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4. Chimie des systémes de carbones insatures:
Réactions d addition
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4. 1.1 Chimie des alcénes
I'mportance et Structure

Bibliographie:
- Vollhardt 6th ed., Ch. 11.1-11.3
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Généralités
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Groupe fonctionnel caractéristique : double liaison carbone-carbone R\ /R

Formule générale : C H,, =C

Composes insaturés : peuvent subir des réactions d’addition R/ \R
Nomenclature

1)  Considérer la chaine la plus longue contenant les 2 carbones de la double liaison
2) Indiquer la position de la double liaison par un numéro en partant de I'extrémité la
plus proche de la double liaison
3) Nommer I'hydrocarbure fondamental et indiquer I'insaturation par le suffixe —éne
4) Ajouter les substituants et leur position en tant que préfixes (quand I'alcéne est
le groupe principal caractéristique).
5) Reégle Z/ E : cf. chapitre 2

Nomenclature des substituants contenant une double liaison

Les substituants contenant une double liaison sont nommeés alcenyl, avec indication de la
position de I'insaturation par un indice.

Quelques noms triviaux :
H20=CH— H2C:CH—CH2— Hzc=
ethényl = vinyl 2-propényl = allyl methyléne
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Changements des régles IUPAC
c=PrL

Anciennes Regles

On choisi la chaine avec le plus d’insaturations. Pour déterminer le nombre d’insaturations,
les doubles et les triples liaisons ont la méme valeur. Si 2 chaines ont le méme nombre
d’'insaturations, c’est celle qui a le plus de double liaisons qui est prioritaire. Les
insaturations sont toujours indiquées comme suffixe.

Si une décision ne peut pas étre prise basée sur les insaturations, la chaine principale est
celle qui contient le plus d’atomes. Si 2 chaines ont la méme longueur, celle qui a le plus de
substituants sans priorité (carbone et halogénes) est prioritaire. Si le nombre de substituants
est identique, c’est la chaine ou les substituants qui viennent d’abord qui est prioritaire.

Si tout est identique, une chaine cyclique est prioritaire sur une non cyclique.

Nouvelles Regles

La chaine principale est celle qui est cyclique, ensuite celle qui contient le plus
d’atomes. Si une décision ne peut toujours pas étre prise, on choisi la chaine avec le plus
d’insaturations. Pour déterminer le nombre d’insaturations, les doubles et les triples liaisons
ont la méme valeur. Si 2 chaines ont le méme nombre d’insaturations, c’est celle qui a le
plus de double liaisons qui est prioritaire. Les insaturations sont toujours indiquées comme
suffixe.

Si une décision ne peut toujours pas étre prise, la chaine qui a le plus de substituants sans
priorité (carbone et halogénes) est prioritaire. Si le nombre de substituants est identique,
c’est la chaine ou les substituants viennent d’abord qui est prioritaire.
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Les alcénes dans la nature
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De nombreux composés naturels contiennent des oléfines (terpénes, stéroides, prostaglandines).

Les phéromones d’insectes : substances chimiques utilisées par I'organisme vivant pour
des processus de communication variés. L’activité spécifique des phéromones dépend de la
configuration Z ou E des doubles liaisons, de la configuration absolue des stéréocentres

et de la composition des mélanges d’'isomeres.

Me
‘\\\\/OH O Me
CHO
'I,, Me O
A
Anthonome male Me = CHO
du cotonnier Coccinelle du japon Me
‘\\Q? Phéromone de défense
: o - Z OH (larves de coccinelle)
Me Chenille des plantes grimpantes
Me Me
Blatte américaine
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Les alcénes dans notre corps
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Les acides gras insaturés o o)
OH OH
enzyme HQ__
o~ — N~
? _
o) / :
z o A
6H OH
acide arachidonique Prostaglandin H2 Prostaglandin D2

Les acides gras insaturés sont souvent des précurseurs de signaux moléculaires
(hormones). Par exemple, I'acide arachidonique (oméga 6) est converti par une enzyme en
prostaglandine H2, qui régule la dilatation des vaisseaux sanguins et I'aggrégation des
plaquettes. L'aspirine a été proposée d’inhiber cette enzyme. La prostaglandine D2 elle
contribue au processus d’inflammation.

Le rétinal (vitamine A) est utilisé pour détecter les photons par le corps, et est donc a la
base de notre vision!

Me
Me Me S 11-cis Me Me Me Me O
N hv AR
— H
Me ZMe 11-trans
Me

O~ H retinal (vitamin A)

Prof. Jérome Waser 4.1.1 Importance des alcénes 6



La liaison Pi : structure et propriétés
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Le cas de I'éthéne

H 121.7°H
116.6° \‘c?:c/\

/ \ 1.076 angstrom

H | H

1.330 angstrom

molécule planaire avec
2 C trigonaux d’hybridation sp?

Force de la double liaison C=C

1 - La force de la contribution = est mesurée par I'énergie

/\/ d’activation requise pour I'isomérisation thermique

-~ H du 1,2-dideutérioethéne : 65 kcal/mol

.y - Energie requise pour dissocier 2 fragments CH, = 173 kcal/mol,
donc contribution ¢ = 108 kcal/mol

- Les liaisons ¢ sont plus fortes que dans les alcanes :
recouvrement avec des orbitales sp? compactes
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Formation des liaisons c et n: Orbitales de I’éthyléne
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Le split d’énergie est plus important pour les
liaisons sigma que les liaisons pi! Cela nous
donne l'ordre d’énergie: 6._¢, Tecs T c.cr O cc-

Définitions importantes:
HOMO (Higher Occupied Molecular Orbital):

L'orbitale la plus haute en énergie qui contient
des électrons. Cette position réagira comme
nucléophile.

L'orbitale vide la plus basse en énergie. Cette
position réagira comme électrophile.

