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Abstract-The isomerisation of A5 cholestenone catalysed by some oxyacids containing phosphorus has been studied. 
A reaction mechanism is outlined, which agrees with that already proposed using carboxylic acids, two molecules of the 
catalyst being involved. Phosphorous oxyacids are better catalysts than carboxylic acids. The kinetic law is complex 
because of the high polymerisation of these acids. The polymerisation constants are Riven for the first time. 

R&n&On a etudie la catalyse de I’isomtrisation de la A’ cholestenone par quelques oxyacides phosphor&. On 
propose un mecanisme de reaction analogue a celui propose pour les acides carboxyliques dans lequel deux molecules 
d’acide interviennent. Les oxyacides phosphor& etudies sont des catalyseurs beaucoup plus actifs que les acides 
carboxyliques. La concentration des oxyacides phosphor& intervient de facon complexe dans la loi de vitesse, nous 
I’expliquons par la forte polymCrisation de ces acids. Nous donnons des valeurs pour ces constantes de polymtrisation 
qui n’avaient jamais ete determinCes auparavant. 

L’isomtrisation des A’ ceto-3 sttroMes est une reaction demiers, une loi cinttique du pseudo-premier ordre par 
importante dans le metabolisme des sttrols. Plusieurs rapport au substrat (A’ cholestenone) avec une vitesse 
mtcanismes enzymatiques ont Ctt Ctudib.‘-’ proportionnelle au carrt de la concentration en acide a 616 

Dans les publications prkcedentes, nous avons etudie proposee (equation I), ainsi qu’un mecanisme bifonction- 
I’isomtrisation darts le benzene de la A’ cholestenone, nel faisant intervenir simultanCment deux molecules 
catalysee par des paires d’ions formees darts les melanges d’acide (Fig. 1). 
phenol-amine et par les acides carboxyliques.lc”’ Pour ces Dans ce travail, nous avons itudit I’activite catalytique 
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Fig. 1. Isomerisation de la A5 cholestenone. 

Y = k’ (A’)(Acide)2 
(k’: constante catalytique) 
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de quelques oxyacides phosphor& dans la meme rhction. 
Ces composts ont dcj& Ctt ttudits dans diverses rCactions 
comme catalyseurs multifonctionnels.“-Z Nous avons 
utilisC des composts de la forme R,R,P(O)OH, avec 
I’acide di n-butylphosphinique (R, = R, = n Bu), l’acide 
phCnylphosphinique (RI = HR2 = Ph), I’acide p - 
mCthoxyphCnylphosphinique (R, = HRI = p-OMe-Ph) et 
le diester benzylique de l’acide phosphorique R, = R, = 
PhCH20. 

Ces oxyacides catalysent effectivement I’isomGsation 
de la A’ cholestCnone. La loi cindtique est encore d’ordre 
un par rapport a la c&one. La loi de proportionnalitC avec 
les acides phosphor& est plus complexe que pour les 
acides carboxyliques. 

Pour I’acide di n -butylphosphinique, nous trouvons: 

v = k’ (A’)(Acide). (2) 

On &it: 

c=2DtM (8) 

oh c est la concentration initiale en acide. 
A forte concentration en acide, celle du monombre est 

ntgligeable devant la concentration du dimtre, on peut 
tcrire en premi&re approximation 

c=2KoM2 ou (9) 

ce qui explique la loi de vitesse (2). 
Pour un calcul plus rigoureux on remplace M par 

(kex/k’)‘R (@ation 5) dans 1’Cquation (8), et I’on trouve 

k 
c=2K++ ” 

J( > 77 

Pour les trois autres acides CtudiCs, nous avons la O”’ 
relation: 

v = k’ (A’) (Acide)“‘. (3) 
- = zv(k..) + &. 
Y;..) k’ 

(11) 

Nous interprktons ces lois en admettant que les acides 
phosphiniques jouent le m&me rBle que les acides 
carboxyliques dans I’isomtrisation de la A5 cholestinone et 
en tenant compte de la polymtrisation des oxyacides 
phosphor&. Celleci a CtC signal6e g la suite d’&udes de 
cryoscopic*’ et de spectroscopic dans I’infrarouge.“-27 
Cependant les constantes de polymCrisation n’ont jamais 
ttt dttermin6e.s. Dans un solvant aprotique non polaire, 
I’acide di n-butylphosphinique et le diester benzylique de 
I’acide phosphorique sont consid&& comme des dim&es, 
les deux autres comme des trimtres. 

