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AVANT PROPQOS

) Le prix Nobel de Chimie 1984 a été décerné au Professeur MERRIFIELD,

pionnier de la chimie organique sur support solide.

Cependant, force hous est de constater que 1'idée de base de cette

technique était signalée depuis déjé?un certain temps.

La Bible (Exode. Chapitre II. Versets 23-25) donne en effet la
premidre application connue d'échangeurs'd'ions pour l'adoucissement

de 1'eau (réaction solide-liquide)

“"Mais quand ils arrivérent & Mara ils ne purent boire 1l'eau de Mara,
car elle était amére, c'est pourquoi on l'a appelé Mara. Le peuple mur-
mura contre Moise en disant : "Qu'allonsQnous boire ?" Moise cria vers
Yahvé et Yahvé lui montra un morceau de bois. Moise le jeta dans l'eau,

et 1'eau devint douce.

C'est 13 qu'il leur fixa un statut et un droit ; c'est la qu'il les

mit & 1'épreuve'.



DEFINITIONS, CONVENTION, ABREVIATIONS UTILISEES

Dans la suite nous adoptons les définitions suivantes (d'aprés (3))

Un polymére fonctionnalisé est une macromolécule synthétique sur

laquelle sont greffés des groupes fonctionnels.

Une résine est un polymére fonctionnalisé réticulé, pouvant étre

solvaté mais macroscopiquement insoluble.

Nous symbolisons un polymére fonctionnalisé par :

<::) est la matrice polymérique

<::) - F F le groupe fonctionnel greffé

Les résines échangeuses d'aniops, utilisées dans ce travail, sont

représentées selon le cas par :
<:::) / X~ ouR / X ou plus simplement par leur nom commercial.
Ainsi 1'Amberlyst A26 dans la forme chlorure sera notée A26/Cl .

Les abréviations suivantes sont utilisées pour les solvants et les

radicaux.

Ac., d'Et. : acétate d'éthyle

DMF : diméthylformamide

DMSO : diméthylsulfoxyde

Et20 : diéthyléther

EtOH : éthanol

HMPT : hexaméthylphosphotriamide
TEBA : triéthylbutylammonium
AcOH : acide acétique

Les méthodes spectroscopiques ou chromatographiques usuelles sont :

CPG : chromatographie en phase vapeur
CcCM : chromatographie sur couche mince
RMN . présonance magnétique nucléaire ; dans ce dernier cas Cf

schématisera le déplacement chimique d'un carbone.

Les références bibliographiques notées entre parenthéses dans le
texte suivent les conventions :

NOMS DES AUTEURS, titre du Journal, volume, page.
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Jusqu'au début des années goikante, les polyméres naturels ou de synthése
ont présenté surtout un intérét technologique comme matériaux. MERRIFIELD (1)
et LETSINGER et al.(2) ont ouvert des perspectives nouvelles d'utilisation de
ces produits tant dang le domaine de la synthése organique que dans celui de

l'analyse physicochiquue (3).

Les avantages généralement reconnus dans les synthéses sur support solide

sont essentiellement :
- la simplification des procédures expérimentales ;

- la facilité de mise en oeuvre de synthéses séquencées (principalement

en biochimie) ; .
_ 1'éventuelle modulation de la réactivité de l'espéce greffée soit par
1'influence du support (effet de matrice, cosolvant (5)) soit par des effets

1iés & 1'immobilisation (effet de coopération)(6) ;

— 1'utilisation de solvants usuels dans lesquels le réactif est insolu-

ble (7) ;

— 1'immobilisation sur une matrice solide de réactifs dangereux, insta-

bles ou plus simplement malaisés & manipuler (8) ;

- 1la possibilité d'obtenir des conditions de concentrations inhabituelles

(effet de dilution) (9) ;

- la régénération et le recyclage possibles, dans certains caé, du réactif
polymérique ce qui s'avére trés interessant lorsque les groupements greffés
sont précieux (greffons chiraux par exemple) et dans le cas de polyméres '

catalyseurs (10,11) ;

Le présent travail a pour abijectif premier l'exploration . de quelques
nouvelles possibilités d'utilisation de résines échangeuses d'anions commer-
ciales, soit comme alternative a certaines transformations fonctionnelles
classiques (hydrogénolyse d'halogénures organiques, oxydation d'alcools)
soit en vue de préparer des structures sulfurées et séléniées entrant aans

certains programmes de recherche de ce laboratoire.



