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L’acylation, la sulfonylation, la phosphorylation des amino-, hydroxy- et mercapto-2 ou 

(2) -4 pyridines s’effectuent en general sur l’hktkroatome extranucleaire . Certains auteurs 

interprktent ces resultats par une attaque primaire sur l’azote pyridinique suivie de transpo- 

sition (3J “). 

Chanley(5)et Jencks(‘) ont montrk qu’il y avait accumulation d’un interm6diaire N-phos- 

phoryle instable du type & ou 2& dans la reaction du phosphoramide avec la pyridine et la 

picoline-4. La phosphorylation des dialcoylamino-4 pyridines donne e’galement des ions N- 

(7) phosphoryl pyridinium z et 22 . 

Nous avions pre’ce’demment observe’ que la phosphorylation de l’hydroxy-4 pyridine par 

l’oxychlorure de phosphore en milieu aqueux basique donne une N-phosphoryl pyridone-4 2 

tr’es stable en milieu alcalin et qui s’hydrolyse rapidement en milieu acide (1’ 8! Nous avons 

poursuivi cette etude dans le cas des amino-pyridines primaires ou secondaires telles que 

les amino-2, amino-4 et isopropylamino- pyridines. 

L’action de l’oxychlorure de phosphore sur l’amino-4 pyridine en milieu alcalin nous 

a conduit, avec un rendement de SO%, B un dkrivk phosphoryle dont les caractCristiques 

spectrales sont en accord avec une structure N 
1 

-phosphorylpyridonimmonium 2 dominante. 

Dans les m8mes conditions l’amino-2 pyridine donne un mhlange, insgparable par cristal- 

lisation,de Nl-phosphoryl pyridonimmonium-2 4 et de phosphorylamino-2 pyridine 2 en pro- 

portions variables selon les experiences, ce qui permet par comparaison des intensites 

relatives des bandes IR et RMN ( en se basant sur les vibrations IR B 1660 et 1550 caractdris-, 

tiques de la forme immonium), les attributions spectrales mention&es plus loin. 

L’isopropylamino-4 pyridine, insoluble dans l’eau, donne par reaction avec POC13 un 

dkrivd phosphoryle difficilement purifiable. Nous avons plus aiskment obtenu le chlorure de 

l’isopropyl (N-phosphoryl y-pyridone) immonium cherche l& avec 80% derendement, en 

effectuant une transphosphorylation au moyen du chlorure de N-phosphoryl N’-me’thyl imida- 

zolium g(9! 
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Cette me’thode permet kgalement d’obtenir le 

(7) pyridine g deja decrit par Lawlor . L’absorption 

de la forme immonium k dans la mesome’rie de g. 

Wo.ll2 

derive phosphoryle de la dimCthylamino-4 

-1 
IR B 1655 cm temoigne de l’importance 

Les phosphoryl-pyridonimmoniurns~, g et g sont trPs stables en milieu aqueux. Alors 

que la liaison P-N des phosphoramides est acidolabile. les vitesses d’hydrolyse de 3, de g et 

de g dans l’acide chlorhydrique 0,l N sent lentes comparkes B celles de la N-phosphoryl 

pyridone -4 2, ou m8me a celle du chlorure de N-phosphoryl N’-methyl imidazolium 12 (voir 

tableau). 

Produit x isobest. ;i m-n* 
kobs(mn 

‘1) 

nm 
tl/2 (mn) 

khyd(mn ‘)(t’)(litt)** 

zx 232 240 2,l 3,3.10-l 

7x 262 280 184 = 3,75. 1o-3 

& 249 290 451 1,53.10 -3 

g 
x 

295 
-3 

271 . 455 1,52. 10 2,34. 10 -5 (25”) (7) 

& 214 210 57 1.2. lo-2 1,2.10 -3 (39’) (6) 

gy 290 313 3,9 1,7.10-l 

i 
Longueur d’onde choisie pour suivre l’apparition du produit final pour g, et la disparition 

du produit initial pour 2, z, l?&, g et g. 

ii khyd 
en milieu neutre, d’aprils la litterature. 

x) hydrolyse de phosphoramides heterocycliques dans l’acide chlorhydrique 0,I N B 27°C. 

y) hydrolyse du chlorure de N1-acetyldime’thylamino-4 pyridinium : tampon acetate pH 5,5, 

Q= 1 (KCl) 25”. Constante extrapolee B concentration nulle en tampon. 

