Dérivés halogénés des alcanes
1 Généralités
1.1 Dérivé halogéné
    Les dérivés halogénés sont des composés qui possèdent une liaison carbone-halogène. L'halogène pouvant être le fluor, le chlore, le brome ou l'iode.  Les dérivés fluorés sont très peu réactifs. Les dérivés halogénés sont très rares à l’état naturel. Ils sont utilisés comme agents de synthèse et comme solvants.
Plus on descend dans la classification périodique et plus l'atome d'halogène est gros. Plus l'atome d'halogène est gros et plus la liaison carbone-halogène est faible et donc facile à rompre. 
La liaison carbone-halogène est polarisée selon :
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	Il est à noter que de façon générale, en chimie organique, la lettre X représente un halogène quelconque à savoir le fluor, le chlore, le brome ou l'iode.


1.2 Classe d’un dérivé halogéné

Elle dépend de l’atome de carbone tétragonal lié à l’halogène. 
	L’atome de carbone est dit
	On le note
	s’il est lié à
	halogénoalcane

	Primaire
	I
	1 seul atome de carbone
	R-CH2-X

	Secondaire
	II
	2 atomes de carbone
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	Tertiaire
	III
	3 atomes de carbone
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1.3 Nomenclature
H3C-Cl : chlorométhane ; H3C-CH2-CH2-Br : 1-bromopropane ; H3C-CHCl-CH3 : 2-chloropropane ; (CH3)3C-Br : 2-bromo-2-méthylpropane ; CCl4 : tétrachlorométhane

1.4  Exemples de polyhalogénoalcanes

	CHCl3
Chloroforme ou trichlorométhane

Solvant courant anciennement utilisé comme anesthésique
	CH2Cl2
Dichlorométhane, solvant courant en raison d’une toxicité faible
	CF2BrCl

BromoChlorodifluorométhane, utilisé dans les extincteurs
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Halothane, anestésique
	-(CF2-CF2)n-   n > 100
Téfon, propriétés antiadhésives, et très grande résistance à la chaleur


1.5 Propriétés physiques

1.5.1 Evolution des températures d’ébullition

	composé
	CH4
	CH3CH3
	CH3CH2CH3
	Et-Cl
	Et-Br
	Et-I
	Pr-Cl
	Pr-Br

	Teb (°C)
	- 161
	- 89
	- 42
	12,3
	38,4
	42,4
	46,6
	71


Plus un atome ou un composé est riche en électron plus sa polarisabilité α est élevée et plus les forces de van der Waal augmentent. Ainsi on observe une augmentation de la température d’ébullition quand on passe de Et-Cl à Et-Br puis Et-I. De même pour Et-Cl et Pr-Cl ainsi que Pr-Cl et Pr-Br.
Quand on compare les RX aux alcanes, ces derniers ont des constantes physiques encore plus faibles : les alcanes ont un α plus faible et sont quasiment apolaires; Les forces de VDW sont donc très faibles.
Dans les conditions ordinaires de température sous un bar, seuls le fluorométhane, le chlorométhane et le bromométhane sont gazeux, les autres termes sont liquides.

Ils ne sont pas miscibles à l’eau. Ils sont par contre miscibles à la plupart des composés organiques et constituent donc de bons solvants.

1.5.2 La liaison C-X

	Liaison
	Longueur (pm)
	χp (pauling)
	μ(Debye)
	Eliaison (kj.mol-1)
	αrelatif  = 
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	C-F
	135
	4,0
	1,51
	485
	1,19

	C-Cl
	177
	3,2
	1,57
	327
	4,92

	C-Br
	194
	3,0
	1,48
	285
	7,0

	C-I
	214
	2,7
	1,29
	213
	10,9

	C-H
	109
	2,2
	0,4
	410
	1,29

	C-C
	154
	2,5
	0
	345
	1


D= 1/3.10-29 C.m
· La liaison C-F est très forte, plus qu’une liaison C-C ou C-H , beaucoup plus courte que les autres liaisons C-X et très peu polarisable. Les dérivés fluorés sont donc très peu réactifs et donc quasiment jamais utilisés.

· On remarque que le moment dipolaire varie peu quand on passe de C-F à C-I : χp diminue et donc les charges partielles diminuent mais la longueur de liaison augmente et μ reste donc à peu près constant. La liaison C-X est polarisée
· Une liaison est d’autant plus polarisable que la déformation du nuage électronique du doublet de liaison est importante sous l’action d’un champ électrique. Ainsi, la polarisabilité de la liaison C-X croît de C-F à C-I en accord avec le sens croissant de la taille de l’atome d’halogène. (une liaison longue est plus polarisable qu’une courte)

C-F << C-Cl < C-Br < C-I où < signifie moins polarisable que

· Quand on passe de C-Cl à C-Br puis à C-I, l’énergie de liaison diminue et la polarisabilité augmente : la réactivité augmente donc car la liaison est plus faible et plus déformable.

