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@ Procédé pour la préparation de cyclopentadéc-4-ynone et de son homologue 3-méthyle.

@ La cétone acétylénique de formule
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dans laquelle le symbole R sert 3 désigner un atome
d’hydrogéne ou un radical méthyle, est préparée par une
réaction d'oxydation anodique d'une hydrazone de formule

“-NH-A

. (11)
(CHz)m R

dans laquelle le symbole R a le sens défini ci-dessus et A
représente un atome d’hydrogéne ou un radical sulfonyle de
formule R-80,-, dans laquelle R? représente un radical
aryle, substitué ou non. -

Les composés de formule (1) sont des composés inter-
médiaires utiles 3 la préparation d'Exaltone® et muscone,

deux ingrédients musqués employés dans Findustrie de la
parfumerie. -
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Procédé pour la préparation de cyclopentadéc-4-ynone
et de son homologue 3~méthylée

Les composés cétoniques acétyléniques de formule
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dans laquelle le symbole R sert a désigner un atome d'hydrogéne ou un radical
méthyle, sont utilisés a titre de produits de départ pour la préparation de muscone

et d'Exaltone® , deux parmi les composés macrocycliques & odeur musquée particu-
lierement prisés dans l'industrie de la parfumerie.

La demande de brevet européen no. 13995, publiée le 6.8.80, décrit

- un procédé pour leur préparation, lequel procédé est caractérise en ce que

a) on traite une hydrazone de formule
N-NH-A
R

(CHa) 49

dans laquelle R désigne un atome d'hydrogene ou un radical méthyle et le
symbole A sert & désigner un radical sulfonyle de formule RI-SOZ-—, dans laquelle
rR! représente un radical aryle, au moyen d'un réactif halogénant choisi parmi
les composés suivants :
- brome
- chlore
- iode

= 1,3-dibromo-5,5-diméthyl-hydantoine

- N-bromosuccinimide
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- N-iodosuccinimide et
- N-chlorosuccinimide,
en présence d'un alcool aliphatique inférieur et a une température comprise
entre environ -25 et +25° C ;
5 b) on réduit I'exces de réactif halogénant et
c) on chauffe enfin le produit de réaction en milieu aqueux, a une température
comprise entre 20 et 60°C.

L'art antérieur fait également état du procédé illustré par le schéma
que voici :

0 0
B0
N-NH-Ts
C —-—CH2

i
0
10 [référence : Helv. Chim. Acta, 50, 708 (1967)/.

La présente invention propose une nouvelle méthode d'obtention

desdits composés, laquelle méthode est basée sur une réaction d'oxydation anodique
d'une hydrazone de formule

N-NH-A

(CHy) 49 R (11)

dans laquelle R sert a définir un atome d'hydrogéne ou un radical méthyle et

15 A représente un atome d'hydrogéne ou un radical sulfonyle de formule Rl-SOZ-,
dans laquelle R1 représente un radical aryle, substitué ou non. C'est ainsi que
R" peut représenter en particulier un radical phényle ou o-, m- et p-tolyle.

L'invention est définie comme indiqué dans les revendications.
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Le procédé de l'invention, caractérisé par un mode opératoire simple,
offre plusieurs avantages par rapport aux procédés connus. Il s'est révelé que
le déroulement de la réaction est facilement contrdlable, les rendements observes
sont excellents et l'opération est parfaitement reproductible, méme dans des
conditions variables de température, densité de courant ou concentration des
réactifs. Il s'en suit que son application a des préparations a I'échelle industrielle
s'en trouve grandement facilitée.

L'oxydation anodique qui caractérise le procédé de la présente inven-
tion s'effectue en présence d'un électrolyte support et d'un solvant constitué
par un alcool et un cosolvant et elle conduit essentiellement a la formation d'une

quantité prépondérante de la cétone acétylénique désirée accompagnée de la
cétone bicyclique correspondante de formule

(CHy) 49 R

L'électrolyse est effectuée dans un bain comprenant, outre I'hydrazone
de départ, un alcool aliphatique, de préférence inférieur, ou un alcool araliphatique
et un solvant organique inerte choisi dans le groupe constitué par les nitriles
aliphatiques ou aromatiques et les éthers.

