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193. Syntheses de produits maerocycliques a odeur musquee. 

Reduction de la P-methyl-eyclopentadkcano‘ine en museone 
et y-methyl-eyelopentadeeanone 

par M. Stoll e t  A. Commarmont. 
(30 VI 48) 

12e Communication’). 

Dans la communication precedentel), I’un de nous a montrk que 
la cyclisation du m6thyl-2-pentad6canedioate d’ethyle par le sodium 
dans du xylkne menait B une acylo‘ine unique, la m6thyl-15-cyclo- 
pentad6canolone-Z71, dont la reduction, quelle que ffit la methode 
employee, aboutissait invariablement l’a-methyl-cyelopentadecanone. 

Dans le present travail, nous montrons par contre que la cyclisa- 
tion analogue du mkthyl-3-pentad6canedioate d’ethyle I dans lequel 
le groupe m6thyle se trouve en position ,i3, miine a un mblange de 
deux cyclanolones I1 et 111. 

I 

Par reduction au zinc et 8, l’acide chlorhydrique, nous av-om 
transform6 ce melange en un nouveau melange de muscone V et de 
y-methyl-eyelopentaddcanone IV. 

Nous n’avons rkussi a sdparer compliitement les deux produitDs, 
ni par eristallisation, ni par chromatographie des semicarbazones 2)  

(F: 134-137O; F: 141--142,5O). Le fait que tous les melanges de 
semicarbazones obtenus par cristallisation fractionnPe fondent plus 
bas en m6lange avec la semicarbazone de la muscone, permet nean- 
moins d’6valuer que les deux produits I1 et 111, ou IT- et V, se forment 

l l e  Communication: Helv. 31, 1082 (1948). 
2 )  Nous n’avons pas pousse cette tentative a fond. I1 n’est donc pas exclu que la 

separation puisse quand m6me reussir. 
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en quantitd approximativement Bgale, puisque le melange eutectique, 
F. 129-131°, contient environ 30 % de muscone-semicarbazone F. 
141--142O, et 70 yo de y-methyl-exaltone-semicarbazonel) F : 167-165O. 

Les constantes physiques du melange purifie par la semicarbazone 
sont trks proches de celles de la muscone. 

Melange IV e t  V di7y5 = 0,9204 n g  = 1,4800 

Muscone3) di7 = 0,9221 n g  = 1,4802 

L’odeur du melange est identique B celle de la muscone. 
Le m6thyl-3-pentadBcanedioate d’ethyle I a 6tB prepare selon 

les indications de Ruxicka et StoZP), modifiees en ce qui concerne la 
preparation du cetoester IX; celui-ci a 8tB obtenu par condensation 
du iodo- w-undecanoate d’bthyle V I  avec l’ac6tylac6tate d’ethyle VII,  
suivie de decarboxylation du &to-b-diester VIII. 

T(CH,),,COOC,H,+ CH,COCH,COOC,H, --+ CH3COCH(CH,),,COOC,Hs --+ 
VI VII COOC,H, I VIII 

CH, 
Zn I 

I 
--+ CH,CO(CH,),,COOC,H, + BrCH,COOC,H, + C,H,00CCH,C-(CH2)llCOOC~H5 

OH IX 

CH, 

---+ C,H,OOC-CH=d- (CH,)1,COOC,H5 - + I  
XI 

Partie exphrimentale. 
(Les F. ne sont pas corriges.) 

a-Ace‘tyl-bmssylate d‘e‘thyle ( V I I I )  
On a melange 685 gr. d’o-iodo-undecanoate d’6thyle (VI) avec 362 gr. d’acktyl- 

acetate d’kthyle. Aprhs avoir port6 la temperature du melange B 58O, on a introduit goutte 
a goutte une solution de 45,6 gr. de sodium dans 1350 om3 d’hthanol absolu en agitant 
mkcaniquement le mblange. L’introduction dura 6 h. On maintint la temperature B 82O 
pendant un jour. Apres le traitement habitue1 du produit de reaction VIII, celui-ci fut 
fractionne deux fois. Eb.o,og mm. (170)-173-183°, 548 gr. Rendement: 75% du rende- 
ment theorique. 

Acktyl-12-dodkcanoate d’kthyle ( I X )  
On a saponifie 506 gr. de p-c6toester VIII avec 6,7 1. de KOH 0,5-n. Bthanolique 

en laissant reposer le melange pendant une semaine B 18-20”. On a obtenu 295 gr. de 
&to-acide fondant B 72-74O. Rendement 82% de la thkorie. L’acide pur fondait B 75-76O. 
L’ester ethylique (300 gr.) distillait sous 0,11 mm. A 158-159O. 

