианты фосфорилиро-
вания спиртов ацилфосфитами не имели синтетической ценности.

В последующем было проведено более подробное изучение этой реак-
ции. В первую очередь была оценена устойчивость средних фосфитов
к карбоновым кислотам при комнатной температуре. Для этого наибо-
лее лабильные средние эфиры: треметилфосфит и метил-1,3-бутиленфос-
фит выдерживали при 20° с уксусной кислотой и смесь периодически f
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анализировали методом газовой хроматографии. Показано7 9, что
только через 48 часов на хроматограмме появляются слабые пики ме-
тилацетата. Следовательно, в условиях фосфорилирования уксусная ки-
слота практически не реагирует со средними фосфитами и ранее предпо-
лагавшийся побочный процесс их деалкилирования на самом деле не
имеет места.

На основании этого эксперимента было сделано заключение, что
кислые фосфиты образуются за счет другого побочного процесса.

В предыдущем разделе обзора было рассмотрено взаимодействие кар-
боновых кислот с ацилфосфитами и констатировано, что такая реакция
проходит существенно легче, чем взаимодействие кислот со средними
фосфитами. Этот факт позволил сделать вывод н· 7 9 о том, что в ранее
проведенных исследованиях по алкоголизу ацилфосфитов образование
кислых эфиров фосфористой кислоты связано не с деалкилированием
средних фосфитов, а с деацилированием фосфорилирующего средства.
Выделяющаяся в результате реакции карбоновая кислота, накапливает-
ся в реакционной смеси и при выравнивании ее концентрации со спир-
том может с успехом конкурировать с ним за фосфорилирующий реагент.
Очевидно, для разработки препаративного метода синтеза средних фос-
даитов необходимо найти такие условия, при которых спирт выигрывал
вы в этой конкуренции. 'Поскольку диалкилацетилфосфиты деацилиру-
ются карбоновыми кислотами с заметной скоростью только при темпе-
ра! уре выше 0°, а со спиртом реагируют и при более низких температу-
рах, при 0° этот синтез может быть с успехом использован для получе-
ния средних фосфитов без введения акцепторов карбо«овых кислот.
Проведенные опыты подтвердили сделанное предположение и на осно-
ве разработанного метода был получен ряд средних фосфитов, выход
которых во всех случаях был выше, чем при использовании акцепто-
ра 33, 79, 87

Большой интерес представляет механизм алкоголиза ацилфосфитов.
При изучении этой реакции было сделано наблюдение, что при смеше-
нии реагентов процесс начинается не сразу, а только после некоторого
индукционного периода, причем после того как реакция начинается, она
развивается экзотермически. Отсюда было сделано предположение, что
алкоголиз не сводится только к взаимодействию ацилфосфита и спирта,
а что в этой реакции принимает участие карбоновая кислота 79.

Нам представляется наиболее вероятной следующая схема алкого-
лиза. Процесс начинается с протонирования смешанного ангидрида ки-
слотой, по-видимому, за счет свободной пары электронов фосфора. Про-
тонирование сопровождается наведением значительного положительно-
го заряда на фосфоре, по которому в дальнейшем происходит нуклео-
фильная атака спиртом, заканчивающаяся образованием среднего фос-
фита и карбоновой кислоты; последняя накапливается в реакционной
среде, и ускоряет процесс:

О О н+ о

^Р-ОССНз + НОССН3 -* ")Р-О-ССН3

 R0H-> >̂POR + 2CH3COOH
-ОСОСНз

Такая схема подтверждена экспериментально сопоставлением скоро-
сти реакций 1,3-бутиленацетилфосфита с октанолом-2 в отсутствие ν
в присутствии триэтиламина. Установлено, что в первом случае процесс
идет значительно быстрее, нежели во втором 74. Косвенно подтверждают
изложенную схему опыты, в которых было исключено влияние кислоты
.на фосфорилирующую способность ацилфосфитов. Так, при взаимодей-
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ствии 1,3-бутиленацетилфосфита с бутилатом натрия образуется смесь
продуктов как фосфорилирования, так и ацетилирования, т. е. получе-
ны 1,3-бутиленбутилфосфит и бутилацетат7979:

СН3

о

СН—О
/

О
\ II

Ρ—О—С—CH3-bNa0C4H9 —

сн—о
/ \ I!

