L3 Chim Org Réactivité chimique et polyfonctions Réactivité des amines & imines

CR-réactivité des amines et imines

Les amines sont des composés présentant une liaison Carbone-azote (C-N). On distingue
quatre types d’amines suivant le degré de substitution de I'atome d’azote :
Amines primaires R-NH:2
Amines secondaires RiR2NH
Amines tertiaires R1R2R3N
Amines nullaires NH3
Les amines peuvent étre tétravalentes, c’est-a-dire que I'atome d’azote est lié a quatre
substituants auquel il porte une charge positive. Donc c’est I'ion ammonium.
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Les amines sont omniprésentes dans divers produits naturels, tels que les acides amines, la
morphine, pénicilline, caféine, cocaine, strychnine ...etc.
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Sur le plan de réactivité chimique, les amines présentent, via le doublet libre porté par I'atome
d’azote, un centre nucléophile (base au sens de Lewis) et base au sens de Bronsted. Leur acide
conjugué est un ion ammonium, bien que leur base conjuguée soit I'ion amidure, NHz-, RNH-, ou
R2N- qui sont des bases fortes. Par conséquent, c’est le caractere amphotére acido-basique.
C’est pour cela qu’elles trouvent leur utilité en chimie organique en tant que des bases
organiques (pyridine, triéthylamine, aniline ...) ou nucléophiles vis-a-vis :

- Des halogénures d’alkyles (synthese d’Hofmann d’amines) ;

- Des chlorures d’acyle et anhydride d’acide carboxylique (préparation d’amides)

- De I'ion nitrosyle ou nitrosium, N=0* dans les réactions de diazotation des amines ou le

couplage dazoique (synthése des colorants).
+ Réactivité chimique d’amines :
I. Réactions acido-basiques des amines :
I-a)-Acidité des amines : on présence d’'une base les amines se comportent comme un acide.

o S
R—NH;  + B =—— R—NH + BH

S)
couple amine : RNHz / amidure : RNH de pKa #35
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I-b)-Basicité des amines : en milieu acide elles se comportent comme une base.

® @
R—NH, + H —— R—NH;

couple ammonium : R@Haf‘amine : RNH; de 11>pKa=9

II. Nucléophile des amines :
Les amines via des entités électrophiles se considéerent comme des nucléophiles.
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II-a) Alkylation des amines et élimination d’Hofmann :

L’alkylation de 'ammoniac d’amines (primaires, secondaires ou tertiaires) est réalisée par
substitution nucléophiles sur un dérivé halogéné comme suit :
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Exemple sur I'éthanamine :

HaCH,C. HaCH,C.
CHBr . oo™ © AgO T O A
CH3CHo-NH» 3CS~N—CH; Br HaCa N—CH, OH + AgBr —= H,C==CH,+ (CHz);N+ H,0
en exc, s / H,0 /
HsC HsC

Il est a noter qu’en présence d’eau, I'oxyde d’argent se transforme en hydroxyde d’argent :

AgO + H0 — ~ 2AgOH

Le bromure de triméthyléthylammonium se transforme en hydroxyde de triméthyléthyl-
ammonium avec précipitation de bromure d’argent.

HaCH2C, ) H.CHC R
’-JE! (:} = I
HCaN—cCH, Br + AgOH ~ ———— HOSN_cy o1 +  Aghr
/
HaC H,C

En suite, par chauffage de I’lhydroxyde d’ammonium, il s’effectue une réaction de B-élimination
avec la triéthylamine comme groupe partant et la formation d’alcéne : c’est I'élimination de
Hofmann.
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Contrairement aux autres éliminations E2, I'’élimination d’Hofmann, conduit majoritairement a
I’alcene le moins substitué : anti-Saytsev. Le nucléofuge est une amine tertiaire tres encombree,
et le plus facile pour I'ion hydroxyle est d’arracher un proton sur le carbone le moins substitué :
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On note également que I'état de transition de gauche est plus stable que celui de droite :

Par conséquent, I'élimination anti-Saytsev est plus rapide que I’élimination Saytsev, ce qui
entraine que le produit majoritaire est I'alcéne le moins substitué.

II-a) Désamination nitreuse :

L’action des amines sur I'acide nitreux est dépendante de la classe d’amine :
Les amines primaires réagissent pour donner un cation diazonium ;

Les amines secondaires réagissent pour donner des nitrosamines ;
Les amines tertiaires ne réagissent pas.

O] o

R—NH, + NaNO; + 2HCI —— 2HO0 + g pN=—pn .C +  NeCl
R1

R'—NH + NaNO; + HCl —= H0 +R2—l|\l—N=O + NaCl

RZ

L’espece réactive est le cation nitrosonium (nitrosyle), N=0+:
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Bilan NeNO;  + 2l NO [Cl + HO + NaCl
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Mécanisme O—N=0 + ACl ——= HO—N=O + Cl
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HO—N=0 + HCl ——% HO0—N=0 +Cl
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®
HoO—N=—0 —» NO + HO

Passage d’'une amine secondaire a une nitrosamine :
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amine secondaire

Passage d’'une amine primaire a un cation diazonium :
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L’ion alkyldiazonium, trés instable, réagit sur tout nucléophile présent dans la solution en
éliminant du gaz diazote (N2). Par exemple, avec I'eau il se forme un alcool primaire tandis qu’un
sel d’halogénure donne un halogéno-alcane primaire.

