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Synthesis of Dialkyl (% )-cis-1,2-Epoxy-3-oxoalkylphosphonates—Phosphono-
mycinanalogues

Treatment of dialkyl-3-oxo-1-alkenylphosphonates 1 with 0s0,—H,0,
affords the (£ )-threo-glycols 2, which were characterised as their corresponding
diacetates 8. The derivatives 2 were transformed into the mono-{tert-butyl-
dimethylsilylether)-compounds 4 and 5. Subsequent treatment with p-toluene-
sulfonyl chloride yields 6 and 7, which can be converted to (X )-¢cis-1,2-epoxy-3-
oxoalkylphosphonates 8 with tetrabutylammonium fluoride (TBAF). Some-
times the trans-derivatives 9 can be found just as the tosyloxyphosphonates 11
and 12 as by-products. In two cases the 1,2-dicarbonyl compounds 10 were
obtained.

{ Keywords: Hydroxylation of (£ )-3-Oxo-1-alkenylphosphonates by 0sOy; 1,2-
Dihydroxy-3-oxo-alkylphosphonates, transformation to 1,2-epoxy-3-oxoalkyl-
phosphonates)

Einleitung

Im Laufe der beiden letzten Jahrzehnte isolierte man aus natir-
lichen Quellen eine Reihe von Phosphonsiuren?!, denen man vor allem
im Hinblick auf manche interessante antibiotische Wirkungen ver-
stirkte Aufmerksamkeit schenkte. Dies wird mit ihrer Féhigkeit in
Zusammenhang gebracht, bei manchen Enzymmechanismen als Kon-
kurrenten zu natiirlichen Phosphaten wirkungsvoll auftreten zu kon-
nen, da man sie bisweilen als isostere Analoga zu letzteren betrachten
kann?, in denen an die Stelle einer P—0O-Bindung eine P—C-Bindung

* Herrn Kollegen Prof. Dr. E. Ziegler zum 70. Geburtstag gewidmet.
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tritt. In letzter Zeit hat man auch Einblick in den biochemischen
Umwandlungsmechanismus einer P—O-Bindung in eine P—C-Bin-
dung gewonnens3.

Einen besonderen Stellenwert unter den Phosphonsduren nimmt
das 1969 entdeckte Phosphonomycin? ein, das als Konkurrent zum
Phosphoenolpyruvat die Mureinsynthese in vielen gram-positiven und
gram-hegativen Bakterien hemmt® Diese Erkenntnis war auch der
Grund fiir die Durchfiihrung mehrerer Synthesen von Phosphonomyein
selbst® und von verschiedensten Strukturvarianten?, darunter wurden
viele in Patenten® mit bisweilen unbefriedigendem® Beweismaterial
verdffentlicht.

Bei Betrachtung aller bisher beriicksichtigten Variationen einzelner
Molekilparameter dringte sich die Frage nach der Syntheseméglich-
keit jener bisher unbekannten Analoga des Phonomyecins auf, in denen
sich an Stelle der cis-standigen Methylgruppe ein beliebiger Acylrest
befindet. Die Carbonylfunktion bietet zudem noch im Bedarfsfall
Gelegenheit fiir weitere strukturelle Abwandlungen. Im folgenden
berichten wir iber unsere Untersuchungen zur Realisation dieses
Konzepts.

Ergebnisse

Als niitzliche Ausgangsbasis bot sich die von uns kirzlich dar-
gestellte Klasse der 3-Oxo-1-alkenylphosphonate!? an.

Naturgemi entstehen bei den fiblichen zur Anwendung gelangenden
Synthesemethoden jeweils nur Racemate. Die Herstellung der enantiomeren
Strukturanaloga wird Gegenstand kiinftiger Untersuchungen sein.

Als Methode der Wahl erschien uns zunichst eine cis-Hydroxylie-
rung mittels 0sO,—H,0,11. Die auf diese Weise hergestellten (£ )-threo-
Glykolderivate 2 sind in Schema 1 zusammengefafit.

An Stelle der Formylverbindung!? wurde jedoch das Diethylacetal-
derivat 2e hergestellt. Zur weiteren Charakterisierung mit Hilfe der
NMR-Spektren (vgl. exp. Teil) wurden jeweils die Diacetylderivate 3
hergestellt.

Bei der NMR-Analyse fallt die Tatsache auf, dal die meisten
J 1y p-Kopplungen deutlich hohere Werte (bis zu 10 Hz) aufweisen als die
Jopu p-Kopplungen. Dies entspricht in Uberelnstlmmung mit Lit.13 den
Erwartungen, daff im Gegensatz zum iblichen Trend in PB-substituierten
Phosphonaten in der Regel geminale 31P-'H-Kopplungen gréfler als vicinale
31P-1H-Kopplungen sind13¢. Die voraussetzungslose Zuordnung der Kopplun-
gen lieB sich vor allem anhand der Verbindungstypen 2e und 3 e vornehmen.
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Hier verfiigt ja das 2-H iber drei Kopplungspartner, 1-H, 3-B und P. Es
erscheint daher in der Form ddd, wihrend sich 1-H erwartungsgeméaf als
dublettisches Dublett prasentiert. Unter Beriicksichtigung der noch zusétzlich
korrelierbaren chemischen Verschiebungen fir 1-H und 2-H ordnen wir per
Analogie auch den Verbindungen 2a—2d und 3a—34d, in denen ja das eben
erwihnte 3-H als Monitor fehlt, etwa die gleichen Kopplungskonstanten und
chemischen Verschiebungen zu.

Schema 1
0

(€1 (R20), B- cHecH-cam R w202y 20},P 4
2 = —2 £ 5. (%)-threo- (R°0),P-CHIOH CH{OHIC(X}Y) R
1 2
Acy0 Q
2 ——f————= () threo- (R20},P-CH(OAC) CHIDAC) C{XIY) Rl
Pyridin
3
1,2,3 R! R? X,Y
a CHy (CHy,CH | X=Y=0
b (CH3)2CH OZHS X=Y=0
[3 CGH5 (CH3)2CH X=Y=0
d CHy0 (CH4)5 CH | X=Y=0
e H CoHg X=Y= O0C,He

Diese (£ )-threo-Glykole 2 sollten dann tber eine geeignete Aktivie-
rung von einer der beiden Hydroxylgruppen durch eine von der
anderen Hydroxylgruppe ausgeléste Nachbargruppenreaktion zu den
entsprechenden Oxiranen umgewandelt werden. Die stereochemische
Bilanz einer solchen Sequenz besteht demnach in einer Umkehr der
urspriinglich zueinander frans-stdndigen Acyl- und Phosphonestersub-
stituenten in eine relative cis-Anordnung in Epoxid. Auf Grund einer
erst kiirzlich gefundenen direkten Umwandlung von 1,2-Glykolen in
Oxirane mit Hilfe von Triphenylphosphan-Azodicarbonsidureester!d
gemdl Schema 2 wurde auch im vorliegenden Fall an eine analoge
Vorgangsweise gedacht.

Schema 2

®
OH O/P(C6H5)3
TPP/DEAD -3P0 \J
/e _COOEt - NH-fiH
N-NH 4 0

OH OH (hokt
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Bemerkenswerterweise kommt es dabei aber nicht zur erwarteten
Epoxidbildung.

Wir versuchten daher eine im Prinzip analoge Reaktionsfolge mit
deutlich geAnderten Randbedingungen durchzufiihren, wobei eine aus-
gepragte Energiesenke den gewiinschten Reaktionsablauf herbeifiihren
sollte. An Stelle der OH-Gruppe, die als intramolekulares Nucleophil
fungieren sollte, wurde statt des Wasserstoffs eine fert-Butyldimethyl-
silylgruppe?’ eingefiihrt, welche dann mit F~ unter Freilegung eines
O-Anions entfernt werden sollte, und an Stelle von O—P* (CgH;)s
(Schema 2) als Abgangsgruppe sollte nun eine Tosyloxygruppe fun-
gieren. Zu diesem Zweck stellten wir die im Schema 3 zusammenge-
faBten partiellen1® Silylierungsprodukte 4 und 5 her, die sich bisweilen
chromatographisch voneinander trennen liefen (4a/5a und 4e/5e). Mit
Hilfe der typischen, schon oben erwdhnten 1-H,P- bzw. 2-H,P-
Kopplungskonstanten, im speziellen der im Fall von 4e und 5e
auftretenden dd- und ddd-Aufspaltungsmuster und bei zusétzlicher
Berticksichtigung der erwartbaren chemischen Verschiebungsinkre-
mente bei der nachfolgenden Tosylierung zu 6 und 7 konnte man die
jeweilige Position der terf-Butyldimethylsilylgruppe eindeutig im Sinne
der angegebenen Strukturen ermitteln (vgl. exp. Teil.).

