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At&act-w-Formylalkylphosphonates by acid hydrolysis of the corresponding acetals obtained from triethyl- 
phosphite and bromoacetals has been described. In aqueous solution in the presence of cyanide and amincs these 
compounds give amino&riles (Strecker) or hydantoins (Bucherer). These reactions give access to a large variety of 
compounds which by acid hydrolysis (Strecker) or basic then acid hydrolysis (Bucherer) lead to pure amine 
carboxyalkylphosphonic acids (phosphonoalanine, etc.). 

R&&-La preparation d’aldthydes phosphoniques diffCremment substituts est r&al&e par hydrolyse a&k des 
ac&als correspondants obtenus a partir du couple phosphite de tritthyle-bromoac&l. Ces aldthydes en milieu 
aqueux, en prCsence de cyanure alcalin et d’amines, Cvoluent vers la formation d’aminonitriks (Strecker) ou 
d’hydantoines (Bucherer) phosphoniques. Ces intermCdiaires soumis soit a I’hydrolyse acide Wrecker) soit a une 
double hydrolyse alcahne puis acide (Bucherer) conduisent a une grande varitte d’acides aminocarboxyalkyl- 
phosphoniques isolCs B Mat pur (phosphonoalanine et homologues). 

Trois methodes de preparation des acides amints util- 
isent des aldthydes. Ce sont les &actions de Stre_cker oio 
I’aminonitrile’ de Bucherer via l’hydantotne’ et 
d’Erlenmeyer I&I I’azlactone.3 A notre connaissance un 
seul exemple de formation, en solution aqueuse, d’acide 
aminocarboxyalkylphosphonique a Cti r6aiid a partir 
d’un aldehyde phosphonique.’ Cet aspect tis limit& 
d’une &action au demeurant Cconomiquement fort in- 
teressante, nous semblait une premiere raison importante 
de la divelopper dans le cas d’aldthydes phosphoniques 
Cnolisables ou non enolisables, simples ou ramifies et de 
l’ammoniac ou d’amines et d’en prCciser les dWrentes 
&apes. Une deuxfme raison importante est que cette 
riaction debouche sur toute une gamme de produits 
phosphor&s naturels dont certains posstdent des pro- 
prietts antibiotiques.’ A titre de comparaison, nous 
avons ricemment ttudie la formation des aminocar- 
boxyalkylphosphonates uiu l’amination reductrice des 

tPr4sentt au ler International Symposium “Phosphorus 
Chemistry Directed Towards Biology” September 1979 Bunenin 
(Pologne). 

phosphonopyruvate8 et montrt que cette voie est sous 
la dtpendance ttroite des facteurs steriques. C’est dans 
ces conditions que nous avons entrepris Rtude de la 
filiation: (a) aldChydes phosphoniques; (b) aminonitriles 
ou hydantoines phosphoniques; (c) acides aminocar- 
boxyalkylphosphoniques. 

Prtparation des aidkhydes phosphoniques 
La mtthode fondamentale d’accts aux aldthydes 

phosphoniques repose sur le principe de phosphonylation 
d’un intermddiaire B fonction aIdehyde bloqde, suivie de 
la* liberation de cette fonction. Dans le cas le plus 
frequemment utilise de blocage de I’aldthyde sous forme 
d’acetal,’ le rendement global des deux optrations 
avoisine 45%. Le tres grand inter& synth&ique des al- 
dehydes phosphoniques nous a conduit a reexaminer 
cette mtthode et a la dCvelopper. 

~~thylphosphono~tk4nol. La formation du diethyl- 
phosphono&hanal diethylacetal 3 a partir du phosphite 
de triCthyle 1 et de bromo&hanal di&hylacCtal 2 donne 
lieu a chaud ?I deux rCactions paralli?les reconnues 
comme &ant de type SNz:’ 

(0 
(EtOhP + Br-CHdH(OEtk + (EtO)rPXHrCH(OEtk t Et-Br 

1 2 i 3 4 

A 1 

(Et0)2P+ZH==CH_OEt 

II 
6 

(iI) 
(EtO),P + Et-Br -+ (EtOkP-Et t Et-Br 

1 4 5 II 4 
0 
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Selon Dawson et Burger: la reaction de 1 avec 2 en quasi quantitative de trifluoroac&ate d’Cthyle sans for- 
mClange Cquimolaire. conduit B 53% de 3, en rCalitt 6 mation d&her d’Cno1; cependant, l’aldbhyde m&me dis- 
comme il a ttC montrt ult&ieurement.‘* Razumov et ttilt demeure trts acide. L’acide formique pur,13 chauffC 
Moskva,” reprenant cette &action avec un ex& (15%) in 100°C en prtscnce de 3, foumit 86% de formiate 
de 2, obtiennent 3 pur avec un meilleur rendement (61%). dVthyle et 78% d’aldthyde 7. 