· La vitesse de la rupture ionique R-X ( R+ + X-, croît de R-Cl à R-I en accord avec la polarisabilité croissante de la liaison R-X.
2 Nucléophilie, électrophilie, acidité et basicité de Lewis

2.1 Définitions
· Un réactif susceptible de donner un doublet d’électrons est une base de Lewis ou un réactif nucléophile.

· Un réactif susceptible de capter un doublet d’électrons est un acide de Lewis ou un réactif électrophile.

2.2 Comparaison nucléophilie et basicité

· Un réactif est d’autant plus nucléophile qu’il donne rapidement son doublet d’électrons. (on s’intéresse donc à la vitesse de transfert du doublet). C’est une notion cinétique.

· Un réactif est d’autant plus basique au sens de Lewis que la réaction dans laquelle il cède son doublet au substrat est complète. C’est une notion thermodynamique. 

3 Réactivité
3.1 Trois réactions principales

3.1.1 Substitution d’un atome d’halogène par un nucléophile
H3C-CHBr-CH3 + HO- ( H3C-CHOH-CH3 + Br-
3.1.2 β-Elimination de bromure d’hydrogène par une base forte
H3C-CHBr-CH3 + HO- ( H3C-CH=CH2 + H2O + Br-
Cette réaction est bien sûre en concurrence avec la substitution, elle n’a lieu qu’avec des bases fortes. Pour favoriser la β-élimination, il faut choisir une base forte et peu nucléophile. Pour se faire, il faut que le doublet non liant de la base soit très encombré stériquement. Exemple classique LDA (diisopropylamidure de lithium). Une augmentation de température favorise aussi l’élimination.
3.1.3 Formation d’organomagnésiens (un chapitre y sera consacré)
H3C-CHBr-CH3 + Mg ( (CH3)2CH-MgBr

4 Substitutions nucléophiles
 Il existe de nombreux mécanismes de substitution nucléophile, notés SN, on étudiera seulement deux mécanismes, qui rendent assez bien compte des résultats expérimentaux observés ; le mécanisme SN1 et le mécanisme SN2.
4.1 Le mécanisme limite SN1

4.1.1 Données expérimentales

On s’intéresse à l’action des ions hydroxyde sur un dérivé halogéné tertiaire le 3-bromo-3-méthylhexane :
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· La réaction est exothermique.
· On observe une cinétique d’ordre global 1, et d’ordre partiel zéro par rapport au nucléophile HO-.

· La vitesse de la réaction est multipliée par environ 105 lorsque l’on passe du solvant méthanol au solvant eau.

· L’obtention d’un mélange racémique.

4.1.2 Mécanisme

· Etapes élémentaires :

Pour expliquer les résultats expérimentaux observés, on propose le mécanisme SN1 suivant : 
R-X 
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 R+ + X- cinétiquement limitante

Nu- + R+ 
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SN1 : S pour substitution, N pour nucléophile, 1 pour monomoléculaire. L’étape (1) impose sa vitesse v = k1[R-X].

A quelle condition sur l’étape (-1) a-t-on une cinétique d’ordre 1 par rapport au dérivé halogéné ? (Montrer que k2[HO-] >>k-1[Cl-])
· Profil réactionnel : 
[image: image1.wmf]X

C

d

+

d

-

 On a un intermédiaire de réaction peu stable, et deux états de transition. L’énergie d’activation de la première étape Ep1 est beaucoup plus grande que celle de la deuxième. (étape 1 cinétiquement limitante). Dans l’état de transition, de la première étape, la liaison C-Br est presque rompue et les charges partielles (+ et (- sont beaucoup plus importantes que dans la liaison covalente C-Br du dérivé halogéné.
· Stéréochimie

Le passage par un carbocation plan explique la formation d’un mélange racémique :
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On part d’un dérivé halogéné de configuration R, et on obtient deux alcools énantiomères, dans les mêmes proportions compte tenu de l’équiprobabilité de l’attaque d’un côté ou de l’autre du plan contenant le carbocation.
4.1.3 Influence du groupe R de R-X

La vitesse d’une transformation chimique obéissant à un mécanisme SN1 augmente des dérivés halogénés primaires, aux secondaires, puis aux tertiaires. Les halogénures primaires réagissent généralement selon le mécanisme SN2 que nous verrons ensuite.
L’étape (1) étant cinétiquement limitante, l’utilisation du postulat de Hammond, selon lequel tout ce qui stabilise l’intermédiaire réactionnel, stabilise l’état de transition et donc augmente la vitesse de la transformation. (EP1 diminue), permet d’expliquer cette constatation. En effet, les carbocations tertiaires sont plus stables que les secondaires, eux même beaucoup plus stables que les primaires.
4.1.4 Influence du nucléophile

Le nucléophile n’intervient pas dans l’étape cinétiquement limitante, sa force ou sa concentration n’ont donc aucune influence.

