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Abstract: - Becknmnn rearrangement of OTDP salts of oximes of aromatic ketones and synthetic 
applications. Reaction between tris(dimethylamino)-phosphine, carbon tetracldoride and oximes of  
ketones leads to the corresponding Oximoxy-Tris-(Dimethyiomino)-Phosphonium salts (OTDP salts), 
which are isolated in the form of  hexafluorophosphates. These salts are solid and stable except if  they 
are completely dehydrated. Their solutions, in non polar solvents Hke CHCI3 , give Beckmann 
rearrangement at room temperature. The kinetics and mechanism have been studied by NMR. We have 
defined the conditions of  trapping of  the cationic intermediates formed in the rearrangement, leading to 
an effective synthesis of  amidines and an access to a glycoside structure using the hemiacetalic hydroxyl 
group of  sugar as nucleophile. © 1999 Elsevier Science Ltd. All rights reserved. 

Keywords : Beckmann rearrangement, Oximoxy-Tris-(Dimethylamino)-Phosphonium salts, amidines, 
Glycosylation. 

R~sun~: - La r~action entre le couple tris(dim~thylamino)-phosphine (TDAP)/t~trachlorure de carbone 
et des oximes de c~tones conduit aux sels d'Oximoxy-Tris(Dim~thylamino)-Phosphonium 
correspondants (sels d'OTDP) isol~s sous la forme d'hexafluorophosphates. Ces sels sont solides et 
stables except# si on ~limine compl~tement l'eau entratn~e au cours de leur preparation. Leur solution, 
en solvant peu polaire comrae CHCI3, donne lieu d u n  r~arrangement de Beckraann, d temperature 
ambiante. La vitesse et le m~canisme d~taill~ de l'~volution du r~arrangement ont lt~ ltablis par ~tude 
RAIN. Nous avons pu d~finir les conditions de pi~geage de l'internu~diaire cationique qui se forme. Une 
synth~se performante d'amidines a pu en d~river ainsi qu'un acc~s ~ u n e  structure glycosidique en 
utilisant l'hydroxyle h~miac~talique d'un sucre. © 1999 Elsevier Science Ltd. All rights reserved. 

I N T R O D U C T I O N  et H Y P O T H E S E S :  

Le m6canisme de la r6action de r6ar rangement  de  B e c k m a n n  ~ met tant  en eeuvre un ox ime  sous fo rme  

activ6e, es t  c lass iquement  pr6sent6 c o m m e  un acte  r6act ionnel  concert~ 2 ( s chema  1). Ceci  semble  conf i rm6 par  

la s t6r60chimie qui caract~rise g6n6ralement  ce  r6arrangement :  le g roupe  qui migre est  en pos i t ion  anti de 

l ' oxyg~ne  de l ' ox ime  3. Cependan t  il a 6t6 montr6  que  cet te  st6r60s61ectivit6 n ' e s t  pas g6n6rale. De  nombreux  

exe m ple s  montrent  qu ' une  isom6risat ion est  poss ib le  s emblan t  met t re  en oeuvre la migrat ion du groupe  en 

posi t ion syn 4. 
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Les diff~rents r6sultats montrent l'importance, dans le m6eanisme r6actionnel, de la nature du groupe 

partant s. Au cours d'un travail sur la mise au point de synth6se de tensioactifs originaux, nous avons 6t~ 

amen6s ~t envisager l'utilisation du r6arrangement de Beckmann darts nos d6marches m6thodologiques. En 

effet, nous avons 6mis l'hypoth6se clue ce r6arrangement pourrait ~tre utilis6, moyennant une "d6viation" 

convenable, pour synth~tiser des O-alkylglyeosides, ~t groupe alkyle gras, d'une fa~on simple et rapide. 

o - - H  N" ~) A c t ~ ' 8 " H  [ A c t ' ' O ' "  H 

II Act ~1 ~.. ~e 
R~ :- R:~ II C~ C~ 

R/C~R' R' R' 
I 

Act = activant I' 

I 

III 

Act'--O. " , /0  . .H 
ActOI-I R , / C = N _ R  .. ~ R_C....N.....R 

schema 1: M6canisme concert6 du r6arrangement de Beckmann 2. 