Ce comportement assez g&&al dans les reactions de 
Michaelis-Arbuzov, peut &tre interpr&b en considkrant 
que 3 est formt dans une rtaction (i) compCtitive de 
I’isomGsation du phosphite de triCthyle (ii). En effet, le 
blocage sous forme d’ac&al de l’aldthyde a-bromC 
d&ermine, pour I’halogene, un manque de rCactivitC qui 
permet a la seconde reaction (ii) de s’Ctablir. L’existence 
de cette reaction, qui soustrait 1 du milieu rQctionnel, 
nuit a la formation de 3. D’autre part l’inertie de 2 
d&ermine Cgalement un temps de rtaction particuIBre- 
ment long favorable a la pyrolyse partielle de 3 en &her 
vinylique 6. Compte tenu de ces faits, nous avons optrt 
avec un excts de 2. 

En rtsumt, le rendement global en aldChyde distill&, 
pour Ies deux opCrations (synth&se de I’acttal et 
hydrolyse) s’ttablit ainsi: acide chlorhydrique 72%, acide 
acCtique-acide sulfurique 6546, acide formique 62%. A 
notre avis, le premier systkme conduit au diCthyl- 
phosphondthanal Ie plus pur. 

~~~ylpAosp~onopropanal. Des exemples de phos- 
phonylation du chloroacCtal du propanal ont &C repor- 
t&S.‘*” 11 nous a semblC Sressant de tester Ies d&iv& 
bromts potentiellement plus rCactifs. Nous les obtenons 
par addition dune solution Cthanolique d’acide brom- 
hydrique set SW une acroleine.” 

L’hydrolyse acide de I’acCtal 3 est une optration d&Ii- 
cate qui doit se dCrouler dans des conditions deuces afin 
d’eviter I’hydrolyse parallele des esters phosphoniques.” 
De plus, le phosphonoethanal 7 tres aisCment &nolisable 
et tres soluble dans t’eau, prtsente des difficult& 
d’isolement. 

R’ P P 

R-CH 4 HB. EIOH 

-CHO - Br~H~H-CH(OEt~ 

8 

R=R’=H, CHa 7080% 

-T- 
(Et0)2P-CH2-_CHO 

(H’) 
H. 

(Et0)2P--CH2<H(OEt~ O 7 

3 
(EtOh;XH=CH+Et 

“6 

Nous avons successivement examint I’action d’un 
hydracide et de trois acides carboxyliques. Le premier 
systkme HCI aqueux 1 M-a&al 3, port6 a WC sans 
Climination de I’azCotrope EtOH/H20, conduit ir I’obten- 
tion quasi quantitative de 7. Les rtsultats du Tableau 1, 
obtenus pour des temps de rCaction difftrents, montrent 
que I’opCration doit &re conduite avec pr&autions. 

Tableau 1. 

Temps (h) tempkrature (“C) Rdt% brut Rdt% distilK3 

15 90 99t 
3 90 87$ - ;: 
6 110 w 45 

tLe spectre de RMN-‘H rkvtle des traces d’ac&al non hydrolyst. 
$Produit pur en RMN-‘H. 
OProduit pur en RMN-‘H et analyse (C. H). 

L’hydrolyse est suivie d’une extraction liquide-liquide 
de I’hydrolysat acide au chloroforme, puis de distillation 
de I’aldthyde. 

L’acide acetique pur est inerte, m&me a chaud; ad- 
dition& d’une goutte d’acide sulfurique concern& il 
conduit il la formation spont.anCe da&ate d’tthyle que 
I’on elimine par fractions entre 75 et 82”. LYlimination en 
continu est nuisible, elle provoque I’apparition de I’Cther 
d’tnol6. Nous obtenons 65% d’aldChyde avec un exc&s 
de 10% en acide acCtique et 75% pour un excts d’acide 
de 50%. 

L’acide trifluoroadtique pur, en quantitb 
stdchiomCtrique, permet la distillation immtdiate et 

Les acCtals 8, sont t&is& bruts; tous lesl essais de 
purification par distIIIation, provoquent letu dCcom- 
position. Notre. technique de phosphonylation par Ie 