СН2 Р О С 4 Н Э + NaOCCHj
С Н 2 - 0

сн3\
СН-0

/ \
СН2 PONa

\ /
СН2СК

О
II

С Н 3 С О С 4 Н Э

£ то же время, при взаимодействии 1,3-бутиленацетилфосфита с су-
танолом не удалось выделить эфир уксусной кислоты. Таким образом,
в тех случаях, когда в реакционной смеси присутствует кислота, явля-
ющаяся эффективным протонирующим средством, реакция практически
идет в одном направлении, а в отсутствие ее—в двух. Если в реакци-
онной смеси имеется кислота, она активирует фосфорилирующий центр
и реакция происходит практически только по нему. Если кислота отсут-
ствует, то активации нет (или идет менее эффективно за счет сольва-
тации реагента) и наблюдается как фосфорилирование, так и ацили-
рование, которое ранее было менее предпочтительно.

Алкоголиз ацилфосфитов в присутствии кислот является удобным
и эффективным методом синтеза разнообразных средних эфиров фос-
фористой кислоты. Особенно хорошие результаты были получены с ис-
пользованием пирокатехинацетилфосфита 87.

А/°\
ROH

В этом синтезе выход средних фосфитов достигал 90%, что объяс-
няется повышенной устойчивостью по отношению к уксусной кислоте
ангидрида, который не изменялся при выдерживании в течение суток
с эквимолекулярным количеством последней. Так как пирокатехинфос-
фиты используются в народном хозяйстве в качестве стабилизаторов
некоторых материалов 88· 89, выяснение факта, что они образуются легко
и с высоким выходом представляется важным обстоятельством. Необ-
ходимо отметить также, что эфиры, полученные этим способом, явля-
ются более чистыми соединениями, чем полученные другими метода-
ми 8 9 · 90. . w

Аналогично однсатомным спиртам гликоли легко реагируют со
смешанными ангидридами диалкил (арил) фосфористых и карбоиовых
кислот без введения акцепторов87. Этим способом с хорошим выходом
удалось получить дифосфиты. Эфиры, содержащие свободную гидро-
ксильную группу, были получены с незначительным выходом. Такой
результат объясняется диспропорционироваиием первоначально обра-
зующихся оксиалкилфосфитов в условиях их выделения:

2^РО(СН 2 )„ОН
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Подобная реакция перефосфорилирования недавно изучена на при-
мере кислых оксиалкилфосфитов 9 1 . При взаимодействии пирокатехин-
ацетилфосфита с атиленгликолем, взятых в отношении 1 :1 , вместо
ожидаемого оксиэтилпирокатехинфосфита (I) был получен пирокатехин-
этпленфосфит (II) 87:

о. о . _0

х

HOCH2CJK2QH — > - I |1 ;РОСН 2СН 2ОН + СНзСООН-

° (!)
-сн»

-сн а

(II)

Внутримолекулярная переэтерификация протекает весьма легко и в
случае фосфорилирования метриола пирокатехинацетилфосфитом:

/СН2ОН / \ / ° \ ° /СН3ОН
i 3 C - C H 2 C " ' Ч

СН3С-СН2ОН /РОССНз -* СНзС—СН2ОН

7 с н 2 о х н о

/ \
-* СН3С СН2О Р: +

,/ но/

Однако при взаимодействии с избытком ангидрида основным продук-
том реакции является полностью фосфорилированный диол. В анало-
гичных условиях пентаэритрит фосфорилируется до тетрафосфита87.

Высокую эффективность показывают ацилфосфиты при фосфорили-
ровании гидроксилсодержащих полимеров. В этом случае особенно
ярко выражается влияние кислот на ход процесса. Так, при фосфори-
лировании гидроксилсодержащих высокомолекулярных соединений, в
качестве которых исследованы целлюлоза и поливиниловый спирт, прак-
тически не удалось получить фосфорсодержащих полимеров в опытах
без введения кислоты92, тогда как в параллельных синтезах с добав-
лением кислоты они получаются легко и содержание фосфора в них
достигает 14% 9 3 · 9 4 .