LUMO (Lowest Unoccupied Molecular Orbital):

Prof. Jérome Waser
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Propriétés physiques des alcénes
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Point d’ébullition : semblable a celui des alcanes correspondants

Point de fusion :

- les points de fusion des alcénes sont inférieurs a ceux des alcanes correspondants
- les double liaisons cis (Z) imposent une courbure en U dans la molécule, qui perturbe
'ordonnement et entraine des PF plus faibles que pour les alcénes trans (E).

Les carbones sp? sont relativement électroattracteurs (orbitales plus proches
du noyau : création de dipdles le long des liaisons substituant — C de l'alcene

H3C>§ fch - H3C\ /H

dip6le résultant
aw

alcénes cis alcenes trans

Polarisation

pas de dipdle résultant

Acidité des protons éthyléniques

e ® _ 50
Hy,C—CH; &2 H;C—CH, + H K~10 Résulte du caractére électroattracteur des

o) _ carbones d’hybridation sp?
HC=CH, ©2__ H,C=CH + H" 1044

Stabilité — < __/<\__/< /J >—/ >—<
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Propriétés spectrales des alcénes
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Résonance magnétique nucléaire

Lorsque I'on applique un champ magnétique

perpendiculaire a I'axe de la double liaison, les
électrons © entrent dans un mouvement circulaire

qui renforce le champ dans la région des H

oléfiniques ===mp déblindage des signaux,

entre 5 et 7 ppm

| 1 1 TR 1 1 |
H1C CHj
N7
H C
N A7 K
H,C c=cC CH;
N R 18H
/c\ H
HiC CHy
(CH3}4S§
2H
| 1
S S S S S T .

External field, Hy

La RMN du carbone 13 montre également
un déblindage fort des signaux : entre
120 et 150 ppm.

Prof. Jérome Waser

4.1.1 Importance des alcéned 0



Propriétés spectrales des alcénes
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Spectroscopie infra-rouge

Modes de vibration : élongation et déformation angulaire

Vibrations d’élongation

\ / \ /
Cc=C c=C
M /\
3050 — 3150 cm™? 1620-1680 cm""

Les vibrations de déformation angulaire sont
le plus souvent de plus faible intensité et
peuvent se chevaucher avec d’autres
absorptions.

/—\J—"n [,/ BRRR W r\/

g |

| ]

i 3080 .

'g 1640 ||

5 H H H H H ||

= (N (A 995 |
C—C—C—C—C—H |

e || \
| H H H H

i | Y | | 915

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 600 cm-!
Wavenumber
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Propriétés spectrales des alcéenes
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MS
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-+
£
2
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4.1.2 Chimie des alcenes
Synthese/Origine
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Origine/synthése des alcénes
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1) Directement du pétrole ou par cracking (voir Ch. 3)

2) A partir d’alcynes (voir Ch. 4.2)

R?2 - Pd/CaCO., (Lindlar cat.
iy LiNHy o 3 ( ) —\
R H, R R

3) A partir d’autres oléfines (réactions vues en deuxiéme année)

Réaction de nucléophiles organométalliques Couplage catalytique

(prix Nobel Grignard en 1912) (prix Nobel Heck, Suzuki, Negishi en 2010)
M —
/=/ +E| —» - /EI R/1 catalyseur R2
R1 1 ou + RX . . > —_— ou /7 \
R M métallique 7 R R?
Métathése R

(prix Nobel Chauvin, Grubbs, Schrock en 2005)

R2 tal R2 M = Li, Mg, Zn, Sn, Si, B
/= + =/ cata yseu,r e ou /—\ X=Cl, Br, |, OR
R1 métallique R! R' R?
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Origine/synthése des alcénes
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4) Par élimination (voir Ch. 5)
(X
o7 > =
H
:base

5) A partir des groupe carbonyles (cours de deuxiéme année)

Condensation aldolique

o
o

base O

. i
R1JJ\Me HJ\RZ R1l]\/\R2

Réaction de Wittig (prix Nobel en 1979)

e — R’
@ + — > /7 V4, ou —
R” PPh, R1”\H R R <

o
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4.1.3 Chimie des alcenes
Addition sur les alcenes

Bibliography:
- Vollhardt 6th ed., Ch. 12
- Clayden 2009: Ch. 20
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Addition sur les doubles liaisons
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La réactivité des oléfines est largement \ _ / AH°? | ]
dirigée par la relative faiblesse de la /c—c\ + A— —> (I:_(I:_
liaison © qui permet des additions electrophiles. A
Faisabilité thermodynamique :
- force de la liaison & o _ 0 oA RY _ o~ o~
- energie de dissociation de A-B AR" = (DR + DH'A-B) — (DH"C-A + DH'C-B)
- force des nouvelles liaisons C-A et C-B
Exemples de AH® pour des réactions d’addition sur I'éthene
DH°n DH°A-B DH°C-A DH°C-B ~ AH°
]
H2C=CH, + H—H ) H,C—CH, - 33 kcal / mol
65 104 101 101
IBr iBr
H,C=CH, + Br—Br — H,C—CH, - 29 kcal / mol
65 46 7070

mmp réactions avec dégagement d’énergie

Prof. Jérome Waser
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Mécanisme général
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«m-complex» : formation d’un cation ponté
L'attaque a lieu en anti du pont.

® 4R2
R1 R2 R1 A \RZ o A R ‘\R
= + A-B =—> {1\ +B > 5«)\8

R® R R3 b RIR!