phosphtte de tithyk, n’a Cti apphquh avec succts, 

! 
u’aux bromoa&als 8 g brome prunaire (essais 1 et 2, 
ableau 2). 

T f‘ 
(EtOhP t Br-CH-CH--CH(OEth 

8 

R=H; R’=H,CHs R R, 

1 1 
- (EtO)$-CHXHXH(OEth 

Essai R R Eb Rdt 96 
T/mmHg distillC 

1 

: 
: 

H IM-IWO.2 
Me 112-l 14/0.5 : 

Me H 1 lo-l 13/0.5 tl5t, 75* 

: CHz;-CHz :: 
10&102/0.5 
103-WO.l !I 

tl’agcnt mCthylant est RX,. 
$L’agent mCthylant est !W,(CH,h. 
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La prtparation des composes 9 pour lesquels R#H ayant 
&how! dans ces conditions, nous avons envisagt I’alkyl- 
ation en a du phosphore du phosphonate 9 ie plus simple 
(R=R’=H). L’arrachement d’un hydrogkne en a A - W, 
suivi de I’alkylation, conduit avec des rendements satis- 
faisantsauxcomposCssubstituts lO(essais3ilS,Tableau2). 

n-BuLiVlNF 

(EtOkP--CHzXHzXH(OEth - 

8 

R-X 

R 
I 

(EtO),P--CH<H~-CH(OEt~ 

8 IO 

Tableau 3. (Et0)2P-CH-CHzCff 0 

a 

Essai R Eb Rdt% Rdt% 
“C/mmHg brutt distW 

I H 
1M-106’o*2 : Me Et 10~106/0.1 8687105 zl 86 : 

4 CHFCHCHz 102~104/0.1 62 2% 

Wroduit pur en RMN ‘H. 
$Produit pur en RMN ‘H et analyse (C, H). 
PProduit trls sensibk a la distillation. 

Apris hydrolyse des acttals A I’acide chlorhydrique 
(1 M), A I’exception de celui correspondant B I’essai 2 du 
Tableau 2 qui est un bchec, nous isolons des aldthydes 

dont la distillation s’accompagne de polymtrisation im- 
portante (Tableau 3). Le rendement global des deux 
oNrations varie de 45-50%. 

Aminonitriies et hydantoines phosphoniques 
Riaction de Strecker. t’tvolution en solution aqueuse 

du systeme rCactionne1 aldthyde phosphonique, cyanure 
de sodium sans excts (afin d’tviter toute dtalkylation au 
niveau du phosphore), agent aminant (chlorure d’am- 
monium ou chlorhydrate d’amine), a ttC suivie avec 
diffirents aldthydes fraichement distill&. Les rende- 
ments en aminonitriles 11 du Tableau 4, correspondent A 
des produits purs en RMN-H’ et CPG. 

;‘ 
(EtO)$WH+CH+CHO F 

b 
n=O,l 

(EtOkP-CH-(CH,)nT-CN 

8 NHR 

11 

Cette riaction peut i?tre interprCtCe’6 en considtrant la 
formation spontante et tquilibrte d’une cyanhydrine- 
phosphonate 12. L’existence de ce prtbquilibre rapide 
soustrait 6videmment du milieu le dtrivC carbony et 
I’acide cyanhydrique; sa r&es&n lente est dCterminte 
par la formation d’une carbinolamine 13 qui se dCshy- 
drate soit en 6naminophosphonate 14 dans le cas du 
phosphono&hanal, soit en iminophosphonate 15 dans le 
cas du phosphonopropanal. 

P 
Tableau 4. (EtOhPXH-(CH,)~~-CN 

(r NHR” 

Essai n R R’ 
Tcmps de 

r&action (h) Rdt%t 

: 0 0 i 
3 0 H 

: 0 0 : 

6 0 7 0 : 
8 1 
9 :: 

10 : Me 
;: 1 1 Me 

Me 

13 1 14 1 CHZH,,, 

H 
Me 
Et 

nBut 
CHdHCH2 

PhCH, 
EtOCOCHz 

H 
Me 
H 
Me 

PhCHt 

:: 

20 
7 
7 

t : 
I5 
15 
10 

1: 

t ! 
10 
10 

44 
81 
82 
77 
81 

IO0 

: 

!S 
93 
96 
91 
84 

tPr&it pur en RMN’H et CPG 
SUn essai avec It sarcosinate d’ttbeyk conduit P 66% d’aminonitrik (EtOj#CHtCH-N- 

CH#XWt will6 d’une faibk qua&6 de cyanbydrine 
d AN&, 
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k 
(Et0)2P--CH-(CH,),-CHO t HCN~(EtO)lP-CH-(CH~).-CH-CN 

d P, b H 

