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‘ Defiritions et comventons I

Nucléophile = Nu™ : cenire riche en élecirons : anionique: R;C" (carbanion),
OH’ (hydroxide), RO " (alcoolate), R ;IN" (amidure), COO " (carboxylaie) eic..ou
neuire: R;N (amine), ROH (alcool), H ,0 (eau) eic...

Un nucléophile réagit avec un cenire pauvre en élecirons (élecirophile)
Electrophile = E* : centre pauwvre en élecirons: cationic: R;C* (carbocation)
eic..,ou neuire: R ,C=0 (carbonyle) eic...

Un élecirophile réagit avec un cenire riche en élecirons (nucléophile)

TN Irréversible

Nu + E"’ Nu—C

Réversible  Fgrmation d'une liaison

Acide/Base :
Brounsted-Lowry: Acide/Base : la réaction d'échange de proton (H ) nécessite 13
présence simultanée d'um acide et d"une hase.
Acide = donneurde H *
Base = accepteurde H *

Equilibre

A—H + B
Acide Base

B—H + A

@ Acide conjugué Base
conhjuguée

pK

Lewis:
Acide = possede une lacune électronique (pawre en éleciron): BF 3, AlCL eic..
Base = posséde un doublet (riche en électron): R ;N ,ROH, H ,0 eic...
Remargue I : un nucléophile estsouvent également une hase. Cependant, en
modulant 1'entourage du cenire riche en élechrons (emn créant de
I'encombrement stérique)on peut ohienir un cenire foriement hasique mais
faiblement nucléophile.

Remargue II :le proton (H 1) est un acide de Lewis par excellence, il possede
une orhitale svide.

Effets Inductifs et Mésomeres :

Inductif : lié ala polarisation de liaison (moment dipolaire : entité veciorielle
donc directionnelle résultant de la difference d'électronégativité enire deux
atomes formant la liaison), poriée faible (2 a 3 liaisons).

Mésomere : 1ié a la conjugaison (recowvrement latérale d'orbitales p), effet a
longue poriée, en terme d'énergie plus forie que 1'effet inductif.




Géométrie et représentations de molécules polyatomiques e
Formules brutes:
La formule brute d'un composé organique donne sa composition
chimique sans donner aucune information sur:
-la maniéere dont les atomes sont liés entre eux
-la position relative des atomes dans |'espace
-pour une compositiondonnée (formule brute), il peuty avoir plusieurs
arrangements possibles. par exemple pouryB5Cl, il y a 19 possibilités.
Formules planes:
La formule plane (ou développées planes) est |a projection sur le paj

de la molécule dans I'espace. On perd toute information spatiale.
Exemple: CH et NH;

H
| |
., ~H—C—H
H//C “H |
H H H

Exemple: GH (éthane) H—i—;‘rZ—H
oo

Exemple: GH Bro{dibromoéthane)

i s
Dibromo-1,1-éthane(C;H,Br) H—z(lif.t'(lZ—Br H—C—C—H
H Br H Br
Br

Trois représentations identiques | _ |
(due a lalibre rotaionautour des H—C— C—Br
liaisonso C-C

H H H H
Dibromo-1,2-éthane(C;H,Br) H—zc:—1(:Z—H Br—(:i—(:Z—H
Br Br H Br
Br H Br H Br Br H H
H—(IZ—(li—H H—|C—(|Z—Br H—IC—(li—H Br—(|3—(|3—Br
O Non Wl
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Quand le nombre d'atomes de carhone augmante, des possibilités de
ramification apparaissent.

Exemple: GH,; (butane)

butane normal =n»-butane iso-hutane

Formules semi-développées:
Elles permettent d'alléger I'écriture des formules planes.

H5C— CH,— CH,—CH; H3C—(|ZH—CH3
CH

butane normal =n»-butane iso-butane

Formules semi-développées simplifiées:

Elles permettent d'alléger encore plus I'écriture des formules planes.
-les carbones C ne sont pas écrits

-les hydrogénes H liés a C ne sont pas écrits

-Les liaisons C-H ne sont pas représentées

-Un trait - signifie une liaisow simple C-X (X=C, O, N, P, B, F, Cl etc.)
= signifie une double liaisono{et® C=X (X =C, O, N, P, B etc.)

/\/\( </

n-butane iso-butane  cyclopropane cyclobutane

O () >=

cyclopentane cyclohexane Benzéne Acétone




Cs

Les noms des hydrocarbures saturés de formules générale :C_H- .-
{la base de la nomenclature)

CH, Méthane

C.H, P Ethane

CHs N Propane
CAH.“:' N Butane
CeHyo NN Pentane

CHig PN Hexane

C;Hg NP N Heptane
C:E:H 18 /\/\/\// Octane
CqHap i NP e N N e Nonane

fm.

CioH22 PN N N Décane

Quelgques noms usuels:

CH-OH C;Hs0H CH;COCH, CH-CH,0CH,CH,
Méthanol Ethanol Diméthylcétone Diéthyléther
Acétone Ether

—on O >=0 No”
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Isomérie:

Des composés possédant la méme formule brute mais des formules
développées différentes sont dits isoméres.

Isomérie: de constitution

Des composés possédant la méme formule brute mais des fonctions
chimiques différentes sont dits isoméres de constitution.

Remarque: quelques fonctions importantes de la chimie:

Fonctions oxygénées R
i
C—OH Alcool }=0 Acide
HO
0.
il C Ether R\C
=0 Ester
S
H\ R'O
/C=0 Aldéhyde
R R\c
=0
/
R . 0 Anhydride
\CZO Cétone N —0
I;{./ | /c
R
Fonctions azotées
C—N Amine
R
C=N Imine >Z=0 Amide
N
C=N Nitrile
Exemple : GH;0, 0
AcideOH

HO - OH >—¥
~T N HO —0

Diol (dialcool) Aldol (Aldéhyde-alcool)



Isomérie: de position c7
Des composés possédant la méme formule brute et les mémes fonctio
mais différent par la position des groupements ou fonctions sont dits
isoméres de position.

Exemple: butane et isobutandC,H, )

/\/

n-butane iso-butane
Exemple: 1-buténe et 2-butéen¢C, H.) 3 q
3 1 4 2
/\/ 2-buténe (isomére E)
4 2 :
1-buténe = 2
4
1

Z-buténe (isomere Z)

Stéréochimie moléculaire:

Elle traite disposition relative des positions des atomes dans les édifice
covalents (molécules neutres ou ions)

Représentation de la géométrie moléculaire:

Représentation en perspective:



Méthode du “"coin-volant™; C8

Elle consiste a représenter une liaison par convention:

-Liaison dans le plan du papier: _—
-Liaison en avant de plan du papier: ——
-Liaison en arriere de plan du papier: Bl

Exemple: le méthan€CH,)

H H

| / o M
S H —C \C
H/ \H H I‘I ..,%H : / |

Remarque: une molécule tourne autour d'elle meme dans l'espacsg
lors de cette rotation, sa géométrie est conservée.

=

Exemple: I'éthangC.Hg)

N 2

Remarque: autour d'une liaisow (symétrie de révolution), la rotatio
est libre.

L

Projection de Newman:
On regarde la molécule le long d'une liaison.

H_\ J*dH H
N e d
@ — C 1—C2<

HBH, / H H,

Conformation décalée

=]

Ha\ H,
) —w c/
H / Ly \"’H P’ I-rl H}'
H H,

Conformation éclipsée



Un autre exemple:

Remarque toutes ces

C9

Conformation décalée

o

H!

Conformation éclipsée

H
Cl H
H Cl

Conformation décalée

-

Conformation éclipsée

représentations représentent des

conformations différentes de la méme molécule (1,2-dichloroéthane
ce sont des conforméreset non des isomeéeres. En réalité,commeon
passe de l'une a |'autre par une simple rotation etsans rompre une
liaison covalente, on les nomme demtameéeres
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Molécules carbonées:

Chaines saturées acycliques
Exemple: Ethane (GHg)

H, H
d\ ?11& Hd He
9 H x/c‘_CK
bH,:: H Hy H,
H,
Corformation décalée Corformation éclipsée

Remarque:pour passer de la position décaléea la position éclipséeil
faut fournir de I'énergie (un travail) car il faut vaincre la répulsion ent
les atomes d’hydrogéne.ll faut considérer que la distance C-C est de
I'ordre de 1.5 A et que les deux atomesde carbonesont hybridés sp®
(yéomeétrieTd) et que de ce faitles atomesd’hydrogénesont proches
dans l'espace.

4 Eneraie La barriere d'énergie (12.5

9 KJmol-1) est faible. A 25 °C,

d = décalé, e = éclipsé cette barriére est franchie par

I'agitation thérmique (chocs

E entre les molécules). A la

CH i ="} température ambiante la rotation

Tautour de la laison C-C se fait

aisément. Cependant, la

Ey [---=em---1---- === ------¥ conformation décalée est plus

stable (énergie plus basse) que

la conformation  éclipsée

(énergieplus haute) a cause de

I'effet stérique (disposition

proche des atomes de H dans
I'espace).

d e d e

Exemple: Butane (GH,g)

La conformation la plus stable (conformation décalée en zigzag) du
butane est celle pour lagquelle les atomes d’hydrogéne sont les plus
éloignés.

H
H’c,,_ /H % /H Tous les atomes de C sont
' ' dans un mémeplan,tous les

H
™~ /"c\ /C\H "~ atomes de H appartenanta

F\_,f\ \f\ deux C voisins sont décalés.
H H



Chaines saturées cycliques:

% D Q

Cyclopropane Cyclobutane Cyclopentane Cyclohexane
N Plan presque PlarJI, non Plan non Plan
%

Grande tension (relativement instable) car
non respect de I'angle 109°28' (C sp

<

Cyclopropane Cyclobutane Cyclopentane
Plan presque Plan non Plan

Le cas du cyclohexane:

: Equilibre Equilibre tﬂ

Chaise Bateau Chaise

Le cyclohexaneadopte deux conformations: chaise (la plus stable) et
hateau(la moins stable 1%). Pour la conformationchaise (6 liaisons
axiales et 6 liaisons équatoriales), les liaisons C-C voisines sont
décalées, alors que pour la conformation bateau, elles sont éclipsée

A Ay

L'équilibre entre les deux conformations chaises est rapide (58401). ||
interchange les positions équatoriales (E) et axiales (A).
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Chaines non saturées acycliques:

Exemple: 2-penténe
H H

\ 2 \\H
sp‘ Sp.-

H
SO, e

Rotation bloquée Ces centres sont dans le
meme plan

Hw wn,
. Sp Hlllnl

Libre rotation

Exemple: 2-butyne
H H
sp sp

- /cﬁc_cﬁ

sp sp
f H Ces centres sont sur la
méme droite

C—C=—=C——C

Rotation blogquée

Chaines non saturées cycliques:

@ (j b b
6 Csp®
S / N

Benzéne Naphtaléne Anthracéne
plan plan plan

Remarque 6 Csp® C}iﬂy?lh;?lz z:]ne



Stéréoisomérie: 13
Selon la disposition des atomes les uns par rapport aux autres dans
I'espace, a une formule plane peuvent correspondre des géométries
difféerentes. Chaque arrangement correspond a un stéréoisomere (ou
isomere stérique)

Méme cﬁté

Isomeérie E/Z des doubles liaisons: )(1
N sp sp/
/ C\
z w
Ces centres sont dans le
meéme plan
X
sp2 sp2
Remarque: a cause de la liaison /
la rotation autour de la liaison C-C 7 4 Y

est bloquée. aE— —
Méme coté
Ces deux composés sont
diastéréoisomeres car on
ne peut pas passer de I'un

a l'autre sans casser une
liaison.

Exemple: CICH=CHCI
(1,2dichloroéthyléne)

<

/
H

Cl
Les atomes de chlore (Cl) Les atomes de chlore (Cl)
sont du méme coté de I'axe sont de part et d'autre de
C=C, ilssont en positioncis, I'axe C=C, ils sont en
il s'agit de [lisomére 7 position trans, il s'agit de
{Zusammen: ensemble). I'isomére E {(Entgegen :
(Z)-1,2-dichloroéthyléne opposé).

(E)-1,2-dichloroéthyléne
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Pour pouvoir définir lI'isomérie E/Z, il faut définir un ordre de priorité.
On admet les conventions suivantes:
* On classe les substituants de chacun des deux carbones composant
la double liaison C=C par ordre décroissant de numéro atomique Z (le
n® 1 = substituant de Z le plus élevé).
* Quant on ne peut pas les départagerau premierrang car le méme/Z,
on considére le substituant en deuxiéme position etc...
* un substituant lié par unedouble liaison est compté double.
* un substituant lié par unetriple liaison est compté triple.
* les isomeres E et Z sont identifiés a l'aide des positions des
groupements prioritaires par rapport a I'axe de la liaisonC=C

"
- P

1 Méme cotée 4 1 .
N e N
\

(413

=~
/ — z\ >
. . Q‘)té opposé

Isomere Z Isomere E

Exemple: CICH=CHCI
(1,2dichloroéthyléne)

1 Cl cl 1 1 ¢l H2)
\c= N
o <H /TN

(Z)-1,2-dichloroéthyléne {E)-1,2-dichloroéthyléne

Exemple:
CH;CH=CCH;CO-H
{2-méthylbut-2-énoique)

>: COOH 1" 1 H.C >:
<CH3 2 @ <c

(Z)-2-méthylbut-2-énoique (Z)-2-méthylbut-2-énoique

OOH 1°
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Exemple: Cl

B / — Br S—
FH2C 1" \ FH2C . \

1 / 1 /

Cl
Cl
Exemple:

H T I .
L ¢ o—t € &y
- v ) — Y_ L=

C\ # C\
HO—C CH-H HO—C CH.-Cl
H 2

: @ E J

Isomérie cis/trans des composeés cycliques:

1 1
"
™. .
l |
"

Cyclobutane

cis trans

Cl Cl
Cl
™~ /LE%\
| |
Cl



Le cas du cyclohexane:

C16

: Equilibre w Equilibre

Chaise Bateau Chaise

Me

F trans trans



Enantiomérie

Chiralité:

C17

Définition générale:un objet est chiral s'il ne se superpose pas a son
image dans un miroir. par conséquent, il ne peut pas posseder un

plan de symétrie.

Le carbone asymétrique (noté(C") est un cas possible de chiralité.

Miroir

b &

Regard lelong de I'axe C-a

Exemple: CHFCIBr
H

|
- C
“upp o \\
F*jfc 1 | cr F
Br \B

CHs

C.. achiral
H.C/ M

CH I TH3

C
%, W RN
H c’iic “H I H CH
*hHo \bH 3

Miroir

CHs CHs

HO CHs | HsC

Regard lelong de I'axe C-H

OH

B, |.&

Regard lelong de I'axe C-H
CO_H

/7*(: Chiral
H-C *H
*hHo

Acide lactique

Ces deux images sont
superposables. Le carbone
central n'est pas
asymetrique, la molécule est
achirale

Le plan contenant les
liaisonsH-C et C-OH est un
plan de symétrie
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Enantiomeres:
Définition générale:une molécule chirale existe sous deux formes
géomeétriques (image l'une de l'autre dans un miroir). Ces deux

formes sont dites énantiomeres.

Exemple: Acide Lactique

//c(lztb CH3 OH\

H “COH | HO,C"" %H H02 CH3 H,C CO_H
Miroir Regard lelong de I'axe C-H

les deux énantiomeres de l'acide lactique

Activité optique:

Définition générale: deux énantiomeérespossédent des propriétés
chimiques et physiques identiques a I'exception de leur pouvoir
rotatoire: une molécule chirale peut faire tourner le plan de
polarisation de la lumiére polarisée. Deux énantiomeéres possédent
des pouvoirs rotatoires opposes.

L P

Lumiére Lumiére Déviation Déviation
non polarisée polarisée a droite ) a gauche ()

Molécule Molécule

dextrogyre lévogyre

Pour distinguer les deux formes (énantioméres}, on précise leur
propriétés (dextrogyre ou lévogyre) par :
{(+) pour dextrogyre
(-} pour lévogyre
Exemple: Acide Lactique:
acide (+) lactique = acide (D) lactique
acide () lactique = acide (L) lactique

Remarque: un mélange équimolaire des énantioméres (D) et (L) n'a
pas de pouvoir rotatoire, c'est un mélange racémique et il est noté:

(*) lactique
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Nomenclature:

Régles de Cahn-Ingold-Prelog:

* on classe les substituants du C* en fonction des Z (numéro atomique)
croissants (le n° 1 = substituant portant le Z le plus élevé). Lorsque au
premierrang on rencontre le mémeZ, on considéere le deuxiémevoir le
troisieme rang.

* un substituant lié par une liaison multiple est pris en compte autant
de fois qu'il y a de liaisons.

*I'hydrogeéne a priorité sur un doublet libre non liant.

* on regarde la molécule dans la direction de I'axe C4 (C vers 4)

si les substituants classés 1,2,3 sont lus dans le sens trigonométrique
(9 la configuration est dite R (Rectus = Droite)

si les substituants classés 1,2,3 sont lus dans le sens trigonométrique
{(+) la configuration est dite S (Sinister = Gauche).

Remarque: la nomenclature ne définit pas la configuration absolue.La

forme R n’est pas systématiquement D.
La forme S n’est pas systématiquement L.

gl Regard (C vers 4) /_‘OH \

"CH2CH3 R H3C0 CH2CH3

“30 .

Projection C*-CH;

4
H HS\'

Exemple: .

.8\&

Exemple:
H0H2 “CH=0 HO 2C CH=0
CH*
Regard (C vers 4) PmJectlon
Exemple
H.C=HC / *”CH[CH3)2 S H2C =HC CH(CH3]2
H

Regard (C vers 4) PrOJectlon C"-CH
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Projection de Fischer:
Cette représentation est surtout utilisée en chimie des glucides
{sucres) et pour les aminoacides. Pour un seul centre carboné cette
projection ne présente pas d'intérét.
* trait vertical: liaison dans le plan du papier, ou en arriére de ce plar
* trait horizontal: liaisons situées en avant du plan du papier
* on considéere la chaine carbonée la plus longue.
* on place la fonction la plus oxidée en "haut”.

, //C|b o e |y c b
C

.--m]lb
o

gl"lll--

d
Une rotation de 180° dans le plan du papier donne la méme molécule
a d d
c%}—b 180°) pmmme e == b ‘ c
d 2 a

Une rotation de 90° dans le plan du papier donne l'autre énantiomere.

a c c
c ::} b 9[]'*) d—-t-—a d a
R H Inversion de S
d b configuration

Une rotation de 180° hors du plan du papier donne I'autre énantiomere

a d d
:) c b 180° o——C--b c b
R i Inversion de S
d a  configuration 3



Exemple: acide lactique C21
3 THs 3 THS
C. 2 2 .C
4 H/7s “YCOOH HOOC" R\\H 4
OH OH
L 1
CO,H COH
HO |—H T S
CH; Miroir (|3H3

Diastéréoisomeérie:

Deux molécules possédant la méme formule brute et les mémes
fonctionalités mais différentes par leur géométrie et pasl'images I'une d
I'autre dans un miroir (non énantiomeres) sont des diastéréoisomeres.

Composés a deux carbones asymétriques:

Dans ce cas, chacun des deux carbones asymétriques peut avoir une
configuration R ou S.

Ce qui donne 4 possibilités (R,R); (R,S); (S,R); (S,S) et donc en général 4
diastéréoisomeres.

Exemple: 2,3,4-trihydroxybutanal (HOCH,-CHOH-CHOH-CHO)
OH 0 OH 0 10H O




Exemple: 2,3,4-trihydroxybutanal (HOCHCHOH-CHOH-CHO) C22

OH O OH O 10H O
R S
H—2 OH HO—2 H
3 S 3|1 R
HO——f——H H————OH
4 CH,OH 4 CH,OH
AZ2R3S)  Miroir C (2S.3R)
1 CHO 1CHoO
S 2 | R
HO—21 — H H—=—OH
3 S 3|1 R
HO——+}——H H————OH
4 CH,OH 4 CH,OH
B (2S,39) D {(2R,3R)

On constate que A {Z2R,3S) et C {2S,3R) sont images l'une de |'autre:
ce sont des énantiomeres.
On constate que B {2S,3S) et D {ZR,3R) sont images |'une de |'autre:
ce sont desénantiomeres

A (2R,3S) et B (2S5,39) l
A (2R,3S) et D 2R,3R)
B (2S,3S) et C (2S,3R)
C{2S,3R) et D 2R,3R) ’
Enantiomeéres
(R,R) = » (S,9)
Diastéréomeres »

sont des diastéréoisomeres

Diastéréoméres] IDlastereomeres
Diastéréomeres
[R!S) - . . o (S!R)
Enantiomeres
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‘ Les Solvanis I
Un solvant est:

*liquide : gamme de température
Changement d'états ou transition de phases

Température de fusion (Tq) Température d'ébulition (T gp) Température

Solide Gaz

T; Tap

*Non réactif: doit éire compatible avec la réaction envisagée.

*Capable de dissoudre (solvater) un composé (soluié).

*I1 est caraciérisé par sa constante diélecirique ( 9, sa température d'ébulition :
T g/passage a 1'état gaz) et congélation (solidification), sa viscosite.

*I1 est également caraciérisé par son mode d'interaction avec le soluté : on
distingue deux types de solvanis : protique ou aprotique.

Solvant aprotigue ne possede pas d'hydrogenes polarisés ou "acide”, peut eire
faibhlement (£ faible) ou fortement polaire (£ élevée): incapable de donmner de
liaisons Hydrogene. Exemples: alkanes (peu polaires), Dimethylsulfoxide
(DMS0), N,N-diméthyleformamide (DMF), éthers tous polaires.

