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La méthylation des aldéhydes et des cétones, mettant en jeu la préparation puis
T'ouverture de cyclopropyléthers ou de cyclopropylamines dérivés, a fait I'objet de quelques
travaux récents : ceux de Wenkert et coll, (1) d'abord, qui procédent & la diméthylcétalisa-
tion du composé carbonylé, au passage a 1'éther d'énol, & la cyclopropanation de celui-c1 par
une réaction de Simmons et Smith classique et finalement & une hydrolyse acide (HCI concen-
tré) de 1'éther cyclopropylique ; ceux de Kuehne et King (2) qui préparent une énamine
dérivée du composé carbonylé, passent ensuite par action de CHyN, + CuCl & la cyclopro-
pylamine correspondante , qu'ils peuvent ouvrir en la cétone ou 1'aldéhyde méthylé,par
action de méthanol aqueux a 1709 ; on évite ainsi le traitement acide brutal que nécessite
l'ouverture des éthers cyclopropyliques. A été également signalée la méthylation angulaire
directe de cétones du type décalone-1l par réaction de Simmons et Smith sur 1'énolate de
lithium (3).

Connaissant la facile préparation directe des éthers d'énol triméthylsilyliques a
partir des aldéhydes et des cétones (4), leur cyclopropanation aisée (voir par exemple (3))
par la réaction de Simmons et Smith récemment améliorée (¢), et ayant constaté que 1'hydro-
lyse alcaline des siloxycyclopropanes ainsi obtenus est orientée vers la seule formation du
dérivé carbonylé méthylé, nous rapportons ict une méthode plus simple d' o -monométhylation

des aldéhydes et des cétones. Elle est 1llustrée dans l'exemple ci1-aprés :

0 OSiMe; OSiMe; 0
|
C1SiMe, TS\ 10) CH,I, + Zn/Ag HONa O/
NEt; + DMF 20) Pyridme eau —methanol
90% 75% 95%

Le tableau ci~aprés rassemble quelques exemples de monométhylation d'aldéhydes
aliphatiques et de cyclanones simples.

*
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Tableau. - O -Monométhylation d'aldéhydes et de cétones
Composés Eth d'énol Siloxycyclopro- Produits * * *
S —— ers d'éno —_— ycyclop —_—
carbonylés silyliques®* (Rdt) panes¥* % (Rdt) (RAt> 90%)
CH3—CH=CHOS1Me, )
CH 3—CH ,—CHO trans-cis : 5/95 CHsA—O&Mes (CH3),CH~CHO
(G1%) (61%)
(CH3),CH=CHO  (CH,C=CHOSiM e, CH3>A_OSiMe3 (CH ;)5 C CHO
©
G4 CH™ (63w
CsH; ; CH=CHOSiMe;
CH 3—(CH 3%~ CHO trans - cis ¢ 27/73 CsH u~A—OSiMe3 Can?H-— CHO
5% (81%) CH,
/‘<‘2=O /'“<|:|051Me3 ) T?OSlMe 3 R cli =0
(CH,) —> (CH;) —> (CH —> (CHp
ZZCH, N e 02 CHCH,
n=5 60% 65% EEEX
6 70 67
Rdt > 90%
7 90 76 Z
8 87 84

* Préparés selon (4) par action de C1SiMe; (0,30 mole) sur le composé carbonylé
(0,25 mole) en présence de NEt; (0,60 mole) dans la DMF. Les rendements et les
proportions en isoméres cis et trans sont sensiblement ceux de (4).

= Préparés par la réaction de Simmons et Smith améliorée (6), avec 1,5 équivalent
de réactif ; les proportions en 1soméres cis et trang des éthers d'énol sont retrouvées
chez les siloxycyclopropanes correspondants.

XX 1e siloxycyclopropane est traité pendant 8 & 9 hrs par une solution hydroalcoolique
bouillante de soude {c : 1 g/1 pour les aldéhydes et la cyclopentanone, 10 g/1 pour les
autres cétones) ; on extrait a 1'éther et rectifie. Tous les rendements de ce tableau sont
donnés en produit distillé.

