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Mesomerie

On distingue 5 cas différents :




Mésomerie des fonctions amides (4)
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Mésomérie des fonctions amides (1)
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Mésomérie des fonctions amides (1 & 4)

o
b
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Fonction carbonyle (effet —I mais surtout —M)
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Influence sur la eeometrie :

C< R' = > ® R
“QuH RN

H
PLAN

Rotation empéchée => cela provient de I’hybridation sp?
des atomes contigus (O, C & N)
* 4 e 7. circulant sur 3 atomes
** Plus la délocalisation se fait sur un grand nombre
d’atomes, plus le systéme 7 est stable.



Oxydoréduction
Oxydation : perte d’électrons /|\
Réduction : gain d’électrons '

Réduction [H]
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Réduction [H]
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Réduction du cation ferrique :

Fe3™+ 1 e > Fe?"

Oxydation du cation ferreux :

Fel* > Fe3™+ 1 e




Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe2* > Fet+ 1 e




Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe?t > Fe3t+ 1 e
O, +4e > 2 O~




Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe?t > Fe3t+ 1 e
O, +4e > 2 O~
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Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe?t > Fe3t+ 1 e
O, +4e > 2 O~

| 2s% 2p*

Dioxygéne \_Y_’

Etat fondamental




Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe?t > Fe3t+ 1 e
O, +t4e > 2 O~

()r|8 —2 %O +2€_>::(:):2-

‘OQ

| 2s% 2p* 25 2p°
Dioxygéne LY_J '
Etat fondamental Couche externe

remplie



Oxydation du cation ferreux (Fe’*)

par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe2t > Fe’'+ 1 e
O, +t4e > 2 O~
-
4e +4H" — 2 O*

4H™

J




O,

Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe2t > Fe’t+ 1 e
O, +t4e > 2 O~
-
4 ¢ +4H" — 2 O* +4H"
-

O,+4e +4H" — 2 H,O



4x

1x

Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

Fe?t > Fe>*+ 1 e

0, +4e +4H — 2 H,0




Oxydation du cation ferreux (Fe’*)
par Poxygeéne en milieu aqueux :

4% | Fe2*t > Fe3t+ 1 e

Ix 0, +4 e +4H — 2 H,0

4 Fe’*+ O,+ 4H*—4 Fe’*+ 2 H,0




Oxydoréduction

Nombre (degre) d’oxydation =

Nombre d’e autour de
I’atome a 1’état fondamental
Nombre d’e autour de
1’atome considere



Oxydoréduction

Exemples (anions & cations) :

Fe3™ : nb Ox. =43

Na" : nb Ox. =+1

Cl:nbOx.=-1



Electronégativité dans

" la classification périodique
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nb Ox. =

Cl

0




Cl




=-1;H=+I

Cl

0

0

nb Ox.



> :Cl+H

Cl=-1:H=+I1
)

- H—::(F-!—H
H

Xc = XH



> :Cl+H

Cl=-1:H=+I1
)

- H_::(F-:_H
H

H=+1



I °H > Cl+H

nb Ox.= 0 0 Cl=-1;H=+1
H

AH W -C- >H—=:(:§-3—H
nbOx.= 0 0 H

H=+1;C=4x(-1)=-4



[ X J
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nb Ox.= 0

4 H

nb Ox.= 0

3H"

nb Ox.= 0

> :Cl+H
Cl=-1;H=+1
H
.
f
H=+1;C=4x(-1)=-4
H
CF——= Hr—eCl
f



Cl
nb Ox.= 0
4 H"
nb Ox.= 0
3H
nb Ox.= 0

- 3@:1: H
Cl=-1;H=+1
H
> H—::(E-!—H
f
H=+1,;C=4x(-1)=-4
H
:::1. - H—::l:—: ::1:
O f
H=+1 Xc1~ Xc > Xn



[ X J
[ ]

nb Ox.= 0

4 H

nb Ox.= 0

3H"

nb Ox.= 0

> :Cl+H
Cl=-1;H=+1
H
e
f
H=+1;C=4x(-1)=-4
H
CF——= Hr—eCl
f

H=+1;C=3x(-1)+1=-2;



:Cl = :Cl+H
nb Ox.= 0 0 Cl=-1;H=+1
)
AH  -C- -~ H—(IZ-’—H
nbOx.= 0 0 H
H=+1;C=4x(-1)=-4
4
3H oG - H—?-Cl
H

nb Ox.= 0 0 0
H=+1;C=3x(-1)+1=-2;Cl=-1
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H=+1

Xc = Xu
Liaison C-C
Chaque C récupére son e
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H
H=+1;C=3%(-1)+0=-3

i
- H'*C—I—(IZ—H
H
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H
. |
6 H. 20(:/0 ' H_% _:_'Clj_H
H

