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Chapitre IX. PHENOLS

Les phénols sont des composés aromatiques contéidndans le cycle
benzénique.

OH  OH oH
phénol  cré hydroqumone HO

crésols pyrogallol  résorcine
phloroglucme

1. Méthodes d’obtention

10% des phénols et des crésols sont obtenus & ¢hagioudron les 90% sont
des produits de synthése.

1.1. Reéaction alcaline (SN,)

1.0 SONa
%_’4 NaOH NaOHsohde H+
t'C “HOH 350-450°C
-NgSQ;
50 SOfa +
NaOH 2NaOHsollde _H>
350 450°C
-NaS0;
SQNa OH OH

1.2. A partir des halogénures d’'alkyles

Cl
OH
(GEA)
(GEA)

6-8% NaOH __NaOH_

HOH t°C
ISSNa“m) (SNarome

GED GEA

GEA

GED- groupement électrodonneur GEA - groupenent électroaccepteur

1.3. A partir d’anilines

@
NH, N=N cF OH

-
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1.4. Méthode industrielle : procédé au cumene

Ce procédé a été mis au point en 1944 par Hoclrag.L

/C
CH - CH; ¢-0-oM
CH ©: CH H,SO, I
3 3 294
100°C W + CH3 -C- C"b

Hydroperoxyde de cumene

1.5. Peroxydation catalytique du benzene
OH

HOOH, t°C
' + Hzo
cat: Fé*, CU*, Ti**

2. Propriétés chimiques

O - H=—H acide, propriété acide
liaison polaire, propriété nucléophile

2.1. Propriétés acides

C,H:OH | C¢HsOH H,CO; | CH;COOH
K, 10*° 1,1x 10" | 2,7x 10’ 1,7x 10°
pKa 18 9,98 pK.=6,5 4,76
pK.:=10,3

Le phénol éncore appelé hydroxybenzene, acide phénique ou @ei
carbolique) est plus acide que les alcools. L'anion phéndla&se conjugué du
phénol) est stabilisé par mésomérie.

C,HsOH + NaOHz_ C,HsONa" + HyO
Impossible d’obtenir I'alccolate

O-H 0° NS

+ NaOH — + H0®
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o° o) o) o)
e e
- e -
O-H O - MgBr
CH;MgBr
S > + CH4$

O-H O-Na O-H
Na,CO CO, +H,0
© % pas de réaction © — + NaHCQ

» Les GED dans le cycle diminuent I'acidité des ph€no

O-H
@ @ s
|
NO, OCHs
9,28

pPKa 9,14 10, 19 10,80

» Reéaction d’'identification des phénols :

O-H O - FeC}
FeCkas% précipité bleu-noire
- HC|

2.2. Propriétés nucléophiles

Les phénols sont moins réactifs commeé §lie les alcools.

O-H
HCI

— >
PCk L pas de réaction
1) POCL
—
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O-CH
0-H PN
CHgl

-Nal
2) + NaOH — —

(CH30),S0,
-Na(CHy)SO,

o°NS CH,CH;

_CHCHBr _ (SN)
-NaBr

4) O-acylation CHs
P-H (Cyy 0-C=0
o)
AN A{?COO 20
Na
cnco

OH
(CH,CO),0 0-C=0
- + CH,COOH
©C
COOH

COOH

acide salicilique aspirine

2.3. Réactions de SE

réaction de
co, Kolbe-Schmitt
—
p, t°C

OH &
CgHsN, CP ~ .
o 0 2 Ty = réaction
SE, d'azocondensation
rom
HNog dilué @ CL

CH3;COOH @ CL

OH est un groupement activant (€lectro donneumyale benzénique parM
(I et +M, M>I), par conséquent, le phénol est phatif dans SE.m que le
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benzéne. Les premiers potentiels dionisation uldtlent  bien
(I;benzene = 9,26 eV,dhénol = 8,5eV).

Sous contrdle orbitaire la premiere attaque sofie en positiorp- et la
seconde en- sous contrble de charge

2.3.1. Réaction de Kolbe-Schmitt

Na

ONa OH
NaO} CO, HCI
HOH p, 125°C
OOH OOH

OH OK OK OH
C HCI
KOH C Hal_
HOH p, 250°C
OCH OOH
Mécanisme:

PR R
*'@ﬂ@xfl:%

De la méme maniére, la réaction de formylatiorréaése.

HZOH

H - C/ON /OH GBC/OH

\H H+—>HC\H‘,H

L’alcool o-hydroxybenzylique (1est utilisé pour I'obtention d’'un polymere
important- la bakélite. On [l'utilise pour ses piéf@s isolantes et

thermorésistantes pour fabriquer les boitiers desaet de téléphones ; comme
isolant électrigue dans les prises, interruptetirgages de fils électriques, de
méme que dans divers ustensiles de cuisine, dexidjode jouets.

3




Université Nangui Abrogoua Cours de Chimie Organique Prof. Békro Yves-Alain
UFR — SFA Licence 3 Prof. Mamyrbékova Békro Janat

OH
O
/:HZ " \©»CH

bakélite

1.3.2. Réaction de Réimer—Tiemann

OH
CHCI3 H
3KOH aldéhyde salisylique

Mécanisme :
,C kon  C cl
H—C—¢c| — C—Cl — : dichlorcarbéne
cl Nl c )
0 . Cl 4\” Cl o cl
KOH | N X ¢ koH
— - | H &— | —
) F F
0\,H¢o OH O
| cl 0
N ~H
— | —
= - Cl
2.3.3. Nitration
HNOs - HO N02 + HO
o 40%
OH HOH, 25°C 13% 0
HNOzconc _@ ,O’NOZ
CHsCOOH 750/
HNO3 conc
H.SO,

acide picrique

2.3.3. Sulfonation
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SOH
OH SO0 1o SOH + HO
15-25°C 50% °0%
SO;H 0
100°C 10% 90%
2.3.4. Halogénation
Br
BFZ/HOH ~ HO Br 4 3HBr

OH
Br
Bra(Cla) | HOO Br + HO

CH3;COOH,
ccCl, CS
1.3.3.Nitrosation

NaNO, + HySO; == HNO, + NaSO,
HO-N=O + H&= H,0-N=0—» H0 +f=0

HO

OH HO O,

>
© NaNO, HO
> ] NO
H,SO, 2
100% [H]
N=O

NH>

2.3.4. Réaction d’azocondensation (azocopulation)

ONa
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1.3.4.Réaction de Friedel- Crafts

OH

AICI,

/\= pas de réaction

La réaction de Friedel-Crafts se réalise avec Iénphdans les conditions
particuliéres.
a) acylation (transposition de Fries)

O-COCH

COCH,
_(CHCO)0_ AICl;
"CH,COONa T130°C

La transposition ou réarrangement de Fries estysat par des acides de
Bronstéd ou de Lewis.

Mécanisme
eAICl /_\iaAICI
3 .. S
g SREeRs
\f A|<:|3 \(
Alcl3
AICI3 |
O ‘/ .
\K e KO
eAICI3 ion acylium
Hzo
o

H

(@]
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La réaction est o-, p-sélective et dépend de laéeature.

.
+ <CH3-CCE:H-CHZOH A, HO—@—CHZ-FH-CI@
Ha CHs
OH

b) alkylation
OH

OH
. 3GHC)C C(CHg)s
. CHyC=CH, ,
Hs
C(CHy)3
» Transposition de Claisen
ONa OCH,CH=CH, OH

CH,CH=CH,
200°C o2
+ CH=CH - CHBr  —o

Vinyle éther allylique
Mécanisme

Une sigmatropie est la migration d’une liaisole log d’un systéme.

La variante en série aromatique de la transpositilen Claisen est le
réarrangement [3,3]-sigmatropique d'un phényle réthdylique qui par

tautomérie donne naissance a un phénol substitu@osition o-. Si cette
position est occupée alors le déplacement serfgipsition p- avec rétention de
configuration.

Liaisono a rompre

1 o7 o2 (O \ OH \
KJ 3
3
200°C aromatisation
—_— H e
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1.3.5.Réduction

i
N - H
HNO3 dilué NHZOH \__O
Nip T p, (AN) transposmon
de Beckmann

oxime g-caprolactame

OH

Mécanisme de la transposition de Beckmann

C’est une réaction catalysée par un acide (de Lewi8ronstéd) a chaud qui
permet de transformer une oxime en amide en imgfigla migration d'un

alkyle en position anti par rapport a OH de la tamt oxime sur un atome
d’azote déficitaire en électron c’est-a-dire élephile. C’est un processus
concerte.

.m %H Rl Rl
. 2
° / H+ :N/ \ \N
R R Ri Ry ° Re ‘o R,
\ R |,, .
H ~énaminol

anti instable

Ry

\NH

O)\RZ

2.3.7. Oxydation

K-Cr,0O
K2Cr07 | <22
H* H*
ﬂp-benzoquinone OH

L’oxydation se fait au travers d’un radical.
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— o (|) 0 ]

@)

||
E . :
@ ~(J-0

OH
3(3HC)C C(CHg)3 3(sHC)C C(CHy)s  ,(HO)C ﬁ C(CHy)s
PbO, P2 \(E/
benzeéne

CH(CHy), H(CHa), ﬂ(CHQz
radical stable

OH C(CHg)3 C(CHy)s
3(3HC)C C(CHg)3
o wod )
3(3HC) 3(3HC)C
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Chapitre IX. ETHERS

Les éthers sont des dérivés d’hydrocarbures dagsdés un H est substitué par

groupement —OR (alcoxy).

A chaine ouverte, on distingue les éthers dialkyld&-O—R et les éthers

arylalkyles CgHs —O—R
1. Nomenclature
CH; — O — CH Ether diméthylique
CH;O - Méthoxy ; GHsO - Ethoxy; GH-O - propoxy

CHyCH, - O -CH - CH - CHCH,

CHs
1-Ethoxy-2-méthylbutane

2. Méthodes d’obtention

H,SO,
a) 2CHCH,0H 1351207 CHsCHz- O - CHCH;
b) Réaction de WillamsonSNZ
CHyONa + CHCHBr ——» CH3;0CH,CH3

CH, ?Hs
|
CHyC-ONa *+ CHy-Cl——> CH3'C|3 -0-CH
|
CH, CHs
CHy
|
CH3-C|: -0-CH
C|2H3 Clle %y CHs
CH3C-1 + CHy-ONa —» CH3-Ce
3 | l_b 3 | & CH3
CH3 CH3 |
CHy-C = CH,

3.  Propriétés physiques

a0
R 1110
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, GHsOH Hs0C,H5
1,2V 10,6 9,6

4.  Propriétés chimiques

Les éthers ont des propriétés basiques. lls saathasiques que les alcools.

R—>0O=R R—>O—H

30-50%

Prof. Mamyrbékova Békro Janat

® S)
CHsCH,OCH,CH; + HSO, == {CHSCHZ' Q - CHCHg} HSO,

4.1. Réaction de destruction des éthers (SN)

Les éthers ne sont pas actifs dans les réactior&Ndear I'anion ROest un
mauvais nucléofuge. Mais en milieu acide (A/®ECls, HI) 'atome d’O devient

positif et donc facile a étre éliminer.

Exemple 1
150°C

CH;CH,OCH,CH; + HI === CHCH;-I

Mécanisme SN2 rapide

@
CH3CH,OCH,CH; + HI = CHscHz-CIJ-CFbCH3|e — |

RN

CHs

H .
C ... 0 - CHCH;
L H

+ HO - CHCH;

4

-

== CHyCH,-1 + HO - CHCH;

H
Exemple 2
CH CH
GHs GHs 150°C 3 3
CH3_(|:-O-F-C%+HI o CH3-IC-| + HO-IC-CI3|
CH; CHs CHj CHg
Mécanisme SN1:
CH, (|3H3 Clle Clle
@
CHz-C-O-C-CH + HI == CHg-C-0-C-CH o <=
CH; CHg CcHH CH,

CH, CI:H3
CH:.;-(:_‘,ED + HO-IC-CI-g

CH, CH;

N~ o

CHs - (|3 -

CHs
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Exemple 3
Si la destruction de I'éther non symétrique sedaits les conditions de &\,

I'halogénure se forme a partir de sa partie la sisurbstituée.

150°C o _
CH;-O-CH-CH + HI === CH;-0-C-CH o 2 I".. | |
CHs H CH, H H CH

—» CHjl + HO-|CH-CI-§
CHj
Exemple 4

Si la destruction de I'éther non symétrique sedaits les conditions de &\,
I'halogénure se forme a partir de sa partie la plusstituée.

GHs is0c G, SN1 CHs
CHg-C-0-CH-ChHy + HI == CHy-C-0-CH-CHy o ¥ CHy-C® + HOCHCH
CHs CH} CHy » CHs
CH3-C::-I
CHs

4.2. Propriétés des éthers arylalkyliques

lls sont moins basiques comparativement aux éthtegalkyliques car le
double libre de I'O est conjugué avec les électrods cycle.

0C
@ N

Ar-'_C’?-Ar < Ar-

R < R-O-R

propriétés basiques diminuent

Bien gu’ils soient moins basiques, les éthers aryladkidis fixent H, mais dans
les conditions plus rigoureuses que celles dedtopation des éthers ordinaires.
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®
:0CH; H-O-CH;

70% H,SO, ©

Ces éthers se dégradent en phénol et en halogéalkge.

:0CH;

O-H
HBr + CH;-Br
CH;COOH

Au nombre des éthers arylaryliques, I'éther diptigoe retient l'attention
grace a ses propriétés particulierement intéressa@test un porteur de chaleur
a haute température. Il se décompose difficileraeuns I'effet d’acide :

Q T, = 29C
T7200°C

La réaction caractéristique de cet éther eStHa,, il réagit comme le benzene
substitué par un groupement électro donneur -OlAglectrophile se fixe
positionpara.