Ди- и триацилфосфиты также являются хорошими фосфорилирую-
щими реагентами для спиртов41. Можно было предположить, что они
будут более перспективны для синтеза некоторых средних фосфитов,
чем моноацетилфосфиты. Это предположение вытекало из учета следу-
ющих причин.

Во-первых, /синтез ди- и триацетилфосфитов осуществляется в одну
стадию и в экспериментальном отношении не отличается от получения
моноацилфосфитов. Во-вторых, исходные дихлорангидриды и треххло-
ристый фосфор более доступны, чем монохлорангидриды диалкилфос-
фористой кислоты. К сожалению, таким способом удалось получать с
высоким выходом только симметричные фосфиты. Все опыты, постав-
ленные с целью получения эфиров с разноименными радикалами, при-
вели к смеси средних фосфитов41, например:
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О
II

,о—с—сн 3
С4Н9ОР< + 2 C6Hi30Hхо-с-сн 3II

о

(С4Н9ОР (ОС6Н1 3)2

+ (С4НвО)2 РОС в Н 1 3 + (С 4Н 9О) 3 Ρ + (С6Н1 3О)3 Р)

Следует отметить, что при получении несимметричных средних фос-
фитов, многие авторы констатировали их диспропорционирование, вы-
сказывая при этом ту точку зрения, что склонность к «эфирному об-
мену» является особенностью самих несимметричных средних фосфи-
тов. Причина этого явления ни разу не выяснялась. Первый шаг на
пути к выяснению механизма такого диспропорционирования был сде-
лан в работе4 1, в которой удалось установить, что диспропорционирова-
ние несимметричных фосфитов имеет место только в присутствии кис-
лых соединений или, по крайней мере, резко ускоряется последними.

Следует специально остановиться на результатах алкоголиза ами-
доацилфосфитов. При взаимодействии тетраэтилдиамидоацетилфосфи-
та и спирта, взятых в молекулярном отношении 1 :3 и при температуре
не выше 10°, были получены с хорошим выходом триалкилфосфиты33.

О О

[(С2Н5)2 Ν]2 РОССНз + 3 ROH -> (RO)3 Ρ + СН3СОН · ΗΝ (С2Н5)2 +ΗΝ (С2Н5)2

Полные эфиры фосфористой кислоты также образуются в этих же
условиях при алкоголизе диэтиламидодиацетилфосфита41:

О О

(C 2HS) 2 N - P (ОССН3)2 И- 3 ROH -» (RO)3 Ρ + СН3СОН' · ΗΝ (С,Н5)2 + СН3СООН.

Реакция проходит экзотермически и поэтому во избежание самора-
зогревания необходимо смешение реагентов проводить очень осторож-
но с использованием охлаждения. Такие условия проведения реакции
соответствуют фосфорилированию спиртов смешанными ангидридами,
но не амидами кислот трехвалентного фосфора, которые вступают во
взаимодействие со спиртами только при нагревании 95. Следовательно,
можно сделать вывод, что в случае фосфоридирования амидоангидри-
дами на первой стадии процесса получаются амидофосфиты и уксус-
ная кислота, которые взаимодействуют между собой, образуя новые
реакционные продукты, способные к легкому фосфорилированию спир-
тов. Вероятно, указанные промежуточные продукты имеют строение
квазифосфониевых солей:

( C 2 H 5 ) 2 N X

(C 2H 5) 2 Ν 7

(С 2Н 5) 2 N

О

(ΟΑΟ,Ν-7

РОССН3 —

(а)

Η

-Р+—OR

+ R O H (C 2 H 5 ) 2 N 4

(С 2 Н 5 ) 2 N '
>POR + CH3COOH

о'

+ROH
RO,

Η

+—OR

( C 2 H 6 ) a N - O C C H 3

У
о



Ацилфосфиты 2207

+ ΗΝ (С2Н6)2

Η

R o 4 ι
^>P+-OR

(C2H6)2 N-ОССНз

+ROH

(в) О

О
R 0 4 ||

) P - O R + СН3СОН · ΗΝ (С2Н5)2

RCK

Интересно, что выделение ацетата аммония наблюдается лишь в
конце реакции, то есть после того, как произойдет полное замещение
Ρ—N-связей на Ρ—О-связи в амидофосфите. Вероятно, этот факт мож-
но объяснить большей основностью фосфамида, чем среднего фосфита,
квазифосфониевый комплекс которого с карбоновой кислотой крайне
неустойчив и легко распадается на исходные соединения. В нашем слу-
чае выделившаяся кислота сразу же превращается в соль присутствую-
щим в реакционной смеси диэтиламином.