L'interm6diaire cationique III pourrait ¢:tre pi6g6 par un nucl6ophile 6 eomme par exemple l'oxyg/~ne du 

groupement hydroxyle h6miac6talique d'un sucre, dont les autres fonetions alcools sont prot6g6es. Nous 

aurions ainsi la formation d'un imidate constituant une 6tape vet's l'obtention de O-alkylglyeosides 7 pouvant 

etre tensioactifs. 

RESULTATS et DISCUSSIONS 

Preparations des sels d'OTDP. 

Nous avons d~id~ d'utiliser une forme activ~ d'oximes imitant le groupement activant du r~actif de 

couplage poptidique BOP (Hexafluorophosphate de BenzoTriazolyl-Oxy-tris(dim6thylamino)-PhosphoniumS). 

La synth~e des hexafluorophosphates d'Oximoxy-Tfis(Din~thylamino)-Phosphonium sous forme II (Sels 

d'OTDP) utilise l'action sur l'oxime I, du couple TrisDin~thyiAminoPhosphine(TDAP) 

[P(NMe2)3]/t~trachlomre de carbone [CCI4], suivie de l'6change d'anion classiquement utilis6 en chimie des 

sels d'Alkyloxy Tris(Dim~thylamino)-Phosphonium (Sels d'ATDP) des alcools 9a0 [schdma 2]. 

l-~c1~ .. cl-PY~ cch + .-.~..-n=c" r 

Y ffi NMe2 I 

R x ~ ® KPF6 R,,, ® O 
R,/~N--O---PY3, CI i, R./~N--O---PY3, PF 6 

lI Sels d' OTDP des oximes 

schdma 2: Pr6paration des sels d'OTDP II des oximes I. 
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A la solution d'oxime et de tttrachlorure de carbone en excts dans du THF anhydre a -50°C, on 

additionne goutte ~ goutte une solution de TDAP clans du THF. Apr~s r~action, on ajoute de l'eau, on laisse 

alors revenir /t temptrature ambiante. Le mtlange rtactionnel est transftr6 dans une solution aqueuse 

d'hexafluorophosphate de potassium. Le traitement, dans ces conditions, de l'oxime de la cyclohexanone, n'a 

pas permis d'isoler le sel d'OTDP. C'est le lactame correspondant qui est formt: le rtarrangement a eu lieu tits 

la formation du sel malgr6 une temptrature de rtaction de -50°C. 

Par contre, les sels d 'OTDP II  des oximes de l'acttone, l'acttophtnone, la paranitroac~tophtnone et la 

benzophtnone sous forme hexafluorophosphate sont isolts du milieu aqueux par extraction au 

dichloromtthane I°. 

Cepenclant, en RMN mH, un signal attribuable h reau accompagne les signaux dus au sel; les 

microanalyses sont toujours en 16get dtsaccord a v e c l a  structure mais ne permettent pas de quantifier la 

stoechiomttrie eau-sel car elles ne sont pas strictement 6quivalentes d'un lot ~ un autre pour un mSme sel. 

Difftrentes tentatives de stchage du solide, obtenu ~ partir de roxime de racttophtnone, sons vide pouss6/L 

50°C ou ~ temptrature ambiante, ont conduit/t la dt.composition du sel. Darts ces conditions, pour le sel II  B, 

nous avons pu identifier, dans le rtsidu, le N-phtnyl-acttamide, provenant certainement du rtan'angement et 

de l'hydrolyse substquente. 

A r t ta t  solide, conserv6 ~ temptrature ambiante, IIB reste stable pendant plusieurs mois. S i ce  solide 

est mis en solution dans le dichloromtthane, il donne lieu /~ temptrature ambiante, au rtarrangement en 

quelques heures. 

Cette dtgradation du produit a 6t6 suivie par RMN 31p et la vitesse de c.eae dtcomposition est dtcdte 

ci-dessous. Les principales caracttdstiques des sels prtparts, sont pr~senttes dans le tableau 1. 