‘Nous avons aussi examiné trois problémes connexes

- 1'utilisation de la spectrométrie LAMMA (Laser Microprobe Mass Analysis)

pour 1'étude des modifications subies par les résines employées ;

- la caractérisation des produits préparés (sulfures, sulfones, sulfo-
xydes et séléniures) par RMN 130, ce qui nous a conduit & préciser les
influences des groupements soufrés et sé1énids dans les techniques de pré-

vision des déplacements chimiques ;

- enfin, l'intérét porté aux réactifs oxydants industriels bon marché
et peu polluants que sont les sels d'hypochlorites et de chlorites nous a
amené a &tudier leurs réactivités aux dépends de sulfures organiques, en
utilisant des techniques d'analyse de données récemment introduites en syntheés
organique (12) . e
Aprés un chapitre introductif rappelant les caractéristiques essentielle:
des réactions sur support solide utiiisant des résines échangeuses d'anions,

1'ensemble des résultats sera donc présenté dans 1l'ordre suivant :

- hydrogénolyse d'halogénures d'alkyles et de benzyles par une résine

dans ld forme borohydrure ;

- préparation de sulfones et de séléniures via les anions séléniures et

sulfinates supportés ;

- oxydation d'alcools secondaires par un systéme triphasique: résine,

hypochlorite de calcium, solvant ;
- caractérisation de résines par spectrométrie LAMMA ;

- oxydation de sulfures organiques par les sels d'hypochlorite et de
chlorite. Détermination des conditions sélectives d'oxydation sulfure-

sulfoxyde par les techniques d'analyse de données ;

— influences des substituants : sulfure, sulfoxyde, sulfone et séléniure

sur les déplacements chimiques en RMN 130 .



CHAPITRE I :

. CONSIDERATIONS GENERALES SUR LES REACTIFS SUPPORTES



CHAPITRE I : CONSIDERATIONS GENERALES SUR LES REACTIFS SUPPORTES .

Dans ce chapitre introducﬁif,il nous parait opportun de procéder a quel-
ques rappels sur les réactifs supportés en général et sur les résines uti-

lisées au cours de ce travail en particulier.

1. PRINCIPAUX SCHEMAS REACTIONNELS

Une fonction F présente sur un polymére P sera représentée par :(:::)—F

Selon le type de réaction envisagée, quatre classes de schémas réac-

tionnels peuvent &tre rencontrées :

- les réactifs supportés

La molécule d'halogénure qui doit subir une transformation fonctionnelle
est mise en présence de polyméres porteurs de groupements réactifs. La
séquence réactionnelle caractéristique de ce type de procédure est donnée

pour l'alkylation de phénols selon (4) et comporte les étapes suivantes

Ar0” + RX ——> ArOR + X

- - la préparation/du support

+ _
D@ —> Do o

en général les résines échangeuses d'anions les plus employées sont d'origine

commerciale.

- la préparation du réactif supporté

+ ~ +
@—Cﬂz—NR3, C1™ + Ar0 T —> @—CHZ—NRs, Ar0 "+ C1 ™

- laréaction proprement dite

+ 1
@—CH -NR3,Ar‘O + RX —>@-CH2-NR3, X"+ ArOR

- lerecyclage de la résine

+
@-CHZ—NRB,X + ArQT > @ CH,, —NR ,Aro ™



-~ les polyméres porteurs

La molécule a modifier est fixée au préalable sur le polymére par une
liaison labile. La transformat&on fonctionnelle est due & un réactif en
solution. Cette procédure nécessite une étape supplémentaire pour la libé-
ration du produit final, mais elle est trés intéressante dans le cas de
synthéses séquencées.x L'exemple le plus classique dans ce cas est la prépa-

ration de polypeptides selon MERRIFIELD (1)

-CH_Cl + HO-AA-M ~————> -CH_-0-AA-M
2 ancrage 2

—_— _CH_-O-AAH JAAZCH ~CH_,—O-AA~AA-M
deprotection 2 couplage 2

RO

deprotection
— —_— (:::)—CH27O—AA—(AA) -M
couplage . S -
n

— ~AA— — -CH _—
decrochage H-AA (AA)rl OH +(:::> CH2 OH

M : groupe protecteur de la fonction amine

AA : aminoacide

- les polyméres catalyseurs

Dans ce cas 1'immobilisation sur un polymére de fonctions ayant des
propriétés catalytiques reconnues peut conduire & des catalyseurs solides

recyclables ou utilisés en continu.

-~ les polyméres spécifiques

L'existence d'interactions entre fonctions fixées sur un polymére et
des espéces en solution peut provoquer la formation de complexes. Les
principales applications sont : 1l'activation anionique & l'aide de motifs
solvants dipolaires, la fixation et la séparation de cations métalliques
(hydrométallurgie et chromatographie) et le dédoublement de racémiqueS par

des supports chromatographiques chiraux.

