Tetrahedron Letters Vol. 21, pp 2161 - 2164 0040-4039/80/0522-2161£02.,00/0
© Pergamon Press Ltd. 1980. Printed in Great Britain

REACTIONS EN MILIEU HETEROGENE LIQUIDE~SOLIDE : REACTIONS DE WITTIG-HORNER
ET ADDITION DU PHOSPHITE DE DIETHYLE SUR LES COMPOSES CARBONYLES EN PRESENCE DE KF, 2H2O.

F. TEXIER-BOULLET et A, FOUCAUD™

(Groupe de Chimie Structurale, Equipe associée au C.N,R.S., Université de Rennes,
Campus de Beaulieu, 35042 Rennes, France).

Summary : Potassium fluoride dihydrate in solid-liquid two phase systems, eventually with pha~
pummary ; q 7
se transfer catalysis, is a mederate base which can be used for Wittig-Hormer reac—
tion and synthesis of hydroxyphosphonates.

L'intérét des fluorures alcalins pour réaliser des réactions de condensations en mi-
lieu essentiellement neutre a &t& récemment montré par Miller et collaborateurs (]’2). Cepen~-
dant, la faible solubilité de ces fluorures dans les solvants organiques limite leur utilisa-
tion. Les fluorures de tétraalkylammonium, plus solubles, sont utilisés & la place des fluoru—

3

res alcalins, mais ils sont colteux et tré&s hygroscopiques

(4=6)

. Le fluorure de potassium sur
support inerte a aussi &t& utilisé avec succés

Nous montrons que le fluorure de potassium dihydraté@ permet de réaliser, en milieu
presque neutre et hétérogéne, 4 la température ambiante, la réaction d'addition d'un phospho-
nate ou du diéthylphosphite sur une cétone ou un aldéhyde et que 1'eau d'hydratation a une in-
fluence considérable sur 1'é&volution des produits primaires de la réaction d'addition.

§i la réaction des phosphonates | avec le benzaldéhyde, dans le diméthylformamide
(DMF) est effectuée avec une petite quantité de KF sec, les conditions de la r8action de Knoe-

venagel sont réunies (7’8).

On obtient surtout le phosphonate 2 & et peu de cinnamonitrile
3 (tableau). L'addition d'&ther couronne (18K6) ou 1'augmentation de la quantité de KF utili-
sée accélére la raction, mais il en résulte surtout une augmentation de la vitesse de forma-

tion du cinnamonitrile 3.

Ph— CH= G(X) PO(OEt)

e

X~ CH,—P (0) (OEt), + Ph—CHO 2
1 T

Ph~CH=CH—X
3

L'addition d'un agent de transfert de phase (bromure de tétrabutylammonium (TBAB) ou
chlorure de tétrabutylammonium (TBAC)) augmente notablement la vitesse de formation de 3.

Lorsque TBAC est utilisé, on peut prendre 1'ac@tonitrile comme solvant (alors que ce
solvant ne convient pas du tout avec TBAB). Lorsque X = CO,Et, la condensation n'est possible

1%

qu'a 100°C et le cinnamate d'éthyle est le seul composé obtenu.
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L'hydratation de KF présente un effet inattendu. L'addition & KF sec d'une quantité
d'eau inférieure ou &gale & celle qui est ndcessaire pour former 1'hydrate KF, 2H,0, favorise
la formation de 3, mais 1'addition d'un exc&s d'eau ralentit davantage la formation de 3 que
celle de 2. Le rendement en cinnamonitrile 3 (100 %) passe donc par un maximum en utilisant
KF, 2H,0.

Le phosphite de diéthyle réagit avec le benzaldéhyde dans le THF, en présence de KOH
en poudre. On obtient le phosphate de diéthyle 4 (50 Z en 1/2 h). Avec KF, 2H20 dans le DMF,
on obtient, en 8 h, l'hydroxyphosphonate 5 (88 Z). Avec KF anhydre, le rendement en hydroxy-
phosphonate 5 est nettement plus faible (40 Z en 24 h).