4.1.5 Influence du solvant

· Polarité du solvant

La vitesse d’une transformation se produisant selon un mécanisme SN1 augmente si la polarité du solvant augmente c'est-à-dire si le moment dipolaire ( et la constante diélectrique (r sont élevées. ((r est une fonction croissante de ( et de la polarisabilité du solvant). On raisonne à nouveau en utilisant le postulat de Hammond sur l’étape 1 du mécanisme SN1. 
[image: image45.wmf]Une augmentation de la polarité du solvant, stabilise très peu l’halogénoalcane de départ qui est neutre.
Une augmentation de la polarité du solvant, stabilise l’intermédiaire réactionnel et l’anion halogénure. (espèces chargés dont la charge est très localisées)

· Solvant polaire et protique
Un solvant protique est susceptible de donner des liaisons H qui stabilise X-, la vitesse de la réaction augmente donc avec le caractère protique. 
4.1.6 Influence du nucléofuge
La vitesse de rupture de la liaison C-X augmente avec la polarisabilité de la liaison, la vitesse augmente donc de R-F à R-I.

4.1.7 Catalyse par des acides de Lewis
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Le complexe, appelé encore adduit de Lewis formé va évoluer vers la formation d’un carbocation R+ car AgX est un meilleur groupe partant que X- et on aura une SN1 quelque soit la classe de l’halogénure, la réactivité sera cependant d’autant plus importante que la carbocation formé sera plus stable, ce qui justifie les conditions opératoires du test qualitatif de la classe des halogénure.

En effet, l’expérience montre qu’une solution de nitrate d’argent donne un précipité de chlorure d’argent et l’alcool correspondant :

· instantanément avec un chlorure d’alkyle tertiaire,

· lentement et à température ambiante avec un chlorure d’alkyle secondaire,
· lentement et à chaud avec un chlorure d’alkyle primaire.

4.1.8 Réactions singulières liées au passage par un carbocation

· Réarrangement par mésomérie :


[image: image12.emf]
On en déduit la formation possible de deux dérivés halogénés.

· Transposition de Wagner Meerwein :


[image: image13.emf]
On en déduit, là encore, la formation possible de deux dérivés halogénés.
4.2 Le mécanisme SN2

4.2.1 Données expérimentales

Soit l’action des ions iodure sur le (R)-2-bromobutane :
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· La réaction est exothermique.

· La cinétique est d’ordre global 2 : d’ordre partiel 1 par rapport au dérivé halogéné, de même pour le nucléophile I- . On a v = k.[R-X].[I-]

· Si l’on part d’un dérivé halogéné chiral de configuration (R), on observe la formation d’un produit de configuration (S) exclusivement, on parle d’inversion de Walden.

4.2.2 Mécanisme
· Etapes élémentaires

C’est un mécanisme en une seule étape bimoléculaire :
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Cela est donc bien en accord avec la loi de vitesse, v = k.[R-X].[I-] puiqu’il s’agit d’une étape élémentaire. 
SN2 : S pour substitution, N pour nucléophile, et 2 pour bimoléculaire. 
· Profil réactionnel
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· Stéréochimie

Le mécanisme admis rend compte de l’observation stéréochimique d’une inversion de configuration relative. La réaction est dite stéréospécifique à 100%.
· Définition d’une réaction stéréosélective

Une réaction chimique notée R  est stéréosélective si, donnant a priori deux ou plusieurs produits distinct par leur stéréochimie, elle conduit préférentiellement ou exclusivement à l’un d’entre eux. :

A1 
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· Définition d’une réaction stéréospécifique.

