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Abstract  Levulinic acid 1 is easily converted by two steps into mixed carboxylic and carbonic anhydride 3
which reacts with the organolithium reagent 1ssued from trimethylsilyl esters. Monocthylenc acetal of 1. 4-
diketones 4 can be prepared: it 1s also possible to obtain 1.4-diketones 5 in one step by hot acid hydrolysis.
The preparation of the dihydrojasmone 6d. Z-jasmone 6e and dehydrojasmonc 6f shows the efficiency of the
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process.

Les dicétones-1.4 ont fait I'objet de nombreux travaux
et les diverses voics d'acces 4 ccs composés sont
rappelées dans plusieurs mises au point.'™?
Intermeédiaires de synthése de nombreux produits
naturels, les dicétones-1.4 intéressent entre autres
I'industric des parfums et I'industrie alimentaire®: c'est
la raison pour laquelle il existe une demande
continuelle concernant l'affinement et l'efficacitée des
procédés synthétiques.

Parmi les tres nombreuses méthodes de préparation,
plusieurs s'adressent au depart a l'acide lévulique 1,
produit commercial peu couteux, qui permet
I'introduction de 'enchainement 2 en une seule étape:
ceci a ¢té réalisé de diverses manicres a partir de dérivés
de l'acide 1 dont la fonction cétonique est
protégée.® > Par ailleurs, le “chlorure de lévulyle™,
inconnu,” ne peut étre utilisé dans ce type de réaction:
tout au plus pouvons-nous signaler I'emploi avee
succes et en série aromatique, de son équivalent, la ;-
chloro-;-valérolactone, utilisée daps une rc¢action de
Friedel et Crafts;!* toutefois ce procédé n'a pu étre
étendu jusqu'ici 4 la série aliphatique.’

Poursuivant notre ¢tude sur I'acylation au moyen
des anhydrides carboxyliques et carboniques.'® '¥

\(\)O\m

nous avons observé que le dioxolanne anhydride mixte
3. aisément préparé en deux étapes a partir de I'acide
léevulique 1. pouvait avantageusement remplacer le
“chlorure de lévulyle” comme agent d'acylation des
carbanions usuels. L'intermédiaire 3 se comporte, en
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effet, comme les anhydrides mixtes classiques vis-a-vis
des énolates lithiés d'esters de trimeéthylsilyle.'®-'® 11
résulte de notre travail une méthode simple et rapide
de synthése de monodioxolannes de dicétones-1,4 4 et
par conséquent de dicétones-1,4 5 (Schéma 1).
Rappelons que 'anhydride mixte 3. opposé aux dérives
organocadmiens, conduit a des dioxocanne-1.4 ones-5
et non aux dicetones § normalement attendues.'”
Les synthéses de la dihydrojasmone 6d, dc la Z-
jasmone 6e et dc la déhydrojasmone 6f montrent
I'efficacité de la méthodc proposee: ainsi. par exemple.
le composé 6d a ete préparé en quatre etapes a partir de
I'acide lévulique 1 avec un rendement global de 54°,,.

Préparation des monodioxolannes de dicétones-1,4 4 et
des dicétones-14 8

Lintermédiairc-clef de la synthésc de ces composés
cst l'anhydride mixte 3. L'acide levulique 1 est estérifie
ct acétalise par l'ethyléncglycol cn présence d'acide
para-toluéne sulfonique:® le produit résultant, traité
par la potasse, puis par un acide fort, fournit le
dioxolanne acide 7 avec un rendement de 93¢, a I'état
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brut. Le spectre de RMN de ce composé est tout a fait
convenable et le produit peut étre utilisé tel quel pour
les synthéses ultérieures. La distillation de cet acide
semble méme le modifier partiellement et le recndement
est abaissé a 75°,. Le dioxolanne acide 7 est ensuite
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transformé en dioxolanne anhydride mixte 3. avec un

rendement quantitatif, selon le procédé ha-
bituel.' >3 !
nel 8,
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L acylation des énolates lithiés issus des esters de
trimethylsilyle par "anhydride 3 conduit selon toute
vraisemblance a I'intermédiaire reactionnel 8, dont le
traitement ulierieur offre, au choix, les deux possibilites
suivantes:

I'hydrolyse acide a § -10

dioxolannes de dicetones-1.4 4
—I'hydrolyse acide au reflux de l¢ther conduit

directement aux dicetones-1.4 5.