Apolaire
i O A A
o S
Cyclopentane Cyclohexane Benzéne Toluéne
Polaire 5
0
L S
= 0
DMSO DMF Ether THF Dioxane

Solvant protigue(protonique): possede au moins un hydrogene polarisé ou
"acide", habituellement est polaire ( £élevée) : capable de former des liaisons
hydrogene. Exemples : H ,0,R-OH.

Eau Méthanol Ethanol




| La solvatation I

C24

*Plus un composé estpolaire, plus il sera insoluble dans les solvanis apolaires
faible: alcane, henzéne toluéne eic...) et plus il sera soluble dans les solvanis
polaires.

Anion

’_,—F""-”

*Plus un solvant est polaire plus il possede un pouvoir dissociant. En solvatant les
especes chargées, il conduit a une séparation des charges (paire d'ions sépareés)

XX

Cation

*Plus un solvant est apolaire moins il posséde un pouvoir dissociant (pas de
séparation des charges). Les especes chargées forment une paire d'ions intimes
(associée).

S S s
S
Anion “"d:r < .;\s

Cation

Exemple de solvatation d'anions (par un alcool) et de cations (par un ét

O, 0
&,

L

\

Liaison H R
k!
0
o N\ | o
R \Ho §
//{ > OH‘R
| @ i
R /H\ 5’2
0 H
“~
0—R Interactions
Electrostatiques
charge/dipoles
Anion

Cation
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| Liaisons faibles I

Remarques: l'ordre de grandeur de liaisons covalentes (Kjmol *):

344 615 812

Remargues: l'ordre de grandeur de liaisons faibles (8-60 Kjmal 1.

Ces interactions sont tres importantes. Elles peuvent avoir lieu de fagon
intramoléculaire (au sein de la méme molécule, ou de fagon
intermoléculaire (entre les molécules, essentiellement en phases liquide
et/fou solide). Elle ont des effets trés important l'organisation des
molécules et par conséquent sur leur réactivité.

Les forces de van der Waals (1837-1923):

Les forces de van der Waals regroupent trois types d'interactions: les
forces de Keesom, les interactions de Debye et les forces de London.

*les forces de Keesom: Il s'agit dinteractions entre les dipdles permanents:
deux molécules possédant des moments dipdlaires g non nuls s'attirent a
cause des interactions électrostatiques. De ce fait, elles s'associent. Cette
association conduit ainsi & une organisation moléculaire. Les
caractéristiques physiques de ces assemblages dépendent du degrés de
cette organisation.

Exemples de manife :s:tatg n:

N /JL\ AT A

Butane Acétone Propane Diméthyléther
M=58gl" M=358gl M=46gl" M=44 gl
£-0D £-23D g-0D £-125D
Tap=-05°C Tz =+56°C Tep=-45°C Ty, =-25°C

*les forces de Debye: il s'agit d'interactions entre les dipdles permanents et
les dipdles induits: une molécule fortement polarisée polarise @ cause du
champ électrostatique qu'elle génére les molécules se trouvant a proximite.
Cette polansation dépend de la polarisabilité des malécules apolaires.
Exemples de manifestation: Argon (Ar) gaz rare ne possede pas de moment
dipolaire. Cependant l'hydrate d'argon {Ar, nH0O) existe. Les molécules
d'eau (fortement polaire{(z = 1.8 D) polarise largon et permet sa
snluhilisatinon
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*les forces de London {ou forces dispersives): il s'agit dinteractions entre
dipdles instantanes. Méme si une molécule (apolaire) ne possede pas
un moment dipolaire permanent, instantanément, due a la charge du

noyau (+) et de I'électron (-), il existe un moment dipolaire dit instantané.
De ce fait, les molécules s'associent.

E}ierl"l[:llE!Ei de manifestation: Le pentane posséde unhe surface de
contacte plus importante que le
/\\/\ neopentane (Td) qui est plus
oy Spherigque”.
Pentane Néopentane
g-0D £-0D

Tep=36°C Tgp=+95°C

Liaison Hydrogéne: lorsqu'un hydrogéne porté par un atome
electronegatif X (liaison H-X fortement polarisée) est localisé a proximité
(a une certaine distance) d'un autre atome électronégatif, il s'établie une
interaction qualifiée par liaison H (L. Pauling).

Liaison H

D

Hl e IIIA

D = atome électronégatif portant I'hydrogene, il est appelé Donneur de
liaison H.

A = atome électronégatif recevant la liaison H, il est appelé Accepteur.
La liaison H est définie par la distance entre l'atome D et 'atome A (cette

distance dépend nécessairement de la nature de D et de A) ainsi que par
I'angle DHA.

© ©
—rrnn — — i —
F—HwE  O—HwO.  O—HwNZ  N—H o
24 A 274 294 304

Energie décroissante (distance croissante)
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Formation de liaisons H:
Le cas de I'eau : deux fois donneur et deux fois accepteur de liaison H

/r‘ |
H

. B
~H Iil H
| |

Y
- H#Q\_OUJ)J '”‘U’Hfﬁ\
H20 (m = 18 gm011) 5‘5:? 0.'!»
Géomeétrie Td Hﬂ#* T
Tz = 100 °C

LF3

Le cas du méthanol : une fois donneur et deux fois accepteur de liaisol

CH 3
? H

| . N
/r ™0
/H CHay' = CH,

Y | ¥
CH:OH (m = 32 gmal”) u H™ " ooy’ .
Géomeétrie Td 0
e 3
Ts, =64 °C H:C= 4 = Hs

L~

Le cas du diméthyléther : zéro fois donneur et deux fois accepteur de

liaison H

CH,
CHLOCH3(m = 46 gmol™)

Saal Géométrie Td
-~
H3C r‘* T‘b = -24.8 ':'C

=

L'association intermoléculaire par liaison H conduit a la formation de réseaux
de liaisons H. Ceci affecte le passage a |'état gaz (état non condense) et se
traduit au niveau de la température d'ébullition de ces liquide. Lorsque le
nombre de liaisons H augmente, I'énergie nécessaire pour dissocier les
molécules augmente (Téb augmente).
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Formation de liaisons H:
Le cas des acides nucléiques

Deux familles d’ heterocycles

jE:>8 r\n

, == Paints de jonction —h~

Purine avec le D-ribose Pyrimidine
*
HH> HHZ
H\‘ \dk o
\>
Lﬂ sy S A
Adénine Guanine Cytosine Thymine
HH»> mnm 0 Tt H’L‘N
H 2 0 (,
& \\ /
/ A\I nmmnm HH T G "H wmnn N
T ),/HH "
0 "‘Izmum 0

AssociationAT par

mode dihapto de liaison H

AssociationGC par
mode trihapto de liaison H
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Formation de liaisons H:

L'attachement du D-ribose aux bases nucléiques conduit aux
hucléosides Deux familles d heterocg,,vcles4

5t
HO

0 E N#I N3
I b LY
iy ) L
OH

:4- Points de jonction +'
avec le D-ribose Pyrimidine

D-Ribose Purine
NH NH-

0 N HN’?
o ’j b
qu

{I
H01 ;:‘ H01 ‘ 0 HOH o

OH OH
Adénosine Guanosine Cytosine Thymidine

Nucléosides = acides nudéiques + D-rihose

L'attachementd'un groupe phosphate en position 9° du ribose lié a la
hase nucléique en position 1' conduit aux nucléotides (mono M, di D et
tri T phosphate)

NH,
0 éﬁINE 0 ;E:H
-0-R09 0o 0RO ’
~ 'OH T
AMP GMP

OH
CMP TMP

Nucléotides = acides nucléiques + D-ribose + phosphate
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ADN = Acide DésoxyriboNucléique

Linterconnexion  entre les (ﬁ 5t ,
nucléotides se fait en positions3" ---.g—p—p -
et 5' par une jonction de type | T]/,/O '
phosphodiester et conduit a un 0 3 2 1
oligonucléotide (un fragment =)
d’ADN monobrin). 0
|
0=F|’—0 ==
0
A
NH-
N \N;
¢ 1A
L N N
HO
10 #
0 o
| S
0w/ N=“N*"NH
2
T
|C
Ow'f\ N-L-O/
60 0 0
¥
0 g
I TP
0“"'/P\ N~ O
90 04 o
OH
Un oligonucléotide (tétranucléotide ici) = un fragment dADN
monobrin. Ce fragment adopte une structure hélicoidale
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ADN = Acide Désoxyribo Nucléique

H(‘) H “HZ 0y E
Q/ﬂ MI T HN)'# ‘H
H=' >H
Osu,,. j) 0 @o
S /P 0\
J) wmnne HoH w0

Q)/Hﬁm ué_“l) ofp\oe

H={
HH2 munnm 0
0-””:
0

e
0 ‘ "H2 nnnn \

(S .,m,,, NG
RS,

01-'» -.'.'-‘0

O ' HoH

= mj

Deux oligonucléotides (tétranucléotide) simples brins s'associent par
liaison H {couples complémentaires A-T et G-Q pour former uhuplex
qui adopte une structure delouble hélice
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I IHzllllllll‘l

}V A

lj’ 'I "., -

|| =ITTI] Hzl a0

=
N 3 WH 1 ll \ A A
&/ = ol o ®
- NH 1 O o
'-"b "
D’

IHzlllllll (] "
Q ("

{?\lmmnulé-\&;) - (]
Q/ -‘u:lllllllllizl " \d.l
[w)
\F,L'-'l.

= Pf
OnnnnH N

0"" /W5
o ) %7::“ i lijﬁ'?\ﬁ:m
HO

Deux oligonucléotides
(tétranucléotide)
simples brins
s'associent par liaison H
{couples
complémentairesA-T et
G-C) pour former un
duplex qui adopte une
structure de double
hélice




La pas de I'hélice est de 34 A et compte une dizaine de paires de bases.
La distance en tre les phosphates est de 7 A. 45% de la surface externe «
occupé par les phophates (négativement chargé).
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Liaisons Hydrgéne intramoléculaires:

Lorsque dans une molécule un donneur et un accepteur de liaison H se
trouvent a proximité, il se forme une liaison H intramoléculaire.Ceci
conduit a la régidification de la molécule et a la stabilisation d'une
conformation. La formation de liaison H intramoléculaire peut égalemen:
avoir des conséquences sur les caractéristiques physiques de la
molécule comme par exemple la température d'ébullition et'ou la
solubilité et sur les caractéristiques chimiques comme la réactivité et
I"acidité.

Caractéristiques physiques: la température d'ébullition

T I S

0. H a0 H 0. H
Hexane-2,4-diol Hexane-2,6-diol
Tz =188 °C Tep=238°C

Pour I'hexane-2,4-diol,il y a formation de liaison H intramoléculaire.
L'existence de celle-ci réduit la possibilité de formation de liaisons H
intermoléculaires (température d'ébullition plus basse).

Pour I'hexane-2 6-diol, a cause de la distance séparant les groupes OH,
il n'y a pas formation de liaison H intramoléculaire. L'absence de
liaisons H intramoléculaireaugmente la possibilités de formation de
liaisons H intermoléculaires (température d'ébullition plus haute).

Caractéristiques physiques: la solubilité

1.0 A0
= 4
| “
0 0
Insoluble dans I'eau Soluble dans I'eau

Pour le 2-nitrophénol il y a formation de liaison H intramoléculaire.
L'existence de celle-ciréduit la possibilité de formation de liaisons H
intermoléculaires avec I'eau (insoluble).

Pour le 4-nitrophénol, a cause de la distance, il n'y a pas formation de
liaison H intramoléculaire.L'absence de liaisons H intramoléculaire
augmentela possibilités de formation de liaisons H intermoléculaires
avec l'eau (soluble).
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Caractéristiques chimiques: I'acidité

2 O 5 0O
.- .-
H H* H
[— g
OH PK; 6©
1 ﬁ/ 1 'ﬁ/
0 0
Acide-2-hydroxybenzoique 2-hydroxybenzoate
Acide (donneur de H) Base conjuguée (accepteur de B
H \0 H .\0
7 H 7
| ~— |
1
OH PK; 0o
S c,/ N 1 ﬁ,/
) |
Acide-3-hydroxybenzoique 3-hydroxybenzoate
Acide (donneur de H) Base conjuguée (accepteur de

Pour I'acide-Z2-hydroxybenzoique il y a formation de liaison H
intramoléculaire. L'existence de celle-ci stabilise [I'anion
2-hydroxy-benzoate (bhase conjuguée) formé par le départ du protof){H
Pour l'acide-3-hydroxybenzoiquea cause de la distance, il n'y a pas
formation de liaison H intramoléculaireentre le OH et le carboxylate
(-CO0’). La base conjuguée n'est pas stabilisée par établissement de
liaison H intramoléculaire.
Parconséquent,l'acide-2-hydroxyhenzoiquest plus acide (pK, plus has)
que l'acide-3-hydroxybenzoique (pplus élevé).
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Classification des réactions:

A+B TransformatlmL CoD

Réactifs Produits

La transformation (réaction chimique) est caractérisée par un certain nombre
de ruptures et de formations de liaisons chitmiques. Par conséquent, il est
incdispensable de faire un bilan des liaisons rompues et formeées.

On classe habitudlement les réactions chitniques en quatre classes selon leur
bilan. Ces classes sont. Reéactions de substitution (%), Addiion (&),
Elimination (E) et Réarrangement (R).

Reéactions de Substitution: un atome ou un groupe d'atomes remplace un
autre atome ou groupes d'atomes dans la molécule:

‘ Chloration ‘

+ C—Cl > L + H—Cl
7 "'-',,H hv, 0|2 / "'JC|
Alcane ) Chloroalcane
Rupture Bilan Formation
C—H CcC—Cl
Cl—Cl H—CI

On décrit 1a réaction par la substitution d'un atome d'hydrogene par un
atome de chlore.

Reéactions d'Addition: une molécule se scinde en deux et les deux
fragments se fizent sur une autre molécule:

. G ., Hydrogénati o
>_< T ydrogénation _
o Catalyseur, H» c O

H H
Alcéne Alcane
Rupture Bilan Formation
C—C | C—H
H—H C—H

On décrit 1a réaction par l'addition de deux atomes d'hydrogeéne sur la
double liaison C=C.
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Classification des réactions:

Reéactions d'Elimination: une molécule perd certains des atomes, il en

résulte la création de liaisons supplémentaires dans kb molécule (liaisons
multiples ou formation de cycles).

h_'< Deshyd ratatlon HE"O"““H
Alcool Alcene Eau
Bilan
Rupture Formation
c—ZoH I c2c
c—2H 0o=H

On décrit kb réaction par I'éimination d'une molécule d'eau et 1a création
d'une double liaison C=C.

Réactions de Réarrangement (transposition): certains atomes ou

groupes d'atomes changent de place (connectivite différente) dans la
molécule.

‘n L L]
Transposition -
3 T - Nk
I P °
H
Enol Cétone
Bilan
Rupture Formation
cXc I c2o
0 —UH CEH

On décrit 1a réaction par la transposition d'un atame d'hydrogeéne de
l'oxygene au carbone (déplacement de 1a double Liaison)..
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Mecanisme réactionnel:

Le bilan d'une réaction ne prend en compte que 1'état iratial (les réactifs) et
I'état final (les produits). Il ne donne aucune information sur ce qui se passe
durant la réaction!.

Exemple hydratation en milieu acide d'un alcéne {double liaison)

conduisant a un alcool: OH
2 4
e »~ H
1 3 Milieu acide 1 2 3
Buténe Butan-2-ol
Bilan
Rupture Formation
cXc | cto
0-"H cZH

Les questions qui se posent:

* Une ou plusieures étapes 7

* Rupture et formation de liaisons simultanées ou non ?

* Comment certaines liaisons se coupent et d'autres se forment ?

* Pourquoi faut-il étre en milieu acide (quel type d'acide) ?

* Le butan-2-ol possede un carbone asymeétrique, dans ce cas pourquoi on
obtient un mélange racémique (50% de ['énantiomere R et 50% de
l'énantiomere 5) 7

Connaissant le mécanisme de cette réaction, on peut répondre de fagon
relativetnent précise a ces questions.

Mécanisme

70y

Energie et temps Espace

Thermodynamique
Cinétique

Evolution de I'énergie Roles et sort des Aspects géometriques,
du systeme électrons et des l'emplacement  dans
Vitesse de transformation charges lors de la lespace des atomes

nupture et formation
de liaisons
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Thermodynamique

on s'intéresse aux echange d'énergie entre le systéme et son environnement.
Cet échange peut étre un gain ou une perte d'energie (par convention on
utilise—et + respectivement).

*Sil'énergie est cedée par le systeme, il s'agit d'une réaction exoénergitiqug
(sl I'tnergie cédée est de la chaleur, on parle de réaction exothermique).

*Si I'energie  est gagnee par le systeme, il s'agit dune réaction
endoénergitique(si I'énergie gagnée est de |la chaleur, on parle de réaction
endothermique).

/ ﬁG=AH|-T£sS \

Enthalpie Libre Entgopie Enthalpie

xsi AG S0 (différence d'énergie entre I'état final (produits) et I'état initial
(réactifs). la réaction peut se faire de fagon spontanee, sans apport
d'énergie. En effet, un AG S0 signifie que les produits sont plus stables
que les réactifs.

*31 AG > 0 (difference d'énergie entre I'état final (produits) et I'etat initial
(réactifs): la réaction ne peut pas se faire de fagon spontanée, il faut
apporter de I'énergie. En effet, un AG > 0 signifie que les réactifs sont plus
stables que les produits.

AH < 0: |a réaction est exothermigue.

AH > 0: |a réaction est endothermigue

AH = 0: |a réaction est athermique

Cinétique:

alors que la thermodynamigue ne s'intéresse qu'aux eéchange d'énergie entre
le systeme et son environnement et ne tient compte que de I'état initial et I'état
final, la cinétique chimique qui traite de la vitesse des réaction s'intéresse au
temps et aux étapes intermédiaires (chemin réactionnel, intermédiaires
réactionnels).

*Elle traite de la barriere d'activation

*Elle traite de l'ordre de la réaction (premier ordre, deuxieme ordre etc....

*Elle étudie les intermédiaires de la réactions {(nature, stabilité).

Transformation
nA + mB ™  Produits

v=kA]*B]fP  k=Be™""

v = vitesse,k = constante de vitesse, a= ordre partiel/A8= ordre
partiel/B, a+8= ordre global, B = facteur d'orientation, Ea = énergie
d'activation.
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Energie d'activation

La condition thermodynamique AG=0 n'est pas suffisante pour gu'une réaction
se fasse. |l faut en plus que la vitesse de la transformation ne soit pas nulle.
Exemple: la combustion des hydrocarburesG < 0) doit se faire spontanément,
cependant, sans apport d'energie (étincelle), elle ne se fait pas! Par contre, une
fois la réaction initiee, elle se poursuit (réaction auto catalytique).

La notion de collision

une réaction ne peut avoir lieu que lorsque les réactifs entrent en collision.
L'énergie cinétique (agitation thermigue) est a l'origine de ces caollisions.
Habituellement, & 25 °C et sous 1 atmosphére, il v a 10° collisions/s entre les
molécules. Toutes ces collisionsne sont pas efficaces {elles ne conduisent pas
toutes & la formation et rupture de liaisons), seule une collisions sur 10° peut
donner une réaction!

L'efficacité d'une collision dépend d'un facteur orientationnelet d'un facteur
énergétique

Une collision est efficace lorsquil se forme un etat transitoire (état de
transition) entre les réactifs. Cet état possede une énergie suffisante appelée
Ea ou énergie d'activation { supérieure a celle de ['état initial) et un
arrangement spatial complexe activéspécifique a chaque réaction.

Energie 4 Etat de transition

Barriére
d'énergie

Réactifs
Etat initial AG<D

Produits
Etat final

Land

Coordonnées de la réaction
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Exemple: Hydralyse en alcool d'un dérivé halogéné primaire en milieu
basique: il s'agit d'une réaction de substitution nucléophil&N..

Na* OH
HaC Br ————  » H«{——O0H +NaBr
Bromomeéthane Méthanol Bromure de sodium
Bilan
Rupture Formation
CEBr CEOH
_ Complexe activé
F
Energie

Coordonnées de la réaction

Lors de cette réaction, le nucléophile OH doit s'approcher (facteur
energétique Eppar le cdté opposé du brome facteur orientationndl A
I'état de transition, il se forme un complexe activé pour lequel un
changement de geométrie autour du carbone a lieu (passage du tétraedre
au bipyramide trigonal). Pour ce complexe, la distance C-Br s'allonge (la
liaison est en passe de rupture), tandis que la distance C-OH diminue (la
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Réactions élémentaires et complexes:

Réactions élémentaires: Une réaction élémentaire s'accomplit en un
seul acte au cours duguel la rupture et la formation de liaisons ont lieu
(il se forme un seul é&at de transition).

Energies Etat de transition

Barriére |
d'énergie

Produits
Etat final

-

Coordonnées de la réaction

Réactions complexes: Une réaction s'accomplissant en plusieurs
etapes (c'est souvent le cas), il s'agit d'une succession de réactions
elementaires au cours desquels la rupture et |a formation de liaisons
ont lieu (il se forment plusieurs états de transition et des
intermédiaires réactionnels.

Etats de transition

Energieg
- 17 Barriére

ESfriCiS o d'énergie 2
denergie 1 -4-=--- &

] Inter n‘Iédiaire

B L S, Produits

- Etat final
Etape 1 Etape 2

Coordonnées de |a réaction

Un état de transition n'a pas de duréee de vie (&état transitoire). Par
contre un intermediaire de réaction existe et possede un temps de
demi-vie non nul.
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Les intermédiaires réactionnels:

Il existe trois types d'interméediaires réactionnels: Radicalaire,
Carbocationique et Carbanionigue.