Nous proposons done, dans tous les cas, une loi de 
vitesse unique qui peut s’Ccrire: 

v = k’ (A’) (monombre)*. (4) 

La variation de k., en fonction de c est donnte dans le 
Tableau 1. 

La droite reprksentant la variation de c/d(ker) en 
fonction de v(k,,) (Fig. 1) donne les valeurs des 
constantes k’ et Kr, (Tableau 2) pour I’acide di n- 
butylphosphinique. 

Cas des acides existant sous forme de trim&es 
Comme dans le cas precedent, nous 6crivons I’Cquilibre 

entre le monomi?re M et trim&e T de I’acide: 

3M- PT 

la constante de trimkrisation est: 

T 

(12) 

ExpCrimentaJement, nous determinons une constante de 
vitesse, k.,, definie par: 

KT=+. (13) 

A IVquilibre, la concentration initiale c en acide est la 

k,. = & = k’ (monom&re)‘. (5) 
somme de celles des esp&ces: 

c=3T+M (14) 
Nous considbrerons successivement les deux cas des 

acides dim&is& et trimCrisCs. soit c = ~KTM’ + M. (15) 

Cas des acides existant sous forme de dim&es 
L’huilibre entre le monomtre M et le dimtre D de 

l’acide s’&xit: 

2MsD. (6) 

La constante de dimerisation est: 

Ko=;. (7) 

Tableau I. Isom&isation de la A’ cholestCnone catalysh par 
l’acide di n-butylphosphinique. Variation de IO’ k..(s-‘) en 
fonction de la concentration initiale en acide (IO-* mole I-‘) 

et de la temp&ature 

[Acide] 1 2 4 5 6 8 IO 

35°C 3.37 4.07 5.45 6.85 
WC 45°C 0.85 1.75 3.50 4.50 6.16 7.42 5.45 10.00 7.30 12.46 9.20 

Tableau 2. Valeurs de k’, K. et des parambtres thermodynamiques 
correspondants pour l’acide di n-butylphosphinique 

Temp&ature AH’ ou AH: AS’ ou AS; 
Constantes 3X WC 45°C (kcalmole-‘) (u.e.) 

k’ 4.2 5 6 +6 -34 
(1s~‘mole~‘) 

rn!P,. 
2900 2600 2300 -5 -1 

(I ‘) 
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L’acide est trts fortement trim&id. Aux concentra- 
tions tlevkes, c est sensiblement bgal a la concentration en 
trim&e: 

1991 

fonction de k,, donne les valeurs de k’ et Kr. a plusieurs 
tempCratures (Tableau 5). 

Les CaICUIS correspondant a I’acide p- 
mCthoxyphCnylphosphinique sont don&es dans les Ta- 
leaux 7 et 8. 

?J3 

c=~KTM’ ou MZ= (16) 

ce qui explique la loi de vitesse (3), (Figure 2) pour I’acide 
phCnylphosphinique. 

Pour avoir la relation exacte entre k.. et c, nous 
remplacons M par (k../k’)“* dam I’&pration (15): 

soit 

(1-O 

Le diester benzylique de I’acide phosphorique a et6 
consider& jusqu’ici comme dimtrise,m nos rtsultats 
expkrimentaux semblent montrer qu’il est trimtrist, les 
equations (I 1) et (18) ttant v&ifiCes (Tableaux 8 et 9). 

DLSCUSSION DES RESULTATS 

Pour I’acide phenylphosphinique la variation de k,, en 
fonction de c est don& dans les Tableaux 3 et 4 a 
plusieurs temperatures. 

La droite representant la variation de c/(k.,)“2 en 

Dans le Tableau 10 nous donnons les valetus des 
constantes catalytiques et des par-am&es thermodynami- 
ques d’activation pour les oxyacides phosphorCs &udits. 
Les r&ultats montrent une trbs forte activitt catalytique 
pour les oxyacides phosphor& en comparaison avec les 
acides carboxyliques. L’acide phtnylphosphinique moins 
acide que I’acide trichlorackique (pKa (MeOH) 5.45 et 
4.90) a une constante catalytique plus forte que celle de 
I’acide trichloracetique. Cette forte activitt pourrait 
s’expliquer en partie par la forte basicite du groupement 
phosphoryle, P = 0, par rapport it celle du carbonyle a pKa 
@I.” 