4.3. Réaction sur le ¢

i 0 d
2
CHy-C-0-CH-CH; —» CH;-C-0-CH-Ch
H O-0-H

peroxyde d'éther

Le peroxyde d'éther est un composé trés explosdstcpourquoi il faut
controler sa présence dans les éthers par l'deula solution aqueuse de Ki.
L’apparition de la couleur jaune montre la présahe® peroxydes preécipite).
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Chapitre X. EPOXYDES

R - C\Hé/CH "R Ces composés possedent des
proporiétés particuliéres

Le tétrahydrofurane (THF) ; 1,4-dioxane ne sont g@s époxydes, ils ont des
propriétés d’éthers.

(@]
(e} (@]
THE 1,4-dioxane

1. Nomenclature

_CH - CH;-CH-CH-C
CH5CH, CQ Ch 3-QH - H

2 3 O @]
\ / oxyde d'éthylene 12.¢ but
oxirane < - epoxybutane 2,3 - époxybutane

\_ Zeéthyloxirane 2,3-diméthyloxirang/

N

isomeres de structure

HC__
3HC\ / CHs 3

WAV 1 \o/C ™ CHs

\ cis trans /

isomeres géomeétriques

Les éthers couronnessont des oligomere&lu grecoligos peu) cycliques
d'oxyde d'éthylene Les éthers couronnes sont connus pour leur dapaci
fortement solvater les cations. Les atomes d'O smalement placés pour se
coordonner avec un cation a l'intérieur du cycletdextérieur est hydrophobe.
Le résultat est que le cation complexé est soldales des solvants apolaires. La
taille de l'intérieur de I'éther couronne détermiadaille du cation qu'il peut
solvater. Ainsi, le 18-couronne-6 (ou encore 18)}@-@ine forte affinité pour le
K*, le 15-C-5 pour le Naet le 12-C-4 pour le Li La forte affinité du
18-C-6 pour le Kle rend toxique pour 'nomme. En chimie, le 18-@eémet de
dissoudre le KMn@ dans un solvant comme le benzene dans lequeltil es
normalement

ﬁ,
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O—c——¢c—© O—c——c—0
SN VAN YN

CH . ,
HzT | 2 H,C L CH
i |
CH | R

H,C 2 H,C p CH,

H2 H2 \ ,/’ H2 HZ\\\
0—C —C —( 0—C —C g

12-C-4

insoluble. Le 18-C-6, en complexant |€, peut également étre utilisé pour
rendre plus nucléophile un anion. Ainsi l'utiligatid'un éther couronne avec KF
rend l'ion F nucléophile. L'introduction du radio-isotope dudi ¢F) sur des
traceurs organiques destinés a la médecine, peutéilisée grace aux éthers
couronnes.

2. Méthodes d’obtention

2.1.

_ O, N

CH = CH, Ag/AT,O5
300-400°C ©
2.2.
0
R C/O OH
—— > CHs-CH-CH,
(/¢ + RCOOH
CHyCH=CH, ——
i | Co#HOH o ch.ch, CalOHp  CHyGH-CH,
Sy & -caCh ~o”
- H,0

3.  Propriétés chimiques

1,50A

vv U ,
é:” la densité électronique est deplacée vers lI'atome O

oo

3.1. Réactions de I'oxirane
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—

H*  OH OH
HCN CH, - CH,
> dH CN cyanhydrine

NH CHy - CHp _
> OH NHZ monoéthanolamine

\ / SN2| HCl . CH,-CH,
(@]

bH &
C,HOH CH, - CH2
bH OCsz

R-CH, - CH, - OH

HOH — CH,- Chy

RMgX

3.2. Mécanisme
HO... CH
. HOH I G Che H-&-CH-CH, HOH CH,-CH,
HOH/H 05 — | | — | |
| OH OH -H" OH OH
0y~ H

attaqueanti

CH3-CH-C CH - C
2) CHyGH GH CHOHH®  CH, C\H S _ CH=3'@CH'C|F§ CHZOH

(@) -
Qo OH
H
—» CH3-CH-CH __ CHs-CH-leb ool orimai
+ alCool primailre
CHQ -H OH -H CH:«»,(g OH P
- F
CH3(,)6 CH3(|)
3) CHyCH-C \
) CHs \O/Hz CH,OH (SN2) CH3_CQ cw — CH3-C|3H-CI-b CH30F_|,
CH.ONa (NU) 05 0. - CH0
CH3-CH-C|kb _
O OCH, alcool secondaire
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Chapitre Xl. DERIVES NITRES

Les dérivés nitrés sont les dérivés des hydrocarbures dans les me#cu
desquelles un H est substitué par le groupemawt nitR-H — R- NG,

1. Classification. Nomenclature

1. Aliphatiques CHCH, -

2. Aromatiques Ar - N@ O
3. Alkylarpmatiques OCHZ-NOZ

rationnelle IUPAC
CH3NO, nitrométhane nitrométhane
CH3CH,CH,CH,NO, propylnitrométhane -nifrobutane
primaire (1)
CH3CHj, - (|3H -CH; méthyléthylnitrométhane 2-nitrodog
NO,
secondaire (I1)
CHs
CHj - | - CH, triméthylnitrométhane 2-métyhitropropane
NO, tertiaire (IIl)

4. Méthodes d’obtention

1.1. Reéaction de Konovalov

10-12% HNQ NO, .+ HOH
120°C, p

2-méthylpropane 2-méthyl-2-nitropropane

HNO
g 3 dilué + HOH
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NO,

HNO;3 gilug
—>
t°,p

+ HOH

1.2. Nitration a la phase vapeur : Réaction de Hess

NO
o, o RN
NO +
/\ 300-400°C / + /\ 2 + NO,

: A nitroéthyl o 2-nitropropane
propane mtroméag/?ane 169% 1 nltggg/zopane 36%

Dans ce mélange, les dérivés nitrés sont facilens&garables car les
températures d’ébullition de ces composeés se digtint bien.

3.3. A partir des halogénoalcanes (SN)

Le groupe N@ posséde deux centres nucléophiles. Il est ambetaari fonction
des conditions réactionnelles, il réagit par I'unl'autre centre.

©

Nu dur attaque \ Nu” mou (SN2)
le carbocation dur (SN1)

Exemples :

/\Br AgNO,/SN, /\No2 + AgBr|

éther/hexane nitroéthane
bromo

éthane

Br  AgNO./SN, /<N02
/< — + Agai|

1-nitropropane

2-bromopropane

Br AgNO,/SN; ><0-N02
éther * AgBr¢

éther d'acide nitrique

2-bromo-2-méthyl
propane
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3.4. Synthese des dérivés nitrés aromatiques (§k)

NO,
HNO,conc
H,SO, conc

4. Propriétés chimiques
4.1. Réaction avec les alcalis

Les composés nitrés (primaires et secondaires)lesr@-H acides, ils ont une
bonne miscibilité dans les solutions basiques.

© ONa
H C O e/
@) . ©-0 ¢ &7 @|l=CHs-CH= —
CH39(':_>N< NaOH  1cH,®EH -NC _ng =< CHs-CH=N__Na 3 N\o@
| O .H+ Oe Oe
H ©
o)
OH e
HCI ®/ e - -
—~> CHy-CH= = CHs-Ch N\oe

aci-forme ~Oe
O-H acide

CH3CH,NO, > CHCH,OH

Ky= 3,5x 10 1018
© ONa
R C o /° e
| O NaOH 0. ©®-20 o SR = ®|=CH;-CR= —
CHs -GC—>N< Nabs CHS'CR'N:ONa‘_’ CHs-CR=N__ Na 3 N\Oe
' O, -H* o Oe
H )
O
OH ®
HCI ® — - -
e chy-cr= == ChHy-CH N\Oe
aci-forme "Oe R
O-H acide

Les dérivés nitrés tertiaires (1) et le nitroberezgl) ne possedent pas de
H-acides en position par rapport a —N§) ipso facto ils ne réagissent pas avec
les alcalis. Mais les dérivés nitrés cycliquesraimues (1) et aromatiques a
chaine latérale (IV) sont miscibles aux solutioasifues.

® -
- - NO
CHs CllH N\ 2

R I Oe I i \Y
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4.2. Réaction avec HNQ@(test de classification)

H
| _ CHz-C-NO, NaOH CHz-C-NG;
a =N- a
1) CHC-Ng, O=N-Of EFerpr % NaOH by
H -H,0 N - OH N - ONa
rouge
R
R |
a 0=N-OH CH3-C-NG, NaOH
2) CHs- C|3 - NG, | —— pas de réaction
H - H,0 N = OH
i
a =N- .
3) CH;- (IZ -No, O=N-OH pas de réaction
R - H,0

4.3. Réduction

[H]
R-NO,—» R-NH

Il existe de nombreux réducteurs qui transformentdérivés nitrés en amines
dans différents milieux :

Milieu acide milieu rtes milieu basique
Fe + HCI Fe + HO Zn + NaOH
Zn + HCI oM, p, t° AnNH,OH
Sn + HCI Zn+NEI/HOH

Sulfures: (NH).S, NaHS, NgS5, N&S,
4.3.1. Réduction en milieu acide

Tous ces réducteurs ont monté de bons résultatdawitrobenzene.

N02 NH2
HCI
4 + 9Fe + 4HO —> 4 + 3Fg0, + 2HO

En milieu acide, la réduction se fait a traversdud’amine.
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NO; N=0O NH-OH
+2H" + 26 +2H" + 2e e
> _—
- 2H,0

NHLCI NH

+ . 2
+2H" + 2¢ 3 NaOH

- o

- NaCl

4.3.2. Réduction en milieu basique

N02 NHZ

2 + 3Zn + NaOH H—OE 2 + 3ZnO

NO, NH-OH
5 Zn + NaOH Zn + NaOH
- 2H,0
- N NH-NH —
@ @ @ @ Nao @ @

®
N=

|

Q azobenzéne hydrazobenzéne

azoxybenzene
t°C
HCI

benzidine (cancérogéne)

4.3.3. Réduction en milieu neutre

cl Cl

Zn/NH,CI e
“HOH, ©© e _HOH
NO, NH;0H
NO, NO,
e
NO, NH,

4.3.4. Réduction du nitrobenzene (Zinine, 1842)

La réaction de Zinine (1842) fut le point de dépleria chimie des colorants.
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NH,
3 (NH4)28
Aniline

6NH3+38+2IjO

4.4. Substitution nucléophile aromatique (Si)

La présence de NQlans le cycle benzénique facilite la SN

N(CHs)z
(CH3)2NH
T
OH
NaOH 4
[
OH ocH,
NO
Ol
NO, NGO,
NO
NH3 72
e
alcool NH,
4.5. Substitution électrophile aromatique (SE)
CHCl <y
Alcl; /Y
CH3COCI N/
AICT3 / _NoO
_NO> Cly -
© Fe o
HNO4 ~NO2 |
H,SO,
Oy
NO
SO;
H,SO,
OsH
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Chapitre X. AMINES ET DERIVES

Les amines sont des composés azcui dérivent formellement de 'ammoni
(NH3) par remplacement d'un ou plusieurs atomH par des groupes carbon
Le nombre ) d’atomes cH liés a l'azote, définit la classe de I'amirtLes
aminesinitialement appelées alcaloides artific, ont été écouverts par le
chimiste allemand Wiz en 1849

1. Geén@aalités structurales des amine

L'atome d'azote est au sommet d'une pyramide ceesguiconforme au
prévisions de la métho VSEPR. Les angles de liaisons sont voisins
107° (pourHNH )du fait de la présence du doublet non liant. Dargupart de
cas, la structurg'est pas rigid. La barriere énergétique séparant
configurations est généralement faible et la frnce d'interconversion est tr
élevée.

M-, Rz
Rifi IRg # Ri“‘x‘_ullﬁﬂ
Ry N

On distingue 3 classesaghines: 12", [12"*S |12 Ne pas confondre cet

classification avec celles des alcools ou des égmalogéne: c’est le nombre
de groupements carbonés substitu'azotequi indique la classe de I'ami

Amine primaire Amine secondaire Amine tertiaire

Ne... Ne... Ne...
i — e - =X
H =X H R \ R
- R? R?

2. Nomenclature des arines

On ajoute la terminaisaamine au nom du groupe lié a I'atome d'azote. L'at
de C lié a 'atome d’'Nporte le numéro

2.1. Amines primaires

&
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HsC
3
/k/l\ —NH
MH ¢
P MHz
Propylamine 3-Méthylbutyliae  3-Méthylphénylamine

2.2. Amines secondaires et tertiaires

On distingue les molécules symétriques et celleis ngule sont pas. Les
composés symeétriques sont nommés en faisant préleédem du groupe par
un préfixedi, tri, etc.

H
|
M

e U

Diéthylamine Diphénylamine

Les composés non symeétriques sont nommeés commerdggs primaires
substituées sur l'atome d'azote. Le groupelds long ou le plus complexe
est choisi pour constituer le nom de I'amine primaies autres, précédés des
lettresN-, N,N- sont énoncés dans l'ordre alphabétique. La positiogroupe
fonctionnel dans ce cas, doit étre indiquée posr dmines secondaires et

tertiaires.
| =\ /
N —N
)\/ N @ N
N-Méthyl-2-méthylpropylamine N, N-Diméthylphénylamine

2.3. Amines cycliques

La présence de I'atome d'azote est indiquée paéfxeaza

N
| |

H H
azacyclohexane 1l-azacyclopenta-2,4-diene
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Exemple des noms triviaux des quelques amines hétdigogs:

b O O (O

aziridine pyrrolidine pipéridine morpholine

C2H5\N _ H
o} N - CHs CH;— o

N-méthylmorpholine N-éthyl-N-méthylp@mpamine

2.4. Amines aromatiques: benzenamines

Beaucoup d'amines notamment les amines hétéroagsligossedent des noms
usuels consacrés par l'usage : la phénylamine €banine) est appelée
couramment  aniline, les méthylphénylaminetsiuidines, les
métoxyphénylamines -anisidines les éthylphénylamines phénétidines

Le 1l-aza-cyclopenta-2,4-diéne est appsigole. La pyridine et le pyrrole sont
des amines hétérocycliqgues aromatiques.

