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1.1. Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde
= | 1.2. Carbonatation d'un organométallique
1.3. Hydrolyse d'un nitrile

1.2. Carbonatation d'un organométallique

) Les organolithiens et les réactifs de Grignard réagissent avec CO,
(habituellement solide) pour donner les acides carboxyliques
correspondants.

+

N0 "MgBr M % o

0O=—0
O:O

0=c=o0_
CHs—MgBr Hy

co2
COH

@] Les réactifs organométalliques s'obtiennent souvent au départ
des dérivés halogénés (primaires, secondaires ou tertiaires)
correspondants. La carbonatation d'un organométallique permet
donc de transformer en deux étapes RX en RCOOH.

; ; rendement

86 %
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1.1. Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde
1.2. Carbonatation d'un organométallique
= [ 1.3. Hydrolyse d'un nitrile

1.3. Hydrolyse d'un nitrile

O=—0

H+ou OH-
R—C=N ———> R~ “oH *
H,0

En condition basique, on obtient initialement un carboxylate que
I'on protonne ensuite en acide carboxylique.

au départ des composés halogénés, on peut donc produire un acide
carboxylique au départ d'un dérivé halogéné.

I
iC=N: L H+ ou OH- _C
R—X —— > R—C=—N — R OH
- X HQO
X
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1.3. Hydrolyse d'un nitrile (suite)

v] L'nydrolyse d'une cyanhydrine, obtenue par addition de cyanure
d'hydrogéne sur un dérivé carbonylé, conduit a un acide 2-hydroxy
carboxylique.

0]
N
0 Z \\
| | HO C ~ HO C—
NaCN \ / H+ou OH \_/
/C\ — > / ~ — /C\ X
R! rz H0 R R2 H0  R! R2
Exemples
1) CN CO,H
H,SO,
H,0
15 min., A
2) HO CN HO CO,H
CHO .
NaCN, NaHSO HCI
> — >
HZO Hzo, 12 h
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En résumé, pour :

départ (1.1.).

1.1. Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde
1.2. Carbonatation d'un organométallique
1.3. Hydrolyse d'un nitrile

Divers réactifs permettent d'oxyder les alcools primaires et les aldéhydes
en acides carboxyliques. Dans ce cas, le nombre d'atomes de carbone
contenus dans l'acide est identique au nombre de carbones du dérivé de

Les halogénoalcanes sont transformés en acides carboxyliques contenant
un atome de carbone surnuméraire soit par conversion en un réactif
organométallique que I'on carbonate (1.2.), soit par substitution de
I'nalogene suivie de I'hydrolyse du nitrile obtenu (1.3.).

AC
Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde 0
Carbonatation d'un organométallique +1
Hydrolyse d'un nitrile +1
T I
1.1. H
% %
R/ SH PN R/ \OH
I
O, ~
1.2. R—X —— > — 5 R~ OH
i
1.3. R—X —>» R—CN — N
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|:> Question : comment introduire 2 atomes de carbone
supplémentaires ??
AC=+4+27
comment faire :
?
H3| ----------- b H3 H2 OOH
Solution :
@ H3 C H3_ H2 OOH : @ H3
®
H,COOH O Hac00H
@ H2 HO O ) voir chapitre
/ \ "Enols et énolates"
@ H2 Hon == H2 - H2
@)
/ \
Mg HoC—CHz ¢, H
Hj | » CHz;—Mgl > Hz/ \OMgI
H | <—[O] H H
3N N 3 2
2 OH H;  “OH
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|:> En résumé, introduire 1 C supplémentaire dans un composé
organique (A C = +1) peut se faire en essayant de tirer parti
de CN-ou de CO,

Introduire 2 C supplémentaires dans un composé
organique (A C = +2) peut se faire en essayant de tirer parti
de I'époxyde de I'éthylene comme électrophile

ﬂ

AC
Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde 0
Carbonatation d'un organométallique +1
Hydrolyse d'un nitrile +1
Ouverture de I'époxyde de I'éthyléne 4+2