PhCH,0—P (0) (0Et), Ph— CHOH—PO(OEL) ,
4 5

Le phosphite de diéthyle s'additionne lentement sur les cétones a-chlor@es en présen—
ce de KF sec, dans le DMF et donne 44 % d'époxyde 6 et 22 % de phosphate 8 en 17 h. Avec KF,
2H,0 1'a=chloroacétophénone et HPO(QEt}, donnent 54 7 d'époxyde 6 et 30 Z de phosphate 8 en
6 h (]O’ll). Dans les mémes conditions, la chloro—3 butanone conduit, en 6 h, 3 53 % d'hydro-
xyphosphonate 9 et 15 Z d'époxyde 7 (on obtient 90 % d'époxyde 7 lorsque la r8action est con-

duite dans le THF en présence de KOH en poudre, en 30 mm).

R _Ph
r—ci—¢ cn=c Me— C (OH) — CHC1Me
No” “Po(oEL), 0—P(0) (0Et), PO(OEL)
2
6, R =H, R' = Ph 8 9
7, R=R' = Me

L'hydrate KF, 2H,0 n'est pas déshydraté lorsqu'il est mis em suspension dans le di-
méthylformamide ou 1'ac&tonitrile (il peut Etre pr@paré par addition d'eau & une suspension de
KF sec dans le DMF). Le transfert, par R,NCI, de 1'ion fluorure de KF, 2H,0 dans une solution
(12) .

a été récemment examiné I1 a été proposé que l'échange c1” par F se fait i la surface du
cristal et est accéléré par la présence d'eau dans le réseau cristallin, Les réactions décrites
ici ne nécessitent pas un agent de transfert de phase. On peut donc considérer que les comple-
xes nucléophiles (A) ou (B) peuvent se former a 1'interface KF-solution ; ils migrent Eventuel-
lement dans la phase organique, d'autant plus rapidement qu'un catalyseur de transfert de pha-

se est utilisé.

-+
X—CH , K', HF Ar—CHOH, KF +KF Ar—CH— O
I s » N, ’ —HE > | ' _ .
PO(OEL) X—CH—PO(0EL) 2 X— CH-—P(0Et) 50 , K
) @) 10
(Et0),(0)P", K*, HF —_— (R) (R")C [PO(OEt)é] OH, KF

(8) (")
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Avec un aldéhyde, (A) conduit & (A') qui, en présence d'une tré&s petite quantité de
KF sec, &volue lentement selon la réaction de Knoevenagel (formation de 2). Avec une grande
quantité de KF ou mieux de KF, 2H,0, le complexe (A') perd HF & 1'interface KF-solution ou

dans la solution, en présence d'agent de transfert de phase (HF est fixé sous forme de KHF,,

. P . 7 P o ~ . .
mis en é€vidence par infrarouge ( )). Il se forme ainsi une espéce oli 1'oxyanion est suffisam-

ment nucléophile pour se transformer en oxaphosphétane 10, et la r@action de Wittig—Horner est

prépondérante, ou méme unique. L'élimination de HF d'un fluorure de phosphonium a déja permis

(13,14) (15,16)

de réaliser la réaction de Wittig . En présence d'un excds d'eau 1'oxyanion est

solvaté, si bien que la formation de 10 est ralentie et la vBaction de Kncevenagel devient re~
lativement importante. Avec un composé carbonylé, (B) conduit & (B'), espéce peu nucléophile.
On iscle alors les hydroxyphosphonates 5 ou 9, sauf lorsque R = Ph, R' = CH,Cl, ok 1l'&volution

(10, 11) (15)°
X )

vers 6 et 8 est rapide ;s KF, 2H20 se comporte ainsi comme NEt

L'hydrate KF, 2H20,faci1ement accessible, permet de réaliser aisément, avec les avan-

(16)

tages des réactions en milieu hétérogénes liquide-solide , des réactions de condensation

en milieu faiblement basique.

Ce travail a bénéficié de 1'aide de la D.G.R.S.T..
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