H
H=+1;C=3%(-1)+0=-3

Nbre Ox. =

=P Nbre de l1aisons a un atome plus ¢lectronegatif

===p - Nbre de liaisons a un atome moins ¢lectronégatif

===+ charge ¢ventuelle



Cas simplifie
Nbre Ox. du carbone =

=) Nbre de l1aisons a O, N, S, Cl
mmmp - Nbre de l1aisons a H

= + charge ¢ventuelle

H H

Exemple I I
H—(Ijl—(ljz—O—H
H H



Cas simplifie
Nbre Ox. du carbone =

=) Nbre de l1aisons a O, N, S, Cl
mmmp - Nbre de l1aisons a H

= + charge ¢ventuelle

Y
H—(Ijl—(ljz—O—H
H H

) C,:-3;C,:-1



=P Nbre de l1aisons a O, N, S, Cl

= - N

bre de liaisons a H

) - (|

harge ¢ventuelle

H H
|

H—(Ijl—Cz—O—H

=) C,

|
H H

:-3;C,:-1

i
mygo
H H

=) C,:-3;C,:+1



=P Nbre de l1aisons a O, N, S, Cl

= - N

bre de liaisons a H

) | (]

harge éventuelle

H H
|

H—(I?I—Cz—O—H

=) C,

|
H H

:-3;‘C2:-1‘

i
mygo
H H

= C,:-3;(C,y:+1]




Oxydation des alcools

T 1
H—(Iil—(ljz—o—H — H—(|31—(|32=o
H H 2e-; -2H+ H H
RN
NbOx.C,=-1 NbOx.C,=+1

Oxydation ménagée
conduit a ’aldéhyde




Oxydation des alcools

T 1
H—(IJI—(Ijz—O—H — H—(|31—(|32=o
H H de- ; -4H* H on
Nb Ox. C,=-1 4_'_20\\ Nb Ox. C,=+3

Oxydation forte
conduit a ’acide carboxylique




Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)
3) Les additions ¢électrophiles sur dbles liaisons C=C
4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, S\2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)

3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C

4) La chimie du carbonyle :

- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines

- réduction par les hydrures

- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



La substitution nucléophile

** Rappel
Prenons I’exemple d’une liaison polarisée :

¥x ~ Xg> 0.5

|
X~

do |6c+>



La substitution nucléophile

|
X
5

N\

Site ¢lectrophile



Electrophile : Espece/Site capable
d’accepter une paire d’e” pour creer une
nouvelle haison.

Rappel : paire d’e” = Doublet libre (DL) = Doublet non liant



La substitution nucléophile

** Rappel
Dans le cas d’un solvant polaire
= Séparation des charges

Site ¢lectrophile



La substitution nucléophile

1¢re étape X: ﬂ(:%)_

(formation du S
carbocation) 4
Lents

Site ¢lectrophile



La substitution nucléophile

X I
© |C+)
Lent:sl sme
‘ ‘ Nu 2 ctape
< — = _
G = X

Site électrophile Nucléophile



Electrophile : Espece/Site capable
d’accepter une paire d’e
pour creer une nouvelle liaison.

Nucléophile : Espece/Site capable de
donner une paire d’e-
pour creer une nouvelle liaison.




La substitution nucléophile

| s\ |
X JC—— Nu%(lj—

© E
Lentil éme A
Nu 2" etape
| 5
X<C = &X@ C—
5 |6\ B
Nucléophile

Site ¢lectrophile



La substitution nucléophile

| s\ |
X C—— Nu%(lj—

© | ®
Leng:l Nu
X*C

\ |6(+)

Site électrophile 1" & unique

étape



La substitution nucléophile

| S\ |

X JC—— Nu%(lj—

Site ¢lectrophile SNZ



Reéactivite / S\ 1 :

A BNu |

/" Lent , :
X@ C"""mm en> A ° ”IC;@ Rapide> Nu ° C

\\ |
Réactivite / Sy 1 :
¥ % £ i
R'—(Ij—X > R'—(IZ—X > H—(I:—X >H—(|?—X
R" H H H
Stabilité carbocation :
R R R H

I I I I
R'—(Ij@ > R'—?@ > H—(Ij&) > H—(I:@
R" H H H



Reéactivite / S\ 2 :

1

Lent . | . Lent \ .
llllll . XCNU. ,,,,,,,,zo(; + m\yCTNu

Réactivite / S, 2 :

A
H-C=X > H=C-X > R-C-X > R=(=X
H H H R"
Encombrement stérique :
| /
| T \ \(,3/_ \ \Q_
HoCX <X < _bmg-x < A7GX
H H \ L_C—

7\



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, Sy2)
2) Les éliminations (E1, E2, Elcb)
3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C
4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



L’elimination E1

liaison polarisée
+ utilisation solvant polaire



L’elimination E1

1¢re étape
(formation du X.@
carbocation) °

‘ Oe
DU of
_(;_ _Q_ﬁ
H H

H en position S
du carbocation stabilisé



‘6@

0 |

_(;_
H

XBC— 0T 2 ¢
_C_ﬁ { -

L’elimination E1

5 2¢me étape
X: (déprotonation de cet Hy
par une base)

A Q
H H=

Base



L’elimination E1

Formation de I’oléfine
X. la plus substituée
¥ (regle de Zaitsev)




L’elimination E2
liaison polarisée

|
XC+
_(*:_ﬁ
H

H en position S
d’une liaison polarisée



L’elimination E2

1¢r¢ & unique étape
(déprotonation de cet H
par une base)



L’elimination E2

Départ concomitant
du GP



L’elimination E2
Formation de I’oléfine

la plus substituée
(regle de Zaitsev)

~

|
X-Cr = X5C — X+

s g;) AN
H\%ase



| L’elimination Elcb

X—'CT = Catalyse basique

é
kP Deux étapes comme une E1 classique sauf que :
H‘\ 1) Formation d’un carbanion!!!