Carbocation : pas de contrdle de I'attaque
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Addition d’acides forts sur les oléfines
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X . R1 R2 HX R4 R! R?
Scheéma general O S . X !‘\R2+ R SRe
3 4 R3- 7 <
R R 5 R! H X H
’ H@ X
etape lente l étape rapide
1 2
R@ _‘RR4
Les substituants electrodonneurs 3> \
augmentent la vitesse de réaction R H
X@
Exemples
HI, 0 °C | Hci Gl H
H Me Me
Me

M 0
© Hl,0°C | Addition du H@sur le carbone
H le moins substitué: regle de Markovnikov

Prof. Jérome Waser
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Régiosélectivité : loi de Markovnikov
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Stabilité relative des carbocations

L'orientation de I'addition sur une
oléfine dissymeétrique est dirigée par

stable m==p controle cinétique Me

la formation du carbocation le plus /7

T5-1 Primary cation
Cqu-lg;.}I}*

P
o

=

(Not observed)

Favored

+
CH3CHCH;
iy

CH3CH=CH,
+
HC

+
H,h__ﬁ\H H o
‘ Me™T » >—
| H M
H e
- - carbocation primaire
‘ H’,8.+.-‘\H ® H
[~ — /
Me : H
H Me
_ d carbocation secondaire

L’état de transition conduisant au carbocation
primaire est moins favorisé que l'état de
transition conduisant au carbocation
Secondaire (postulat de Hammond)

CH3CHCICH,

Reaction coordinate ——

Prof. Jérome Waser
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Régiosélectivité — Stabilisation des carbocations
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Stabilisation des carbocations par hyperconjugaison

(cf. radicaux)

Définition : I'hyperconjugaison résulte du recouvrement entre une orbitale p et une orbitale

moléculaire liante voisine (liaison C-H ou C-C).

= -+ -

3| ae

Methyl cation 1, 1-Dimethylethyl cation
A B (tert-Butyl cation)

<53

stabilisation par 3 interactions de type hyperconjugaison

Prof. Jérome Waser
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Addition d’acides faibles
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L’addition d’acides faibles (eau, alcools) n’est possible qu’en présence d’'un acide fort qui joue
le réle de catalyseur (dont la base conjuguée est un mauvais nucléophile).

Me, H,0, H,SO, _
Me 92%
Mécanisme
H\
.. O—H
H@ )
Me MG@ H
A
Me Me
Carbocation
tertiaire

Me“)‘

addition
nucléophile

O MeOH, H,SO, O/OMe
y

H

) /) )_/
Me“ | Me"!

Prof. Jérome Waser
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Une réaction catalytique en acide fort!
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Me
HO H HSO4® >=
Me“\)\ H Me
Me /
- 2 \ @ .
® H H o
5 H-0 H Me HSO,
HSO, ved TS
|
Me TS,
' I, ll: intermédiaires réactifs
H TS|, TS;, TS),: états de transition
H-O H Me
C) \\‘\) ©
HSO,  Me\l HSO,
Me (_D) H
L Me TS"_
©
HSO,
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Profil énergétique: la catalyse permet la réaction!

cPrL

En noir: réaction catalysée
En rouge: réaction en
absence de catalyseur

HSO,

Attention: schéma approximatif, non calculé
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Réarrangement de carbocations
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Cl Me
Me Me H Meh)\/H
AN
el S _Hel ﬁ)v + Me
€ Me Me Me Cl
(@)

Me

OJ\CF;,, Ve H
Me\(\ CF;CO,H Meﬁ)v"' . Mem
Me \n/ 3

0
"Comment expliquer ces résultats?

Réarrangement de carbocation par migration de proton ou de groupe alkyle :
le carbocation passe d’'une position moins substituée a une position plus
substituée
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Réactions d’additions radicalaires
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Les radicaux peuvent réagir avec les alcénes avec une régiosélectivité de type anti-Markovnikov

Mécanisme radicalaire Meécanisme ionique
HBr, ROOR Br
H3C\/\ — \)\‘ \)\‘ H3C\/\
rdt = 65% H rdf =90%
N\
Initiation R@—{\OR i) 2RO’ RO + /H\_U/Br L) R—OH + Br
AH® = 39 kcal/mol
AH® = - 17 kcal/mol
H
Propagation \/C\/\ N\ I
NcHz + Br — MO CNey AHe = - 5 kealimol

I
H Br

| H H
3CVC'\/\‘/‘\ e .
(|3Hz + HGBF —>» b NCH, T Br AH° = - 11.5 kcal/mol

Br
Br

Avec HI et HCI, processus ionique et non radicalaire (étape de propagation endothermique).
Autres réactifs : RSH (thiol), CCl,, CBr,, HCCl,
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Addition électrophile d’halogénes
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, — \_ / X—X X s | , .
Scheéma genéral /c=c\ —> . CC dihalogénure vicinal
X =Cl, Br /
F, : réaction trop violente
|, : généralement thermodynamiquement défavorable

Conditions : température ambiante ou en-dessous, solvants inertes (halogénométhanes)

Mécanisme | n==mmp addition stéréospécifique : dihalogénures vicinaux anti

-
5
Bro+ ®
\ ) / CB( Br Br

/ N ~._
=C —_—> .C—C-..,' _> ',...C—C/ + C—C-..,.
/ g /" \
r Br

polarisabilité de la Br ouverture stéréospeécifique

liaison X-X en anti de 'atome pontant
formation d'un cation

ponté : bromonium (doublet
non liant de Br)
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Addition électrophile d’halogénes
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Br Br,
Br2, CC|4
Exemples —2 4y + mélange racémique
83% ' v
'Br Br'

H H Br H H Br
\ / Br,, CCI - 1
c=c 274 Nc_C=CH; HsCule_
\

/ \ Hy + / V''H meélange racémique
H;C CHj3 H,C Br BT CH,4
(Z)-but-2-éne (2R,3R) (28,38)
H5C H Br H H Br
\C=C/ Br,, CCl4 ,.FC— cCH3 H3C*-°C—C./.. composé méso
/ \ H3C' 4 \ + / . 'CH3
H CH; H Br Br H
(E)-but-2-ene (25,3R) (2R,33)
identiques
Br
Bl'z, CC|4 \/\)\/Br
NN 2y
90%
Probleme: CCl, est maintenant interdit comme solvant! CH,Cl, Reéacteurs pour processus
peut étre utilisé, mais le rendement est plus bas. d’halogénation
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Addition électrophile d’halogénes