Schema 3
2
0 — T 0
: )
(4)-threo- (R20),P-CH(OH) CHIOSE) CXIY)R] (%)-threo- (R20),P-CH(OSZI CHOHICIXNYI R
4 5
TsCl/ Pyr ‘ TsCl/ Pyr
0 0
"
{*)-threo-(R20k,P-CH (OTs) CH(OSZ) CIX)Y) R {#)-threo-(R20},P-CH{0S %) CH(OTS) C{X)Y)R!
6 z

Die chromatographische Auftrennung in die einzelnen O-Tosyl-O-silyl-
Verbindungen 6 und 7, soferne man nicht schon von vorher aufge-
trennten Monosilylverbindungen 4 bzw. 5 ausgegangen war, gelang fiir
6a/7a, 6b/7b und 6e/7e. Die so hergestellten und in ihrer Struktur
zugeordneten Derivate wurden nun entweder als Reinstoffe 6a, 6b, 6e,
7a, 7b, 7e oder als Gemische 6¢/7¢ und 6d/7d mit Tetrabutyl-
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ammoniumfluorid!?” (TBAF) umgesetzt. Das so freigelegte Alkoxy-

anion kann nun in einer Nachbargruppenreaktion zur gewilnschten cis-
Fpoxidstruktur 8 (Schema 4) fithren.

Schemn 4
Q Q
¢ (R201,P  COAVR! (R201,P  H
W\ / {H H\_/ xRt
0 0
8 s
L Q
{RZ0),P CH, COCOR! 0
S g
(R20},P-CH(OTs} CH{OH) CIXKY)R' 1
z
J 9
(R20),P-CHIOH) CHIOTSICIXKYIR! 12
|
fur die Vertreter a-d: X=Y=0
fire: X=Y=0CHg
Produkte (Ausbeute in%) Ausgangsmaterial
R £ 39 ® 1 2| §7
a CHg [ Y !
7 % o2 I s !
87 351 | 22 7 /1 6 B 1
D (CHylCH | & 2/ 4 / 1
7 8 25 /W /
c CeHs 67 (54) | 5 6 28 [/ 15 5
d CHyO 6754 |15 + 1 &8 25 3
e H [ 80 1 1 2 3
7 B4 P22 /

Urspringlich wurde angenommen, dal sowohl von den Isomeren 6 als
auch von 7 bzw. vom Gemisch der beiden Komponenten aus immer die
gleiche Menge cis-Kpoxid 8 gebildet wurde. Schema 4 lehrt jedoch, daB
dies nicht der Fall ist. Es werden némlich bisweilen sogar trans-
Epoxyverbindungen 9(9a, 9b und 9¢) neben anderen Verbindungen

76 Monatshefte fiir Chemie, Vol. 113/10
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10—12 gebildet, wenn man vom Isomeren 7 ausgeht. Die Unter-
scheidung zwischen den cis- und trans-Epoxyverbindungen 148t sich
eindeutig anhand der J i 5 yg-Kopplungen treffen.

In den cis-Epoxiden 8 betriigt die Kopplungskonstante der beiden benach-
barten cis-stdndigen Oxiranwasserstoffe in Ubereinstimmung mit anderen
Literaturangaben4? 4,7 bis 5,3 Hz, wihrend dieselbe in den stereoisomeren
trans-Verbindungen 9 nur 2,6 bis 2,7 Hz betrigt18. Besonders auffallend an den
Oxiranen 8 und 9 sind die groBen /; iy p-Kopplungskonstanten von 26—30 Hz
wihrend hier die Wechselwirkung zwischen P und 2-H mit 3—6 Hz besonders
niedrig ausfallt.

Auf die im Schema 4 noch angefiihrten Produkte 10—12 wird
anschlieBend niher eingegangen. )

Diskussion

Kine befriedigende Erklarung der vorliegenden Resultate hat fol-
gende Fakten zu berticksichtigen:

1. Fir die Bildung der c¢is-1,2-Epoxy-3-oxo-alkylphosphonate 8
stellen die Edukte 6 die bessere Ausgangsbasis dar. Besonders auffallig
tritt dies am Isomerenpaar 6e und 7e in Erscheinung.

2. Die trans-1,2-Epoxy-3-oxo-alkylphosphonate 9 werden jeweils
nur — soferne sie iiberhaupt entstehen — von den Edukten 7 aus
gebildet.

3. Nicht ubersehbar ist jeweils die Entstehung groferer Mengen der
2-Monotosyloxyverbindungen 12, wenn die KEdukte 7 zum Einsatz
gelangen. Im Gegensatz dazu scheinen die stellungsisomeren 1-Mono-
tosyloxyverbindungen 11 bei der Umsetzung von 6 mit TBAF in weit
geringerem Ausmaf auf.

4. Die jeweilige Gesamtbilanz der isolierten Produkte laBt einen
deutlichen Abflull an offensichtlich nicht isolierbaren Reaktionspro-
dukten erkennen.

Bei niherer Betrachtung der unmittelbar aus der durch das F-
ausgelosten Primérattacke auf 7 zu erwartenden Zwischenstufe 7 A
(Schema 5) kann man erkennen, dal} als Alternative zur oben er-
wiahnten Nachbargruppenreaktion auf das die Tosyloxygruppe tragen-
de C-2 an den wohlbekannten!® energetisch und entropisch begiin-
stigten Angriff auf den Phosphonatphosphor unter Bildung der Zwi-
schenstufe 7B zu denken ist. 7B kann schlieflich tiber die bekannte
Phosphonat-Phosphatumlagerung® via 7C unter Elimination des
Tosylations in das sicherlich labile Enolphosphat 7D ibergehen, das
sich unter den tblichen Aufarbeitungsbedingungen (vgl. exp. Teil) der
Isolierung entzieht.
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Das Tonenpaar 7B bzw. anch 7 A kann aber auch einen Hofmannartigen
Zerfall unter Bildung des Endproduktes 12 erleiden. Grundsitzlich
kann es von 7B aus auch zu einer Epimerisation am C-2 kommen und
iber das Gleichgewicht 7B =7 A kann dann sowohl 8 als auch 9

Schema 5
(C4Hg), NF 9
I —F (RZO)ZP—(‘:H—CH(OTS)O(XXYW — 8 bzw. 9
!
- 0o NICHg),
i
9@
= [R20;P~ CH-CH(OTSICIXNY)R!
~( NG Hg3 + CHg) 0 N(CHgly
L yi=3

% e
(R20) 5P O/cﬁlcmom COOVIR!
7C

l -750°

208 1
{R20),P-0CH=CH-C(X)(Y)R
7D

entstehen. DalB es das C-2 ist, an dem sich sehr wahrscheinlich die
Protonabstraktion und der Konfigurationswechsel abspielt, glauben
wir aus der Tatsache ableiten zu konnen, dafl aus 7e, in dem die
Acidifizierung am C-2 durch die Diethylacetalanordnung aufgehoben
ist, kein trans-Epoxid gebildet wird. Aus7d, in dem sich an dieser Stelle
eine Estergruppe befindet und damit die Acidifizierung ebenfalls noch
deutlich geringer ist als bei Ketonen, wird auch nur ein cis-Epoxid 8d
gebildet. Nur aus den Edukten 7 a—7 ¢ entstehen dementsprechend die
Gemische 8a—8¢ und 9a—9c.

Bei einer analogen Betrachtungsweise der Umsetzung der Edukte 6
mit TBAF bieten sich die im Schema 6 wiedergegebenen Zwischen-
stufen an.

Als Konkurrenzreaktion zur Oxiranbildung scheint hier die Wittig-
Horner-Olefinierung mit der Zwischenstufe 6 B auf, aus welcher dann

76%
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die Enoltosylate 6 C entstehen konnen, die sich bei der Aufarbeitung
natiirlich der Isolierung entziehen. Der letztgenannte Reaktionsweg
mit seinem viergliedrigen Ring ist bekanntlich?! entropisch nicht mehr

Schema 6
{C;Hg), NF Q
% L (RROLP-CHIOTSICH-COOYIR!  ——= 8
“wsiF 9 eN(CyHg),
6A
l ! < NiCHgh3 + CyHg )
69 o
CH=CH C (XI(Y)R % (RZO)ZP\/CH\,CH—C(X)(Y)R1 ' 11
0Ts - :p§0 (C,HalN |
4Hal,
6C ® OTs 68

80 beglnstigt wie eine Dreiringbildung. Damit erhdlt aber die von 6 aus
zu den cis-1,2-Epoxy-3-oxophosphonaten 8 fithrende Nachbargrup-
penreaktion grundsétzlich eine bessere Bildungschance als im Falle der
oben diskutierten Edukte 7.

Das Ausbleiben einer frans-Epoxid-Bildung 9 wird verstdndlich,
wenn man bedenkt, daf der Wasserstoff von C-2 (vgl. oben) als Triger
des Alkoxidsauerstoffs kaum fiir eine weitere Protonabstraktion — als
Voraussetzung fir einen Konfigurationswechsel — in Frage kommt.
Der deutlich geringere Anteil an den Monohydroxyverbindungen 11
bedarf auf Grund der bisherigen Erérterungen keines Kommentars
mehr.