+ HzNR” 
12 

R 
I 

,-+EtO)+‘<=CH-NHR 

(EtOk+H-(CH,)+H-NHR”--_I 

b 13 

II p 14 

In= 1, 
(EtOhP~H--CH&H=NR” 

II 15 

Le phosphondthanal en prtsence d’agent aminant, 
conduit essentiellement & I’Cnamine stabilisCe a la fois 
par conjugaison et par chtlation avec le groupe phos- 
phoryle.” A l’inverse avec le phosphonopropanal, 
Mquilibre tautomtre iminophosphonate&namino- 
phosphonate est largement dbplacb vets la forme imine. 

Les modbles rbactionnels 14 et 15 rendent bien 
compte, a notre sens, des r&hats exp&imentaux. 
L’addition d’acide cyanhydrique est en gtneral beaucoup 
plus favorable sur une imine que sur une Cnamine, ce que 
nous observons en comparant les essais 1 et 8 du 
Tableau 4. La prisence d’un groupe donneur (R”) sur 
I’azote a un effet favorable dans le cas d’une forme 
Cnamine 14 oti il augmente le pouvoir nuclCophile du 
carbone en a du phosphore et facilite la protonation 
prCalable a I’addition de I’ion cyanure (essais 2, 3, et 4, 
Tableau 4). Dans le cas d’une forme imine 15 la nature de 
R” est sans effet (es&s 8,9 et 10, Tableau 4). 

R&I&~ de BucLerer. On op&re g 50“ dans un mClange 
ithanolcau avec un I&er excts de cyanure de potassium 
et un large excbs de carbonate d’ammonium 

P 
Tableau 5. (EtOhPAX+IHJ.XH-NH 

8 L c! 
o/ lN/ iO 

H 

Essai n R o 
de r&ion 

Temps de F 
rtaction (h) 

Rdtsr; 

1 0 H 
2 0 H 
: 0 OH H 

5 
6 1 i 

z 15 5 llSl14 25 

: 24 15 lA14 flO-112 2 
20 116-118 70 

c 20 ;!I 111-112 65 

a produit pateux. 

sation rapide de I’aldbhyde dans les conditions de la 
r&action. Cette voie a ttt abandonde. 

c) 
n=O. 1 

6 
I 

16 

L’aldthyde mis en rkaction, doit &re fraichement purifiC, 
sinon l’hydantoine 16 formbe ne cristallise pas. Le fait 
que I’on isole des hydantoines bien cristallistes, notam- 
ment avec le phosphonopropanaldihyde (essais 5 et 6, 
Tableau 5) est en faveur de la formation instantante de la 
cyanhydrine. En effet, a la tem@ature & laquelle nous 
optrons, l’ion cyanure pourrait Cgalement provoquer la 
ddalkylation des esters phosphoniques, ce que nous 
n’avons pas observe dans nos conditions. Les obser- 
vations prbddentes, sur le dCroulement de la rCaction, 
demeurent valables. 

Rbction d’Erknmeyer. La prtparation d’azlactones 
d&iv&es d’aldkhydes aromatiques ou aliphatiques est 
bien connue: ‘* elle s’effectue soit directement avec 
I’acide hippurique, soit avec l’oxazolone intermkdiaire. 
Nour avons essay& d’appliquer ces mtthodes au phos- 
phonoac&aldbhyde: en g&&al, nous obtenons des 
gommes et rtcu$rons tventuellement I’acide hip- 
purique. Nous attribuons cet &hec h une autoconden- 

Acides aminocorboxyalkylphosphoniques 
L’hydrolyse de I’aminonitrile est rialiste en une &ape 

par I’acide chlorhydrique 8 M port& au reflux; aprts 20 h, 
on observe la dtgradation totale des deux fonctions 
nitrile et ester. L’acide aminocarboxyalkylphosphonique 
brut est purifit sur rCsine echangeuse d’ions de type 
cationique forte, mise sous forme H’ (Dowex SOWXS). 
L’hydrolyse acide de I’hydantoine dans des conditions 
identiques, donne des rCsultats mCdiocres: on isole moins 
de 30% d’acide apr&s purification. Nous avons mis au 