Les Radicaux:

Un radical est une espece neutre possedant un électron célibataire
espece paramagnetique).

1 électron célibatair

Géométrie pyramidale
4 électrons autour du C

Nullaire (CH) Primaire (RCH) Secondaire (RCH) Tertiaire (RC)

La formation d'un radical se fait par une réaction homolytique de
rupture. Elle a essentiellement lieu pour les composes peu polaires
sous irradiation (photolyse) comme par exemple les hydrocarbures.

Cependant, on peut egalement provogquer une rupture homolytique
pour des liaisons polarisees. Des radicaux centrés sur d'autres
atomes (hetéro atomes) que le carbone existent également (N, S, P,
O etc..).

La formation de radicaux peut egalement avoir lieu par effet
thermique (thermolyse).

Rupture homolytigque

A——B = A+ + B
Exemple Irradiation (he UY) des chloroalcanes
Rupture homolytique
H.C——ClI n ~CHz;» + Cl»
v

Le point de rupture conduisant a la formation d'especes radicalaires
depend de la stahilité des radicaux formes.
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Les radicaux carbonés sont en général des especes instables
(fugaces), leur temps de demi vie est court 10° secondes.

La stabilité des radicaux dépend de leur nature: nullaire <
primaire < secondaire < tertiaire.

Cependant un radical peut étre stahilisé par effet de conjugaison
(mésomerie).

-

=== ¥

|
Le radical triphénylméthane est (;;
particuliérement stable | C |
T

La réactivité:
Couplage radicalaire:
Ar + 7 a a
IS A——7
Exemple couplage de deux radicaux méthyle et formation d'alcane
(réaction de terminaison).
CH;» + CH;» —» H;C——CH;
Ethane
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La réactivité:

R10

Attaque de liaisons simpleso:

7Y
A + B——C ~A—4—B + C-»
A0 4

Exemple Réaction de propagation.

Cl~ + CHy —— H—s—Cl + CHas»
Acide chlorhydrique

Attaque de liaisons doublesz

Exemple Réaction de bramation d'alcenes. CH
g % 2
Br+ + H.G—CH, —— Br—:ﬁ o
2

Attaque de liaisons triplesz

(—\/—\r n _C*
S i
A + B=—C —A—F—B ¢
\_A OX o
Exemple Réaction de bramation d'alcynes. .
®_.CH
1] ,/
Brs + HC==CH - B—— (g
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Les Carbocations:
Un carbocation est une espéce cationique (chargée positivernent)

possedant une lacune électronique {orbitale vide), c'est un acide de
Lewis et électrophile

Orbitale vide —»

Géométrie Trigonale planeg
3 électrons autour du C

Nullaire (CH) Primaire (RCH) Secondaire (RCH) Tertiaire (RC)

La formation d'un carbocation (espece plane) se fait par une
reaction heterolytique de rupture. Elle a essentiellement lieu pourles
composes possedant une liaison C-X polarisée (X plus électronégatif
gue C et donc accepteur de la densité eélectronique et par
consequent, le moment dipolaire de la liaison orienté vers X), en
solution, cette rupture hetérolytiqgue est assistée par le solvant
(solvolyse). Des cations centrés sur d'autres atomes (hétéro
atomes) que le carbone existent egalement (N, S, P, O etc...).

La formation de carbocations peut egalement avoir lieu par des
reactions électrochimiques (échange d'électrons), dans ce cas par
une oxidation (perte d'un électron).

Rupture hetérolytique
A—= B —— 0a% +  28°
Neutre Cation Anion
A de Lewis B de Lewis

Exemple Dérivés halogénés secondaires

\é3® 5°  Rupture hétérolytique @ o
H——ClI - H + Cl
/ Solvant (protique polaire)

Liaison Electrophile Nucléophile
polarisée fort faible
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Les carbocations sont en genéral des especes peu stables, leur
terps de demi vie est courte 10 secondes

La stabilité des carbocations depend de leur nature: nullaire <
primaire < secondaire < tertiaire. En effet, un carbocation est une
espece deficiente en électron, la présence de groupes capable
d'apporter de la densité électronique (combler la lacune) par effet
inductif (groupes alkyles) ou mesomere (liaisons doubles et triples,
atomes posseédant un doublet libre) donneur le stahilise.

Par contre un groupe attracteur par effet inductif {ex. CF3) ou par
effet mesomere (ex. NO ;) déstahilise un carbocation.

Nullaire (CH) Primaire (RCH) Secondaire (RCH) Tertiaire (RC)

Un carbocation peut étre stahilisé par effet de conjugaison
(mésomerie).

Lerbocation catriphénylméthane @
est particulierement satble = Sy
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Reéactions et leurs mécanismes

Les carbocations peuvent se former par effet de déCUmprESSion
SF’” ™S W"]?" Decompressmn

stérique (effet purement geometrique).
i ’ Stérique ./8

Td
Géne stérigue sz .

0*

12

Exemple: |e cas du chloro-trisisopropylméthane

La réactivité:
Un carbocationest une espece pauvre en électron {centre électrophilg et
possede une lacune électronique (orbitalevide) de ce fait c'est un acide de
Lewis |l réagit essentiellement avec des centres riches en densité
électronique (hucléophiles) ou possédant un doublet libre (base de Lewis).

Par ailleurs, un carbocation est plan (passage par un carbocation signifie la
perte de l'organisation dans l'espace), ces deux faces (o et 8 sont
equivalentes et I'attagque du nucléophile peut se faire de la méme fagon sur leg
deux faces. Une réaction admettant un carbocation comme intermédiaire
réactionnel ne peut pas étre stéréosélective.

Nuc
Eacois Attaque nucléophile | sp®
ﬁ\ A’“C"""fB
Orbitale vide Nuc C/
Acide de Lewis LB
A—E & Miroir

s Nuc A C\ B
1 ; Attaque nucléophile” —C
» | o o
Faceg sp°
Nuc
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Reéactions et leurs mécanismes
Les Carbanions:

Un carbanion est une espece anionigque (chargée negativement)
possedant un doublet électronique (orbitale pleine), c'est une base de

Lewis et un nucléophile.
@! Géométrie Tétraédrique

©
— 1 5 électrons autour du C

9 9 0 9

—~— e ol ..""‘.9 R " R ey

H™ f oy R ™n { n { R
H H R R

Nullaire (CH) Primaire (RCH) Secondaire (RCH) Tertiaire (RC)

Orbitale pleine—-
A

La formation d'un carbanion (espece tétraedrique) se fait par une
reaction hetérolytique de rupture. Elle a essentiellernent lieu pour les
composes possedant une liaison C-X  polarisée (X moins
electronégatif que C et donc donneur de la densité électronique et
par conséquent, le moment dipolaire de |a liaison orienté vers C), en
solution, cette rupture hétérolytique est assistée par le solvant
(solvolyse). Un carbanion peu étre egalement formé par une
reaction acido-basique en présence d'une base (habituellerment
forte) et lorsque en o d'un centre carbone il existe un hydrogene
acide. Des anions centrés sur d'autres atomes (hetéro atomes) que
le carbone existent egalement (N, S, P, O etc...).

La formation de carbanion peut également avoir lieu par des
reactions éelectrochimigues (échange d'électrons), dans ce cas par
une réduction (gain d'un électron).

H
59 §®  Rupture hétérolytique
C—i—M - o
Neutre Cation Carbanion
Lialson A de Lewis B de Lewis
polarisée
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Les carbanions sont en général des especes peu stables.

La stabilité des carbanions depend de leur nature: nullaire >
primaire > secondaire > tertiaire(séquence inverse de celle deg
carbocations). En effet, un carbanion est une espece riche en
electron, la présence de groupes donneurs par effet inductif de
densité électronique {groupes alkyes) le déstahilise.

Par contre un groupe attracteur par effet inductif (ex. CF3) ou par
effet mésomere (ex. NO 5) stahilise un carboanion.

€ by €D -,
H l ""/f H R l "-’;..o H R /l ‘s H R 4 \{'-’/ R

H H R R
Nullaire (CH) Primaire (RCH) Secondaire (RCH) Tertiaire (RC)

Un carbanion peut étre stabilisé par effet de conjugaison
(mésomeérie).

D - > 2
O—{=C=
Ty

Enolate
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Nucléophile = Nu™ : centre riche en électrons: anionigque: R3C (catbanion), OH"
(hydroxyde), RO (alcoolate), RoN™ (amidure), COO ™ (carboxylate) etc.. ou neutre:
R:N (ardne), ROH (alcool), H 40 (eauw) etc...

Un nucléophile réagit avec un centre pauvre en électrons (électrophile).
Electrophile = E* : centre pauvre en électrons: cationic: R3C* (catbocation) etc..,
ou neutre: ByC=0 (carbonyle) etc...

Un électrophile réagit avec un centre tiche en électrons (nucléophile)

P Irréversible

Nu + E"' Nu—C

Réversible Formation d'une liaison

Acide/Base :

Brounsted-Lowry: Acide/Base : la réaction d'échange de proton (H) nécessite la
présence simultanée d'un acide et d'une base.

Acide = donneur de H

Base = accepteur de H'

Lewis:

Acide = posséde une lacune électronique (pauvre en électron): BE, AICI; etc...
Base = posséde un doublet (tiche en électron): RN, ROH, H ;0 etc...

Remarque I : unnucléophile est souventégalement une base. Cependant, en

modulant l'entourage du centre riche en électrons (en créant de l'encombrement
stérique) on peut obtenit un centre fortement basique mats faiblement

nucléophile.

Remargue II : le proton(H™) estun acide de Lewis par excellence, il posséde

une otbitale s vide.
Remarques III:
L'existence et la localisation de sites excedentaires (§) et déficitaires (6" de densité
électronique joue un rdle fondamental dansla réactivité de composésorganiques.La
stabilité de ces sites dépend de lentourage et des facteurs électroniques (effet
inductif et mésomere). Ces sites sontle siége de réaction d'attaquesnucléophileset
électrophiles. Une réaction n'est pas unigquement régit par la nature des fonctions
chimiques (nature et mode de connectivité des atomes, la polarisation, la
polarisabilité)) présentes dans la molécule. Elle est également contrdlée par
lerrvironnement (disponibilité et accessibilité) des centres réactifs.
Sur le plan mécanistique, la grande majorité des réactions de la chimie organiques
peuvent tre abordée par des considérations de nucléophilie et électrophilie ainsi ou
par la notion d'acide/base. Ainsi, il est indispensablede pouvoir localiser ces sites
patticuliers dans une molécule. En d'autres termes, il est indispensabled'analyserla
carte de densité électronigque.
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Aspects stéréochimiques

L'analyse steréochimique, en dehors de la chiralité, concerne les
considérations suivantes:

Des composéscomportant les mémes fonctions chimigques (méme facteur
electronique) ne reagissent pas nécessairement de la méme fagon (par
exemple avec une vitesse differente).

En effet, pour gqu'une réaction puisse avoir lieu (formation et rupture de
liaisons), il faut que les réactifs puissent rentrer en contact, de ce fait,
I'entourage des centres réactionnels (encombrement, accessibilité, taille du
hucléophile) joue un réle important.

Sl le déroulement de la réaction génere ou aggrave une contrainte
(deformatlon angulaire, contacts stériques) la réaction est défavorisée (
energie d'activation grande, vitesse faible voir nulle).

Illustrations:
Effet stérique /\"/’\

Cetone Réactive Cetone non réactive
R
HN03
para ortho Nltratlon
mota
Pas ou peu de réaction en méta (effet électronique).

R CHs | (CH;):C

Isomeére ortho para ortho para
% 61% 39% 18% 82%

La variation du % est due a l'effet stérique.

0 o 0
oy oul < NON OH
ﬁtw — qcm:m |
0 0

0
Acide maléique Anhydride maléique Acide fumarique
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Justifications:

Etant donné le nombre tres élevé de composés synthétiques et naturels
(des millions!), il est indispensable de suivre une nomenclature sans
équivoque pour désigner les molécules. Pour ce faire, il existe un
organisme (International Union of Pure and Applied Chemsitry (IUPAC)
qui gére les regles de la nomenclature.

Les fonctions de la chimie organique:
Une fonction (famille de composés) est une combinaison spécifique
d'atomes qui présente des propriétés chimigues voisines.

Les hydrocarbures (il ne s'agit pas d'une fonctionl) est une famille de
composes peu reactifs (sauf les hydrocarbures aromatiques qui eux
peuvent étre considérés comme une fonction) constituée essentiellement

de carbone et dhydrogene.
Série acyclique et cyclique non benzénique:

Alcanes et cycloalcanes : liaison C-C simple §)
Alcenes et cycloalcene: liaison C-C double o et m (sauf les dérivés de

benzéne)
Alcynes et cycloalcyne: liaison C-C tripleg et ji O
_ T A

Ethane Propane CyclopropaneCyclobutaneCyclopentaneCyclohexan
e

Série benzénique:

Benzene et ses dérivés.
= T
Noyau arén ~
R s

Benzéne Toluéne p-xylene HNaphtaléne

Les fonctions importantes de la chimie organigue contiennent en générale en
plus du carbone et de I'hydrogéne, des hétéroatomes (O, 5, P, N, etc...). Or
les classes en fonctions du nombre de liaisons entre le carbone et
I'hétéroatome: monovalentes(1 liaison), divalentes (2 liaisons) et
trivalentes (3 liaisons).
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Fonctions divalentes

| T

. X=F,Cl,Br, | M = Li, Na Mg, Zn
7 7

Halogénure d'alkyle {ou aryle) Organomeétalliques
Dérivés halogénés

: (‘)H : 'SI'H
Alcools Thiols (mercaptants)
:TR2 :PR, OBR;
VANRYANNA
Amines Phosphines Boranes
H’"”l\ /\V-“"\ H‘””I\ /\V-“""‘
Ethers Thioéthers

OH SH
e =
T T

Phénol Thiophénol
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Fonctions divalentes
H R H R
e N\ m— ' \
/C:O_ =0 C—S.
N I e
Carbonyle Carbonyle Carbonyle Carbonyle
Aldéhydes Cétone thioaldéhydes  Thiocétone
R)H RJH
" \(,:N: w \C_.F.'R
R/ e
Imine Phosphinine
Fonctions trivalentes
HO .C
" ™Se—0" " =0’
R/c + a /,-/ * )
Carbonyle Carbonyle
Acides carboxyliques Chlorure d'acyles
R
RO RS RO Se—0"
\\C 0 "\“C 0 . \\C S.. 0/ A
/ y - R/ y - /_* .a--\\c o
Carbonyle Carbonyle Carbonyle R/ -
Esters Thioesters Thioesters Anhydrides
RoN N
//" * . /C ;-
R
Carbonyle Carbonyle
Amides thioamides
R_
Nitriles
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Régles de nomenclature

Un nom est construit en deux étapes par la réunion, dans un ordre et selon
des regles précises d'ecnture, de fragments:

a). le nom de la chaine carbonée (on considere 'hydrocarbure ayant le
méme squelette)

b): on ajoute a ce nom des préfixes et / ou suffixes (indiquant la nature des
substituants) et des indices numeériques (indiquant I'emplacement des
substituants)

Alcanes:

Hydocarbures linéaires C H- >

CH, Méthane
CHg Ethane
C;Hg Propane
C4H4g Butane

CsH,, Pentane Le groupe alkyle(R) correspond & un alcane
CH,, Hexane auguel il mangue un atome dhydrogene.
C-H Heptane Par exemple: méthyle (CH3), éthyle (C5Hg),
CHe Octane nonyle (CaH1g), décyle (CicHy).

CH,, Nonane
CiH,, Décane
C,sH,, Pentadécane

C,H,, Eicosane
CyHg, Triacontane

CyHg, Tétracontane
CsH,o> Pentacontane

Hydocarbures ramifiés C H; .-

On considere |la chaine la plus longue. Les chaines latérales sont considérées
comme des substituants (groupes alkyles). Pour indiquer leur positions on
introduit des indices.

* i plusieures chaihes de méme longueur, il faut choisir celle qui posseéde le
plus grand nombre de substituants et si égalité, choisir celle qui donne lindice
de position le plus petit.

* |dentifier lers groupes alkyles, leur noms est énoncé devant le nom de
I'hydrocarbure. Si plusieurs substituants sont présents, on les classe par ordr
alphabétigue.

* Donner la position de chague substituant par un indice.Si un seul substituar
choisir le sens de numérotation qui donne l'indive le plus petit, si plusieurs
substituants sont présents, choisir la combinaison qui donne la somme des
indices la plus petite.
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Exemples
4 6
3
5
1 2
Méthyl3-hexane Ethyl4-méthyl 3-heptane

Ethyl-3-diméthyl 4 5-heptane

Hydrocarbures acycliques insatures:

N _

Alcénes Alcynes

On opere comme pour les alcanes, mais la terminaisoiME est remplacee
par ENE (pour les alcénes) et parYNE (pour les algynes).

Cependant, la chaine a considérer n'est pas obligatoirement |a plus longue
car elle doit contenir l'insaturation.

Il faut indiquer la position de l'insaturation par lindice {le plus petit possible)
porté par le premier carbone portant linsaturation.

L'insaturation (double et triple) a priorité sur les autres substituantspour le
choix du sens de numérotation.

Exemples 6
3 4

1
~__— N
1/\:[{/4 /z_ﬁ?

Méthyl -3-but-1-ene  Ethyl 5-méthylZ2-hept3-yne
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Sl plusieurs insaturations existent, on remplace la terminaison ANE par XEI\IE
(pour les alcenes) et par XYNE (pour les alcynes)avec X =di(2), tri (3), tétra
(4), penta (5), héxa (b) etc....

Exemples

2 5 6
N, T 2(1

Buta1,3-diene  Hexald-diyne Méthyl2-but-1-éne3-yne

Hydrocarbures monocycliques:
Le nom de l'alcanes linéaires est précéde par le prefixdYCLO:

1 2 5 1
4 1
Si pas de chaines latérales: | \ /
3 4 2 3 2

4

Cyclobutane Cyclohexne Cyclopent1 3-diéne

o1 des chines latérales: A @:

Triméthyl1,1,2-cyclopropane Diméthyl1 ,2-cyc|ohex-1 -ene

Remarques: Hydrocarbures benzemques/ A
1)
S Ry S N

Benzéne Toluéne O0-Xyléne Anisol Cuméne Styréne

Remarques:

— o= 1 0

Groupe wnyle Groupe allyle  Groupe aryle (Ar)Groupe benzyle
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Chaines saturés acycliques:
- Les hydrocarbures saturés linéaires ou ramifiés:

Formule : C_ H. .-
Représentation: RH avec R = groupe alkyle
Exemples: Propane: CHy-CH,-CH; = RH avec R = CH3CH,CHo- (propyle)
Caractéres Physiques:

*Dans une serie homologue (par exemple les alcanes linéaires), la
tempeérature d'ébulition (T &) augmente avec la masse moléculaire.

CH,4 CsHqz Ci7H3g CooHi2z
Nom Méthane Pentane Héptadécane | Hexacontane
Etat Gaz Liquide Solide Solide
T O 164 +35
F(CO +22 +99

*Amasse moléculaire identique, la température d'@bulition (T ) diminue
guand la ramification augmente

Mm =72 (GH o)
/\/\ )\/

T £O) +35 +25 +9

Explication: Yair liaison faibles (les forces de van der Waals)

* Densité faible

*Insolubles dans I'eau (peu polaires)

* Bons solvants {aprotique apolairg pour les composés arganigques
apolaires.
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Réactivité:

Les liaisonsC-C (350 Kdmol-1) et C-H (400 KJmol-1) sont fortes, peu polarisées
car la différence d'électronégativité entre le carbone (X, = 2.55) et I'hydrogéne
(%= 2.20) est faible. Ces liaisons sont par ailleurs peu polarisables, I'approche
d'un réactif méme trés polaire ninduit pas de polarisation importante, c'est a dire
la création d'un pdle positif (électrophile) et un pdle négatif (nucléophile).

Par conséquent, les alcanes sont stables chimiguement (peu réactifs):

* En général ils ne donnent pas de réaction de rupture hétérolytique.

* Me sont pas attagués par les acides, bases et oxidants.

Par contre, ils donnent des réactions de rupture homolytique (réactions
radicalaires) thermigques ou photochimigues.

Réaction avec les halogénes:

Tous les halogénes X, (X=F, Cl, Br, I) ne se comportent pas de la méme
fagon.

F- est a part et ne sera pas traité ici. Par contre 1B, et L, se comportent
souvent de la méme maniére mais pas avwec la méme vitesse.

RH + X, R-X + H-X

Exemple: | CoH; + Cl; e C-HsCI + H-CI

Il s'agit d'une réaction de substitution {remplacement d'un H par un CI).
Réactivité:Cette réaction se fait soit thermiquement a haute température (300
°C) ou photochimiguement sous irradiation (UV).

La séquence de réactivitdvitese de réaction donc aspect cinétique) est:

Cl; »> Bg, »> > } (ne réagit pratiquement pas).

Sélevtivité: Cette réaction n'est pas sélective. Tous les H peuvent étre
substitués. |l n'est pas possible de contrdler la réaction. Il ne faut pas utiliser
cette réaction pour préparer un dérivé halogéné.