B 2) Elimination du GP
aScC

\ \ :
X-C— ~ X-C- +X§>C——)>X o
gs’ g g> /C\

© ©

Base H\Base



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)

3) Les additions ¢électrophiles sur dbles liaisons C=C

4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



Addition Electrophile sur C=C

CH; H - HX CH; H
H“‘}“ ; _ —



Addition Electrophile sur C=C

Elimmation  CH,

e ——— <

Addition




Addition d’eau en milieu tres acide

/_< + H3O+

Carbocation plan

hybridé sp?
: ®
H3CHCH§ +H — H\“ CH3

H,C



Addition d’eau en milieu tres acide

; ; R
Stabilité: R'—(Ij@ > R'—(|]® > H—(Ij@) > H—(IJ®
R" H H H
Addition type
Markovnikov
H Formation du
® ® _wCH carbocation le
H my =— MNCH H 3
H,;C® *CH; " _>}II{‘2: CH; plus stabilisé
3

(IT1>11)

H
Hll:,, @ -
H 3 C " C H 3

CH,



Addition d’eau en milieu tres acide

/_< + H3O+

H

H
ya ® \ ® wCH; |



Addition d’eau en milieu tres acide

/_< + H3O+

H H
_/\« ® \ @@ |



Addition d’eau en milieu tres acide
H ®b—H

/ — < + H3O+
H“H”’CH:;

L ® “> .l‘\\\\CH3 | /
q I&[Illa._..\\\\gg3 +H > H\\\ CH3 :Q\



Addition d’eau en milieu tres acide

— + H,0"
Equiprobalité H\
d’attaque de part H ®0—H
et d’autre du plan s Kot
e 3 n H - \\\\\CH3 . /
H3C—“*—‘~ —H CH; O\
H,C H
\ H CH3
H e AN\ CH3

H



Addition d’eau en milieu tres acide

/_< + H3O+

H ®0—H Régeéenération de

H“H"”"CH3 la catalyse acide
® ®
OH, OH + H

! CHj (H;0%)
H\\\CH:;
H¢



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucleophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)

3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C

4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’aceétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



La fonction carbonyle

O
)]\ Aldéhyde
R H
O
)l\ Cétone
R
O

R!

)I\ Ester

R OR'

O
)‘\ Chlorure d'acide
R Cl

O
)k /R' Amlde
N

R"

O
)I\ Acide
R OH

O
)‘\ Thioester
R SR’

O .
)I\ Anhydride
R OCOR'



La fonction carbonyle

« Vue de Pesprit »

‘0° o058

Mésomérie
)]\
®

(04




Propriétes du carbonyle

,6? ~—— Site nucléophile / basique

e S
)‘\ )i— Site €lectrophile




Propriétes du carbonyle

36?<— Site nucleophile / basique

..G.
° .
)]\ )@i— Site €lectrophile

Effet inductif —I

) o
‘o 2O
- oo de C=0
/-H;\/H Ao\f‘i{/H pKa =24 ~28



Propriétes du carbonyle

36?<— Site nucleophile / basique

)®i— Site ¢lectrophile




Propriétes du carbonyle

36?<— Site nucleophile / basique

)‘Di_ Site ¢lectrophile
.‘O’o p 36:@
\‘ N ole )
},\)(H )@,}7{{/H<— Proton acide
) N




Propriétes du carbonyle

‘o «03% <~ Site nucléophile / basique

- . |
)‘Di_ Site electrophile

Effet mésomere —M

Y
SO . )
i@;ﬁﬂ -~ /g%hBH de C=0

=> Fnolate



Propriétes du carbonyle

‘o «03% <~ Site nucléophile / basique

- . .
)®i— Site ¢lectrophile

Q.O.o /3 g&@

\\ N ole )
},\)(H MH<— Proton acide
) =

&@ ~—— Sites nucléophiles / basiques




Hydratation par catalyse acide

)(J)\ H* cat, H,O OH

H B H%\OH

Aldéhyde Hydrate
O H* cat, H,O OH

)J\ B 3 #\OH

Cétone Hydrate




Hydratation par catalyse acide



Hydratation par catalyse acide
®

H H
o

o

’ssomeérie
Mo L
®

React. ac.-bas.

\

®. H
..O/.

A



Hydratation par catalyse acide
(“H® H®<\
..G. Mésomeérie 36?
P gl N

React. ac.-bas.

\
@ o H o H
0.0/. :6/0

C Meésomérie
A~ 1
®



Hydratation par catalyse acide

(**H H\

).‘\ Mésomérie )'\
, Qll@l BS.t Réact. ac.-bas.
P’électrophile le
plus fort ? v
\ o< H  H
z
OO .6/.

C Mésomérie ¢
A~ T
®



Hydratation par catalyse acide

Electrophile le
moins fort :

o 0e®©
C:().. M ésomerie .63

- Nl N

Electrophile le

plus fort :
H

/
i Meésomerie 6




Hydratation par catalyse acide

Mecanisme

React. ac.-bas.
o H . o H
ogl Yol

“O° .
Mésomeérie
LZ=d—= 1
% ® ®
H




Hydratation par catalyse acide

Mecanisme

React. ac.-bas. @/H

)‘\< - d_

g

.O.
1 N




Hydratation par catalyse acide

Mécanisme

Réact. ac.-bas. @ /H

)‘\< - C

g

/O\

Add. Nu.
Elim. (Deshyd.)