По-видимому, легкое получение средних фосфитов при алкоголизе
ациламидофосфитов нельзя представить другой схемой, включающей F
себя образование ацилфосфита при взаимодействии амидофосфита и ук-
сусной кислоты, выделившихся на первой стадии реакции. (Возможность
и границы такой реакции показана выше см. II, 4).

О
(C2H5)2N || (C2H5)2N

(а) >РОССН3 + ROH -» >POR + СН3СООН
(ОДОЖ (ΟΗ)Ν/

О
II

(C2H5)2N CH3C-O
(б) >POR + СН3СООН -* >P-OR + ΗΝ (С2Н3)2

( C H ) N / (C 2H 5) 2N/

о
II

Ϊ КО.
СНяС—Оч

(в) > - O R
(CH)N/

> O R + ROH ^ P _OR +
(C2H5)2N/ (C2H5)2N/

О
II

+ CH3COH · ΗΝ (С2Н5)2

В этом случае уксусная кислота, связанная в виде соли с диэтилами-
ном, уже не может участвовать в образовании следующей ангидридной
связи и должен получиться диалкиламидофосфит, а не средний фосфит,
как наблюдается в эксперименте. Нужно также учесть, что нуклеофиль-
ность амина существенно выше нуклеофильности спирта и поэтому, если
допустить образование на стадии (б) гмидоацилфосфита и диэтилами-
на, последний скорее, чем спирт вступит с ним во взаимодействие.

Нельзя согласиться и с другой трактовкой механизма алкоголиза
амидоацетилфосфитов84. Авторы публикации констатируют, что при
взаимодействии эквимолекулярных количеств фосфорного реагента и
спирта получаются диалкилфосфит и диэтилацетамид, по следующей
схеме: „ι, < •
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RO-P< " + ROH ^ RO-P<f + CH3COOH
X N (C2H5)2 L X N (C2H5)2

Η

о

+ CH3CN (C 2 H 5 ) 2

По-видимому, и в этом случае, образовавшиеся на первой стадии ами-
дофосфит и уксусная кислота не выделяются в чистом виде, а находятся
в виде квазифосфониевого соединения. При нагревании может происхо-
дить распад этого аддукта до кислых фосфитов и диэтилацетамида.

Η
(RO) 2P - N ( C 2 H 6 ) 2

/,0
О

II
+ CH 3 CN(C 2 H 5 ) 24 H

ОСОСНз

Следовало ожидать, что если процесс был проведен с температурным
контролем и при использовании большого количества спирта, то в ре-
зультате реакции должны быть получены средние, а не кислые фосфи-
ты *. К сожалению, авторы работы8 4 не пришли к такому выводу. Более
того, они провели взаимодействие бутилдиэтиламидоацетилфосфита с
эквимолекулярным количеством гликоля (что по содержанию гидро-
ксильных групп соответствует двум молям одноатомного спирта) и по-
лучили бутилэтиленфосфит — средний эфир фосфористой кислоты. Од-
нако, на основе своей общей схемы алкоголиза, включающей в качестве
обязательной стадии образование кислого фосфита, авторы
статьи дали следующую картину процесса:

О

с4н„о ||
Х Р О С С Н 3 Ч- НОСН2СН2ОН -*

(С2Н5)2 N /
С4Н8О ]