CH4 + Cl,—> CH.Cl + CH.Cl, + CHCI; + ccl,

Dichlorométhane 1 Tétracholrure de carbone

Chloroforme
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La substitution Radicalaire (S;) en chaine:
Il s'agit d'halogénation photochimique des alcanes. Cette réaction se fait en
trois étapes (a) initiation, b) propagation, c) terminaison).

a) Initiation:  Ch=-CI %ﬁ ) 2C1”
Apparition A" = +242 KImol'  atome de chlore (radical)
des radicaux Endothermique
a a
Cl +CH, CH; +HCI
b p . M° = +8 KJmol'
) Frapayation: \ Endothermique \
CH; +C = CHyCl +Cl
@ Ol T 3 Kamol
Exothermique
- &
Cl +Cl - Clp
c) Terminaison: . N
Disparition CH, + CI -  CHLCI
des radicaux ) .
CH3 + CH3 > CH3-CH3

Remarque -CHy < -CH, < -CH < -C (< = moins stable)

Comme les intermédiaires de cette réactions sont des radicaux, leur stabilité
intervient. Cl,

Exemple: CH3-CH2-CH3 _— CH3-CH2-CH3C|
*B liaisons C-H (CHy)
*2 liaisons C-H (CH)

Statistiquement:

il ya plus de chance d'avoir CHCH,CHLCI (75 %)

gque CH5CHCICH (25 %).

Expérimentalement:

On observe 57 % de CH;CHCICH; et 43 % de CH3CHL,CHLCLL

Ceci signifie que C-H secondaire est plus réactif que C-H primaire caradical
secondaire est plus stable que radical primaire.

Remarque Séléctivité tres marquée pour des radicaux (allyliques et
benzyliques) délocalisables (radical en positiom: dune liaison double).

W

hulCl2 7N %/ N\
#\T// _ 2 — a

Cl



FAL1
| Alcenes I

Chaines insaturées acycliques ou cycliques:
Formule : C_H.,

Liaisonx C-C
2n, | 2n,

sp sp*
I
.25 O,

a, b, c, d, C1 et C2 sont dans un méme plan.
Pas de libre rotation autour de la liaison C=C

Liaisono C-C

Stéréoisomerie

Méme coté

. 0 @ "
coté opposé

Isomere Z Isomere E

Caractéres Physiques:

*C2, C3et C4 sont gazeux

* Ch et C=5 sont des liguides

* Les alcenes lourds sont des solides

* Insoluble dans 'eau

* Solubles dans les solvants organiques

* C=C absorbe dans I'UV (185 nm) et dans l'infrarouge (1620 et 1680 crd)
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Stabilité:

dépend du degres de substitution, la C=C la plus substituée est la
plus stable

>

L'isomere E est plus stable que l'isomere Z

Réactivité:

* Contrairement aux alcanes, les alcenes possédent un véritable site réactif.
* Caractere insaturé (liaison @) donne lieu a des réactions d'addition par
npture de la liaisonz (énergie de l'ordre de 250 Kdmal-1).

* C=C estun site de forte densité électronique. Cette densité électronique est
accessible {recouvrement latéral des orbitales =, le nuage =@ est
perpendiculaire au plan de 'alcéne.

* La liaison @ subit des attaques par des réactifs électrophiles {cations,
atomes difficients en densité électronigue.

* A cause de la présence de |la double liaison, la coupure totale de |a liason
C=C { a la fois |a rupture de la liaisone et ) peut avoir lieu en milieu oxydant.

Réaction d'addition:

>1=<A—B -

sz Sp2

* Rupture de la laisonz (C=C)

*Rupture de liaisono (A-B)

= Formation de deux liaisonso [C-A et C-B)
*Mecanismes variés

* Addition cis ou trans
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Addition d'hydrogéne H., (hydrogénation):

>=<+H—H Catalyse'l_lr | |
1 IS

3
s s
sp? sp2 p p
Catalyseur
Exemple —" +H—H ——
H H
Propéne Propane

Cette réaction se fait en phase gaz ou en solution en présence de catalyseurs
et sous pression de d'hydrogene

Catalyseurs: en général il s'agit de métaux de transition (Ni, Pt, Pd, Rh)

II s'agit d'une réaction de surface, il y a d'abord l'adsorption de H, et de

l'alcéne sur la surface du catalyseur {poudre finement divisée). Cette

adsorption conduit @ une activation de la molécule d'hydrogéne (allongement
de la liaison H-H, c'est a dire un affaiblissement de la liaison ¢ H-H) et un

affaiblissement de la liaison C=C.

Le Nickel Raney {une poudre noire préparée d'une certaine fagon) est souven
utilisé.

A cause de 'adsorption de H-H sur la surface, l'addition se fait de fagon cis

(cis-addition).

I - Catalyseur

H---H
R R

o e ’

SR et R' différents

Centres prochiraux ) .
Méthode de préparation

Alcane

Alcene

Remarque Pourles alcéne portant des centres prochiraux, a cause de la
cis-addition, cette réaction eststéréospécifique
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Addition Electrophile (ionique]}

Cette reaction se fait en deux étapes: 1) attaque electrophile sur la double
liaison, 2) attagque nucléophile du carbocation génere. Pour ce faire, il faut

que la liaison A-B soit polarisée.

Carbocation

¥

NG . _| oo

} o4 2 v AN
2 .2 sp A sp?

sp— sp

Rupture hetérolytique de la liaison A-B (polarisée)

L'attaque de C= C?plane) se fait des deux cotés

P S
S ‘ﬁl:cléO[lllile 3/| |\

sp . A sp 2 sp A sp

U

3

Attagque nucélophile du carbocation (C) par le nucléophile {B)
L'attague du carbocation {plan) se fait des deux cétés.
Cette réaction ne peut pas étre stéréosélective.

Pour un alcene portant des substituants différents, ce mécanisme explique

* |la difference de réactivité
*la géomeétrie des produits formes
* I'orientation de l'addition

R R R
— +A—B —m —
T A/_<B B A

Alcene dissymétrique
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Addition d'hydracide halogénés (HX, X = CI, Br, I):

L'électrophile = H, Nucléophile = X Carbhocation

SN |(?:I+)/x®

) O>= +HX -
! I N 3/'1 I\
sp? sp? - sp sp”

Bilan
\_/ Méthode de préparition | |

7 N de dérivés halogénés |L | X

Alcéne Dérivé halogéné
4
Exemple
1
N8 H—Br 2 _Br
S . H~3

2 \ Meéthode de préparation
4 dedeérivés halogénes 1

But-2-éne Bromo-2-butane

FALS

Remarque Pour un alcéne dissymétrique deux produits sont formés.
Cependant l'un des produit est majoritaire. Cette réaction n'est pas
régiospecifique {un seul produit) mais régiosélective {(un produit majoritaire).

1

— —C ——

Alcéne dissymétrique Chloro-1-propane Chloro-2-propane

Propéne




i FALE
‘ Alcenes I

La régle de Markownikov:

En 1869, Markownicov (chimiste russe) enoce a partir
d'observations que lors de l'addition de Hx sur une double liaison
dissymetrique, I'hydrogene (en realité le proton) se fixe sur le
carbone le moins substitué {ou le plus hydrogéne).

EXp"cation moderne: Carbocation (secondaire)
L'électrophile = H, Nucléophile = C1 ¥

SN Hﬁ®/ i

1) =/ + H—C —_—— ) ) )
6® é) Carbocation (primaire)

}
&
H

L'orientation se fait durant |a premiere étape qui est cinétiquement
determinante (car I'etape la plus lente). Dans ce cas il s'agit de la
formation de carbocation. Les deux carbocations possibles
possedent des stahilités tres differentes. Le carbocation
secondaire est plus stable que le carbocation primaire car
I'energie d'activation Eaiecondaire €5t pIUS faibIE QUE Eayimaire - EN
d'autres termes, la vitesse de réaction passant par le carbocation

secondaire est plus grande que celle pour le chemin passant par
le carbocation primaire.

—_—

Energiek

Etape 1 i Etape 2

Coordonnées de |a réaction
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FAL?

Carbocation (secondaire)

1

©
/—®/ a — /—<
H Plus st:”ﬁé/ H Cl

Chloro-1-propane

2] Majoritaire

Carbocatlon rlmalre}
. <
Cl H

Moins stable

Chloro-2-propane

Minoritaire

La deuxieme etape (attaque nucléophile conduisant aux produits
de la réaction) est nettement plus rapide que la premiere, elle
n'intervient pas sur le déroulement de la réaction en terme de
regioselectiviteé. La réaction est dite sous contrdle cinétique

Un énoncé différent lors de l'addition de A-B sur une double
liaison C=C dissymetrique, le produit principal qui se forme est
celui qui se forme a partir de I'intermédiaire réactionnel le plus
stable.

Effet Karasch:

Dans certaines conditions (présence de peroxyde
(R-(CO)-0-0-(CO)-R), I'addition de HX sur la double liaison
dissymetrique se fait dans le sens opposé de la réegle de
Markownikoy.

_— + H—B
F’BI’DWCIB
Karasch
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Mécanisme:
Il s'agit d'une réaction radicalaire.

a) Production de radicaux:

0 0
)L 0 4 -~ 2R" +2C0,
R ™0 A
R
b) Initiation: | R* + HBr ~ RH+Br

t) Propagation:

)

a2l
U,

/
\

Br
Radical (primaire)
Moins stable

B r/_./

Radical (secondaire)
Plus stable

c) Terminaison:

Radical (primaire)
Moins stable

P

Br

Radical (secondaire)
Plus stable

HBr

HBr

—< + B
H Br

Bromo-2-propane
Minoritaire
Markownikov

/—< + Br.
Br H

Bromo-1-propane
Majoritaire
Karasch

FALS
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Addition d'eau (hydratation):

Reéaction catalysée par des acides car I'eau n'est pas assez acide
pour protoner la liaison C=C. Cependant, on ne peut pas utiliser
n'importe quel acide. Il ne faut pas gue I'anion (base conjuguee de

l'acide) soit nucléophile. C'est pour cette raison que I'on utilise
I'acide sufurique (H,5S04).

H +
H
>=< + H—0” - OH
hili id
ilieu acide H
Bilan
\ / Meéthode de préparation | |
c - OH
/ \ d'alcools | |
H
Alcéne Alcool
Mécanisme:

Reéaction en trois éetapes: protonation, attague nucléophile et
deprotonation. La reaction est catalysee par le proton car il se

retrouve {par une sequence de protonation-déeprotonation) inchange
a lafin de la réaction

>=/</\‘L ‘ ®< iS
Protonation P
Sp3 H sp2
o o
. @
O = OH
A H el |\ N
Sp H sp Nucléophile Sp . SP
| | OH(-:;) H' = | | OH
| | déprotonation | |
H H
Alcool
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Remarque Pour un alcéne dissymetrique deux alcools se forment. La régl
de Markownikov s'applique. En d'autres termes le produit qui se forme a
partir de l'intermédiaire le plus stable est le produit majoritaire.

_/_H*_/_®/®_(

1 H
Alcéne dissymétrique H20“ H01-

Propéne //--<:/ //--<:”

OH HO
Propanez-ol Propane-1-ol
Majoritaire Minoritaire

Remarque Pourguoi ne pas utiliser I'acide chlorhydrique (HCI)?
ClI est un anion nucléophile {forte densité de charge), en présence de

carbocation (électrophile), il se produit une attaque nucléophile de CI

conduisant ainsi a la formation d'un dérivé halogéné { addition de HCI sur la
liaison C=C) et non une addition de HO conduisant a un alcool.

Par contre HS04 n'est pas un bon nucléophile (densité de charge faible car
une charge delocalisée surs centres), il n'attague pas le carbocation et de

plus il est faiblement basique pour accepter le proton lors de la

deprotonation de 'acool protone forme

— CF — "
H H Cl

Dérivé halogéné

Remarque Toutes les étapes de ce mécanisme sont reversible. Par
conséquent dépendant des condtions opératoires, on réalise soit une
hydratation (addition de I'eau) soit une déshydration (élimination d'eau).
* A chaud on favorise une deshydratation

* A froid on favorise I'hydratation en présence d'un exces d'eau.

H-0
Remarque Synthése industrielle =—— - AN
d'éthanal a partir de I'éthylene OH
Ethyléne Ethanol
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Remarque Pour préparer le produit anti Markownikoy, il faut faire une
réaction d'hydratation par hydroboration.

Y — —<C
T H.0,, 0H Ho H

Alcéne dissymétrique Propane-1-ol

Propéne Alcool primaire

Addition d'halogéne (halogénation):

L'addition de X5 (Cl», Brs, |5) sur la liaison C=C conduit a un derive
dihalogené vicinal (vic-dihalogene).
Cl, et Br, s'additionnent facilement alors que pour |12 il faut utiliser un

catalyseur.
S % )_k

Il 2 été ohservé que L'addition de X, est steréospecifique. Il s'agit
en realité d'une trans addition.

]P

Mécanisme:
6> 0 % pa
| X X x@ ? Trans X

—_— A __4 Addition X

S K
- o
w \:.\

Polarisation Halonium cyclique

A cause de I'encombrement au niveau de I'halonium cyclique, mais

aussi pour des raison électronique (stéréoélectronique), I'attagque
nucléophile de I'electrophile {(halonium) par le nucléophile X- se fait
du cotée oppose. Par consequent cette reéaction est
stereospecifique. En d'autres termes, pour un alcene possedant

des centres prochiraux, |es deux isomeres ne conduisent pas aux
memes produits finaux.



Exemples:
& O
| Br Br
3
(Z)But-2-éne
Exemples:
) 6O
B——=Br
(E)But-2-éne

Réactions d'oxydation:

Diverses methodes d'oxydation donnent divers produits. Les
conditions opératoires ([ ], T, acidité, temps) ainsi que le pouvair
oxydant du réactif jouent des rdles fondamentaux.

On considere deux types d'oxydation; celle qui ne donne pas lieu a
une coupure de la liaison C-C (oxydants doux, basse température,
epoxydation, hydroxylation) et celle qui coupe la liaison C-C
(oxydants forts |, température elevee, ozonolyse, melange
sulfochromigue) .
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Oxydation sans coupure de liaison C-C:
Epoxydation et dihydroxylation:
Oxydation par les peracides R-C{0)-0-OH

/N ¢
—_ O0—OH
Acide perbenzoique
Exemples:
A -d b . HJ’;..'.. 0
cide perbenzoique -
== OH
& H
(E)But-2-éne 2,3-époxybutane Acide benzoique

souvent les epoxydes ne sont pas stables. En milieu acide ils subissent une
réaction d'hydrolyse (attaque nucléophile de I'eau) pour donner dese-diols
(dérives de glycol).

Hf.-..' Hﬁ,,'
e +

g S0 @

. H “ 0"

‘:v‘ H \\\\\

Méso

L'ouverture de I'epoxyde est steréospecifique. Globalement, il s'agit
d'une trans dihydroxylation.

A cause de I'encombrement au niveau de I'epoxyde et pour
des raison electronigue (stéréoélectronique), I'attague de I'eau
se du coté oppose de l'epoxyde. Par conséguent cette
reaction est stéreospecifique.
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Oxydation par le permanganate de possium:
En solution agueuse diluée, a froid et en milieu neutre

KMnO4 diluéH:0
P

0°C,pH7

o b,

HO
HO -

K
>
o

Dérivé de ghycol

FaL14

La réaction d'oxydation par le permanganate de potassium est une
cis-addition, elle est stéréospécifique.
Par comparaison a la réaction d'epoxydation suivie d'hydrolyse, la réaction
d'oxydation par le permanganate de potassium est chimiguement

equivalente mais stéréochimiquement opposée.

KMnO 4

cis-addition

(Z)But-2-éne

(E)But-2-éne
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Oxydation avec coupure de la liaison C:C
En présence de KMn(Q concentré et a chaud ou en utlisant le mélange
sulfochromique (KCr04/H,50,) la double liaison est coupée.

FAL1S

R;

K:Cr207

Rg:{ R

R,

2 cétones

0
R3)J\

Ry

I

Ry

Si l'alcéene est tétrasubstitué, on obtient deuc cétones.
=i l'alcene possede un hydrogéne, on passe par un aldéhyde qui est a son
tour oxydé en acide carboxylique par le milieu oxydant.

R R,
. hd
1\H/ 2 o Cét(()me
0
R3/A\"'H /“\ KLr207 J\
R H
Aldéhyde Acide
R
R Z CO, + H,0
R, R,
K2Cr07 Cégme Déshydratatior{

H H )J\KZCTZO? )J\ K2Cr20? JJ\
H HO

FormaldéhydeAcide formlque

Acide carbonlque
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Oxydation par I'ozone (0zonolyse):

Décharge ou hy
30, ———  20;

Molozonide Ozonide R3 Rﬂ

La reaction d'un alcéne avec l'ozone conduit @ un premier intermédiaire
cycligue instable (molozonide) qui se réarrange en un autre intermédiaire
cycligue (ozonide) également instable qui conduit aux produits de la réactic
(fonction carbonyle).

Comme dans le cas précedant, un alcéne possédant des hydrogénes sont
oxydés par l'un des produits de la réaction (H;0, : peroxyde dhydrogéne ou
eau oxygenée) qui est également un oxydant et par conséquent oxyde
l'aldéhyde formé en acide correspondant.

Pour éviter cette suroxydation, on utilise un réducteur auxiliaire, souvent
c'est le zinc métallique (Zn"). En effet, alors que le zinc s'oxyde en Zn“* en
réduisant (en cédant deux électrons) I'eau oxygénée (H,0,), cette dérniere
est reduite en eau H,0).

Combustion:

~  2C0, + 2H,0

H H Gaz carbonique
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Résumeé de la réactivité des alcénes:

Alcool
R; Rz
Dérivé halogéné b ;\ E - Dihalogéné
R 3+ Ry
R, R R, R
N/
H X X V4 < X
Ry R4 H0M™* Ry R4
Alcane Diol (ghycol)
H— / H — \—/ ’, \ /

Catalyseur Rz Alcene Ra

/
KCrs07H504 .
RC(0)-0-OH H0M

=0 o=} 7—@*3

2 dérivés carbonylés Epoxyde

Remarques

* De fagon générale les réactions étudiées passent par l'intermédiaire |
plus stable (carbocationique, radicalaire ou carbanionique).

* La réactiond’hydrohalogénationet d’hydratationne peuventpas étre
stéréospeécifiquescar l'intermédiairede la réaction est un carbocation
{plan).

* La réaction d’halogénation (addition de X2) est une réaction
stéréospécifique car elle passe par un intermédiaire cyclique (le
halonium).

* Les réactions d’hydrogénation(cis) et hydroxylationtrans dans lecas
de peracides(passage par un époxyde)et cis dans le cas du KMnO,
sont des réactions stéréospécifiques car il ya passage par un
intermédiaire cyclique.
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Chaines insaturées acycliques ou cycliques: hydrocarbures acétylinigus
Particularité: une triple liaison {double insaturation).
Formule : C_ H- -

Liaison x C-C

Y
o .
C=¢C i )
y Im4
sp sp _..-I

OM sp OM sp

Liaison o C-C
Liaison x C-C

On distingue deux types d'alcynes:

H—C——=C—H Acétyléne
R—C=——=C—H Alcynes monosubstitués (vrais]
R—C=——C—R"' Alcynes disubstitués

Caractéristiques physiques:

H—C=—=C—H Gaza25°C(Téb =-83 °C, 1 atm.)

[ —
H;C—C=—C—H Gaz Quand la masse augmente
on passe de I'état gaz a I'état liquide puis solide
H;C—C=——=C—CH; Gaz

H:C—C=—=C—CH,CH; Liquide

Les alcynes sont en général peu stables
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Réactivité:

La triple liaison est formée d'une liaisono et de deux liaisons

n. Cependant, malgré l'existence de deux liaisons n (forte o

densité électronique) a cause de la distance C-C trés courte ;C S C
7 A

(1.20 A), les alcynes sont moins réactifs que les alcénes
pour ce qui est des réactions avec les electrophiles.

On s'attend, comme pour les alcenes, des réactions
d'addition et une fragilité dans les conditions oxydantes.

sp  sp

Les alcynes portant un hydrogéne (alcynes vrais) présentent un caractere

acide. En présence de base forte, ils perdent un proton pour donner un

alcynure (entité carbanionique). Comme base on peut employer des amidures
(R4RN.

©
—C=—=—=C—H +é§ == —(C=—=C +BH

pK, de l'ordre de 20 alcynure

Réaction d'addition:
On se pose les gquestions suivantes: mécanisme, orientation,
régioselectivité et steréosélectivité.

A\‘i A\c <B

g /7 C/\ L Dy

c A B" A—B _E %

+ * A\ A\ B

sp sp /C_ A/C g
N Sy 48
sp?  sp? sp®  sp°

Alcyne Alcéne Alcane
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Halogénation: addition de X

Alors que la réaction diodation des alcenes se fait en présence d'un
catalyseur,celle avec les alcynes se fait sans catalyseur. Par conséquent, il
est possible d'arréter la réaction au niveau du deérive diiode.

La réaction de chloration et de bromation se poursuit jusqu'a la formation du
dérivé tétrahalogéné.

= e N

Trans- Trans- : %
4 4 addition 5 * X addition £t U %(
sp sp sp sp sp
Alcyne Alcene Alcane

Comme pour les alcenes la réaction d'halogénation est une trans-addition
(stéréospécifique) a la fois pour la premiére et |la deuxieme étapes.

Hydrohalogénation: addition de HX

H H

X
H—X_ H—X

C=— \C:CX - 'ﬁ:—(/\

/" Eouz i “x

o /" N </

\
S 'k

+

EouZ Plan
Plan C" le plus stable
C" le plus stable

_ H—X ~\ H—X
R—C:C—H—»/c:cx R - >c C:R
i X

\'f H EoulZ

X “H

”>c:<é>_a/ Y Py /x
H R
EouZ Plan

Plan C* le plus stable
C" le plus stable

IJ'J)
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Hydratation: addition de HO

H H
— s
4 4 % 4 OH H & 4 0
spsp sp?  sp? sp®  sp?
Alcyne Enol Cétone

Mécanisme: la réaction dhydratation des alcynes se fait en présence de
catalyseurs acides. On utilise une catalyse acide {Hear I'eau n'est pas assez
acide pour protoner l'alcyne ou ce dernier n'est pas assez basique pour
déprotoner I'eau. On peut également utiliser le cation Hg®* (acide de Lewis)
pour catalyser la réaction.