Une réaction chimique notée R  est stéréospécifique si des substrats, qui ne différent que par leur stéréoisomérie (énantiomères ou diastéréoisomères), sont transformés préférentiellement ou exclusivement en produits stéréochimiquement différents (énantiomères ou diastéréoisomères) :

A1 
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A2 
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A1 stéréoisomère de A2 ; B1 énantiomère de B2, ou le couple B1 et B
[image: image23.wmf]'
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 diastéréoisomère du couple B2 et B
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Remarque : 

· si B1 énantiomère de B2, la réaction est énantiospécifique

· si le couple B1 et B
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 diastéréoisomère du couple B2 et B
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 la réaction est diastéréospécifique.
Conclusion : la substitution nucléophile SN2 est énantiospécifique à 100 %.
4.2.3 Influence du groupe R de R-X
La réactivité diminue lorsque l’encombrement stérique au niveau de l’atome de carbone porteur de l’halogène. La vitesse de la SN2 diminue donc des halogénures primaires aux secondaires puis aux tertiaires qui d’ailleurs préfèrent réagir selon un mécanisme SN1
R-X(primaire) > R-X(secondaire)>>R-X(tertiaire)

On interprète cet ordre de réactivité par la désabilisation apportée à l’état de transition pentacoordiné lorsque les groupements sur le carbone lié à l’halogène sont volumineux.

4.2.4 Influence du réactif nucléophile

On a vu que la vitesse de la réaction est proportionnelle à la concentration du nucléophile. Elle dépend aussi de sa nature. La mesure de constante de vitesse d’une réaction SN2 sur un même substrat, permet d’ailleurs de classer entre eux différents nucléophiles selon leur pouvoir nucléophile.
· Evaluation du pouvoir nucléophile

· La nucléophilie augmente avec la charge de Nu- et la basicité (RO- est plus basique et plus nucléophile que ROH)

· La nucléophilie augmente avec la polarisabilité. (I- est une base indifférente dans l’eau mais c’est un bon nucléophile souvent meilleur que HO- pourtant base plus forte, car l’ion iodure est gros et le doublet responsable de sa nucléophilie est plus déformable que celui de HO- à l’approche du substrat)

· La nucléophilie diminue avec l’encombrement (HO- est un meilleur nucléophile que (CH3)3CO- bien que cet ion soit plus basique que HO-)

· Cependant, la nucléophilie des anions est entravée par la solvatation dans un solvant polaire. En effet, plus le nucléophile Nu- est polarisant c'est-à-dire petit et chargé plus la couche de solvant est développée. Par suite sa nucléophilie diminue. On constate donc souvent que la nucléophilie augmente dans un solvant polaire quand on descend dans une colonne. Cette remarque est d’autant plus vrai dans un solvant protique (polaire et générateur de liaisons hydrogène) si le nucléophile est susceptible de réaliser des liaisons hydrogène avec le solvant.

4.2.5 Influence du solvant
Si le nucléophile n’est pas chargé, la polarité du solvant influe peu sur la vitesse de la transformation selon le mécanisme SN2
Si par contre il est chargé, compte tenu du paragraphe précédent, la vitesse de la transformation selon le mécanisme SN2, diminue lorsque la polarité du solvant augmente. (le moment dipolaire ( et la constante diélectrique (r augmentent)

Dans un solvant protique, si le nucléophile est susceptible de réaliser des liaisons hydrogène avec le solvant  alors la vitesse de la réaction diminue.
Un solvant classiquement utilisé pour favoriser une SN2 est l’acétone, solvant polaire aprotique.
4.2.6 Influence de la nature du nucléofuge

La liaison C-X se romp d’autant plus vite qu’elle est plus polarisable, et donc que X est gros. La vitesse augmente donc de R-F à R-I.

5 Réactions d’élimination
On étudiera seulement les deux mécanismes limites E1 et E2. Le départ d’une petite molécule minérale telle que H2O, HX, NH3 s’appelle une élimination. Dans ce paragraphe seule l’élimination de HX en présence d’une base forte est considérée. Elles sont favorisées par rapport aux substitutions nucléophiles par une élévation de température.
5.1 Le mécanisme E1
5.1.1 Données expérimentales

On s’intéresse à l’action de l’éthanolate de sodium à chaud sur le 2-chloro-2-méthylbutane. 
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· La réaction est exthermique.

· La cinétique est d’ordre 1 par rapport au dérivé halogéné, et d’ordre 0 par rapport à la base. V = k.[R-X]

· L’alcène majoritairement obtenu est le plus stable.

5.1.2 Mécanisme

· Etapes


[image: image28.wmf]+

C

l

+

O

c

i

n

é

t

i

q

u

e

m

e

n

t

 

l

i

m

i

t

a

n

t

e

k

1

k

2

a

k

2

a

 

>

>

 

k

1

H

H

(

a

)

(

b

)

k

é

b

k

2

b

 

>

>

 

k

1

+

 

E

T

O

H

C

l


· Profil énergétique


[image: image29]
· Stéréochimie
La réaction peut être partiellement stéréosélective lorsqu’il y a possibilité d’obtention d’un alcène Z ou E,  le E étant majoritaire.
· Régiosélectivité
Une réaction chimique notée R  est régiosélective si, donnant a priori deux ou plusieurs isomères de constitution, elle conduit préférentiellement ou exclusivement à l’un d’entre eux. : A1 
[image: image30.wmf]¾

®

¾

R

B1, (B
[image: image31.wmf]'

1

),  produit(s) majoritaire(s) ou exclusif(s) parmi plusieurs isomères de constitution.