Cette derni¢re opération est particulierement
interessante lorsque Ic produit désire cst la dicetone §:
c'est ainsi que nous avons obtenu. en une étape a partir
du compose 3. I'undéecanedione-2.5 5d et I'undecyne-8
dione-2.5 5f avec des rendements respectifs de 73, et
70", par rapport au produit 3.

fournit les mono-

Prépuration de lu diliydrojusmone 6d, de la Z-jasmone
6¢ ¢t de lu déhvdrojusmone 6f

Les dicétones 5d et 5f ci-dessus sont cyclisées en
milieu basique selon le procédé classique. Elles
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conduisent a la dihydrojasmone 6d et a la
déhydrojasmone 6f. La semi-hydrogénation de
I'undécyne-8 dione-2,5 §f fourmit la Z-undécéne-8
dione-2.5 Se (Rdt > 90",) qui, cylisée, donne la Z-
jasmone 6e.

Les spectres IR et de RMN des cyclopenténones 6d-f
sont en accord avec les données de la littérature *2? 2*
La géométrie Z de la double liaison —CH=CH — de
la Z-jasmone 6e est attribuée par comparaison avec les
résultats décrits.?4-2%

PARTIE EXPERIMENTAILE

Les spectres IR des produits ont €t¢ enregistres sur appareil
Perkin Elmer 257 et les spectres d¢ résonance protonique sur
appareil Perkin- Elmer R-12 (Solvant: CCl,. sauf indication
contraire: reférence interne: TMS). Les deplacements
chimiques 0 sont données en ppm. L'analyse elcmentaire des
composés 4. § et 6 decrits a donné. pour les éléments carbone
et hydrogéne, des résultats dans les limites de £0.3",, par
rapport aux valeurs calculées.



Synthese de monodioxolannes de dicctones-1.4

Préparation des esters de triméthylsilyle RCH,COOSiMe,

Quelques acides utilisés pour la synthese de ces esters sont
commerciaux {acides acétique, isovalérique et heptanoiyuej,
I'acide méthyl-3 penténe-4 oique cst prépare a partir de
I'alcool crotylique ¢t dc l'orthoacétate d'cthyle par
réarrangement de Claisen ' enfin. la synthése malonique
effectuce & parur du bromo-1 pentyne-2, a fourni l'acide
heptyne-4 oique.

Les esters de trimethylsityle correspondants sont obtenus
suivant la technigue de Pticnne?” (rendements > 907 ) par
chauffage a reflux, au scin de I'éther unhydre, des acides avee
Ic chlorotrimethylsilane en présence de pyridine  Apres
filtration du chlorhydrate, les esters sont purifiés par
distilfation.

CH,CO,SiMe, b = 103 C, Lit*" Fb = 1035 C.
{CH,),CHCHCO,Si1Me, Eby. = 68 (.
CH,=CHCH(CHICH.CO,SiMe, Eb,, = 60 C.
n-CyH,,C0O,SiMc; Eb,, = R5-86 C: Lit ** 199-200 C.
CH,CH,C 7 CCH,CH,CO,S1Me, I'b,, = 97 C.