Tableau 1 : Caracttristiques des Hexafluorophosphates d'OTDP de quelques Oximes 

oxime de d6part OTDP 

Propanone oxime II  A 

Ac6toph6none oxime I I B  

Paranitroac6toph6none oxime II  C 

Benzoph6none oxime II  D 

Rdt (%) 8 (ppm)RMN 3~p 

92 40,2 

90 41,5 

90 42 

70 41 

Pf(°C) 

126 

123 

135 

106 

Etude du Rt~arrangement: 

Les sels de type II, sont mis darts un dessiccateur sur P205 au moins pendant douze heures ~t 

temperature ambiante. La rtaction de r~arrangement est alors "suivie" par RMN 3tp pour leur solution dans 

CDCI3 ~ la concentration de 0,12 mole/L.  Dans le cas des sels IIB (ou IID), le signal, initialement unique 
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5 = 41,5 ppm (41ppm), diminue d'intensit6 et on observe simultan6ment, h 8 = 32 ppm (31 ppm), l'apparition 

d'un signal dont l'intensit6 augmente proportionnellement. Par contre, les sels IIA et IIC, darts les mSmes 

conditions, sont stables. C, eRe observation est quantifi6e par les courbes indiquant le pourcentage de sel II 

instant dam le m61ange au temps t, en fonction du temps (figure 1). 
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F i g u r e  1 : Pourcentage de sels d'OTDP II restant en fonction du temps ~ 25°C. 

L'analyse de ces courbes indique une d6composition des sels avec des demi-vies h temp6rature 

ambiante d6pendant fortement de la nature des groupements port6s par le carbone de la c6tone originelle. On 

constate que le sel d'OTDP de roxime de la benzoph6none I I D  pr6sente un temps de demi-vie de 20 minutes. 

Ce temps est de 210 minutes pour le sel d'OTDP de l'oxime de rac6toph6none II Bet  est sup6rieur h 10 heures 

pour celui de rac6tone IIA comme pour celui de la paranitroac6toph6none IIC. L'hydrolyse du milieu 

r6actionnel pernmt d'isoler le benzanilide et l'ac6tanilide attendus respectivement dans les r6arrangements de 

IID et IIB ~ c6t6 du HMPT. Pour le sel d'OTDP II A ,  nous avons poursuivi l'observation, il demeure encore 

intact apr6s 5 jours. 

Nous pouvons distinguer 3 types de compormments des sels d'OTDP des oximes: 

Le sel d'OTDP de la cyclohexanone, donne lieu au r6arrangement d6s sa formation ~ -50°C, 

probablement h cause de la tension due au carbone sp2 du groupement oxime; ce sel n'est pas isolable dans nos 

conditions de synth~se. 

Les sels d'OTDP des oximes de la propanone et de la paranitroac6toph6none (remarquons que le ph6nyl 

porte un groupe 61ectroattracteur fort) mis en solution, sont tr6s stables ~ temp6rature ambiante. 

Les sels d'OTDP des oximes de c6tones comportant au moins un groupement aromatique non substitu6, 

comme rac6toph6none ou la benzoph6none, donnent lieu au r6arrangement ~ temp6rature ambiante d6s qu'ils 
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sont plac6s en solution dans un solvant peu polaire h condition d'avoir diminu6 de fagon suffisante l 'eau 

entra/n6e par le sel au cours de sa pr6paration. 

Les solutions de tousles sels II  dans les solvants polaires sont tr6s stables. 

Pour les c6tones comportant un groupement aromatique (sels IIB et IID), le m6canisme r6actionnel qui 

semble rendre compte de la r6action de r6arrangement de Beckmann, intervenant en milieu peu polaire, serait 

le passage par un interm6diaire de type I I I '  qui se formerait par intervention d'un doublet n de raromatique. La 

r6aromatisation conduirait ensuite au cation I I I  qui porte une charge positive r6partie entre le carbone et 

l'azote. Ce cation est alors attaqu6 soit par le HMPT pour conduire au sel d 'OTDP IV selon une r6action 

6quilibr6e, soit par les mol6cules d'eau pr6sentes avec le sel ~ sa mise en solution (schdrna 3). Le signal qui 

apparait vet's ~ = 32 ppm n'est pas d0 ~ du HMPT, puisque son d6placement chimique est de 8 = 25 ppm dans 

les conditions d'observations utilis6es. De plus, l 'addition de HMPT - en cours d'6tude de la r6action de 

r4arrangement - h la solution de sel d 'OTDP IIB dans CDCI3, entra/ne la disparition du signal/l  32 ppm pour 

laisser place ~t un signal vers 28 ppm: le signal ~ 32 ppm semble donc dO h la moyenne des signaux du sel IVB 

et du HMPT dans un &tuilibre d'6change rapide. Apr~s addition d 'eau au milieu r6actionnel, les interm6diaires 

I I I  et IV seraient hydrolys6s en amide, produit classique du r6arrangement de Beckmann. 