NaCl ® H,0

N + R—Cl ==— R—N=N = N2 + R—OH
¥ (& ®
Na H

Les amines aromatiques reagissent comme les amines primaires et se transforment en sels de
diazonium aromatiques stables et isolables.

)“\\ +NaNO, +  2KCl R + NaGl + 2H;0

II-c) Réaction avec les dérivés carbonylés : on obtient des aldimines avec les aldéhydes ou
cétimines avec les cétones, en partant des amines primaires et par deshydratation (bases de
Schiff N-substituées).

- Amines primaires :
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- Amines secondaires :

-'\\ £ , <
=0 + HN — = N
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- Amines tertiaires : pas de réaction possible

- Acylation d’amines : les amines primaires et secondaires peuvent étre facilement acylées en
amides par les chlorures d’acide. Les amides étant moins basiques que les amines, il ne peuty

avoir qu’une seule acylation de I'amine. Pour parfaire la réaction, on rajoute une base diluée :
NaOH, pyridine :
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Tandis que les amines tertiaires subissent des réactions complexes.

- Action de I’'hydrazine : réaction de Wolff-Kishner :
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- Action de I'hydroxylamine :
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- Réaction de Mannich :
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II-d) Réaction de sulfonation :
Avec les chlorures d’acides sulfoniques, elles donnent des sulfonamides.
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II-e) Oxydation : Elles sont tres diverses. Les amines tertiaires donnent des oxydes d’amine :

" @
<(_}>.N[CH3]2 + HaO2 < \ —N(CHs)z + Hz0

101°

= CﬂachH CH;COoH _e
H] 8]
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Les N-oxydes aliphatiques peuvent subir I'élimination de Cope:

R R
A ;}N‘f
._./’@.‘\‘HC";G \\ - -
o T ——< + R,N—OH
\ \ — < 2 43
i TP
Par exemple :
o® )
@111;-31-[3 . O + HON([CHgzl3
%
\\CHg \“Q\

Les amines secondaires sont egalement oxydées ainsi, mais se tautomérisent ensuite en
N,N-dialkylhydroxylamines.
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N-hydroxypipéridine
Les amines aromatiques s'oxydent de maniére complexe :

Cl’Clg 7Y 5
QNH; — 0= =0  paraguinone
N\ kY A '

Les peroxydes oxydent également les amines en dérivés nitrés, en passant par un derivé nitrose.

D CHCO00H ;
CHaO@fNHQ ’ » CHs0 ”@—.Nog (87%!

dans CHyCOOH , reflux de CHCI,

HO-Cl est également sensible a I'attaque nucléophile de I'azote :

HOC
R—NH; ——» R—-NH-CI + H3;0

Les chloroamines peuvent etre déshydrohalogénés en imines.
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Les amines réagissent avec un carbéne pour conduire aux carbylamines qui sont trés nauséabond et
toxiques. La réduction par H,/Pt peut aboutir aux amines-N-méthylées.

KOH | RNH, ® © KOH % B
CHCly —=NMICCl, —  R—NH;—CCl, Srg RN=C

+ Réactivité chimique des imines :
Les imines sont le résultat de la mise en réaction de I'adduit ( >CO + -NH>).
- Hydrolyse : Elles peuvent étre hydrolysées en dérivés carbonylés en milieu acide.
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Les hydroxy-imines sont la deuxiéme forme tautomeére de la fonction amide, qui par hydrolyse
basique se convertissent en acide carboxylique et I'ion amidure. C’est la transposition de
Beckmann.
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- polymérisation : Les imines peuvent subissent une polymérisation. A titre d’exemple,
I’éthanaldimine et la méthanaldimine se polymérisent spontanément comme suit :

b3 N
HaC. NH__CHs P4 o
2 CHaCH=NH ——— \LTD-IT—‘ g HyC=NH —= /NPET‘I-H
: - V
CHy § {non i1sole) (CH, YN

hexamethylenetétramine

- Réduction : elle conduit aux amines, dont les agents réducteurs sont : HCO2H, NaBHa, H2/Ni.
Un exemple :
_Me ~_Me HofNi M
MeNH; + O=CT == Me—N=C[ —— Me—NH—CH_
We e
Un autre exemple de la méthylation des amines secondaires par le méthanal, suivant la réaction

d’Eschweiler-Clark, qui s’effectue en présence de I'acide méthanoique comme réducteur.

NSt HiC=0 — ,‘-N /,,»"'H—\'C{é""“ L\N/ + COp + H
=

2,/ —>0—H |

H CH, CHs

Concernant la corrélation électrophilie-stabilité des imines, on peut la résumer comme suit :

0
N.Me N .Ph N/Lph
RJ\H RJLH RJ\H
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