F
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Compétition pour I'ouverture des haloniums pontés
En présence d’autres nucléophiles, ces derniers entrent en compétition avec I’halogénure pour

I'ouverture du cation ponté : ouverture par H,O, ROH
Régiosélectivité

Formation d’halohydrines
Me !yle Br

Br
Me\ Br2, H20>

Br,, H,0, 0°C .1OH
(Y smmers, (e -
Me HO
° _ -
l- Br @ CE)
-H 5+( Attaque sur le C, le plus
via Meﬁ polarisé &*

H,0
Cl,, H,0 C! NaoH, HO :
2 rh 0
70% ;
H

OH
4 .1.3 Addition sur les alcénes 29

Application : synthese d’oxacylopropanes (époxydes)
H
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Addition d’autres réactifselectrophiles

THHLE ¥Rl Reagents A-B That Add to Alkenes by Electrophilic Attack

H CH
H, CH,4 )
C= it A —PBd —_ H—{ll—(li—CHR
P
H CH,4 A B
Addition product to
Name Structure 2-methylpropene
Bromine chloride - fi-1—lf:.l - :]‘i‘rCH.,C{CHﬂ.,
g Sha 3)2
:Cl:
Cyanogen bromide : E%}—CN - :1:5:1CHZL’|Z{CH3}3
CN:
lodine chloride £ =13 {TCH.C(CHa)s
as " - |
:
Sulfenyl chlorides RS —Cl : RSCHLC(CHy)a
* # & # - | B -
:Cl:
Mercuric salts XHg—X" HOH X1 [g-:':ltlgutl“:{-tt:ﬂ_q]|2
:OH
% here denotes acetate, ..-'/

Dans ce type de réactif la liaison A-B est polarisée de telle sorte que A agit comme électrophile
et B comme nucléophile.

Prof. Jérome Waser
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Hydrogénation des alcénes
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Bien qu’exothermique (AH® = -33 kcal/mol), la réaction n’a pas lieu méme a T élevée
mmmp ytilisation de catalyseurs métalliques — insolubles : milieu hétérogéne

l

solubles : phase homogéne

Catalyse hétérogéne | Métaux de transition sur un support : Ni, Pd, Pt, Rh

Hswo miH
',C:_C..‘.H
HH l
H_. lCH;._ICH '__
. == b —CHE—CH . , .
Les hydrogénes s’ancrent a la surface
Catalyst surface T
“ du catalyseur et sont délivrés sur les
carbones de I'oléfine adsorbée sur
H H H H la surface.
H \\ .rf H ‘," vys .
b \ H mm) addition syn stéréospécifique
/ \ // \C‘;‘H

Les deux hydrogénes sont délivrés sur la méme face de I'oléfine
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Hydrogénation des alcéenes

g—== VENT
Pl s
L
ey
\
DRAIN
ZONING BARRIER HYDROGENATION LiQuiD
REACTOR RING PUMP

i
I — WATER

PRODUCT OUT

CATALYST ¥

TANK >
‘[94— FILTER
SAMPLING/ 1 1 _
FILLING POINT
-
’ u l"\n- e
CIRCULATION
PUMP
M_J FLOW DIAGRAM FOR
HYDROGENATION PILOT PLANT

Fonctionnement d’un réacteur a hydrogénation
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Exemples d’hydrogénation avec catalyse hétérogéne

H
CH,CH, CH,CH;  CH3;CHx
O: H,, PtO,, EtOH, TA O: 2:()
829
CH, % : 5

[

c:s-1 -ethyl-2-methylcyclohexane

(racémique)
CH; o CH;  CH,3
PtOz, 3 atm, H2
> o)
CH,CO,H H ~
2¥2 CH,CO,H
CH; H
CH;
Hz, 100 atm, PtO, L’hydrogénation a lieu sur la face de
EtOH, 25°C I'oléfine la moins encombrée
98%
HsC ’
CH;

Prof. Jérome Waser
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Hydrogénation en phase homogeéne
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Le métal est porteur de ligands organiques solubles. Ex : catalyseur de Wilkinson CIRh(PPhj;),

H;C H  H, 1 mol% CIRh(PPh;), H H

— > H:,C“H"H

PhCO, CO,Ph PhCO, CO,Ph

Elimination .
réductrice - AN Y Echange

cl _
\4)( L_ deligand
N Rh

5 '- . \
G. Wilkinson R L cI

L ciH L = PPh, H,
insertion \

Mécanisme simplifié L H
L\ITI /\ N/ H
Rh Rh\

71N s
L"crH L L el

\

coordination '/ &m addition
_ o oxydante
Vitesse d’hydrogénation

R R R R R
R—CH=CH, > N—" S — >>>
— —\
R R
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Hydroboration - oxydation des alcénes

Schéma général

Prof. H.C. Brown (Prix Nobel de Chimie 1979)

\C=C/ . H—B’H H  BH; H B oxydation H  OH
/ \ \H Y/ \"’ —_— WY /11 — > WYy \' /11
borane 3
trialkylborane
Source commerciale de borane : complexe BH;. THF
Mécanisme
- H H _ _#
déficienten  H—pg H-B. H
électrons . H /A H H-g_ H  BH,
—_— 'I \ _— 'l " H —T " "
\ _/ - 8% 1__i “/\ /\"
C=C \\\"/ \"'l/ \\\\‘/_\"u,
/\ . .
riche en électrons complexe alcéne-bore Etat de transition Addition syn
Transfert de la densité  concerté, mais stéréospécifique

Régiosélectivite : le bore s

électronique de 'alcéne asynchrone
vers le bore

e fixe sur le carbone le moins substitué (facteurs stériques et électronique)
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Hydroboration - oxydation des alcénes

=PrL

Intérét synthétique : les trialkylbooranes peuvent étre oxydés pour conduire aux alcools
correspondants. Régiosélectivité inversée par rapport a I’hydratation de alcénes en
milieu acide nmmp addition de type anti-Markovnikov

BHa, THF H,0,, NaOH, H,0
N — B > OH
3

rdt = 80%

Mécanisme de 'oxydation

R R R
H20, Na—o"'> H—0—0" + R—B( — R—eIB—OQ)H —> R—E + GOH
R A "oR
migration

!