. .  ~..C = --O-- 3 , P F 6 ~ |  t ~ (9 
me - [1 / C = N  - - -O - -PY3, P 

II B [_Me 

Y = NMe2 

Me--C=N--Ph - llI B { @ 

sel d'OTDP IV B 

/ 
(9 

:-Me----C~-N--Ph] 

{ (9 / C = N - - P h  
Y3P--O 

III' B 

~ M O e - - C ~  O + OPY3, HPF6 
NHPh 

schema 3: M4canisme du r6arrangement de Beckmann du sel d 'OTDP de l'oxime de l'ac4toph6none II B. 

Conditions de pi4geage de III : acc~s aux amidines. 

Ayant fait ces diff&entes observations, nous nous sommes propos6s de pi6ger le cation interm6diaire de 

type III  par un nucl6ophile en utilisant le d6riv6 II  B comme sel d 'OTDP. 

Nous avons alors mis en solution dans le chloroforme: (a) 1 &luivalent de sel d'OTDP II  B et 1 

&tuivalent d'octanol ; (b) 1 &tuivalent de sel d 'OTDP II B e t  1 6quivalent de morpholine. Nous avons 

hydrolys4 le milieu apr~s 6 heures de contact. Dans la r6action (a), nous avons mis en 6vidence de l'ao6tanilide, 

de l'ac6tate d'octyle V, de l'aniline et d'autres substances, non identifi6es, en petites quantit6s. Ceci indique que 

nous avons pi6g4 un interm6diaire du type I I I  B par l'octanol au fur et h mesure que le r6arrangement se 
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d6roule. Cette demi~re observation est en accord avec les r6sultats observ6s avec d'autres nucl60philes 

pi6geant l'intenn6diaire de type I I I  form6 au cours du r6arrangement de l 'oxime activ6 sous forme 

sulfonate 6"ll. Darts l'exp6rience Co), nous avons 6galement hydrolys6 le milieu r6actiormel et le produit form6 

est uniquement l'amidine VI B correspondant au pi6geage de HI B selon ie sch6ma 4. 

CH3 
N ~H ~ 

Fh~ (~ 0 CHCl 3 
Me/C:=N--O--PY3, PF6 + + OPY3 ,HPF6 

o ! /  
II B Y = NMe2 O amidine VI B 

sch6ma 4: Pi6geage de rinterm6diaire cationique par la morpholine. 

Nous avons r6alis6 la r6action selon deux conditions de stoechiom6trie en morpholine permettant 

d'observer une 6ventuelle d6pendance. La rdaction est faite sur une solution du sel II  B e t  de morpholine clans 

CDCI3 : soit avec 1 &]uivalent de sel I I  B e t  1 de morpholine, soit avec 1 &]uivalent de sel I I  B et 10 de 

morpholine. La variation de la concentration en amidine qui se forme est 6valu6e ~ partir des spectres RMN 

IH. Cela nous a permis de suivre le pourcentage de II  restant en fonction du temps. Les courbes de vitesse 

obtenues sont identiques entre elles et ~t celle obtenue pour le r6arrangement du sel seul (fig.2). Ces courbes 

montrent clairement que la concentration en morpholine n'a aucun effet sur la vitesse de formation de 

l'amidine. L'6tape initiale de r6arrangement est l '6tape d6terminante de la vitesse. 
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Figure 2: Pourcentage de sels d'OTDP II  B restant en fonction du temps a 25°C. 

Si nous rempla¢ons la morpholine par d'autres amines secondaires (tableau 2), la formation d'amidine 

se fait avec des rendements int6ressants (40 - 90%). Par ailleurs, d'apr~s les r6sultats pr6c6demment expos6s, 

seuls les oximes, comportant un groupement aromatique unique (ac6toph~none), offrent des conditions 

favorables au pi6geage du cation interm6diaire. 
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Le pidgeage par une amine primaire n'a donn6 aucun r6sultat probant: les rendements restent de l 'ordre 

de 10 ~t 12% peut-Stre en relation avec l'instabilit6 des amidines d'amines primaires en prdsence d'eau 12. Nous 

n'avons pas tent6 d'optimiser ces pr6parations. 

La formation d'amidines utilisant un r6arrangement de Beckmann a d6jh Od signal6e par Gupton et al j3. 

