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Die selektive Reduktion einer Carbonsidure zum entsprechenden Aldehyd sollte mit Hilfe
solcher funktioneller Gruppen gelingen, die einerseits die Sdurecarbonylgruppe so aktivieren,
daBl diese der Reduktion zuginglich wird, und die andererseits die weitere Reduktion zur
Alkoholstufe verhindern. Diese Anforderungen erfiillt die Phosphorylestergruppe P(O)(OR),.
a-Keto-phosphonsédureester 1 sind durch Umsetzung von Carbonsdurechloriden mit Phos-
phorigsiure-triestern nach (1) leicht zugénglich3.9.

R-COC1 + P(OR'); —> R-CO-P(O){OR'), + R'C1 (1)
1

Wir haben gefunden, daB «-Keto-phosphonsiureester mit NaBH4 in Wasser oder Methanol
nach (2) zu a-Hydroxy-phosphonsiureestern (2) reduziert werden. Diese spalten besonders
schnell im alkalischen Medium nach (3) in Aldehyd und Phosphorigsdureester (bzw. dessen
Verseifungsprodukte) auf. Die Zwischenstufe 2 konnte beim «-Keto-phosphonsidureester der
Zimtsdure in Substanz isoliert werden.

B o
NaBH, | 7
~—> r-¢-T(oR), (2
OH 2
oH® .
2 =—= R-CHO + HP(O)}(OR'); bzw, Folgeprodukte (3)
H®
3

Um eine Spaltung des «-Hydroxy-phosphonsiureesters 2 in Aldehyd und Phosphorig-
sdurecster zu vermeciden, arbeitet man zweckmiBig in Gegenwart eines Puffers, der ein
schwach saures Reaktionsmedium (ca. pH 6~—7) aufrechterhilt. In diesem pH-Bereich ist
einerseits die Selbstzersetzung von NaBHy noch relativ gering; andererseits liegt das Gleich-
gewicht (3) noch stark zugunsten von 2.

Vorausgehende elektrochemische Versuche zur Reduktion von w«-Keto-phosphonsédure-
estern in Methanol mit Tetramethylammoniumchlorid als Leitsalz an der Quecksilberkathode
fuhrten stets zu schwer trennbaren Substanzgemischen, in welchen weder Aldehyde noch
ax-Hydroxyverbindungen nachweisbar waren. Auf die polarographischen Untersuchungen an

1) Auszug aus der Dissertat. H. Rdder, Univ. Mainz 1967.

2} 66. Mitteil.: H. Munroe und L. Horner, Tetrahedron [London], im Druck.

3) Methoden der organ. Chemie (Houben-Weyl-Miiller), 4. Aufl., Bd. XI1/1, S. 453, Georg
Thieme-Verlag, Stuttgart (963,

4 K. D.Berlinund H. A. Taylor, J. Amer. chem. Soc. 86, 3862 (1964).
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o-Keto-phosphonestern, dic Swern und Mitarbb.5) sowie Beriin und Mitarbb.®) durchgefiihrt
haben, sei hingewiesen. Andere Reduktionsmittel, wie Lithiumaluminiumhydrid in absol.
Ather, Natriumamalgam in Methanol sowic die katalytische Hydrierung mit Raney-Nickel
ergaben geringe bzw. keine Ausbeuten an Benzaldehyd aus Benzoylphosphonsédure-didthyl-
ester.

Reduktionsversuche mit NaBHy4 in Athanol, Dioxan und Isopropylalkohol/Wasser ver-
liefen unbefriedigend. Die besten Ausbeuten wurden in Methanol/Wasser erhalten.

Uber die Abhingigkeit der Ausbeuten an Benzaldehyd von den Reaktionsbedingungen
orientiert Tab. 1.

Tab. 1. Abhidngigkeit der Reduktion von Benzoylphosphonsiure-didthylester zu Benzaldehyd
in Methanol/Wasser von der Konzentration, der Temperatur und der Zeit. Die NaBHy-
Loésung wurde zur heftig gerithrten Lésung bzw. Suspension des Benzoylphosphonats getropft

Ester Methanol NaBH, Wasser Temp. Zeit Benz'al- Benzoe-
; dehyd sidure
g ccm g ccm Min. o o
% o
9.5 15 1.6 10 25° 20 98 —
9.5 10 0.3 10 -~15° 20 41 —
12.0 30 0.09 20 —15° 20 39 —
12.0 30 0.12 10 20° 20 39 —
12.5 20 0.1 5 0° 10 — 67.8
24.2 75 7.2 50 —15° 45 51 49
5 25 2 25 —15° 20 99 1

-- == nicht isoliert.