Préparation du dioxolanne anhydride mixte carboxilique et
carbonigue 3

(@} Estérification et cétatisation de Tacide Wvidique 1.° Dans
un tricol de 300ml. on introduit 0.215 mole (25g) d'acide
1evutique 1, 0.806 mole (30 g) de glycol, 200 ml de benzene sec
et 0.3g dacde para-toluéne sulfenigue. La reaction est
terminée aprés environ Sh d'un reflux rapide. Refrodir,
Introduire la solution benzenique dans unc ampoule &
décanter ¢t neutraliser l'acide para-toluéne sullonique par du
carbonate de potassium cn poudre. Filtrer sur verre fritte,
puis chasser le bensene sous le vide de la trompe a eau. On
obtiecnt dig dester brut (‘H.‘(‘\((‘H-,JC()()CH:C‘HZO}i.

(O
— |
RMN. 12K (s, 3H, CH,)r L75-255 (mo 4 HL —(l'(’Hz

|
CH.C—): 333 (m. tH OHi 3543 m, 4H
—COOCH,CH,0—): 390 (s, 4H. -~ OCH.CH,0—),

(b) Prépuration du dioxolunne acide 7. Dans un tricol de un
litre, dissoudre 0.216 mole (12,1 g) de potassc en pastilles dans
150 ml d'cau. Introdutre @ température ambiante les 41 g
d'ester précédemment préparés et agiter une 0 Sha 25 . puis
porter 3 70- 75 pendant 0,5 h et refroidir On obtient ainst le
sel CH.CCH.CHL.COOK en solution agueuse. RMN

o0
[
tsolution dans D,0. référence TMS): L3 (s, 3H. CH;):
\

173 241 (m. 4H. —CCH,CH.CO, —1; 403 is. 4H.

~OCH,CH,0—). !

Ce scl est traité a 0° 3° par 0.216 mole (18ml) d'unc
solutiond’acidechlorohydrnique purdiluc dans 180 mld'eaude
la maniére suivante: on introduit, dans lc tricol d'un litre
contenant la solution aqueusc de sel, 100 ml de chloroforme.
puis Fon additionne goutte & goutte cnviron 175ml de la
solution diluee d'acide chlorhydrique. Lorsquc cela est fait. la
couche chloroformique est séparee de la couche aqueuse au
moyend'unc ampoule & décanter. La couche aqueusc restante
cst alors acidifiée progressivement ¢n agitant ¢t en plusicuns
fois par le reste de la solution dacide dilue ot extraite au
chloroforme aprés chaque addition d'acide minéral Cette
opération type ost repétée sept fois. la quantite de
chioroforme utilisé & chayue opération ayant un volume de
SOml.

Les couches chloroformiques, rassemblécs. sont lavees une
fois par unc solution de 30 ml| d’eau saturée en chlorure de
sodium, puis seéchées sur sulfate de magnésium. Le
chloroforme chasse sous vide, on récupere 32 gdu dioxolanne
acide 7 CHCCHL,UH.COH Eb,, =95 C {Rdt brut:

(O30
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93", RMN: 127 (s, JH. CHu: 177 250 ym. 4H.

]
—/(‘C‘H;(‘Hz(i‘-); 387 (>, 4H. OCH,CH,O 12 1105 (s
(0]
[
I H. OH).

(€} Prépuration de Tanhydride mixte 3. Dans un tricol de
250 ml. on introdwit & g {0.05 mole) de I'acide 7. 60 ml d¢ THF
anhydre et 5.6 g de tricthylamine. Le milieu est alors porté &
environ — 20 C et une solution de 6.0g de chloroformiate
d'éthyle dilue dans 60 mt de THE est gjoutee goutte a goutte
en maintenant la temperature vers O C. Aprés quelques
heures d’agitation vigoureuse, le precipité est filtre ct Javé avec
un peude THF. Le solvantest climiné sous vide et Funhydride
3 est amnsi utilise (RA1 quantitatif). RMN 128 (8. 3H . CH, )

: .
1AT(L3H.CH, 1. 1XS 270 (m.4 H. (“C‘H:(‘H:(x‘ 1390 s,
|

4H, -OCH,CH,0 ). 427 (g. 2H, Cll, )

