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La réaction du sel 1 sur les acides carboxyliques et son application
au couplage peptidique a fait 1'objet de nos précédentes publications (1)(2).

Les publications de YAMADA concernant les composés 2 et leurs appli-
cations (3)(4) nous incitent 3 présenter ici nos propres observations concer-
nant la r&action des acides carboxyliques sur les sels 3.

+ +
(NMe,);P-C1, C10, (CgHg0),P(0)-X (NMe,) P-X, PFg
1 2a X = -Ng 3a X = -Br
2 X = —CN 3b X = -CN
3¢ X = -Nz=C=8
34 X= -Ng
Je X = -CCl,
3f X = -0CgH
3g X = -OCgH,p.NO,

La préparation de ces sels est aisée et est réalisée selon le schéma
suivant
- . ]
1) Br,-Et,0 ; O
P(NMe, )5 > 3a
2) HZO—KPF6

3a précipite dans 1l'eau avec 85 % de rendement et est aisément séché.

3b, 3¢, 3d s'obtiennent par action du sel XM correspondant sur 3a
dans l'acétonitrile ou ltacétone.
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3f et 3g sont préparés par la réaction

1) P(NMeZ)B/CClu
CH,C1, ; -40°cC . )
ArOH > ArOP(NMez)B,PFG
2) H,0-KPFg

3e, selon une méthode dérivée 4'APPEL (8)
1) CH,C1,

-30°C puis ambiante
+ CClu 3e

2) H2O-KPF6

P(NMe2)3

Tous ces sels sont parfaitement stables sauf 3d qui subit & la longue
une altération complexe. Les caracté&ristiques RMN des groupes méthyle 1iés &
l'azote sont les suivantes :

3a (2,99 ppm, J = 13,6 Hz) ; 3b (3 ppm, J = 12,2 Hz) ; 3¢ (2,94 ppm,
J = 11,1 Hz) ; 34 (2,94 ppm, J = 11,6 Hz) ; 3e (3,1 ppm, J = 10,1 Hz) ;
3f (2,86 ppm, J = 10,3 Hz) ; 3g (2,95 ppm,J = 10,5 Hz).

La réaction sur l'acide benzolque est effectuge en solution dans
ltacétone ou 1l'acdtonitrile ; les résultats sont les suivants

Sel 3 Température Produit (R4t %)
32 -5° (C6H500)20 (90)
3b -5° (CgHzC0),0  (90)
3¢ =5° (CgH5CO) 0 (50)
34 -5° CgHgCON, (> 65)*
3e 55° Pas de réaction
3f 55¢ Pas de réaction
3g 55° Pas de réaction

* Rendement en phényl-cyclohexyl urée aprés transposition de CURTIUS

»

et traitement & la cyclohexylamine.



No. 35 3245

Pour les trois premiers exemples, la réaction suit le cours indiqué
précédemment (2), ol le sel d'acyloxyphosphonium intermé&diaire est rapidement
attaqué par l'excés d'ions carboxylates présents

+
R-CO-OP(NMe ), X~ + RCOOT —> (RCO),0 + X+ 01>(NMe2)3

X = -Br, -CN, -N=C=S

Par contre dans le cas de 3d, 1l'ion N3— réagit plus rapidement et

conduit & l'acylazide.

+
RCO—OP(NMeZ), N3

—_— RCON3 + OP(NMe2)3

La non réactivité du sel 3e infirme d'autre part l'hypothé&se de
YAMADA (5) selon laquelle, dans la réaction de (NMe2)3P sur CCl) en présence

~

d'un acide, le passage 3 l'acyloxyphosphonium se ferait par son intermé&diaire.

+ _ RCOOH * -
CC1,-P(NMe,), C17 ——><&—> HCCl; + RCOOP(NMe,),, C1

en l'absence
d'autres produits

réactifs T
\ - RCOOH +

+
CCl3 N ClP(NM82)3 > HCCl3 + RCOO~-P(NMe

P(NMez) + CClu

3

2)zs C1

Les sels 3b et 3d ont &té particuliérement testés pour le couplage
peptidique : 3d conduit & des rendements de couplage &levés (= 85-95 %),

Cependant dans le test d'YOUNG (6) de couplage de Bz-Leu-Gly-OEt,

3b conduit, comme 1 & une racémisation totale & la différence de 2b, alors
que 3d, comme 2a, présente un taux de racémisation trés faible (< 3 %).

Cette application est développée dans une publication distincte (7).
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