Caracte’ristiques spectrales (sels de baryum sauf 16): 

IR : X (nujd1)cr-n -l; RMN : E1(D20), E’(DMSO) 10 
_c 

; UV : X’max (H20)nm ; h2max (HCl 0,l N) 

(log E) 

z: C5H5N2P03BaC1,H20. X= 1650 (C=$J), 1555, 1540, 1510. il= 8,5 (H-2 et H-6); 6,8 (M-3 

et H-5). A’= 268; X2= 272 (4.41). 

4 : x = 1660 (C=rs), 1550. 2 ‘= 7,95 (H-3 et H-6); 7,1 (H-4 et H- 5). 

g=o: h = 1620 (C=C), 1575. t ‘= 7,5 (H-3 et H-6); 6,5 (H-4 et H-5). 

13 : C8H11N2P03BaC1,H20. A- 1650 (C=&), 1580, 1500. bl= 8,6 (H-2 et H-6); 6.65 (H-3 et H-5); 

;6 (CH); I,5 (2 CH3). X1= 278. h2= 282 (4,33). 

2 : A= 1655 (C=fid, 1575, 1540. El= 8,2 (H-2 et H-6); 6,85 (H-3 et H-5); 3,15 (2 CH3). x2= 288. 

2 : CqH13N20Cl. F = 106°C. h= 1755 (C=O), 1660 (C=&). e2= 8,75 (H-2 et H-6); 7,2 (~-3 et H-5); 

3,4 (2 CH3): 2,82 (CH3CO). x1= 313. 



1523 

a 

0 
0 

e II,oe 

I’ v--P\&3 
c 

N’ 0” POW, [OtP 

1 

a: act4 
b: R=CH, 

c: a = ow, 
d: a = NH~~ (W l5) 
0: R=N 3 

I a -G INI 
I ,oe 

O’P,@ 



1524 NO.lti 

Des m~‘sures :l PI-I variable seraicnt nccossaires pour dbterminer dans rhaque cas 

quelles sent lcs c!Sil>CeS ioniq,;cs rcagissantes. Ccpcndant l’kgalit& des vitesscs d’hydrolyse 

de 2 et de 2 indique quc c’est la iorme proton&e sur I’azote extranucldaire dc g qui subit 

l’hydroly-se. 11 en est probablcmenr de mZme pour z. @ant B 5 dont la formr neutre est stable, 

en cas de protonation incompl‘cte t. 
l/2 

serait obtrnu par exc’es. Qualitativement on observe que 

la vitesse d’hydrolyse d4croa lorsque ?a basicit du substituant port& par le noyau pyridinique 

Cl-01% Ce ralentissement peut s’interprgter par une diminution de la charge positive sur l’azote 

pyridinique. Aurrement dit le poids des formes onium ou immonium stables du type b crolZ aux = 

d&pens des formes m&somZres pyridinium labiles du type a dans le sens : = 

HA=< ,,&=( / \ R&z < , R2&=< 

Cette intarpr6tation est en accord avec les conclusions obtenues par Batts et Spinner 

dans l’e’tude des formes proton&es de la mhthyl- 1 pyridone-4 et de la mhthyl- 1 pyridonimine-4. 

Dans le premier cas le cation a une structure hydroxypyridinium (charge + sur azote pyridinique) 

et dans le second une structure pyridonimmonium (charge t sur azote extracyclique) 
(10) . 

Une dglocalisation partielie de la charge positive sur l’azote extranucldaire rend compte 

bgalement de la stabilitd relative du chlorure de Nl-ace’tyl dimkthylamino-4 pyridinium G 

obtenu en faisant rCagir le chlorure d’achtyle avec la dimethylamino-4 pyridine. Compare B 

(11) l’ion achryipyridinium , le chlorure de‘N-ac&tyl dimkthylamino-4 pyridinium g s’hydrolyse 

environ ZOCK) fois plus lentement. 

Steglich et Htjfle (12) viennent de signaler le pouvoir catalytique de la dimCthylamino-4 

pyridine dans les reactions d’acylation. 

Ce travail a pu Etre accompli grZce 5 une bourse du Centre National d’Etudes et Techni- 

ques Nucleairts de Saclay accordhe B E.G. 3. 
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3ans les mEmes conditions l’hydroxy-2 pyridine donne un O-phosphate et la mhthoxy-4 

(1) pyridine un intermGdiaire instable 2c . = 
E. ~za-~pel, M. Waksclman ct 1M. Villcas, Tetrahedron Letters, 1968, 3533. 