Préparation dex monodioxelannes de dicetones-1.4 4

Meéthode gencrale. | ester de trimethylstlyvle (0.08 mole) est
ajoute goulte & goutte, @ -60 . a unc solution ¢therce de
diisopropylanudure de hthium (0,08 molc) prepare selon I
procede habituel & partir du butyllithium (0,08 mole) et de lu
diisopropylamine {008 mole). Le diovelanne anhydride
munte 3 précédemment préparé (0.05 mole). dilue dans 15mi
d'¢ther, ost additionné goutle a goutte cn maintenant la
tempeérature a - 60 C. Aprés 18h dagitation & la méme
temperature, le milieu réactionnel est progressivement
réchaufle @ 20 C en deux heures environ  L'hydrolyse est
effectuée par de l'eau glacee acdifice par 10ml daade
chlorhydrique pur. Apres extraction a P'cther, séchage sur
sulfate de magnésium ct évaporation du sohvant d'extraction.
on cffectue une premicre distillation rapide sous grand vide.
Une rectification plus fine fournit le monodioxolanne de la
dicctone-14 4. Les rendements obtenus n'ont pas e
opumises. 1l est possibic de supprimer les 18 heures
d'agiation & - 60 ; un cssai a éte réahis¢ dans cc sens. lo
compost 4b cst alors prépare avec un rendement de 607,

Caractenistiques des monodioxolannes de dicétones 1.4 4.
Ces compasés présentent une absorption IR vers 1710cm !
tv =C=0)ctvers 1050ecm ™! (earactéristique de la fonction
cetaly*” et, en RMN, deux singuletsyvers 385 ppmet 1,23 ppm
dus au groupe d0

[

da. R=H FEb e =88-%C, Rdt=49" . Tr: C
=6084: H =880, Calc. pour CyH,,0;: ¢ =60.74: H
=892", RMN: L.24 (s, 3H) 170 250 (m. 4 H ) 209 (s
3H): 387 (s. 4H). IR, 1713, 1050¢cm ™!

4b: R = (CH;),CH. Eb,ypn, = 128130 C: RdL= 70",
Tr:C = 6581, H = 10,06. Calc. pour €, H,,0;: C = 6397
H = 1007 RMN: 091 (d. 6H, (CH )y 1.23 (v 3HK
1,70 270 im. 7H, CH,CH,COCH,CH): 386 (s. 4 H). IR
1710, 1040em ™",

4c: R=CH,=CHCH(CH ). Eb, <nm, = 67 -68 C: Rdt
= 60", Tr: C = 6790; H = 932 Calc pour C,-H,,0.:C
= 6789, H=950", RMN: 09> (d. } - S8H/. 3H.
CHRCHi: 123 (s. 3Hy 160-285 (m, 7H. CH,CH-
;COCH,CH): 3385 s, 4H1), 475 502 (m, 2H, CH,
3.5-6.0 (m, LH, CH=). IR 3064, 1710, 1640, 1040¢cm ™'

4d: R=n-C.H,,. by yemm =92 95 C: Rdt = 70" Tr.
C =6845:H = 10583 Cale. pour C, H,,0,. C - 6X3%: H
= 10,59,  RMN: 089 (t.] = S.5Ha 3, CHL,CHa), 1,24 (s,
IH)Y LI-16 tm. 8H. (CH,)»: 175 250 (m. 6H,
CH,CH,COCH,): 384 (s. 4 HL IR: 1714, 1045¢cm ™

4f: R=CH,CH,C=CCH,. Eb, jmm = 105 108 C: Rdt
= 58", Tr- C = 6938, H = 895. Calc. pour C31H,,0,: C
=696 H=899" RMN: 109 (. ] =T7H/, 3H): 1.25 .
IH) 1L6S5-265(m, TOH): 387 (s.4 H). IR~ 2210 (1rey faible),
1710, 1050¢m ',

Prépuration des dicétones-1,4 (5)

On peut obtenir ces composcs de deux fagons:
iy Hudrolyse acide des monodioxolannes de dicétones-1.4
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(4) 002mole de composc 4. 1.5m} d'acide sulfurique
concentré, 12 ml d'eau ct |2 mld'acetone sont portes pendant
4h a 40-45 C. Aprés eatraction a lether, lavage & l'eau
saturee en NaCl ¢t sechage sur sulfate de magneésium, la
dicetone-1.4 § est distillee.