C\H3 _CH
3
NHZ N NH2 NHZ
\
| CHs CH,CHg
/
aniline N,N-diméthyl- O-,m-,p-toluidines  o-,m-,p-phénétidines
NH aniline
2
Y L)
OCH;
N N pyrrol
0-,m-,p-anisidines pyridine H

v Nomenclature substitutive

On ajoute la terminaisceimineau nom de l'alcane apres avoir supprimé la
voyellee.
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/\/\/\/NH2
HoN
mamine hexane-1,6-diamine
NH»
hexan-3-amine hexane-1,6-diamine

Lorsqu'il n'est pas prioritaire, le groupement Nidt désigné pamina

E% ﬁi Ym

2-aminocyclopentanone acide 2-aminopropanoique

3- amlnopentan -2-ol

v Sels d’ammonium

On les nomme comme des dérivés de I'ion ammonium NH

CzH5 /CH3
\|>|.3 - CH; perchlorate de N-éthyl-N,N-diméthylpropanammonium
CH" “ciop

Lorsque 'amine a un nom trivial, on ajout@mau nom de I'amine :

O \\\\\\CH3
N iodure de N,N-diméthylpipéridinium

on,
3. Synthése des amines

3.1.Alkylation des amines et de 'ammoniac

Typiquement, les amines sont obtenues par alkylatiamines de rang
inférieur. En alkylant Nkl on obtient des amines primaires qui peuvent étre
alkylées en amines secondaires puis en aminesitesti L'alkylation de ces
derniéres permet d'obtenir des sels d'ammoniurs ¢eelternaires) :
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+
H H 1©
NHs + R-CHy- | | e nfich-r M
+ - -] — ---C--- - - —_—
3 snz | HaN | 3 2 - NH,l
R
R-CH,- | R-CH, -1
—= HN-CHp-R s R-Chy-HN-CH-R — oo R-CHy-N-CH-R
R - CH,
R-C
R-CH,- I |';9b
———— > R-CH,-N2CH,-R
|
R - CH,

D’autres méthodes existent. Par exemple, les amikbrsdes carboxyliques
permettent d’obtenir toutes les classes d’amines :

3.2. Réduction des amides

o) H
c” u» R-CH,-NH, + HO

~ )
NH; amine p'r¢
amide e
-0 [H]
R-CZ —> R-CH,-NHCH; + HO
NH - CHs amine If®
amide Ife
-0 [H]
R-c\N_CH3 —>= R-CH-N-CH + HO
| - CHg.
CHg amine IIF'™®
amide IIRe

3.3. Dégradation de Hoffmann

-0 3Br, + NaOH ¢

R-cZ » R-NH, + CO + NaBr
NH, - 10°C 2 %
NaOH
Na,COs
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NH, T CQ + NaBr

NH 2

-0°C
NaxCOj3
Mécanisme :
.0 29 NaOH -0 .
R-C” —» R-C R-C” .0 .
~n-g + NGB NaoH “N-Br g SR - Br
H H
pe ® ® NaOH
— R:C. = R- N-C=0=Zz= R-N=C=0 —> R-NH, +NaCO;
N Ny isocyanure

3.4. Réaction de Gabriel

Laréaction de Gabriel nommée en I'honneur du chimiste allemand Siegmund
Gabriel, permet de synthétiser des amines primaiggtir d'un iorphtalimide

et d'un halogénure d'alkyle primaire ou secondailien phtalimide peut étre
acheté commercialement sous forme de sel ou génésitua partir

de phtalimide.

~0
7
OH 30°C — (NH)co
“HOR © o >
/ i —c r°C; Ay
e -NH3

AN . .
acide phtalique ~O anhydride phtalique
(@)
/C// /C//O
\N Ty KOH \N—_ K CH3(CH2)2CHzBr=
\C/~ -HOH \Ci SN,
\ \O
phtallmlne phtalimide de K
~0
/c c”
. NaOH ™~
a l'état pur ONa
N
butylphtallmlde No

3.5. Synthese des amines aromatiques

3.5.1. Obtention des mono arylamines
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NH,CH
1) CHyl 2-Ts
SN2 I
ChH NH;
—2 - - Nal NaOH
Cu, 300°C
CH;OH NHCH;3
— + HOH
2) cl NHCH;
(;HNsNHZ, P + HCl
arom O-N
oN" 2

3.5.2. Obtention de di- et tri-arylamines

NH3 KaCOy NH
Cu, 300°C
NH
K,COs .
O/ \© ' O/ Cu, 300°C ©/N\©

3.5.3. Obtention de naphtylamine

SO,H SO;Na
_HSO, NaOH__ 2NaOHg
T160°C 350-450°C

-N
o 2S0;

Na(NH4)SO$ NH;
(reactlon de Bucherer)

arom
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4. Propriétés physiques

Les aminesposseédent une odeur fc de poissonLes molécules desmines
comportent les liaisons-N et C-H dont lesaractéristiques indiquent qu’ell
sont réactives.
A E kkal/mol H R

C-N 1,47 72,0 0,45

C-H 1,03 93,0 1,3 diver
Les amines™® et 1" ne connent pas de liaisons &tissi fortes que celles ¢
alcools. Leurs 3, sont donc intermédiaireentre celles des alcools et d
hydrocarbures correspondanElles ne sont solubles dans I'eau que sis
chaines carbonéesmportint moins de 5 atomekeurs solutions sont basiqut
Quasimentoutes les amines scsolubles dans les acides dilt

RNH, + Hs Ot —— RNHY + H,0

Quelques valeurs de pK

MNHT MHy 924 CHNHE /CHyNH, - 1064

(CH3 lNHE ACHyMNH = 115 (CH3 ) NH*J[CHy )N - 99
5. Reéactivité des amine
La présence de I'atome d'azote 'origine des propriétés des amines. Cet ati
présente umloublet non liar; ce qui donne aux amines un caractbasiqueet

nucléophile Dans le cas deamines primaires et secondaires, la liais¢-H
peut se rompre, ce qui leur donne un (faible) ¢araacide

5.1. Propriétés acidobasique:

5.1.1. Propriétés acides

F
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Les amines primaires et secondaires sont des atafldes par rapport aux
alcools : R-NH (K.=10"): R-OH (K;=10"%). La réaction suivante indique cela:

?
N® N
C,Hs D CHs @ © D
>\| -H + | » C.H >\| Li + |
CzoHs — 215 =
base forte

5.1.2. Propriétés basiques

Les amines sont des bases de Lewis. Leur basgtitdue au doublet non liant
porté par N. La plupart des amines manifestent mteprietés basiques en
solution aqueuse. La réaction prépondérante aa@¢ peu s'écrire :

/\ .

R-NH, + HOH=—= R-NH; + OH

CHsNH, CHNHCH, (CHg)3N

I I [

® ® ®
CH5NH, CHgNH,CH, (CHg)sNH

Ainsi qu'on le constate sur le tableau ci-desstmssyaleurs numériques de la

constante d'acidité, pour le couple ion aminium/amine varient beaucdup
couple a l'autre.

+ —
RyR2RsMH /7 RyR RN

Composé | PhNH PyH NH; MesN MeNH, Me;NH
PKa 4,6 5,6 9,2 9,8 10,6 10,7

Expérimentalement, esolution aqueuseon constate que lesnines acycliques
sont plus basiques que I'ammoniac. Plus précisémerdbserve 'ordre suivant
des basicités en solution aqueuse :
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Amines secondaires > amines primaires > aminaaiteg > ammoniac

Cet ordre n'est pas facile a rationaliser car kate observés ont une faible
amplitude. Plusieurs effets possédant le méme aelgrandeur se superposent:
électroniques, stériques, et surtout solvatatidvnsi, I'ordre dans la phase
gazeuse est autre :

(CHs)sN (111) > (CH3),NH (1) > CHsNH, (1)

En série cyclique, la situation est plus compliqu&esi, I'aniline est 100 000
fois moins basique que la cyclohexylamink, fCyNH;"/CyNH,) = 9,6 ;

pKa (PhNH'/PhNH,) = 4,6. On interpréte habituellement ce résultatlp fait
gue le doublet non liant de l'aniline est moinspdreble dans cette amine
aromatique que dans la cyclohexylamine du faied@élocalisation électronique
dans le premier cas. Cependant, cet effet n'‘essplgs; la solvatation joue aussi
un role important.

<:NH2 NH,
<
aniline cyclohexylamine

L’aniline est moyennement basique alors que laéhgtamine est une base tres
faible et que la triphénylamine est neutre.

OO < ¢ 010

diphénylamine triphénylamine

NH,

aniline

Le casdes amines hétérocycliques aromatiquesst aussi un sujet délicat.
Dans lapyridine, le doublet de I'azote n'est pas impliqgué darsysteme
aromatiquésextet aromatique). La pyridine est basique.

)
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X X
| + H+ —_—
G + 2
N N
|
H

- En revanche dans fgrrole, le doublet participe a la conjugaison au sein
d'un cycle aromatique. Le pyrrole ne manifestedgapropriétés basiques.

()

|
H

5.2. Propriétés nucléophiles
5.2.1. Réactions d’alkylation
5.2.1.1. Alkylation simple :Réaction de Hoffmann

Cette méthode est a priori la plus simple pour lalkkyatome d'azote d'une
amine. Elle consiste a la faire réagir avec unvééehnialogéné. Avec une amine
primaire ou secondaire, il y a substitution d'uona& H par un groupe alkyle. On
obtient donc en principe l'amine appartenant a lEsse immédiatement
supérieure. Avec une amine primaire, le bilan tiog@r s'écrit :

RNH, + RX—= RNHR + HX

Cependant, HX étant un acide fort, il est disseai&olution.
HX —== H' + (i
Il faut donc tenir compte des équilibres acido-tpass suivants :
®
RNH, + H == RNH;
@
RRNH, + H == RRNH,

Ces équilibres diminuent le rendement de la réactio privant 'amine de son
caractere nucléophile. On peut s'affranchir deecdifficulté en utilisant une
base peu nucléophile comme l'ion carbonate quitréagc les ions Hformés.

e
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T

CO% + HCOy

Avec une amine tertiaire on obtient un halogéntaenthonium quaternaire.
Mécanisme

Il s'agit d'une SN, utilisant comme substrat lev@halogéné et I'amine comme
réactif nucléophile. Avec un substrat primaire eaadaire, la réaction est de
type SN2.

®
R-NH, + R'-I R-NH,-R' + I

b

@
R-NH,-R" + T R-NH-R' + HI
Lessubstrats tertiaires sont peu exploitabs raison de la réaction
concurrente d'élimination. L'amine peut en effetgjole réle de base.

® )

5.2.1.2. Intérét et limitation de la réaction

L'alkylation directe des amines avec un dérivé ¢g@h@ ne constitue
généralement pas une tres bonne méthode synthéaguamine alkylée réagit
a son tour avec le réactif. On obtient donc un ngdade produits qu'il faut
ensuite séparer. Une méthode simple et douce WHttky des amines est
I'amination réductive des aldéhydes et des cétones.

La perméthylation de Hoffmann ou méthylation exhigaesconsiste a méthyler
tous les sites possibles de l'amine. On utiliseddiméthane comme agent
alkylant. Avec ce substrat, la réaction est fam#lipar le caractére d'excellent
nucléoguge de " et il ne peut y avoir d'élimination. De plus, {ldst liquide a
la température ordinaire. En présence d'un exce€kg on obtient l'ion
ammonium quaternaire.

.
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® e
/\/NHz 1. CHsl (exc) /\/N(CHs)sl
2 Nagcogl

N

La quantité de matiera de CHl nécessaire pour atteindre l'ion ammonium
permet de déterminer la classe de I'amine.

n (mol) 3 2 1

Classe d'amine primaire secondaire tertiaire

Par exemple, dans le cas ci-dessous, la réactioessige trois équivalents de
CHal. On en déduit que I'amine est primaire.

Remarque: la diméthylaniline peut étre préparée en utilisamoles de CH
pour 1 mole d'aniline.

Q 1. CHyl (exc) Q@ .
NH, > N(CH53), |

2. Nagco3l

D'un point de vue expérimental, il faut se rappejee le CHI est un agent
alkylant tres puissant et de ce fait, est extrémement toxiquepour
I'organisme !!!!

5.2.1.3. Alkylation de lI'ammoniac

L'alkylation de NH constitue une méthode de synthése des aminesif@ina
Puisque NH est trés soluble dans I'eau, on peut utilisersibdigtions aqueuses
tres concentrées. Le réactif est alors erces par rapport a I'halogénure et

E
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la polyalkylation devient négligeable. La synthése lal-méthyl-2
phényléthylamine illustre cette maniere de procéder

_ NHg(exo) @A/
Oy =
Br

5.2.2. Réactions avec les dérivés d’acides : acybat

Il s'agit de la réaction entre une amine primairesecondaire et un agent acylant
halogénure d'acyle (RCOCI), anhydride d'ag{@C0O),0), acide carboxylique
(RCOOH). Elle fournit uramide On observe une réaction du méme type avec
I'ammoniac. La présence d'au moins un atome d'HN@st essentielle. C'est la
raison pour lagquelle les amines tertiaires ne pet@e acylées.