Die gelegentliche Entstehung des Verbindungstyps 10 146t sich aus
einer Vorstufe 11 durch die bekannt leichte Eliminationstendenz einer
in B8-Stellung zu einer Carbonylgruppe befindlichen guten Abgangs-
gruppe erklaren. Im Fall von R! = Phenyl kommt es zur Bildung von
28% 10. Die Verbindung 10¢ entsteht im twbrigen auch wenn man
versucht, aus der Verbindung 2 ¢ das Ditosylat herzustellen22.
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Férderung im Rahmen des Projektes 996, dem Fonds zur Férderung der
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bzw. 4009.
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Experimenteller Teil

Die Destillationen wurden im Kugelrohr durchgefiihrt; als Siedepunkt ist
die jeweilige Luftbadtemperatur zu verstehen. — Die Schmelzpunkte wurden
mit einem Kofler-Gerdt bestimmt und sind unkorrigiert. — Fir die Dunn-
schichtchromatographie (DC) wurden Fertigplatten mit Kieselgel 60 Fyy der
Fa. Merck verwendet. Die Detektion der Substanzen erfolgte bisweilen unter
der UV-Lampe, durch Bedampfen mit Jod oder auch durch Besprihen mit
einer Losung von KMnO, in Aceton. Zur Saulenchromatographie (SC) unter
Normaldruck wurde Kieselgel der KorngroGe 0,063—0,2 mm, zur Mitteldruck-
chromatographie (MDSC) Kieselgel der Korngrofie 0,040—0,063 mm der Fa.
Merck verwendet*. — Die Aufnahmen der 60 MHz-!H-NMR-Spektren erfolg-
ten mit einem Varian-Gerdat EM 360, die der 100 MHz-1H-NMR-Spektren mit
einem X1.100. 250 MHz-'H-NMR-Spektren wurden mit einem Bruker-Spek-
trospin WM 250-Gerat erhalten. Als Losungsmittel wurde dabei Deuterio-
chloroform verwendet. Als innerer Standard diente bei silylierten Verbin-
dungen Chloroform, in allen anderen Fiallen Tetramethylsilan (7'MS). Die
chemischen Verschiebungen (3) werden in ppm, die Kopplungskonstanten (/)
in Hertz angegeben. Fiir die Massenspektren diente ein Spektrometer Varian
CH 7, fir die IR-Spektren stand ein Perkin-Elmer-377-Spektrometer zur
Verfugung.

Allgemeines zur Darstellung der Edukte 1

Die Verbindungen 1a, 1b und le wurden gemidfl Lit.1% dargestellt.
Triisopropylphosphit wurde nach Lit.2 hergestellt. Benzoylvinylehlorid (1-
Chlor-3-0x0-3-phenylprop-1-en) wurde nicht nach Lit.2%, sondern analog dem
Acetylvinylchlorid (1-Chlor-3-oxobut-1-en)?3.26 wie in Lit.27 und28 beschrie-
ben, ausgehend vom Saurechlorid durch Einleiten von Acetylen in Gegenwart
von Aluminiumehlorid in einer Ausbeute von 55% erhalten.

( E )-3-( Diisopropoxyphosphoryl ) -acrylsiuremethylester (1 d)

1d wurde gemal Lit.?® in einer Ausbeute von 64% hergestellt,

(£ )-3,3- Diethoxy-prop-1-en-1-yl-phosphonsdurediethylester (1 e)

Um zur Verbindung le zu gelangen, wurde der Weg nach Lit.12 ein-
geschlagen. Das 2,3-Epoxyprop-1-yl-phosphonat wurde jedoch nicht nach
Lit.7¢ hergestellt, sondern durch Umsetzung von Allylphosphonat? mit Meta-
chlorperbenzoesiure (MCPBA) gewonnen. Die Aufarbeitung erfolgte analog
Lit.3L. Das 2,3-Epoxy-prop-1-ylphosphonat wurde mit Natriummethylat zum
(£)-3-Hydroxy-prop-1-en-1-ylphosphonat isomerisiert und mit Pyridinium-
chlorochromat3? zum (£)-3-0xo-prop-1-en-1-ylphosphonsiurediethylester oxi-
diert.

3.26g (17mmol) (£)-3-Oxo-prop-1-en-1-ylphosphonsiurediethylester in 35ml
absol. Ethanol wurden mit 2 Aquiv. Orthoameisensiurecthylester und 2
Tropfen konz. Schwefelsaure versetzt. Nach 16 h wurde im Vak. das Losungs-
mittel entfernt, der Riickstand in absol. Ether aufgenommen und mit etwas
festem Bicarbonat gerithrt. Der Etherrickstand wurde im Kugelrohr bei

* Der Verlauf der Chromatographie wurde mittels DC mit der bei den
einzelnen Verbindungen angegebenen Laufmittelmischung iberpriift.
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70--75°Cj0,01 Torr destilliert. — Ausb. 3,56 g (79%). — Ry = 0,40 (Methylen-
chlorid/Essigester 1:1) bzw. 0,67 (Methylenchlorid/Aceton 1:1). — IH-NMR
(250 MHz): 8=123 (t, 6H, O—CH,CHy; J=175), 1,34 (t, 6H,
CH;—CH,—0—P; J =17,), 3,55 (q, 2H, CH3—CH,—O0; J =7,5), 3,63 (q, 2 H,
CHy—CH,—0; J =7,5), 4,10 (quint, 4 H, CHy—CHy,—0—P; J gy = J srp = 7.5),
5.03 (dd. 1H; J35=3,5, J3 5 p=3,0), 6,08 (dd, 1H; J; , =18, J 1 p=20), 6,63
(Add, 1H; Jo3=35, Jo1 =18, Joy p=23). — IR (CHCly): 3000 (CH=0),
1220 (P=0), 1040 (P—0—C), 970 em-! (CH =CH, trans). — MS (70 6V, 50 °C):
mje =267 (2%, M +1), 265 (3%, M-1), 237 (35%, M-29), 221 (100%, M-45).

Oy, HosO5P (266,3). Ber. 49,62 HS8,71 P 11,63.
Gef. 49,58 H8,54 P 12,54.

Allgemeines zur Darstellung der Diole 2

15 ml Hy0y-Losung (35%) werden in 500 ml Ether gelost und anschlieend
mit NayS0, getrocknet. 10 mmol Phosphonat werden in einem 11 Rundkolben
mit ca. 50 ml trockenem Ether verdiinnt und 5 ml einer 1proz. Lésung von 0sO,
in Ether zugegeben. Sobald Dunkelfarbung eintritt, wird mit 400ml der obigen
etherischen Hy0,-Losung versetzt; dann laft man 19 bis 24h (bei 1d 3 Tage)
verschlossen bei Raumtemp. im Dunkeln stehen. Im Falle einer erneuten
Dunkelfirbung gibt man noch einige ml der etherischen HyO,-Lésung dazu, bis
der helle Farbton bestehen bleibt. Das Ende der Reaktion erkennt man anhand
einer DC-Probe. Das Losungsmittel wird im Vak. bis 30 °C entfernt und der
verbleibende Riickstand einer Saulenchromatographie (45 x 4 ¢cm) mit einer
Mitteldruckanlage (1,5—1,7bar) unterworfen. Laufmittel: Methylenchlorid/
Aceton 3:1.

1,2- Dihydroxy-3-oxobut-1-ylphosphonsdurediisopropylester (2a)

Rp=0,13 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,48 (Methylenchlorid/Aceton
1:1). — Ausb. 78%,. — Schmp. 52—54 °C. —1H-NMR (250 MHz): 3 = 1,38 [d,
12 H, (CH;),—CH; J = 6.8],2,32 (s, 3 H, CH;—CO), 3,88 (m, 2 H, OH), 4,32 (dd,
1H; J15=19,J gp=126),442 (dd, 1H; J, , =19, Jog p=45), 4,82 [m,
2H, (CH,),—CH]. — TR (CHCL): 3400 (OH), 1725 (C=0), 1220 (P=0),
1010 em—L (P—O—C). — MS (70eV, RT): mfe =269 (0.3%. M +1), 225 (9%,
M-43), 183 (14%, M-85), 167 (10%, M-101), 141 (100%, M-127).

CoHy OGP (268,2). Ber. C44,77 H 7,89 P 11,55.
Gef. (44,83 H7,85 P11,41.

1,2- Dihydroxy-4-methyl-3-oxopent-1-ylphosphonsiurediethylester (2h)

Rp=0,16 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,39 (Methylenchlorid/Aceton
7:3). — Ausb. 65%. — *H-NMR (250 MHz): §=1,15 [d, 6 H, (CH;),CH;
J=THz], 1,38 (t, 6 H, CH;—CH,—O0; J =17.3], 3,035 [sept, 1 H, (CH;),CH;
J =17,0], 4,24 (quint, 4 H, CH;—CH,—O; J gy =J gp="7.3), 4,31 (m, 2 H, OH),
441 (dd, 1H; J,,=18,Jygp=121),4,62 (dd, 1H; J; , =18, Jog p=4.8).
— IR (CHCL,): 3400 (OH), 1720 (C=0), 1225 (P=0), 1030 cm—! (P——0—C).
— MS (70eV, 40°C): mfe =269 (0,44%, M + 1), 197 (84%, M-71), 169 (34%,
M-99), 141 (52%, M-127), 43 (100%). — CioHy O6P (268,2).