Hydratation par catalyse acide

Mecanisme

React. ac.-bas.
. @ H
).?‘\ /

Cétone <

..O..
Hydrate \dd Nu.
Catalyseur O/H Elim
régénéré )
A
. (:)' > e\ e ‘) P /H
U Réact. ac.-bas. ®0: 5
H,O" H /X \
( ’ ) H H \_/ \|_|




Hydratation par catalyse acide

H )‘\ / O\ Cat’ H )<OH

H H H H
42% S8%




Hydratation par catalyse acide

H )‘\ / O\ Cat )<OH

H H H H
42% S8%

..O.. OH
e 4 oo P q
\C H+ s \H \ )<
VARN 1/ N\ Cl

Hydrate de Chloral > 99%




Hydratation par catalyse acide

H )‘\ / O\ Cat )<OH

H H H H
42% S8%

Exaltation de I’électrophilie par effet inductif attracteur (-I) des CI :

Hﬁ*’ca OH
Ch J\ 0N = N\, )<
/ he 1/ S

Hydrate de Chloral > 99%




Acetalisation

* Addition nucléophile d’1 ou 2 éq. d’alcool :

Aldéhyde R,=H
Cétone R,#H

R,OH
0 H* cat.
Alcool 1 éq.

Hémiacétal

OR,

R1 %\OH

R,OH
H* cat. OR,
-n,0 R #\ORZ
Alcool 1 éq.

Aceétal




Acetalisation

React. ac.-bas.

Jgu 9\\ - 1

®/H . ooH

Mesomerie

Mécanisme H4C—OH




Acetalisation

@/H

React. ac.-bas.

‘O /\ H@
—H®
A Add. Nu.

Elim.

Mécanisme H4C—OH

|

H.C.
3 0-—*H
@

®
%\OH



Acetalisation

React. ac.-bas.

H
0.0.0/- _\ /

22 d

®
Ceétone =
Elim.

- ) Add. Nu.
Mecanisme
H,C Réact. ac.-bas. H,C. n '/\/O/

Sy

\
= F
%\OH H® OH

(H;0)
Hemiacetal



Hemiacetal

Acetalisation

~H®
H3C\ 0 ( Reéact. ac.-bas.
B
%0/”

OH

Mecanisme




Acetalisation

H@ H3C\
H3C\0 ( Réact. ac.-bas. \03 Elim. (Deshyd.)
K = Toorh -

OH (J|l|® Add. Nu.

Meécanisme




Acetalisation

H@ H3C\ \
H,C. 0 ( Réact. ac.-bas. \O) Elim. (Deshyd.) \O\®
- % =

A - o-H —= .t RO
OH (Jlll + Add. Nu. )\
Mecanisme ! 0
Elim. || CH;OH
y Add. Nu.
H.C.
30
o0-CH,

1)



Hemiacetal

Acetalisation

H@ H3C\ \
H,C. 0 ( Réact. ac.-bas. \0) Llim. (Deshyd.) o)
1| =—== %\E’H —-—
@,
OH Ill + Add. Nu.
Meécanisme ! 0
Elim. || CH;OH
React. ac.-bas. v Add
H.C.
H.C. ( H;0") 70
Acétal _ - = %\— CH
o, H
Catalyseur | “\_f

S w me



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (SN1, SN2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)
3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C
4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



Addition d’une amine

Amine I R
O H* cat, R-NH, N

el PY.

Cétone (ou Aldéhyde) ~ 1mine

Amine 11 R R
O H* cat, R,-NH N

M =< ~/§+H20

Cétone (ou Aldéhyde) Enamine




Addition d’une amine

Cas d’une amine I (primaire) : Formation d’une IMINE

R
0.0.0 \
H®cat N
<€ > I + H20
R_NH2
Imine

(Base de Schiff)



Addition d’une amine

Meécanisme

React ac.-bas.

B /H 5 .H
)‘\ 9‘\ Mésomeérie )’\




Addition d’une amine

Mecanisme

Réact. ac.-bas. @® o/H
° °

N
iy R

Amine I




Addition d’une amine

Meécanisme

..0.0

PN

React. ac.-bas.
o
-

®
-H

o H

d
)

N\.
R

Amine I

Add. Nu. H
EN ol

H—N
Il “R



Addition d’une amine

Mecanisme

0.0.0

PN

React. ac.-bas.

H®>

®
-H

O H

Cl
)

N\.
R

Amine I

Add. Nu. H
EN ol



Addition d’une amine

Mecanisme

Réact. ac.-bas. .@-) O/H

N ~
R

Amine I

Add. Nu.
el El\ ot
React. ac.-bas.
)% A A
\ V' ®

H—N. & Ho
A
nHo- = \_H




Addition d’une amine

Meécanisme

0.0.0

M =

Réact. ac.-bas. @® o/H
o °

H® 5
=
w7

Amine I

Add. Nu.
Réact. ac.-bas. ‘0
A=A
e\©® ) .®

H—N H—
wNp H%\R




Addition d’une amine

Meécanisme
.'O'. .
LG
-
P @)
H\

g R
HZO + Amine I

Add. Nu.
Hx..'/.H oo./.H EIN 06./0H
6(). Réact. ac.-bas. Reéact. ac.-bas. )
)“ E )% » )%
e\ © ° .®

N
H/O.\R

React. ac.-bas. .@ '/.H




Addition d’une amine

Mecanisme

..0..
\O/.

AN

N
H/..\R



Addition d’une amine

Mecanisme




Addition d’une amine

Meécanisme
H

Hx.. °/.H \Q/'
®0

i Elim. (Deshyd.)

<€ > \(

g:g\ Add. Nu.