La réaction d’élimination est régiosélective, les alcènes formés en plus grande proportion sont les plus stables en accord avec le contrôle thermodynamique de la réaction lié à un chauffage important. C’est la règle de Zaïtsev. 

5.1.3 Influence du groupe R de R-X
La vitesse croît des halogénures primaires aux secondaires, puis aux tertiaires en accord avec le postulat de Hammond, plus l’intermédiaire réactionnel est stabilisé, puis l’énergie de l’état de transition est abaissée, la réaction en est ainsi accélérée.

5.1.4 Influence du solvant

Le raisonnement établi pour les SN1 peut être appliqué aux E1 car l’étape cinétiquement limitante est la même. Donc les conclusions sont les mêmes. (Favorisées par des solvants polaires protiques)
5.1.5 Influence du nucléofuge

Le raisonnement établi pour les SN1 peut être appliqué aux E1 car l’étape cinétiquement limitante est la même. Donc les conclusions sont les mêmes. ( I- > Br- > Cl- > F-)
En pratique on observe un mécanisme E1 en présence de base faible ou forte en faible concentration. 
5.1.6 Remarque

L’élimination E1 est peu courante, mais on le rencontre dans le cas très intéressant des isomérisations :
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Cette isomérisation est favorisée car on obtient une α énone stabilisée par mésomérie.
5.2 Le mécanisme E2
5.2.1 Données expérimentales

On s’intéresse à la déshydrobromation du 2-bromo-3-méthyl pentane en présence de HO-. On considère le mélange des énantiomères (2R,3S) et (2S,3R)


[image: image33]
· La réaction est exothermique

· La cinétique est d’ordre global 2 : v = k.[RX]. [HO-]

· On observe une stéréochimie déterminée des produits formés. Le (Z)-3-méthylpent-2-ène est formé à plus de 99 % le produit minoritaire étant le 3-méthylpent-1-ène.
· Si l’on part  des énantiomères (2R,3R) et (2S,3S), le (E)-3-méthyl pent-2-ène est formé de façon ultra majoritaire devant le 3-méthylpent-1-ène.
5.2.2 Mécanisme
· Etapes

C’est un mécanisme concerté, bimoléculaire.
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 L’étape élémentaire présentée ci-dessus, justifie bien une cinétique d’ordre 2, mais ne peut expliquer ni la stéréochimie, ni la régiosélectivité observée.

· Stéréochimie

Le profil réactionnel est le même que pour une SN2, puisque le mécanisme est en une seule étape. Donc  tout ce qui minimise l’énergie de l’état de transition favorise la transformation. Il s’avère que pour minimiser la répulsion des charges (- qui apparaissent sur l’halogène et sur l’oxygène, il faut que O- attaque l’hydrogène en position décalée anti par rapport à Br. 
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On peut aussi invoquer une interprétation orbitalaire. L’élimination anti, permet les recouvrements orbitalaires les meilleurs.

[image: image36]
En conformation éclipsée ou décalée gauche, les recouvrements sont moins favorables :

[image: image37]
Il est fondamental de retenir que l’élimination E2 est anti stéréospécifique.
· Régiosélectivité

On applique toujours la règle de Zaitsev, ou Saytzev et on forme donc le produit le plus stable dans des conditions de contrôle thermodynamique, ce qui est généralement le cas puisque l’on chauffe pour favoriser l’élimination par rapport à la substitution.
Attention : la règle de Zaïtsev est parfois mise en défaut : 

· si l’atome d’hydrogène à éliminer selon cette règle ne peut se placer en position décalée anti par rapport à l’halogène. stéréochimie anti l’emporte sur la régiosélectivité. (Cas des cycles)
Remarque : l’alcène le plus substitué n’est pas toujours le plus stable, notamment en cas de formation d’alcène conjugué


[image: image38.emf]Ph

Br

Ph

Ph

95%

5%

EtO

-

,EtOH

70°C

 
Remarque :

Si la réaction s’effectue avec une base très encombrée, on observe l’effet anti Zaïtsev, c'est-à-dire attaque de l’hydrogène porté sur le carbone en ( le moins encombré.

[image: image39.emf]O

HBr

H

+ tButOH + Br

-


5.2.3 Influence du groupe R de R-X
Les groupes alkyles stabilisent la double liaison, or dans l’état de transition celle-ci est partiellement formée, par suite plus la classe du dérivé halogéné est importante plus l’état de transition a une énergie basse et la transformation est donc plus rapide.
Dérivé tertiaire > dérivés secondaire > dérivé primaire

Cela dit, l’influence du groupe R sur la vitesse est peu importante pour un mécanisme E2.