Ils effectuent la rdaction de r6arrangement avec I'oxime de l'acdtophdnone dam le HMPT/t 220 - 240°C. Darts 

ces conditions, un groupe dim6thylamino, provenant du solvant, conduit ~t l 'amidine correspondante en 

pidgeant l'interm&liaire cationique. C'est, it notre connaissance, la seule synth/~se d'amidines utilisant le 

r6arrangement de Beckmann qui soit signal6e. 

Tableau 2: Synth~se d'amidines d'amines secondaires par pidgeage de rintermddiaire 

du r6arrangement de Beckmann des sels d'OTDP. 

OTDP de 
ddpart 

I I B  

l i B  

l i B  

I I B  

l iB 

l i D  

amine 

morpholine 

didthylamine 

dibenzylamine 

dipropylamine 

bis(m&hoxy- 
dthyl) amine 

morpholine 

amidines Vl  

Me--C=N--Ph 
N ° 

Via 

Me--C=N--Ph 
I 
N(Et),2 

VIb 

Me-- C=N-- Ph 
I 
N(CH2Ph)2 

Vlc 

Me-- C=N-- Ph 
I 
N(Pr)2 

Vld 

Me-- C= N-- Ph 
I 
N(C2I-InOMe)2 

Vie 
Ph-- C= N-- Ph 

I 

V|f  

caractdristiques Rdt % 

solide blanc 

Pf = 82°C 80 

liquide kaki 90 

liquide phteux 
jaune 

nD= 1,556 

pate jaune 

no = 1,530 

liquide 

no = 1,538 

solide blanc 
Pf = 85°C 

62 

55 

40 

30 
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Conditions de pi~geage de III : r6action de glycosylation. 

Comme la r6activi16 nucldophile des doublets de l'oxyg~ne de rhydroxyle h6miacdtalique d'un sucre 

est sup~rieure ~ celle des doublets d'un oxyg~ne d'alcool, nous avons mis en solution simultan6ment avec IIB, 

de l 'octanol et du mannofuranose prot~gd sauf sur l 'hydroxyle hdmiac~talique. Nous n'avons pas cherchd 

isoler rirnidate de glycosyle. De l'acide hexafluorophosphorique se forme in situ et peut jouer le rSle d'activant 

de l 'imidate dans la r6action de O-alkyl-glycosylation (sct~ma 5). 

Mo 

M e / ~ N - - O - -  PY3, PF6 
- / 0 ~  ' 0 "~Ph 

IIB . . . ~ O  PF6 

imidate activ6 

imidate active. CsHIT"-OH ~ C s H I 7  O-octyl-glycoside 

. . ~  O j VII 

schema 5: O-glycosylation par l 'octanol sur l 'imidate activd du mannofuranose ~ fonctions alcools prot6g6es. 

La r6action a d16 conduite dans du THF ou dans du dichlorom6thane anhydres. Les conditions 

op6ratoires (dur6e, temp6rature de travail ) ont d16 modul6es. Nous avons effectivement pu mettre en dvidence 

la formation d'une petite quanti16 de l'octyl-O-mannofuranoside VII attendu. Sa structure a dl6 vdrifide par IR, 

RMN IH, ~3C et spectromdtrie de masse. I1 est accompagn6 de sous-produits nombreux dont racdtate d'octyle 

et du sucre de ddpart. La purification a 616 rdalisde par chromatographie. Malheureusement, le rendement de 

rop6ration (25% dans le meilleur des cas) reste faible pour pouvoir exploiter efficacement cette mdthode de 

synthbse, d'autant que les r6sultats sont difficilement reproductibles. 

CONCLUSIONS et PERSPECTIVES: 

Nous avons montr6 que les hexafluorophosphates d'OTDP des oximes sont g6n6ralement isolables. Les 

sels d'OTDP des oximes de cdtones aromatiques non substitudes, sont isolgs stables et le restent ~ l'dtat solide. 

La stabili16 des sels est fortement augment6e par l 'eau qui inhibe le r6arrangement. Si le sel d 'OTDP est 

totalement sdchd soit par une augmentation de temp6rature, soit par mise sous vide poussd plusieurs heures, il 

se d6compose en donnant essentiellement les produits du r6arrangement de Beckmann. Leur solution en milieu 

polaire conduit dgalement au r6arrangement de Beckmann, ~ temp6rature ambiante. L'dtape de migration du 

groupement aromatique est d&erminante de la vitesse. Pour les sels de cdtones comportant des aromatiques 

substituds, la facili16 du rdarrangement semble tr~s sensible aux effets dlectroniques des substituants, des 

investigations dans ce sens sont en cours actuellement. Si le r6arrangement est r6alis6 en pr6sence d'amines 

secondaires, il conduit h la formation d'amidines avec des rendements intdressants (40 h 90%). Notre 
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hypoth/;se de drpart qui visait l'acc~s ~t des O-alkylglycosides tensioactifs par utilisation du rrarrangement de 