H

@ J)—H H
c=c S < \c—<
E ou? /Cétone\o

- H
Equilibre H* H, / Ecuilib |-|
acido-basiqueH\A - d?)u:;a sr:] : Equilibre

~ Ceto-enolique

D 4
>:E ou Z _C C\OH

Enol

Plan Eou?Z
C" le plus stable

H @OH, H\ R

- 4
H _C:C — R ot
/: C\ H’ Céto nc\\o

N: /H0 \ R / HMajontalre

H R
Plus stable >C:%)—R /C—C<

H ou H® Enol OH

® R R
Moins stable HC:C\ HO—H(,:C\

H(;\ _Hi/ﬁ Enol ”\

H20 —c_c\ > cf—H

AldehydeH
Minoritaire
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Autres additions:

Acide acétique (CHCOOH) :

H—C—C >c_(é) CHnCOO > < %

Acétate de vinyle

Acidecyanhydrique (HCN) : N

. H H &
f >c_@—ﬂ-L )C_c/
H ~

Acrylonitrile

H—C=—=C—H

H

Hydrogénation:
Les alcynes sont hydrogénés (cis-addition de k] en présence de catalyseurs et
d'hydrogéne en alcenes qui a leur tour sont hydrogénés en alcanes. Cependant
des catalyseurs spécifiques permettent une hydrogénation partielle.

R

2
R—C=—C—R' >: . c/
Catalyseu Catalyseur H* l A “H
(Pt, Pd, Ni) ' "t Pd, N H H

Alcyne Alcéne Alcane

Oxydation:

Les alcynes sont plus difficiles a oxyder que les alcenes, cependant en
présence de |'acide chromique (HCrOg4), oxydant fort, les alcynes sont oxydés
par coupure de la triple liaison et donnent deux acides carboxyliques.

0 0
R—C=—=c—R 20 R—</ + \>:—R'
OH HO
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Métallation des alcynes vrais:
Les alcynes vrais possédent un hydrogene relativement acide, en présence
d'une base forte, ils donnent un alcyne métallé.

. @
R—Cc—cC—H BM ., pc=c—m :(R —To m)

Alcyne Alcyne métallé Alcynure

A cause de la difference d'électronégativité entre le carbone et le métal, la

liaison C-M est fortement polarisé, de ce faitek alcynes métallés présentent ur
caractere d'alcynure {carbanion: forte densité électronique) et par conséquent

fortement nucléophile et basique.

Réactivité des alcynes métallés:
Hydrolyse:

H,0
R—C==C—Na » R—C==C—H + NaOH

Alcynure sodique

Réaction avec les dérivés halogénés R-X:
A cause de la difference d'électronégativité entre le carbone et l'halogéne, la
liaison C-X est fotement polarisé (formation d'un péle positif sur le carbone®
= centre electrophile) et formation d'un pdle négatif (& = centre nucléofuge=
partant) sur I'halogéene).

Ty 8
R—C===C R—X » R—C=—C—R' +M'X

M A

C'est une méthode de préparation d'alcynes disubstitués (symétriques ou
disymeétriques) a partir d' alcynes monosubstitués (alcynes vrais).

Réaction avec les aldéhydes (R-CHO) et cétones (R-CO-R):

A cause de la difference d'@lectronégativité entre le carbone et l'oxygeéne, la
liaison C=0 est fotement polarisé (formation d'un péle positif sur le carbonef
= centre electrophile) et formation d'un pdle négatif sur l'oxygene (& = centre
nucléaophile).

—_—

N — 28

Electrophile
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Réaction avec les aldéhydes (R-CHO) et cétones (R-CO-R):
09 u®

© N\ &
—_— J— — P _c__ AT
R—C=C\ /c—\& R c—<

Carbonyle Alcoolate

MOH/H20

OH

R _CZC‘QI"

Alcool acétylinique

B Na"
H—C=—=C—H H—C=——=C—Na
e ; ROWe
H —C—C \ — — H—C==C——""H
/ \—/‘ Alcoolate

Formaldehyde /
- H20

OH
-MOH

H—C=C—"H

Alcool acétyliniqué!

HO © Hg 5

H;}—C_C\_,/c =0, — H">—c—c4<;
Fo

2
-MOH

HO OH
Hlu\_czc H
v 4
H Diol
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Résumé:
R OH R—C C—R’
T H
0 THX
R—C——C—R'
0 H.CrO, H 1 X
H
HX R
\ N R“ ’/H
R OH H H C
R—C=—=C—R —» | — |
R\Z/OH Alcyne /C\ c\\
|« 0 PN LN
Enol 2 l Xz Alcéne Alcane
Ry R—C—C—R'
]| X X
r Alcéne
R 0
\c/ lxz
(|:\Cetone R—C C—R’
Ve H A2 %2
R' = .
H Alcéne
R—C=—=C—FR’
R'-X

R—C=—7=2"(C—H — R—C=—C—mMm

Alcyne vrai

B M

Alcyne métallé
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Une grande varieté, les cycloalcanes, les cycloalcenes et les cycloalcynes. L
hydrocarbures benzéniques ne sont pas considérés comme hydrocarbures
cycliques.

Réactivité:

similarité de reactivité entre les hydrocarbures acycliques et cycliques.
Cependant pour les petits cycles (cycle a 3 (cyclopropane ) et a 4 carbones
(cyclobutane), a cause de la tension du cycle, une réactivité particuliere
(ouverture du cycle) est observée.

Cycloalcanes:essentiellement des réactions radicalaires. En particulier ces
composés sont le siege de réaction dhalogénation photochimique.

BI”2
hy

- Br

Cyclopentane Bromo-cyclopentane

Remarque:réaction particuliere pour le cycloalcéne correspondant car il
existe la possibilité de stabiliser le radical intermédiaire (position allylique).

j Position allylique Br
4
| Br2
hy
Cyclopenténe Bromo-3-cyclopent-1-éne

Cycloalcénes:essentiellement mémes types de réactions que pour les
alcénes (régiosélectivité (régle de MarkowniKov) et stéréospecificité
(addition cis ou trans)

H, e H
Exemples: - L
P Catalyseur (Ni) : H
Hydrogénation ) =
Cis-addition
.*.-...o'.BI'
Br; Br '
. ol —
Halogénation
. 'Br
Trans-addition
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| HI —
Hydrohalogénation

C" le plus stable H
Méthylcyclopenténe lodo-1-méthyl-1-cyclopentane

Oxydation:

KMnO, (dilué)
| ~ Oxydation M

Cis-hydroxylation

| R CO-O0H /~ . ot _ H0M" *““
Oxyd ation .
""6‘ .....

Epoxyde |rans- hydroxylatlonHO

o, CO,H CO,H

Ozonolyse B \ ey
Coupure de C=C

Cycloalcynes réactions analogues (mécanismes et produits) a celles des
alcynes non cycliques.
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Ouverture de petits cycles:

Le cyclopropane et le cyclobutane, a cause des contraintes géomeétriques
(angulaires) se comportent sur le plan de la réactivité comme des alcenes
(C=C). Ces deux composés donnent des réactions d'addition avec ouverture
du cycle par rupture d'une liaison C-C.

Cependant C=C est plus réactif que cyclopropane qui est plus réactif que le
cyclobutane.

H,
> . N
Catalyseurs (Ni) a 100 °C
Cyclopropane Propane

e - N

Catalyseurs (Ni) a 200 °C
Cyclobutane . (Ni) Butane

D o . Br\/\/Br

Dibromo-1,3-propane

Cyclopropane

BI'Q . .
Pas de réaction

'||'

Cyclobutane

D Ho y
Passage par le C \‘/\/
le plus stable

Méthylcyclopropane Chloro-2-butane

Les composés cycligues ont une importance capitale dans le monde vivant.

- &y °

Limonéne Pinéne
OH
0

Progestérone

0 HO
Testostérone Chlestérol
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Formule: R-X (X =F, C1, Br, )

Existence d'une liaison C-X fortement polarisée ( a cause de la difféerence
d'élecironégativité enire le carhone et 1'halogéne).

Les fluorures présentent une réactiviié ires a part (non ahordée dans le cadre

de ce cours).

On focalise essentiellement sur les auires dérivés halogénés (surtout
monohalogénés).

Caractéristiques physiques:

* Tempeérature d'ébulition supérieure a celle des hydrocarbures.

* Densiteé élevée (CH3I: 2.28).

* Solubilité ires faible dans 1'eau, par conire solubles dans les solvanis
organiques

* Tres fortement odoramnt (chloroforme CHC1 3, trichloroéthylene).

* Souvent polaire a cause de la polarisation de la liaison C-X (sauf lorsque le
moment dipolaire moléculaire est nul pour cause de syméirie, par exenple pour

CCly).

Reéactivite:

Essentiellement liée a la présence de liaison C-X polarisée (életronégativiié de
I'halogéne est supérieure a celle du carbone). Par conséquent le carhone
présente un caractére électrophile (8') tandis que 1'halogéne devient un hon
partant sous forme d‘halogénure X (possédant un octet d'élecirons). Ceci
conduit a une réaction de substitution nucléophile (SN).

La deuxiéme conséquence de cetie polarisation de la liaison C-X se traduit par
une augmentation de 1'acidité de 1'hydrogene (propagation de la polarisation)
porié par le carbone adjacent (carbone en xde la liaison C-X). En présence
d'une hase, on ohserve une réaction d'élimination (E) de X et du proion (H")
conduisant a une double liaison C=C (alcéne).

Acide —~ H—\
Bon partant

Electrophile Nucléofuge

Liaison
polaire

Remarque: la réactivité des dérivés halogénés suit 1'ordre suivant:
RF <<< RCl< RBr < RI



. . DH2
Dérives halogénes

Reéaction de substitution:

Existence d'une liaison C-X foriement polarisée (a cause de la difféerence
d'élecironégativité enire le carhone et 1'halogéne).

Les fluorures présentent une réactivité tres a part (non ahordée dans le cadre de
ce cours).

On focalise essentiellement sur les auires dérivés halogénés (surtout
monohalogénés).

| Nucléophile
5 & |
— —X +Y < - Y +X
Elecirophile \ Nucléofuge |
Bilan
Rupture Formation
Liaison C-X Liaison C-Y

Remarque: X emporte le doublet élecironique (accepieur).
Y doit apportier le doublet électronique (donneur).

Nucléophile anionique : Y~

e Ly oo

Exenple: hydrolyse du chlorure de méthyle en milieu hasique.

1!

H
H—E—CI +.(;H' —_ H—(l:—OH +CI
v
Chlorure de méthyle Methanol
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Nuclkophile neutre : Y

* Doublet libre:

- i @
_|_)( +Y | Y +X

Exemple: formation d'ammonium quaternaire.

1!

. | ® _
- |—CI +NR; ————»  —C—NR, +CI
Dérivé halogéné Amine tertiaire Anmmonium quaternaire

Remarque: si le réactif nucléophile porie un hydrogeéne sur le cenire nucléophile.
la substitution est suivie d'une élimination de proton.

) H* l
—C—X +YH —» l YH +X —C—Y +HX

Exenple: hydrolyse en milieu neuire de dérivés halogénés.

an @ H gt
——X +H20_.._(|;_0/ +X H C—OH+HX
[ =
H
* Doubl liaison:
y

= GFLCX
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Condenseé de réactions:

Nucleophile
X P » R

DH 4

R

Reactif Nucléophile  Produit  Fonction
Anions
Hydroxide (OHM) OH R-OH Alcool
Alcolate (R'-O'M™) R-Or R-O-R"' |JEther
Carboxylate (R'-COO 'M™) R'-COO" | R'-COOR }Ester
Cyanure (CN'M") CN R-CN Nitrile
Alcynure (R-CC'M™) R-CC R*-CC-R | Alcyne
Organomagnésien (R'-MgX ) "R R'-R Hydrocarbure
Nitrite (NO, M™) NO, R-NO, Dérive nitro
Produit Fonction
Neutres = nucléophile
Eau (H,0) R-OH Alcool
Ammoniac (NH 3) R-NH, Amine
Amine (R'NH,, RyR,NH) R'RNH, R'RR;N Amine
Amine tertiaire ®,;R,R;N) R'R;R,R;N”* Ammonium
Aréne (R'Ph) R'Ph-R Aréne
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Substitution nucléophile: mécanisme

IIs existent deux posssiblités de subsiitution nucléophile

et SN, (bimoléculaire).

Mecanisme SN;:

DHS

R—X Nucléophile R—Y

SN; (monomoléculaire)

Ce mécanisme est fondé sur une réaction en deux étapes. Il y a d'abord une
rupture de la liaison C-X conduisant i un carbocation C* (étape lente et par

conséquent cinétiquement déierminante), puis 1'attaque du carbocation

C+

par le nucléophile Y (étape rapide) conduisant a la formation de la liaison C-Y.

8 &
R—X =~ R* X

v
= R—Y

Lente Carhocation

Rapide

Remarque: la rupture de la liaison C-X ne se fait pas sans raison, mais elle est
assistée en solution par le milieu: nature du solvant (polarité, protique),

température eic..

Sur le plan cinétique, le réactif nucléophile n'intervient pas dans 1'étape la plus
lente et par conséquent cinétiquement déierminante (la vitesse de la réaction

(ordre global = 1) V=K[RX] '[¥]1".

La rupture de la liaison C-X peut provoquée par un catalyseur (acide de Lewis:

ex. A1X3, BX3).

I¥" état de transition

zé me

état de transition

Coordonnées de la réaction
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L . o Nucléophile
Substitution nucléophile: mécanisme R—X = R—Y
Mecanisme SN:
Ce mécanisme est fondé sur une réaction en une seule étape. L'approche du
nucléophile du coté opposé du nucléofuge et en ligne conduit a un état de
transition (complexe activé) qui conduit par la rupture de la liaison C-X et la
formation concomitanie de la liaison C-Y aux produits de la réaction. La
demande stéréoélectronique de ce mécanisme (attaque avec un angle et une
énergie adéquaie) est élevée. Comme la liaison formée enire le carbone et le
nucléophile est localisée a 1'opposé du celle enire C et X, ce mécanisme conduit a
une inversion de configuration si le cenire d*attaque est chiral.

& & d =)
R—X + Y dl 2 I-Q—'n- R—Y

-<
1
I
)
1
1
1
=

Conplexe activé '

Remarque: Pour le complexe activé la distance d; (qui donmne 1'approche du
nucléophile vers le cenire réactif (C électrophile) est égale a la distance d, (qui
donne le départ du nucléofuge (groupe partant)). Cependant, la distance d, est
supérieure a la longueur de liaison C-X. A fur et a mesure de 1'approche du
nucléophile, la distance C-X s'allonge (I'interaction enire C et X devient de plus
en plus faible). A partir du complexe activé (état transitoire), la distance d,
diminue (formation de la liaison C-Y) alors que la distance d ; augmente (rupture
définitive de la laison C-X).

Sur le plan cinétique, le produit de départ ainsi que le réactif nucléophile
interviennent. (la vitesse de la réaction (ordre glohal=2) V=K[RX] '[¥] Y.

3 Complexe active

Energie

Coordonnées de la réaction
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Facteurs déterminant le mécanisme :

Ces deux mécanismes ne sont pas exclusifs, ils peuvent intervenir tous les deux
de fagon simultanée. On obhserve souvent une compétition enire ces deux
meécanismes. La part de chaque mécanisme dépend de la viiesse relative de
chague processus.

On peut orienter le processus de transformation chimique (globalement une
substitution) en modulant les conditions expérimentales.

En particulier:

* ]a nature de RX (a la fois R (primaire, secondaire ou tertiaire) , et X (Cl, Br,
D).

* ]la nature du nucléophile (encombrement, nucléophilie).

* ]e solvant (polaire, apolaire, protique, aprotique)

* Catalyseur (acide de Lewis)

* Conceniration (une réaction monomoléculaire est moins affectée par la
conceniration qu'une réaction himoléculaire).

* La température.

Remarque: Dans le cadre de ce cours on ne considéere que deux facteurs: la
nature de R-X etla nature du sohvant.

Nature de R-X: H | T T
A . A S
R—X H —(|: X H— I—)( R—(|: X R— | X
H R R R
) 1 1 |
R H—C® H —(i': @ R—(i': ® R—(l: &)
Carhocation I|1 R R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire
Séquence de stahilité des carbocations: (< signifie moins stable)
CH;" << RCH," << RpCH" << RC*

Remarque: En SN, (passage par un carbocation (C¥), la stabilité de
I'intermédiaire joue un rdle fondamental (1'énergie d'activation conduisant a
I'intermeédiaire dépend fortement de la nature du carbocation). Ainsi,plus un
carhbocation est stable ( E, faible), plus Ia réaction est rapide.

La stabilisation de carbocation par meésomerie (carbocation allylique ou
benzylique) favorise un mécanisme de type SN ;.

Exenple : lavitesse de la réaction de CH ;-X est 10000 moins grande que celle de
la réaction de (CH 3);-X.
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Remarque: En SN, (réaction bimoléculaire), 1'efficacité des collisions conduisant
au complexe activé dépend de facon crucialede de 1'encombrement au niveau de
RX et du nucléophile. Plus le RX est encombré, moins le nucléophile peut

s'approche pour former le complexe activé. Par conséquent, la vitesse de la
réaction sera faible.

Nature de R-X: I]I I]I 'r T‘
H—C—X H —(I'.:—X R—(i':—)( R—(I:—X
Ill R R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertaire

Séquence d'encombrement: (< signifie moins encombre)
X-CH; << X-CH3R << X-CHR, << X-CR;

Remarygue: en ce qui concerne la nature du dérivé halogéné, en résume on
ohserve les séquences suivanies:

SN,  X-CH3 »> X-CH;R >> X-CHR,>> X-CR,

SNy  X-CH; << X-CH;R << X-CHR ;<< X-CR;

Commentaires: Un halogénure nullaire ne donne pas de réaction de substitution
de type SN, par conire il favorise un mécanisme de type SN ;.

Pour les mémes raisons, un halogénure tertiaire participeraessentiellement a un
meécanisme de type SN; et non SN,. Dans les autres cas, une compétition enire
ces deux mécanismes aura lieu.

Nature du solvant:

Le solvant (polaire, apolaire, protique, aprotique) joue un role capital dans le
chemin (mécanisme SN; ou SN;) que prend la réaction.

De facon générale, un solvant polaire assisite la séparation des charges (nécéssaire
pour le mécanisme SN). Tandis qu'un solvani apolaire ne provoque pas une
séparation des charges et par conséquent favorise le mécanisme SN ,.

solvanis protiques : donneur de liaisonH (H,O, R-OH) favorise le mécanisme de
type SINj carilsprovoque la séparation de charges (solvatation ducarbocation et
de 1'anion X'). Cependant, comme ils sont également nucléophiles (présence de
doublet surl'oxygene), ils réagissentavec la carbocation (un carbocation n'existe
pas dans 1'eau!).

solvanis aprotiques polaires : (DMSO, DMF, acétone) favorise le mécanisme SN2
car ils solvatent le cation associé au nucléophile Y- (en réalité YM" pour des
raisons de neuiralité de charges).



. . DHS3
Dérives halogénes

Résumé: H Solvant
R—C—X | >SN,
H Aprotique polaire
Primaire
T Solvant N
R—G—x | > s
R Protigque polaire
Tertiaire
Solvant
R [ | D s+ SN
R— (l.‘.—)( Aprotigue polaire
| Solvant
H I > SN, + SN,
Secondaire  pryiigye polaire

Etude meécanistique:

Comment monirer expérimentalement si il s'agit de mécanisme SI§ ou SN,?
Aspecis cinétiques:en étudiant expérimentalemnt 1'ordre de la réaction, on peut
dans certains cas (si la réaction suit un seul chemin) conclure sans ambiguité
quant au mécanisme de la réaction.

Exenple: hydrolyse basique de chlorure de tertiohutane:

OH
—C—ClI - GC—OH
chlorure de tertiohutane Tertiobutanol
v = k [(CH;);CD]* Ordre partiel / R-X =1

Ordre partiel /OH =0

Beactonmonunolcenialie o g o = T =1
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Exemple: hydrolyse basique de chlorure d'éthyle:

DH 10

OH"
H3C—E—CI ——— > H,C—C—OH
2 2
Chlorure d'éthyle Ethanol

Réaction himoléculaire

v=k [(CH 3,CD]'[OH]!

Orndre partiel / R-X =1
Ordre partiel /OH =1
Ondre glohal = 1+1 =2

Aspecis stéréochimiques : le devenir configurationnel d"un cenire poriant de
I'information stéréochimique peut &ire un outil puissant pour étudier le

meécamisme d'une réaction.

Exenple: réaction de substitution nucléophile du ( R)2-chlorobutane par un

nucléophile Y ":
H IT H
R OH' R | o
/C,,, /C-,, A
A

Observation : conditions SNj: on ohserve un racémate (S0 %od'alcool R et S0%0

d"alcool §).

Explication : comme le dériveé de départ était optiquement pur (énantiomere R),
1'apparition de 1'énantiomeére S au niveau du produit ne peut venir que d'une

inversion de configuration. Il doit

s'agird'un mécanisme de type SN;. Comme

on obhserve un racémate, le mécanisme doit eire exclusivement de type SN;. En
effet, la réaction esipassée par un intermeédiaire carbocationique plan (les deux
faces sont indifféerenciées et par conséquent 1'attaque du nucléophile (OH “)peut
se faire avec la meéme probabilité sur les deux faces).

i i
P - on ¥ c®” " on
*E'E?C “Me e “Me

/Caﬂ)ocaﬁon plan
|

|I.| H
S
R C
C / 0
/"ﬂ ’,0 74
HOA “me Med “on
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Observation : mécanisme SN,: le fait que 1'on observe un racémate (S0 %o
d'alcool Ret 5S0%b d'alcool S), n'est pas compatible avec un mécanisme SN ,.
Explication : un mécanisme SN; donne nécéssairement une imversion de
configuration. On aurait due ohserver 100 %o d"alcool 5. Eneffet, dans ce cas la
réaction doit passer par un complexe activé pour le quel 1'enirée de OH  doit se
faire du coté opposé de C1 ~ (inversion de configuration).