1,2-Dilydroxy-3-oxo-3-phenylprop-1-ylphosphonsdurediisopropylester (2¢)

Rp=0,16 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,36 (Methylenchlorid/Aceton
2:1), 0,54 (Methylenchlorid/Aceton 1:1). — Ausb. 84%,. — Schmp. 9496 °C.
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— 1H-NMR (100 MHz): 3=1,38 [d, 12 H, (CH,),CH; J =6,5], 4,24 (dd, 1 H,
Jip=18, Jigp=12), 436 (m, 2H, OH), 4,85 [dsept 2H, (CH;),CH;
JHn =65, Jup=15], 5,46 (dd, 1H, Jo1=18, Joygp=58), /,5und 7,93
(Aryl-H)., — IR (CHCL): 3440 (OH), 1690 (C=0), 1910 (P=0), 1000 cm-t
(P-—0—C). — MS (70eV, 80°C): mfe =331 (0,24, M + 1), 225 (20%, M-105),
183 (20%, M-147), 141 (96°%, M-189), 105 (100%).

CsHos06P (330.3). Ber. C54,54 H7,02 P9,38.
Gef. C54,19 H6,89 P9,63.

2.3- Dihydroxy-3- (ditsopropoxyphosphoryl ) -propionsiuremethylester (2d)

Ry =0,16 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,41 (Methylenchlorid/Aceton
1:1). — Ausb. 68%. — Schmp. 86—88°C. — 'H-NMR (60 MHz): 3 = 1,38 [d,
12H, (CH3),CH; J=6,5], 3,83 (s, 3H, CH0), 428 (dd, 1H; J,3=55,
J3.1,p =13), 4,60 (dd, 1H; J35=55, Jogp=5,5), 470 (m, 2H, OH), 4,82
[sept, 2 H, (CH;),CH; J = 6. 5]. — IR (CHCl,): 3370 (OH). 1760 (C=0), 1210
(P=0), 1000 cm~! (P—0—C). — MS (70eV, 60°C): 285 (2,7%, M +1), 225
(19%, M-59), 183 (55%, M-101), 141 (93%, M-143), 111 (100%).

C1oH00,P (284.2). Ber. (4225 H7,45 P 10,90.
Gef. C42,31 H7,45 P 10.86.

3.8-Diethoxy-1,2-dihydroxyprop-1-ylphosphonsiurediethylester (2 e)

Rp=0,12 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,42 (Methylenchlorid/Aceton
11y, — Aush. 57%. — H-NMR (250 MHz): 3=1,24 (t, 3H, CH;CH, 0,
J=17.0), 1,26 (t, 3H, CH;—CH,0; J:?,O), 1,37 (t, 6 H, CH;—CH,0—P;
J=72), 3,50 (m, 2H, OH), 3,63 (m, 2H, CHyCH,—O0), 3,79 (m, 2H,
CH;CH,—0), 3,92 (ddd, 1H; J; , =13, J23_63 Jo g p=>5.9), 4,19 (quint,
2H, CHyCH;—O—P; Jgu = JHP 72),421 (dd, 1H; Jy,=13,J  p=10.3),
424 (quint, 2H, CH;CH;—O0-—-P; Jpg= JHP—-72) 464 [d, 1H,
CHCH)CH(OC,H; ), 1; J35 =6,3). — CHH230 P (266,3).

Allgemeines zur Darstellung der Diacetate 3

120 mg 2 werden in 1ml trockenem Pyridin geldst und mit 1 ml Acetan-
hydrid versetzt. Man belédf3t entweder 24 h bei Raumtemp. oder erhitzt 1h auf
60°C. Danach entfernt man Pyridin und Acetanhydrid bei 0,1 Torr unter
Vorschaltung einer Kaltefalle und filtriert den Riickstand iber eine Siule
10 x 1,5 cm mit 20 ¢ Kieselgel mit Methylenchlorid/Essigester 1:1.

1-( Duisopropoxyphosphoryl ) -3-oxobutyl-1.2-diacetat (3 a)

Rp=10,31 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb 84%,. — 'H-NMR
(60MHz): 3=1,32 [d, 12H, (CH;),CH; J =6.6], 2,10 (s, 3H, CH34CO~(‘)
2,20 (s, 6 H, CHy—CO—0—C), 4, ,75 [sept, 2 H, (CHg))CHWO*“P J =6,6],5,52
(dd, 1H; J; 5 =23, JZHP—40) 5,78 (dd, 1H; Je1=23,J gp=145). — IR
(CHCly): 1760 und 1740 (C=0), 1260 (P=0), 1000 cm1 (P—O0—C). — M8
(70eV, RT): mfe (5%, M-59), 267 (7%, M-85), 251 (14%,, M-101) und 43 (100%,).

CiaHosOsP (352,3). Ber. C47,73 H7,15 P8.79.
Gef. C47,50 H7,05 P9,14.
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1-{ Diethoxyphosphoryl ) -4-methyl-3-oxopentyl-1,2-diacetot (3b)

Ry=0,40 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 75%. — IH-NMR
(250 MHz): 3=1,06 und 1,18 [jeweils d, 3 H, diastereotope CHg-Gruppen von
(CH3),CHCO;; J =17], 1,35 und 1,38 (jeweils t, 3 H, diastereotope CHz-Gruppen
von P—O0-CH,CH;; J =7,7), 2,12 (s, 3H, CH;—CO0), 2,21 (s, 3 H, CH;—CO0),
2,88 [sept, 1 H, (CH;),CH—CO; J =17,0], 4,2 (quint, 4 H, CH;0—CH,—0—P;
JHH = JHP = 7,7), 5,71 (dd, 1 H; J1,z = 2,25, JQ—H,P = 4,3), 5,81 (dd, i H;
Jon =225, Jy g p=135). — IR (CHCly): 1755, 1740, 1725 (C=0), 1210
(P=0), 1030cm™t (P—0—C). — MS (70eV, 40°C): 353 (0,4%, M + 1), 293
(7%, M-59), 239 (21%, M-113), 223 (60%, M-129), 152 (100%, M-200).

CraHy505P (352,3). Ber. C47,73 H7,15 P 8,79.
Gef. 047,44 H747 P9,11.

1-( Duisopropoxyphosphoryl ) -3-oxo-3-phenylpropyl-1,2-diacetat (3 ¢)

Rp=0,34 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 33%. — 1H-NMR
(60MHz): $=1,35 [d, 12H, (CH;),CH; J =6,3], 2,12 (s, 3H, CH;C0), 2,22
(s, 3H, CH5C0), 4,83 [sept, 2H, (CH;),CH—0—P; J=6,3], 5,77 (dd; 1 H;
-]1’2 = 3;0, JI-H,P = 15), 6,435 (dd, IH J2,1 = 3,0, JQ-H,P = 5), 7,57 und 7,97 (I’I’l,
5H, Aryl-H). — IR (CHCl): 1760 und 1710 (C=0), 1210 (P=0), 1000 crm!
(P—0—C). —MS (70eV, 60°C): mfe = 355 (2,7%, M-59), 271 (4%, M-143), 207
(9%, M-207), 105 (100%).

CroHyOgP (414,4). Ber. C55,07 H6,56 P7.47.
Gef. (54,63 H6,27 P7,04.

2.,3-Dracetoxy-3-( diisopropoxyphosphoryl ) -propionsiuremethylester (3d)

Rp=0,55 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 98%. — H-NMR
(100MHz): $=136 [d, 12H, (CH;CHO—P; J=6,5], 2,14 (s, 3H,
CHz—CO0), 2,21 (s, 3 H, CH3—CO), 3,75 (s, 3 H, CH;—0—C0), 4,80 [sept, 2 H,
(CH3),CH—0—P; J =6,5],5,50 (dd, 11, J, 5 =2,4, Jo g p=4), 5,70 (dd, 1 H;
J39=24, Jagp=14). — IR (CHCl;): 1760 (C=0), 1235 (P=0), 1000 cm
(P—0—C). —MS (70eV, 50 °C): mje = 369 (0,8%, M + 1), 327 (5%, M-41), 309
(11%;, M-59), 267 (309, M-101), 225 (78%,, M-143), 183 (100%,).

O HysO0P (368,3). Ber. (45,65 H 6,84 P8A4L.
Gef. C45,13 H 6,97 P8 45.

1-{ Diethoxyphosphoryl)-3,3-diethoxypropyl-1,2-diacetat (3 e)

Rp=0,32 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 60%. — Sdp.
90°C/0,01 Torr. — *H-NMR (250 MHz): 8 =1,17 und 1,20 (jeweils t, 3H,
diastereotope CHs-Gruppen von Diethylacetalgruppierung; J =7,2), 1,31 und
1,32 (jeweils t, 3 H, diastereotope CHs-Gruppen von CH;CH,0—P; J =7,2),
2,16 (s, 3H, CH;—CO), 2,19 (s, 3H, CH;—CO0), 3,5 und 3,7 (jeweils m, 2 H,
diastereotope CHy-Gruppen von Diethylacetalgruppierung, 4,16 [m, 4 H,
CH;CH,—0—P), 448 (d, 1 H, CH—CH—CH(OCy3H;),; J5 3 =6,6], 5,48 (ddd;
1H; J,,=26 und Jy5=66 Joyp=36), 568 (dd, 1H; Jy, =286,
Jigp=132). — IR (CHCL): 1760 (C=0), 1200 (P=0), 1035cm!
(P—0—C). — MS (70eV, 50°C): mje =339 (2%, M-45), 325 (2%, M-59), 279
(4%, M-105), 251 (9%, M-133), 237 (9%, M-147), 103 (100%).

