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plus haut donne un r6sidu de 0,886 g (30%) de diCthylamino-1-propyl-2-phosphonate de Ca qui 
est d’emblCe pur. Ce produit est soluble dans 1’acCtone. 

C,,H,,O,NPCa,,, Calc. N 4,83 P 10,7 Ca 6,9% P.M. 290 
Tr. ,. 4,93 ,, 10,3 ,, 6,9% P.M.9) 286 

Phosphonylalion de la colamine. 0,Ol Cq. d’oxyde phknylphosphonique et 0,025 mole de cola- 
mine sont chauffes B 180” jusqu’a ce que la masse devienne homoghne; ensuite on fait le vide 
(trompe k eau) dans le ballon e t  maintient k cette temperature pendant une nuit. Apr6s refroi- 
dissement, le melange riactionnel est repris par de I’eau et additionnC d’un excks d’hydroxyde de 
Ca. On agite ce melange et  ajoute 1 vol. d’Cthano1. On filtre et Bvapore le filtrat B sec sons vide. 
On obtient un r6sidu blanc, friable, de 1,05 g qui, trait6 par 5 ml d’alcool bouillant, donne aprks 
refroidissement un pr6cipitC de 0,87 g (40%) d’(amino-2-~thyl)-phCnylphosphonate de Ca. 

C,H,,0,NPC%,5 Calc. N 6,37 P 14,l Ca 9,1% P.M. 220 
Tr. ,, 6,41 ,, 13,6 ,. 9,6% P.M.9) 222 

I1 s’agit bien de l’ester, car le titrage du groupe NH, par la mithode au formol donne un P.M. 

Le filtrat 6vaporC k sec sous vide donne un rCsidu de 0,16 g constitui surtout par de l’amide 
de 221 (calc. 220). 

phosphoniquesb) et Cventuellement de produits de condensation de l’amino-alcool. 

En conclusion, l’oxyde phbnylphosphonique rbagit avec les amines pour donner 
les monoamides correspondants. MalgrC cela, il est possible d’obtenir les monoesters 
phosphoniques damino-alcools, mCme lorsque la fonction amino n’est pas tertiaire, 
avec des rendements convenables par action de l’oxyde phdnylphosphonique sur les 
amino-alcools. Bien que gCndrale, cette reaction est complexe et c’est pour cela qu’il 
faut dCterminer les conditions optima de phosphonylation dans chaque cas particulier. 

accorder . 
Nous remercions vivement la CIBA SOCI~TB ANONYME de l’appui qu’elle a bien voulu nous 

SUMMARY 

The reaction of phenylphosphonic oxide with amines and amino-alcools is de- 
scribed. Under appropriate conditions this reaction yields respectively the corre- 
sponding phosphonic mono-amides and mono-esters. 

Laboratoires de Chimie organique et 
pharmaceutique de 1’UniversitC de Genkve 

225. Recherches sur la formation et la transformation des esters XXXI1) 
Sur la phosphonylation des diols par l’oxyde phenylphosphonique 

par Emile Cherbuliez, F. Hunkeler e t  J. Rabinowitz 
(28 V I I  61) 

L’action de l’acide polyphosphorique sur les glycols est trbs complexe. Si on utilise 
un excbs dacide polyphosphorique (2 moles d’acide pyrophosphorique par mole de 
diol) les rendements en monoesters hydroxyalcoyl-phosphoriques sont presque nuls2), 
et les esters cycliques formCs Cventuellement sont difficilement isolables3) sauf dans 
le cas du trimCthyl6neglycol qui donne un ester cyclique stable, isolable avec un 

2, E. CHERBULIEZ, H. PROBST & J. RABINOWITZ, Helv. 47, 1693 (1958). 
a) E. CHERBULIEZ, H. PROBST & J. RABINOWITZ, Hclv. 43, 464 (1960). 

XXXe Communication: Helv. 44, 1820 (1961). 
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rendement de 15% environ. Si on diminue la proportion d’acide polyphosphorique 
(1 mole ?I 0,5 mole d’acide pyrophosphorique par mole de diol), on observe une phos- 
phorylation conduisant a un mdlange constituk essentiellement par des esters phos- 
phoriques primaires, secondaires et cycliques4) 5, que nous avons pu sCparer plus ou 
moins facilements), mais 18 encore les rendements sont faibles (de l’ordre de 10 8 30% 
du diol Ctant phosphorylks selon le diol utilisC). Voila pourquoi la meilleure mkthode 
de prkparation des monoesters hydroxyalcoyl-phosphoriques consiste A phosphoryler 
les chlorhydrines correspondantes et i soumettre les esters chloralcoyl-phosphoriques 
obtenus ?I une hydrolyse sClective en milieu alcalin qui les transforme en esters 
hydroxyalcoyl-phosphoriques, car dans ce milieu la fonction monoester phosphorique 
est stable. 

De plus, au cours de nos travaux de phosphorylation des glycols, nous n’avons 
jamais isolC - ni rCussi i mettre en kvidence - des diesters phosphoriques diprimaires 
H,O,P-O-CH2-(CH,),-CH2-O-P0,H, ; ceci s’expliquerait par le fait que sous l’action 
de l’acide polyphosphorique, les acides hydroxyalcoyl-phosphoriques se transforme- 
raient 3, 5) plutBt en esters cycliques qu’en diesters phosphoriques diprimaires. 