Mkthyl-3-pentadkcanedioate d’dthyle ( I )  
Ces 300 gr. de cetoester IX furent trait& de la maniere habituelle avec 200 gr. 

d’ester bromacktique dans 800 cm3 de benzene absolu et  80 gr. de copeaux de zinc. Ces 

1) L. Kuzicka, Helv. 9, 721 (1926). 
,) Helv. 10, 693 (1927). 

__ _- - 
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derniers furent actives avec du gaz chlorhydrique dans du xylene bouillant. Apres avoir 
decant6 le xylene, on introduisit les copeaux dans le ballon a reaction, avec un peu d‘iode. 
Le bsllon doit %re suffisamment grand, la reaction ayant tendance B ne s’aniorcer que 
lorsqu’une certaine quantite du melange chtoester-bromoester a B t B  introduit et que le 
tout a 6th chauffe & Bbullition du benzene. La reaction s’amorce alors violemment et il 
faut refroidir le melange rapidement. Ce refroidiasement provoque en general un arr6t 
complet de la reaction; nous avons 6th obliges d‘introduire par deux fois 40 gr. de zinc 
active pour la remettre en marche. 

Ap&s le traitement habituel, nous avons finalement obtenu 356 gr. d’hydroxyester 
XI contenant sfirement d6jA du produit deshydrate XII. Eb.25 mm. 184O et 2000. Rende- 
ment environ 90% de la theorie. 

Pour deshydrater l’hydroxyester XI en ester non sature XII, nous l’avons melange 
avec 215 gr. de chlorure de lauryle et distill6 sous 13 mm. Le distillat, compose d’acide 
laurique, de l’exces de son chlorure et de l’ester non saturc? XII, fut purifie par 3 distilla- 
tions fractionnhes dans un ballon Schulemnn. On obtint 265 gr. passant sous 0,l mm. entre 
165-169O. Ce produit fut reduit directement en pksence de 5 gr. de Ni Runey dans 1 1. 
d’8thanol. Absorption de H,: 95% de la quantite th6orique. 

Le produit rhduit a Bt8 saponifie et recristallise dans un melange de benzene et 
d‘bther de petrole 16ger. F (71)-75-78O ’). L’ester Bthylique de cet acide distillait sous 
0,12 mm. entre 167-173O (200 gr.). 

C,oH,,O, (I) Calcul6 C 70,11 
Trouve ,, 70,03 

H 11,19% I.E. 327 I.A. 0 
,, 11,30y0 I.A. 328 LA. 0,6 

XI’D’,~ = 1,4465 d:8$5 = 0,9315 

Rendement calcule par rapport au cetoester IX: 52% de la theorie. 

Mkthyl-4-c yclopentadkcanol-2-one-1 (ZI) et Mdthyl-14-c yclopentadt!uznol-2-one-I (111) 
197,6 gr. de m6thyl-3-pentad6canedioate d’ethyle (I) ont L.t& introduits en 1 h. 30’ 

selon la mbthode habituelle2) dans une suspension de 59 gr. de sodium dam 6,2 1. de xylene 
absolu bouillant dans une atmosphhe d’azote absolu. Nous avons obtenu 140 gr., soit 
95% de la thhorie, de parties neutres et 9 gr., soit 5%,  de parties acides. 134,7 gr. ont 6t6 
distilles dans un vide de 0,03 mm. et nous ont donne 99,47 gr. (73,8%) d’une fraction de 
cceur distillant B 143-145O. 

C,,H300, (I1 et 111) Calcule C 75,54 H 11,90% 
Trouv6 ,, 75,72 ,, 11,8670 

= 0,9759 d y  = 0,9742 n g  = 1,4870 
RMD Calcule pour le cetol Cl,H,oO,, 75,42 
Semicarbazone: F. 161-167O et 152-179O. 

Trouv6 75,Ol EM. - 0,41 

Milange de mkth yl-3-c yclopentadkcanone ( V )  et mdthyl-4-eyclopentadhnone ( I  V ) 3 ) .  
a) Par reduction des cyclanolones correspondantes,  a u  moyen de  C1H 

e t de Zn : 10 gr. du melange des produits I1 et I11 ont BtB dissous dans 400 om3 de dioxane 
absolu. Aprhs avoir ajoute 50 gr. de laine de zinc, on chauffa la solution A 900 et on in- 
troduisit, pendant 9 h., un courant de gaz chlorhydrique melange B de l’hydrogkne en 
quantite double (environ 600 cm3 de melange en 5’). Le lendemain, on decanta la solution 
Claire, eton distilla 230 cm3 de dioxane; le residu fut dissous dans de l’eau et de l’Bther et 

Cette substance semble &re polymorphe et avoir deux F.: 6849O et 76-770. 
P. Chuit et collaborateurs, Helv. 10, 184 (1927) et L. Ruziclca, Helv. 9, 1013 (1926). 