Les résines échangeuses d'anions, un des types de support fonctionna- -

lisé, sont utilisées dans ce travail.

CHf\l'.R X~
g



- 5-

Elles présentent pour l'utilisateur les avantages suivants

— une modification aisée du greffon fonctionnel, généralement par échange

ionique ; .
- des origines commerciales ;

- les propriétés physicochimiques du support polystyréne,

Schématiquement les résines sont employées comme réactifs supportés ou
comme catalyseurs (3). Les réactifs supportés sont soit des agents nucléo-
philes, soit des réactifs d'oxydoréduction.' Dans ce cas les avantages brin—
cipaux liés a cette procédure sont : l'activation ionique(}ﬁla possibilité
d'utiliser dans des solvants usuels des réactifs peu solubles et la simplifi-
cation,\des modes opératoires. Les résines catalyseurs sont employées dans
tous.les domaines de la synthése orgamique : catalyse acidobasique dans
1'hydrolyse, l'estérification et les condensations ; catalysé par les acides
"de Lewis supportés dans les réactions d'alkylation et{plus récemment*cata—

lyseur de transfert de phase dans des conditions triphasiques.

Quels que soient les domaines ou les méthodes d'utilisation des supports
réactifs, toutes les réactions présentent des caractéristiques, ou soulévent

des problémes communs concernant notamment leur cinétique. .

2. LES SUPPORTS POLYSTYRENIQUES

Le polystyréne réticulé est le support organique actuellement le plus
utilisé en synthése organique dans les réactions sur support solide (prés
de 90% des exemples d'applications font appel & 1lui)(3). Plusieurs raisons
expliquent ce choix : d'une part un important développement technologique
qui permet un grand choix de supports commerciaux de morphologies variées;
d'autre part des propriétés physicochimiques trés intéressantes,, - Dans ce der-
nier cas citons : la fonctionnalisation aisée du noyau benzénique par les
outils classiques de la synthése organique; la compatibilité du support avec
la plupart des solvants organiques usuels et la bonne résistance mécanique

du polymére.

Un polystyréne réticulé présente différentes morphologies selon son mode
de préparation : gel ou microporieux ; macroporeux. Jusquien 1959, date des
brevets présentés par KRESSMANN et MILLAR (13) pour la préparation des polys-
tyrénes réticulés macroporeux, les résines présentaient les inconvénients
suivants (14) : une fragilité mécanique due a des hétérogéneitég de structure

4
lors de la réticulation ; le piegeage de matidres organiques dans les zones



-6 -

fortement réticulées. Pour éliminer ces défauts on utilise maintenant des
résines macroporeuses. Ce sont des résines désenchevétrées, obtenues en
incorporant dans le mélange de-rdépart une certaine quantité de solvant orga-
nique miscible avec les monoméres et gonflant le polymé&re final. La polymé-
risation a lieu en solution, ce qui entralne un éloignement des chatnes crois-

santes, supérieur & ecelui d'une résine normale.

Une résine macroporeuse présente donc les trois degrés suivants d'orga-
nisation (15)
- les chatnes se forment pour donner d'abord des noyaux de diamétres

(4]
compris entre 80 et 100 Aj,lesquels constituent la structure de base ;

- les noyaux s'agglomérent en microsphéres de diamétres compris entre

4]
400 et 500 A ; »

-~ les microsphéres s'organisent en agglomérats de quelques milliers

d'Angstroems qui forment 1l'armature de la bille,

Ces résines présentent des qualités reconnues de résistance a l'attri-
tion par chocs osmotiques et sont donc particuliérement adaptées au travail
dans les solvants organiques. La diffusion des solutés dans la résine est
satisfaisante, mais l'accessibilité aux sites est limitée. La figuréiLl{bage 8
résume d'une maniére volontairement simplifiée,l'influence des structures

)
des polyméres sur leurs propriétés de support (3.e).

Les propriétés physiques et chimiques connues des résines Amberlyst A-26

et Amberlite IRA 900 et IRA 93 (16) sont réunies dans le tableau I.1 (page 7)

L'utilisation de réactifs supportés présente néammoins quelques incon-
vénients. Le plus courant est une vitesse de réaction plus faible que le

réactif correspondant en phase homogéne (26; 27)-

Dans ce cas les phénoménes de diffusion et d'accessibilité aux sites
interviennent de fagon limitante. C'est pourquoi il est utile de préciser

les caractéristiques essentielles des réactions sur support solide.