H =R H BN

Iminium



Addition d’une amine

Mecanisme
H
Hx--°/.H \Q/.

®0

(A

H R

i Elim. (Deshyd.) ®
. — H
< \(
Add. Nu. \ <€ Ll

H;g\R Réact. ac.-bas.

J Iminium
p

(H,0/RNH, )




Addition d’une amine

Mecanisme

° .oo S H
Nod

ﬁ Elim. (Deshyd )

g g!\ Add. Nu.

H R

H. . H
Q Catalyseur

régénéré

=~ L,

/N\ Réact. ac.-bas.

Iminium




Formation de I’énamine a partir d’une cétone et d’une amine 11

Vue en cours



Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)
3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C
4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



Reéduction par les hydrures

j\ 1°) NaBH, OH
R™ H - RJ\H
2°) H,0 H
Aldéhyde Alcool 1
j\ 1°) NaBH, OH
T R
R R 2°) H,0 . H

Cétone Alcool 11




Reéduction par les hydrures

Mecanisme

Ceétone



Reéduction par les hydrures

pK, (Alcool 1) ~ 15-16
Mécanisme pK, (Alcool I) ~ 16-17

ApK , ~ 3-4

Ci amin 09 yg I
> —
R R'  Add Nu R4\ H Réact. ac.-bas. R /H
R' R
o Quantitative !!!
H Force IflOtl:ice Al co Ol 11
Cetone de la réaction




Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucléophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)
3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C
4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures

- aldolisation

- addition-¢limination : synthese d’esters et d’amides et
condensation de Claisen



Acidite des composés carbonylées
Notion de tautomerie

« Vue de Pesprit »

O Mésomérie O
/ o\ / N\
H H H H




Notion de tautomerie

O Mésomeérie OG)
/ o\ / N\
H H H H

Effet inductif —I de I’O
pK, en ad’un C=0
=24 ~28



Notion de tautomerie

Charges partielles proviennent du fait que Yo > %c > Au

©
O _ O
)‘\ S Meésomérie Se
- '
N 6@¢H ® 6@,/H
C Ce

N\ N
H/ H H/ H



Formation de I’énolate en milieu basique (chimie organique)

0o Meésomeérie d®
S Se ,/H - ® So ,./H
C
Réact. ac.-bas. J

O




Formation de I’énolate en milieu basique (chimie organique)

0® Meésomeérie d®
2 de ,/H - ' ® So ,./H
C
Réact. ac.-bas. l

(i °

+ BH™ O + BH*
© . S ®

/ \ Mésomeérie ‘ CH
H H :




Formation de la forme énol en milieu acide

Vue en cours



La tautomerie ceto-enolique

L’isomere de fonction prépondérant est
le plus souvent la forme cétone

O OH
CH3)‘\CH3 CH3/§CH2
Forme cétone Forme énol

(0,0000006%)



L’aldolisation
(Condensation aldolique)

CONDENSATION ENTRE 2 MOLECULES DPALDEHYDE

O 1°) Base
2 H3C\/U\ = -
H 2°) H,0
’ B-Aldol OH
Aldehyde (aldéhyde-alcool)




L’aldolisation

Deprotonation

Mécanisme

O

en o du C=0

Base HO@

-

3 H

Aldéhyde

React. ac.-bas.

pK, = 19-21

H,0



L’aldolisation

Deprotonation
en o du C=0

Mécanisme

O

3 H

Aldéhyde

Base HO@
- H3C\a)kH + H,O

React. ac.-bas.

Formation d’une

nouvelle H.C H
liaison C-C 3 3



Mécanisme

O

Base HO@ \)k
H3C\)kH - ut H,C_ o ’ + H,O

Aldéhyde

L’aldolisation

Deprotonation
en o du C=0

React. ac.-bas. @

Formation d’une

nouvelle H.C H
liaison C-C 3 3

H nH j
Quantztatzve \/@

pK_ (Alcool IT) ~ 16-17




L’aldolisation

Mécanisme

0 Base HO@ O
H C\)k - et H3C o
’ H Reéact. ac.-bas. .o H
O,
Aldéhyde
Add. Nu. H
03

H\ ZH
React ac.-bas. \/@

O—H Quantitative
PK, (Alcool II) ~ 16-17



L’aldolisation

Mécanisme

O Base HO@ O
H C\)k - = H3C (0]
’ H Reéact. ac.-bas. oo H
O,
Aldéhyde
Add. Nu. H
03
H\ /H
HO@ +
Reéact. ac.-bas.
ol \_/@

catalyseur



L’aldolisation

Crotonisation

= DESHYDRATATION DU ~ALDOL

O

H.C

H,C

OH

H®

- H,0

p-Aldol

0
H.C
3 | H
H.C
3 H
Isomere E

-+

O

H.C
CH
H

3

Isomere Z




L’aldolisation

Crotonisation

Mécanisme (milieu acide)

CH,

p-Aldol

Protonation en milieu acide



L’aldolisation

Crotonisation

Mécanisme (milieu acide)

CH,

p-Aldol

Deshydratation = Elimination de H,0



L’aldolisation

Crotonisation
i
Mécanisme (milieu acide) JEELES H ®
| + H,0+ H
H.C
7 -

¢ -
H.C— Isomeres Z + E

3
B —OH
"l
CH,

p-Aldol

Deshydratation = Elimination de H,0



p-Aldol

L’aldolisation

Crotonisation

Mécanisme (milieu acide)

O

ne
| + H,0 + H®

3 H

=

Isomeres Z + E

H™ catalyseur



L’aldolisation

Crotonisation

Mécanisme (milieu acide) H,C | H

o
AN

+ H,0 + H@

Isomeres Z + E

H

+ H,0 + H®
H

~~ "H
CH,

Isomeres Z + E




L’aldolisation

Crotonisation

Mécanisme (milieu acide) H,C | H

o
AN

+ H,0 + H@

Isomeres Z + E

H
+ H,0 + H®

ZZN l
CH

3

Isomeres Z + E H cat.