OR
NaOH, H,0 /

3 ROH + Na;BO; € 2 RO—B
hydrolyse OR
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Réactions d’oxydation des alcénes

=PrL
\ /
=C
/ 0\
] v S HO  OH
oupure oxydante o _ _
(ozonolyse) Dihydroxylation
Epoxydation
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Epoxydation des alcénes

=PrL
O----H o o)
Schéma général >=< * RJ\ O —> A\ )J\

o~ &t R~ “OH

Transfert d’oxygéne : syn-stéréospécifique, rétention de la configuration de l'alcene

N _O0_ R N OYR
Mécanisme T ? \A — > (|;>O + 5
/C\ H o RN H”
0]
H,;C H /O\
3 OOH "w.C—C-nH
\C=C/ + H3Cl IC C\
Ve 85% H CH
Hi CH,

o)
o N I 10°C =
Sélectivite + CH3;C—OOH T (o)
(1]

La réaction procéde par attaque de la double liaison sur un site électrophile de I'acide
peroxy-carboxylique. La réactivité augmente donc par substitution de la double liaison
par des groupes alkyles.
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Epoxydation des alcénes

F
=PrL
Application synthétique
Préparation de diols vicinaux anti o
\ / A W o Q£
c—=c MCPBA_ I c.. /T2 - C— G OOH
\ OH
'? e
L 0%, HO ' - ci M-CPBA
11 -C—C sttt ——  111.C—C ==
\
HO—H
HsC H
N\ /' 1.mcPBA QA |
=G ) H.c-C—C=“"3  meso-butane-2,3-diol
H CH; 2.H, H0 ¥ on
H H HO H H OH
>c=c< 1.me;CPBA " .;C_C-\"CHg, . H3C;'-C_C(”"H
H,C CH; 2.H, HO H,C OH HO' \CH3

(2R,3R)-butane-2,3-diol

(2S,3S)-butane-2,3-diol
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Dihydroxylation des alcénes

=PrL

L \. 7/ Kmno,dius. " F
Schéma géneral c=c\ o40 » .C—C.., addition syn-stéréospécifique
ou UsUy
Mécanisme
0
PR \

ester cyclique

Il est possible d’effectuer cette réaction en version catalytique, en présence d’un autre agent
oxydant capable de réoxyder I'osmium (H,0,).

(@) (@)
OH 0 HO (o)
1. 0OsO )
P54 o . cn  _0s0s5% HO on
2. H,S H202 1 eq |
OAc

90% OAc 95%
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Coupure oxydante des alcénes : ozonolyse

cPrL

(o) réduction
(@)
Schéma général \ =c/ — \ c” \c/ _— > >:0+0:<
/N Momd N
ozonide

Ozone : produit par un arc électrique

(3 @ 4 % dans un flux d’oxygene). Le flux
traverse la solution contenant 'alcéne,

a tres basse température (-78°C).

Mécanisme
\ /
/ \ e C \ \_° |
<) ) c=0 —3 C C ozonide
06430 ° -0 /X 8o [\
L'O ©0 0—-o0
@ molozonide l(CH3)23
H-:C
\ X\
2 C=0 + /S=O
HsC
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Coupure oxydante des alcénes : ozonolyse

=PrL

Exemples

(@)
M o Q
Me 1.05,78°C_ { O/ € 1.0;,-78°C J\/\/\[(Me
> H
W 2. MeZS \" W 2. MeZS o

O

Méthode de coupure oxydante
O() 1. O3, -78 °C des alcénes trés douces
2. Me,S == bons rendements

o 0 0
Me Me 1.0, -78°C
— +
>_(_ > Me\)LMe Me)I\H

2.Zn, CH;CO,H
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Réactivité des alcenes

F
=PrL
H o H = H = H = X = X H  OH
Yy U H]/ 47 ‘v ‘v Wy ':,H
H X |H o I1H X IH Rro |IH

1. BH
H-H | cat. X-H HO-H X—-X ROH | X=X 3
TH T T Tz. H,0,, "OH

1. 05, -78 °C
8 OsO, 378 HBr, ROOR
R O/ 2. Red.

O HO OH H H Br
VA% S D ad e S !
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4. 2.1 Chimie des alcynes
I'mportance et Structure

Bibliographie:
- Vollhardt 6th ed., Ch. 13.1-13.3
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Généralités

=PrL

Alcynes : hydrocarbures contenant des triples liaisons carbone-carbone

Nomenclature : on indique la présence d’une triple liaison par le suffixe —yne précédé d’'un
indice de positon pour indiquer son emplacement. Le nom du groupe substituant correspondant

a R—C=C est alcynyl.