point la proctdure suivante en deux &apes. Une pre- 
miere hydrolyse alcaline par la baryte d&grade I’hydan- 
toine en n’affectant que partiellement les fonctions 
esters phosphoniques (= 20%); g ce stade, I’acide car- 
boxylique est lib&t de son se! de barium par &change sur 
la r&sine Dowex H’. Une seconde hydrolyse a l’acide 
chlorhydrique 8 M lib&e les fonctions acides phos- 
phoniques; on termine la purification comme prbc- 
Cdemment. Les rendements tr&s bons tCmoignent de 
I’absence de toutes r&actions parasites (Tableau 6), Tous 
les composCs isolts prtsentent un dtbut de ramollisse- 
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Tableau 6. (HOkP-CH+H&CH-COOH 

II NHR” 

Essai n R R Rdt%t 

: Fl 
H H 34 (S) 
H H 69 (B) 

3 0 Me 66 
4 0 : Et 67 
5 0 H nBut 69 
6 0 H CHdHXHz 75 
I 0 H PhCH2 67 

0 
; 1 

H HOCOCHz 
H H 604iB, 

10 I H 64 0) 
11 I Me : 64 (B) 
12 I Me H 88 (S) 
13 I H Me 64 

1 
1: I 

Me Me 83 
MC PhCH2 

16 I H :: 
17 I CH$WH, H 52t 

tRdt% en prod& pur par RMN’H et analyse (C, H, N). 
SAcide isole sow forme de monohydrate. 
(S): Strecker. 
(B): Bucherer. 

ment vers 160” et fondent avec decomposition vers 23& 
260”. 

COPICL~ 
Nous nous &ions fix&s deux objectiis: tester les 

potentialites synthetiques des aldehydes phosphoniques 
dans la reaction de Strecker et les comparer a celles des 
phosphonopyruvates. Le premier est co&me par 
l’ensemble de nos resultats que rendent compte de l’im- 
portance synthCtique de ces aldehydes quelle que soit 
leur structure ou la nature de I’agent aminant. L’Ctude en 
parallele des reactions de Strecker et de Bucherer it 
permis de montrer le net avantage de la premi&re; pour 
des resultats sensiblement equivalents, la methode de 
Bucherer introduit une hydrolyse suppltmentaire, de 
plus elle est limit&e a la preparation d’acides amines 
primaires. 

Nous pouvons maintenant, dans la ligrte de notre 
second objectif, degager les avantages des chaque rbac- 
tif. Ainsi, la synthbse d’acide aminocarboxyalkyl- 
phosphonique, selon Strecker, est avant tout pratique et 
Cconomique, elle n’est pas restrictive et conduit aux 
acides en position #I ou y substitis ou non substitues in 
I’azote. L’amination reductrice des phosphonopyruvates 
donne accts aux composCs 0x0 ou thiono, mono ou 
disubstitu& en position a. Les rendements cornparables 
de ces deux methodes les rendent complCmentaires. 
Enfin, cette etude est cornpItt& par un rtexamen de la 
priparation des alddhydes phosphoniques. 

Les analyses Ckmentaires ont 6ti rbliJCes sur appareil Tech- 
nicon CHN; les spectres RMN-‘H ont Ctc tracbs sur spec- 
trom&res PerkiwElmer R24B. Varian MIA et T6O (solvents: 
CCL, CLICIJ, 40. rtferencc TMS, Ies abrCviations suivantes 
sont utilisees: s singulet, d doublet, t triplet, q quadrupkt, qi 
quintuplet, sex sextuplet. m multiplet); les spectres i&a-rouge 
ont 416 tra& sur spectrophotometres Beckman AC&LAB TM2 
et JR 4250; Ies points de fusion non copriecs ont Cti &ermin&s 

au bane &‘Kader; les chromatographies en phase gazeuse (CPG) 
ont ttt rtalides sur chromatographe Girdel300 FNl. 

PrCporafion du diMoxy3,2 hhylphosphonate de dilrhyle 