ITR ( IT © ITS

C Ch----C----0OH _— /:
Y = K
th/ Me 1 Et/ Me M%t/ "OH
Complexe active -
Etat transitoire

Réaction d'élimination:

A cause de 1'existence d'une liaison C-X fortement polarisée, 1'hydrogeéne
porié par le carbone adjacent (carbone en &xde la laison C-X) devient acide.
En présence d"une hase, on ohserve une réaction d'élinination (E) de X et du
proton (H *) conduisant 4 une double liaison C=C (alcéne).

H——C
aN & . —
t o v =

Acide Bon partant Alcene

IIs existent deux posssiblités d'élimination E, (nonomoléculaire)et E,
(himoléculaire).
Mecanisme E ;:
Ce mécanisme est fondé sur une réaction en deux étapes. Il y a d'abord wune
rupture de la liaison C-X conduisant i un carhocation C* (éiape lente et par
conséquent cinétiquement déterminanie), puis 1'élimination du proton (acide) en
du carbocation C * par la hase (étape rapide) conduisant i la Hrmation de 1'alcéne.

B "y
H—C H——-C
bW § — = '~.\0‘\® _,..\::
———X Lente > *C Rapide /
Acide Carhocation Alcéne

Remarque: Cinétiquement on détermine un ordre 1 pour cetie réaction (E1).

Le processus est favoriseé par les facteurs facilitant la formation de carbocation
(solvanis protiques, halogénures tertiaires).

Ce mécanisme est souvent ohservé avec leshases fories peu nucléophile (en
combrées).
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Observation: lareaction d'élimination El est régiosélectie. La double liaison
se forme a partir du carbocation le plus stable (régle de Zaiisev, 1875).

— — - H Et
B % ;"B
2 | Br T' 1 2 —
Exemple: H ‘|C ! | CH; -
H CH;H TN
1
Remarque: sile carbone portant 1'halogene porte également un hydrogene,

c'est quand méme 1'hydrogéne en & qui est arraché par la hase car
I'arrachement de 1'hydrogéne sur le carbone portanti 1'halogene conduit a un

carbene qui esiparfaitement instable. Cependant, quand iln'y a pas le choix, le
carhéne est formé, mais il se décompose ires rapidement.

- H——C
- \ 6+ /—.‘8 B -~ \:‘.
~CH—X :,_H

B —H Bon partant Carbine
Cl Cl
| (CH3.}30. K+ l @ -CI .,

Cl—(li—H — C—C C—C ~~

Cl (!jl Dichlorocarhéne (|

Meécanisme E »:
Ce mécanisme, favorisé lorseque E, estdéfavorisé (C* pas stable), est fondé sur
une réaction en une seule étape. L'approche de la hase du coié opposé du
nucléofuge et dans un meéme plan (trans antipériplanaire) conduit a un état de
transition (complexe activé) qui conduit par les ruptures concomitantes des
liaisons C-Het C-X ala formation de C=C. La demande siéréoélecironique de ce
meécanisme (atitaque avec un angle et une énergie adéquate) est élevée. Comme
I'hydrogene et 1'halogene doivent se trouver dans un arrangement particulier,
cetie réaction est siéréosélective.

7
.

A4

1 B---H
Comnplexe activé s
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Aspecis stéréochimiques: le meécanisme E; n'est pas stéréospécifique
(obtention d'un meélange d'alcenes E et Z) car il y a passage par un état
carbocationique plan (perte de disposition tridimensionnelle). Par conire la
réaction E; esistéréospécifique. En effet, a 1'état de transition les liaisons C-H
et C-X doivent eire paralleles, coplanaires et opposées (antipériplanaires).
Dépendant de la configuration du produit de départ, on ne forme que 1'un des
alcenes (E ou Z). Cependant, la siéréosélectiviié de cetie réaction ne peut eire
exprimeée que sile composé de départ contient un cenire chiral.

A H B A A
_CI o i +
S Sl 05 —_— “\CS{:@ H S >'—'<
A4 (VB AL W B z B
Meécanisme E, Rotation de 180°
H A . A B
.__(:E) H N
”FB‘C B 87 E A
~ Mécanisme E
N @
B H *C D [B---H ;!-: D A C
e’ e N
&d N0 N 87
B B X

Ph
—
N
E H
H
Z Ph

(18,25)
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DH 14

Mlustration:

rBr
L

_/T*VV
" H
B

Isomere Cis

CBr

Ph —

o~

3 Ph

R, 2

: Br
P I\
(>
f“l'll
B Ph

Isomeére trans

H

—_— P

3 Ph

Compétition substitution/élimination:
Une hase est nécéssairementun nucléophile et inversement. Par conséquent, il
y a toujours une compétition enire une réaction de substitution et une réaction
d'élimination. Cependant, en jouanti sur I'encombrement stérique
(accessihilité), une hase peut perdre son caractére nucléophile.
Exenple: réaction de chloropropane avec la soude.

N OH

Substitution
\ /s\\‘\\\\%
elimination

Propéne

SNy

. T‘\@/
Iniermédiaire commun

Remarque: Une bhase forte et peu nucléophile provogque unr élimination
Une hase fortement nucléophile et peu hasique provoque une substitution
L'augmentation de la température faorise 1'élimination.
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Formule: existence d'une liaison C-M (M = Li, Na, K (métaux alcalins
monovalente, Mg, Cd, Zn, Pd, Pt, Hg (métaux divalenis), Al (métal txrivalent), Ph
(métal tétravalent)).

A cause du fait que le carbone esiplus élecironégatif que le métal, la liaison C-M
estpolarisée dans le sens meétal vers le carhone. De ce fait, le carhone présente un
caractére anionique et par conséquent fortement hasique et nucléophile.

Par rapport aux dérivés halogénés pour lesquels le carbone lié a 1'halogéne
présente un caractere élecirophile (déficient en densité électronique), pour les
organomeétalliques, on oberve wune polarisation imverse (imversion de
polarisation).

Nucléophile —~ R—M Electrophile —=R—X
{— —
Organomeétallique Dérivés halogénés
) 1
II | 1 IV

I
L Pt
R—Li p—Cilg AL oA

Remarygue: al'exception des alcynures de sodium (R-CCNa), les R-Na sont
particulierement instables.

Les R-Li sont nettement plus stables, cependant il ne s‘agitpas d'especes
mononucléaires.

R-ONa (alcoolate) n'estpas un organométallique car il ne possede pas de
Liaison C-M mais O-M

Organomagnésiens: RMgX (X = C1, Br,I)

On utilise surtout les RMgBr (bromure d'alkyle magnésiens)

Formation: R-X+ Mg’ ﬂ" R-MgX

2
Mg" - - Mg2+

Oxydation

+2e

R+
Réduction

X

R
E t2 Oh Mll .\x\O E t2

Structure:
Et,0" )I( ~OEt,
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Reéactivité: les alkyle magnésiens sont formellement équivalents des carbanions
(R'). IIs se comportent par conséquent soit comme une hase (ires forte) soit
comme nucléophile. Vs

™~ —_
Réaction en tant que bhase: XMg—R ;| ~ 1: » R-H + MgXY

Hydrolyse: R-MgX + H,0 — R-H + MgXOH —— Mg(OH),

Alcolyse: R-MgX + R'OH — R-H + MgXOR'

Acidolyse: R-MgX + HX — R-H + MgX,
Réaction en tant que nucléophile:
R-MgX + R“X — R-R' + MgX, — Mg(OH),

Réaction imporiante car elle permet la formation d"une liaison

C-C
A A
" VY
)(Mg—/E L\*>:0 E—— R—’—OMQ)( —FR—’—OH
B B B
Carbonyle Alcool

Remaryque: 1'attaque nucléophile de "R " se fait sur uncenire élecirophile
(C=0)polarisée. Elle ne peut pas se faire sur une liaison C=C.

H H H
MgZR =0 R | OMgX —=R ok
o] |
Formaldéhyde Alcooﬁl)rimaim
/’f__-B\\ i T
XMg—R HV_O - R | OMgX —R OH
Aldéhyde H Alcool secondaire
. R’ R’
Mg—R =0 =R | OMgX ——=R | OH
IIR | |
R" R"
Cétone Alcool tertiaire
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Formule: R-OH

La fonction alcool est définie par une liaison C (sp”)-OH .
C (sp9-OH ne constitue pas une fonction alcool

sp2 5;12 spz
p‘\ { \C \ OH o ;"
L=0 =< \ y OH
HO /
Acide Enol Phénol
AN
Alcools
Il existe trois classes d'alcools (primaire, secondaire et tertiaire)
OH OH OH OH
H%\H R%\H R{s"l\ﬂ R)é'\R
H H H 3

Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire

Caractéristiques physiques:

* Aucun alcool n'est gazeux a 25°

* Les alcools contenant de C1 a C12 atomes de carbone sont des liquides
* Les alcools contenant de C13 a plus atomes de carbone sont des
solides

* Point d'ebulition élevé a cause de la présence de liaison H
intermoléculaire

* Les alcools de faible poids moléculaire (MeOH, EtOH, PrOH) sont
solubles dans l'eau a cause de I'existence de liaisons H avec I'eau.

6D

H «— Acide
Réactivité: s@| 59

Deux ruptures possibles C-O et O-H G

* o «— Basique

Liaison polarisée
Enq<<Eng
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Deux types de réactivités possibles: nupture de la liaison O-H ou rupture de |a
liaison C-0.

* Rupture de la liaison O-H:
En milieu basique:il faut que |la base soit plus forte que l'alcoolate génére.

- H-‘:’-___-\
{ © o
R—0" + B R—0 + HB
Equilibre
Alcool acido-hasique Alcolate
{Reversible)

Remarque:
H?Z ™H R"Z “H R*% ™H R”: “R
H H R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire
© Il©
|6 ; g 3
00 0O 0 S
)\ “» 4 ’;\ ". —-
H*: “H R7Z H R¥z4 'H R7Z4 R
H H R R
Alcoolates = hases conjuguées

A cause de l'effet inductif donneur des groupes alkyles, un alcolate
tertiaire est moins hasique (bhase moins forte) qu‘un alcolate primaire.
Autrement dit la base conjuguée d'un alcolate tertiaire est plus
déstabilisée que la base conjuguée d'un alcolate primaire.On ohserve
la séquence suivante pour les alcools: Nullaire < Primaire < Secondair
< Tertiaire (< signifie moins acide) et la séquence suivante pour les
alcoolates : Nullaire > Primaire > Secondaire > Tertiaire (> signifie plus
hasique).

Les alcoolatessont des éspeces a la fois basiques et nucléophiles. La
nucléophilie dépend de I'encombrement. Ainsi un alcoolate tertiaire
(ex. tertiobutanolate) est plus basique que nucléophile.Par contre un
alcoolate primaire est a la fois basique et nucléophile.



Alcools
* Rupture de la liaison C-O:

Alc 3

En milieu acidel'acide peut &tre un H' ou un acide de Lewis

Equilibre @
acido-basique

|.(|-E> X [Reversmle]R_%) ),

Alcool Alcool protoné

)(@
© + H,0

Carbocation

La protonation d'un alcool conduit a un alcool protoné qui contient comme group
partant une molécule d'eau. Dans certainesconditions (nature et stabilité du
carbocation, solvant, température)la rupturede la liaison C-O se produitpour

donner naissance a un carbocation et de I'eau.

Remarque:

@OH, ®0H2 @ OH,, @O0H,
{C (|: T (é
H: ™H R”: “H R":ejC\H R”Z “R
H H R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire

‘ H,0 ] H;0 1-H20 H20
I r
M M 4R R
H—C.® H—C® —C® RECE
c\H Q\R C"\R C*\n
Carbocation = centre électrophile plan

A cause de l'effet inductif donneur des groupes alkyles, le carbocation
tertiaire est plus stahle que le carbocation primaire.Habituellemente
carbocationnullairene se forme pas. Pour les carbocations primaires
(pas trés stable) et secondaires leur formation dépend fortementdes
conditions expérimentales, en particulier la nature du solvant (protoq
ou aprotique, polaire ou apolaire) ainsi que la température de réactio

/_\ b B

) c—cC.

Elimination
/ \6“ co Alcone
Acide / \ H &
Electrophile ‘) Nuc - \C C;‘fﬂuc
Nuc Addition

>
>
=~

™~
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* Réaction avec les hases:

/’_“\

Equilibre
acido-bhasique
{Reversible)

Alcool Alcoolate

Remarque: ordre de grandeur de basicité et d'acidité des acides et bases
organigques

Basicité
| D
0
/N"‘\-. v
Carhoxylate\ | - | Amine Alcoolate Amidure Alkylure
CI RCOO RiRzR;N RO’ RyR;N R
HCl RCOOH R,R,R;:NH* ROH R;R;NH RH

OH

Acide H@ ©Ammonium.&lcool Amine Alcane
J ]

Pyridinium Phénol

35 -1 16-18 3235 5055
< |
N
Acidité
A—H + B —— B—H + f.y
Acide Base Acide conjugué Base cojuguée

Remarque: |a réaction acido-basique {(échange de proton entre un donneur
et un accepteur) est une réaction equilibrée. La proportion des differentes
especes dépend de la force de |la base et de l'acide en présence. Pour
déprotoner un acide, il faut que la base utilisée soit plus basique que la
base conjuguée de l'acide en question. En d'autre termes, il faut que l'acide
conjugué de la base soit moins acide que lacide a déprotoner.
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Réactivité des alcoolates:
Substitution nucléophile (I'alcoolate joue le rdle de nucléophile)

nucleophlle -;-@ ’ﬂ_\ R

X - R—O + X
6* &
Alcolate Dérivés halogéné Ether

Synthese de Wiliamson d'éthers

Exemple: o) Me
Et—0 + H,C—Br ~ Et—O0~  + Br

Ethylate Bromure de méthyl Ethylméthyléther

Elimination (I"alcolate joue le réle de base)

Acide
Base ~(&)
R—0 + \c—c—x =~ C—C+ R—OH+ X
Alcolate Denves halogéné Alcéne  Alcool
Exemple:
/ﬁ\H

~

i
—f—C E— /C C\ MeOH + CI

Méthylate 2-chloro2-méthyl propané-methylproerne Méthanol

HC—0 + H 7\c
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Réactivité des alcools:

Alors que qu'un groupe hydroxyl (OH) est un trés mauvais partant (car
OH™ n'est pas un anion stabilisé), la fonction alcool protoné (R-OH.")
contient un trés hon groupe partant (H,0). C'est pour cette raison que
les alcools sont activé en milieu acide (catalyse général acide).

©
X
H H—C._ @ H
A ORS, 4
R_.Og C_O
LY \_:__AH x -\
Alcool Alcool protoné
Substitution SN, Nuc
Partant O Nuc - — j,C—Cf
X 0 H
H N )
H—C\ \@/ H—C\ ¥
CI .9\ H 0 |\_ C®
'\._./ H -2 _B.
Alcool protoné Carbocation
Elimination E,
Electrop\hlle )(@ Alcene
H Substitution SN,
H—C. N\ ~ Nuc
"“*c—_%)/ = C—C7  +H0+X
Nuc ~—# .\H H
Alcool protoné
o
B “\, X
%/H Elimination E
/( \_ \" _— — + H20 + BH
Acide H Alcene

Remarque: il existe une analogieformelleentre un alcool protoné et un
dérivé halogéne.

Les alcools primaires sont moins réactifs que les alcools secondaires
qui sont moins réactifs que les alcools tertiaires.

Les réactions de SN, et E, passent par un carbocation comme
intermédiaire réactionnel, elles se font essentiellement lorsque le
carbocation formé est stabilisé, donc surtout avec les alcools tertiaires.
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Réaction avec les hydracides halogénés:
Alcools primaires (pas de formation de carbocation)

N
Ro/Hf:??—\ﬁ orn . R—X + H0
_‘. .. il - f_;. - + 2
I'\___%\H
Alcool Alcool protoné Dérivé halogéné

- >

Bilan: réaction de type SN, substitution de OH" par X

Alcools tertiaires (formation de carbhocation)

©
o I @ T s
R,—C—0 —— R,—C—0{ —=R, CH — = Ry—C—X
R | |
R H X R R R
Alcool Alcool protoné Carbocation Dérivé halogéné

tertiaire (stable)
Bilan: réaction de type SN, substitution de OH" par X

Remarque: I'halogénure X- n'est pas assez hasique pour provoquer une
réaction d'élimination. Par contre il est assez nucléophile pour réagir
avec le centre électrophile (le carbone portant soit le groupe OH proton
soit le carbocation).

on peut égalementcatalyser la réaction de substitution nucléophiledes
alcools par des acides de Lewis comme des sels de Zinc {(ZnCl.), des
dérivés de bhore (BF;) et d'aluminium (AICL).

Réaction de déshydratation (perte d'une molécule d'eau):

En présence d'acides forts (H.S0O,;, H PO, possédant une base
conjuguée (anions HSO,, H,PO4) peu nucléophile et a haute
température, on n'observe pas de réaction d'esterification (attaque
nucléophile) mais une réaction de déshydratation (élimination). Cette
réaction, dépendant de la température conduit soit a un alcénesoit a
un éther.

Alors que les alcools tertiaires sont déshydratées a 50 °C
(deshydratation facile), les alcools secondaires sont déshydratés a 100
°C tandisque les alcools primaires sont déshydratés a 150 °C.



I Alcools I derls
Mécanisme:
cx M HWso, c_ a@f H—C._
C_. - CI .0 C®
aa \_t/d\H -H20
Alcool Alcool protoné Carbocation
HSO, —~
Base o C*i ~ = + H,S0,
Acide C@ Alcéne

Remarque: on retrouve l'acide sulfurique (HSO,) inchangé a la fin de

la réaction, il a joué le role de catalyseur lors de cette réaction de

déshydratation.
@ H cC C » C—C C o C—C
C—C+ . 0—C —= “c93 ~c—0,”
* | & & \ sto‘-i *
H "‘:I Ether
Electrophile Nucléophile HSO,
Exemples: H.S0,
0—H P
Ethanol 10 E Ethyléne
H,S0,
140 °C
Ethanol

Diethyléther (I'éther),

Régiosélectivité de désyhdratation: si la possibilité de former deux

isomeres existe, comme pour les dérivés halogénés, |I'alcéne majoritair
sera formé le plus substitué (régle de Zaitsev).

H.S0,
Chauffagé_

T

OH

Majoritaire

—_——

Minoritaire
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Esterification:
Mécanisme

R a® H '/.t‘ H O_R.
~C=0 + R—0] == R—0_ =—= o=c]
HO . y @ H -H.0 R
Acide Alcool
0O Ester
0=C\
R
Alcoolate

Remarque: la réaction d'esterification (formation d'eau et d'ester a

partir d'acide et d'alcool) est reversible (réaction équilibrée). La

réaction inverse, la saponification, conduit a partir de I'ester a I'acide
et a I'alcool en présence d'eau.

Comme il s'agit d'un équilibre, pour des rapports de concentrations en
acide et en alcool donnés, la proportion d'ester formé est donnée par

la constante d'équilibre. Pour augmenter le rendement de la réaction

en ester, il faut ajouter de I'alcool ou de I|'acide (déplacement
d'équilibre).

Cette réaction est habituellementcatalysé par des acides protoniques

dont la base conjuguée n'est pas nucléophile (HSO,).

4 ™. _H | /'@
€=0+ R—O] — R—CL-0
.\_-/4 a l:/. I

Chlorure d'acide Alcool = Cl
H
0—R’ H* (|)® R’
A - Y
O—C\R 0=C_
Ester

Remarque: pour améliorer cette réaction d'esterfication, souvent on
active l'acide en le transformant en chlorure d'acide. Cependant un
chlorure d'acide est trés sensible a la présence d'eau car il s’hydrolys:
pour donner l'acide de départ et de I'acide chlorhydrique (HCI). Il faut
donc mener la réaction en condition anhydre.
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Oxydation:

En présence d'un oxydant, le foncyion C-OH des alcools est
oxydée en fonction carbonyle C=0.

H

| . H Oxydant R__
bt o
Alcool Carhonyle

Remarque: une réaction d'oxydation est formellement équivalente a
une déshydrogénation. Inversement, I'hydrogénation de la fonction
carbonyle conduit a un alcool.

Alcool primaire:

H
| ,» .H Oxydant R Oxydant
R—C—07 —ryean >c:0 _xydant R>c:0
| H HO
H
Alcool Aldéhyde Acide

Remarque: lI'oxydation d'un alcool primaireconduit a un aldéhyde qui

est facilement oxydable en acide carboxylique. Ainsi, en utilisant un

oxydant fort et non sélectif (par exemple KCr;0-), il n'est pas possible

d'obtenir I'aldéhyde. Cependant, en utilisant des réactifs d'oxydation

sélectifs (Pyridinium Chloro Chromate) il est possible de faire une

oxydation controlée et d'arréter la réaction au niveau de l'aldéhyde.
cool secondaire:

IT » H Oxydant R
R—C—07 — ~ec=0
| R
R’
Alcool Cétone

Remarque: I'oxydation d'un alcool secondaire conduit a une cétone
qui est difficilement oxydable en acide carboxylique.