R—C=C—R’

Priorité : 1) Chaine avec le maximum d’atomes 2) Chaine avec le maximum d’insaturation
3) Le plus grand nombre de double liaisons (remarque: si pas d’autre groupe prioritaire!)
Numeérotation : Plus petits chiffres possibles pour les insaturations. Si deux solutions sont
toujours possibles, le plus petit chiffre est donné aux doubles liaisons

(voir: )
CH; “
HyC—C=C—CH, H3C—C§C—(_ NSy
N CH
Br
but-2-yne 4-bromo-hex-2-yne pent-1-én-4-yne

cé/CH OH

(:[ _ C/\)\
HCZ
“Sen

1,2-diethynylcyclohexane hex-5-yn-2-ol
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Généralités

=PrL

Peu de produits naturels contiennent des liaisons triples. (o)
Certains d’entre eux, ainsi que des alcynes synthétiques //—<

ont des applications médicales en tant qu’agents Me OMe
antibactériens, antifongiques et antiparasitaires.

ester de déhydromatricaria
(premier alcyne naturel isolé en 1826)

Z2a Y
/ OH Me 0"!\//
{ \ Me OH

Hystrionicotoxin
(venin défensif sécrété
par des grenouilles) HO

17-ethynylestradiol
(oestrogéne)

3-methyl-pent-1-yn-3-ol
(hypnotique)

L'introduction de liaisons triples dans les agents
thérapeutiques entraine une meilleure absorption
et une toxicité diminuée par rapport aux composés
saturés ou oléfiniques.

MeO NH OR

bl

o) R = sucre, calicheamicine (agent antibiotique et antitumoral)

Prof. Jérbme Waser 4.2.1 Importance des alcynes 46



Généralités

=PrL

Comme peu de produits finaux contiennent des alcynes, ils sont surtout intéressants
comme précurseurs d’autres molécules. En particulier les réactions de cycloadditions avec
des azotures sont frequemment utilisées en chimie biologique.

( )
N=N
R'%)\/N_R
RZ"RS
Bioconjugués
\_ J
- N ﬁCycloaddition r 2
R OH
R1 4 R
"  — ——> v
Matériaux | C-C Couplage . R“R
R2R3 organiques Addition Molécules organiques
. ) sur les carbonyles| complexes )
Cyclization ﬂ
( )
X
)
R2
Hétéro and
Carbocycles
\ J
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Propriétés des alcynes

=PrL

Température d’ébullition
C.Hy.o:n =2 sublime a—-84°C, n =3,4 Teb <25°C, n > 5 liquides distillables
Les alcynes polymérisent facilement et souvent violamment.

Structure et liaison , p orpital
sp orbital [\/H

Les deux carbones sont hybridés sp. La liaison ¢ résulte

du recouvrement de 2 orbitales hybrides sp. Les 2 orbitales

p perpendiculaires sur chaque C contiennent un électron

chacune. Leur recouvrement conduit a 2 liaisons =

perpendiculaires.

La distribution électronique autour de la liaison triple

forme un cylindre diffus. La force de la liaison triple est A porbital

de 229 kcal/mol (ethane : 90 kcal/mol, éthéne : 173 kcal/mol).

Les composantes n sont moins fortes que la composante o.

1.203 angstrom < alcéne

l

H—\/CE CTH

180°

B 7 bond o bond

1.061 angstrom
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Propriétés des alcynes

cPrL

4 électrons © dans un volume petit == |iaisons & relativement faibles,

molécules tres eénergétiques

Chaleur de combustion
H—C=C—H + 25 02 > 2 C02 + H20
AH® = -311 kcal/mol (T > 2500°)

Stabilite
alcyne terminal < alcyne interne (hyperconjugaison)

Acidité
— _ - @
R—C=C—H + H,0 — R—C=C + H3;0 pKa ~ 25

Le caractére s de l'orbitale hybride du carbone est plus grand que dans le cas des alcenes
et des alcanes w==mp |'atome de carbone devient plus riche en électrons
Les alcynes sont donc déprotonables par des bases fortes : amidures, alkyllithiens, réactifs
de Grignard === gnijons acétylénures pouvant agir comme bases et nucléophiles
_ ® _9o®
/—C=C—H + \/\@ si > /—Czc Li + N\

H3C H,;C

Prof. Jérbme Waser 4.2.1 Importance des alcynes 49



Propriétés spectroscopiques des alcynes

cPrL

Spectroscopie RMN

‘h\()idfl
//"‘-‘ R //—'\
V4 i 4 /7
/ \ //
/ i "
/ / S b’ \
/ N At /
\‘ 1/

\ \\_4-/ / T
\ / N
\ e e
\-.___’/ H \'-._/
hlo(_a! l
B External field, H,

Aux abords de protons alcyniques, le champ
magnétique local s’'oppose au champ externe H,
nmmmp effet de blindage qui annule le déblindage
du a l'effet electroattracteur du carbone sp.

oH =1.7-3.1 ppm

CHy
CH3C|C —cH
s (CH3),Si

1H

9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
ppm (6)

Le déplacement des carbones acétyléniques

r 14.1

Iil CHs

=y

68.8 84.0

est trés caractéristique :

oC =65 -95 ppm

H

Prof. Jérome Waser
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Propriétés spectroscopiques des alcynes
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Spectroscopie infra-rouge

100
A B AN
X i \
| | \"III
2 ] |
| bis |
H
E \ | H_| ' I|
£ | Ho e CREC—¥ |
2 | % |
© | |' H—C |
_ ‘ | | ‘ |
7N !
3300 | H T—CEC—H 640 | |
; ’ 1
. J M l
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 600 cm-
Wavenumber
HHHH
4 > 4 >
d"(:: ~ ‘ﬂ'(:: 7 I-l
. C 7C
/c 4 4 - 4 -
H HHHH

Relative Intensity

Bandes de stretching caracteéristiques

v(Cgp-H) = 3300 cm™?
v(Cqp- Cgp) = 2120 cm”?