C15HaOpP (384,4). Ber. C46,87 H7,60 P 8,06.
Gef. €46,70 H7,62 P8,70.
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Allgemeines zur Darstellung von 4 wnd 5

In Abdnderung zu Lit.15P werden 5mmol Diol in 15ml trockenem DM F
geldst, mit 2 Aquiv. Imidazol (subl.) versetzt und bei 0°C 1,5 Aquiv. (7,5 mmol)
teri-Butyldimethylsilylchlorid unter Rithren zugegeben. Nach mindestens 24 h
(Raumtemp.) wird das Losungsmittel bei 0,01 Torr unter Vorschaltung einer
Kaltefalle bei 40 bis 50°C entfernt, der Riickstand mit Wasser/Ether
behandelt, die Wasserphase abgetrennt, zweimal ausgeethert und iiber Na,SO4
getrocknet. Der Rickstand wird der Chromatographie an einer Séule (45 x 4)
mit Methylenchlorid/Essigester 3:1 bei 1,5—1,7 bar unterworfen.

1-Hydroxy-2-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -3-oxobut-1-ylphosphonsdurediisopropyl-
ester(4a)

Rp=0,42 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,68 (Methylenchlorid/Aceton
1:1). — Ausb. 14%. — Schmp. 87—89°C. — 1H-NMR (60 MHz): § =0,10 und
0,18 (jeweils s, 3 H, diastereotope SiCH;z-Gruppen), 0,97 (s, 9 H, ¢-Butyl), 1,37
[d, 12 H, (CH,),CH—0—P; J = 6,5],2,27 (s, 3 H, CHy—C0), 342 (m, 1 H, OH).
3,95 (dd, 1H; J; 5 =28, Jy g p=11,3), 4,37 (dd, 1 H: J,, =28, Jp g p=82),
4,80 [sept, 2 H, (CHy),CH—0—P; J = 6,5]. — IR (CHCly): 3400 (OH), 1720
(C=0), 1255 (P=0), 1000 cm~1 (P—O0—C). — MS (70eV, 40°C): mje = 383
(0,25%, M +1), 339 (5%, M-43), 325 (1%, M-57), 241 (100%).

Cr6HasO0sPS1 (382,5). Ber. 50,24 H 9,22 P§,10.
Gef. 50,53 H9,05 P8.47.

2-Hydroxy-1-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -3-oxobut-1-ylphosphonsdiure-
diisopropylester (5a)

Rp=0,34 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,63 (Methylenchlorid/Aceton
1:1). — Ausb. 25%,. — Schmp. 75—77°C. — 1H-NMR (60 MHz): 3 = 0,07 und
0.19 (jeweils s, 3 H, diastereotope SiCH;-Gruppen), 0,88 (s, 9 H, {-Butyl), 1,34
[d, 12 H, (CH),CH—0—P; J =6,5]. 2,30 (s, 3 H, CH;—C0), 3,61 (m, 1 H, OH),
432(dd, 1H;J,,=23,J,5p=12),436 (dd, 1H; Jy; =23, o5y p=9),475
[sept, 2H, (CH3),CH—O—P; J=6,5]. — IR (CHCl;): 3460 (OH), 1725
(C=0), 1250 (P=0), 990 cm~* (P—0—C). — MS (70eV, 40 °C): mje = 339 (3%,
M-43), 325 (6%, M-57), 283 (21%, M-99), 241 (100%).

C16Hys04PS1 (382,5). Ber. 050,24 H9,22 P8,10.
Gef. 50,34 H9,02 P833.

1-Hydroxy-4-methyl-3-oxo-2- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -pent-1-ylphosphon-
sdurediethylester (4b) und 2-Hydroxy-4-methyl-3-ozxo-1-(tert-butyldimethyl-
silyloxy ) -pent-1-ylphosphonsdurediethylester (5b)
Rp=0,41 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,28 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 642, (4b+5b). — Das 'H-NMR-Summenspektrum

(250 MHz) entsprach den FErwartungen. Mengenverhilinis: 4b:5b=1:2.
Oy Has O PSI (382,5).

1- Hydroxy-3-oxo-3-phenyl-2- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -prop-1-ylphosphon-
sdureditsopropylester (4 ¢)

Rp=0,54 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,35 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 35%. — 1H-NMR (250 MHz): § = 0,05 und 0,10 (jeweils s,
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3H, diastereotope SiCH3-Gruppen), 1,94 (s, 9H, ¢-Butyl), 1,32 [d, 12H,
(CH;),CH—O0—P; J=6,7], 3,02 (m, 1H, OH), 406 (dd, 1H; J,,=23,
Jigp=104), 475 [sept, 2H, (CH3)CH—O—P; J=6,7], 547 (dd, 1H;
J12=23, Jogp=8,0), 745, 7,57 und 7,98 (5 Aryl-H). Gy Hj,04PSi (444.6).

2-Hydroxy-3-oxo-3-phenyl-1-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -prop-1-ylphosphon-
sdurediisopropylester (5¢)

Ryp=10,48 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,29 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 28%. — Schmp. 90—92°C. — 1H-NMR (250 MHz):
8 =—0,37 und —0,025 (jeweils s, 3 H, diastereotope SiCHs-Gruppen), 0.80 (s,
9H, +-Butyl), 1,36 [d, 12H, (CH),CH—O-—P; J=6,1], 3,74 (m, 1 H, OH),
4,33 (dd, 1H; Jyp=12, Jygp=87), 4,78 [sept, 1H, (CH3)20H~O —P;
J =6,1], 4,90 [sept 1H, (CH3)ZCH~OﬁP J =6.,1], 5,53 (dd, 1 H; J21—12
Joqmp=62), 7,48, 7,61 und 7,96 (5 Aryl-H). CyH3,04PSi (444 6).

3-Hydroxy-3-( diisopropoxyphosphoryl )-2- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -propion-
sauremethylester (4d)

RF=O,45 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 27%. — 1H-NMR
(250 MHz): 3 =0,105 (s, 6 H, CH;—Si), 0,92 (s, 9H, ¢-Butyl), 1,33 [d, 12H,
(CH3),—CH— OﬁP J=6,6],277(dd, 1H, OH; J3HOH—108 Jaup=43),
3,74 (s, 3H, CH;—0—CO0), 410 (ddd, 1H Jo5=2.3, J3H,OH—108
Japp=108), 4,60 (dd, 1H; J35=23, Jopgp=>5.85), 4,75 [sept, 2H,
(CH3),CH—O—P; J =6,6]. — Beim D,0-Austausch verschwindet das Signal
bei 2,77 ppm. Das Signal bei 4,10 ppm erscheint als dd mit den Kopplungs-
konstanten Jy 3 = 2,3 und Jgg p = 10,8 Hz. C;H3;0,PSi (398.5).

2-Hydroxy-3- (diisopropoxyphosphoryl ) -3-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -propion-
scuremethylester (5d)

Rp=0,39 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 21%. — Schmp.
73—75°C. — TH-NMR (250 MHz): 8 =0,0 und 0,15 (jeweils s, 3 H, diastereo-
tope SiCH;-Gruppen), 0,81 (s, 9H, t-Butyl), 1,33 [d, 12H, (CH3);CH—0—P;
J=173],3,10(d, 1H, OH; ;Jomom =9,2), 3,66 (s, 3 H, CHz—0—CO0), 4,35 (dd,
1H; Jy3=106, J3gp=89), 458 (ddd, lH; J32=16, Jogon=92
Jogp=60), 4,78 [sept, 2H, (CH;),CH—O—P; J=73]. — Beim D,0-
Austausch verschwmdet das Slgnal bei 3,10 ppm. Das Signal bei 4,58 ppm
erscheint als dd mit den Kopplungskonstanten J32=16und Jo 5 p=6,0 Hz.
ClGH35O PS] (398 5)

3,3-Diethoxy-1-hydroxy-2- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -prop-1-ylphosphon-
sdurediethylester (4 e)

Rp=0,44 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,25 (Methylenchlorid/Essig-
ester 5:1). — Ausb. 25%. — IH-NMR (250 MHz): § = 0,09 und 0,11 (jeweils s,
3 H, diastereotope SiCH;-Gruppen), 1,20 und 1,21 (jeweils t, 3 H, diastereotope
(OH;-Gruppen von Diethylacetalgruppierung; J=7,2), 131 (t, 6H,
CH;—CH,0—P; J=174), 326 (d, 1H, OH; J;p OH= 9,5), 3,67 (m, 4H,
CH;—CH;—0—C), 3,94 (ddd 1H; Jy1 =20, Jy3=64, Jopgp=14,2), 4,06
[ddd, 1H, CH(CH)%H—P] 4,16 (quint, 4H, CH;—CH,—0—P;
Jyua=Jgp="T74), 452 [d, 1 H, CH(CH)—CH(OCHyCHjz)y; J3 o = 6,4]. — Das
Signal bei 3,26 ppm verschwindet mit D0, das Signal bei 4,06 liegt unter dem
Quintett bei 4,16 ppm und wurde nicht aufgeldst. C;,H50,PSi (414,6).
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3,3-Diethoxy-2-hydroxy-1- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -prop-1-ylphosphon-
saurediethylester (5e)

Rp=029 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,12 (Methylenchlorid/Essig-
ester 5:1). — Ausb. 35%. — Schmp. 87—89°C. —1H-NMR (250 MHz): § = 0,10
und 0,17 (jeweils s, 3 H, diastereotope SiCH;-Gruppen), 0,89 (s, 9H, ¢- Butyl)
1,18, 1,22, 1,31 und 1,33 (jeweils t, 3H, diastereotope CHj-Gruppen von
Diethylacetalgruppierung und Ethoxygruppen am P;J=71und7.3),262(,
1H, OH; Jogop="T7.1), 3,67 (m, 4H, CH;—CH,—0—C), 3,93 (dddd, 1 H;
Jio=15 Jogou=T1 J32=72, Jogp=53), 414 (m, 4H
CHgCH, 0 —P), 427 (dd, 1H; Jy5=15, Jyyp=82), 447 (d, 1H;
J3 2 =7,2). — Das Signal bei 2,62 ppm Verschwmdet mit D,0, das Signal bei
3,98 erscheint als ddd mit J; 5 =15, J5, =72 und Jo iy p=5.3). Cl7H3907P81
(414,6).

