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SYNTHESE PRATIQUE DU y-CYCLOCITRAL
Lucien Stella
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rue H. Poincaré, 13397 Marseille cedex 13, France.

Summany - A simple and practical synthesis of the title compound 1 starting with N,N-dimethyl-
aminoacetonitiile 7 and 1-bromomethyl-3,3-dimethyleyclohexene 3 4s described.

Un article récent! relate la préparation du diméthyl-2,2-méthyléne-6-carboxaldéhyde
(y-cyclocitral) 1 par une séquence réactionnelle exceptionnellement Tongue et sophistiquée.
Ce méme article propose toutefois une synthése beaucoup plus courte de 1'alcool correspondant.
Ceci nous incite a publier rapidement une synthése du y-cyclocitral qui se caractérise par sa
bridveté et son efficacité. Cette synthése n'est qu'une illustration de Ta stratégie générale
qui consiste a utiliser les réactifs simples que sont le N,N-diméthylaminoacétonitrile 22 et
le carbonate de potassium pour transformer régiosélectivement les halogénures allyliques en
aldéhydes B,y-insaturés ou en diallyl-cétones®. Nous rapporterons par ailleurs 1'ensemble des
résultats que nous avons obtenu & ce sujet.

La méthode consiste simplement & agiter, & température ambiante, une solution
d'aminonitrile 2 et d‘halogénure 3, en présence de carbonate de potassium, dans le DMF. La
réaction conduit exclusivement au produit de substitution du type SN2'. L'aminonitrile 4
ainsi obtenu est directement transformé en aldéhyde 1 par une hydrolyse douce utilisant une
solution de nitrate d'argent”. Le rendement global de la séquence est de 92%.
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L'acidité de 1'aminonitrile 2 est trop faible pour justifier de sa déprotonation
par le carbonate de potassium. La réaction démarre en fait par la formation du sel d'ammonium
5 qui, au contact de K2C03, se déprotone facilement® pour conduire & 1'ylure 6. Ce dernier
subit un réarrangement sigmatropique d'ordre {2,3}° qui conduit & I'aminonitrile 4.

Pour la réaction d'hydrolyse, nous avons préféré la méthode utilisant le nitrate
d'argent* a celle utilisant le sulfate cuivrique’ car la premiére évite toute isomérisation
de la double Tiaison®. L'utilisation du gel de silice comme agent d'hydrolyse® est inopérante
dans ce cas.

A partir du bromométhyl-1-diméthy1-3,3-cyclohexéne 3!'°, la synthése du y-cyclocitral
1 a été réalisée de la fagon suivante :

On dissout 1,1 g (5,4 mmol.) du bromure 3 et 0,42 g (5,4 mmol.) de 1'aminonitrile 2
dans 6 ml de DMF contenant 1,12 g (8,1 mmol.) de K2C03 finement broyé&. On agite pendant 48 h,
ajoute ensuite 20 m1 d'eau et extrait & 1'hexane. La phase organique est lavée & 1'eau puis
séchée sur Na2504. L'hexane est évaporé sous vide. Le résidu est dissous dans un mélange de
THF (20 m1), d'é&ther (10 m1) et d'une solution aqueuse 0.5N de nitrate d'argent (10 ml1) puis
agité 30 min & température ambiante. Le mélange est alors filtré, la phase aqueuse est
extraite & 1'éther. Les phases organiques réunies sont sé&chées sur MgSO4 puis évaporées sous
vide. Le résidu, chromatographié sur 25 g de gel de silice (hexane/éther : 80/20), fournit

0,75 g (92%) de y-cyclocitral pur!!.
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