Beckmann se rrv~le possible. La solution darts le THF du sel d'OTDP de l 'oxime de l'acrtophrnone, en 

prrsence d'un sucre protrg6 ~ groupe hydroxyle hrmiacrtalique libre et d'un alcool gras, conduit au O- 

alkylglycoside correspondant mais les rendements sont faibles et la rraction demande des conditions de mise 

en oeuvre relativement drlicates. Enfin, une autre limite h l'utilisation de ce syst~me rractionnel est le manque 

de possibilitrs de contrSle de la st&6ochimie du glycoside form6 dans l 'rtat actuel de nos drmarches. Dans la 

mrthode aux imidates, utilisant comme rractif initial le trichloroacrtonitrile, il est possible d'effectuer ce 

contrrle par simple choix des conditions oprratoires 14'15. Nous poursuivons nos investigations sur cette 

rraction de glycosilation et sur le pirgeage de l'interm&liaire cationique de type III  par d'autres nuclrophiles. 

Notamment le pirgeage par l ' ion azoture nous semble intrressant car il peut permettre l'acc~s ~t la structure 

trtrazole 16. Ce type de structure peut apporter un effet anti-13-1actamase 17. Ceci rentre dans le cadre de nos 

travaux portant sur la mise au point de molrcules tensioactives et antibiotiques en srde [3-1actame 18" 19 

Partie Exprrimentale. 
Tous l e s  solvants sont de qualit6 "anhydre" et sont utilisrs sans autre purification except6 le 

trtrahydrofurane (THF) qui est distill6 sur benzophrnone/sodium. Le drroulement des tractions et la puret6 
des produits sont 6valurs par CCM sur silice (Merck, Kieselgel 60 F254). Les purifications sont effectures par 

flash chromatographie sur colonne de gel de silice. Les points de fusion sont drterminrs avec un appareil 

61ectrothermique (ELECTROTHERMAL) et ne sont pas corrigrs. Les RMN du proton (IH), du carbone (13C) 
et du Phosphore (31p) sont enregistrres, grnrralement en solution dans CDCI 3, sur un spectrom~tre Bruker 

AM 400 ou AC 250. Les drplacements chimiques 8 sont reportrs en ppm par rapport au t&ramrthylsilane 
(TMS) en rrf&ence interne pour les spectres IH et 13C. Pour les spectres de 31p ~t 250 MHz, ils sont en ppm 
par rapport ~t H3PO4 en rrfrrence exteme. Les spectres IR sont enregistrrs sur Perkin-Elmer 580D ou 1600 

FTIR, les positions des signaux (Vmax) sont en cm -l. 

1) Preparations des sels d'OTDP de type Ih 

Protocole g~n~ral pour la preparation des hexafluorophosphates d'Oxy-Tris(Dim~thylamino) Phosphonium 

des oximes de type II. 

Dans un rracteur tricol, muni d'un thermom~tre, d'une ampoule de coulre et d'un syst~me d'agitation, 

on introduit 2.10 -2 mol d'oxime et 3 6quivalents de CC14 dans 50 mL de THF. Le rracteur est maintenu dans 

un bain thermostat6 h -50°C, et on met en place un balayage de diazote sec. Un 6quivalent de TDAP dans 50 
mL de THF sec est ajout6 goutte h goutte, pour 6viter toute 616vation locale de temprrature ; l'adjonction se 
rralise en 15 minutes environ. Apr~s une heure de rraction sous forte agitation, on verse 20 mL d'eau et on 
laisse revenir ~t la temprrature ambiante. Le mrlange est verst dans une solution saturre en 
hexafluorophosphate de potassium. Le prrcipit6 qui se forme ~ ce stade est filtr6 sur verre frittr, lav6 par 3 fois 
50 mL d'rther puis conserv6 ~ temperature ambiante et h rabri de la lumi~re dans un dessiccateur. 
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Hexafluorophosphate d'ac~tonoximoxy-Tris(Dim~thylamino) Phosphonium) IIA: Me2C=N-O- 

P[N(Me)2]3, PF6, Solide blanc, Pf = 126°C; Rdt = 92%; IH RMN 2,9 (d., J=10Hz, 18H) ; 2,47 (s. 6H); 31p 
RMN 40,2; I.R. : 1013; 1194et 1321. 

