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ABSTRACT : The &LJL& Total and bteheobc&otiue bynthe.biA o,j (E)-6,10 dimethyL- methy&idene 

undec-S-en-Z-one : a conbtiant 06 cob&4 Root oti d hepotied. 

lt wab conducted with an OVW yield 06 22% dhom I-methyL-2-oxo-methy.Ccy&opcn- 

tine cahboxyLate Ia-methyLatted U.ieckmann-edtwtr) 1, tied ab a b.&i.Ming matehiae. 

L'huile essentielle obtenue par entrainement a la vapeur des racines seches de Costus 

(Saubbwrea Lappa Clark) constitue une matiere premiere appreciee en parfumerie. Recemment 

une nouvelle substance a ete isolee de la fraction ionone 1.2 et caracterisee comme &ant 

l'isomere (E) de la dimethyl-6,lO methylidene-9 undecene-5 one-2 1. Trois syntheses totales 

ont ete proposees a ce jour 1-3 . 

La presente note a pour objet la description de la premiere synthese stereoselective de 

la &tone 1. 

Le rearrangement photochimique4 du methyl-l oxo-2-cyclopentane carboxylate de methyle 

(ester de Dieckmann a-methyle) 2 en formyl-5 methyl-2 pentene-2 oate de methyle constitue la 

premiere Etape de ce travail. La synthese d&rite ici presente l'avantage d'utiliser les deux 

isomer-es formes3E et 3Z(facilement separables par distillation a la bande tournante). - - 
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Lc dchEma 1 dLti La p/rewon d'un iwWun&c&z&e c&d de b~te/r~Ockimie E : 

l'ethylenedioxy-6,6 methyl-2 heptene-2 (E) 01-l a partir de l'un ou l'autre des isomeres 3. 

8E - 16 6E 
L I_______,___-__,_________,___~ 

L 82 J - lZ 2z 

- Schema 1 - 

L'aldehyde-ester 3E reagit selectivement, a une temperature inferieure a -25"C, avec 

l'iodure de methylmagnesium pour conduire a l'hydroxy-6 methyl-2 heptene-2 (E) oate de 

methyle 4E5. 
5 

Ce dernier est oxyde presque quantitativement selon la methode de Collins 

modifiee en methyl-2 0x0-6 heptene-2 (E) oate de methyle 5E. La protection de la fonction - 

cetone realisee par echange avec l'ethyl-2 methyl-2 dioxolanne-1,3 en presence d'APTS fournit 

l'ethylenedioxy-6.6 methyl-2 heptene-2 (E) oate de m+thyle 6E. Ce dernier reduit selective- 

ment par l'hydrure de diisobutylaluminium est transform6 en ethylenedioxy-6,6 methyl-2 

heptene-2 (E) 01-l LE. Cet intermediaire est obtenu avec un rendement de 30% a partir de 

l'ester de Dieckmann a-methyle 2. - 

L'alcool IZ (obtenu avec un rendement de 18% a partir de l'ester de Dieckmann a-methyle 

1 G.u l'aldehyde-ester Z en suivant le meme cheminement reactionnel que precedennnent) est 

oxyde6 en aldehyde cr,B-insature EZ. Ce compose evolue vers son isomere 8E thermodynamiquement - 
plus stable, soit lentement a temperature ambiante, soit instantanement par lavage a l'acide 

acetique dilue a 5% (condition suffisamment deuce pour assurer la retention du groupe 

dioxolanne present dans la molecule). Le deplacement chimique tres caract@ristique7'8 du 

proton aldehydique pet-met de suivre l'isomerisation (6=10,15 ppm pour 82 et 6=9,45 ppm pour - 
SE). L'aldehyde 8E est reduit par l'hydrure de diisobutylaluminium en alcool 7E (rendement 

de 13% 1 partir de 1). 
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L'utilisation independante des deux isomeres ZE et 2 permet d'accomplir la preparation 

de l'alcool 7E a partir de l'ester de Dieckmann a-methyl6 2 avec un rendement global de 43% - 

lequel serait legerement abaisse, si la sequence de reactions etait conduite sur le melange 

des composes 2. 

Le Sch&ma 2 

gaLion de .L'a.tcooL 7E - 

- une alcoylation de Stork (par la methode des 
9 - 

imines ,necessitant la 

preparation d'un derive halogene allylique SE) 

- une reaction de Wittig. 

10 
3') CH3COOH 5% 

- 

DMSO 

NaH ) (&&),/( cH3~~~~H3_! 

12E - 

- Schema 2 - 

L'alcool allylique 7E est transforme sans rearrangement et avec retention du groupe 

dioxolanne avec un rendement de 92% en (chloro-5 methyl-4 pentene-3 yl)-2 methyl-2 dioxolan- 

ne-1,3 9E w&z son tosylate par action du chlorure de lithium dans un melange d'ether et - 
d'HMPT (2/l). Cette methode experimentee" sur le geraniol preconisait pour la formation du 

tosylate l'emploi du chlorure d'acide p-toluenesulfonique et du methyllithium, ce dernier peu 

reactif vis a vis du synthon 7E a ete remplace par le butyllithium. - 

La cyclohexylamine de la methyl-isopropyl c&one 10 est alcoylee par traitements - 

successifs avec le bromure d'ethylmagnesium et le derive halogen@ 9E ; une hydrolyse deuce - 
(acide acetique a 5% et a O'C) conduit a la c&one 11E (rendement de 70%). L'hydrolyse de - 
l'imine alcoylee, effect&e en milieu acide chlorhydrique, en suivant la methode originale' 

lib&e partiellement le groupe dioxolanne. 

La c&one 11E soumise a une reaction de Wittig (bromurede methyltriphenylphosphonium, NaH) 

dans le dimethyl&lfoxyde" mene avec un rendement de 80% a l'(isopropyl-7 methyl-4 octadie- 

ne-3,7 yl)-2 methyl-2 dioxolanne-1,3 12E. Le deblocage de la fonction &tone de 12E (dans - - 
l'acetone en presence d'une quantite catalytique d'APTS) donne la c&one 1. - 

Les donnees spectrales sont en parfait accord avec celles publiees pour la substance 

naturelle"'. La synthese totale entierement stereoselective a ete realisee avec un rendement 

global de 22%. 
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