>Р-ОСН 2 СН 2 ОН + СН3СООН J>

о
II /О-СН2о * с4нво-р-осн2сн2он _ н о ^ с ^ о - р / ι

II | ! Ч О—СН а

-СНаСЫ(С,Н6)2 Η

Однако такое объяснение противоречит логике химии фосфитов. Из-
вестно, что двузамещенные эфиры фосфористой кислоты в обычных ус-
ловиях, не этерифицируются спиртами 96· 9 7 и вообще переход от произ-
водных фосфористой кислоты с четырехкоординационным атомом фос-
фора к производным с трехкоординационным атомом фосфора крайне
затруднителен. Кроме того, утверждение, что алкил-р-эксиэтилфосфит
может циклизоваться в алкилалкиленфосфит, противоречит и конкрет-
ным экспериментальным данным, так как показано, что эти соединения
подвергаются циклизации не по схеме дегидратации, а переэтерифика-
ции 9 1:

* В последующем41 было осуществлено взаимодействие бутилдиэтиламидоацетил-
фосфита с двумя молями бутанола при 0° и с высоким выходом получен трибутилфос-
фит. Вторым продуктом реакции является ацетат диэтиламмония, а не диэтилацетамид.
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о
|| О ,0 СН„

С4Н9ОРОСН,СН,ОН -» > Р ( | " + О4Н9ОН
| W Х О - С Н 2

Η

Таким образом, включение в механизм алкоголиза амидоацилфос-
фитов стадии образования кислого фосфита неоправданно. По-видимо-
му, всегда происходит образование продуктов лротонирования *', кото-
рые в зависимости от конкретных условий превращаются в те или иные
соединения в соответствии с изложенными выше обстоятельствами.

В самое последнее время при изучении фосфорилирования спиртов
был расширен круг используемых ацилфосфитов. Кроме смешанных ан-
гидридов кислот трехвалентного фосфора и карбоновых кислот стали
применять соответствующие производные алкилугольных37 и карбами-
новых57 кислот. Полученные результаты представляются весьма инте-
ресными: синтез проходит в мягких условиях и, главное, в реакционной
смеси не накапливается кислота:

О
II

(RO)2 POCOOR' + R'OH ->• (RO)2 POR' + R'OC-OH -^ CO2 + R'OH

О
II

(RO)2 POCONR3 + R'OH -> (RO)2 POR" + R2 N - C - O H -* R2 NH + CO2

4. Взаимодействие с аминами и фосфитами

В разделе II, 2 указывалось, что при реакции салициловой кислоты с
треххлористым фосфором образуется продукт, которому можно придать
одну из двух структур (IA) или (1Б), см. стр. 2189.

При реакции (I) с анилином был выделен продукт (II), строение ко-
торого также может быть изображено двумя формулами, соответственно
формулам (I):

(II—А)

(Н-Б)

Поскольку при гидролизе II был получен салициланилид (III), то
продукту было приписано строение II Б 8 .

,ОН

Н2О -> I + Н 3 РО 8

* Кислый катализ, вероятно, имеет общее значение в реакциях производных кислот
трехвалентного фосфора с нуклеофильными реагентами. Так, триамиды в присутствии
уксусной кислоты с тремя молями спирта превращаются в триалкилфосфиты при 0°5 3

в то время как ранее, без использования кислоты, этот синтез проводили при темпера-
туре, часто превышающей 100°.

8 Успехи химии, № 12
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Однако, при реакции II с диэтиламином и последующем гидролизе
промежуточно образующегося продукта был выделен салицилдиэтил-
амид (IV) 10. Образование IV, вероятно, возможно только в том случае,
если Η имеет ангидридный цикл, т. е. строение II А.

IIА + ΗΝ (СаН6)2

•\

ОН

Ο_Ρ-ΝΗ<

нго

\ / \ C _ N (С4Н5)2

II

о (IV)

/он

V / \ C _ N ( C 2 H 6 ) 2

II
О (IV)

Выделение салицила'нилида при гидролизе II также не противоречит
строению II А и может быть представлено следующей схемой:

НА + НаО

ОН
/

О — Ρ — Ν Η —

- О Н

о
(V)

о
II

О Р — О Н
I

Η

CNH "'
II

о
•\=/

н.о III + Н3РОз

(VI)

Выше мы уже указывали, что амиды кислот трехвалентного фосфора
энергично реагируют с карбоновыми кислотами с образованием амидов
последних58. Поэтому превращение V в VI является закономерным про-
цессом. Таким образом, доказательство циклической структуры (I) зна-
комит нас с реакций ацилфосфитов и аминов.