5.2.4 Influence de la base

La vitesse croît avec la force de la base : -NH2  > Et-O- > HO-
5.2.5 Influence du solvant

La polarité du solvant influe peu, une augmentation de polarité du solvant diminue légèrement la vitesse de la réaction. Un solvant polaire stabilise plus l’état de départ que l’état de transition dans lequel la charge est plus dispersée.

5.2.6 Influence du nucléofuge

La liaison C-X se romp d’autant plus vite qu’elle est plus polarisable, et donc que X est gros. La vitesse augmente donc de R-F à R-I.

5.3 Conclusion : Choix entre un mécanisme E1 et E2
On doit examiner les points suivants :

· Une base forte, concentrée et encombrée (donc pas bon nucléophile) favorise une E2
· Une base faible ou forte diluée favorise E1
Les E2 sont beaucoup plus fréquentes

6 Compétition E/SN
Lorsque la température augmente (70°C-80°C), les réactions d’élimination deviennent favorisées conduisant, sauf cas d’exception au produit d’élimination le plus stable thermodynamiquement.

Il y a compétition entre E et SN qu’à condition que le réactif possède à la fois un caractère basique et nucléophile important :
· CH3COO-, CN-, X- sont des bon nucléophiles mais des bases faibles ou indifférentes : pas compétition, les substitutions l’emportent
· HO-, CH3O- sont des bons nucléophiles et des bases fortes : compétition

· CH3CH2O-, tButO-, NH2-, LDA ont un pouvoir nucléophile masqué par une basicité très forte qui l’emporte sur la nucléophilie, l’élimination est à envisager.

Dérivés halogénés primaires compétition SN2/E2. E2 privilégiée par une base forte et encombrée et chauffage.

Dérivés tertiaires, on peut envisager une compétition E1/SN1 mais si la base est très forte c’est plutôt l’élimination E2 qu’il faut envisager car arracher un proton est généralement plus facile que la formation du carbocation.

Dérivés secondaires, les 4 mécanismes sont a priori possibles. Le solvant permet parfois de départager :
· Solvant protique polaire : compétition E1/SN1

· Solvant peu polaire et aprotique : compétition E2/SN2

Attention donc aux énoncés qui sous entendent les produits formés !! 
7 Résumé des facteurs influençant les mécanismes limites

	Influence
	Classe de RX
	Nucléofuge
	Nucléophile : SN
Base : E
	Solvant

	SN1
	III >II > I

I seulement si le carbocation stabilisé par mésomérie
	I > Br > Cl
	Pas d’influence du nucléophile car n’intervient pas dans l’étape cinétiquement déterminante
	Protique 

Polaire

Ex : l’eau

	SN2
	I > II
I si pas de mésomérie et peu d’encombrement en β
	I > Br > Cl
	Meilleur est le nucléophile plus la réaction est facile
	Peu polaire 
Aprotique

Ex : acétone, DMSO



	E1
	III >II > I

I seulement si le carbocation stabilisé par mésomérie
	I > Br > Cl
	Peu d’influence de la base car la formation du C+se fait dans l’ECD
	Protique 

Polaire

Ex : l’eau

	E2
	Peu d’influence, cependant 

III >II > I
Caractère anti stéréospécifique de la réaction est fondamental
	I > Br > Cl
	Plus la base est forte plus E2 est favorisée ou encore une base peu nucléophile donc encombrée
	DMSO, acétone. Ces solvants solvatent bien le cation associé à la base qui ainsi est plus disponible


8 Applications substitutions nucléophiles, éliminations
1. Exercice 

Déterminer dans chaque cas si, a priori, il s’agit d’une substitution nucléophile monomoléculaire ou bimoléculaire en justifiant, puis donner le mécanisme et le ou (les) produit(s) obtenu(s) ainsi que son (leur) noms.
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2. Exercice

Donner la définition d’un réactif nucléophile et comparer ou interpréter le pouvoir nucléophile des molécules ou ions suivants :

1) a) H2O et HO- dans l’eau ;
b) ROH et RO- dans ROH ;
c) NH3 et NH2- dans NH3 ;

d) RSH et RS- dans RSH ; e) RCOOH et RCOO- dans ETOH

2) H2O, HO-, CH3O- et CH3COO- dans CH3OH

3) Les espèces sont envisagées dans un solvant où seule leur polarisabilité est à considérer.

a) F-, Cl-, I- et Br-
b) ROH et RSH
c) HO- et HS-
d) PH3 et NH3
4) L’ion HO- est un meilleur nucléophile que l’ion tert-butylate (CH3)3CO-. Justifier
3. Exercice

Donner la formule des bases suivantes, proposer une classification de la force de celles-ci et justifier :

a) hydroxyde de sodium dans l’eau ;

d) hydroxyde de potassium dans l’éthanol ;

b) éthanolate de sodium dans l’éthanol

e) diisopropylamidure de lithium (L.D.A.) dans la

c) eau ;





diisopropylamine. 