L’aldolisation

Crotonisation

/



Bl
YK OH
H

L’aldolisation

Crotonisation

0

"'/@V
HCo
- H,0 K H
H‘ o*

Pas observe



L’aldolisation

“Cétolisation (moins favorable)”

CONDENSATION ENTRE 2 MOLECULES DE CETONE

i
O 1°) Base Hac\/‘\ CH
2 Hsc\)k - - ﬁ 2
CH, #

2°) H,0O CH,
H,C OH

p-Cétol

(cétone-alcool)

Ceétone




Les grandes classes de réactions
1) Les substitutions nucleophiles (Sy1, Sy2)
2) Les ¢liminations (E1, E2, Elcb)

3) Les additions ¢lectrophiles sur dbles liaisons C=C

4) La chimie du carbonyle :
- hydratation et formation d’acétals
- addition des amines
- réduction par les hydrures
- aldolisation

- addition-¢élimination : synthése d’esters et d’amides
et condensation de Claisen



La fonction carbonyle dans RC(0)X
O 86?

- . .
)@Q— Site €lectrophile

R X R X



La fonction carbonyle dans RC(0)X

O.GO 36?
— : .
)‘\ )9\4— Site ¢lectrophile
R X R’ X
0e®
O

X : inductif attracteur ).\*
Y
(Valable pour tout X plus R~ ®

electronégatif que C)
X = Halogene, N, O...



La fonction carbonyle dans RC(0)X

O.G. :6:6
) : .
)‘\ 5 Site ¢lectrophile
R X R’ X
o' ©
X : inductif attracteur A
A

(Valable pour tout X plus R ® %
électronegatif que C) f

X = Halogene, N, O...

1
Electrophilie exaltée '




La fonction carbonyle dans RC(0)X

‘O 36?
) : .
)‘\ %\‘— Site ¢lectrophile
R X R’ X
0e© 0e©
208 1O
X : mésomere donneur );l S /-&
(Valable pour tout X porteur R” € x R X
d 'un doublet libre) (,® ®

X = Halogene, N, O...



La fonction carbonyle dans RC(0)X

Y ©
060 36:
) o ,
)]\ %\‘— Site €lectrophile
R X R’ X
0o © 0o ©
202 :
X : mésomeére donneur );; -
(Valable pour tout X porteur R ®(/X R X
d’un doublet libre) f <o ®

X = Halogene, N, O...

1

Electrophilie atténuée



Reactivite de RC(O)X :

&
R)/‘I\X

Nu®

Addition
nucléophile



Addition
nucléophile

Reactivite de RC(O)X :

Nu®



Addition
nucléophile

Reéactivite de RC(0O)X :




Réactivité de RC(0)X :
Addition-Elimination :

0

O
)]\ + Nu - )‘\@ r X
R Nu

R X




Réactivité de RC(0)X :
Addition-Elimination :

0

O
)]\ + Nu - )‘\@ r X
R Nu

R X

Substitution / C=0



Reactivite de RC(O)X :
Addition-Elimination :

0

O
)]\ + Nu - )‘\@ r X
R Nu

R X

Substitution / C=0

D’autant plus facilitée que :

1) Le carbonyle de RCOX est ¢lectrophile



Reactivite de RC(O)X :
Addition-Elimination :

0

O
)]\ + Nu - )‘\@ r X
R Nu

R X

Substitution / C=0

D’autant plus facilitée que :

1) Le carbonyle de RCOX est ¢lectrophile
2) X" est un bon nucleofuge (groupe partant)



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

Joee I ec J I <
R' < )‘\ R' < )‘\ < )‘\
R 1|\1/ R™ Y07 TR0 R R
H
Amide Ester Anhydride Chlorure

d’acyle



Reactivite de RC(O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

O @)
)‘\ R’ < )‘\ R’
H
Amide Ester Anhydride Chlorure

d’acyle

Especes réactives utilisées
comme réactifs ou
intermédiaires de synthése



Reactivite de RC(O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0O

O
)‘\N/R' < R)‘\O/R' <

R

PN NP N

O O 0
R O R R Cl

|
H
\— _/
Y
N, O : inductifs attracteurs (effet —I) mais

bons mésomeres donneurs

“L’effet mésomere +M I’emporte !!!”