При взаимодействии N-бензоилированных α-аминокислот с хлоран-
гидридами кислот трехвалентного фосфора образуются, как мы видели
выше, ацилфосфиты:

О

BzNHCH-COOH ·
RO,4

)Р-С1 ·
N(C2H s)a

II /OR
BzNHCH-C—О—Р( + (С2Н5)3 N · HC1

I X O R
R

(VII)

Эти соединения далее реагируют с α-аминокислотами с образованием
пептидов 16:

О 0 0
II II II O v /OR

VII + H2NCH—С—OR" -» BzNHCH—CNHCH—С—OR" + ;P<
I I I W X 0 R

R R R'
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Продукты ацилирования амина были получены при синтезе аналогов
инсектицида рагора9 8:

S O S

II г°\ г°ч II ι·
(СН3О)2 P-SCH2COOH-Ь >РС1 -» > P - O - C C H 2 S - P ( O C H 3 ) 2 -^

1.0х
 LCK

S
HNR г °\ ^° II

— ^ ^ ^ / р ч + (с нз0)2 P-SCH2-CONR2

Таким образом, из приведенных данных следует, что аммонолиз ацил-
фосфитов приводит с высоким выходом к продуктам ацилирования, а
не фосфорилирования последних. Этот факт не относится к разряду ор-
динарных, поскольку нам известно, что ацилфосфиты реагируют со спир-
тами с образованием эфиров фосфористой, а не карбоновой кислоты,
т. е. выступают в роли.фосфорилирующих реагентов.

Было бы неверно искать причину различия в направлении реакции
ацилфосфитов со спиртами и аминами только в природе применяемых
реагентов и использовать для этого одну из известных концепций, на-
пример представления Пирсона " , которые в последнее время привлека-
ются для обсуждения результатов взаимодействия других фосфорсо-
держащих смешанных ангидридов со спиртами и аминами 10°.

Сказанное выше основывается на соответствующем эксперименте.
Был проведен опыт, определенно показывающий направление атаки ами-
на на атом фосфора ацилфосфита. Действительно, ацилфосфиты при 0°
взаимодействуют с двойным от эквимолекулярного количеством диэтил-
амина так, что с выходом более 50% образуются амидофосфиты и ам-
мониевые соли карбоновой кислоты7 8·1 0 1, например:

С Н З Ч О С Н 3 ч/ °\ " / °\
( 3 + 2 HN (С2Н5)2 - / \ P N (C2H5)2 +

+ СН3СООН · HN (С2Н5)2

В параллельном опыте без температурного контроля с высоким выхо-
дом получен диэтиламид карбоновой кислоты.

По-видимому, при взаимодействии ацилфосфитов с аминами на пер-
вом этапе происходит реакция присоединения, подобная той, которая
имеет место при обработке аминами некоторых фтор ангидридов кислот
трехвалентного фосфора 102.

Продукт присоединения, являющийся, по существу, квазифосфоние-
вой солью, может вступать в реакцию нуклеофильного замещения, если
в реакционной смеси находится избыток амина. В случае отсутствия
температурного контроля продукт присоединения распадается с образо-
ванием кислого фосфита и амида карбоновой кислоты.

Общую картину следует дополнить разложением продукта присоеди-
нения при обработке кислотой до ацилфосфита и соли аммония. Суммар-
ную схему процесса можно изобразить следующим образом:

г н о η

\ й
HNR

POCOR P-OCR
HNRe \ r

RCOOH
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К изложенному выше интересно добавить что, по данным Триплета,
дифенилфосфин в отличие от амина, даже при стехиометрическом соот-
ношении реагентов образует с ацилфосфинатом дифосфин и карбоновую
кислоту36:

О О
II .. II

(С„Н5)2 POCR + HP (С6Н5)2 - (С5Н5)2 Р - Р (С6Н5)2 + HOCR

5. Взаимодействие с меркаптанами

Реакция ацилфосфитов с меркаптанами изучена очень мало, несмот-
ря на то, что она по сравнению с алкоголизом фосфамидов имеет ряд
существенных особенностей. При длительной обработке ацилфосфитов
эквимолекулярным количеством меркаптана при 20° в условиях исклю-
чающих радикальные реакции, новые продукты не были получены 101> ш .
В том случае, если реакцию вели в присутствии триэтиламина или вме-
сто меркаптана использовали меркаптид натрия, удалось получить тио-
фосфиты 101.