{b) Svathese directe des dicétones 54 ¢t 8. Nous donnons le
mode operatowre type 4 propos de la synthése de
I'undecanedionc-2.5 54. On opere a parur de 0.2 mole
d'heptanoate de triméthyilsilyle ¢t de 0.125mole du
dioxolanne anhydride 3 dec la méme fagon quc pour la
préparation des composes 4. ceci jusquiau moment de
I'hydrolyse. Cette dernicre cst effectuee dans le ballon
réactionnel entre - 10 ¢t 0 par 40ml d'acide chlorhydrique
dilués dans 100 ml d’eau, on ajoute a nouveau 15ml d’acide
chlorhydrique pur ¢t ton chaulle a 30  pendant
3.5h. La phase orgamque est alors extraite a I'éther et sechee
sur sulfate de magnesium L'cther chasse, la purification de
l'undecanedione-24 est cffectuce en deux temps: une
premiére distillation rapide sous grand vide (~0.1 mm Hg}

favorise la  décarboxylation de lacide  dicetomqgue
CH, CO CH, (H, CO CH{(CO:H) C.H,,
intermediaire qui conduit  a  'undecanedione-2.4

soutllée, entre autres, de excés d'acide heptanoique utihse au
depart sous forme de I'ester de triméthylsilvle. Ce mélange
organique est dilué dans Fether ct traité par une solution
aqueusc dc carbonate de potassium jusyu'a cessation de
dégagementde CO, Cette phase ¢théree est lavée jusqu'a pH
= 7, puis séchec sur sulfate de magnésium. L'éther est alors
chasse sous vide, et P'undécanedione-24 disulle & Eb, ,,
= 59-62 (16g. Rdt = 73"

L'undécync-8 dione-2.5 5f cst obtenue suivant e méme
mode opcratoire (Rdt 707 ).

La Z-undécene-8 dione-2.5 Se a éte préparéc par semi-
hydrogenation de la dicetone acetylenique Sf selon le procedé
usuc).?+?*

(¢} Cuaractéristiques des dicetones (8). Ces composes
présentent une absorption IR vers 1710em ™! (v ¢ -glet. en
RMN. deux singulets vers 2,10ppm et 2.60ppm
caractérisiques de I'enchainement CH,COCH,CH,CO.

S5a: R=H. Eb;p = 75-76 C: Rdt=70", Tr: C
= 63.02: H = 890. Calc. pour C,H,,0,: C =63,13: H
= 883", RMN:215(s.6H); 262 (s, 4H). IR: 1710cm ™!

S5b:R = (CH;),CH.Eb, 3, = 98 100 C.Rdt = 89" . Tr.
C = 69.20. H = 10.29. Calc. pour CyH,;,0,: C=69.19. H
= 10327 RMN: 090 d. 6H, (CH, 212 (s, 3H):
2,10-240 (m, 3H.COCH,CH). 256 {s.4 H). IR: 1 710cm ™.