Tableau 3. Isomtrisation de la A’ cholestCnone catalysee par I’acide 
phtnylphosphinique. Variation de Wk.. (s -‘) en fonction de la concentration 

initiale c en acide (10’ mole I-‘) P 25°C 

c 4 10 20 30 50 60 100 150 200 250 300 400 500 
k 0X 2 6 11.5 17 25.5 29.5 43.3 58.2 71 84 95 116 135 

Tableau 4. Isomtrisation de la A’ cholestenone 
cataIy& par l’acide phCnyIphosphinique. Var- 
iation de I@‘k..(s-‘) en fonction de la concent- 
ration initiaIe IO’ c (mole I-‘) en acide et de la 

temp&ature 

Table 6. Isomtrisation de la A’ cholesttnone cataIys6e par I’acide 
pM&hoxyphtnylphosphinique. Variation de IO’k..(s-‘) en fonc- 
tion de la concentration initiale IO’ c (mole I-‘) en acide et de la 

temperature 

C C 

TempCrature I 2 5 10 Temp6rature 1 2 4 6 8 10 

20°C 4.45 9.0 18.5 31.5 25°C 2.65 6.10 10.50 14.66 18.40 22.00 
30°C 7.0 16.0 34.0 57.9 30°C 17.80 25.00 30.50 37.00 
35°C 11.0 21.0 45.5 77.0 35°C 7.00 14.06 25.40 35.00 43.60 51.70 
40°C 14.6 27.5 60.0 106.0 40°C 37.00 50.00 62.50 74.00 
45°C 18.8 36.5 79.5 135.0 

Tableau 5. Valeurs de k’ et K, et des paramttres thennodynamiques correspondants pour I’acide 
phenylpbosphinique 

Temp6r. 
const. 20°C 25°C 30°C 

AH- ou AH; AS’ ou A% 
35°C 40°C 45°C (kcahmole) (u.e.) 

k’ 
(l/s/mole) 149.3 203 267 351 458.5 590 +10 - 16 

KT 
O’mole~‘) 945000 92WOO 895000 87OOQO 850000 8MKHl -1 +24 

Tableau 7. Valeurs de k’, KT et des parametres thennodynamiques correspon- 
dams pour I’acide p-MCthoxyph6nylphosphinique 

TempCrature 
Constantes 25°C 30°C 35°C 

AH’ ou AH: AS’ ou A% 
40°C (Imal/mole) (ue.) 

k’ 
O/s/mole) 100 160 220 305 +13 -6 

KT 
O’/mole-‘) 900009 835OOO 790000 745ooO -2 +19 
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Fig. 2. IsomCrisation de la A’ cholestCnone. 

Table 8. IsomGsation de la A’ cholesttnone 
catalysee par le diester benzylique de I’acide phos- 
phorique. Variation de IO’k..(s-‘) en fonction de la 
concentration initiale l@c (mole 1 ‘) en acide et de la 

temgrature 

Templrature 0.5 I I.5 2 3 4 

fortement ntgatif, I’tnergie libre, AG*, variant peu (de 13 
& 16 kcal mole- I). Ce phtnomtne de compensation a dcj& 
ttt constate dans l’&ude de la mime rCaction cata.lys& 
par des melanges phCnol-amine.B Par ailleurs I’acide di 
n -butylphosphinique prksente une enthalpie d’activation 
remarauable (AH* = t 6 kcal mole ‘). elle est tr&s voisine 
de ceile d&erminbe pour la rkaction enzymatique 
(AH* = +5 kcal mole-’ pour l’androsttnedione).’ 