Reactivite de RC(O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0O

O
)‘\N/R' < R)‘\O/R' <

R

PN NP N

O O 0
R O R R Cl

|
H
\— _/
Y
N, O : inductifs attracteurs (effet —I) mais

bons mésomeres donneurs

R’NH-, R’O" : mauvais nucléofuges (especes tres basiques)



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

)(‘)\ O O O O
R'<)‘\R' )‘\)]\<)‘\
RII\I/ R0 S N SR RN
H
\ )
Y

C1l : inductif attracteur fort mais mauvais meésomere donneur

Cl" : bon nucléofuge (especes faiblement basique)



Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0O

PN

R

Reactivite de RC(0O)X :

O
Rv < )]\ Rv
N~ R o S

|
H

< AN

R

0

Cl



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0 0
)I\ R' < )]\ R
R~ N7 R™ YO~ S

|
H

A,

©
)‘\ )‘\ Mésomérie j)\ )(])\
® :O: R

< AN

R

0

Cl



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0 0
)I\ R' < )]\ R
R 1|\1/ dned S

A,

< AN

R

0

Cl



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0 0 0O O 0
R)]\N/R' < R)]\O/ R < R)I\O)‘\R < R)‘\

Cl

|
H

CO O

Mesom erie Mesomerie
)‘\ )\Q)]\ )%@)]\

O Q



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0 0 0O O
R)I\ A< R)J\O/ R < R)I\O)‘\R < )‘\

©

Meésomerie Meésomerie O
AN~ g M <~ L
® ®, Q

R~ Y0~ "R R7®G” "R ROfR
C

bon ¢lectrophil



Reactivite de RC(0O)X :

Reactivité pour ’Addition-Elimination :

0 0
R)I\N/R' < R)J\O/ v < )I\ )‘\

|
H

9(‘)\ Mesomeme )\%)]\ Mésomeérie )%

QT
bon nucl¢ofuge / f
bon ¢lectrophile

“ @
I




Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

O SOCI ) Mésomeérie

PN - )‘\‘_’)\

R OH

én cours



Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

)‘\

R'—(

0 SOCl,

PN

R

&



Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

O SOCI O

=

R OH R &1

R—0
\

H




Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

0O SOCL ¢

N

R OH R &1
R'_ﬁz Add. Nu.
\ WO
H \ :0:
R/P\Cl
R'—@({z

H



Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

O SOCI O
2 (

R)I\OH R &1

}{\ ©

i
N Cl@ - Elim. R/j;@:gl
02
\
H

O: R'—@



Synthese d’esters a partir de
chlorures d’acyles

O SOCI O
2 (

R)I\OH R)‘\Cl
N

:0) 0¢
G ;
éact. ac.-bas. Elim.

R© "OR —=-—— R + cl® - R

+ pHcl R'—@({=> p R'—;
H




Synthese d’esters a partir d’acides

React ac.-bas.

Mesomerte

)‘\ )\‘_’)\



Synthese d’esters a partir d’acides

Reéact. ac.-bas.

O H® @/H



Synthese d’esters a partir d’acides

React. ac.-bas. H
P e H Add. Nu. o
O —» _0O -

S BS
OH R” 4+ OH R* ¢+ OH
ﬁj R'—@O=
R'—Q \

H




Synthese d’esters a partir d’acides

Reéact. ac.-bas.

P e H Add. Nu.

>

— —-

.. -H
o

Prototropie
+H*

_H

R/.ﬁ-\"\OH
®\
R—O:




Synthese d’esters a partir d’acides

React. ac.-bas. H
../
H° o H Add. Nu. .
O > O

P
OH R” O OH R”+ OH
w R—(): )
R—G: @\}f
H *T Prototropie
+H"




Synthese d’esters a partir d’acides

Reéact. ac.-bas.

H Add. Nu.
O —H®> @O/ - ‘0

- -
)]\ H )l\ Elim. =~ Ton

R OH R OH

_ R— )

R—G ®}{)

H ¢T Prototropie
+H*
® °° /H R H
|() Elim. (Deshyd.) @

R Y
R — r". ﬁ‘&(}{H

R—O0O: H

R—0" 1 H,0



Synthese d’esters a partir d’acides

Réact. ac.-bas.
H
H Add. Nu. o
O H? EO/ . ‘O

J e ST
-H Elim. TN
OH  R7/OH R™ ¢ OH
. / R'—Q:
Rv_ H ® \ ) )
\ H
H ¢T Prototropie
+H*

@ o0 ®
O Réact. ac.-bas. |()j Elim. (Deshyd.) @
)]\ € pd
R OR' ™ R — K

+H;0° R—O: g0 RO H




Synthese d’amides a partir de
chlorures d’acyles

Mesomerie

O@
- L
1 R” (1

0O SOCl,
}

= G

R OH én cours R &

R_ﬁ|\H Add. Nu. g

O :0 H £0¢
)‘\ Ré. b | \ )’W

eact. ac.-bas. Elim.

R” NHR'=— R | + CI° = R
I R' H R' H

+ RNH;CI @)I\{ \ @)I\{

H B (RNH,) H



Hydrolyse d’esters
Milieu basique :

Mesomerie

)‘\‘_’A

R

H—Qg)



Hydrolyse d’esters

Milieu basique :




Hydrolyse d’esters

Milieu basique :




Hydrolyse d’esters

Milieu basique :

U
R OR'
H—Qé Add. Nu.
6 Elim. _ aj(;
|
©
R/‘ TR === R/-TH.\@:(}R'




Hydrolyse d’esters

Milieu basique :

H—(:jé Add. Nu.
O .5 Elim. 5 O

0
)‘\ © Réact. ac.-bas. | e.. /T;’?:W

R® 70 =—R7| + QR === R7I"OR'
Quantitative Elim.
+R'OH 4k, ~>10 OH H—O:

Force motrice




Hydrolyse d’amides

Milieu basique :

R))‘\NP

' S
O . 6 Elim. :O:

© Réact. ac.-bas. v
Quantitative Elim.