Comme alcool aliphatique inférieur, on peut utiliser par exemple
le méthanol, I'éthanol, le propanal, l'isopropanol, le butanol, le 2-butanol, le tert-
butanol ou encore un glycol. La présence de l'alcool représente un parameétre
critique. Comme alcool araliphatique, on utilise de préférence I'alcool phényléthy-
lique. .

Le choix particulier du solvant est fonction bien entendu de la solubi-
lité du composé soumis a électrolyse. Des bons résultats ont été obtenus en effec-
tuant l'oxydation anodique en présence d'un mélange constitué par un alcool,
un éther, tel le tétrahydrofuranne, et un nitrile, de préférence I'acétonitrile,

Les proportions de ces différents solvants se situent 3 environ } : 2 : 2, respecti-
vement.

Comme électrolyte support, on utilise un composé sélectionné dans
le groupe formé par les sels tels le perchlorate, le tétrafluoroborate, le p-toluéne-
sulfonate ou I'hexafluorophosphate de tétralkylammonium. De préférence on uti-
lise le tétrafluoroborate de tétraméthylammonium, le p-toluénesulfonate de tétra-

éthylammonium et le perchlorate de tétrabutylammonium. D'autres sels, dont
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'utilisation est courante en électrochimie, peuvent également &tre employés, les
critéres de sélection étant leur stabilité et leur solubilité dans le milieu réactionnel.

La concentration de I'électrolyte support dans la solution électroly-
tique peut varier dans une gamme assez large, de préférence elle est cependant
de l'ordre d'environ 0,1 molaire.

La concentration du produit de départ dans la solution électrolytique
n'est pas particuliérement critique. Des concentrations trop faibles se sont révé-
lées ne pas étre économiques, tandis qu'avec des concentrations trop élevées,
on a pu observer la formation de produits secondaires, des polymeres par exemple.
Des concentrations préférentielles sont comprises entre environ 1 et 5% en poids.

Quant aux électrodes qui peuvent &tre utilisées dans le procédé de
I'invention, elles peuvent consister en plaquettes de graphite ou en feuilles de
platine pour ce qui est de l'anode et en feuilles de platine ou en plaquettes de
titane, d'inox, de Monel® (alliage de nickel et cuivre), de nickel pour ce qui est
de la cathode. Leur nature ne revét aucun caractere critiqué, tout comme d'ail-
leurs leur forme.

Les densités de courant utilisées étaient de l'ordre de 3 a 40 mA/cmz.

La température de la réaction peut étre comprise entre 10 et 60°C,
sans pour autant &tre limitée a ces valeurs absolues,

Le procédé selon I'invention peut &tre conduit en présence d'air, mais
de préférence sous atmosphére d'un gaz inerte, I'azote ou l'argon par exemple.

Le procédé peut étre conduit dans un électrolyseur a cuve unique -
ou a cuve séparee, quoique cette derniére facon d'opérer n'apporte pas d'avantages
particuliers. Bien entendu, le procédé de l'invention peut fort bien se préter a
une mise en oeuvre continue.

L'invention est illustrée de maniere plus détaillée par l'exemple sui-

vant dans lequel les températures sont indiquées en degrés centigrades et les
abréviations ont le sens usuel dans ['art.

Exemple
1 g (2,5 mmoles) de 14-méthyl-bicyclo[10.3.Q7pentadéc-[1(12)/-éne-

13-one p-toluenesulfonyl-hydrazone et 1,7 g (5 mmoles) de perchlorate de tétrabu-
tylammonium sont dissous dans un mélange de tétrahydrofuranne (20 mi), d'acéto-
nitrile (20 mi) et d'alcool méthylique (10 ml). La solution est placée dans un réci-
pient cylindrique du type bécher de 100 ml muni d'un couvercle en téflon faisant

office de support aux 2 électrodes distant de 1 cm, 3 un thermometre ainsi qu'a

35 une entrée et une sortie pour la circulation d'argon. La solution est agitée magné-
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tiquement a température ambiante penc.iant la durée de 'électrolyse a une densité
de courant de 7 mA/ cm? et une tension aux bornes de la cellule de 2,7-3,2 V.

