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REACTIVITE DE CARBANIONS g CETOPHOSPHOROTHIOLATE

REARRANGEMENT PHOSPHOROTHIOLATE-PHOSPHATE D’ENOL
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Abstract—The stabilization of S-alkanoate 0,0-dialkyl phosphates carbanions has been tried. A enol phosphate-
phosphorothiolate rearrangement is observed and the mechanism is described. This new transposition has been applied
to the synthesis on various enol phosphates with thioether of enol function of phytosanitaire interest.

L‘étude entreprise depuis quelques années dans notre
laboratoire concernant la réactivité de divers phosphates
vis-3-vis d’agents basiques (Butyl-lithium, diisopropyl
amidure de lithium (LDA), hydrure de sodium, etc...) a
mis en évidence l'instabilité des carbanions en a du
groupement ester phosphorique.

C’est ainsi que les carbanions correspondants aux
esters ou thiolo esters benzyliques, allyliques et propar-
gyliques 1 se réarrangent en anions a-hydroxy ou a-thiol

RESULTATS

Les premiers essais menés par analogie avec les thio-
esters ne nous ayant pas permis de mettre en évidence la
formation de cétones a,8 éthyléniques, nous avons été
amenés, pour tenter d'élucider la réaction, & modifier les
conditions opératoires.

C’est ainsi qu'en traitant le 8 cétophosphorothiolate 5
par le LDA dans le THF a —10° et en procédant 3 une
alkylation subséquente, nous isolons quantitativement le

phosphonates 2 selon le Schéma 1. composé 6.
(RO).P - XCH,- A 1 nBul,  (RO).P-CH-A A =©
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Scheme 1.
On a récemment pu obtenir des formes carbanioniques  (EtO).P-S-CH.COCH, ! LZA-IL:: o

stabilisées en utilisant le caractére électroattracteur de la
fonction ester conjointement aux particularités de
I'atome de soufre.?

Ces alkanoates phosphates 0,0-dialkylés 3 sont de ce
fait susceptibles d’étre utilisés pour atteindre les esters
a,B insaturés 4 selon la réaction:

4 3
(R0).P(O)SCH] COR Lo T AOR
2 \R’ 2 R‘COR® F‘5/ \92
3 a

Ce travail est d'ailleurs conforté par les travaux de
Taneka et ses collaborateurs® qui, peu de temps aprés,
proposent une synthése d’esters «,8 insaturés trisub-
stitués A partir de ces mémes molécules.

Il nous a semblé intéressant dans la poursuite de cette
recherche d’étudier de la méme maniére la réactivité des
B cétophosphorothiolates 5.

Ces composés d'accés facile* pouvaient étre des in-
termédiaires de synthése compétitifs par comparaison
avec leurs analogues 8 cétophosphonates® pour la prép-
aration de cétones a,B éthyléniques.

tNouvelle adresse: Laboratoire des composés azotés poly-
fonctionnels, ERA 264, Université Paul Sabaticr, 118 route de
Narbonne, 31062 Toulouse, Cédex, France.
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Ce phosphate d’énol thioéther d’énol a été identifié par
son spectre IR (vC=C A 1648 cm™’'; plus de C=0) et par
son spectre de RMN en 'H (dans CDCls: 4 5.28 ppm, 1H,
s; 2 4.22ppm, 4H, q; 2 2.28 ppm, 3H, s; 4 2.12ppm, 3H,
s;a 1.41 ppm, 6H, t).

Le rendement en alkylation est pratiquement quan-
titatif.

La formation de cette molécule peut étre expliquée
partir du Schéma 2, en envisageant un réarrangement de
I'anion énolate du phosphorothiolate dénol 8 en I'anion
mercaptophosphate d'énol 9 qui peut étre trés facilement
alkylé par I'iodure de méthyle.

La mise en évidence de cette nouvelle transposition
pouvait permettre I'accés A des phosphates d’énols par-
ticuliers puisqu'ils peuvent renfermer une autre fonction
thio-éther d’énol.

Or l'on sait que ces composés possédent par leur
fonction phosphate d'énol des propriétés inhibitrices de
I'acétyl cholinesterase utilisées dans le domaine phy-
tosanitaire.
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Dans cet esprit nous avons opposé I'anion a divers
réactifs électrophiles en modifiant légerement les con-
ditions initiales:

Le carbanion peut plus simplement étre formé par
action de ’hydrure de sodium dans I'éther aux environs
de 20°.