Allgemeines zur Darstellung von 6 und 733

2 mmol Hydroxyphosphonat 4 bzw. 5 oder 4 + 5 werden in 2 ml trockenem
Pyridin (1 ml/mmol) gelést und bei 0°C 1,7 Aquiv. Tosylchlorid zugegeben.
Zunichst wird gerthrt, bis sich alles geldst hat, dann 1468t man 6 Tage bei 0°C
stehen. Pyridin wird im Vak. entfernt, der Rickstand in Ether/Wasser
aufgenommen, die wilirige Phase noch zweimal ausgeethert und tiber Na,S0,
getrocknet. Der Rickstand wird zur Reinigung bei 1,5 bis 1,7 bar mit einer
Sdule von 24 x 3em und dem Laufmittel Methylenchlorid/Essigester 5:1
chromatographiert.

3-0x0-2- (tert-butyldimethylsiloxy )- 1 -tosyloxybut-1-ylphosphon-
sdurediisopropylester (6a)

Ry =0,67 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,76 (Methylenchlorid/Aceton
1:1). — Ausb. 50%,. — Schmp. 68—69 °C. —1H-NMR (250 MHz): § = 0,02 und
0.10 (jeweils s, 3 H, diastereotope Si—CHj-Gruppen), 0,88 (s, 9 H, ¢-Butyl), 1,20
[d, 12 H, (CHy),CH—0—P; J =6,5], 2,15 (s, 3H, CH;—C0), 2,40 (s, 3 H, CH;-
Aromat), 4,35 (dd, 1H; J21~4 7, JQHP-10 6), 4,60 . [m, 2H,
(CH3) CH—0—P], 4,97 (dd, 1H J19—47 Jigp=11,6),7.3 und 7,8 (Jewells

2 H 4 Aryl H J 8) CZBH4108PSSI (536 /)

3-Oxo-1-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -2-tosyloxybut-1-yl-phosphon-
sdurediisopropylester (7 a)

Rpwie 6a. — Aush. 40%,. — *H-NMR (250 MHz): 8 = 0,0 und 0,10 (jeweils
s, 3H, diastereotope SiCHs-Gruppen), 0,85 (s, 9H, ¢-Butyl), 1, 20 [d, 12H,
(CH3)CH—0—P; J =65}, 2,22 (s, 3H, CH;—CO), 240 (s (s, 3H, CH;3-Aromat),
4,24 (dd, 1H; J, 3 =4,6, JlHP—IOG 4,60 [m 2H, (QH3)7CH 0—P], 4,91
(dd, 1 H; J21-46 Jomp="10),7.3 und 7.8 (jeweils d, 2H; J = 8, 4 Aryl H).
CZSH4108 SSI (036 7)

4-Methyl-3-oxo-2-(tert-butyldimethylsilyloxy ) - 1-tosyloxy-pent-1-ylphosphon-
sdurediethylester (6b)

Rp=0,62 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,35 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1). — Ausb. 28%,. — 1H-NMR (250 MHz): § =0,09 (s, 6 H, CH;—Si),
0,93 (s,9H, ¢ Butyl) 1,08 und 1,11 [jeweils d, 3 H, diasterestope CHy-Gruppen
von COCH(CHg) =6,7]. 1 24 und 1,29 (]ewells t, 3, diastereotope CHj-
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Gruppen von CHyCH,—O0—P; J =7 2), 2,45 (s, 3 H, CH;3-Aromat), 3,05 [sept,
1 H, (CH3),CH—CO; J =6,7), 4,07 (m, 4 H, CH;—CH,—0—P), 4,77 (dd, 1 H;
Jo1=39,Joqp=156),510(dd, 1H;J,,=39,Jy 5 p=118),7,35 und 7,83
(jeweilsd, 2H; J =8, 4 Aryl H}. Im Falle der Verbindung 6 b ebenso wie bei 7b
ist die Jo i p-Kopplung groBer als die /4.y p-Kopplung. Die vorgenommene
Zuordnung der Substituenten ergibt sich jedoch eindeutig auf Grund der
chemischen Verschiebungen. Co3Hy OgPSSi (536,7).

4-M ethyl-3-oxo-1- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -2-tosyloxy-pent-1-ylphosphon-
saurediethylester (7h)

Rp=0,57 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,28 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1). — Ausb. 50%. —1H-NMR (250 MHz): § = 0,10 und 0,16 (jeweils s,
3 H, diastereotope SiCH-Gruppen), 0,89 (s, 9 H, #-Butyl), 1,02 und 1,06 [jeweils
d, 3H; J =67, diastereotope CHz-Gruppen von COCH(CH;),], 1,21 (t, 6 H,
CH;—CH,0—P; J=70), 244 (s, 3H, CHz-Aromat), 2,97 [sept, 1H,
(CH3),CH—CO; J=6,7], 410 (m, 4H, CH;CH,—O0—P), 4,38 (dd, 1H;
J12=42,Jyipp=95),527dd, 1H; Jy; =42, Jo g p=158), 7,34 und 7,83

5

(jeweils d, 2H; J =8, 4 Aryl H). Vgl. Anmerkung bei 6 b. Cy3H,, 0;PSSi (536,7).

3-0x0-3-phenyl-2-(tert-butyldimethylsilyloxy )-1-tosyloxy-prop-1-ylphosphon-
saurediisopropylester (6¢) und 3-Oxo-3-phenyl-1-(tert-butyldimethylsilyloxy ) -
2-tosyloxy-prop-1-ylphosphonsiurediisopropylester (7 ¢)

Rp=0,73 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,45 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1), 0,27 (Methylenchlorid/Essigester 20:1). — Ausb. 87% (6e+7¢). —
Das TH-NMR-Summenspektrum (250 MHz) entsprach den Erwartungen. Men-
genverhéltnis 6 c:7c =5:4. Gy H;30,PSSi (598,8).

3-( Ditsopropoxyphosphoryl ) -2- (tert-butyldimethylsilyloxy )-3-tosyloxypropion-
scuremethylester (6d) und 3-( Ditsopropoxyphosphoryl)-3-(tert-butyldime-
thylsilyloxy ) -2-tosyloxypropionsiuremethylester (74d)

Rp=0,63 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,46 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1). — Ausb. 86% (6d-+7d). — Das 'H-NMR-Summenspektrum
(250 MHz) entsprach den Erwartungen. Mengenverhiltnis: 6d:7d=5:4.
Cy3Hy OgPSSI (552,7).

3,3-Diethoxy-2- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -1-tosyloxy-prop-1-ylphosphon-
saurediethylester (6e)

Rp=10,62 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,45 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1). — Ausb. 57%. — 'H-NMR (250 MHz): § = 0,06 und 0,08 (jeweils s,
3 H, diastereotope SiCHz-Gruppen), 0.85 (s, 9 H, {-Butyl), 1,18, 1,20, 1,22 und
1,26 (jeweils t, 3 H, diastereotope CHz-Gruppen von Diethylacetalgruppierung
und Ethoxygruppen am P; J =72), 2,41 (s, 3 H, CHz-Aromat), 3,60 (m, 4 H,
CH34H2‘04) 404: (quint, 4 H, CH3ACH2)O’—P JHH = JHP = 7,2),
4,08 (ddd, 1H, CH—C—P; J;, =23, J5,=70, Jogp=172), 441 (d, 1 H,
J32="7,0),5,15(dd, 1H,J,,=2.3,J 1 gp=124), 7,29 und 7,84 (jeweils d, 2 H,
4 Aryl-H; J =8). CyH,50,PSSi (568,7).