Aprés le passage de & F/mole, le courant est coupé et le mélange est concentré

par évaporation des solvants. Le résidu est alors traité avec 30 ml d'éther éthylique
et le perchlorate de tétrabutylammonium insoluble est récupéré pratiquement
quantitativement par filtration. Le filtrat est & nouveau concentré et le résidu
jaunitre est distillé sous une pression de 13,3 Pa. On obtient un mélange constitué

‘ [4 a ,
principalement de 2 isomeéres, a savoir la muscynone et la méthylbicyclénone
de formule

‘ -— C
/- \

((Ha) 19 L et (GHa) 10

o’ ?
i
0

respectivement, dans le rapport 56 : 44, et qui peuvent &tre séparés par chromato-
graphie sur une colonne de silice (hexane/éther diéthylique).

Le rendement théorique des produits isolés est de 80%. La réaction
a été effectuée avec des électrodes constituées par une plaquette de graphite
(anode) et une plaquette de platine (cathode) dont les dimensions étaient respective-

ment 20x20x2 mm et 20x20x0,1 mm.

Des résultats analogues ont été obtenus en utilisant comme électrodes,
les combinaisons suivantes :

anode : Cl) C C C Pt

cathode : acier inox Ti Monel® Ni Pt

1) graphite

La réaction a également été conduite en remplagant le perchlorate
de tétrabutylammonium par le tétrafluoroborate et par I'hexachlorophosphate
de tétraéthylammonium sans qu'un changement notable de rendement soit percep-
tible.

Les essais effectués ont également montré que le rendement global
n'était pas affecté par l'utilisation de quantités d'électricité supérieures a 4 F/mole.
Celui-ci par contre diminuait sensiblement a des quantités inferieures.

Enfin la réaction a été effectuée a des températures de 10, 27, 45
et 60°. L3 non plus le rendement global n'était pas affecté.
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En remplacant le 14-méthyl-bicyclo/10.3.(7pentadéc-{1(12)/-ene-
13-one p-toluéne-sulfonyl~hydrazone par son homologue inférieur, le composé
déméthylé correspondant, on a obtenu avec un rendement théorique de 90% un

mélange contenant de l'exaltynone et de bicyclénone de formule

/‘C‘:"C g
(CHy) g (tH,) 5 et (CHa) 10
\\‘“ﬁ‘//
|
0

5 respectivement, dans le rapport d'environ 56 : 44, composés qui peuvent &tre

séparés par chromatographie sur une colonne de silice (hexane/éther diéthylique).
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REVENDICATIONS

t. Procédé pour la préparation d'une cétone acétylénique de formule

C.—c
/_ — \

(CHy) 4 | ‘ (1)

\K_ _/CHZ

=0

o

dans laquelle le symbole R sert a désigner un atome d'hydrogéne ou un radical
méthyle, caractérisé en ce qu'on soumet a une oxydation anodique, en présence

d'un alcool aliphatique ou araliphatique ou un glycol, une hydrazone de formule

N-NH-A

dans laquelle le symbole R a le sens défini ci-dessus et A représente un atome
d'’hydrogeéne ou un radical sulfonyle de formule Rl-SOz-, dans laquelle Rl repré-
sente un radical aryle, substitué ou non.

2. Procédé suivant la revendication 1, caractérisé en ce que la réac-
tion s'effectue en présence d'un électrolyte support constitué par un composé
sélectionné dans le groupe formé par le tétrafluoroborate de tétraméthylammo-
nium, I'hexachlorophosphate de tétraéthylammonium et le perchlorate de tétrabu-
tylammonium.

3. Procédé suivant la revendication 2, caractérisé en ce que la réac-
tion s'effectue a une température comprise entre 10 et 60°C.

4. Procédé selon l'une quelconque des revendications 1 a 3, caractérisé
en ce que la réaction s'effectue sur une anode en platine ou en graphite.

5. Procédé selon {'une quelconque des revendications | & 4, caractérisé
en ce que la réaction s'effectue dans un bain d'électrolyte comprenant, outre
I'hydrazone de départ et I'alcool aliphatique ou araliphatique, un solvant organique

inerte choisi dans le groupe constitué par les nitriles aliphatiques ou aromatiques
et les éthers.

(%)
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