Quand on allonge un composé d'1 ou de 2 carbones
(en gardant tous les groupes fonctionnels identiques !),
on parle d'une "homologation".
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1.3. Hydrolyse d'un nitrile (suite)
@)
_ H*ou OH" |C|
R—C—N — N x
H,0 R OH
Mécanisme d'hydrolyse en milieu acide aqueux
H + H H\
H,0 ~o” 0
R—C—N H+ > | —~~—— Oy
— Cx H Y _
e WL R T+
H
-
H H+
O H O\C/ H HZO/\‘lc,l H
H \F;(/C\fE/H -~ Ny = R NN
+1\ | |
| ~H
H H H
i amide
I
C H
R Y07+ NHg+ HY
M +
NH ,
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1.3. Hydrolyse d'un nitrile (suite)

Mécanisme d'hydrolyse en milieu basique aqueux

OH
R—C=N

O=—0
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1. Préparation des acides carboxyliques (suite)

.1. Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde (nb. de C conservé)
. Carbonatation d'un organométallique (homologation d'1 C)
. Hydrolyse d'un nitrile (homologation d'1 C)

1
1
1
1.4. Oxydation d'un alcéne

2
.3
4

1.4. Oxydation d'un alcéne

R H R OH
1) O3 >
> O + O
2) oxydant
R? R3 R= R®

oxydant = H,O, Ag,O-NaOH

/S T -
R 2) Ag,0, NaOH,
H,0O

Dans ce cas-ci, I'acide (RCO,H) contient 1 C de moins que dans
I'alcéne de départ (A C =-1).
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Oxydation d'un alcool primaire ou d'un aldéhyde
Carbonatation d'un organomeétallique

Hydrolyse d'un nitrile

Oxydation d'un alcene

Hydrolyse d'un ester, d'un chlorure d'acide, ...
Protonation d'un carboxylate

i S S S
ouRNWN=~

1.5. Hydrolyse d'un ester, d'un chlorure d'acide, ...

I I T I
C R' C C )k C R'
R/ \O/ R/ \CI R/ \O R R/ \T/
Rll
ester chlorure d'acide  anhydrides d'acide amide
O
|C! L représente le groupe sortant.
RO

Le carbone du groupement carboxylique est électrophile et est susceptible
d'étre attaqué par un nucléophile. L'intermédiaire qui se forme via
I'attaque du carbone carboxylique par un nucléophile est un intermédiaire
tétraédrique. Cet intermédiaire se décompose ensuite car L est un groupe
partant.

0O—0
g
!
T
O
£
0O—0
+
—
|
I
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1.5. Hydrolyse d'un ester, d'un chlorure d'acide, ...

ﬁ 0
C R' Cat. H+ ou OH_ |Cl + RIOH
N~ >
R O H,0 R~ OH
ester
Mécanisme d'hydrolyse en conditions acides
\
+
O /\ o
HO_  OR' Ho ) O—R
lcl : Ny NelA
—
N

\ \
H

intermédiaire

tétraédrique i

|

C +
“SoH

o

Mécanisme d'hydrolyse en conditions basiques ("saponification")
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1.5. Hydrolyse d'un ester, d'un chlorure d'acide, ...

|j cat. H* ou OH- ﬁ HCI
P : - C +
R Cl H,0 R~ OH
chlorure d'acide
Mécanisme d'hydrolyse en conditions acides
0/\
HO cl HO ) Cl
ICI . \C/ . \C/<,4
—
R\ ¢l > g7 o7 <= R OH
OH2 \
H
intermédiaire l
tétraédrique
@)
|Cl HCI
R OH

Mécanisme d'hydrolyse en conditions basiques

O —_ —_
| O Cl
tlcl o\C P '\)C 5
-~
_ \ \
4 H
inj[errr]éqiaire
0 tétraédrique ﬁ ¢
|| + ClI
C -<— C
R \o' R \OH
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1.5. Hydrolyse d'un ester, d'un chlorure d'acide, d'un anhydride d'acide,...