5.2.2.1. Acylation par les acides carboxyliques
La réaction entre une RNHet un RCOOH engage l'essentiel des réactifs sous

forme de sel d'aminium inerte vis-a-vis de la réact'acylation puisque cet ion
a perdu tout caractere nucléophile.

o) //O
R% + R NH, === R
\e
H3N—R

OH

La réaction n'est donc généralement pas utiliséd dans quelques cas
particuliers. La synthése du phtalimide s'apparariteréaction précédente mais
le composé azoté est NH

0]
OH MH;, &
-H.O
OH 4
0]

Ce compose est utilisé dans la synthése de Galesedhmines primaires.

5.2.2.2. Acylation par les chlorures d'acyles (RCOKCet anhydrides
[(RCO)O]
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La réaction entre une amin&©let 11”"® et un RCOCI ou unRCO),0 permet la
préparation des amides. La méthode la plus anciesheelle deSchotten-
Baumann. La réaction est effectuée en milieu aqueux bas{@H), les OH
neutralisent l'acide formé. L'amine est suffis@nt nucléophile pour que la
réaction concurrente des OWs-a-vis de RCOCI soit négligeable.

Au début du siecléi. Einhorn a modifié le protocole initial en remplacant les
OH par la pyridine.

\N CHSCOCI
/

H
|
Les amines aromatiques subissent la méme réaction.

CchOCI
NH,

Mécanismealans le cas de RCOCI

Il s'agit d'un mécanisme par addition-fragmentatibfétape cinétiqguement
déeterminante est la formation de l'intermédiaireatdrique. Ce dernier subit
une fragmentation quasiment non renversable aveartée Cl
 addition nucléophile :
0 R, ¢ 0®
= RN c R

Rleb o]
H C|

» fragmentation de l'intermédiaire tétraédrique :

2q R2 @)
R; - hf*’c R —= Rll\FaC/ + Cr

I N\
HC\ H R

e lion acylaminium est ensuite déprotoné par uneebasmme
la pyridine :
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R2 O R2 O
[ V A 1< P X
R, - N> C/ N — Ri-N- < N
H I
H

Notons que l'acylation desmines tertiaires s'arréte au stade de lion
acylaminium intermédiaire car il n'y a pas d’'atodid sur N. Les deux étapes
sont alors équilibrées. En présence d'un exces,d'@n redonne l'amine et
I'acide carboxylique parent du chlorure d'acyle.

Le phosgéene (COCL) réagit aussi sur les amines primaires en donoant
chlorure de carbamoyle qui perd facilement HCI. Obtient ainsi les
isocyanates d’alkyle.

A
O chlorure de carbamoyle AN
Cl-c-Cl N CI-C-NH-R + | e
1 + RNH, —— I 2 cl
@] e} 'I\l@
A
X » H
- o N
N
"+ 0O=C=N-R
H isocyanate

d'alkyle

Les anhydridesdonnent le méme type de réaction :

CH3 - C% N(CH3)2 oe ()
Chy-cO + 2CHINH —= cHy-c{ /- (CHaNR,
TN N +  CHg-C
\O @] \O

5.2.3. Sulfonation

C’'une réaction semblable a la précédente, mais Bsechloruresd’acides
sulfoniquesil se forme des sulfonamides :

®

0 0, NHyR N 0
/\“ N4 O\\ o | P I

: s—cl S(Ci S—NH-R S—NH-R
R-NH, + T - 7l P n |, — |
O\ Oy :0 :0
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La réactivité des sulfonamides est cependant diitér de celle des
carboxamides et elle permet de mettre en ceuvrddst de "Hinsberg' qui
permet de caractériser les trois classes d’amines :

o) 0
I . o I e
S—NH-R HO S—N-R
] o [

o) 2 O

Les sulfonamides®[® solubles dans I'eau, portent un H sur leur NeEet les
effets -l et -M du groupement $®ont bien plus puissants que ceux de CO. Ces
effets stabiliseront donc facilement la charge tiégales sulfonamides i
sont insolubles dans l'eau (ils précipitent au moimde leur formation). A
I'ajout de HCI (pH=3), les sulfonamide¥¥ précipitent ; avec les sulfonamides
112" on n’observe aucun changement. Les amin€%®lle donnent pas des
sulfoamides mais en milieu acide elles sont praenée qui les rend solubles

dans l'eau.
5.2.4. Réactions avec les aldéhydes et les cétones

5.2.4.1. Cas des amines primaires : formation d’imies

L'addition d'une amine™i® sur un composé carbonylé conduit, par une réaction
équilibrée, a uramino-alcool peu stable. La réaction est catalysée par un.acide
Cependant le pH ne doit pas étre trop bas sinonn&aest protonée et I'addition
nucléophile ne se produit plus.

PH OH

H
0 t'o/ R'/\\ ‘
)K * H+ i )K R_-NHZ _— (&) R — R’ R"
R! " - } N ™ ‘
R R R R >u H
H NHR

Les amino-alcools se déshydratent facilement eremacide pour donner des
imines encore appelédmses de Schifén souvenir du chimiste d'origine
allemanddJgo Schiffqui les a étudiéees.
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®
‘OH 20
H* R, o /R R R
R' R' —= R R" v O‘ > N< - _N/
- " -H
| (| 7 R H R™  imines
NHR *NHR

Les imines peuvent étre regardées comme les amscapptés des composés
carbonylés. Elles possédent comme ces derniers,liaisen double C=N
polarisée. On peut donc prévoir qu'elles donnerogd a des réactions
d'addition.

Les imines dérivant de Nykont instables. Si I'on fait réagir le méthanaav
I'ammoniac, on obtient un composé cristallin de leou blanche
I'hnexaméthylenetétramine (HMTA). Au cours de cetéaction, l'aldimine
intermédiaire instable ne peut pas étre isolée.

H H
\— /H+H20

~—0 + NH; =—— >=N
H H

imine
N
] H ’/ \‘
6 >=N/ - N N
H” imine - 2NH LN\/

HMTA
5.2.4.2. Cas des amines secondaires : formation d@mmines

On prépare les énamines par réaction entreami@e 11°™ et un composé
carbonylé possédant uA sur l'atome de C emdu CO en présence d'un

catalyseur comme I'APTS (acide p-toluenesulfonique)

R
R, Ro
o ® N/ N " R
H,0 N-H R/ N P!
< 2
H+ A’>H / \RZ
o_H .
RiR; - N - H H0 H
énamine

.
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L'équilibre n'est pas favorable au produit. Une hnde couramment utilisée
pour déplacer I'équilibre consiste a élimineyOHdu milieu réactionnel par
distillation azéotropique en utilisant un décantappelé Dean-Stark.

5.2.4.3. Amination réductrice des composés carbor@d

A. Reéaction d'Eischweiler-Clark
Il s'agit d'une méthylation desmines P et 11 au moyen du mélange
méthanal - acide méthanoique (acide formique).dation est conduite en 2
étapes.
Cas d'une amine secondaire.

* |l se forme dans un premier temps un ion iminium.

( \ _HCHOM" / \
- HZO

| @

Z

H

0O

H,

HCO,H réduit cet ion iminium par transfert d'un ion hyek (H). Finalement
I'amine de départ est méthylée sur N.

/
|

H3C_ N + CQ + H

La réactiond'Eischweiler-Clark est applicable aussiRNH.

H o)
N ¢ CHz-NH-R
H/_o + R-NH + H-C-OHW 3

B. Réaction de Mannich

La réaction de Mannich consiste en I'addition @tome de carbone nucléophile
sur un ion iminium formén situ. Le réactif nucléophile est I'énol d'un composé
carbonylé ou d'un phénol. La réaction est faciligsque I'ion iminium est issu
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de la condensation entre le méthanal et une arfiiheu 11" car dans ce cas

I'atome de C du réactif est tres électrophile. Ppetle le produit obtenbase
de Mannich. En qualité de composé ayant un H actif, I'on patiliser:
-CH-COR, -H-COOR, -G-NO,, -CH-CN, RC=C, HCN, R, etc.

Exemple
» Formation de l'ion ion iminiumsgl d'Eschenmoser

+ CH

H¥ H N/CH3_> H N/ 3
——0 + H— —

H \CH3 - HZO \CH3

» Tautomérie entre le composeé carbonylé et son l:énol
OH

I |

=

» Réaction d'addition entre I'énol et I'ion iminium

CH CH
@/ 3 3
©’\ ——N —_— O/\N/ Lo
CH,

ﬂ) \CH3

bases de Mannich

Les bases de Mannich obtenus peuvent subir parffagauune élimination
conduisant a une-énone.

CH
Q\ M e O
N :
lL \CH3 NH(CHz), |/\ Hy
(@)

Cette réaction est donc particulierement utile daypréparation de ce type de
composeés qui constituent des substrats de dépestpliasieurs synthéses.

La réaction déMannich est applicable aussiRINH.
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RI O Rl
=
>:O + R-NH, + H—C<OH - \CH—NH—R
RI -‘JOZ Ru/
Exemple
@)
Ar—C + CHO + NHR, 4+ CH ——
\CH3 - HZO
/O +

—= Ar—C —CH,-CH,~ NHR, CI

5.2.5. Réaction avec les carbéenes : formation d’isitriles (carbylamines)

+ e
R—N=C =—> R—N=—C:

5.2.5.1. Cas des amines primaires

Lesamines nucléophiles, réagissent également avecddsenes
R—NH, + CHCl;, ¥ 3KOH—= R—N=C + 3KCl + 3 OH,

Mécanisme

A,

:OH-H/C_Clz —= OH, + KCI + :CCl, (dichlorocarben)

/\ . T‘—\_ Z;\:OH_
R-NH, + :CCl, — R-NH—CCl, —> R-NH-C-Cl —>
* |
5
. . + _ + _ ..
—»R-N;w—c-cl <—>R-N:C-/CI> —> R-N=—C: == R-N=—7C:
S~ —on

5.2.5.2. Cas des amines secondaires : formationfdemamides
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LA
N - N -N-C- —
Rz-muz — Ry r’\l})f_lcb — Rz-N C\ cl —o=
H
H L/

5

n—C
N — RNTC_

| H
3 (CI formamides

— R,-N—C-Cl — R

A/ OH- ’
5.3. Réaction de nitrosation

C’est une des principales réactions des aminescouiuit a la synthese de
nombreux composés industriels (colorants, etc.).

5.3.1. Formation de I'électrophile (agent de nitrostion)

La nitrosation est la réaction entre une amine'agtide nitreux (HNG). Ce
dernier est un composé instable vis-a -vis de sawtiation en N@ et NO. Il est
préparé dans le milieu réactionnel en acidifiarg salution de NaN©par HCI.
La véritable entité électrophile est le cationnitrosonium (NO®) qui est
impliqué dans les équilibres suivants :

/7N

O=N-OH + H=— O=N.OH' == 0=+ Ho

On peut donner une description de N utilisant la méthode de la mésomérie.
Elle met en évidence I'N électrophile.

®
IG:T\P > :OEN:l
La nature du produit obtenu dépend de la clastardae.
5.3.2. Cas des amines primaires
Le groupediazo est la caractéristigue d'une famille de composganques

ayant pour formule générale®=N,, symbolisé par N et découvert paBriess
en 1858.




Université Nangui Abrogoua Cours de Chimie Organique Prof. Békro Yves-Alain
UFR — SFA Licence 3 Prof. Mamyrbékova Békro Janat

Il se forme urion diazonium. Les ions diazonium sont peu stables cae$l un
excellent nucléofuge.

HNO,, H* . ..
R-NH2—2>’R-N=I\TB<—> R-%IEN] — R® + Ny
- H,0 - Ny

On obtient un carbocation tres réactif, susceptddedonner lieu a plusieurs
réactions selon le milieu. Ce qui conduit a un mgéacomplexe de produits de

SNetd E.
H

I

tautomérie

$

N-nitrosoamine
® .
N=N

/\/NzN'.f.?H H* N=N- 8H2

azaforme - H0 ion diazonium
instable
—>-N2 />@ - /\ _E>/\
)Sy \ lSN
/\/OH /\
\ﬁroduit principal
OH

Le tableau ci-dessous regroupe les différents ceggpmsus de la désamination
nitreuse de la butylamine.

butan-1-ol butan-2-ol 1-chlorobutane 2-chlorobutane
25% 13 % 5 % 3%
but-1-ene but-2-ene (etE)
26 10

(La somme des pourcentages n'est pas égale a tdDseaforme des traces
d’autres composeés).
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5.3.3. Cas des amines secondaires
On obtient undN-nitrosoamine
O HNO,, H*
—_—
\ - H,0

l I
H N=0

N-nitrosoamine

Les N-nitrosoamines sont desmposeés cancérigendslles sont généralement
bleues a cause de la forte délocalisation desréfectans le groupement N-NO

H
Q_NH-CHE; + N=0 —» - cHy — — - Chs
~_ 7 N=0 N=0

5.3.4. Cas des amines tertiaires

La réaction est complexe

CH,- . @
O/CHZ N (CH3)2 + N O—»Q 2 '\P (CH3)2 @\ CH:N-(CH3)2
- HN O l HZO
eRI—O ®
(CH3),N-NO <——  (CHg),NH, + QCHO

Les amines tertiaires aromatiques sont nitroségsien
®
Q_N - (CH3)2 + N=O0O — O:N—QN - (CH3)2
p-nitroso-N,N-diméthylaniline
5.3.5. Cas des amides

L'azote de I'amide est suffisamment nucléophile pogagir aveédNO. On
obtient alors un composé de diazonium qui se déosenfmmeédiatement en
acide.