3,3-Diethoxy-1- (tert-butyldimethylsilyloxy ) -2-tosyloxy-prop-1-ylphosphon-
saurediethylester (7e)

Rp=0,58 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,23 (Methylenchlorid/Essig-
ester 9:1). — Ausb. 33%. — IH-NMR (250 MHz): 5 = 0,10 und 0,16 (jeweils s,
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3 H, diastereotope Si—CHjy-Gruppen), 0,89 (s, 9 H, t-Butyl), 1,0, 1,10, 1,22 und
1,27 (jeweils t, 3 H, diastereotope CHs-Gruppen von Diethylacetalgruppierung
und Ethoxygruppen am P; J =71 und 7,3), 2,40 (s, 3H, CHz-Aromat), 3,44
(m, 4 H, CHy—CH;—0—C), 4,07 (quint, 4 H, CH3—CH,—O—P; Jyg=J gp=7.3),
4,35 (dd, 1H;J,5=30,J 14 p=10.7),4,67 [d, 1 H, CH(CH)- CH(OA—CH‘,A—CHQ2
J32="064], 4,87 (ddd, 1 H; J21—30 J23—64 Jo.g p=10,3), 7,26 und 7,80
(jeweils d, 2 H, 4 Aryl-H; J =8). CyuH;50,PSSI (568, 7)

Allgemeines zur Umsetzung vor 6 und 7 mit TBAFY

Zu einer Lésung von 1 mmol Phosphonat in 10 ml absol. THF fiigt man bei
0°C durch ein Septum mittels Injektionsspritze 1,2 Aquivalente einer 1 M-
Lésung von Tetrabutylammoniumfluorid in absol. THF bei und 1iBt auf
Raumtemp. auftauen. Nach 3h kontrolliert man den Ablauf der Reaktion
mittels DC und erganzt gegebenenfalls noch etwas mit TBAF. Nach Beendi-
gung der Reaktion wird das Losungsmittel im Vak. entfernt, der Riickstand in
Ether/Wasser aufgenommen und die wé@rige Phase noch zweimal ausgeethert.
Nach Trocknen der gesamten Etherphase iiber Na,S0, entfernt man das
Lésungsmittel und chromatographiert den Riickstand uber eine kleine Stufen-
sdule mit 30g Kieselgel. Laufmittel: Methylenchlorid/Essigester 3:1. Der
Verlauf der Chromatographie wurde mittels DC verfolgt.

Die Verbindungen 8—12 wurden nach der allgemeinen Vorschrift fur die
Umsetzung von 6 und 7 mit TBAF erhalten. Produktverteilung und Ausbeuten
sind dem Schema 4 zu entnehmen.

cis-1,2- Epoxy-3-oxobut-1-ylphosphonsdurediisopropylester (8a)

Ry =0,43 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 40% aus 6a bzw. 147, aus
7a. —1H-NMR (250 MHz): §=1,29 [d, 6 H, (CH3),CH—0—P; J = 6,2}, 1,32
und 1,35 [jeweils d, 3 H, diastereotope CHy-Gruppen von (CHy),CH—O—P;
J=6,2],2,33(s,3H,CH;—C0),3,12(dd, 1 H; J 3 = 5,3, J g p=27),3.42 (dd,
1H, J,,=53, Jogp=>5,0), 464 und 4,75 []eweﬂs d sept, 1H, von
(CH3)2CH —0—P (diastereotop)]; J g =6.2, Jgp=1.3). — IR (CHClg) 1725
(C=0), 1270 (P=0), 1000cm™ (P HO—C) — MS (70eV, RT): mje =251
(0, 25%, M+ 1), 191 (6%, M-59), 149 (34%, M-101), 124 (100%).

CioHi,05P (250,2). Ber. (48,00 H7,65.
Gef. (48,09 H7,35.

trans-1,2- Epoxy-3-oxobut-1-ylphosphonsdurediisopropylesier (9a)

Rp=0,38 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 22% aus 7a. —
TH-NMR (100 MHz): 8§ =1,35 und 1,38 (jeweils d, 3H, diastereotope CH;-
Gruppen einer Isopropylgruppierung; J =6,2), 1,37 [d, 6H, (CH;),CH;
J=62],2,13 (s,3H, CH;—C0),3.14 (dd, 1 H; J, , = 2,6, JIHP"29) 3.70 (dd,
1H; J21—26 JzHP 6,0), 4,76 [d sept, 2 H, (CHy)yCH—0—P; J ;= 6.2,
Jrp=1,5]. — IR (CHCL,): 1720 (C=0), 1240 (P=0), 1000 cm (P—0—C),
—MS (70eV, RT): mje =251 (0,16%, M + 1), 193 (3%, M-57), 165 (12%, M -85),
123 (100%).

CoH1905P (250,2). Ber. (148,00 H7,65.
Gef. (48,31 H742.
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2-Hydroxy-3-oxo-1-tosyloxybut- I-ylphosphonsiurediisopropylester (11a) und 1-
Hydroxy-3-oxo-2-tosyloxybut-1-ylphosphonsiurediisopropylester (12 a)

Rp=0,21 (Methylenchlorid/Essigester 1:1)=11a, 0,24 (Methylenchlorid/
Essigester 1:1) =12a. — Ausb. 6, (11a) und 13% (12a) aus 6a +7a. — Das
TH-NMR-Summenspektrum (250 MHz) entsprach den Erwartungen. Mengen-
verhaltnis 11a:12a§1:2. C;Hy,O4PS (422 4).

cis-1,2- Epoxy-4-methyl-3-oxopent-1-ylphosphonsiuredicthylester (8 b)

Ry=0,51 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 28% aus 6b. —
TH-NMR (250 MHz): §=1,12 und 1,21 [jeweils d, 3H, diastereotope CHjs-
Gruppen von (CHy),CHCO; J = 7,2], 1,35 und 1,38 [jeweils t, 3 H, diastereotope
CH;-Gruppen von (CH;CH,0),—P; J =7,6], 3,16 [sept, 1 H, (CH;),CH—CO;
J=12], 323 (dd, 1H; Jy,=51, Jygp=280), 3,72 (dd, 1H; J,, =5,1,
Jo.qr p=5,1),4,12 und 4,20 (jeweils quint, 2 H, diastereotope CHy-Gruppen von
CH,CH,0—P; J g = Jgp = 7.6). — IR (CHCly): 1715 (C=0), 1265 und 1210,
1025 em-1 (P—0—C). — MS (10eV, RT): mje = 251 (0,6%, M + 1), 250 (0,4%,
M+, 207 (15%, M-43), 43 (100%).

CpoHg05P (250,2). Ber. 48,00 H7,65 P12,38.
Gef. C48,08 H7,82 P12,59.

trans-1,2- Epoxy-4-methyl-3-oxopent-1-ylphosphonsdure-diethylester (9b)

Rr=047 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 25% aus 7b. —
TH-NMR (250 MHz): §=1,14 und 1,18 [jeweils d, 3 H, diastereotope CHj-
Gruppen von (CH3),CH—CO; J=6,9], 1,39 (t, 6H, CH;—CH,—0—P,
J =174), 2,76 [sept. 1H, (CH3),CH—CO; J=6,9], 3,12 (dd, 1H; J;,=27,
Jinp=305), 3,84 (dd, tH; Jy; =27, Jogp=58), 422 (quint, 4H,
(Hg—CHy—0—P; Jyg=Jup=74). — IR (CHCL): 1725 (C=0), 1255
(P=0), 1025 cm-1 (P—O0—C). — MS (70eV, RT): m/e = 251 (0,4%, M + 1), 207
(1%, M-43), 179 (33%, M-71), 151 (29%,), M-99), 123 (61%, M-127), 43 (100%).

0poH105P (250,2). Ber. C48,00 H7,65 P 12,38.
Gef. C47,82 H7,78 P 12,69.

4-Methyl-2 3-dioxopent-1-ylphosphonsdurediethylester (10b)

Ry=0,39 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 4% aus 6b. —
TH-NMR (250 MHz): 5 = 1,09 [d, 6 H, (CHy),—CH—CO; J = 6,6], 1,30 (t, 6 H,
CH,—CH,—0—P; J =17.2), 3,35 [sept, 1 H, (CH;),CH—CO; J =6,6), 3,49 (d,
2H; J g p=22), 4,12 (quint, 4 H, CH;CH,—O—P: Jyg=Jp=72). — IR
(CHCl,): 1720 (C=0), 1255 und 1205, 1025 cm-1 (P—0—C), — MS (70eV,
RT): mfe =251 (0,2%, M + 1), 222 (1,5%, M-28), 207 (1,6%, M-43), 179 (10%,
M-71), 152 (23%, M-98), 43 (100%). C1oH;405P (250,2).

1- Hydrory-4-methyl-3-oxo-2-tosyloxypent-1-ylphosphonsiurediethylester (12b)

Rp=028 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 177, aus 7b. —
1H-NMR (250 MHz): 5§ =1,07 und 1,13 [jeweils d, 3 H, diastereotope CHj-
Gruppen von (CH)CHCO; J =6,9], 1,30 (t, 6 H, CH3—CH;—0—P; J =75),
2,45 (s, 3H, CHz-Aromat), 3,03 [sept, 1 H, (CH;),CH—CO; J =6,9], 4,05 (m,
1H, OH), 4,10 (quint, 4 H, CHs—CH,—O0—P; Jgg = Jpuy =17,5),4,36 (dd, 1 H;
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J12=29.Jygp=13.2),528 (dd, 1H; J5, =29, Jo g p=65), 7,35 und 7,87
(jeweils d, 2H, Aromat-H; J = 8,0). C;;Hy;04PS (422 4).

cis-1,2-Epoxy-3-oxo-phenylprop-1-ylphosphonsiurediisopropylester (8¢)

Rp=0,41 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 15%,. — 1H-NMR
(250 MHz): §=1,19 {m, 12H, (CH3),CH—0—P], 3,44 (dd, 1H; J, ,=51,
Jigp=283), 420 (dd, 1H; Jy;=51, Jogp= 51) 465 [sept 1H,
(CH;),CH—0—P; J = 6,1], 4,68 [sept, 1 H, (CH,),CH—O0—P: J =6,1].7,50 (t
2H, Aromat-H; J=17,5), 7,61 (t, 1H, Aromat-H; J=7,5), 8,07 (d, 2H
Aromat-H; J=175). — IR (CHCI3) 1710 (C=0), 1215 (P=0), 10600 cm!
(P—0—C). — MS (70eV, 50°C): mfe = 277 (0,5%, M-35), 253 (1%, M-59), 211
(6%, M-101), 169 (51%, M-143), 123 (91%, M-189), 105 100%).

