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299. Recherches sur la formation et la transformation 
des esters XXXVII1) 

Sur la phosphonylation de quelques alcools terphniques primaires 
par Emile Cherbuliez, G. Weber, A. Yazgi et J. Rabinowitz 

(7 VII 62) 

Les esters phosphoriques aussi bien que phosphoniques des alcools terpdniques 
sont peu connus. I1 n’y a rien d’btonnant cela, car ces alcools sont particuli6rement 
sensibles aux acides et aux agents deshydratants, ce qui rend leur phosphorylation 
aussi bien que leur phosphonylation fort difficile, les rCactifs de phosphorylation 
ou de phosphonylation usuels pouvant jouer le r61e de d6shydratant kgalement. 

Nou: n’en avons pas moins tent6 de prCparer les monoesters phosphoriques et 
phdnylphosphoniques de l’isopentknol (CH,),C=CH-CH,OH et de quelques alcools 
terpkniques non cycliques. 

Les alcools terpeniques aliphatiques que nous avons trait& (nCrol, gkraniol, 
farnCsol, linalol et nirolidol) nous ont CtC fourni gracieusement par la CIBA SOCIBTE 
ANONYME 2 Bgle, alors que nous avons prCparC l’isopentknol selon LENNARTZ,), 
d’aprhs le schkma suivant : 

catalyseur 
CH2=C(CH3)-CH =CH2 + CH3COOH - CH3-C(CH3) =CH-CH,O-COCH, 

KOH 

methanolique 
____+ CH3-C(CH3) =CH-CH,OH 

Le rendement rapport6 L l’isoprhne mis en ceuvre n’6tC que de 1,574 (rendement 

Nos prockdks d’obtention des monoesters phosphoriquess) et phosphoniques 
indiqud dans la littdrature ,) : 5 %) . 

&ant bas& sur l’emploi d’anhydrides partiels (phosphoriques et phosphoniques : 
acides polyphosphoriques et phosphoniques) ou totaux (phosphoniques uniquement : 
oxydes phosphoniques de formule (R-PO,),), resp. de l’acide orthophosphorique et 
des acides phosphoniques, il nous paraissait peu probable que ceux-ci pussent nous 
conduire aux derives voulus avec de bons rCsultats. 

En effet, les alcools terpkniques que nous avons utilids, traitks respectivement 
par l’acide polyphosphorique (n = 3 env.) et l’acide pyrophdnylphosphonique (ou 
bien l’oxyde phdnylphosphonique), n’ont pas subi d’estkrification. I1 semble qu’il y 
ait surtout deshydratation de ces alcools, car dans le cas du traitement par l’oxyde 
phdnylphosphonique, on retrouve ce dernier sous forme d’acide phknylphosphonique 
et on obtient quelques gouttes d’un distillat qui ne contient plus de fonction -OH 
alcoolique. 

XXXVIe Communication: Helv. 45, 2650 (1962). 
2, T. LENNARTZ, Ber. deutsch. chem. Ges. 76, 841 (1913). 
3, V. p. ex.: E. CHERBULIEZ & H. WENIGER, Helv. 29. 2006 (1946). 
4) V. p. ex. : E. CHERBULIEZ, BR. BAEHLER, F. HUNKELER & J.  RABINOWITZ, Helv. 44,1812 (1961). 
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Or, nous avons montrk5) que des alcools tertiaires, tels que le t-butanol et le 
t-pentanol, Cgalement sensibles aux acides et aux dkshydratants, pouvaient etre 
phosphonylCs par l’oxyde phCnylphosphonique si l’on ajoute au mClange rbactionnel 
1 Cq. de base tertiaire (la pyridine particuli6rement) par Cq. d’oxyde phosphonique 
mis en ceuvre; mais que ces alcools tertiaires ne pouvaient gukre &re phosphorylks 
par l‘acide polyphosphorique quelle que firt la nature et la quantitC de la base ter- 
tiaire utilisCe. 