HNO, -H,0
R-CO-NH, — % R-CO-N _2°_ R-COOH
-H,0 ‘N, , -H*
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Pour éliminer HNQ présent en excés dans les mélanges réactiorama®gue
de Sandmeyey, on utilise de I'urée qui est un diamide.

HoN-CO-NH + 2HNO, —> 2N,+ 3H,0 + CQ

Les amides monosubstitués donnent des déNwdirosés, précurseurs des
diazoalcanes.

N=0
HNO I : . .
CH; - NH - CO - NH Rt CH;-N-CO-NH N-nitroso-N-méthyluree

5.3.6. Application : réaction d'agrandissement du ycle, évolution des sels
de diazonium (réaction de Demyanov)

La réaction de désamination nitreuse peut étre @ipeofit pour réaliser des
agrandissements de cycles grace a des transpegigocarbocations

HNO, H*
CH, - NH, 2 . QCHZ-N2+
- H,0

Lors de la désamination, il y a migration de laniotee du cycle en
positionanti par rapport a la liaison C-N qui se rompt.

OH

Exemple

(o

i>—cH2-NH2 + NaN@QHCl — QCHZ_NEN —N;

® CH2
— - T CH2 > +

H

OH
HOH\\ OH -
CH,OH + < +
CHs,
5%

19% 76%
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5.4. Réactions d’oxydation

Elles sont trés diverses. Lagiines primairesdonnentdes dérivés nitrés.

0]
R - é/c-)o -OH | o r-&o “OH
CHS - CH2 - NH2 > CH3 _ CH2 _®N _ O —> CchHzNH - OH H.O o
(Hzoz) ||_|4/ ( 2 2)

— CH;-CH,-NO, (30%)

Les amines secondairesont également oxydées ainsi, mais se tautomérisen
ensuite eN,N-dialkylhydroxylamines.

CHs - CH, H,O, CHs- CH, CH; - CH
Y 22 @ .. e 3 2
CHj - CH VM ™ CHg- CHAY "9 T CH;- cH, N - OH
H

Lesamines tertiairesdonnent des oxydes d’amines.

O
/
. R-C-O-OH ® ..
(CH3CH,)s-N » (CH3CH,)3-N - ge

6. Propriétés des amines aromatiques

6.1. SE;

+M(:NH2 :OH :NHZ
-l
IM| > |1} donc NH -
électrodonneur
11gy 8,4 7,7 9,2

Les valeurs des potentiels d’ionisation indiqugué I'aniline est plus réactive
par rapport aux phénol et benzéne.

L'E" substitue H en positions- et p- dans 'aniline respectivement dans le cas
du contréle orbitalaire (I) et dans le cas du datde charge (l1).
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NH, E
-0,122
| Il
+0,023
/+O,205
E+
6.2. Bromation
:NH, :NH;
Br Br
Br,
Br
GED de force
moyenne
CFb :NH - C - CH; :NH - C - CH;
% |(5 Br, |(£
(CH3CO)ZO > — =
(CZH5)3N CH3COOH
Br
NaOH/HOH
CH3COONa
® Q
:NH-C-CH NH3 HSO, : NH,
|
é H,SO, NaOH
HOH N&;S0;
I |
Br Br Br
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6.3. Nitration

. ®

s NHz NHs} GEA NH :NH,

3
HNOzconc HNOzconc NaOH
H2504 C.:OHC 2804 conc HOH
(de maniere lente) O,

NO,
®
:NH, :NH, NHg
H+
HNOzconc
E— i e
H,SO, conc
(de maniére rapide)
NO, NO;

En réalité, on obtient tous les trois isomeresaet,i-benzoquinone, le produit
d’oxydation car HN@en plus est un oxydant.

()

Il existe des méthodes qui permettent d’obtersridemeéres individuels.

:NH2

:NH, :NHCOCH,; NHCOCH;  :NHCOCH;
NO,
CH,COCI HNO3 a63% HOH/H+
1_ —_—
(CaHs)3N CHSCOOH
NH3
—_— +

solubilise bien dans
une solution aqueuse
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SHO Ay HNO; conc
2 + —_—
) H2804 conc
— 0
N=CH distillation c<
> a vapeur H
Ko
2 .
NOZ volatil

6.4. Sulfonation

Les produits formés dépendent des conditions d&gletion.

: NH, NH3 HSO, Ha
. I _200°¢ P
HOH

®
NH5

©S0;

® ®
NH
:NH, NH3 NH5 2
H2804 conc H2804/803 NaOH
2 HOH o
SO;H G

o)
3. 75% HSOy N NH,
T165%

NH,
: NH-CO-CH;, :NH-CO-CHy :NH-CO-CH;

NaOH ,
HOSOZCI NH3 —_— streptocide
© HOH blanc
0=S=0

' NH,
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Le streptocide blanc est un anti bactérien utitisés le traitement des maladies
infectieuses (tuberculose,...)

6.5. Oxydation

Lesamines aromatiquess’oxydent de maniere complexe.

2C|’207 ]
1,4-benzoquinone
2304 q

Pour oxyder les groupes alkyles dans le cycleatslihe, on effectue d’abord la
protection de NK

NH,

NHCOCH; NHCOCH,
(CHiCO)0 Ksz207
2504
COOH COOH

Lesperacidesoxydent les amines aromatiques en dérivés nitrés.

CH3OA<3~NH2 CHCOO0H > CH3O—<3q\|O2 (82%)
dans CHCOOH

On passe d’abord par un dérivé nitrose.

6.6. Diazotation : Synthése du sel diazonium

Un diazonium est un cation formé d'un groupe de deux atome$ ele position
terminale sur une molécule. La structure BNN est également considérée
comme un groupe fonctionnel.

La synthese d'un sel diazonium, appelée diazotgbiem étre obtenue entre une
amine primaire aromatique et un agent nitrosantrdzation est possible pour
une amine primaire aliphatique, mais le composélyptan'est pas stable et se
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décompose spontanément pour former un
carbocatioRttp://fr.wikipedia.org/wiki/Diazonium - cite_note-Johnson-2. Le Sel diazonium
est stable en solution aqueuse glacée. Les sautions diazonium des
amines aromatiques peuvent étre conservées plsedieures a 0 °C. Il existe
plusieurs

agents nitrosants: le plus connu est l'ion nitrason(NO") formé in situ par
réaction entre le NaNCet un acide, le plus généralement HCI.

NaNO, 3HCI, 0-5°C ®
NH, ’ - N=N:, CI
- H,0

Z Z

Le principe de la réaction est basé sur l'attagqusééophile de I'amine sur NO
avec formation d'une N-nitrosamine. Cette dernsubit une protonation en
milieu acide pour finalement produire le sel diamom

NH,  Ki=0 +®—N:§_5

N H (ol
NTN=O

—_—
—~————

|

-H*

7 H
Z
. oo 44 /‘
o QN: N_QH H+ QN: é; QN_N + HZO
z z

Les groupes électro donneurs (Z=GED) dans le dyeteénique augmentent la
réactivité des anilines, et si Z=GEA, la réactidiginue.

NH; NH, NH, NH,

CHs Cl NO,
La o-, p-dinitroaniline est désactivée par deux;Nfour la faire diazoter 1$0,
utilisé est lieu et place de HCI.
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NH; ﬁEN HSO?
NO, NO,
NaNG, 0-5°C
31,50, - NaNQ, + 2H,SQ, —= O=N- OSQH
I'électrophilie de N=0Oa été augmentée
NO, NO,

6.6.1. Structure de l'ion diazonium

On peut rendre compte de la relative stabilité idas diazonium en utilisant
la méthode de la mésomérie.

La structure de I'ion diazonium dépend du pH dlemi:

1) pH=1-3
GEA fort
r (_D A A]
® —
QNEN: ol @TNT— N:
1,4A 1,1A
2)pH=6
® CH,COONa ® e .
@—NEN: Cl —— N=N: OCOCH3 - @—N——‘N:-OCOCH;
3)pH=9
Q@ AgOH ® o
N=N: C ——> N=N: OH
-AgCl
4) pH =10-12
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® NaOH ® S) NaOH .
QNEN: Cr W N=N OH —— N=N:=-ONa
g diazotat de Na
. . ONa| Hcl
L N—{ L o / HCl S
_Q/ ~oNa == N=N — @N N-OH
syn-isomeére anti-isomere ﬂ HCI
. )

6.6.2. Nomenclature des sels diazonium

L'ion diazonium est un cation et la dénominatiamdiomposé contenant un tel
ion se fait suivant la nomenclature habituelle glds: le nom de I'anion suivi de
la particule de et ensuite le nom du cation. Ex.hydrosulfate de
benzenediazoniunie nom du cation se construit en spécifiant lenrmmmplet
de la structure qui porte le groupe diazonium eéfiye suivi du suffixe-
diazonium Ex.: benzénediazonium, p-méthoxybenzénediazonium.

® o ® e
N=N HSOQ, N=N F
CH;0
hydrosulfate de fluorure de
benzenediazonium p-méthoxybenzénediazonium

6.6.3. Application des ions diazonium

On peut considérer deux types de réactions esbesties ions diazonium:
certaines avec dégagement deelld’autres sans dégagement de(fdrmation
des diazoiques).

6.6.3.1. Réactions avec dégagement de N
A. SN1
v= K[ArN ,']

Al. Préparation des dérivés iodés
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Il s’agit d’'une méthode d’iodation des cycles artqmees. Rappelons que

I'iodation d'un cycle aromatique p8E, n'est pas facilement réalisable (il faut
utiliser un mélange de ket de HNQ afin de former une petite quantité d'iode
cationique).

NH, ®N, |

NaNG, , HCI, 0°C Kil
> N,

On trouvera un mode opératoire de la synthese iadolienzene par cette
méthode a la référence. L'acide 2-iodobenzoiqué ¢tee préparé par la suite
réactionnelle suivante :

I
COOH OOH
1. NaNG , HCI, 0°C
2. Kl

Il constitue un point de départ dans la syntheseédatif deDess-Martin, un
composeé permettant I'oxydation des alcools prirsatesecondaires en compose

carbonylé.
HO (ga
| \(?/
KBr03/H 2804 \
O
65°C
CO,H
(@)

Ac,O, APTS| 80°C

OAC
AcO__ | //OA
ge
o
o)

NH,

C

APTS= Acide p-sulfonyltoluene
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L'iodation d'un cycle aromatique intervient égalatnéans la synthése de
la thyroxine(principale hormone produite par la glande thyroidgii intervient
dans la régulation de nombreuses fonctions métagoés).

A2. Préparation des dérivés fluorés : réaction de Schieann

Dans la réaction deBalz-Schiemann on utilise NaBEkpour former le
tétrafluoroborate de diazonium. Ce dernier, chaaffeec, fournit le composé
fluoré recherché. Notons que cette voie d'accesdatixés fluorés aromatiques
doit étre pratiquée avec précaution car les sefsctieemannsont desomposes
explosifsdont la manipulation exige un protocole précis.

® . ©
NH, N=N HSO, =
NaNG, , H,SO 0-5°C NaBF,, A
> N
Mécanisme
. S} ® .. e
N=R HSO, N=N BF, . . =
BF,

NaBF, A

—— — —
_N2 'BF3

A3. Préparation des phénols

Le groupeOH ne peut pas étre introduit sur un cycle aroratipar UunesE,,.
Une synthese utile dghénolspasse par l'intermédiaire des ions diazonium.
Rappelons qu'on peut aussi synthétiser certainsigihépar un mécanisme
de SNy, lorsque le substrat comporte un cycle fortemesaciivé.
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NH, N, CI H
NaNO,/HCI ,0°C HOH/H", t°9
_— -N _
O,N O,N 2 ON
Mécanisme

Le cation aryldiazonium intermédiaire se décomppear donner un cation
aryle et N. C'est I'étapeinétiquement déterminantke la réaction. Le cation
aryle extrémement réactif réagit avec tout nucldepprésent dans le milieu
réactionnel.

H H OH
N + \ . /
2 o O
t°C . + H
O,N N2 ON

O,N

A4. Réaction avec les alcools

®
NH, =i & HOCHg OCHs

®
NaNG, , HCl, 0°C A O CHZOH ©
> — -_r
N H

B. Substitution radicalaire (SR)

B1l. Réaction de Sandmeyer

La réaction suit un mécanisme radicalaire. Les tiféaaitilisés sont des
halogénures de cuivre (1) : CuBr, CuCl, CuCN, CyNO
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N2+ Cl

HCI/CuCl
—_—

-N
cl 2 Cl

La réaction avec CuCN est comparable aux précésle@a prépare ainsi
le benzonitrile.

Jusqu’a nos jours, il 'y a pas de données parord@u mécanisme de cette
réaction, mais on suppose dbe’ joue le réle de transporteur d’électrons.

o=t & XKL
<+\Cu+ 100°C
— —
cuwt -N>

Les composés suivants identifies dans le mélangeratuits montrent que la
réaction se déroule selon le mécanismge S

+ B ——
O © diphényle

N=Nn
+ —_— N = .
azobenzéne

B2. Réduction — désamination

EtOH,A
. OEt + N

H+

N Cl CalsOH : CH,CHO
=N, CI > + H +
N=N CH,COONa He N
H.PO, HOH
z o Hen, + HPO, + N,
Cu, t°

z
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La réaction constitue une méthode de désaminatisrcycles aromatiques. Elle
peut étre tres utile afin d'éliminer un groupe Nidont on a utilisé

temporairement le caractére activant et oriente@exemple de la synthese
1,3,5-tribromobenzene témoigne de cette facon adetper.