O O 0O O
/|C|\ )J\ cat. H* ou OH-> |C‘! + )k
anhydride

Mécanisme d'hydrolyse en conditions acides

O/\ 1
HO O,CR!' HO )} O,CR
ICI : N\ 2 . \C/O
— 3
R RNocR o7 RT \*Ci/ ~— RT oA
H
intermédiaire
tétraédrique l
I I
C + C

Mécanisme d'hydrolyse en conditions basiques

O - ra 1
o) O,CR! O,CR
< N Qcaz
/C\ — /C\ —» o7
H H
intermédiaire
tétraédrique ¢
I I I I
P R * N P G N
R o~ r- oO- R OH R 0
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De maniéere générale :
O
|ch Nu—H  HO( Nu ﬁ
— > C — + L—H
PN C
R : R L R Nu
addition  'Renessare  élimination
Réaction d'hydrolyse :
0 HO_ OH O
|Cl H—VO_H \C/ — |Cl + L—H
PN -
R L R L R~ OH
intermédiaire
tétraédrique
Ne pas écrire :
Q 0
QV/\HO—H I
SN > C oL
RT (L R” OH
... ce n'est pas une substitution directe !
Toujours écrire l'intermédiaire tétraédrique dans les mécanismes !
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Réactivités relatives des dérivés des acides carboxyliques lors de
I'addition-élimination nucléophile avec l'eau
(@)
I —n MO oH ﬁ
C — C — + L—H
PN C
R L R/ \|_ R N
intermédiaire
tétraédrique
le plus
réactionnel
A i 0
S | VI
R/ \X rapide R/ N
@) (@) ﬁ )
—H
/|C|\ lent /C\ + )J\
R @) R' R R' O—-H
Q 0
s |
R/ \OR, tres lent R/C\ R'O—H
Q 0
N |
R NR1R2 extrélrgr?tment R/ N
le moins
réactionnel
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Réactivités relatives des dérivés des acides carboxyliques lors de
I'addition-élimination nucléophile avec I'eau

0
|

—> Cc_ * L—H

0
I _4  HO_ OH
PN > C

R L R/ ™~ L R/

halogénure d'acide > anhydride > ester > amide

Cet ordre de réactivité est observé expérimentalement. Il dépend
directement de la nature du groupe sortant L. Les paires libres présentes
sur le substituant L du carboxyle peuvent se délocaliser vers l'oxygene.

Résonance dans les dérivés des acides carboxyliques

(:‘o“ 0 Yo
I | |
7N R/E’\'D R/C%LJ'

Plus cette stabilisation est facile a écrire, moins le carbone du carboxyle
est électrophile et moins la réaction d'hydrolyse aura tendance a se faire.
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1.6. Protonation d'un carboxylate

O @)
+
- 0" *m — O

HX = acide fort

Zf::::;7\\cog< HCl ‘ZC:::;7\\0051

- KClI

Ceci ne constitue pas une méthode de synthése en soi si le carboxylate
provient lui-méme de la déprotonation d'un acide !!

Par contre, un carboxylate provient parfois d'une autre réaction et il
doit étre reprotonné avant d'obtenir I'acide carboxylique.

0 ) o
CO, H |
CHsMgBr —_— =~ — CH3_C_OH
CHj ®

carbonatation protonation
o) O O
NaOH HY |
3 _ ——» CH;—C—OH
CH O
3 OCHLHs | drolyse 2 protonation
d'ester
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= [ Exercices )

Montrez, a I'aide d'équations chimiques, comment vous convertiriez
chacun des composés halogénés suivants en un acide carboxylique
possédant un atome de carbone surnuméraire.

Si plus d'une méthode peut étre appliquée avec succes, indiquez-les
toutes. Sice n'est pas le cas, précisez les motivations qui ont guidé
votre choix.

D NG e N

3) OH
Br/\/\ﬂ/

O

|

Cl

>
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[ Solutions J

1) /\/\/C| 1) Mg .

mémes conditions qu'en 1)
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( Solutions )

g -
2) H*, H,O
(@)

O O

L'alternative (1. Mg, 2. CO, 3. H*, H,0) est vouée a I'échec
parce que la formation d'un Grignard n'est pas possible en présence
d'un groupe carboxyle.

1) M
N Mg

—\ 2) CO,
Cl 3) H*, H,0 OH

O

L'alternative (1. CN-, 2. H*, H,0) est vouée a I'échec
parce que les réactions Sy2 ne sont pas possibles sur des carbones
hybridés spZ.

5) 1) Mg o
[}Br 2) CO, | > CO,H
3) H*, H,O

L'alternative (1. CN-, 2. H*, H,0) est vouée a I'échec
parce que les réactions Sy2 avec des halogénocycloalcanes tendus
sont trés lentes.
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