Ici encore, les alcools terpCniques CnumCrCs se sont laissks phosphonyler par 
l’oxyde phknylphosphonique en prCsence d’une base tertiaire forte, quoiqu’avec des 
rendements infkrieurs A ceux obtenus avec les alcools tertiaires; par contre, ils ne 
se sont 1aissi.s phosphoryler par l’acide polyphosphorique ni en prCsence de pyridine, 
ni en prCsence de trikthylamine, quelles que fussent la tempkrature de rCaction 
(50 Q 100’) et la quantitk de base utilisCe. 

Nos essais de phosphorylation du nkrol par POC1, en prCsence de pyridine n’ayant 
pas non plus abouti, nous nous sommes occupCs uniquement de la fihosphonylalion 
des alcools terpCniques dCji cites et de I’isopentCnol. 

Nous ne pensons pas que des transpositions du reste terpknique se soient produites 
durant la phosphonylation, car ces transpositions se font gCnCralement en milieu 
acide et  notre procCdC consiste justement A bloquer l’aciditC formbe en cours de 
rCaction, par la trikthylamine initialement introduite dans le mClange rCactionne1. 
D’autre part, les spectres IR. des monoesters obtenus n’ont rien rCvClC d’anormal 
par rapport B ceux des alcools terptniques de dCpart. 

Phosfihonylation de l’iso#entkol et des alcools terphniques. Si on traite ces alcools 
par l’oxyde phhylphosphonique en prCsence de pyridine, la phosphonylation se fait 
t r b  mal; par contre, en prksence d‘une base tertiaire plus forte que la pyridine, 
teIle que la trikthylamine, on obtient assez facilement les monoesters phknylphos- 
phoniques de ces alcools, quoiqu’avec des rendements dCpassant rarement 35 %. 

Pour sCparer le monoester phCnylphosphonique de l’acide phdnylphosphonique 
form6 en cours de rkaction ou provenant de l’oxyde phCnylphosphonique qui n’aurait 
pas rCagi, nous avions tirk profit de la trbs faible solubilite du ph6nylphosphonate 
de  Ca dans l’alcool Q 50%, solvant dans lequel les sels alcalino-terreux des mono- 
esters correspondants des alcools sont en gCnCral solubles4). Si ce proddk est toujours 
applicable au cas de l’isopent6nol (mCthyl-3-butbne-Z-ol-l), il ne s’applique plus & 
celui des alcools terpkniques : les sels calciques de leurs monoesters phenylphos- 
phoniques ne sont pas solubles dans l’alcool Q 50%. Dans ce cas, nous avons rCalisC 
la skparation sous forme des sels de triCthylanimonium: le sel de l’acide phCnyl- 
phosphonique est tr&s peu soluble dans l‘Cther, tandis que ceux des monoesters 
correspondants s’y dissolvent. 

0,007 8. 0,02 mole d’alcool, 0,Ol B 0,02 mole de triethylamine et  0,Ol Bq. d’oxyde phknyl- 
phosphonique (soit, pour le calcul, 0 , O l  mole de C6H,P0,) sont introduits dans un ballon et  soigneu- 
sement melanges; il y a Cchauffement e t  il est souvent nCcessaire de refroidir. Au bout de quelques 
min, on obtient generalemcnt un melange homoghne que l’on chauffe 15 i 80 h 2 100’ (tempdra- 
ture du bain), sous bonne agitation (ce qui augmente le rendement). 

Dans le cas de l’isopentdnol, on reprend le melange reactionnel pax 100 ml d’eau et  ajoute 
2 Cq. de baryte. On agite ce melange quelques min et  ajoute 1 vol. d‘ethanol. On filtre (le pr6cipit6 

5, E. CHERBULIEZ, BR. BAEHLER, A. YAZGI & J. RABINOWITZ, Gazz. chim. ital., sous presse. 
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est composB de ph6nylphosphonate de baryum et  de baryte) e t  Bvapore le filtrat B sec sous vide ; 
ce traitement est destine A Bliminer complktement la triethylamine. Le rBsidu est repris par le 
minimum d’eau et on Climine l’excks de baryum en ajoutant H,SO, diluB jusqu’h pH 8,2 env. 
On ajoute de nouveau 1 vol. d’alcool afin de pr6cipiter le ph6nylphosphonate de Ba Bventuellement 
form6 par hydrolyse, filtre e t  Bvapore le filtrat A sec sous vide. Le r6sidu remis en suspension dans 
de l’acetone, est filtre et lave avec ce dissolvant. On obtieut ainsi de l’isopentBnylLph6nyl- 
phosphonate de Ba pur. 