Br. Br Br
NaNOZ HCI, 0° C EtOH A
-CH3CHO -N,
r

du

Mécanisme
® ~ CH3COONa ® ©
N=N;, CI ——— N=N: OCOCH, ——»
- NaCl 1
H
Z z
CHCHOH

— N=RN-OCOCH, —» + CH,COO 3

N2 @C _OH

Q
z I
- @ + CHCOOH + CHC-H
z

C. Dégradationphotochimique
CHz, hy  CHay
NON_N cr — N Cl
cHy ° Chs

6.6.3.2. Sans dégagement de N

A. Réactions de condensation diazoique

Les ions diazonium réagissent comme électrophilemsdla réaction

de substitution électrophile aromatique {SE
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_ ©
N pH PH=9-10 O -~
E* fort, sous contréle o- complexe

orbitalaire - gara

HZQN N@_O HQ @_OH
QQ Vo

Plus la charge est grande sur N plus la condemsasibfacile. Les groupes (Z)
électro accepteurs augmentent la valeur de cetiegeh donc la vitesse de
réaction augmente. La vitesse de la condensatioimde, si Z est un groupe
électro donneur.

Exemple synthése de I'hélianthine ou méthylorange (egigr coloré)

® PhN(CH;),, NaOH . _-CHs
: N=N: - =R N
ogs—< — ~ 05S N=R Sch,

Le couplage peut étre intramoléculaire. Le benaotle peut étre préparé par la

réaction suivante:
NaNG, , H+ N\N

-H,0

La condensation des ions diazonium avec les déduésaphtaléne donne de
colorants azoiques intéressants :
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B. Préparation d’azobenzene

=it & NH,
N=N-NH N=N-_
SHGEWS e
+ E— —
H,N 7
7. Enamines

Uneénamineest un composé insaturé. La formule générale énamine est :
R,C =CR-NR
7.1 Généralités

Les énamines peuvent étre considérées comme |Egyaea azotés des énols et
des éthers d'énols. Les énamines possédant un N @mamines®™ et 1)
sont peu stables et se réarrangent en imines.

L'équilibre entre énamine (1) et imine (II) congétun exemple de tautomérie
dont le mécanisme est comparable a celui de lartariecéto-énolique.

L'exempleci-dessous concerne une énamffi@: tautomérie énamino-imine
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Z
I

NH»

ﬂ

Les énaminefl| * ne possédent pas de H lié & N et ne peuvent pemedbeu

a une tautomérie.

Le traitement de I'énamine par un exces,@Hen présence d'une guantité
catalytiqgue d'acide, fournit I'amine et le compoaébonylé parents. L'exemple
ci-dessous concerne la réaction entre la cyclofment la pyrrolidine.

[ O

-

Les énamines sont des intermédiaires tres utilisés en synth@ggmnique.
Comme le montrent les formes mésomeres ci-dessnoasgharge négative peut
se développer sur I'atome de C situé ele N.

() $

S
SANe;

Les énamines sont des nucléophiles qui peuvent réagir avec didsstrats
électrophiles acylants ou alkylants.

+ H,0

<

7.1. Synthese

Uneénamineest obtenue par réaction entre un aldéhyde oucétoee et
uneamine secondairesuivie d'une libération de,B.
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OH
/\ (I)e I l/_\‘
-N - N . R-C-CH-R" +
R-N-R 4, R-c-ch-rm X%  R-C-CH-R" —= v Ch H
H | |l ® R—N:
@] R—-N-H I
® I R
4\(|)H3 R
®
R-C-CH-R" R-C-CH-R R-C-CH-R" R-C=CH-R"
e | R_N‘.S - I =
R—N: Th,0 \: R—Ne R—N
R R R R

7.2.1. Alkylation des cétones: réaction de Stork §63)

Cette réaction ne se fait qu'avec les halogénuesctifs : benzyliques,
allyliques,a-carbonylés et CH.

N. ®
b=l H, -Br "
© H2'ﬁ‘CH3
@)

La méthylation des cétones sur C ende C=0O pose un probleme de
régiosélectivité. La réaction par union directdaleétone et d'un réactif alkylant
comme l'iodométhane fournit un mélange de cétonasonet polysubstituées.
Pour pallier cette difficulté plusieurs méthodes éi@ proposées. L'une d'elles,
mise au point par le chimiste américain d'origiredgb G. Stork, consiste a
utiliser une énamine (I) comme intermédiaire. L'énamine réagit avec un
équivalent de dérivé halogéné pour fournir un rmmium (I). Ce dernier, traité
par I'eau, conduit a la cétone alkylée (111).

@
Y eI
H H
-G . e
; Hz-ﬁ-CHs
@]
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o
N ® aN” CI | CHs ©
e- — @
: + E>NH2
I + CH ( Cl Il m

L'ion iminium (II) ne possede pas d'atome de C émlhile. Le probléme de la
suralkylation ne se pose pas. La technique esleégnt applicable avec des
agents alkylants suffisamment réactifs comme ldsgiéaures allyliques ou

benzyliques. Avec des agents alkylants de moyeéaetivité comme l'iodure

d'éthyle, c'est surtout la N-alkylation qui prédoei

7.2.1.2 Régiosélectivité

La réaction entre la méthylcyclohexanone et la gligine fournit I'énamine
possédant la liaison double la moins substituéea(Pgxclusion de son isomeére
(B). La régiosélectivité de I'élimination est dapposée a leegle de Zaytsev

N N
|| H3 C:H3
L CH;
* '\ll + H,0
H A B

L'examen des molécules (A) et (B) fournit I'explioa de la régiosélectivité
observée. La conjugaison entre le doublet de l'atdeaN et la double liaison
impose que les atomes impliqués soient dans un nmdame Cette condition
n'est pas réalisée dans (B) du fait de la fortelsim entre le groupe méthyle
orienté de facon pseudo-axiale et un groupe métbydé cycle.

7.2.2. Acylation des énamines

La réaction entre unénamine et un agent acylant assez réactif comme un
chlorure d'acyle permet la synthese des systemed-didarbonylés
(B— dicétones).

o
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La réaction ci-dessousynthése de Oppolzer, 197&st la premiere étape de la
synthese du longifoléne (sesquiterpene).

[P@'._@» i'f i('?

7.2.3. Réduction des énamines

Les énaminespeuvent étre réduites par hydrogénation catalgtidNaBH, ne
réagit pas directement avec elles. En revanchedawif réduit rapidement les
ions iminium obtenus en traitant 'énamine en mibeide.

() P

N 1. AcOH N

CH; 2 NaBH, CHs

8. Propriétés des sels d’'ammonium quaternaires.

Ce sont des composés ioniques qui ressemblent alN&'. Le composé RN”,
HO' est une base forte.

Réaction d’élimination d’Hoffmann
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C’est la principale réaction de ces composés (éordede leforte basicité de
leurs hydroxygs). Elle n'apparait que si un des substituantiéadete porte ur
H enp. Sous l'effet de la chaleur, les hydroxydes d’amimm quaternaiis sont
décomposés en alcene et en amine tert

@ © H,0 ® o
2 CH3—CH;—MN(CHg)z. 1+ Agz0  —— 2 CH3—CH;—N{CHsj3, OH + 2 Adl

Elle ne suit pas la regle Zaitsev.On obtient I'alcene le moins substiti

K- CH;—CH %(Cth ﬂm R—CH;—CH=CHz {élimination selon Hoffmann)
CH3 A
S
R—CH;—CH-CI _,..Hf R—CH=CH—CHj (elimination selon Zaytseff)
CHa

. Explications:

L’état de transition est difrent de celui de I'E2 : en effetelui-ci présente déja
I’ébauche de la double liaison a ve :

=]
HOI ™y
H HD"“"! il est d'autant plus stable que
//&% B 7—-L la future double liaison est
Q_Br gr  Plus substituee

Dans I'élimination deHoffmann, l'acidité des protons 3 est augmeiée par la
charge positive du groupe partant. On passe patatnintermédiaire ou’est
I'anion le plus stable qui va se forr :

@

_ HEO x —N{ CH3 <
»’7\' f CH3
MICH3)3

@
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Donc ce sont le$d des carbones les moins substitués par des groups
donneurspar effet inducti qui seront les plus acides. Pour synthétiser lis
d’ammonium quaternaires nécessaires a cette tion, il faut traitel
auparavant une amine par liodure de méthyle ecés: on parle de
perméthylation de Hoffmann.

=
(1 O U S
i

N7 CHs
Hg(_\ [:Hg H:jclr CHQ
A
— Hy0
m A AgOH O\ CHqI
+ CH2
NICHzls HaC” CH3

3

6.1.1.Application de la réaction de Hofmann a la détermination des
structures

A l'époque ou l'on ne disposait pas puissants moyend'analyse que
constituent les méthodes spectrales, la détermmatie la structure de
molécules s'effectuait par voie mique. L'élimination dédofmann a été mise
profit pour déterminer la structure de moléculesmglexes notammel
des alcaloidesLa nature des composeés éthyléniques issu¢élimination de
Hofmann peut étre déduite de l'analyse des prodaitsoupure p. ozonolyse.
Examinons un exemple. Soit a déterminer la positiorgroupe méthyle dal
I'amine cyclique cdessous qui est un dérivé de la pipéric

CHz
M

H

Par une suite de méthylations et d'éliminations Hofmanr, on obtient
un composé éthylénigyd) dont l'ozonolyse en milieu réducteur four
du méthanaét du butanedial. On peut remonter a la struct@d'amine er
considérant successivement les réactic-dessous :

F
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* méthylation :

/J\/j CH3L NaCOy /O

HiC M —HI T HiC M
| s
H ch CHg
C D

e @limination deHofmann :

A0 HyO, &
/O 20/H0.8 2 e T N(CHs ),

Hal N
P X

* méthylation :

CH,I +
e T NG H ) T e e TN (G g ),
= '
* élimination deHofmann :
+ A0 HaD, A
N N M(CHg )5 —giJECH jj - W
Y . &
* o0zonolyse:
0
H
1.05,-78°C H
e 5 > >:
= 7. H,0. Zn © ¢+ H
A H 0]

6.2. Substitution d’'un groupe N—alkyle

Lorsque H erp de Nest tres encombré, I'élimination selon Hoffmanrpeat se
faire ; et on a une SN

N@
MG ' ="+ N(CHa)s

oH
Vo CHs minoritaire
w sk
CHs
= + M{CH3); o
HaC tHy [OH CH30H N majoritaire

Pour transformer un sel quaternaire en amine it@rtian utilise un composqui
est unbon nucléophile, maiune base faible, paxemple le thiophéna

T, ]
R3S—CH3 | + MNa |§ —= RNl + CH3§
71
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ET LEURS DERIVES

1. Nomenclature
Suffixes et préfixes utilisés pour désigner quesqgeoupes importants. Les
groupes présentés dans ce tableau sont rangésl'dedre décroissant de

Cours de Chimie Organique

Prof. Békro Yves-Alain
Prof. Mamyrbékova Békro Janat

Chapitre VIIl. LES ACIDES CARBOXYLIQUES

priorité.
Classe Formule* Préfixe : groupe | Suffixe : groupe
secondaire principal

Acides -COOH Carboxy- acide ... carboxylique

carboxyliques -(C)OOH acide ... oique

Acides sulfoniques -S4l Sulfo- acide ... sulfonique

Anhydrides d’acides | R-COOOC-R - anhydride d’acide .

Esters -COOR R-oxycarbonyl- ... carboxylate de R
-(C)OOR ... oate de R

Halogénures d’acyles -CO-halogéne | Halogénoformyl- halogénure de
-(C)O-halogéne ...carbonyle

halogénure de ...oyle

Amides -CO-NH Carbamoyl- -carboxamide
-(C)O-NH, -amide

Amidines -C(=NH)-NH Amidino- -carboxamidine
-(C)(=NH)-NH, -amidine

Nitriles -C=N Cyano- -carbonitrile
-(C)=N -nitrile

Aldehydes -CHO Formyl- -carbaldéhyde
-(C)HO Oxo- -al

Cétones -C=0 Oxo- -one

Alcools -OH Hydroxy- -ol

Phénols (phényl)-OH Hydroxy- -

Thiols -SH Mercapto- -thiol

Hydroxyperoxydes -O-OH Hydroperoxy- -

Amines -NH Amino- -amine

Imines =NH Imino- -imine

Ethers -OR R-oxy- -

Sulfures -SR R-thio- -

Peroxydes -O-OR R-dioxy- -

* Les atomes de carbone (et phényl) indiqués entenfi@ses sont inclus dans le nom de la
structure fondamentale et non dans le suffixe éfix®.
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1.1. Acides carboxyliques RCOOH (acides alcanoigues

WCOOH i _~COOH i _COOH

acide 4-méthylheptanoique acide cyclohexar®i acide benzoique
Beaucoup d’acides ont un nom trivial (nom courant)
CH;0 COOH /©/COOH ©/\COOH ©/\COOH
HO: i: CH30 OH NH,
acide vanillique acide p-anigqu acide salicylique acidehaanilique

1.2. Esters RCOOR’

//O

0 c
CHa - CH c//o OGNS
e o— 37 TN OCH,

éthanoate de méthyle Cyclohexanecarboxylate —propanoate d'éthyle  penzoate d'éthyle
de méthyle

La chaine principale est celle qui porte la fonctiérivée de I'acide.

1.3. Anhydrides d’acides RCOOOCR’
lls dérivent des acides carboxyliques par déshstioat

o)
CHy;— c”
\ /O
OH CH;— C
+ —_— \O
- H,0 -
__—OH CH;— c\
CH;— C \o
\o
lls sont nommés comme les acides en se faisarggeépar le terme anhydride.
0
7,
e ¢
AN | o
H H /O (CHs - CH,-CO),0 C/
\S
~ \o/ ~_" \) Anhydride dipropanoique o
Anhydride éthanoique Anhydride butanegiiei Anhydrides maléique
propanoique (Anhydrideanique)
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1.4. Amides (alcanamides)

ﬁ |O| ﬁ Tll
R— C—NH, R— C—NH—R' R— C—N—R
Amide primaire Amide secondaire Amide tertiaire

Lorsqu’il y a substitution sur I'azote on utilisesllettresN-, N,N- , comme
dans les amines.