При обработке диалкилацилфосфитов избытком меркаптана синте-
зированы средние дитиофосфаты 104:

S О
II II

(RO)2 РОСОСН·, + 2 HSR' -» (RO)2 P-SR' + НОССН3 + R'H

Вероятно, в этом случае фосфорилирование дополнилось обессерива-
нием меркаптана, т. е. процессом хорошо известным в химии фосфи-
т о в 105 106

В литературе также описана реакция амидоацилфосфитов с меркап-
танами, которая приводит к средним дитиофосфитам, но не тритиофос-
фатам 1 0 4:

ROX

)Р-ОСОСН3 + 2 HSR" -• ROP (SR")2

R N /

Авторы работы1 0 4 не анализируют причин различия в направлении
двух формально близких реакций.

6. Взаимодействие с амидофосфоленами

Амидофосфораны с фосфоленовым циклом представляют собой ин-
тересный тип нуклеофилов, имеющих несколько центров, способных под-
вергаться атаке электрофильными реагентами. В работе1 0 7 описано взаи-
модействие амидофосфоленов с ацилфосфитами, причем приведена сле-
дующая схема:

; R 0 \
RO—P

о—с—с

о—с—сн3

(R"Q)2POCOCH ;,
о—с-ч:н

Ρ + CH.CGIHRI
RQ/

нес сн 3

 ! (π

ж 2 «
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Предполагается, что на первой стадии происходит нуклеофильная
атака углерода карбонильной группы с образованием ацетамида и про-
межуточного пентаковалентного соединения (I), которое далее перегруп-
пировывается в конечный продукт (II). Странно, что в работе 1 0 7 обсуж-
дается 'возможность нуклеофильной атаки только азотом и только од-
ного электрофильного центра в ацилфосфитах — углерода карбонильной
группы. Между тем, констатируя образование II (выход 23%), авторы
не приводят строгого доказательства его строения. Например, не приво-
дятся данные, подтверждающие наличие в молекуле трехвалентного
атома фосфора. В то же время не доказывается отсутствие фосфор-
углеродной связи, хотя хорошо известно, что она всегда образуется при
алкилировании непредельными соединениями аниона диалкилфосфори-
стых кислот108 (именно этот случай и имеет место в предложенной схе-
ме). Кроме того, остается не ясным, почему анион диалкилфосфористой
кислоты атакует углерод кратной связи, а не более электрофильный уг-
лерод алкоксигруппы.

Таким образом, в настоящее время .нельзя отнести реакцию ацилфос-
фитов с амидофосфоленами к изученным процессам.

7. Взаимодействие с диенами

Несколько условно можно рассмотреть в данном разделе обзора вза-
имодействие ацилфосфитов с сопряженными диенами, которое стали
изучать только в самое последнее время 109, например:

г-о, 9, ч, ι—°у / \ ^ /° С

>-OCCF3 + ]-*-\ ^К || - M l y-OCH2CH2OCCF,

Отмечено, что смешанные ангидриды, содержащие в своем составе
остаток трифторуксусной кислоты, легче реагируют с диенами по срав-
нению с соответствующими производными уксусной кислоты.

Если в качестве диена используется диацетил, то реакция протекает
легко и в случае смешанных ангидридов, в состав которых входят и не
галоидированные карбоновые кислоты п о :

с2н5сх
РОССН

Промежуточный продукт (I), строение которого доказано методом
ЯМР по 31ри°, оказался неустойчивым соединением, претерпевающим,
по мнению авторов работы, перегруппировку по схеме второй стадии ре-
акции Арбузова. Однако в работе не объясняется причина направления
атаки аниона на углерод кратной связи. В то же время это обстоятель-
ство необходимо изучить подробно, так как близкий по строению фос-
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фолен, образующийся при взаимодействии диацетила с диалкилхлорфос-
фитом ш претерпевает распад с отщеплением хлористого алкила, а не
с раскрытием цикла:

С2Н5С1

•с—о о

• >
сн,—с—о
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