+R'NH, 4,1 - 30y OH H—O:s

Force motrice




Hydrolyse d’esters

Milieu acide :
® /H
Act. Cat. Mésomerie
Bronsted )\ S )\
H,0"

R



Hydrolyse d’esters

Milieu acide :
® O/H

o
H—‘(?’)

H



Hydrolyse d’esters
Milieu acide : s _H H
o8 N al

9'\ < Add. Nu. -

R > OR' Elim. (Deshyd.) R A«P\OR'
H—?’: H—QO:®

H H




Hydrolyse d’esters
Milieu acide :
o H H
O Q”(
C Add. Nu. °
)l\ - T
R > OR' Elim. (Deshyd.) R A"H.\,\OR'
H—?’: H—Q;icy
H H
IiI f* Prototropie

+H*




Hydrolyse d’esters

Milieu acide :
ilieu aci o _H

Add. Nu.

v ooH
Yol

o

-
Elim. (Deshyd.)
T or

@/H J I__LI f* Proi)lflllopie
:|()‘/ Elim. :%
L =
R/ + :(I)R' R/“@(:;SR,
OH H |



Hydrolyse d’esters
Milieu acide :

H
@O/ . 6XH

C Add. Nu.

)l\ hn o

R > OR' Elim. (Deshyd.) R /IH,\’\OR'
H—¢= H—ij

NSV
O | @/H J I:LI f* Proi)lflllopie
RecItht. ac.-bas. :lc) ‘j i :%
Y —
R0 | + :OR R/W:(\)YR'
S O S
e+ HO Hm



Mobilité de I’hydrogene en o



Mobilité de I’hydrogene en o

/\ @
H éact. ac.-bas q O\ ®
2 0 , Base f 'L' R R' +Base-H
R "R -« O)

t Meéesomerie

R/ﬁ/ O-ps
O@




Mobilité de I’hydrogene en o

H Base Réact. ac.-bas.
D O + >
R R ~

O

Enolate d’ester :

e)
R/\n/ O-pe
O

A

Mesomerie

\
R/ﬁ/ O-ps
O@

+ Base-H



Propriétes des enolates d’ester :

O<hy
Sites / /\ﬂ/ R

nucléophiles
‘ Mésomeérie

O

H@L
o



Propriétes des enolates d’ester :
Condensations de Claisen / Dieckmann

R/>rO‘R' R

z Meésomeérie
Q@ O
R YR
-.O.‘



‘ Add. Nu.
©

Formation d’une
nouvelle
liaison C-C






|
Add. Nu. R'\s R

O
R O- R’
-.O.'

O. R v .0
NS ' )
*e

Elim.




O- R e e ©
R/\I/ R @O:

Add. Nu. R'\§ » R
R O. R’
-.O.'
Elim.
Y
O
' © R
R \O + 0
R R
H
pK, ~ 11 '-O



R/H/O‘R' R B2

Add Nu. R'\é 3 R
R O\R'
-.O.'
Elim.
Quantitative
ApK , ~ 4-5

O Force motrice
R ;
R' React ac.-bas. R'\_
~Oou + 0 XO) O
R7e ‘R \4

-.O.‘



0 0O

EtOJ\CHz )l\(?Hz EtO/gChz

©
O 0 O

CHy” “CH, CHY” CH,
H pKa=19

H /
cuy” Yo7 cHy O
pKa=16

0O O O o°

dl
N S O S O

Et0” CCH “CH;

}II pKa=11 3) \ /

3



La decarboxylation

Q O

R He R R g-Cétoester
— —
«_ Réact. ac.-bas. E— O. '
R é. O R' R O\R' R/\”)\n/ R

O O O O



La decarboxylation

Q Q
R H@ R R B-Cétoester
— —_—
Réact. ac.-bas. —_— ON |
R oeo O\R' R O\R' R R
O O O O
Hydrolyse basique ; ;
H ¢ Saponification
R
O..0

H



La decarboxylation

O o Q
R H P-Cétoester
_>
A (. _ Réact. ac.-bas.
REY IR R W
-.O.‘ . O:

d’un ester

Chauffage
Decarboxylatlon O/\y

H”

O
Hydrolyse basique * Sapomﬁcatlon




La décarboxylation

R g-Cétoester

React ac. bas O

R!
O O:

d’un ester

R
/\H (I/ Chauffage R /\n/&(/(()
Decarboxylatlon /\y
O H,O

Hydrolyse basique * Sapomﬁcation




La décarboxylation

R g-Cétoester
React ac. bas O R

O O:

d’un ester

R
(I/ Chauffage o /\n,&(/(()
Decarboxylatlon /\y
/ ", Réaction Irréversible 0 H,O
R Cé""é”th”e CO; Libération de Co,

O

Hydrolyse basique * Sapomﬁcation




Addition de Michael

pK,~ 13
)Ol\ J(L Réact. ac.-bas. O ()e
)j\/k
Et0” "CH "OEt EtOJCCHJI\OEt E0” 7 Mokt
H \ Meésomeérie /
Malonate d’éthyle o
+ H

EtO X OEt



Addition de Michael

pK,~ 13
)Ol\ J(L Réact. ac.-bas. O ()e
)j\/k
Et0” "CH "OEt EtOJCCHJI\OEt E0” 7 Mokt
H \ Meésomeérie /
Malonate d’éthyle o
+ H
“ M
OY\ B EtO OFt

R

Carbonyle o,f[-nsaturé
(€énone)



Addition de Michael
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