,) M .  Stoll et A .  Rouvk, Helv. 30,1837 (1947). Ce procede fait l’objet de demandes de 
brevets dans divers pays. 

3) Les methodes de reduction mentionnees ci-dessous font l’objet de demandos de 
brevets. 
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on versa ce melange sur les produits CristallisBs rest& dans le ballon. Zinc consomme: 
27,6 gr. Aprhs le traitement habituel, on obtint 9,6 gr. de produit neutre, dont 8,l gr. 
distillaient sous 0.03 mm. entre 93-99". Par  oximation on determina dans cette fraction 
99,4% de cetone C,,H,,O, d:')' = 0,9124, n g  = 1,4805. 7 gr. furent transform& en 
semicarbazone. Apres plusieurs cristallisations, on put &parer 2 gr. qui fondaient assez 
nettement B 141-142,50. En poursuivant les cristallisations, le F. restait sensiblement 
le mbme. 

(I,,H,,ON, Calcule C 69,08 H 11,28 N 14,22% 
TrouvC ,, 68,82 ,, 11,21 ,, 14,15"/, 

Le mPlange avec la semicarbazone de la muscone naturelle (F. 141-141,5°) fondait 
B 134-137O. Les c6tones ri.cup6ri.es du mklange des semicarbazones distillaient sous 
0,07 mni. entre 113-115O. d1,7,5 = 0,9204; n g  = 1,4800. 

RM, Calcul6 73,90 Trouv6 73,48 EM. - 0,42 

Chromatographie: 1 gr. du melange des semicarbazones a 6tB dkveloppB sur 30 gr. 
A1,0, d'activitk [I avec un melange d'Pther-benzene 1:l. On a obtenu 0,56 gr. d'une 
semicarbazone qui fondait aprhs une criRtallisation entre 134 et  139O, donc plus bas e t  
moins net que le produit initial. Toutes les autres fractions fondaient encore plus bas. 

Les liqueurs meres do la prcmi6re cristallisation donnerent 0,88 gr. de semicarbazone 
F. 134-137O. Le melange avec la semicarbazone de la muscone fondait 129-131". L a  
&tone rPcup6rBe de cette semicarbazone distillait sous 0,07 mm. B 110-112°. d:7,5 = 

0,9208; n g  = 1,4800. L'odeur Btait identique B celle de la muscone. 
b) P a r  deshydra ta t ion- reduct ion:  10 gr. du melange des cyclanolones I1 et  111 

ont 6tP dhshydrates sur A1,0, comme d'habitudel). Le produit d6shydrat6 fut fraction&: 
Eb.o,l n,m. 120-121°, 0,25 gr.; 121--127O, 5,7 gr.; 127-140°, 1,58 gr. R. 0,8 gr. Le cceur a 
kt6 redistilli: e t  r6duit catalytiquement dans de 1'6thanol en presence de 0,Ci gr. do Ni Rnney. 
(Absorption d'hydrogene 80,90/.) Eb.g,Is mm 124-128O; 3,05 gr. Un traitement au 
Cl,Ca a 6limin6 encore 0,05 gr. de cyclanolone lion deshydratbe. Le reste a Bt6 transform6 
en semicarbazone. Nalgrb de nombreuses cristallisations, le F. ne devenait pas net e t  se 
situait B 145-153°. 

CliH,,ON, Calcul6 C 69,lO H 11,26 N 14,22% 
Trow6 ,, 69,07 ,, 11,lO ,, 13,98% 

R ~ ~ S U M I ~ .  

La, cycliaation acylolnique du ~-mBthylpentad&anedioate d'ethyle 
conduit Q un mdange de mkthyl-1-cyclopentsdecanol-3-one4 et 
methyl-1-cyclopentaddcanol-4-one-3, qui a @t6 reduit en un melange 
de muscone et de y-m6thyl-cyclopentad6canone. 

Genkve, Laboratoires de la Maison 
Pirmenich & Cie (Succrs de  Ghuit, Naef & Cie). 

X. StoZZ, Helv. 30, 1841, b (1947). I1 y a erreur dans I'indication de la tempkra- 
ture: 540-560a C. I1 faut lire: 340-360" C. 