1
O
O [ 0 C— NH,
CHyC”
CH; — C —NH— ~
CHs — C — NH, 3 Chs N-CH;
sth id stamid N-méthyléthanamide CHs
éthanamide (acetamide) - (\_methylacétamide) . ] .. cyclohexanecarboxamide
(primaire) (secondaire) N.N-diméthylacétatamide™ i 2ire)
(tertiaire)
O 7
CHz-CH - CH,- CH,- C- N - Ch H.c” H-Con-cHg
| | ~NH, |
. CH
Br CH 3
o 3 . formbamldel ¢ N,N-diméthylformamide
4 - bromo-N,N-dimétylpentanamide (un bon solvant) (DMFA- un bon solvant)
(tertiaire)

1.5. Halogénures d’acides

O 9) C//O
- 7 Mol
CHz-C cl CHy - CHACT

chlorure d'acétyle bromure de propionyle chlorure de benzoyle

2. Acides carboxyliques

2.1. Préparation des acides

2.1.1. Oxydation des hydrocarbures

0
1) R-CH,-CH,-R' ——» RCOOH + RCOOH
Co?*(Mn?)
>100°C
KMnQ,
2) R-CH=CH,-R Ty RCOOH + R'COOH

KMnQO,
3) R-CH,=CH,-R' H—+> RCOOH + R'COOH
, t°
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2.1.2. Oxydation des composés aromatiques

CH3 CHC|2
CHs
> CH
~CH COOH H- CHs
CHs N ) “No,
KMnO, KMnO,
 —
S H, t°
2.1.3. Oxydation des alcools
o) o)
R-CH, OH MO 1 g & O, <&
- —_— -
TOrO R ~or
2.1.3. Réaction haloforme
//O C//O
CHs ONa
3Br, + NaOH c
- +
5-10°C CHBE
2.1.4. A partir des trihalogénures
che. oL Cl| 3H,0 _OH cn.. < =°
H Cl —> |cH,-cZoH| —= -
NGl NaCO; | % NoH| -H0  ° OH

3C|2 \CI 3H0
Na2003

2.1.5. A partir des nitriles

a) CH,-CH,-Br

DMFA
SN,/-KBr

N G2 R=N & CN COOH

a ®

b) CucN. H,0 + RH,
3NCI, 05°C ™, o

CH,-CH»-CN

C\OH COOH
OH t°
20

& +
H20 _ CH,-CH,-C NH,
H
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0 50, SOH SONa COOH
Naos _KCN sol + NH,
350 450°

- NaKSG,

2.1.6. A partir des réactifs de Grignard

MgBr ¢ COOH
MgBr
ether ab _HOM"
0-5°C “MgOHBr

2.1.7. Réaction de carboxylation

o)

HCo(C=0 /

CH,=CH, + C=0 + Ko 1<°C30k CH,-CH,-&7
200-250°C SOH

2.1.8. Reéaction de Kolbe-Schmidt

O & Cﬁ

2.1.9. Transformation de Beckmann

C

1 NHZOH

© OH C2H5
C

2H5

H
- NH— HOH/H* /N °ci®
| |
CzHs

CoHs

\ONa

@)

2.1.10. Hydrolyse des lipides

@)
CH2—0—| -R C|H2'OH o
/)
| Ii 3 NaOH ch-on +3rR-&
c|:H-o-O-R HOH, t° | ONa
CHz-o-lé-R CH, - OH
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2.2.Structure, propriétés physiques des acides. Liaisamydrogéne

1,245A
Grace au recouvrement des électrons

9
@) SO
108A | sp? - & 1200 netr entre C et O- H, la liaison C=0
R C\ R - &>
8,
0

@) 1,31A devient plus courte, et la liaison C - O
// O

RLC devient plus polaire, c'est pourquoi
\ s&/ molécule est plane I'H dans les acides carboxyliques

est plus acide que dans les alcools.

Les acides carboxyliques se présentent sous ume fdimére a I'état pur ou en
solution concentrée. En effet, la liaison hydnog (7 kkal/mol) entre le
proton du groupement OH et 'oxygéne du carbodid@ autre groupement
acide carboxylique est trés forte : au point qudelmpérature de fusion de
I'acide correspond en fait a celle du dimere.

liaison H

Les diacides donnent souvent des liaisons H intl@mtaires. L'acide maléique
(ou (Z) but-2-énedioique) présente par exemple tanmgpérature de fusion de
138°C, alors que l'acide fumarique (ou (E) but-2dinique) fond a 287°C :
dans le premier cas, deux carboxyles de l'acidd€ioue étant approchés
créent une liaison H intermoléculaire et laxdrresponde a celle d’'un composé
de masse molaire 116. Dans le second cas, oqueitle liaisons H

/O
H\ o
7 \ H— O H acide fumarique
o Sc—C O H-0 H
\ ] ] O’/ K Z, \C _C/ O
‘ acide maléique C-c Y ~. U
C / N 7 Sc.c
H_ xn.---H H O-H\O
o XO Y N
\Iiaison H liaison H H O—H

intermoléculaires se forment entre les différent@slécules de ['acide
fumarique et leur nombre peut étre tres grand, déod; tres élevée. Cette
liasison H trés forte (énergie nécessaire pour lapme est 14 kkal/mol) va
affaiblir la liaison O-H, autant que les effets éM carbonyle vont diminuer la
densité électronique de I'0O. Ce proton est donfissuhment mobile pour faire
d’'un acide carboxyligue un acide faible derordted. Les pK, varient de

?
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3,7 pour I'acide méthanoique (acide formique) aph@r I'acide heptanoique.
Les acides aliphatiques sont liquides jusqu@ fuis solides (les cires de la
bougie par exemple) au-dela. Les acides aromatgprgous solides.

2.3. Réactivité des acides et de leurs dérivés.
Sur les schémas suivants, on voit les principai®s séactionnels des acides et
de leurs dérivés :

* Cas des acides

doublets pemettant
proton acide (pK= 20) la protonation qui augmente
I'électrophilie du carbone

H (X ]
la ot O
R—CH—C” _
“O— H<—— Pproton acide (pK= 4)

carbone électophile sensible
a l'attaque des doublets nucléophiles

» Cas des halogénures d'acidg¥=Cl, Br, F, I), esters (X=0OR),
amides(X=NH,, NHR, NR), anhydrides d’acides(Xx=0OCOR):

proton acide (pK= 20) doublets basiques permettant
la protonation qui augmente
H I'électrophile du carbone
[0 o+, :
R—CH—-C

\X ou X = OR, NR, OCOR, un halogéne

carbone électrophile sensible

a l'attaque des doublets nucléophiles
Tous les dérivées d’acide s’hydrolysent en acideusT@ont sensibles aux
attaques nucléophiles. Les O des carbonyles pe@mnfacilement protonés.
Tous le H erw du carbonyle sont faiblement acide.

2.4. Propriétés chimiques des acides
2.4.1. Acidité

L'acidité des acides carboxyligues se détermine lpastabilité de I'anion
carboxylate.
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R-C=0 . Ka R-C=0 °
| + —_—
OH gy T MO
.0 | > - .
R-C=0 R-C-O| _ R_C\/.O :0% L
0w T 0 - X3 le plus stable
1,23A
COOH COOH
HCI > HCOOH > > CHCOOH > H,CO; > > HOH > ROH
pKy 1 3,75 4,21 4,76 7 ,8 16 18

Les acides substitués a proximité du groupementtimmel par groupements

attracteurs d’électrons ont un pK plus faible @éfets attracteurs diminuent la
stabilité du carboxylate anion et augmentent d@wdité) : pK=0 pour I'acide
trichloroéthanoique. Par contre, les effets domaabilisent I'anion et ils

diminuent donc I'acidité. L’acide benzoique a ung4,2.

61
+ 62+

o+ C=0
I S S
:Q-e o :Qé

I"acidité diminue I o |

c
CH3-C=0 < CH-C=0 < CH-C=0 < Ch{-C=0
& o & 0 C1:Qb

I'acidité augmente

Qb

2.4.1.1. Acidité des acides aromatiques
Les données suivantes (YKnontrent que l'acidité chez les isomeémato- est

élevée par rapport aumréta-et para-.

Position de H GH OCH; NO,
- COOH

ortho- 4,21 3,91 3,09 2,17
méta- 4,21 4,24 4,09 3,45
para- 4,21 4,34 4,47 3,43
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2.4.1.2. Obtention des sels

NaHCO; C//O
~HOH-CO, ~0-Na
NaOH
—>
- HOH
Zn
|~ . (RCOOYZn + H
.0 MgO
(AN R —c” > (RCOO)Mg + HOH
~O-H
CHaMgl R_C//O
g ~0 - Mgl
— @)
HC=CNa . R—C// + HC=CH
~0O - Na
@)
NaH z
R—C +H
~O-Na 2
2.4.2. Propriété nucléophile (4)
5,70 + ;O
R - %:/ R -6(:{‘\ O, > 8" —> les aldéhydes sont plus
~N N réactifs que les acides lorgA
H OH b
2.4.2.1. Réaction d’estérification
2.4.2.2. Obtention des amides
O NH O NH 0 -0
< 3 Z 3 < Ar-C~ NH3
) R-C R-C g® %
HOH + R C\NH2 " ~OH 20°C \OeNH4 OH

2.4.2.3. Réactions aves SOt PCk
La réaction avec SOClest tres importante au plan synthétique, le ptodui
principal est facilement séparable du S@ifuide) et du S@(gaz).

O] . ©
o I //g ge _O
NP d-sa o 2 = R-C ——> R-C
- - ~ _ ~
~O-H T ~O-S-Cllente | O‘I?'C'_Scozl_ Cl

De la méme maniére la réaction se déroule ave€Cle P
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. ©
A ‘0
O pcfcP R c///g N R-C6 - s C//O
R-C —> HCl + R-= . SOPCl, -POC TS
] " OPC l b Cl
O-H A L lente él T or

2.4.2.4. Réaction de décarboxylation

O t°
/
R-C\/ — » RH
O-H -CO

La réaction se déroule aisément avec le sel ddesaci

//O

Cl H
- NaOH sol
O -Na + NaCO,
350-450°C

2.4.3. Reéactions sur le C en position
O

O a <
R - Chy-C&7 Blh, g Eu c’ + HBr/HCI
~O-H P | O-H

Br(Cl)
2.4.4. Réduction
Les acides sont tres stables, aussi sont-ils ifica réduire. Les hydrures
réagissent généralement pour donner un dégagerhgdtagene :

© o
4 RCOOH *NaBH, —» Hp + (RCOOXB ™ Na

Le tétrahydruroaluminate de lithium LiALH donne le méme composé
intermédiaire, mais lorsque celui-ci ne précipitas,pLiAlH; va réduire le
carboxylate en alcoolate, il y a donc formationlabal aprés hydrolyses6ir
chapitre « Composés carbonylés »

3RCOOH LAHy  3RrcHo , A _hydrglise  pep,oH
en exces acide

2.4.5. Substitution électrophile aromatique (SEom)
Le carboxyle est un désactivant par effets -I et;-d&st unmétaorienteur.

CHxCI

AICl 3 . .
CHsCOCI } pas de reac(gon
Z AICI5 z

C cl
~O-H KNO4 ©/ O-H
H2SO4 conc //O
|klOz C~o-H
Br, (Cly) + HBr/HCI
Fe

|
C//o Br (Cl)
H.SOy cond SOs ©/ ~O-H
———
= =

5o+
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3. ESTERS

3.1. Synthese des esters

3.1.1.Estérification
La réaction d’estérification est trées connue. Cese reaction equilibrée en
milieu acide:

+ ﬁ—\ H

OH )

O L FZOH ROH

~OH ~OH
OR' ?R'

— R-Jszgi-H T+ R-C=0

e V%
rototropie

R-IC-OHID P® r.clon =
O

R-C
H &)‘L H 'Hzo

On remarque bien que toutes les réactions soniil@es. La réaction est
irréversible. La réaction inverse est I'hydrolyse tlester pour déplacer
I'équilibre dans le sens de formation de I'estems l'eau est éliminée au
moyen d’'un Dean-Stark dans un solvant (benzene)miiru acide. L'eau,

I'éthanol et le benzene, forment un ternaire gstilde et libere I'eau lors de sa
condensation.

3.1.2. Autres méthodes de préparation des esters

o)
z Z°
O'Na SN, “OCH;,
+ CH-| ——>
-Nal
o
Ry
ROH + o — » RCOR;+R,COH
Ry
@]
0]
Ry
ROH + x=Cl,Br —» RCOR; + HX
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3.2. Propriétés chimiques des esters

3.2.1. Addition nucléophile (A)

Les esters sont moins réactifs que les acidesec@rdst moins positif (+M du
groupement alkoxy). Leur force augmente s’ils cortggd un groupement
attracteur (GEA):

+0 f(')
+ 46 < CHs- &<..fy
Chs - C&, 0 @—GEA
OCH,CH; C
O

car +0< +0;

HOH - '
H/OH ~OH ,
CH,OH C//o O-acylation
= - R — .
C//O AN ° ~O-OCH; + R'OH
R—CI -
OR NHs, 7 + R'OH
~NH,
O _ .

CH3NH, - R —C// + ROH N-acylation

~ NH-CHg

3.2.1.1. Hydrolyse en acide carboxylique.

» Catalyse acide
La réaction d’hydrolyse dster est la réaction inverse de la réaction
d’estérification. Il suffit de chauffer I'ester avein grand exceés d’eau en milieu
H,SO, pour récupérer I'acide et I'alcool.