67 = [M — CH,J*

/

100 —

MS-HW-1217

20—

B0 —

40 —

20—

. .I‘I‘ 1
T ||||||||||||||||||||||| ||||||||||||||||||||||||||||
50 =0

m/ z
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4.2.2 Chimie des alcynes
Synthese/Origine
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Préparation des alcynes

cPrL

1) Elimination a partir de composés dihalogénoalcanes

X,, CCl, H.Z X  Base2equiv.
>_< > —., — + 2HX
H H X "
1. Br,, CCl, Br Br 2 NaNH, NH;
ONN\F > H\/\H > \\/\\
3. H,0
Br Br 2 53% S

2) Réaction d’anions alcynyles avec des agents d’alkylation

» halogénoalcanes, époxydes, carbonyles

—_— + Lil

65 °C 85%

i®o ) P Me
Z  gyLi Z~ S _Me Z
—_—
THF

alcyne terminal alcyne interne
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Réactivité des anions acétylures

F
=PrL
II‘ Addition sur des réactifs électrophiles
» R—CEC—/ + X
/ X =Cl, Br, |

[>o 0®

R—C=CH -—22%® | Rp_c=c® > rec=c—/

H,0

OH

R—CEC—/_

Base : BuLi, R’MgBr 9

Rl/”\Rl R'

» R—C=C R

OH

3) A partir des groupes carbonyles (voir cours de 2™ année)

Prof. Jérbme Waser 4.2.2 Synthése des alcynes
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4.2.3 Chimie des alcynes
Réactions avec les alcynes

Bibliography:
- Vollhardt 6th ed., Ch. 13
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Réactivité des 2 liaisons &t

=PrL

Additions
A—B R R R B A p B R A R
R———R > >=< ou >—< > A))\B ou A))\B
A B A R AR B R

Hydrogénation des alcynes n ”
mémes conditions que pour les

alcénes =) réduction compléte

H5C
H,, Pt
\/\/CH3 2—) H3C\/\/\/CH3
100%

Réduction partielle

Utilisation d’un catalyseur métallique modifié : possibilité de s’arréter au stade de 'alcéne
CH,

H3C .
: (£2)-hept-3-ene
\/\/CH3 H,, cat. Lindlar > H;C NH

100%
H

Catalyseur de Lindlar : 5% de Pd précipité sur du carbonate de calcium et traité par de la quinoline
et de I'acétate de plomb === |e palladium est desactive
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Réactivité des 2 liaisons &t
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Hydrogénation des alcynes

Est-il possible d’obtenir I'alcéne intermédiaire avec la configuration E ?

H,C H
\/\/CH:; 1. Na, NH3 |Iq > H3C Z CH3
2.H,0
86% H
reduction par les métaux dissous (E)-hept-3-éne
Mécanisme
R H R formation du radical t
) =) / H-NH, N / ormation du radical trans,

_ Na — . .
R—C=C—R —>» Na + /C=C® Y /C—Cg le moins encombré
R

transfert electronique _
lNa transfert electronique

H_ /R H-NH, H ,R (plus rapide que I'équilibration
c=C L£=Co cis-trans du radical)
R H R
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Additions électrophiles sur les alcynes

Halogénation

imm) possibilité de s’arréter au stade du dihalogénoalcéne

Me Bry, LiBr

Br Me
/%/

Br,, CCl, Br Me
> — Brs "'Br
Me CH;CO,H Me—/ Br 95% Me Br
99% alcéne (E)
Addition d'acides de type HX | immp tres difficile de s’arréter a I'addition d'une seule molécule
de HX sur les alcynes terminaux.
° |
Mo _HhTOC_ N H 5 /"' La régiosélectivité suit la régle
T Me> <H wd o 'H de Markovnikov : formation du
35% 65% cation le plus substitué.
HBr H Me y .
Me——Me —> — mode d’addition anti
60% Me Br

Prof. Jérome Waser
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Hydratation des alcynes

® R OH R o

=PrL
H,0, H

\ / \_.
Schéma général R—C=C—R ——» C=C —— % H—C—C
HgSO4 / \ , . / \
H R tautomérie H R

réaction catalysée par un acide et des ions Hg(ll) (ou Au(l): moins toxique mais plus cher)

=) | 'hydratation suit la régle de Markovnikov : les alcynes terminaux donnent des methyl cétones
mm) | es alcynes non symétriques conduisent & un mélange de cétones

Hg
OI-cI:—CH H,0, H,S0, OI::/CH3 OH
= HgSO, W via H
91% 0 ®
0 H,C
C=C—CH; H20, H,S0, H3C\/\/”\ N \/\"/\CH:;
H3C—/_ HgSO, CH; o
50% 50%
0
C=C H,0, H,SO,
/TN >
H,C CH, HgSO,

80%

Prof. Jérome Waser
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Hydroboration des alcynes

F
=PrL
Schéma général
' R R
HBR2 "\ /7 H,0, HS R\ /R R\ /R
R—C=C—R —» c=C C=C —»» H—C—C
/ \___ H)O / \ /N
H BR', H OH H o)

Dans le cas des alcynes terminaux, I'addition conduit au produit anti-Markovnikov

H OH
CH 1. HB(Cyhex \ / i
HiC _~_~_-C7 (Cyhexs HiC _~_~_-C=C énol
2. H,0,, H,0 \
ltautomérie
H,C H
\/\/\/\n/ rdt = 70%
(o)
(o) (o)
1. HBR, H,0, H,SO,
H,C < 5 R—C=C—H hso.
H 2 H,0, HO 9504 R™ “CH;
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Isomérisation d’alcynes disubsitués

F
=PrL
R\ KOH, EtOH NaNH,, NH- li C=CH
C=C=CH <«— R—C=C—CH;, 2 TR, R/_ =
" alléne alcyne terminal
Mécanisme
© ©
R—CEC-CH:; + NH2 _)‘ R—/C\EC—CHZ + NH3
R I R
A \e—c—ch, -EtOH \e—C—CH
/—C=CH | «— © C—C=CH «— G§:—c_c , —>| c=C=Cch,
R H H

+ NH3
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Les cycloadditions [3,2] des alcynes avec les azoture sont similaires a la réaction de I'ozone avec
les alcénes est ont été découvertes par Huisgen. Ces réactions étaient peu pratiques, car elles
étaient lentes et donnaient un mélange de produits.