Tab. 2 zeigt, daB3 die Ausbeuten an Benzaldehyd bei pH 6 —7 recht gut sind.

Tab. 2. Reduktion von Benzoylphosphonsiure-didthylester zu Benzaldehyd mit NaBHy in
Phosphat-Pufferldsungen bei 0°. Zeit ca. 20 Min.

Losungs- Benzal- Benzoe-
Ester Puffer pH NaBH, mittel dehyd sdure
g ccm & ccm % %
2 25 7 1 Puffer 94 0
25
2 50 6.7 1 Wasser 95 2.5
25
1 50 6.7 0.5 25 60 20
1 100 6.9 1 25 77 23
6 100 6 1.5 Wasser 63 —
50
6 10 6 2 50 51 -
3 10 ccm H,O 6—7 1 Wasser 100 —
+0.5¢g 10
KH,PO,*
5 100 ccm H,O 6—7 2 10 82 —
+0.5¢g
KH,;PO,*)

* Zugabe in kleinen Anteilen in fester Form zur intensiv geriihrten Suspension des Phosphonats.

5} B. Ackerman,T. A. Jordan, C. R. Eddy und D. Swern, J. Amer. chem. Soc. 78, 4444 (1956).
8 K. D. Berlin, D. S. Bulison und P. Ather, Analytic. Chem. 41, 1554 (1969).
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Tab. 3 zeigt an 4 Beispielen die Abhingigkeit der Ausbeuten an Aldehyd von der Natur
des Acylrestes und von den Reaktionsbedingungen.

Tab. 3. Reaktionsbedingungen bei der Reduktion einiger Acylphosphonsiure-diithylester
zu den entsprechenden Aldehyden mit NaBH,; Zeit: 20 Min., Temp. 0°

Acyl- gelost Puffer-
phosphonsiure- w:;:fr Na’BH4 in ccm Alds/hyda) zusatzb)
ester (in g) & Wasser v g
Naphthoyl-(2)-7)
6 10¢) 0.3 104 60 0
2.1 10 1.0 10 74 2
1 20 0.2 10 99 1
Cinnamoyl-7}
0.9 15 1 20 100 0
5 15 2 20 35 2.5
6 15 2 10 40 2.5
1 15 0.2 10 95 1.5
Butyryl-8)
2 10 1 20 33 1.5
2 10 0.5 20 50 2
2 10 0.25 20 100 2
p-Toluoyl-8)
1 10 0.5 20 84 1.3
10 100 5 50 33 15

a) Die Aldehyde wurden als 2.4-Dinitro-phenylhydrazone bestimmt.

® Es wurden jeweils die angegebenen Mengen festes prim. Kaliumhydrogenphosphat zugegeben.
© Methanol.

& —18°.

Zusammenfassend kann gesagt werden, daB fiir jeden Aldehyd ein Ausbeuteoptimum be-
steht, das fiir jeden Acylphosphonsiiure-diithylester durch Variation der Versuchsbedingungen
aufgesucht werden muf.

Beschreibung der Versuche

Allgemeine Arbeitsvorschrift: Zu einer intensiv geriihrten Losung oder Suspension der
Acylphosphonate in Methanol, Wasser oder Methanol/Wasser tropft man eine wiBrige Losung
von NaBH4und hilt durch anteilweises Zugeben von festem KH;POy4 einen pH von 6- -7 auf-
recht. Nach ca. 1020 Min. wird dic Reaktionslésung mit Lauge versetzt und der Aldehyd
mit Wasserdampt ibergetrieben. Der Aldehyd wird cntweder ausgedthert oder als 2.4-
Dinitro-phenylhydrazon abgeschieden und bestimmt.

Die nicht reduzierte Carbonsaure crhilt man aus dem Destillationsriickstand nach dem
Ansiduern durch Ausdthern.

7) M. Kabachnik und P. Rossiiskaja, Bull. Acad. Sci. URSS CL Sci. chim. 1945, 364, C. A.
1946, 46885.

8) B. Bride, W. Cummings und W. Pickles, }. appl. Chem. 11, 352 (1961).
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