Hans un tricol de 58Ocm’ Quipc d’une agitation mtcanique, 

d’un thermometre plongeant et d’une colonne a distiIler de type 
Vigreux de 12 cm, on place sous atmospHre d’azote, 166g 
(I mok) de phosphite de tri&hyk et 98J g (0,5 mole) de bromo- 
acttaldChyde diCthylacCtal. On chauffe jusqu’a distillation du 
bromure dYthyle: celleci dtbute apres 1 h vers 142-145”. En 3 h 
on recueille U2g de bromure d’ethyle. On poursuit Ie 
chaufJage pendant 1 h, la temp&ature du melange atteint 165- 
168”. On pro&de il une premiere distillation sous le vide de la 
trompe a eau oil I’on recueille, entre 45 et 125”. environ 94 g d’un 
melange de phosphite de trifthyle et d’ethylphosphonate de 
diethyle, puis sous 0,3 mmHg on recueille, a 8993”. entre IO8 et 
I12 g d’ac&tl (Rdt: 87%). CI&05P WC. C, 47.24; H, 9.05. Tr. 
C, 47.0; H, 9.0%. RMN-‘H (CCL) 12 ppm (q: 7 Hz) 12H (CHs- 
CHfi phosphonate et a&al): 2ppm (q: 19 et 6Hz) 2H m- 
CHTP); 3J ppm (m) 4H (CH&Hs-O acW; 4 ppm (qi: 7 Hz) 
4R(CH,-CHfl phosphonate); mppm (4: 6 HZ) I H QTCHT- 
P). - 

Prkparation de 1’0~0-2 tthylphosphonate de diithyle 
(a) Hydmlysr d I’acide chlodydriqut 1 hf. Dans un ballon de 

25Ocm’, tquipC d’un rCfrig&ant ZI rehux et d’un thermometre 
plongeant, on place 25g (0,098 mok) de diCtboxy-22 Ctbyl- 
phosphonate de ditthyk et 60 cm3 d’acide chlorhydrique 1 M. On 
porte le melange g WXZ pendant I h 38. sans soutirer I’azcO- 
trope. On transf&re ensuite diroctement I’hydrolysat dans un 
perforateur de JaJade ou il est extrait au re8ux du chbroforme 
(20cm3) pendant 24 h. On rtcup&re 17J g d’oxo-t-tthyl- 
phosphonate de ditthyle qui est distill6 sous 03 mmHg a 7&W; 
le distillat #se 14,2g (Rdt: 80%). C&O,P Calc. C, 40.00; H, 
7.22. Tr.: C, 39.6; H, 7.2%. RMN-‘H (CCL): I,35 ppm (1: 7 Hz) 
6H (CHs-CHs-O); 3.1 ppm (q: 22 et 3 Hz) 2H (P-CHAHO); 
4.2 ppX(qi: 7 Hz) 4H (CHs-CHfl); 9,65 ppm (sexxet 1 Hz) 
IA (P-CHr-CHO). 

- 

(b) HydmG d l’acidr fonniquc pur. On chauffe pendant I h 
A loo”: 20g d’ac&d (0,078 mole) et 2Og d’acide form& pur, en 
distillant k fonniate d’dthyk forme (de 8387% de la thcorie). Le 
mtknge est ensuite Cvapore sous le vide de la trompe g eau, puis 
de la pompe a palettes I h B 50”. L’aklthyde brut est distilk (Rdt: 
78%). 

Hydmlyse par le systlmc a& achiqwacide sulfurique. On 
mtlange 28 g d’adtal (0,078 mok) et Xl g d’acide acttique pur 
auquel on ajoute une goutte d’acide sulfuriquc contend. On 
chaufFe graduellement et recueilk par fractions entre 76 et 83” un 
melange d’ac&ate d’ethyle et d’alcool Cthylique (125 g). Le 
melange est ensuite traitt comme prC&lemment, puis distilk 
(Rdt: 76%). 

Pripamtion dcs a&a/s bmmks 8 
L’aldChyde tthylenique fraichement distille est additionnt 

goutte a goutte a une solution d’acide bromhydrique set dans 
IYthanol (5-8M) refroidie. Aprb agitation (void Tabkau 7), la 
temperature est ramente a 0” et Ie melange rtactionnel verst 
dans une grarnie quantite d’eau glacbc. L’acttal bromt est 
d&ant& lavt trois fois a I’eau gJac&, s&he sur MgSO,. puis 
evapore longuement sous le vide de la trompe ?I eau. 

Prtpamtion du difthoxy-3.3 prvpyiphosphonate de dikthyle (essai 
I, Tableau 2) 