EXEX 1a methyl 2 cyclopentanone est accompagnée de cyclohexanone (~ I0%) ; c'est
le seul cas ol l'on observe auss: la formation du produit d' agrandlssement de cycle ; la
mé@me anomalie a été signalée avec la méthode de Kuehne (?).
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A partir de cétones dissymétriques telles que la méthyl-2 cyclohexanone, on peut

orienter la méthylation en ® ou en & 'du carbonyle. En effet, on peut conduire la cyclo-

propanation — soit sur le mélange & 1'équilibre des deux siloxycyclohex2nes 1 + 1' obtenu
dans la méthode ci-dessus et ol prédomine le plus substitué 1 (418);

— soit sur l'isomére le moins substitué 1', aisément accessible quasiment seul
par action du dilsopropylamidure de lithium dans le DME puis de Cl1SiMej et NEt3, selon(4).

La leére méthode donne le mélange 1+ 1' (78/22, en accord avec (%)) dont la cyclo-
propanation avec un équivalent de CH,l, + Z_n/ Ag s'effectue presque uniquement aux dépens
de 1 pour donner le siloxycyclopropane 2, séparable de 1' par distillation ; 1'hydrolyse
basique conduit & la cétone gem-diméthylée 3 qui ne contient pas plus de 4% de 1'isomére
symétrique 9_'_ .

OSiMea OSiM83 O
v 1 @2%) —> \E] —_— ﬁ
O - 95%
“ o
sox 2 3
OSiMe, OSiMe,

o
74% + 1 (W1%) ——> —_—>
74% 95%
X z g
La 2éme méthode donne pratiquement le seul siloxycyclohexéne1', dont la cyclopropa-
nation suivie de 1'hydrolyse basique conduit & la diméthyl-2,6 cyclohexanone 3' quasiment pure.
La séquence est applicable aux cétones éthyléniques, par exemple & la monométhyla-
tion de A% ~céto-3 stéroides (voir aussi (2?7)). Ainsi, de la testostérone 4 (R = H), on
passe & 1'éther d'énol silylique 5 F : 1029 (Rdt : 85%) ; celui-ci, avec 1,5 équivalent de
CH,l; + Zn/Ag, subit surtout la cyclopropanation en 3,4, pour donner notamment un stéréo-
1somére, vraisemblablement &t , 6 F : 126¢ (RMN : dans CDCl3 les signaux des méthyles
apparaissent & O,60 et O,85 ppm (singulets) et le proton oléfinique & 5,20 ppm). L'hydrolyse
alcaline de 6 conduit presqu'exclusivement & la méthyl-4 testostérone 4 (R = CHj)
(F : 1669, en accord avec (10)),

OH OSiMejy
—_— —_— —> 4(R=CHp
o MezSio” X7 Me3Si0”

4 (R =H)

I
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La cyclopropanation des éthers d'énol silyliques constitue aussi une méthode de

préparation simple et rapide des cyclopropanols. En effet, on sait que 1'hydrolyse ou

1'alcoolyse des alcoxycyclopropanes (1’?) et des aminocyclopropanes (?) conduit aux

seuls produits d'ouverture et qu'aucun cyclopropanol ne semble avoir été préparé par cyclo-
propanation d'un énol (voir cependant (?) ; mais tous les siloxycyclopropanes ici obtenus,
d'origine aldéhydique (7 R = H)ou cétonique (7 R#H), ont donné, par traitement par
CH3O0H bouillant (7 & 8 hrs) suivi d'une rectification sous vide, les cyclopropanols atten-

dus 8, seulement souillés de quelques pourcents de composé carbonylé d'ouverture.

OH

R
~n 90% 4

i 8

I
OSiMes oy ,on H%><:H :
—_— > 6
I
|
1
|

2

Le siloxycyclopropane 6, par cristallisation dans le méthanol aprés une ébullition
de 8 hrs suivie d'une concentration, a donné le cyclopropanol 9 quasiment pur F : 1830 ;
dans son spectre de RMN dans la pyridine, dressé sitdt dissolution, on trouve les singulets

de méthyles & 60,71 et 0,90 ppm, le proton oléfinique a 5,30 ppm et les H des deux OH &
4,65 ppm.
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Nota - Tous les composés mentionnés dans cette communication ont donné des spectres
IR, de RMN et de masse en accord avec leur structure.