Nous avons reporté dans le Tableau 1 différentes
condensations réalisées.

Les rendements en produits d'alkylation sont, en
général bons, mais I'instabilité a la chaleur de ces phos-
phates d’énol rend trés souvent leur distillation délicate.
Notons que, a I'état brut, ces composés présentent un
degré de pureté trés satisfaisant (de I'ordre de 95%).

Il faut souligner également que certains de ces com-
posés ont été déji préparés par des voies de synthése
beaucoup plus délicates.®

Signalons enfin le comportement particulier des oxo-2
phosphorothiolates diméthyliques 11 qui, dans les mémes
conditions de réactions que celles décrites pour leurs
analogues phosphorothiolates diéthyliques, ne permet-
tent pas d’isoler le produit d’alkylation attendu sauf dans
le cas o I'agent alkylant est I'iodure de méthyle (essai
3—Tableau 1). Ce fait, lié i la fragilité bien connue, de la
liaison méthoxy du phosphore, conduit & envisager une
évolution différente de I’énolate phosphorothiolate 12
comme I'indique le Schéma 3.

Dans ce cas les thiolates 12 seraient alkylés grace a
une substitution nucléophile intramoléculaire sur le
groupement méthoxy. Les monoanions phosphates ainsi
formés 13 étant des nucléophiles faibles, on peut penser
que, dans les conditions opératoires utilisées (éther-25°),
'étape finale d’alkylation ne se produit que lorsque

Tableau 1. Synthése des phosphates d’énol 10: (R'0),P(OYOC(R?) = C(H)SR?

ESSAI R RZ XR3 Rdt %

1 C Mg cH, ICH, 76

2 C,Hs Ceh IcH, 45

3 CHg cA 1cH, 40

4 C Mg CH, BrC,Hg 52
5 CHg Cehls BrC M, s1*

6 C Mg CHy CICH,CN 56
7 CHg CH, BrCH,C=CH 9o*
- £33

8 C Mg CeHs BrCH,C=CH 70
22

9 CoHs CHy (CoH0),P(S)C1 55
2

10 C Mg Cells (CH0), P(S)CI 72
: 3

11 CHg Cells [(cH3),N] ,P(0)C 86
12 C Mg Cghg (CHy0), P(S)CT as*
13 C,Hg CHy (C,H:0), P(0)C1 9s*

& Rendement en produit brut

zx Rendement en produit obtenu aprés

purification par chromatographie
sur colonne d'alumine
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Scheme 3.

Iélectrophile utilisé est I'iodure de méthyle; dans les
autre cas I'anion 13 reste dans la phase aqueuse.

La possibilité d’isoler ce phosphate d’énol 13 sous
forme de sel de cyclohexyl ammonium permettrait de
confirmer cette hypothése. C’est un travail qui reste a
réaliser et qui présente certaines difficultés compte tenu
de la fragilité de ces composés en milieu acide.

En ce qui concerne plus précisément I'aspect phy-
tosanitaire, ces organophosphorés n'ont pas présenté de
propriétés fongicides ni herbicides. Par contre leur
activité insecticide s’est révélée importante notamment
pour les composés No. 1, 6 et 7 du Tableau 1.

Notons que les résultats obtenus avec les diphosphates
d’énol (composés 9 & 13) sont moins bons que ceux
enregistrés avec les monophosphates d’énol thioéther
d’énol (composés 1 a 8) ce qui peut, 3 priori, surprendre.
On peut penser que cette diminution d’activité in-
secticide est liée a la fragilité a 'hydrolyse des diphos-
phates, fragilité déja observée lors de I'extraction de ces
composés.

Signalons, malheureusement, que ces phosphates
d’énol, présentent par ailleurs une toxicité aigue orale sur
le rat relativement élevée (DLS0 < 6 mg/Kg) ce qui n'est
pas favorable 4 une exploitation agrochimique.

En conclusion, I'étude de la réactivité des carbanions a
phosphorylés montre que les carbanions correspondant
aux B cétophosphorothiolates ne réagissent pas comme
ceux correspondants aux S-alkanoates phosphates de
dialkyle. La délocalisation de I'énolate conduit & un
réarrangement rendant possible I'accés 4 des phosphates
d'énols particuliers.