Dans un tricnl de 25Ocm’. Cquipc d’une agitation mecanique, 
d’un thcrmom&re pkngeant et d’une cobnne a distiller de type 
Vigreux, on place sous atmosphere d’azotc: 52,7 g (02 mole) de 
bromo3 propanaldiCthyla&al et 124.5 g (0.75 mole) de phosphite . 
de tri&hyle. On chaufie jusqu’a distillation du bromure d’tthyle: 
celleci dure 4 h environ; en tin de distillation, la tempbture du 
milieu atteint 170”. On maintient k r&x de phnsphite de 
tri4thyk pendant 1 h 30. Puis on pro&de A une premikre dis- 
tillation som k vide de la trompe A eau: on recwilk Ie mClange 
de pbosphite de tribhyle et d’bthylphosphonate de di&hyk. On 
ditiie le rGdu wus 02 mmHg: B 12&W, on recueille environ 
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Tableau 7. 

Temps de Temperature 
reaction de reaction A&al (9). 

AldChyde (h) (“) Rdt% RMN-‘H, Gppm, Ccl, 

1.30 (t, 6H); 2.20 (q. 2H); 

CHKH-CHO I - 10 80 3.70 (t, 2H); 4.05 (q, 4H); 
4.65 (t, IH). 

THs I.30 (t,6H); j.75 (d, 3H); 

CH=CH-CHO IJ - 10 65 2.10 (1, 2H); 4.05 (q, 4H); 
4.25 (h. IH); 4.70 (t, IH). 

CH3 0.80 (d. 3H); 1.u) (t,6H); 

CH&HO 3 - 15 7s I.85 (h, IH); 3.70 (t, 2H); 
4.05 (q. 4H); 4.40 (t, IH). 

CH3 CH3 0.85 (d, 3H); 1.30 (t.6H); 

AH&HO 0,75 -20 80 1.70 (m, IH); 1.75 (d, 3H); 
4.05 (q t m. SH); 4.55 (1, IH). 

43 g (Rdt: 64%). C,,HU05P Calc. C, 49.25; H, 9.32. Tr C, 49.0; H, 
9.4%. RMN-‘H (CC&): I,1 ppm (1: 7Hz) 6H (CHrCH# 
a&al); I ,3 ppm (1: 7 Hz) 6H (CHrCHr-O phosphonate); I,35 B 
2 ppm (m) 4H (RXH&H&; 3J ppm (m) 4H (CH3CH# acetal); 4 
ppm (qi: 7 Hz) 4H7CH&IJ-0 phosphonate); ;d;;rppm (1: 6Hz) 
IH (CH&XJ0). 

Pdparation de /‘0x0-3 pmpylplrdsphonate de diilhyle 
(Essai 1, Tableau 3). Dans un ballon de 250cm3. CquipC dun 

refrigerant B reflux et d’un thermomi!tre plongeant, on place 
23.4 g (0,087 mole) de diethoxy-3,3 propylphosphonate de 
diethyle et 6Ocm’ d’acide chlorhydrique I M. On porte Ie 
melange au reflux pendant 2 h 30. L’hydrolysat refroidi cst extrait 
au chlorure de mtthylene (4 x 50cm3). Aprbs se&age et 
evaporation, I’huite brute est distill&e sous 0,2 mmHg: a It&1W 
on recueille I I,8 g (Rdt: 7O%). C7H1501P Calc. C, 43.29: H, 7.73. 
Tr.: C, 43.3; H, 7.9%. RMN-‘H (Ccl,): l$ppm (1: 7 Hz) 6H 
-H&I); 1.6-2.3 ppm (m) 3H (P-CCH&; 2.3-3 ppm 
(m) 2H WHO); 4 ppm (qi: 7 Hz) 4H (CHAZ); 9.7 ppm 
(1: 1 Hz) IH (CH+Z.CO). 

Ptlparation du dilthoxy-33 mtlhyl-I propylphosphonatc de 
dicrhyl 

(Essai 3, Tableau 2). Dans un tricol de 250cm’, sous atmos- 
phere inerte, on place 80cm’ (0.11 mole) de n-butyllithium 
(I.36 M) dans I’hexane, puis ajoute a - 20” un volume Cgal de 
THF. On refroidit a -50” et ajoute goutte a goutte 26.8 g 
(0.1 mole) de ditthoxy-33 propylphosphonate de diethyle en 
solution dans 30cm’ de THF. Aprbs OhzO a -W, on abaisse la 
temperature a - 70” et ajoute I5 g (0,I I mole) d’iodure de 
mtthyle dans IOcm’ de THF. La temperature est ramen& len- 
tement g I’ambiante. On kydrolyse par 6Ocm’ d’une solution 
d’acide sulfurique I M. extrait au chlonue de methylene (3 X 
50 cm’), &he. Cvapore et distille sous 0.5 mmHg. La fraction 
I RI-113” p&se IN,3 g (Rdt: 65%). Pureti contrdlte par CPG (Col. 
OVI, 170”). RMN-‘H (CCL): O&1,4 ppm (m) 12H (CHrCH. 