4. Exercice

Ecrire les formules semi-développées des composés suivants, puis les classer par ordre de réactivité décroissante lorsqu’ils réagissent selon un mécanisme SN1 :

1) a) 2-chloropropane
; b) 2-chloro-2-méthylpropane ; c) 2-bromopopane ; d) 2-bromo-2-méthylpropane 
2) a) 2-iodo-2-méthylpropane ; b) 1-chloro-2-méthylpropane ; c) iodure de benzyle

d) iodure de 2-méthoxybenzyle ; e) 2-chloropropane

5. Exercice

Ecrire les formules semi-développées des composés suivants, puis les classer par ordre de réactivité croissante lorsqu’ils réagissent selon un mécanisme SN2 :

1) a) 1-bromobutane
; b) 1-bromo-2,2-diméthylbutane ; c) 1-bromo-2-méthylbutane ; d) 1-bromo-3-méthylbutane 

2) a) 1-iodo-2-méthylbutane ; b) 1-chloro-2-méthylbutane ; c) 1-iodopropane

d) 1-bromo-2-méthylpropane 
6. Exercice

Le (R) -1-bromo-1-phényléthane traité par le méthanolate de sodium en solution diluée dans le méthanol, donne par substitution nucléophile un mélange de 77,5% d’un isomère (S) et 22,5% d’un isomère (R).

1) Représenter le (R) -1-bromo-1-phényléthane.

2) Que peut-on dire du point de vue du mécanisme de la réaction ?

3) Chiffrer l’importance relative des processus réactionnels impliqués dans cette réaction.
7. Exercice

Le (Z)-3-chloro-1-phénylbut-1-ène (A) en présence de soude en milieu eau alcool conduit à un mélange de (Z) -4-phénylbut-3-èn-2-ol (B) et de (Z) -1-phénylbut-2-èn-1-ol (C). Proposer une interprétation. Obtient-on un produit optiquement actif ?
8. Exercice

On réalise deux séries d’expériences :

· Expérience (a) : on place 10 mL d’une solution d’iodure de sodium dans la propanone (solution à 15 %) dans deux tubes à essai. On ajoute 10 gouttes de 1- bromobutane dans un tube, et dans l’autre tube 10 gouttes de 2-bromobutane. Dans le premier tube, du bromure de sodium précipite au bout de trois minutes alors qu’il faut plus de trente minutes pour le second.

· Expérience (b) : on reprend le même protocole en utilisant une solution de nitrate d’argent dans l’éthanol à la place de l’iodure de sodium. Les composés halogénés sont maintenant le 2-bromobutane et le 2-méthyl-2-bromopropane. Dans le tube contenant le 2-bromobutane, le bromure d’argent se forme au bout de 15 secondes alors qu’il ne faut que quelques secondes dans le tube contenant 2-méthyl-2-bromopropane.

1- A propos de l’expérience (a) :

a. Ecrire les équations des réactions des deux réactions. De quels type(s) de mécanisme(s) peut-il s’agir ?

b. Que penser de la force du nucléophile ?

c. Quelle est la nature du solvant ?

d. Les résultats précédents précisent-ils le type de réaction ? Donner le mécanisme de la réaction la plus rapide.

e. Proposer un classement de la réactivité des halogénures fondé sur le résultat de la question précédente

2- A propos de l’expérience (b) :

a. Quel est le nucléophile ? que penser de sa force ?

b. Donner la nature du solvant.

c. Préciser l’utilité du nitrate d’argent.

d. Les résultats précédents précisent-ils le type de réaction ?

e. Donner le mécanisme de la réaction la plus rapide.
9. Exercice 


[image: image41]
10. Exercice 

Le 2-(S)-chloro-3-(R)-deutériobutane A est traité par l’éthanolate de sodium dans l’éthanol. Le (E)-but-2-ène et le (Z)-2- deutériobut-2-ène sont les deux composés obtenus quasi exclusivement lors de cette réaction. Expliquer comment ces renseignements permettent sans ambiguïté de déterminer le mécanisme de la réaction.
Exercice 5

La représentation perspective d’un des stéréoisomères A du 1-bromo-2-méthylcyclohexane est :
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1) Déterminer la configuration absolue des atomes de carbone asymétriques de A

2) La conformation représentée de A est-elle la plus stable ?