PARTIE EXPERIMENTALE

La structure des produits obtenus a été établie au moyen des
techniques analytiques habituelles.

Les spectres IR sont enregistrés sur un appareil Perkin-Eimer
modéle 297. Les spectres de RMN proviennent d'un appareil
JEOL C60 HL en utilisant des solutions & 30% dans le chloro-
forme deutérié, le tétraméthylsilane étant pris comme référence
interne.

Les résultats de |'analyse élémentaire étant satisfaisants ne
sont pas donnés. La pureté des phosphates d’énol a été vérifié

par ccm sur plaque de gel de silice ou d'alumine et lorsque cela a
été possible (selon la structure) en chromatographie en phase
gazeuse sur un appareil Girdel équipé de colonnes chargées en
SE 30 4 10% d’une longueur de 1.50 m.

Synthése des B cétophosphorathiolates

Les esters éthyliques sont obtenus a partir de diéthyl phosphite
sodé, de soufre et d'a-halogénocétones selon le procédé décrit
par Schrader.* Les esters méthyliques s'obtiennent plus facile-
ment par condensation d'une a-halogénocétone sur le thiono-
phosphate de diméthyle et de tétraméthylammonium selon la
méthode décrite par P. Chabrier et al”

S-acétonyl phosphorothiolate diéthylique. (CH,CH,00,P(0)

2
SCH;COCH; Eb/0.02 = 108°, Rdt%: 83%, IR (film): 1732cm™";

vC-O 1265cm " yP=0; 1060 2 9%60cm': »P-O-C. RMN
(CDCly) en ppm: 1.42 (1) Ha; 2.33 (s) Hd; 3.74 (d) Hc avec
Jp_y = 15 Hz; 4.21 (q) Hb.

S-acétonyl phosphorothiolate diméthylique.
(CH,O):P(O)SCHZCOCH, Eb/0.03 = 105-110°, Rd1% 55%. IR

b
(ﬁlm) 1735cm™'; C=0; 1253 cm™': P=0; 1055 4 972cm™": P-O-
C. RMN (CDCl,) en ppm: 3.60 (d) Ha avec Jp_y = 11.5 Hz; 3.82
(d) Hb avec Jp_y; = 13.5 Hz; 2.35 (s) Hc.
S-benzolyméthyléne phosphorothiolate diéthylique.
(CH,CI;,O);P(O)SCH;COC,,H,, Eb/0.01 = 136°, Rdt% 75%. IR
a c

(film): 1682cm™: C=0; 1959 et 1580cm™": C¢Hs: 1268cm™":
P=0; 1062 4 955cm~": P-O-C. RMN (CDCl;) en ppm: 1.35 (1):
Ha; 4.18 (q) Hb; 4.32 (d) Hc avec Jp_iy = 13.3 Hz; 7.41 et 7.91 (m):
C6H5.

Synthése des phosphates d’énol 10

Méthode générale. Dans un tricol muni d'une agitation, d'un
thermométre, d'un réfrigérant ascendant relié a un bulleur et
d'une ampoule isobare, on introduit 0.05 mole d'hydrure de
sodium (débarrassé de son hilule) en suspension dans 20cm’
d’éther sec.

En maintenant la température entre 20-50°, on ajoute 0.05 mole
de 8 cétophosphorothiolate dilué dans son volume d'éther sec.
On contrdle I'addition par I'intensité du dégagement d’hydrogéne
observé au bulleur. On laisse agiter environ 1/4 d’heure aprés la
fin de ce dégagement gazeux et on y additionne 0.051 M d'halo-
génure. On note une précipitation. On abandonne environ 6 H.
On hydrolyse par addition d'eau et on extrait au chloroforme. On
séche la phase organique sur suifate de sodium. Par évaporation,
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Tableau A,
réf. . L £11m -1 by v (cpC1,) (2n pm) (Jen K,)
produit Ebjpa p = ( Yes ) 3 F %

1 123/0,05 1,4775/21  1648:C=C 3 1255:  1,41(t):CH3-C ; 4,22(q) ; C-CHz ; 2,12
P=0 ; 1038 ot 988: (s E€tal&)CH3~C ; 5,28 (a Etals) C=CH ;
P-0-C 2,28(s) : S-CH;