20°C 1.3 2.8 4.1 5.4 
25°C I.6 3.5 5.13 6.5 9.2 11.7 
30°C 2.4 5.1 7.6 9.8 
35°C 3.0 6.8 9.6 12.6 
4O’C 4.0 9.0 13.0 17.0 

Enfin notre itude a permis d’obtenir pour la premitre 
fois les constantes de polymCrisation des oxyacides 
phosphor& dans un solvant organique apolaire. Les 
enthalpies de la rkaction de polymCrisation des composCs 
Ctudits sont particuli&rement faibles (AH variant de - 1 ti 
-5 kcal mole-‘, Tableaux 2, 5, 7 et 9). Ces valeurs des 

Tableau 9. Valeurs de k’, KT et des parambtres thermodynamiques correspondants 
pour le diester benzylique de l’acide phosphorique 

Temptrature AH’ ou AH; AS’ ou A% 
Constantes 20°C 25°C WC 35°C WC (kcal/mole) (u.e.) 

k’ 
(l/s/mole) I2 14.25 18.90 22.50 28 +7 -29 

K-1 
(I’/mole~*) ISWO l4ooo II400 ItmOO 8600 -5 0 

Tableau IO. Valeurs de k’, AH’, AS’ et pKa des oxyacides &dies 

Acide 
c&c - PKa 

l/s/mole) (kc$mole) (;zi da: EzH) 

Phtnylphosphinique 
P-MtthyoxyphCnyl- 
phosphinique 

Diester benzylique de 
I’acide phosphorique 

Di-n butylphosphinique 
Trichlorac&ique’ 

460 t 10 -16 5.45 
305 tll -8 5.77 

28 t7 -29 

5 t6 -34 6.61 
1.4 +I1 -38 4.90 

Cette basicite explique tgalement la tr&.s forte activitC constantes de polym&isation sont en bon accord avec 
des acides phosphiniques. En ce qui concerne les facteurs celles trouv&s au tours de I’Ctude d’une autre rtaction (la 
thermodynamiques d’activation, nous constatons que mutarotation du tetrambthylglucose) catalysCe par les 
lorsque AH* diminue, AS* devient de plus en plus memes acides. Par contre les valeurs des constantes 
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thermodynamiques divergent assez fortement. Cependant 
pour les valeurs trouv&s ici, la precision est relativement 
faible; ces valeurs ne sont donnkes qu% titre indicatif. On 
peut se demander si les dim&es de I’acide phosphinique 
ont la mime structure que ceux des acides carboxyliques 
(forme cyclique avec 2 liaisons hydrogkte). D’aprts les 
etudes cristallographiques” les acides phosphiniques et 
les diesters organiques de I’acide phosphorique ont 
tendance zi s’associer B I’ttat solide, en longues chaines 
par des liaisons hydrog&ne, I’angle O-P=0 &ant egal g 
109”. On peut penser que la valeur de cet angle impose un 
dim&e ouvert. 

Les faibles valeurs de AH s’expliqueraient alors par une 
seule liaison hydrogtne (dans le dim&e ouvert) au lieu de 
deux (dans le dim&e cyclique) comme darts le cas des 
acides carboxyliques. 

PARTIE EXPElUhlFiNTALE 

Les oxyacides phosphor& sont pr@rCs selon ref 24 pour 
I’acide phtnylphosphinique, ref 32 pour I’acide p- 
mtthoxyphCnylphosphinique, ref 33 pour le diester benzylique de 
I’acide phosphinique, et ref 34 pour I’acide di n- 
butylphosphinique. 

Pour chacun de ces catalyseurs, nous dkterminons la constante 
de vitesse k.. par les mesures polarim&riques: 

k &(lO-(l 
=” t a,-a, 

avec a0 = rotation au temps initiale, a, = rotation au temps 1, 
a, = rotation au temps =. 

Les dew. cholestCnones ant les pouvoirs rotatoires.‘J [a]&, = 
-5” pour la A’, et [al& = A 88” pour la A’. La A’ cholesttnone est 
prepa& B partir du cholesterol d’aprtrs Fieser.‘” 

Le benzkne de qualitt “purum” est distill6 sur P,OJ puis sur 
sodium. Les mesures sont faites pour la raie jaune du mercure 
(Aj = 578 nm) sur un polarim&re automatique Perk&Elmer PE 
141. 

La concentration en A’ cholestenone est toujours &gale a 
0.025 mole I.-‘. La temperature est rCgulee g +O.S”C. 
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