Pour le transformer en sel sodique, on dissout le sel barytique dans de l’eau, ajoute la quantite 
calculee de Na2S0, anhydre, filtre BaSO, form6 et Bvapore le filtrat i sec sous vide. Le rdsidu, 
constituB par de l’isopent6nyl-ph6nylphosphonate de Na pur, est s6ch6 dans le vide sur P,O,. 

Dans le cas des alcools terpinniques du Tabl. I, on reprend la masse reactionnelle refroidie par 
50 ml env. d’6ther anhydre. Si on n’a utilisC au debut qu’un Bq. de base, on en rajoute ici un second. 
Le phBnylphosphonate de triBthylammonium est pr6cipit6, alors que le sel de tri6thylammonium 
du monoester se dissout. Apres filtration, on Bvapore sous vide 1’6ther et l’excks de trikthylamine. 
Le rBsidu huileux est repris par env. 100 ml d’eau; on a m h e  le pH de la solution aqueuse 8. 5 env. 
par HC1 diluB e t  ajoute un exck d’une solution concentrBe de CaCl,. I1 se forme un prBcipit6 
volumineux de sel calcique du monoester phdnylphosphonique, retenant la majeure partie de 
l’alcool terpenique qui n’a pas rCagi. Ce prdcipite est d’abord soigneusement lave 8. l’eau (qui en- 
Eve CaC1, e t  le phhylphosphonate monocalcique Bventuellement prdsent) puis par de l’ac6tone 
qui dissout la majeure partie de l’alcool terpBnique retenu. Le risidu est encore lave B 1’Cther pour 
achever 1’Climination de l’alcool terpdnique, et enfin s6chC dans le vide sur P,O,. On obtient ainsi 
les sels calciques des monoesters phdnylphosphoniques dcs alcools terpdniques avec des rende- 
ments de 20 B 30%. 

Le farn6syLphhylphosphonate de Ca cst soluble dans l’Bther, c’est pour cela que dans ce 
cas le pr6cipitB brut initial est lave uniquement A l’ac6tone et  que l’on prend un exc&s d’oxyde 
phenylphosphonique par rapport au farnCsol (1 6q. d’oxyde pour 0,7 mole d’alcool), de sorte que 
la quantite relative d’alcool qui n’a pas rCagi et qui accompagne le prCcipit6 de farnesyl-ph6nyl- 
phosphonate de Ca est faible, si bien qu’un lavage A 1’acCtone est suffisant pour purifier ce produit. 

Les conditions de phosphonylation des alcools trait& et  les rendements en monoesters phBnyl- 
phosphoniques obtenus figurent dans le tableau 1 ; les rksultats analytiqucs sont consign& dans 
le tableau 11. 

Nous n’avons pas rCussi par cette mCthode A isoler des monoesters phenylphos- 
phoniques d’alcools terp6niques tertiaires (linalol et n4rolidol) ; nous ignorons si 
c’est la phosphonylation qui ne marche pas du tout ou bien si le monoester obtenu 
est trop labile en solution aqueuse pour pouvoir &tre is016 (comme nous le verrons 
plus tard, les monoesters phknylphosphoniques d’alcools tertiaires sont tr&s labiles 
en milieu acide). Les alcools terpkniques secondaires par contre, p. ex. le menthol, 
se laissent phosphonyler par cette mCthode (v. mCmoire suivant). 

Ixs auteurs remercient sinclrement la CIBA S O C I ~ T ~  ANONYME, B Bkle, de l’aide qu’elle a 
bien voulu leur accorder pour ce travail. 

SUMMARY 

Treated with phenylphosphonic oxide in the presence of triethylamine, primary 
aliphatic terpenic alcohols yield the corresponding phenylphosphonic monoesters. 

Laboratoires de chimie organique et pharmaceutique de 
l’Universit6 de Genkve 