2 157/0,02 1,5510/20 1650:C=C ; 1280 :  1,25(td):CH3-C~0 ; 4,12(q)C~CH20 3
Pe0 ; 1585 :CeH s 7,28{m)CgH 6,05(d)OnCH avec Jp.ji=1,92

32,34 {8)S~CHj3

3 95/0,03 1,4689/21 1662 : C=C 3 2,12(s) S~CH3 ; 2,32 (a &tald) CH3-C ;
1248 : P=0 3,82(d) CH0 avec JP-H = 13,5

4 113/0,02 1,4748/21  1645:CwC ; 1268: 1,38(td)CH3-C-0 ;3 4,21{q)C-CH,-D ;2,09
P=0 3 1035 et 985: (s EtalE)CHO=C ; 5,28 (¢ Etald) C=CH;
P-0-C 2,63(q) S-CHp-C

5 Produit brut 1665:CC ; 1595 et 1,28(cd)CH3-C-0 et CH3~C-S 3 4,16(q):
1575:06H5 3 1265: C-CHp-0 ; 7,31(m)CgRs; 6,10(d): CmCH~
PO § avoe 39_8-2,4 3 2,76(q) :5-CHp~C

é 172/0,1  1,4813/19  2360:C=N ; 1635: 1,41(e):CH3~C ; 4,20(q)C-CH3; 2,18 (s
C=C ; 1265:P=0 ; &talé) :CH3-C= ; 5,42 (& EtalE)Cw=CH ;
1070 & 980:9-0-C 3,41(s) S-CHz-CN

? se dfcompose 3 la 3210 et 3280:CzCH; 1,41 (xd)CH4C-0 ; 4,29(g)0-CHy-C ; 2,19

distillation en don-
past (EtO) zr(o)scuzc
sCH

2125:C=C ; 17002
CoC ;3 1260:Ps0

s purifié 1,5713/22 3210 et 3280:C3CH;
par chromato 1665:CwC ; 1595 et
1572:06-!(5 ; 1268:
P
9 purifis 1,5084/21 1646:C=C ; 1260:
par chromato PO
10 Produit brut 1660:0=C ; 1585:
Celis 1248 £talé
PO
1 Produit brut 1661:CeC ; 1246:
PO ; 1595 et 1568
el g
12 Produit brut 1661 : C=C 3 1250:
P=(371585 et 1580:
ets
13 Produit brut 1660 : C=C 3 1248:

P=0 ; 1083 et 9,76
$1P-0~C

(s EtalE)CHy0 ; 5.48(dd)S-ChC aves
Tp(oy-212 ot Tpe =36

1,28(td)CHIC-O ;3 4,15(q)C-CHz~0 ; 2,29
(t ral&)C=CH ; 3,43(d Etalé)S-CHp-C ;
6,28{(3)C»CH-5 aveer Jl,_a-Z,S : 7,32(m):
Cels

1,48(t)CR3-C-0 3
(o &al&)CH3-C 3
3,12 et J

4,29{q)0-CHz-C ; 2,19
5,48(dd) :S~CH=C avec

Tp(oy-u" p(s)-u3r8

1,38 et 1,26(t)CH3~C~0 ; 4,18{m):C-CHy
=0 3 6,18{dd):C=CR avec JP(O)’_“-I.B et
J,(s).x-m,a 3 7,26 (m);Cels

1,29(t)CHy-C~0 ; 2,76(dd)N-CH3 avec
Jp_y?10,6 5 4,15(q)C~CH,-0 5 6,35(dd)
C=CH avec J =1,6 et J =9,2 3

7.33(m): Cgﬂg ©-5 P(s)-#

1,30(tYCH3-C~0 ; 3,92(d)CE 30 avec
Jp_16.8 1 4,19(Q)C-CHy-0 5 6,12(d)=
C=CH avec JP-—R.!’” 3 7,36(m)C Ry
1,49()CH3-C-0 ; 2,19(s Stald)CH;C-TH;

4,28(m)C-CHy-0 ; 5,42(d &talé)Cl~CH
avee J, . =9,1

p-H

on récupére les phosphates d'énol 10 répertoriés dans le Tableau
I.
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