Quant aux monoesters phCnylphosphorziques des diols, c’est-Bdire les acides 
hydroxyalcoyl-phCnylphosphoniques, nous les avons obtenus facilement, avec de bons 
rendements, par action directe de l’oxyde phknylphosphonique sur les glycols : 

OH 
/ 

O O 0  I I /  \ l I  
C,H,P, ,P-C,H, + 2 HOCH,-CH,OH=2 C,H5-P=0 

0 \OCH,CH,OH 

Monoesters phe‘nylfihosphoniques de dzols. 0,Ol Cq. d’oxydc phBnylphosphonique6) et 0,02 i. 
0,03 mole de diol sont chauffis 48 h L des temperatures variant de 50 ii 110” (voir tableau I). 
Aprb  refroidissement, on reprend le melange rBactionnc1 par de l’eau e t  dBcolore cette solution 
au noir animal, si necessaire. On neutralise la solution aqueuse par de la baryte (ou l’hydroxyde 
d’un metal alcalino-terreux) jusqu’h pH 8,2 (virage de la phBnolphtalBine), ajoute 1 volume d’al- 
cool pour precipiter compl6tement le phenylphosphonate de Ba prBsent, filtre ct Bvapore le filtrat 
B sec sous pression rBduitc. Le rBsidu, qui retient un peu de diol, est chauffC l/, h i. reflux avec 
25 ml d’ac6tone. Apres refroidissement, on filtre l’insoluble qui est constituB par de l’hydroxy- 
alcoyl-ph6nylphosphonatc de Ba pur. Les rendements sont de l’ordre de 50 h 80%. 

Les conditions de reaction pour chaque diol ainsi que les rendements figurent dans le tableau I ; 
les resultats analytiques sont consignds dam le tableau 11. 

Si on traite le t6tramCthylheglycol par Soxyde phknylphosphonique 48 h Q loo”, 
le rendement en acide (hydroxy-4-butyl-l)-phCnylphosphonique n’est que de 13%. 
Par contre, si on conduit cette opkration A 50” (voir tableau I) le rendement est de 
80°/o. La formation de tktrahydrofuranne, que Son constate ?I loo”, semble donc pas- 
ser par l’intermkdiaire du monoester phosphonique; il y aurait i 100” alcoylation 
intramolkculaire cyclisante du reste hydroxyalcoyle de l’acide (hydroxy-4-butyl-l)- 
phhylphosphonique, selon 1’6quation suivante : 

OH 

b o  ‘OH 

/ OH h100” /O\ / 
HO-CH2-CHz-CHP-CHz-O-P-C,H, - CH,-CH,-CH,-CH, + C,H,-P=O 

4, E. CHERBULIEZ, G. CORDAHI & J. RABINOWITZ, Helv. 42, 590 (1959). 
6,  E. CHERBULIEZ, H. PROBST & J. KABINOWITZ, Helv. 42, 1377 (1959). 
6) E. CHERBULIEZ, BR. BAEHLER, F. HUNKELER & J. RABINOWITZ, Helv. 44, 1812 (1961). 
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Dans aucun des essais CnumCrCs dans le tableau I nous n'avons pu isoler des esters 
phosphoniques cycliques - ni m&me mettre en Cvidence leur formation - pas plus que 
des diesters phosphoniques diprimaires 

0 0 
II II 

C,H,P-OCH, - (CH,),-CH,O-P-C,H, 
I 
OH 

I 
OH 

Dans l'espoir d'obtenir ces esters diphosphoniques, nous avons fait rCagir le tri- 
mkthyl6neglycol avec un exc&s d'oxyde phknylphosphonique (respectivement 2 et 
3 Cq. d'oxyde phCnylphosphonique par mole de glycol), mais le produit obtenu Ctait 
constituC essentiellement par 1'(hydroxy-3-propyl-1)-ph~nylphosphonate de Ba, avec 
au maximum 10% de diester phosphonique diprimaire (d'aprb les teneurs en P et Ba). 

La formation de diesters phosphoniques diprimaires de diols est donc tout aussi 
difficile que celle des diesters phosphoriques diprimaires. Par contre, l'obtention de 
monoesters phosphoniques de diols - mCme dans le cas du tCtramCthyl6neglycol- est 
trhs a ide B l'aide d'oxyde phknylphosphonique. 

accorder. 
Nous remercions vivement la CIBA SOCIBTB ANONYME de l'appui qu'elle a bien voulu nous 

SUMMARY 

Phenylphosphonic oxide reacts with diols to give the corresponding hydroxyalkyl- 
phenylphosphonic monoesters in very good yields. 

Laboratoires de Chimie organique et 
pharmaceutique de 1'UniversitC de Gen6ve 

Errata 

Helv. 42, 132 (1959), Abhandlung Nr. 10 von R. NEHER, CH. MEYSTRE & A. 
WETTSTEIN, S. 144, Zeile 7, lies: -131" statt -51"; die beiden letzten Satze des folgenden 
Absatzes sind zu streichen. S. 150, Zeile 30 ist zu ersetzen durch: vom Smp. 193-195" 
(Ather-Pentan). [a]g = + 22" f 2" (c = 0,760; CH,OH-CHCl, 1 : 1) ; MD = 4- 92". 

Helv. 44, 1000 (1961), mkmoire n"118 ~'YvEs-RENB NAVES & ALDO ODERMATT, 
3e ligne du second alinCa, lire CH3(CHz),-CH=CH- et non CH,(CHz)-CH=CH-. 