Alcool tertiaire: R"

| . _H
Remarque: un alcool tertiaire est R—C 0'./
trés difficilement oxydable. e ‘

Alcool




| Epoxydes I

Formule: R-O-R cyclique

EPO 1

A cause de la tension de cycle (cycle a 3 atomes), les époxydes sont tre

réactifs par I'ouverture du cycle.
En milieu basique
Nuc

e DTD . \L

Epoxyde

En milieu acide

Nuc\' Nuc*
+
. ®
Do‘. E—_= D/—oj H —=

OH

Epoxyde
Ouverture par I'hydrure: H{LiAlH;, NaH etc....)
H ™ H H
H-0
0f —
0- OH
Epoxyde Alcool

Epoxyde - Alcool

Remarque ces réactions sont:
* régiosélective (attaque sur le carbone le moins encombré).

* Stéréospécifique (attaque du coté opposé de I'époxyde conduisant &

une inversion de configuration).



| Ethers-oxyde EtO 1
Formule: R-O-R e I

La fonction éther est définie par deux liaisonsC (sp”)-0 (0-C-0)

Il peut exister deux types d'éther: symétriqueR-0-R, ou dissymétrique
R-O-R’

La fonction éther est relativement inerte (peu réactive), par conséquen

on utilise souvent des éthers comme solvant relativement polaire mais
aprotique.

O (i\/ (;j

Diéthyléther Tétrahydrofurane Dioxane
I'Ether THF
Réactivité:
La rupture de la liaison C.0 est uniquement possible aprés son

activation, en particulier, par la protonation (addition de HX, X = Br ou
l) de I'oxygeéne (site basique) et a chaud.

Basique
sp” l sp” T )(O ’
vto v wx o? ") |
C_,_f" T ——— c,_,ﬁ""“‘x-.__\c» _...(.:f_,.q: + C—X
F
H /
. o
Yy :
N
Exemple: HI
0 -
P A | * /\I
Ethylméthyléther lodure de méthyl lodure d'éthyl

Obtention:
On utilise souvent la méthode de Williamson (réaction entre un

alcoolate et un dérivé halogéné. Cependant, cette réaction, par un
mécanisme d'élimination peut également conduire a un alcéne.

I B as ® '_"'\_\ an ..0..
R_,_,-a-'""".(z: —-—T:MO: + I;{"ﬂ’f)i: ~ p— UT—p

a
E §

—

Alcool Alcolate  Dérivé halogéné Ether
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Formule: R-S-H (thiol ou mercaptant) et R-S-R’ ({thioéther)

A cause de la difféerence d'électronégativité entre le carbone et le
soufre, les thiols forment des liaisons H tres faibles. Par conséquent la
température d'ébulition des thiols est largementplus hasse que celle
des alcools (pour CH;OH T;, = 67.4 °C alors que pour CH;SH Tz, =6

Anéllogie entre HO et H.S.

Les thiols (pK. 9-12) sont nettement plus acides que les alcools (pK,
16-18).

H.S est plus acide que H0.

Les thiolate sont fortement nucléophiles.

NaOH
R—SH =——— R—S® Na® + H;0
Thiol Thiolate
Réactivité de thiolate en tant que nucléophile:
® :
Na TN P R
R—o2 ‘p_ X -~ R—S7
Thiolate Dérivé halogéné Thioéther
® R’
N A
R i & A 0 \'L(I: Lot — 0
- [
Thiolate Chlorure d'acide Intermédiaire Td Thioester

Oxydation:
Contrairement aux alcools, les thiols sont facilement oxydables
{utilisation d'oxydants doux).

|
2x R——SH Z » R—S—S—R +2HI
Thiol Disulfure
Mécanisme possible:
an _..\. .® .®
R——SH | | = R SH | | - 2I
Oxydation ‘"r-H* H*
¥ a &

R—S—S—R«— R—§2' 2 S—R 2HI

—_—_ 2l

2 > 28 Réduction
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HNO".;
R SH =—— R SO-H
Thiol Acide sulfonique
Oxydation des thioéthers:
0 0
as Oxydant I Oxydant I
R—S—R' ————R—S—R" ——R—§S—R’
as H.0, .e H.0. I
m-CPBA m-CPBA 0
Thioéther Sulfoxide Sulfone
Exemple: 0 0
as Oxydant I Oxydant I
H:C—S—CH; —— R—S—R - R—|S|—R'
0
Diméthylthioéther Diméthylsulfoxide DiméthylSulfone

Remarque: le DMSO (diméthylsulfoxide) est un excellent solvant
aprotique polaire.
Préparation des thiols:

e W H ’_\t H OS_H
R -'/H \S -~ R II‘I' H R H
H W' N, b H
Alcéne Thiol
Remarque: passage par l'intermédiaire le plus stable
Analogie avec la réaction d'hydratation des alcénes
: Y
H\S/H B H_SO RTX — R—SH
d
Sulfure d’hydrogéne — Thiol
Acide
Remarque: le sulfure d’hydrogéne (HS) est acide.
Analogie entre HS et HO et entre SH et OH
Cette réaction est analogue a celle d’hydrolyse des dérivés
halogénés.




Amines AMI 1

Formule: (Ri:N )
La fonction amine est définie par une liaisoiC {sp)-N .
C {(sp)=N ne constitue pas une fonction amine mais imine

Il existe trois classes d"amines (primaire, secondaire et tertiaire)

N N N N
H”: TH R”: ™H R”Z ™H R”: ™R

H H R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire

Caractéristiques physiques:

* Les amines de faibles poids moléculairessont des gaz a 25 °C
{(MeNH,, Me;NH, Me;N, EtNH.).

* Lorsque le poids moléculaireaugmente,elles sont liquides (Et;N)
puis des solides.

* A cause de la différence d'électronégativité entre |'azote et le
carbone la liaison C-N est polariséeet par conséquent laliaison N-H
{pour des amines nullaires, primaires et secondaires) est polarisée.
Ainsi les amines forment également des liaisons hydrogénes en tant
que donneur et accepteur. Cependant, la force de la liaison NH 0O
est moins grande que celle de la liaison OHO.

A cause de l'existence de liaison hydrogéne les amines de faible
poids moléculaires sont solubles dans l'eau.

Egalement a cause de l'existence de liaisons hydrogéne, la
température d'ébulition des amines est supérieure a celle des
hydrocarbures mais inférieure a celle des alcools.

Réactivité:

La réactivité des amines est essentiellement

liée a I'existence du doublet libre sur I'azote 8 @=— Acide
La fonction amine peut se comporter 5@ 5O .H

soit comme une base R— o

soit comme un nucléophile )‘ «— Basique
soit comme un acide si elle porte un H. R’ ‘

Comme la différence d'électronégativité .

entre C et N estfaible, la rupture Nucléophile

hétérolytiquede la liaison C-N n'a pas lieu.




Amines AMI 2
Propriétés acido-basiques:
Au sens de Bronsted, les amines sont hasiques car elles peuvent
accepteurun proton. Au sens de Lewis, les aminespossédant un
doublet libre sont basiques.

Td Td
N4 Equilibre ~ ~\&®
- N. + HA T “.,yN_H
i
7
Amine Acide Ammonium
Base Acide

Remarque: dépendant de la nature de I'amine (primaire, secondaire.
tertiaire) son pKa varie de 9.5 a 12 dans l'eau.

Une amine est une hase relativementforte dans l'eau.

La présence d'une amine dans I'eau donne une solution basique car
il y a formation d’hydroxyde d'ammonium.

Les amines protonées sont des ammoniums.

Il existe quatre classes d'ammonium (primaire, secondaire, tertiairp
et quaternaire)

| | | | |
N NS NS NS NS
H H R H Rz H R": 'R R": "R
H H R R R
Nullaire Primaire Secondaire Tertiaire Quaternaire

Remarque: un ammonium guaternaire est obtenu par alkylation
d'une amine tertiaire et non par protonation.

Remarque: En phase gaz, a cause de |'effet inductif donneur des
groupes alkyles, la séquence de basicité suivante est observée:
NH-<RNH-<R;R;NH<R;R;R:N.

Cependant en solutlon aqueuse on a veérifié la séquence suivante:
NH-<RNH-<R;R;NH>R;R;R:N.

Ceci peut étre expliqué par la solvatation par I'eau des ammoniums
respectifs formeés

Aniline

Remarque: a cause de la délocalisation du doublet libre de I'azote,
les amines conjuguées (aniline pKa 6-7) sont moins hasiques que
les amines aliphatiques (pKa 9-12).




Amines AMI 3
Acidite:

Au sens de Bronsted, les amines portant un hydrogéne sont acides.
Cependant, tres faiblement{pK, 30-35). Pour arracher un proton a une
amine (formation d'amidure N il faut utiliser une hase trés forte comme
les alkyles lithium (R-Li), carbanions ou des organo-magnésiens
(RMgX). Les amidures sont trés sensibles a laprésence d'eau (car I'eau
est trés nettement plus acide que I'amidure].

A " Equilibre | \\O

-.-.*")N: o N: +BH

H

Amine Base Amidure

Acide Basique

H + BuLi — N© + Butane
Butyllithium
Diisopropylamine Diisopropylamidure de lithium LDA

Remarque: le LDA est une hase souvent utilisée. Sa particularité
réside dans le fait qu'il est fortement basique mais non nucléophilea
cause de I'encombrement (présence des groupes isopropyles) autour
de I'azote.

Réactivité: «H
La réactivité des amines est essentiellementR——N" Basioua
liee a I'existence du doublet libre sur |I'azote ,/ - 1
qui lui procure un caractére nucléophile. R Nucléophile
Alkylation d'Hofmann:
iy . RX H\® H\ . RX R®
H TN TR RN RN
H
1!-H+ 1| H* 1| H*
H\N‘ s \N R R\N' RX R\Gr;) R
H.,..w" a ™ H'..v- . R\\? a — Rw.-. —_—
R( R’ R R’

Remarque: la réaction d'alkylation d'Hofmann n’est pas sépcifique,
elle donne un mélange (trés difficile a séparer) de produits.




Amines AMI 4

Réactivité des ammoniums gquaternaires:
Le sel d’hydroxyde d’ammonium quaternaires se decompose en
chauffant (réaction d'élimination d'Hofmann).

R® @
wN—R cr Ad0H p\n R OH
Ry Ry
R R
Chlorure d'ammonium Hydroxide d'ammonium
“— R
GRS & IT@ |

LR/ = 7 g AgD

Ammonium quaternaire Alcene Amine tertiaire

Remarque: il s'agit d'une réaction d'élimination E-. Elle est par
conséquent:

* régiosélective (I'alcéne le moins substitué se forme anti Zaitsev).
* stéréospécifique (trans élimination).

Exemplz:/H
H CH, Me
2 |® H;CHCG=CHCH- I
H3C | CH3 —_— M /H\M'l' H20
e
CH3 x—
Majoritaire
Anti Zaitsev
Acylation: @
e R/ Ty
R—NH- "“'--:;} 0 » R’ l >=0
Cl
Amine Chlorure d'acide ®|i| |

R

0
Remarque: avec les amines primaires, cette réaction . 1
conduit a un amide (liaison peptidique) primaire. 0
Avec les amines secondaires, cette réaction conduityy

a un amide (liaison peptidique) secondaire. | Amide
Cette réaction n'a pas lieu avec les amines tertiaires. R
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Réaction avec les aldéhydes et cétones (fonction carbonyle):

AMIS

— 0®© (|)H
3
R—NH““"\“{/—O - R' I R R’ | R"
Amine Cetone DN N
R | ™H R” s« ™H
H Aminoalcool
~ 0 OH
an Rl
R—NH?“‘*ET}—O - R I H R I 1
Amine Aldéhyd ®N
enyae R/I\H R/y.\H
H Aminoalcool
R’ /
%NR £ -H;0
H Imine
0®© OH
R1—NH‘““\~L » R’ I = R’ R"
Rz Cetone ®N N
et e
Amine R; FI{ R4 R
secondaire 2 Aminoalcool
R OH
R'% . H
N - R .
i
Ry ** R
1 2 R1/¥.\R2

Enamine




Aldéhydes et cétones ALD1

?I 0
|
Formule: C.. ke
R” H R™ TR
Aldéhyde Cétone

Caracteres physiques:

Le formaldéhyde (HC=0) est un gaz. Dans l'eau, il se forme I'hydrate ¢
formaldéhyde (liquide) appelé le formol.

Acétaldéhyde (CHCHO) est un liquide volatile & = 21 °C).

L'acétone (CH;COCH; : diméthylcétone) est un liquide également
volatile.

Quand le poids moléculaire augmente on ohtient des solides.

Les aldéhydes et les cétones de faibles poids moléculaires (< 5
carbones) sont solubles dans l'eau (existence de liaisons H et
interactions dipoélaires).

Réactivité:E,0>>E,C )
&% =——— Basique
Double liaison — ||

Electrophile
“\a/C N p

Acide —— H

Remarque:

* Existence de liaison C=0 double: on s'attend a des réactions
d'addition.

* Existencede doubletslibres sur I'oxygéne:on s'attend a des réactions
acido-basiques.

* Forte polarisation de la liaison C-O (le carbone est électrophile):on

s'attend a une attaque nucléophile.

La protonationde I'oxygénerend le carbone de la fonction carbonyle
encore plus électrophile (c'est une fagon d'activer la fonction carhonyl

M H
..0.. ..0 @ ..0{
| H [ (I:
e “. ‘\(I:f’c\ " o~
! y !
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Remarque:

ALD 2

Lorsqu'il existe un hydrogéne en a de la fonction carbonyle, il
présente un caractére légérement acide. En présence d'une bhase
forte, il se forme un anion appelé énolate qui est stahilisé par
résonance. Cette anion présente un caractéere fortement nucléophil
et permet de réaliser des réaction d'alkylation en & de la fonction

C=0.

L'existence d'un hydrogéne acide permet égalementl'établissement
de I'équilibre céto-énolique.

Yy iy ®
0% a0 v.1 HIH
| | — &
~& G \C/S“\ N
.I |
] _‘_E S ©—" Enolate
..0.. :EI)._H
|
C =
~ o Equilibre RN
| Céto-énolique
H
Cétone Enol

Addition sur la liaison C=0:
Dihydrogéne (H.):

Cette réaction comme dans le cas C=C se fait en présence d'un
catalyseur (par exemple Ni Raney).

0
|

R TH

Aldéhyde

Cétone

OH
H
- -~ R H
[Ni] Raney
Alcool primaire
OH
[Ni] Raney
Rl
Alcool secondaire
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Remarque:

La fonction carbonyle (C=0) est plus difficile a hydrogéner que la
fonction alcéne (C=C). En modulant les conditions d’hydrogénation
{catalyseur, Températureet pression de H;) on peut sélectivement
hydrogéner une double liaison C=C sans toucher a la fonction
carbonyle (C=0). Si on utilise des conditions dures (température
élevée, pression d’hydrogéne élevée) alors on hydrogéne, sans
distinction, les deux fonctions.

Exemple: hydrogénation sélective de cyclohexénone:

0
H
0 H,
P
[Pt], 25 °C, py> = 1atm H
H
0~
H,
[Rh], 200 °C
H
Addition ionique:
5@ 60  RE® 8O T o T A
A—B - C=0 ~B 0 ~B o
Rl \-__,.F-" | |
R R’
Addition d’hydrure (MH):
5@ 80 R$D 80 o
Li—H — /C=0 —~ H 0
R~

RI
Alcoolat
R R )
H Y Li
H+o/ 0 H+O/
R R
Alcool
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Remarque: un aldéhyde conduit a un alcool primaire tandis que une
cétone donne un alcool secondaire.

Formellementle bhilan de cette réaction est identique a celui d'une
réaction d’hydrogénation. Cependant, cette réaction qui engage un
hydrure (H) est plus aisée a réaliser.

D'autre part, I'addition d’hydrure ne touche pas a la liaison C=C et
par conséquent on peut menerune réaction sélective sur la double

liaison C=0.
H
0 vl
H
LiH .
H,O

Addition d'organométalliques (RM):RLi ou RMgX

Un organolithien ou organomagnésien, a cause de la différence
d'électronégativité entre le carbone et le métal (E,M<< E_C) est
donneur d'un groupe alkyle (R) trés fortement nucléophile.

§@ §OR\ 8D 6O
M—R —"\/C=0‘ —_— R 0®
"R N

Rll
Alcoolat
R '
H £ M
~ e
R+O/ 50 n 0

Ru R“
Alcool

Remarque: Alors qu'un aldéhyde donne un alcool secondaire, une
cétone conduit a un alcool tertiaire.

Addition de cyanure dhydrogéne (HCN):

: R’ '
§@ §OR \6@' §© o H
H—CN—»/(::O‘ —» NG 0 = NC OH
L R" R"
Cyanhydrine
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Remarque: pour cette réaction, on peut également proposer une
catalyse acide

: R
R R H
. \. &/
\/c=o.. ~——= CN —C=0, —* NC OH
" L1} I.'.__F‘
R R Rll
Cyanhydrine

Addition d'eau (H;0): Réaction d’hydratation

Il s'agit d'une réaction en équilibre. Cependant, I'équilibre est trés
largementdéplacé vers la forme carbonyle (aldéhyde ou cétone). Le
cas du formaldéhyde est une exception. En effet, le formaldéhyde

{(H-C=0) dans lI'eau conduit a I'hydrate de formaldéhyde appelé formol
(H.C(OH) 5).

I:/vo R’ '
' ” H\ . o)
"R~ C‘-thl — /0 0 —_— HO OH
™ H @
.. ..'I Rll Rll
H.-"’O"“-u-\H ——  Hydrate de carhonyle

Addition d'alcool (R-OH):

Il s'agit également d'une réaction en équilibre. En présence d'eau ce
réaction retourne vers la forme carbhonyle.

0 Rl 1
(”: HCI HCI
"R—~"™R' == RO OH == RO OR
ROH ROH
Rll Rll
Hémiacétal Acétal

Remarque: Cette réaction doit étre catalysé par un acide protonique.
En effet, un alcool est faiblement nucléophile, pour que la réaction a
lieu, on active la fonction carbonyle {(on la rend plus électrophile).
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Mécanisme: Catalyse acide

| H || |
--R,-'-'-’ ‘“-;RI IIR.;-—"’C""—-»R' nR_,..-F‘(%\-«._Rl
ad N—-""
H—O0—R 1|
R’ ' '

S H H* T H* H\
/0——o/® 0 OH @0 OH
N R/ | R/

R Rll H Rll Rll
H-0 | . .
. R Ry T
. /
@’ % ==RO 0@ =——= RO OR
A 0 O
R " H"'FF’ H"R R“ o H Rn

Remarque: La formation d'acétal est une fagon de protéger (masquer
la réactivité) de la fonction carbonyle.

Au lieu d'utiliser deux équivalents d'alcool, on utilise un équivalent
d’un diol, en particulier le glycol qui conduit a la formation d'un acéta
cyclique stable en milieu neutre ou basique mais instable en milieu
acide (par conséquent, on peut retourner a la forme carbonyle de
départ par un traitement en milieu acide aqueux).

R! SN + s 0
\/c=0 HO OH s /c< j
"R "R 0
Glycol Acétal cyclique
H
o b Lo, L
0 0\/
w* | b0

Remarque: si on n'avait pas protégé la
fonction C=0, I'attaque de I'organomagnésien H
RMgX aurait eu lieu sur la fonction carhonyle. (I:
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Addition d'amine:

|f;'0 R' .
F] R R_ s
! )
- R @ R“ R Rll
N
H’I:,’ R Hémiaminal
Amine secondaire
b 4 .
'i(ﬁ H T T ©  H_ e -H,0 H\ A
"R—LR = N —0 — D OH =— ‘,.N=(<
ak H @ R" H R“ R"
N
H‘;}‘ —™H Hémiaminal Imine
Ammoniaque
R\ R’
(vﬂ H 'f R H T ‘°N=<
"R*"CHR' ™ 0@ - ~ OH -H20 R"
3 - /%) ) e | .

. R R R R" Imine
H~/"™R Hémiaminal R
H N <
Amine primaire Rf R .

Remarque: Lorsque la fonction carbonyle (C=0) est traitée par
I'ammoniaque (NH-) ou par une amine primaire (RNH.), il se forme
une imine. Cependant cette réaction est en réalité un équilibre,pour
le déplacer vers la forme imine (C=N), il faut éliminer I'eau.

D*autre part, lafonction imine (C=N) peut présenter deux isomeres (E

et 7).
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Labhilité de I'hydrogéne enx de la liaison C=0:

ALD 8

S e

0
|

o’
Enolate Enolate
Alkylation:
0 0 0
I | I
l 5 \r
H=—8 Ly R

Remarque: Si plusieurs hydrogénes sont présents en a de la liaison

C=0, la réaction d'alkylation se poursuit et conduit a un mélange
produits.

de

0 0
N ST
—— —b "-..\_\_\
2) RX \T’
R
Aldolisation:
0 0
R : R’ g g
( O R \rf
~«— B R—(f
R} R
\ 0
0 H20 1|r g

Remarque: Si R = H {aldéhyde), le produit formé \r’ =
est un aldol (al = aldéhyde, ol = alcool). C'est R—

pour cette raison gue cette réaction est appelée ﬁ: R
aldolisation. OH
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Halogénation:

0 0 0
| | |
|
Ol MY \[/
~—B * X—X" X
Exemple:
0 0 0
| | |
(r C*—__\H 3 WCMH — CHH
[ b ) - Y
B . Br—ér Br

Remarque: Pour les cétones possédant des hydrogénes enaeta),

I'halogénationse fait préferentiellementsur le carbone le moins
substitué (stabilité de I'anion).