Hexafluorophosphate d'ac~toph6nonoximoxy-Tris(Dim~thylamino) Phosphonium) liB: 
Ph(Me)C=N-O-P[N(Me)2]3, PF6, Solide blanc, Pf = 123°C; Rdt = 90%; 1H RMN 7,62(2H) ; 7,48 (3H) ; 2,9 

(d. J=10Hz, 18H) ; 2,47 (s. 3H); 31p RMN 41,5; I.R. : 1018; 1183 et 1319. 

Hexafluorophosphate de para.nitroac~toph~nonoximoxy-Tris(Dim~thylamino) Phosphonium) IIC: 
O2N-C6H4(Me)C=N-O-P[N(Me)2]3, PF6; Solide orange, Pf = 135°C; Rdt = 90%; IH RMN 8,30(2H) ; 8,10 

(2H) ; 2,96 ( d., J = 10 Hz, 6H) ; 2,62 (s.3H); 31p RMN 42; I.R. : 1015; 1200 et 1348. 

Hexafluorophosphate de benzoph~nonoximoxy-Tris(Dim~thylamino) Phosphonium) liD: Ph2C=N-O- 

PIN(Me)2]3, PF6 ; Solide blanc, Pf = 133°C; Rdt = 70%; 1H RMN 7,50(10H); 2,9 (d. J=10Hz, 18H) ; 31p 
RMN 41; I.R. : 1014; 1180 et 1318. 

2) Mesure des vitesses de r~arrangement des sels d ' O T D P  
Dans un tube RMN haute r6solution, 0,15 millimoles du sel d 'OTDP sont dissoutes dans un m61ange de 

2,1 g ( 1,57 mL) de dichlorom~thane distill~ et 0,5 g (0,33 mL) de chloroforme deut6ri~. L'analyse RMN est 
alors effectu6e ~ intervalle de temps r~gulier. 

3) Preparations des amidines de type VI: 

Protocole g~n~ral pour la preparation des amidines de type VI.: 
On introduit dans un r6acteur 5 mmol de sel d'hexafluorophosphate d'OTDP II  et un 6quivalent (5 

mmol) de l'amine secondaire choisie. On laisse sous agitation pendant 24 h ~ la temperature ambiante. Le 
m~lange, lav~ ~t reau, est s~ch~ et le solvant ~vapor6. On purifie le produit par chromatographic sur gel de 
silice Geduran Si60 Merck (~luant : AcOE0. 

N.ph~nyl-N'-morpholino-ac6tamidine Via: Solide blanchfitre, Pf -- 82°C; Rdt = 80% ; IH RMN 7,23 (t, 
2H); 6,95 (t, 1H) ; 6,7 (d, 2H) ; 3,73 (t, 4H) ; 3,48 (t, 4H) ; 1,83 (s, 3H); I.R. : 1616 et 1591 ; Analyse 
616mentaire pour CI2HI6N20 (M: 204,27) exp (calc.): C% 70,27 (70,56) ; H% 7,81 (7,89) ; N% 13,51 (13,71). 

N-ph~nyI.N',N'.diEthyl-ac~tamidine VIb: Liquide kaki; Rdt = 90%; 1H RMN 7,25 (t, 2H) ; 6,95 (t, 1H); 

6,72 (d, 2H) ; 3,4 (q, 4H) ; 1,9 (s, 3H); 13C RMN: 156; 152,2; 129 ; 123 ; 121; 42,6 ; 15,2 ; 14 ; I.R. : 1608 et 
1589; Analyse ~l~mentaire pour CI2H~sN20 (M: 190,28) exp (calc.): C% 75,41 (75,74) ; H% 9,32 (9,53); N% 
14,33 (14,72). 

N-ph~nyI-N',N'-dibenzyi-ac~tamidine VIc: Liquide jaune p~teux; nv= 1,556, Rdt = 62%; 1H RMN 7,39 (m, 

12H) ; 7,10 (t, H) ; 6,92 (d, 2H) ; 4,79 (s, 4H) ; 2,1 (s, 3H); 13C RMN: 157,2; 152,4 ; 139 ; 129 ; 127,7 ; 
122,6; 121,9 ; 50,52 ; 15,3 ; I.R. : 1617 et 1590 ; Analyse ~l~mentaire pour C22H22N2 (M: 314,43) exp (calc.): 
C% 8,32 (8,04) ; H% 7,23 (7,05); N% 8,52 (8,91). 