S¢: R=CH,;=CHCH(CH,) Eb,,,.» = 115-116"C, Rdt
=87, Tr: C = 7144 H = 9.70. Calc. pour C,qH,+,0;: C
=7139; H=939". RMN: 10 (d J=60Hz 3H.
CH,CH). 213 (s, 3H), 258 (s 4H) 23 27 (m, 3H,
COCH,CH): 4.78-520 (m. 2H, CH,=): 550-6.10 {m, 1 H,
CH=). IR: 3065, 1710, 1640cm "'

8d: R = n-CH,,. by yamm = $9-62 C. Rd1 87", Tr: C
= 71,62, H = 108} Calc pour C, H,,0, C=7169: H
= 1094" RMN-088(1,) = S0 HZ 3IH, CH,CH, 1 1.7
(m. 8H. (CH;u. 210 (5. 3H) 237 4t J = 68Hz, 2H.
COCH ,CH,): 258 1s. 4HL IR: 1710cem .

S¢ R=(/)~CH,CH,.CH=CHCH,;. Ebygsmm =
R8P C, RAdt=92" . Tr C =7255 H= 1004 Cale
pour C, H,,0,: C=7249 H = 996" . RMN: 097 1. J
= T2Hz. 3H.CH\CH,): 1.5-23(m 6 H): 2,12 (s. 3H): 258
ts. 4 HL IR: 1710, 1630cm '

&f: R=CH.\CH,C=CCH;. Eby cmm = ¥6-88 C: Rdt
90", Tr: C=7318. H = 895 Cak pour C,,H,,0, C
=7330: H=%895", RMN: 108 (. J=7T76Hz 3H,
CUCH;): 212 (5. 3H): 1.8-27 (m, 6 H, COCH,CH-
;CECCH;): 2,60 (5,4 H) IR, 2215 (1rés faible). 1710em ™ 1.

Préparation des cvolopentenones 6d-f. Elle est réalisce selon
{1 méthode clussique par traitement basique des dicetones Sd-
f: a utre d'exemple nous rappelons la préparation de la
dihydrojasmone 6d dans un tricol de S00cm?, on introduit
1.8 g de soudc cn pastilles. 40 mi d'cau distille, 1530 mi d’alvool
méthyhique et 159 ¢ (0086 mole) d'undccanedione-24 Le
mélange est chauffe a reflux pendant 6 heures, refroidl, puis

J.-L MOREAL et al.

acidifie par 4ml d'HC] pur On ajoute de I'eau et extrait a
I'¢ther. La phase organique cst ensuite lavee yjusqu'a pH =7
par une solution saturée en chlorure de sodium. puis sechee
sur sulfate de magnesium. Aprés évaporation du solvant, la
dihydrojasmonce 6d distille & Eg o, = 48-52° Rdu: 80°,.
Rdt:acide lévulique = 54, Tr: C = 79.38: H = 10,90. Cale.
pour C, H,,O: C =7946: H = 10927, RMN: 090 {1, J
= 51Hs, 3H), 129 massif. 6H, (CH,);): 204 (s, 3H.

>C=§~(‘H3]: 20 - 26 (massif, 6H) IR: v,

=1706cm™ ' v = 165dcm ' Z-jasmone 6e Eb,,
= 127-130 C; Rdt: 82", Tr: C = 8031;: H = 9.88. Culc.
pour C; H,,0. C =8044; H=983". RMN: 098 @1, )
=75H2.3H, CH3;CH,): 207 (s. 3H, CH,C=C), 2 25 (m.
6H); 290 (d. ) = 55Hz, 2H. CH,C=C); 5.2-53 (m, 2H,
CH=CH) IR: 1695, 1645cm ™",

Dehydrojasmone 6f Eb,, , = 78-81 C,Rdt;Rdi: 80", Tr:
C = 81.38; H: 8.84. Calc pour C{;H,,O: C=8144: H
= K70°  RMN 110 (,J = T5Hz 3H, CH,CH,). 19-26
(m.6H): 22045, 3H.CH;;C=():298 (5, 2H.CH,C=CLIR:
2210 (tres faible), 1696, 1645cm ™.

Les cyclopentenoncs 6e et 6f ont eté purifiées par CLHP
préparative sur colonne de silicc H60; solvant. éther éther de
petrole (40/60).
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