&+ O-H .
e ot _-O---H +H,0 [ prototropie
R-C + H R-C’\OR, R-F-_QR' —_—
OR OjH H-O-M
| I _0---H ®
—_— R-C-%-R' R - RCOOH
| L' -R'OH OH -H

Mais cette réaction n’est jamais totale, c’est gaor, on préférera I'hydrolyse
en milieu basique.
» Catalyse basique — Saponification.




Prof. Békro Yves-Alain
Prof. Mamyrbékova Békro Janat

Université Nangui Abrogoua
UFR — SFA

Cours de Chimie Organique
Licence 3

Cette réaction chimique est une des plus anciermenndisée, puisqu’elle
permet la synthese des savon&ster est transformé a chaud de maniere
irréversible en carboxylate de sodium ou de patasgie savon) et en alcool :

R—CZ rR—c¥o0® R—CSq R®—»
O—R {é)—R‘
réaction acide /,O ,
> R—CZ _ + ROH
base totale

Les esters utilisés pour former les savons sordédess d’acides saturéest de
glycérol, dont les principaux sont les le tributateode glycérol (la butyrine)
composant essentiel du beurre, le trihexadécardmiglycérol (palmite) et le

trioctadécanoate de glycérol

(stéarine) composatdsentiels de [I'huile

d’arachide. L’huile d'olive contient des esters aifes insaturés: oléine,
linoléine. Les structures de tous les acides cpomdants, les esters glycériques
étant tous de la forme : RCOO — CHCH(OCOR) - CH- OCOR

Nombre de C | structure Nom usuel nomenclature pK

1 HCOOH Formique Méthanoique 3,77
2 CH,COOH Acétique Ethanoique 4,76
3 C,HsCOOH Propionique Propanoique 4,88
4 GH,COOH Butyrique Butanoique 4,82
5 CsHyCOOH Valérique Pentanoique 4,81
6 GH,,COOH Caproique Hexanoique 4,85
7 GH1:COOH Enanthique Heptanoique 4,85
8 CGHsCOOH Caprylique Octanoique -

9 GH,;,COOH Pélargonique Nonanoique -

10 GH;4COOH Caprique Décanoique --

12 Ci1H»:COOH Laurique Dodécanoique -

14 Ci3H,,COOH Myristique Tétradécanoique -

16 CisH3,COOH Palmitique Hexadécanoique -

18 C/H3sCOOH Stéarique Octadécanoique -
22 G1H43COOH béhénique doeicosanoique -

Acides insaturés

CgH17- CH=CH- (CH); - COOH Oléique (octadéc-9-énaoique)

CsHi1- CH=CH- CH- CH=CH- (CH); - COOH | Linoléique (octadéc-9,12-diénoi-
que)

CoHs— (CH=CH- CH)3 - (CH,)¢ - COOH linolénique  (octadéc-9,12,15-tri-
énoique)
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Les savons (carboxylates de Na ou de K), présententextrémité hydrophile
(la fonction carboxylate, par création de liaison ét une extrémité lipophile (la
chaine carbonée linéaire).

Les matieres grasses qui sont hydrophobes formensipheres insolubles dans
'eau a cause des phénoménes de tension supéfitian’y a aucune liaison
entre le corps gras et I'eau. Le savon, grace aees poles, va créer un lien
entre I'eau et le lipide, pour donner une émulgi@mmettant d’entrainer les

corps gras :
COO”

COO-

-0O0¢€

COO-

de matiere

-00 Ccoo"

COO
3.2.1.2. Obtention des amides
Q oo
CH;CO—0O—G—CH; + HN—R — CH3C9J_(|:_gH_R —
CH
0 0 QT 0
i ® o | I
—= CHg-C—NH-R + O-C-CH——» CH3-C-NH-R' +HO-C-Ckl
H

3.2.2. Transestérification
Les esters peuvent étre transformés en d’autressestar chauffage avec un
exces d’alcool différent en milieu acide ou basiqu

H* ou HO

RCOOR' + R"OH RCOOR" + R'OH
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Cette réaction permet par exemple de transformeerekters glycériques en
esters éthyliques :

O —CO—CisHar 3EtOH — OH * 3G
5131 —COOQOEt
O —co—CisHa

3.2.3. Réduction des esters

3.2.3.1. Par LiAlH,.
Les esters sont tres facilement réduits en deuxokltes par LiAIH.
L’hydrolyse conduit a deux alcools.

o 1) LIA|H4 OH

3.2.3.2. Réaction de Bouvault-Blanc

Les esters sont réduits par Na de maniere radiealah présence de protons,
tels que ceux amenés par le solvant non aqueuan@d ils sont réduits en
deux alcools, comme dans la réaction précédente.

(;O/_\ - +
7 /0 Na EtOH PH

R—C + Na _ —
N —— >R .C\ — » R—C

O

O—R —EtONa *NO—R
H
EtO - H
+ Na® —> R— Na —
—EtONa / R

L’hémiacetal formé est instable et se décomposald#hyde R-CH=0 et en
alcool R'OH. L’aldéhyde est ensuite réduit de laameénaniere.

L’équation bilan de la réduction d’'un ester en euiliprotique (éthanol) par Na
métallique.

R—CO—O—R' + 4Na 4+ 4 EtOH ——> RCH,OH + R'OH + 4EtONa
L’hydrolyse acide qui suit détruit les alcoolatedileere I'éthanol.
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3.2.4. Condensation acyloine

Les esters subissent la réduction bimoléculairedaein leur chauffage en
présence de Na dans le benzene (toluéne, xyleme)praduit final est
a-hydroxycétone (acyloine).

Na H,O/H*
2JRCOOR' —» R-C=C-R 25, R-CH-C-R
xyléne | I
NaO ONa H o
acyloine

Mécanisme :

R-|C-OR'—> R-l'C-OR' . R_C-E_RTF«)AE R-”C-|C R _2Na
(0]
0 ONa, Na+6 O/Na, ( 05
R-C=C-R H* R-€=C-R __. R-CH-C-R
— || | |‘\ | ”
Na,O. O.Na, HO O?H OH ©

4. Halogénures d’'acides
4.1. Synthése d’halogénures d’acides

Les acides réagissent completement avec les apahbgénants classiques

(PCk, SOC}) pour donner des chlorures d’acides.
RCOOH + PG — RCOOCI +HPO,

RCOOH + sogl —> RCOOCI +s0o, + HcCl

RCOOH + PG ———> RCOOCI + POGlI + HCI

4.2. Propriétés chimigues des halogénures des adde

( +0 ;/O
+5 .0 ¢

CH@'C?:. > h C}_" hfalog_énures aliphatiques sont plus
Cl: réactifs que ceux aromatiques ced > +9;
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4.2.1. Addition nucléophile (A)

O
HOH _ r—”  + Ha
H /'OH OH O-acylation
R—C//O RO ~-Rr—C~ + HCI
~cl 0 ~O-R
NH3 2
—— > R—C_ H + HCI
2 o N-acylation
CH3NH, . R—C// + HCl
~NH-CHg

4.2.1.1. Obtention des esters

Toute synthése de dérivé d'acide a partir de chdorunécessite la présence
d’'une base car I'ion Cformé au cours de la réaction est une base efdible
pour arracher les protons.

_ (@]
R_CQO/\ 2 . /Fi(\O_H /
N

o " R—=OH —— rcQo | — R—C _ *+ HO .cr
(¢ OR'

4.2.1.2. Obtention des amides
Généralement, au laboratoire, on forme les amidewikeu basique (soit de la
soude diluée, soit une amine tertiaire comme lamg ou la triméthylamine) :

7N
cl N R—HN_
N — C—CH,CHs
O//

C—CHCHs + RNH, —»

En catalyse basique, c’est le nucléophile (ici liaeh qui attaque le carbonyle :

u §

@
RNH, + >C_CH2CH3 > R—ll\lH—C—CHZCHg - s

O Q -
®
R—Il\lH—lcll—CHch3 R—NH—C—CH,CH; * @
I

H O o N
H
4.2.2. Réduction

lls sont réduits en alcools par LiAltaprés I'hydrolyse acide. Mais leur intérét
réside dans leurs transformations en aldéhyde.
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4.2.2.1. Réaction de Rosenmund
Le traitement d’'un chlorure d’acide par I'hydrogése présence de palladium
désactivé par du soufre et du sulfate de baryumgted’obtenir un aldéhyde.

o) o)
C// _ 2, 4
N Pd, S, BaSQ C\H

Cl

4.2.2.2. Utilisation du tritertiobutoxyhydruroalumi nate de lithium
Ce réducteur donne le méme résultat aprés I'hyseolcide de I'intermédiaire
obtenu :

% ) (tbuORHAILI //O
O O
N 2) H30 ~H
4.2.3. Substitution électrophile aromatique (S arom). Réaction Friedel-

Crafts.
Les halogénures d’acides sont de bons agents dtamyl

O
o 1
7,
c’ © c
~Cl >
AICI;

5. Anhydrides d’acides

5.1. Synthese
5.1.1.Traiter par KOs, les acides sont déshydratés en anhydrides.

6R-COOH + Os — >3 R-CO-0-CO-R + ZRO

5.1.2.Lesanhydrides sont aussi obtenus par réactions descamboxylates sur
les chlorures d’acides. Cela permet I'obtentiomtiadrides mixtes :

Cl

N, AN Cl
- ~ O—C—CH,CH
CH3—C\\ + O/C_CHZCHS —_— CH3—C\< 2~T13 —_—

0]

O—C—CH,CH
5 CHs—CgO(B 2CH3
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2

I

CH,=C=0 + CH-
cetene

C

5.2. Propriétés des anhydrides

5.2.1. Addition nucléophile (A))
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0
— (CH,CO),0

d'acides

Comme d’habitude, les anhydrides réagissent ageaueléophiles sans base.

@)
HOH z
— —» CHsq—C + CHs-
H*/OH ¥ 7>oH C\OH o O-acylation
' 7,
B S S~ Sl
H+ to 3 \O _ RI OH
' (@) 0 ~
NH; 2 <
20 ——>CHy—C_ + CHz-C{
CH3 - C>C) AN NH2 OH
@) @)
CH; - C{ CH3NH, < Z
~N ' —C + CH3 - _ .
O ] CHjs ~NH-CHj C\OH > N-acylation
. OH
O g
C-CH, -0 .
AlCl,
5.2.2. Synthése d’amides
5.2.2.1. Les acides donnent des sels d’ammonium avec leseanfar

chauffage, ce carboxylate d'ammonium se déshy@tadenne I'amide.

RCO—OH + HN—R' ——» RCOO ,HN® —R'

RCOO H;N® —R' — » R—CO—NH—R+ H,0

NH; .0
— 3. R-C7 + Hcl
.0 NH,

5.2.2.2. R-C\C| I CHNH, _0

—— R-C + HCI

NH-CH
R-C — R-C + R'OH

5.2.2.3. ~OR ~ NH,
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5.3. Propriétés chimiques des amides

5.3.1. Propriété acide (N-H acide)
Les amides sont des N-H acides, ils sont moinseaad’O-H acides

)
CH C//O CH- - CZ O 6:pKp= 15)
- . e - i = 1 . =
3 KH, 3 \\?3”"2 acetamide est amphotépK; ;PRp
O HC _Bn cl°
CHs; - C\ == CH,- c”
NH2 \NH2
-NHgﬂNaNHZ
0 ..©
// - /Q:
CH3-C\§H NE CHS-C\\NH NP

5.3.2. Addition nucléophile (A)
La réaction avec l'alcool se fait en milieu acieleen présence d'un exces

d’alcool. Elle est semblable a la réaction d’efitéaiion a partir des acides

) + O +
7 . H 7 + NH,
—c +  ROH > R—C__
N ‘ OR'
NH,

L’hydrolyse desamidesse déroule de maniére semblable, mais elle edétot
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H-N-R H-N-R - | o, H prototropie
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H @/ OH
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6. Nitriles

6.1. Réactivité des nitriles
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proton acide (pKa = 20)

doublet basique permettant

H . )
N protonation qui augmente
R—CH—C— A/IZIectrophlle du carbone

carbone électrophile sensible
a l'attaque des doublets nucléophiles

L’atome d’azote du nitrile peut étre facilementtpr@. Tous le H en positian
du cyanure sont faiblement acide.

6.2. Propriétés chimiques des nitriles

6.2.1. Hydrolyse
Lesnitriles sont hydrolysés totalement tout comme les amides.

) . 2
R—CEN:/_\'_@ y H H /

R—C=N—H — —

R—C/OH prototropie
\
NH

hydroxyimine

6.2.2. Réaction avec I'alcool

Une mole d'alcool réagit avec une mole de nitrite ppésence de HCI sec
gazeux pour donner une alkoximine (A). Cette dgmia froid en milieu
faiblement acide libére I'ester.

®
1 e ' !
- /—G\ROH HER ¢ R hd (ER
R-C=N — R- C‘—QDIHCI R-C=NH -HC| R-C= NH—> R - o
A RH,

Par contre, trois moles d’alcool donneront avec omde de nitrile dans les
méme conditions un orthoester RC(OR")
(]
T And ,@/\ HOR' e B
R-C=NH——> R- C=N|-bC|eﬂli R_é_Nkbpwe R-(l:-%”‘b E_L
A or ' | >~

OR' OR’ OR'
| ®
—> R- (IZ -OR'" + NH,
orthoester QR
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6.2.3. Réduction des nitriles
Les nitriles donnent toujours des amines par réguetvec LiAlH, ou H,/Ni(ou
Pt). Le groupement carbonyle est transformé en yt@th (CH-) et I'N est
réduit en groupement (—NH