wHx-O a&al et phosphonate); l&2,2 ppm (m) 3H (P-CC; 
&); 3.1-3.7 ppm (m) 4H (CH+.ZC a&al); 3,74,4 ppm (q’: 
7Hz) 4H (CHs-CZ phosphonate); 46 ppm (t: 6Hz) IH 
(CHz-!ZH-0). 

P&porn& de I’oxo3 mUhyl-I prvpylphosphonate de dirthyle 
(Essai 2, Tableau 3). Hans un ballon de 25Ocm’ CquipC d’un 

refrigerant et d’un tbermometre, on place I%g (0,063 mole) de 
ditthoxy-3$ methyl-l propylphosphonate de dicthyie et 60cm3 
d’acide chlorhydrique I M. On porte le melange au reflux pendant 
3 h. L’hydrolysat refroidi est extrait au chlorure de mbthylene 

(3 x 50 cm’). Apres se&age et evaporation, l’huik brute (I 1.2 g) 
est chromatographiee sur colonne d’alumine neutre (Cluant: ether 
Cthylique) puis distillee sous 0,05 mmHg; la fraction 86-87” p&se 
8,l g (Rdt: 62%). CsH’,OQ Calc. C, 46.15; H, 8,17; Tr.: C, 45.9; 
H, 8.1%. RMN-‘H (Ccl,): 0,8-1,6ppm (m) 9H (CHrCH et 
tJ-J-CH&); l&2,9 ppm (m) 3H (P-CH-CH,); 4 ppm (qi: 7 Hz) 
4H (CH,-CC); 9,7 ppm (1: I Hz) IH (CH&.CO). IR (Liq. 
pur, cm-‘): 2735 (vc_u). 1727 (v&, Essai 3, Tableau 3: 
C&IlpOQ Calc. C, 48.64; H, 8.55; Tr.: C, 48.9; H, 8.8%. RMN-‘H 
(Ccl,); 1 ppm (t: 7Hz) 3H -H&H); I.3 ppm (t: 7 Hz) 6H 
(CH&H&; 1,4-3ppm (m) SH (CHt_CH-CH,); 4ppm (qi: - -- 
7x) 4H (CH1_CC); 9,6 ppm (1: IHz) IH (CHr-CHO). IR 
(Liq. pur, cm-‘): 2735 +cH). 1722 (vc& l24O-102.5 (vsw). 
Essai 4, Tableau 3: C,&O,P Calc. % C, 51.28; H, 8.11; Tr.: C, 
51.4; H, 8.2%. RMN-‘H WI,): I,3 ppm (1: 7Hz) 6H (wHr 
0); I$-3 ppm (m) 5H (CHrCHCH 1; 4 ppm (qi: 7Hz) 4H 
(CHAH#); 4,762 ppm (m)3H-&CH=CH2); 9,6 ppm (t: 
1 Hz) m (CH&.YJO). IR (Liq. pur, cm-T m (~c_u), I720 
(u&, 1635 (v&, 1235-1020 (u&&. 

Preparation du N-mithyl amino-2 cyano-2 ahylphosphonate de 
di&hyle 

(Essai 2. Tableau 4). M&ode de Strecker. Un melange de 
2,2Og (0,012 mole) d’oxo-2 Cthylphosphonate de ditthyle. de 
0.99g (0,015 mole) de chlorhydrate de methylamine, de O$Og 
(0,012 mole) de cyanure de sodium et de IOcm3 d’eau est agitC 
7 h a 20” a I’abri de la lumi&re, puis extrait par le chlorure de 
methylbne (4 x I2 cm’). Le solvant est CvaporC et le produit brut 
s&he sous vide. il ptse 2.16g (Rdt: 81%). RMN-‘H (CDC13): I.1 
ppm (1: 7 Hz) 6H (CHrCH+It); 2.25 ppm (q: I8 et 7 Hz) 2H 
(P-CCH); 2 ppm (m) lH (NH-CH3); 2,55 ppm (s) 3H (NH- 
CJ3); 3,5-4,2ppm (m) IH (CH+ZH-CN); 42 ppm (qi: 7 Hz) 
4H (CH,-CC). IR (Liq. pur. cm? 3300 (~~_u), 2800 (ucHr 
Nh mo (bNh 1235-1m bPg)- 

Prtfpamtion de I’amino-3 cyano-3 propylphosphonate de dtithyle 
(Essai 8, Tableau 4). M&hode de Stncker. Un melange 0,78 g 

(0.W mole) d’oxo3 propylphosphonate de di&hyle, de 0,4O g de 
chlorure d’ammonium, de 0.20g de cyanure de sodium et de 
5 cm3 d’ammoniaque est agit6 IS h B 20” a I’abri de la lumi&re. 
puis dilut par IOcm3 d’eau et extrait au chlorure de methylem 
(4 x 15 cm3). Aprts evaporation et stchage, I’aminonitrile phos- 
phonate brut p&se 0,845 g (Rdt: 96%). RMN-‘H (CCtJ: l.3O ppm 
(t: 7 Hz) 6H (CH&Hs-O); L4-I.8 ppm (m) 2H (NW; IJ-2.6 
ppm (m) 4H IECHx-CH&H); 3Wppm (m) IHTHzXH- 
CN); 4 ppm (qi: 7Rz)ak (CH&BJ-0). IR (Liq. pur, cm-l): 
337O-3280 (“r&, 2200 (&W,), l62O (“NH~). l24@1050 (vw-0). 
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