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RGDUCTION ASYMETRIQUE D'AMINOVINYLPHOSPHONATES PROCHIRAUX 

ELIE ELIA ABOUJAOUDE+, NOEL COLLIGNON+et PHILIPPE SAVIGNAC++ 
+ I.N.S.C.I.R. BP 08 76130 Mont Saint Aignan, France 
++ CNRS-SNPE 2-8 rue H. Dunant 94320 Thiais, France 

Abstract In this paper the preparation and stereochemistry 
of hydride reduction or heterogeneous catalytic hydrogenation 
of aminovinylphosphonates are described. 

Les aminovinylphosphonates sont des intermediaires d'interEt 
theorique et pratique dans la synthGse des acides B-aminoalkylphos- 
phoniques. Nous les avons identifies lors de l'amination reductrice 
des B-cetophosphonates dans des conditions achirales '. L 'orienta- 
tion de ces syntheses vers l'obtention de composes optiquement 
actifs necessitait l'introduction d'une information chirale2. Nous 
exposons les rgsultats de cette demarche sous l'aspect quantitatif 
c'est 2 dire que l'information chirale est introduite en quantite 
stoechiom6trique dans l'intermediaire prochiral. 

Les a-cetophosphonates sont des precurseurs d'emploi limit6 ; 
seuls les premiers termes disposant d'un carbonyle accessible par 
une amine conduisent spontanement aux iminophosphonates isomerises 
en enaminophosphonates prochiraux. Avec les termes sup6rieurs (R1= 
i-C3H7, n-C4H9 ... ) l'encombrement autour du carbonyle devient un 
handicap. 

H2N% [(RO) 2{CH2-C=NfC P (RO) 2rCH=C-NH-% (RO) 2$'CH2$R1 

R=CH3, C2H5, i-C3H7 R1= CH3r C2H5 

F1 
0 0  0 71 1- 0 

Les phosphonates alleniques ' produits de la "deshydratation 
formelle" des 8-cetophosphonates et dont une large gamme est dispo- 
nible possedent un carbone allenique peu encombre dont la sensibi- 
lit6 est modul6e en equilibrant les effets sterique et electronique 
du groupe phosphoryle et des substituants (R1,R2) du carbone y .  
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Vis Zi vis de l'attaque de l'amine on constate une influence marquk 
de R sur la vitesse d'addition de l'amine ; cette influence n'est 
pas d'origine Blectronique ainsi que le montre les donnees RMN 136- 

<;>F;  CH=C=CH2 ( C 2 H 5 0 )  2PCH=C=CH2 > ( t -CqHg0)  2XCH=C=CH2 
0 a 0 

'3c (=c=)(THF) ~ ( p p m ) 2 1 3 . 9  2 1 3 . 4  213.1 

Les substituants ~1 et ~2 agissent sur les composantes electronique 
et sterique ; les effets resultants trits prononc6s sont caracteris- 
tiques de chaque structure. 

( C 2 H 5 0 )  2PCH=C=CH2 > ( C 2 H 5 0 )  2:CH=C=C P 3  > ( C 2 H 5 0 )  2 f ; C H = C = C g  
0 

'CH3 br 0 

213.4  2 0 9 . 1  206.5 

A l'oppose des observations faites avec les amines secondaires4 qui 
conduisent aux enaminophosphonates Bly-insatur6s, les amines pri- 
maires donnent prBf6rentiellement des 6namines al8-insatur6es de 
geometric Z et E 5 .  Ces precurseurs conduisent A la structure (I) 
dont le carbone sp2 est en B du >P=O. 
Les aldehydes phosphoniques a-substitugs conduisent A la structure 
(11) contenant un carbone sp2 prochiral en a du s P = O  

F1 
4 (RO) 2 $ C = C H - N H q  

0 

B1 
(RO) 21-CH-CHO 

0 

R1 = C H 3 ,  C 2 H 5  

Les structures (I) et (11) exigent l'entrBe d'une information chi- 
rale exterieure. Une autre possibilite reside dans l'emploi d'un 
phosphoryle chiral qui en conservant l'aspect quantitatif a l'avan- 
tage d'Btre pratique et Gconomique. Nous accedons & la structure 
(111) dont le centre inducteur est lie 2 la double liaison. 