N-ph~nyl -N',N'.dipropyl-acEtamidine Vd: Liquide pfiteux jaune, nv= 1,530 ; Rdt = 55%; IH RMN 7,25 (t, 
2H) ; 6,95 (t, 1H) ; 6,73 (d, 2H) ; 3,3 (t, 4H) ; 1,9 (s, 3H) ; 1,68 ppm (m; 4H) ; 0,95 (t, 6H); 13C RMN: 
156,1 ; 153 ; 129 ; 123,8 ; 121,4; 50,2 ; 21,95 ; 15,2 ; 11,9; I.R. : 1611 et 1590 ; Analyse ~l~mentaire pour 
CI4H22N2 (M: 218,34) exp (calc.): C% 76,83 (77,01) ; H% 9,99 (10,16); N% 12,62 (12,83) 
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N.ph~nyl-N',N'-di-(2,m~thoxy)~thyl-ac~tamidine Vie: liquide roux nD= 1,538; Rdt = 40%; 1H RMN 

7,25(t, 2H) ; 6,95 (t, 1H) ; 6,71 (d, 2H) ; 3,60 (m, 8H) ; 3,39 (s, 6H); 2 (s, 3H); 13C RMN: 156 ; 151,8 ; 
128,2; 121,8 ; 120,7; 70,7 ; 58,3; 48,1 ; 14,5; I.R. : 1621 et 1585 ; Analyse 616mentaire pour CI4HI2N202 (M: 
250,34) exp (calc.): C% 67,11 (67,17) ; H% 8,79 (8,86); N% 10,94 (11,19) 

N - p h ~ n y l - N ' - m o r p h o l i n o - b e n z o y l a m i d i n e V l f  : Solide blanc ; Pf = 85°C; Rdt = 30%; IH RMN 7,25(m, 3H); 
7,15 (m, 2H) ; 6,95 ( t, 2H) ; 6,70 ( t, lid); 6,50 (d, 2H) ; 3,3 (m, 4H) ; 3,7 (m, 4H); I.R. : 1611 et 1590 ; 

Protocole pour la preparation de l' octyl-2,3:5,6-Di-O-isopropylid~ne-ot-D-mannofuranoside VII. 
Darts 70 mL de dichlorom6thane anhydre, on dissout 5 mmol. de sel d'OTDP liB et un &tuivalent (5 

mmol.) de 2,3:5,6-Di-O-isopropylid~ne-ct-D-mannofuranose ainsi que 1 6quivalent d'octanol (5 mmol.): on 
ajoute 8 g de tamis mol6culaire pil6 et dess6ch6 dans une 6tuve. Le m61ange r6actionnel est agit6 ~ temp6rature 
ambiante pendant 24 heures. On filtre le tamis et le filtrat est lav~ par une solution aqueuse satur6e en 
NaHCO3, on s~che sur MgSO4 et le solvant est chass6 par ~vaporation sous vide. Une purification par 
chromatographie sur silice (61uant hexane / AcOEt: 90/10) permet d'obtenir VII ; Rf = 0,45 (hexane). 

octyl-2,3:5,6-Di-O-isopropylid#ne-vt-D-mannofuranoside VII liquide jaune ,nD = 1,445, Rdt = 25%; 1H 
RMN 4,96(m, 1H) ; 4,77 (dd, 1H, J = 4Hz et 7Hz) ; 4,56 (d, IH, J = 7Hz) ; 4,39 (m, 1H); 4,06 (m, IH) ; 3,59 ( 
m, 2H) ; 3,55 (m, 2H), 1,55 (s, 3H) ; 1,43 (s, 3H) ; 1,37 (s, 3H) ; 1,31 ( s, 3H) ; 1,28 (m, 12H) ; 0,88 (t, 3H); 

13C RMN: 112,9 ; 109,9 ; 106,9 ; 85,5 ; 80,6; 80 ; 73,6 ; 68,1 ; 67,5 ; 65,0 ; 32,1 ; 29,7 ; 29,6 ; 27,2; 26,3 ; 
26,2 ; 25,4 ; 23,0, 14,5, I.R. : 1469 et 1370. 
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