CisHpO5P (312,3). Ber. C57,69 H 6,78 P9,92.
Gef. €58,09 17,06 P947.

trans-1,2-Epoxy-3-oxo-3-phenylprop-1-ylphosphonsdurediisopropylester (9¢)

Rp=10,50 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,40 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 6%. — H-NMR (60MHz): §=138 [d, 12H,
(CH3),CH—O0—P; J=62], 325 (dd, 1H; J;,=26, Jygp=31), 4,53 (dd,
1H;Jy, =26, Jz mp=0),4,90 [sept, 2 H, (CH3)‘)CHVOAP J=6,2],7,62(m
3 H, Aromat-H), 8,10 (m, 2H, Aromat-H). — IR (CHCl;): 1700 (C=0), 1200
und 1210, 1000 cm—t (P—O0—C). — MS (70eV, 50°C): es wurde kein brauch-
bares Spektrum erhalten. C;sHy O5P (312,3).

2,3- Dioxo-3-phenylprop-1-ylphosphonsiurediisopropylester (10¢)

R p=0,48 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,39 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 28%. — 'H-NMR (250 MHz): 3 = 1,21 und 1,27 [jeweils d,
6 H, diastereotope CHy-Gruppen von (CH3),CH—0—P; J =6,6], 3,64 (d, 2H;
Jimp=22),4,73 [sept, 2H, (CH3),CH—0—P; Jgp =6,6, Jyp=1,5], 7,50 (t
2H, Aromat-H,; J=72), 7,65 (¢, 1H, Aromat-H; J=17,2), 8,03 (d, 2H,
Aromat-H; J =7,2). —IR (CHCl;): 1720 (C=0), 1680 (C=0), 1255 und 1210,
995 em~1 (P—O0—C). — MS (70eV, 50°C): mje =284 (1,5%, M-28), 253 (3%,
M-59), 211 (14%, M-101), 165 (13%, M-147), 105 (100%).

CiHyO5P (312,3). Ber. C57,69 6,78 P9,92.
Gef. C57,38 H7,07 P9,76.

1-Hydroxy-3-o0xo-3-phenyl-2-tosyloxyprop-1-ylphosphonsdurediisopropylester
(12¢)

Ep=0,34 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,18 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 15%,. — 1H-NMR (60MHz): §=1,17 [d, 12H,
(CHy),CH—0—P; J=6,3), 2,28 (s, 3H, CH3 -Aromat), 3,20 (m, 1H, OH),
4,25 (dd, 1H; Jy3=47, Jygp=13), 4,58 [sept, 2H, (CHy,CH—0—P;
J =63),593 (dd, 1 H, CH-C_P; J21—47 Joa,p=5.0), 7,08—8,0 (m, 9 H,
Aromaten-H). CpoH, 05PS (484,5).

¢is-2,3-Epoxy-3-(diisopropoxyphosphoryl ) - propionsiuremethylester (8 d)

Rp=0,42 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 15%. — H-NMR
(250 MHz): 5=1,33 [m, 12H, (CHy,CH—0—P], 3,14 (dd, 1H; Jy, =52,



1188 . Penz und E. Zbiral:

Jaup=265), 372 (dd, 1H; Jy3=52, Jogp=>52), 380 (s, 3H,
CHy—0—C0), 4,74 [sept, 2H, (CHy)CH—0—P; J=71]. — IR (CHCl,):
(Oxiran-CH), 1755 und 1735 (C=0), 1245—1210 (P=0), 1000cm-L
(P-——0—C). — MS (70eV, RT): mje =267 (0,34%, M + 1), 225 (6%, M-41), 207
(16%, M-59), 183 (90%, M-83), 165 (100%, M-101), 151 (75%, M-115).

CioH1gO6P (266.2). Ber. (45,12 H7,19 P 11,63.
Gef. C44,97 H7,37 P 11,64.

2-Hydroxy-3-( diisopropoxyphosphoryl ) -3-tosyloxypropionsiuremethylester (11 d)

Rp=0,37 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 6%. — H-NMR
(250 MHz): 8=1,27 (m, 12H, (CH;),CH—0-—P), 2,41 (s, 3 H, CH;-Aromat),
3.39 (d, 1H, OH; Joi op=6.1), 3,78 (s, 3H, CH;—0—CO), 4,67 (ddd, 1H;
Joz=18, Jogou=61, Jogp=6,1), 470 und 4,76 [jeweils sept, 1H,
(CHy)CB—0—P; J=64), 5,10 (dd, 1H; Jy, =18, Joy p=124), 730 (d,
2H, Aromat-H; J=8), 7,78 (d, 2H, Aromat-H; J=8). — Mit D,O
verschwindet das Signal bei 3,39 ppm, das Signal bei 4,67 ppm erscheint als dd
mit Jp 3 =1,8Hz und Jo i p=6,1 Hz. C;H50,PS (438,4).

3-Hydroxy-3-( diisopropoxyphosphoryl ) -2-tosyloxypropionsdiuremethylesier (124d)

Rp=10,33 (Methylenchlorid/Essigester 1:1). — Ausb. 25%. — H-NMR
(250 MHz): 8= 1,28 [m, 12 H, (CH3),CH-—0—P], 2,42 (s, 3 H, CHz-Aromat),
3,66 (s, 3H, CH;—0—CO), 3,77 (m; 1H, OH), 4,26 (ddd, 1H; J3,=33,
Jamon=9.3, J3gp=128), 4,68 [sept, 2H, (CH3),CH—O0—P; J=6,2, 5,21
(dd, 1H, 1H; Jy5=33, JQHP 4,2), 7,30 (d, 2H, Aromat-H; J =8), 7.82 (d,
2 H, Aromat- H J =8). — Mit D,0 verschwindet das Signal bei 3,77 ppm, das
Signal bei 4,26 ppm erscheint als dd mit Jypy=3,3 und Jgp=12,8Hz.
Cl7H2709PS (438,4:)

cis-1,2-Epoxy-3,3-diethoxyprop-1-ylphosphonsiurediethylester (8 e)

Rp=0,46 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,34 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 80% aus 6e. —1H-NMR (250 MHz): § = 1,23, 1,27, 1,36 und
1,39 (jeweils t, 3H, der diastereotopen CHjz-Gruppen aus CH3;CH,OC und
CHzCH,0P; J =73 und 7,1), 3,00 (dd, 1H; J,3=4,7, J1 3y p=257), 3,32 (ddd,
1H; Jy1 =47, J55=70, Jog p=6,1), 3,74 (m, 4 H, CH; —CH,—0—C), 4,21
(quint, 4 H, CHy—CH,—0—P} Jyyy = Jgp="7,1), 4,94 (d, 1 H; J;, =7,0). —
IR (CHCI;): 3000 (Oxiran-CH), 1260 (P=0), 1060 und 1030 em-1 (P—O0—C).
—MS (70eV, RT): m/e = 237 (40%,, M-45), 209 (18%,, M-73), 181 (18%, M-101),
153 (30%, M-129), 145 (489, M-137), 47 (100%).

€ Hy06P (282,3). Ber. 046,80 H 8,21 P 10,97.
Gef. C46,19 T 8,39 P 10,46.

3,3-Diethoxy-1-kydroxy-2-tosyloxyprop-I-ylphosphonsiurediethylester (12 €)

Rp=0,27 (Methylenchlorid/Essigester 1:1), 0,17 (Methylenchlorid/Essig-
ester 3:1). — Ausb. 22% aus 7e. — 'H-NMR (60MHz): §=1,12 und 1,23
(jeweils t, 3 H, diastereotope CHy-Gruppen aus CH3CH,0C; J =17), 1,31 und
1,35 (jeweils t, 3 H, diastereotope CHz-Gruppen aus CHyCH,0P; J =7,2), 2,45
(s, 3 H, CHz-Aromat), 3,60 (m, 1 H, OH), 3,65 (m, 4H, CH3CH,—0—C), 4,11
(quint, 4 H, CH;CH;—O—P; Jypn=Jyp="72), 438 (dd, 1H; J =24,
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Jymp=12,5),480 (ddd, 1H; Jo3=12, Jy ;=24 Joy p=285),490 (d, 1 H,
CH(CH)—CH(O—CH,CHg); J30=1,2], 7,29 (d, 2H, Aromat-H; J =8), 7,83
(d, 2H, Aromat-H; J =8). C;gH5,0,PS (454,5).

]
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