3) A est traité à chaud par de l’éthanolate de sodium à 55 °C. L’expérience montre que la vitesse de la transformation est proportionnelle à la concentration en ions éthanolate. De quel type de réaction s’agit-il ? Quel est le produit obtenu ? Justifier.
11. Exercice 

On chauffe l’(-terpinol, dans une solution aqueuse d’acide sulfurique à 33 %.
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1) On observe la formation de quatre produits ? Justifier ce résultat en proposant un mécanisme de formation. Quel est le produit majoritaire.

2) Pourquoi utilise-t-on H2SO4 et non l’acide chlorhydrique ?
12. Exercice 

Quelle réactivité attend-on pour le composé suivant dans les réactions de substitution nucléophile et d’élimination ?
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13. Exercice 

 
On traite par l’éthanolate de sodium dans l’éthanol à chaud les deux composés suivants : A : (1S,2R,5S) 1-chloro-2-isopropyl-5-méthylcyclohexane ; B : (1R,2R,5S) 1-chloro-2-isopropyl-5-méthylcyclohexane.

1) Représenter A et B dans leur conformation la plus stable. Quelle relation de stéréoisomèrie existe-t-il entre A et B ?

A traité comme décrit précédemment donne 100 % d’un produit C. B avec le même traitement donne lui 75 % de D et 25 % de E.

2) Identifier C, D, E et interpréter ces résultats expérimentaux. 
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8. COMPOSES A LIAISONS CARBONE-HALOGENE

« une stéréochimie déterminée : dans les cas favorables, cette stéréochimie
explique la formation de 1’une des configurations de la double liaison éthylé-
nique & ’exclusion de I’ autre.

Soit, par exemple, la déshydrobromation du 2-bromo-3-méthylpentane condui-
sant au 3-méthylpent-2-&ne. Le 2-bromo-3-méthylpentane existe sous quatre
configurations stéréoisomeres (doc. 24), formant deux couples d’énantiomeres
R*R* (soit RR et SS, cf. chap. 7, § 4.3.2.) et R*S* (soit RS et SR). Le 3-méthyl-
pent-2-&ne existe sous deux configurations diastéréoisoméres, Zet E. Les com-
posés du couple R*R* conduisent uniquement a I’alcene E, ceux du couple
R*S* donnent uniquement 1’alcéne Z. La réaction est donc stéréospécifique,
en général 4 100 %.

/
CH,CH. X CH3 H,CCH B CH /\&=c\"
H,C C
3 LH; \R s /CHZCH3 Hy CHz \\ R S/ 3 ) 3 ol /e S, cny
C —C \ 3 ___ 2 +OH
~ >
H CH, H / \ / \ ‘H H -~HBr HC CH,CH,
" CH,
H CH, H
(Z)-3-méthylipent-
(2R, 38)-2-bromo-3-méthylpentane ‘ \ L | ‘ 28, 3R)-2-bromo-3-méthylpentane ‘ 2-2ne
A Y ’
O :
'I/\
V5 AV
Br CHZCH3 H,CCH, Br Br
H,CCH, CH, HC N / HAC CH,CH,
i N4 w0t
P C - > C cz
H cH, B / \ / “H HC H ~HBr B,CCH, cu,
H CH, H H CH, H s
(E)-3-méthylpent-
(2R, 3R)-2-bromo-3-méthylpentane L (28, 35)-2-bromo-3-méthylpentane 2-2ne
~————p : énantiomérie - - - - -p» : diastéréoisomérie

Doc. 24. Stéréoisomeres du 2-bromo-3-méthylpentane initial et du 3-méthylpent-2-éne obtenu par élimination E2.

4.3.2. Description du mécanisme
| Etape
Un mécanisme en une seule étape bimoléculaire est proposé. Soit, sur I’exemple

précédent :
étape
élémentaire

g
HyC-CH,~0I+" H—C/H\zi(llH—CH3 —— HyC—CH,-OH + H,C=CH-CH; + B
2
Br

ion éthanolate 2 - bromopropane éthanol propéne

Dans cette étape, 1’arrachement du proton, la formation de la double liaison et
le départ de I’atome d’halogéne sous forme d’ion halogénure nucléofuge sont
simultanés. Le mécanisme est qualifié de concerté ou synchrone.

Cette réaction étant élémentaire, I’ ordre correspond a la molécularité, la vitesse
est bien de la forme : v = k. [RX] [B:9] . Le mécanisme est noté E2, E pour
élimination, 2 pour bimoléculaire.

E2 ©
" HZCR}- CR,- X —— BH + R,C=CR, +X

étape
élémentaire
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