Dans les années 2000, Sharpless et Meldal ont montré que la réaction pouvait étre accélérée par
un catalyseur de cuivre pour donner un seul produit. Depuis lors, cette réaction est trés

Cycloadditions avec les azotures

_ o #
R @ﬁ"’N.
@_N.) ou
R——

R1 AN
°N N ou
R

frequemment utilisée pour la synthése de matériaux hybrides ou de bioconjugués.

Prof. Jéerobme Waser

4.2.3 Réactions des alcynes 62




=PrL

4. 3 Composeés aromatiques
Courte introduction
(cours complet du prof. Cramer en 3™ année)
Bibliographie:

- Vollhardt 6th ed., Ch. 15-16, 25
- Clayden, Ch. 22, 43-44
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Exemples de composés aromatiques
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Dérivés du benzeéne

F OCH;
benzéne toluéne phénol anisole aniline
CO,H
acide benzoique naphtalene styréne

Hétérocycles

R \
B o o p

| \ |
H H
pyrrole indole pyridine imidazole furane thiophéne
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Importance des composés aromatiques
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Acides aminés naturels
(@)

OH , OH
WWW% :
H

phénylalanine tyrosine tryptophane histidine

~OM |
Beoen
/l /\© N
s

O
H
\g/ 0 Cialis
Plavix $1599 Million
acetylsalicylic acid (Aspirin) $9059 Million

Médicaments

o)

o—/

CO;H Furose_mfde Me Me OH OH O
$209 Million Ph~NH

2N \_@ 7/ N OH
0) —
o)

Cl Lipitor

O O $13288 Million
F

Prof. Jérbme Waser 4.3 Composés aromatiques
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Spectres des composés aromatiques
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TH-RMN
HeP—40-203 ppm
H H
OO0
H H
H H

Comme pour les oléfines, les composés
aromatiques ont des signaux fortement
déblindés (entre 6 et 8 ppm pour les
protons et 110 et 160 ppm pour le
carbones)

external magnetic field

13C-RMN
T I T I T T T I T I T I T I T T T I T I
200 150 150 140 120 100 80 G0 40 20 0
COS-00-310 [om
induced
g \ magnetic
induced - B B, N—" fiald
movemeant \\\ h p 3
[ | H | | H
induced ;-
magnetic &
figld ~_ |

H

inducad D ¢ A |
mnvement‘“‘*-uh H”
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Spectres des composés aromatiques

=PrL

ﬂﬂf\

Les spectres IR sont
similaires a ceux des
2 alcénes
C-H stretch
100 4
H H MS-Nll-1434
: 128 = [M]*
H H 2o
=
H H 5 so
H H ?é
5 40—
&
A cause de la stabilité du composé 20
aromatique, seulement peu de fragments 1 oy |H
L | N w Ll 1l , |
sont visibles en masse ° i T i il e
m/z
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Substitution aromatique électrophile

H H
H B H+ EI
—_— El 5 relativement lent

Intermédiaire de Wheland

=PrL

Benzéne

Benzéne substitué

H ortho OMe Ole (OMe OMe
_Er H | H H 4+ H El
ElI | @ —>
H meta H H H H H
para H HEl H
non stabilisé
+
@
@OMe OMe OMe
’ - H H H H
H
" ’ H H H H
H El El
H réaction rapide!
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Substitution aromatique électrophile
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Exemples de réactions importantes
N SO,H
R
=
SO,
H2$O4T HNO3
| N Br Br2 R_I AN H2804 | N N02
R = > R
% ) %
N 0
Cl R1 A|C|3
CI)LR1
O
AN R1 AN R1
R—7 R
4 S

Friedel-Crafts
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Couplage croisé pour modifier les composés aromatiques
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Le couplage croisé (cross-coupling) catalysé par des métaux est de nos jours une des méthodes
les plus utilisées pour modifier les composés aromatiques, car elle est trés douce.

X

7N

0 11
: [Pd"] R'& _
X
addition
oxidative
élimination
réductrice

Rz
N

X\
[Pd']
lPa ©/
o]
Wransmétallation

MX M
R2+
/

\ 7

Catalyseur: Le palladium domine,
mais une recherche intense essaie
de le remplacer par des métaux
moins chers/toxiques (Ni, Fe,...).
Les [] indigue que d’autres
substituants (les ligands) se
trouvent également sur le palladium
(voir cours de chimie inorganique de
2¢me gnnée)

X=1BrCl, ...
M =B, Mg, Sn, Si, ...
R, R2 de trés nombreux

substituants sur les différentes
positions peuvent étre utilisés
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1.

© © N O 0 &~ 0N

- A A A
A W0 N -~ O

Résumé des concepts a maitriser

Nomenclature des alcenes et des alcynes

Systémes d’orbitales pi

Stabilité des carbocations (hyperconjugaison, délocalisation, résonance)
Réactions de migration sur les carbocations

Additions en milieu acide suivant Markovnikov sur les alcénes

Additions radicalaires anti-Markovnikov sur les alcenes

Halogénations des alcénes et mécanisme par cycle a 3

Réductions des alcenes: hydrogénation et hydroboration

Oxydation des alceénes: époxydation, dihydroxylation, ozonolyse

. Déprotonation des alcynes, rearrangements et additions sur les électrophiles
. Réduction et hydroboration des alcynes

. Hydratation des alcynes

. Cycloaddition des alcynes avec les azotures

. Réactions de substitution aromatique électrophile et couplages croisés sur les

composeés aromatiques
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