6 Examinons la rBduction asymgtrique de ces structures. Par voie 
chimique ( N a B H 4 ,  CH3COOH, THF) quels que soient les substituants 
(I) est totalement reduite. La stereoselectivite liBe aux substi- 
tuants R, R l ,  R2 ainsi q u ' B  l'amine inductrice r6sulte de leurs 
effets conjugues : a) pour R 1 = R 2 = H l a  stBreos6lectivitB croit dis- 
crgtement quand on encombre le >P=O, t - C q H g > i - C 3 H 7 > C 2 H 5 ,  
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CH3> (;T , b) pour R = C2H5, R1= H elle varie peu avec l'encombre- 
ment croissant de R2 (CH3, C2H5, n-C3H7, CgHg), c) par contre la 
similitude de R1 et R2 (CH3, 3 , 3 ) provoque sa regression, d) 
l'a-naphtylethylamine conduit couramment 2 des [eel 2 90% alors que 
l'a-methylbenzylamine n'excgde pas 70% ; l'emploi d'amphgtamine 
fait chuter la selectivite [eel = 5% et la rnyrtanylamine la con- 
serve [eel = 56% ; les ephgdrines n'ont aucun effet. L'emploi de 
N-mgthyl a-methylbenzylamine cause une perte brutale de sPlectivitP 
[eel = 20%. Ce resultat suggere l'intervention d'un substrat che- 
late d six chainons stabilise par liaison hydrogene (forme 2 )  favo- 
rable 2 une attaque Gnantiotopique. 

I 
' *  H o--..H,N+ 

RO, ,CH2. I H+ c .+,la11 Roy; + II  
R 4  / CHQC / 
RO'II 

0.. . H,Ny 
__c - 

Cette interaction disparait dans l'ethanol 0; la reduction a lieu 
sans aucune induction tee] <5% ; l'emploi d'agents protonants forts 
(HCOOH, CF3COOH) n'a pas de graves consequences. Le record de ste- 
reosglectivit6 Lee] > 95% est obtenu pour R = t-CqHg, R1= HI R2= CH3 
et l'a-naphtylethylamine. 
Par voie catalytique (Pd/C/H2 , Pt/C/H2)7 l'influence des facteurs 
structuraux sur la reduction de (1) est trPs aigiie : a) en presence 
de Pd/C la reduction des termes inferieurs ( R  = CH3, C2H5.. . R1= R2 
= H) est incomplete ; elle devient totale pour R = t-CqHg avec une 
forte selectivite >95%, b) le Pt/C plus actif reduit presque tota- 
lement les termes inferieurs avec une selectivit6 comparable, c) 
dgs que R1 et R2 croissent (R1=H, R2=C2Hg ; R1= R2= CH3) on n'ob- 
serve plus aucune rPduction, d) l'emploi de N-methyl a-mPthylben- 
zylamine conserve la selectivite 
e) les solvants tres polaires tel l'ethanol sont favorables, f) les 
solvants moiris polaires (CH3COOEt, THF) ne sont utilisables que 
dans le cas du pt/C oii la reduction a lieu avec une sPlectivit6 
comparable 2 celle de l'ethanol. Le record de sPlectivit6 2 95% 
independant du mgtal est atteint dans l'Pthanol pour R=t-CqHg, 
~ 1 =  ~ 2 =  H et l'a-mPthylbenzylamine. Les memes substrats ne sont 
pas reduits en catalyse homoggne. 
Pour la structure (11) nous n'observons aucune induction quels que 
soient R et R1 ou l e  mode de reduction. Par voie chimique ce resul- 
tat est concevable car la formation difficile du sel  d'immonium 
rend la reduction lente mais complete. Par voie catalytique la rP- 
duction est incomplPte. La structure (111) est totalement r6duite 
par voie chimique ou catalytique mais sans aucune stgreoselectivit6 
quels que soient R et R3. 

[eel 2 95% ( R =  t-CqHg, R1= R2= H) , 

En conclusion nous disposons de deux systPmes reducteurs, l'un 
g6nPral (chimique) dont on cerne les limites et qu'il est possible 
de modeler, l'autre (catalytique) tr&s imprevisible chaque struc- 
ture 6tant un cas particulier. 
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