0 0
Exemple: | Brs I

B Br

i
C—CH, — 0 0
'jl | Br, I

e lgy, —

C—.
© |

Br

Réaction haloforme:

0 o 9 0 X

I ol X, Ty L S
R—C—CH; ———» R CXg —=R—0H 7/
Remarque: Si X = Cl, il ya formation de
chloroforme (CHCI.). X /
Le groupe CX; est un bon partant car la et H*
charge - est stahilisée par effet inductif X H

accepteur des halogénes.
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Remarque: Il existe une différence énorme entre les cétones et
aldéhydes. Alors que les aldéhydes s'oxydent facilement, les cétones
sont difficile a oxyder.

Oxydation:

ﬁ KMnO,, ﬂ
R—C—H Pt . —C—oH
Aldéhyde Acide
0 0
. g |
ﬁ K2C|'20-|.' ——"~"0H RWCMOH
Re—pr—~C—fpr~R" —— 0
W h T élevée I i
Cétone R~—"~"0H R—C—~0H

Remarque: Pour les cétones en présence d'oxydants trés forts et a
haute température, il y a coupure de la liaison C-C=0. |l se forme u
mélange de produits oxydés (des acides carboxyliques).

0 0
K-Cr, 0+ OH
T élevée HO
0
Cyclohexanone Acide adipique

Hozcﬂf““w\ffﬁhhxvf”COZH
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Formule: RCOOH (R = alkyle ou aryle)

Caracteristiques physiques:

Dépendant de leur poids moléculaire, les acides carhoxyliques peuve
étre liquides (par exemple I'acide acétique (GGCOOH)) ou solides.
Pour les acides liquides, la température d'ébulition est trés élevée(a
cause de la formation de liaisons H).

De C1 a C4 les acides sont solubles dans I'eau (par établissement de
liaisons H et par des interactions électrostatiques).

Particularité: for mation de dimére par liaisons hydrogéne

/OH—O
)

Réactivité:

La fonction acide peut étre considérée comme une existence

simultanée d'une fonction alcool (OH) trés acide et d'une fonction

carbonyle (C=0). La réactivité se traduit a la fois par l'existence de ce:
deux fonctions et par le fait que ces deux fonctions sont liées.

5® o Basique
~ 0
ﬁ B (llf H Acid
C. _H e #s _H=— Acide
R™ @0 R4 70
Electrophile

Acidité: pK; 35 (acide moyennement fort). Par rapport a un alcool
(R-OH), pK, 16-18), le groupe hydroxyle OH d'un acide est trés
nettement plus acide. Ceci résulte de la stabilisation de la base
conjuguée (COO.) par resonance (mésomerie).

0 (0 0© 0

B V4 r /1

R R—{, ~— R—( = rR—{(©
%O—H \0 O \\0 \6

Acide Base conjuguée Anion délocalisé
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Basicité: Les acides carhoxyllques sont faiblement basiques. La
protonation se fait sur I'oxygéne du carbonyle (C=0) car dans ce cas
seulement il existe une possibilité de mésomerie.

& & H
a 0. ..0/® ..0 H ..O/H
I L e . L
R 07 R 07 e R 5"

n. .. .. .. an @ an @ an H
0 0 108 02 Tl
@ He— |(£ _H=— (lzf H - J: H = (I1
R/ h gﬂf R/ N an R/®\-.. ) R/ ) ..’f R/ Q.i:
®

Réduction: A cause de l'existence d'un hydrogéne acide, la premiére
réaction (la plus rapide) avec un hydrure {(par exemple LiAlH{donneur
de H)) est une réaction acido-basique avec la formation d’hydrogéne
{H5), puis la réaction de réduction conduisant a I'alcool se fait.

v LiAlH o "
1Al LiAIH
/F,H._.\..FJ_H —"/ - aa@ 4‘“ R— (l:—OH
R 0 H, R ‘0s Li |
an H
Acide Carboxylate de lithium Alcool primaire

Remarque: La réaction inverse, I'oxydation d'un alcool conduit a la
formation d'un acide crboxylique (méthode de préparation).

H 0
| Oxidant I
R—C—OH > L. e H
| KzCI'zO? R 9.
H KMNO, (conc.)
Alcool primaire Acide
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Remarque: On peut également préparer un acide carboxylique par
I'hydrolyse acide de nitrile R-CN {(méthode de préparation).

/'_‘;4.+ H* @ &y
R—C=N: H R—C=N—H =~—= R—C=N—H
Nitrile = 2
H,0., 1
R H R H R H
N Ny N
7 T—-y\ + /C '!' + /C=N.-
H—O H N H—o H"H—0
|®
I v
T
R
@ M AN MM "\ %
=N ~— —n P
H—O H — 0
0:) =g H
R\ at e, R\\ ®/“)H R\ /'1®/
AN, T AR N
oo h H o Ho NH: o7 ™ n
Acide H, 0:

Décarboxylation: Les acides carhboxyliques donnent des alcanes par
décarboxylation (perte de CQ) a haute température.

KC .E)‘. -C 02 R H
/ — P —
0 7 \H
Acide Alcane

Remarque: Pour les mono acides aliphatiques (CHCO;H), il faut
chauffer a 700 °C!
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Les dérives:

i 1] ] o0
C H ll\ ll\ R’ R" C
R/ “\Of R/ Cl R/ ol R/ bll,/' R/’C\ -~ \R'
Rl
Acide Chlorure d'acide Ester Amide Anhydride

Chlorure d'acidese comporte comme une forme activée d'acide.
Composé trés réactif (centre C=0 fortement électrophile). Réagit avec
I'eau (hydrolyse) pour donner l'acide correspondant. Il faut par
conséquent travailler en milieu anhydre.

0 0
, [ ) SOCl, I
réparation: =
R/C\O’f PCL R C\CI

Acide PCL Chlorure d'acide
8O
0

Réactivité: 8§ I 8O

R/T Cl «—— Bon partant

Electrophile

Mécanisme général: Addition/Elimination

0 0® 0
Addition l«/  Elimination I
L —— R—C—0 ——  C_
I | A R™ Ty
¥
Y Intermédiaire Td
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Mécanisme général: Addition/Elimination

‘) D :
I _Addition Ellmmatlon (l%
R’”’1 cl f R Ny
¥ Intermedlalre Td
Nucléophiles anioniques:
R 0 0 0
| OH | OH |
~O s ~C C..
R Cl Milieu R OH H,0 R™ O
Basique
*R-MgX (organomagnésien) donneur de'R
0 0 0® OH
| RMgX I RMgX | H,0 |
C - R’ R=—=R' R
R0 Miliew R R Milieu | |
Basique Basique R R
Cétone Alcool
Nucléophiles Neutres:
*H,0
0 0 . 0
(||:\ H-0 (|:| @ -H _ |
R Cl R \(l) —H R (I)
H H
*R-OH {Alcool)
0 0 N 0
(ll,\ R-OH N | & H E\
R Cl R C\..O—R R T0—R
||1 Ester
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ACCB
Nucléophiles Neutres:
*NH; (Ammoniaque)
0 . 0
1'1.\ NH | @ H I
R R —H R H—H
H
:I AmideH
*R4R;NH {Amine primaire ou secondaire)
0 . 0
| R1RzNH || -H |(|:\
R /C ri: R nia—Rz
R, AmideR,

* Doublet = {Acylation de Friedel et Craft) Le chlorure d'acide n'est
pas suffisament électrophile et le noyau aromatique n'est pas assez
nucléophile (a cause de la conjuguaison aromatique) pour que cette
réaction se fasse sans catalyseur. On utilise un acide de Lewis (AIC})
pour activer le cholorure d'acide.

ﬂ ':|:I (|)| Cl
@
ad A —_— an | ®
Rj\?.'k(:*’}ﬂ cl R CCSI — Al
Trigonal plan Cl
0 Cl
Centre trés électrophil |(|:®' ﬁ[le
entre trés électrophile -
Rl/ -,
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Ester: A part les esters activés, habituellementune fonction ester est
peu réactive. Les esters se formentsoit a partir d'un acide en présence
d'un alcool (réaction réversible qui génére de I'eau), soit par action d'u
alcool (ou alcoolate) sur un chlorure d'acide.

NO
i A
I
Formule: C. R ' )
R~ 0~ R~ 0 S
Ester Ester active
Préparation:
0 0
y:\ i+ R—OH — !
- R C. _FR
Rf 0' / "y
Acide \0 Ester
0
SOCL™~, | HCl ”
R/"’ Cl + R—OH "R"’/C\-\' ’_/__.R'
Chlorure d'acide Ester

Amide: La fonction amide constitue la jonction peptidique (réaction
entre un aminoacide C-terminal et un aminoacide N-terminal). La
fonction amide est plane a cause de la conjuguaison. Pour cette méme
raison l'azote de la fonction amide est nettement moins hasique que
I'azote d'une fonction amine. La fonction amide peut a la fois donner
une liaison H (lorsqu’'il existe un H sur I'azote) et recevoir une liaison H

(S . P
- ‘_\ . . . "
Formuler.{f(:\ _R “_'&,/C 2\(;':? R i #C\_\® R

I | o

Remarque: a cause de la conjuguaison, rotation autourlae la liaison
C-N est contrainte. Par conséquent deux isomeres (cis et trans)
peuvent se former.

Préparation: 0
' I >
| R ™l I .
AN 0 ~ C. - R
O U
Amine R 0 Amide R"
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Le cycle bénzénique:

ARO 1

Remarque: Les arenes contiennent au moins un cycle aromatique.

T A

@

Les formes de Kékulé

Remarque: Les six liaisons C-C ne sont ni simples (1.54 A) ni doubles
(1.35 &) mais du point de vue de la distance intermédiaires(1.46 A) et

toutes identiques. Le benzéne est un hexagone parfait.

A cause de l'énergie de résonance, le noyau benzénique est

particulierement stahle (ne se comporte pas comme trois alcénes).

6C + 3H,

4

5517 KJmol’

5367 KJmol’

Energie de résonnance——~
¥

T 150 KJmol’

¥

=
|

S

@

Exemples d'arénes:

Toluéne p-Xylene

Anisol

Mesétyléne

Naphtaléne Biphényl

Pyréne
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Caracteres physiques:

Le terme aromatique vient de 1'arome (parfum), historiquement on a isolé des
conposés avec une forte odoration.

Dépendant de leurpoids moléculaires, les arénes peuvent étre liquides (henzene,
toluene, anisol, xylene eic...) ou solides (naphtalene, phénamthrene, pyréne eic.).
Insolubles dans 1'eau, hon solvant organique (aprotique, peu polaire).

Reéactivite:

Les trois liaisons C=C ne sont pas localiséesmais délocalisées sur 1'ensemble de
la molécule (aromaticité). Cette délocalisation conduit a une stahilité du systéme
(énergie de résonance) et confere a cette classe de molécules une réactivité
relativement faible. Toute réaction qui détruit 1'aromaticité est défavorable. Par
conséquent, il sera difficile de réaliser des réactions d'addition (perte d'au moins
une double liaison)

H da
Addition
A—B -
H % 'B
H

Par conire une réaction de substitution est nettement plus aisée a metire en
place car on ne perd pas la conjuguaison (aromaticite).

H A
Substitution
A—B >

A cause de la forte densiié élecitronique au niveau du novau bhenzénique, le
substituant doit étre électrophile. C'est pour cette raison que 1'on qualifie cetie
réaction de substitution aromatique élecirophile.

Remarque: Les arénes ne se comportent pas comme les alcenes. Ils sont moins
réactifs. L'oxydation des arenes est difficile a faire.
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Reéactions d'addition:
*Hydrogenation:

ARO 3

Seulement en présence de catalyseurs efficaces, sous pression eleveee
d'hydrogene et a haute température, les aréenes sont hydrogénes.

H Ho M
H H ".._ _\\H
[Nl] . Hrome:? . H
100 bars de H,, 100 °C H#-.. o
H H H \_
CH, H.C H
Toluéne Methylcyclohexane

Remarque: la réaction ne s'arréte pas aux intermediaires partiellemeni
hydrogéneés car dans les conditions utilisees, ces produits sont plus facile

a hydrogéner que 1'aromatique de depart

N

*Halogenation:
H Cl
H H Cl Cl
Cl, N
hv
H H Cl Cl
H Cl
Benzene hexachlorocyclohexane
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Reéactions de substitution (S 4g):

ArH + A-B ~ Ar-A + HB
A
ﬂ
H 5 &
O'/*A_B __O’»»,H
Reasufpolane

Remarque: la reaction d'addition est defavorisée car le produit
d'addition n'est plus aromatique (perte d'une double liaison). L'énergie

de résonance est ainsi perdue.

Cette réaction est sous controle cinétique car Ea2 <<Ea'2 (la deuxiéme
étape élimination (élimination de H") conduisant a 1'aromatisation) est
plus rapide que 1'addition de B- sur le carbocation.

Energie &

Etape 1 " FEtape 2

Coordonnées de |a réaction
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Remaryue : A cause de la faible réactivité de 1'arene (peu nucléophile a causede
la délocalisation), la réaction avec un réactif polaire A-B n' a pas lieu avec une
vitesse acceptable. C'est pour cette raison que 1'on utilise un catalyseur (acide de
Lewis) pour activer 1'élecirophile.

@ @ X Tp @ )l( ©
2 By i x;? Iy
Base Acide .
de Lewis  de Lewis Electrophile Td
H A
r’_‘-s_‘_ A®—"'
* Halogénation:
WA ® £ ]°
I X—XI TR A =——= X[ +# Al
- XT3 X 1 )()(Ar 2"
Base Acide .
de Lewis  de Lewis Electrophile Td
X

Remarque : Sil'aréne comportie une chaine latérale , suivant les conditions
opératoires et réactifs utilisés, on peutorienter la réaction.

O/Lazﬂw O/\aymcg Oj\

a froid
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* Nitration:

Artivation de HNO ,: L'acide nitrique n'est pas assez electrophile, on
I'active en NO," (excellent électrophile) par déshydratation en milieu
acide sulfurique.

HNO,; + H,S0, NO," + HSO, + H,0
..0.. ..ﬁ..
| H o -H,0 @
© e N e IN H L~ 0=N=0
07 0—H 207 @r07
et as |®
“ H
.(ﬁ. (I) ®
Dus N_2a®@ !
s L L L N._—
*0"®ro: 0720
NO.

Remarque: Sion utilise un excés de NO,", on forme des dérivés
polynitroaromatiques qui peuvent étre explosifs.

H H @ O-N NO.
NO,
(Exces )
H NO,

Toluéne Trinitrotoluéne (TNT )
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Remarque : Acide sulfurique "fumant” ou oléum est un mélange d'acide
sulfurique (H,50, ) et de SO; en équilibre. SO 3 est un élecirophile puissani.

ﬁ SO.H
SO 5 —
07 ™0

Benzene Acide henzene sulfonique

* Sulfonation:

* Alkylation: (Friedel et Crafis)

Remaryue : Un dérivé halogéné n'est pas assez élecirophile pour une réaction de
substitution aromatique élecirophile. En utlisant un catalyseur acide de Lewis
(ALX3;), on active le dérivé halogéné (c'est comme si on obienait un carbocation).
Cette réaction donne une polyalkylation (on obhtient un meélange de produits
alkylés).

Sile carbocation n'estpas stable (par exemple sion utilise un dérivé halogéné
primaire), on obtient des produits de réarrangement.

SN o % ?
| R—Xi* [ A -
# X

* Acylation: (Friedel et Crafis)

Remarque : Un chlorure d'acide n'est pas assez élecirophile pour une réaction
de substitution aromatique élecirophile. En utilisant un catalyseur acide de
Lewis (AlCl;), on active le chloxrure d'acide, il se forme le cation acylium.

0
0 0
(I_l-: " x\ |(|: - \ \\ R
ey GL —* R— ——
R Cl x[]/m—x & /, P

Chlorure d'acide Acylium

Cétone aromatique




- ARO 8
| Les Arénes I

Orientation de la substitution:

Remarque: Pour le benzene les six positions (hydrogene substituable)
sont équivalentes. Cependant, lorsque 1'un des hydrogenes est substitue,
les cing autres positions deviennent differenciées (positions ortho, meta et
para). Alors que pour la premiére substitution le probleme d'orientation
ne se pose pas, pour la deuxiéme (voir troisieme) substitution la structure
électronique du noyau aryle étant changeée, il se pose un probleme
d’orientation.

ortho _ ortho
-:“ / A/
e T ..
meta f meta
para
R
@ 6 Q _
AI)(G .
5 A
A
Observations:
& C—cl Cl P A
T AICIS S - S

Toluéne Cl

Statistique 40 %(2x20) 40 %(2x20) 20 %l x 20)

Observation 35 % | 3% I 60 %

H
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Remarque: On observe que les pourcentages obtenus des produits formes
ne suivent pas la statistique (deux possibilites pour les positions ortho et
meta, une possibilité pour la position para).

Lorsque le produit initial est le benzene, dépendant de la nature du
premier substituant, la vitesse de la deuxiéme reaction de substitution
peut tres différente, dans certains cas on observe une accélération (effet
activant) et d'auires cas on observe une decélération (effet désactivant).

X X X X
NO
@ Noy T O
T Nitration N W
NO,
NO,
g % i 3
IO Q
I I
@ © = NG,
NO,
Vitesse %6 ortho + para %% meta
H
1 - -
Eenxdae
OH 103
@ 08 2
Tres Activant
Fhénol
CHy 25
08 5
Activant
Tousne
s 0.3
00 1
Deéactivant
Chbrobenzane
NO, 10-4
6 04
Tres desactivant
Ritro-benxdane
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Explication:

* Il s'agit d'une réaction de type électrophile, par consequent la densite
électronique sur le noyau aromatique joue un role important.

Si la densite électronique augmente la réactivite (la vitesse) augmente.

Si la densite electronique diminue la reactivite (la vitesse) diminue.

* Le substituant peut influencer la réaction:

par effet inductif (donneur ou attracteur)

par effet mésomere (donneur ou accepteur)

* Sur le plan meécanistique, la reaction passe par un carbocation, cetie
étape est cinetiquement déterminante (car la plus lente, Ea la plus élevee),
I'autre étape 1'aromatisation) est nettement plus rapide.

Par consequent, plus le carbocation est stabilise (Ea petite), plus la
reaction sera rapide. En d'autres termes, la réaction passera par le
chemin qui cotite le moins d'énergie.

En fonction du substituant en place, les trois carbocations (ortho, meta,
para) ne possédent pas la méme stabilite.

X
S
X X X |
NO? +) N02
= NO,* o
i I | X
Ny Nitration ® @
/" ()
NO,
\
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Groupe ortho/para orienteur:

.

St
Sedidiod 4

el

Remarque: L'effet mésomere (délocalisation électronique) opere de facon
nettement plus efficace que 1'effet inductif (polarisation de la liaison).

Le groupe hydroxyle (OH) est donneur par effet mésomere mais accepieur par
effet inductif. La délocalisation du doublet de 1'oxygéme sur le noyau
aromatique pour compenser la lacune électronique (carbocation intermeédiaire)
rend la densiié électronique plus importante. Cette réaction par rapport acelle
dubenzene est accélérée d'un facteur 1000.

Lorsque le deuxiéme substituant est localisé en positions ortho ou para, le
carbocation intermédiaire est stabilisé par effet mésomere donneur de
I'oxygene. Le groupe OH est activant et ortho et para orienteur.

Les halogenes (C1, Br, I) sont également orienteur par effet mésomere donneur
en positions ortho et para, mais étant de forts atiracteurs par effet inductif, ils
attirent la densité élecironique et par conséquent désactive le noyau (vitesse de
réaction faihle).
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Groupe méia orienteur:

Remarque: Le groupe carhonyle (aldéhyde ou cétone) ne peut pas participer a la
délocalisation électronique (pas de formes meésomeres stabilisantes
supplémentaires) La fonction carbonyle attire la densité élecironiquea la fois par
effet mésomere et par effet inductif, par conséquent,elle est désactivanie.

Pour la substitution en positions ortho et para, ils exisient deux formes
particuliérement défavorisées (répulsion élecirostatique forte §°, +). Comme la
réactions passe par le chemin énergeétique le plus favorahle, la substitution en
position méta sera favorisée (pas de conire indication).

Substituant o p- orienteur Substituant m- orienteur
Donneur Accepteur

Activant  _OH,-NH ,,-R,-OR

Désactivant  -F,-Cl, -Br, -I _NO,,-80;H,-CO,H,-C=0,-CN
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Oxydation:

A part la combustion, les arénes sont tres résistants a 1'oxydation. Les
oxydants classiques, KhMnO ,, K,Cr, O, ne donnent pas de réaction.
Par contre, 0,/450 °C, V,0;, il se produit une oxydation avec coupure
de la liaison C=C.

/’/ ; ! o -
9/20,/450 ©
| il L2 A 2C0, + 2H,0
0 0

S, 0
Benzéne Anhydride maléique
Aromatique Diéne (l)l
C
N 920,/450 °C ™ OH
= OH
C/
Naphtaléne (|)|
Acide phtalique

Remarque: Lachaine latérale (chaine portée par le noyau aromatique)
s'oxyde facilement . Quelque soit la longueur, il se produit une coupure
entre le premier et le deuxiéme carbone pour donner un deérive (si
I'aréne porte d'autres fonctions) de 1'acide benzoique (si 1'aréene ne
porte pas d'autres fonctions).

Si plusieures chaines latérales sont présentes, elle seront toutes coupees
apres le premier carbone. On obtiendra ainsi autant d'acide qui'il y
aura de chaines carbonnees.

CO;H CO:H
" KMnO, =~ | KMnO, 7 |
—_—
Toluene Acide benzoique Acide benzoique

Phénol et dérives: O
Alcool acide (pK , 9-11) QOH — @
Phénate anion stabilisé

nucleophile

Reéactivité abordée vue (alcools) Phénol