Résines

TRA 900

A 26

IRA 93

forme ionique

commerciale

+
~CH_N (

2

CH,) 4, Cl

-CHZN(CH3)2

Forme

sphérique

sphérique

gphérique

diamétre effec-

tif en mm

0,43-0,52

0,45-0,55

0,40-0,50

Capacité d'échange
“d'ions en m.eq/g.

de résine séche

,limitation en T°
forme OH™

autres :

60°C
77°C

60°C
90°C(C1™)

100°C

Surface spécifique
en m2/g-de résine

séche

25-30

diamétre des

[«
pores (en A)

400. - 700

% des cycles

substitués

90%

Tableau I.1 Résines Amberlite IRA93 et IRA900 et Amberlyst A26 :

Structures

et caractéristiques.
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type gel type macroporeux type macroporeux greffé
diffusion - diffusion + diffusion +
accessibilité + accessibilité - accessibilité +

P

cha®nes carbonées

sites actifs

Figure I.1l. Propriétés des différentes structures des pblyméres.

3. ASPECTS CINETIQUES DES REACTIONS SUR SUPPORT SOQOLIDE.

Les réactions sur support solide présentent les étapes cinétiques fonda-

mentales suivantes (18 a 25)

- le transfert de substrat du solvant dans la résine ;
— la diffusion du substrat, dans la résine, vers les sites actifs ;
- la réactivité intrinséque des sites actifs ;

- la diffusion des produits formés de la résine vers le solvant,

Ces quatre étapes fondamentales peuvent &tre invoquées pour expliquer le

comportement cinétique des réactions. Les paramétres expérimentaux permettant

de reconnaitre lequel de ces mécanismes contrdle la cinétique de la réaction

sont

essentiellement :
- 1'effet du mode et de 1l'intensité de l'agitation ;

l'effet de la taille des particules de polymére ;

1'effet des solvants et de la température ;

1'effet de la structure du polymére ;-



Nous indiquons briévement comment ces paramétres influent sur les diversc:

étapes réactionnelles.

v

A. La cinétique est controlée par le transfert de masse solvant-support

solide

Dans un systéme agité solide-liquide, la mécanique des fluides nous
apprend que le film liquide au contact du solide est au repos. C'est ce phé-
noméne que l'on retrouve en électrochimie pour la couche de NERNST
L'épaisseur de la couche dépend du mode et de 1l'intensité d'agitation du
mélange. Le transport moléculaire a travers cette couche‘au repos, est

appelé transfert de masse du solvant dans la résine. La figure I.2 donne

une idée de ce phénoméne (19) : l'agitation est considérée efficace lorsque
la concentration de‘l'espéce moléculaire.étudiée est pratiquement la m&me

dans le film et dans le liquide.

agitation efficace agitation inefficace

AN | | |

concerjtration l I | |

en nyéactif I I l l

4 | |

| ] l |

| I '

. N

| | |

. | |

)| | |

< l' é i 1
distance liquide particule liquide film particule

par rapport film

au centre de
la particule

Figure I.2. Influence de 1'agitation sur la concentration d'un_subs-

trat dans un systéme solide-liquide.
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Cette étape est déterminante si les sites réactifs sur le support sont
trés actifs ; la réaction procéde dans ces conditions a la surface du poly-

mére, les réactifs ne diffusent alors plus vers les sites internes.
Dans ce cas les paramétres qui influent sur la cinétique sont :
— le mode et l'intensité de l'agitation ;
- la taille des éarticules solides ;

- le nombre de sites actifs a la surface du solide,

B. La cinétique est controlée par la diffusion des réactifs dans le support

C'est le cas lorsque la réactivité intrinséque du greffdﬁvﬁéﬁif est faible.

Le plus souvent on se trouve dans des situations intermédiaires ou diffusion

. c o

dans la résine et réactivité du site actif concourent. Les paramdtres expé-
. . e A
rimentaux dont les influences sont caractéristiques d'un controle par la

diffusion dans le support sont :
- la structure du polymére ;
- la nature du solvant,

Ainsi un polymére fortement réticulé gonfle mal et par cdnséquent défa-

vorise la diffusion des solutéds (28). Le solvant peut influer simplement
par sa capacité a gonfler le polymére, mais aussi par sa viscosité. Cepen-
dant il est expérimentalement délicat de distinguer entre effet de solvant

sur la réactivité intrinséque et sur la diffusion.

C. La cinétique est controlée par la réactivité intrinséque des sites act:

Ce facteur est certainement le plus étudié. La préparation.de support
dont la structure favorise 1l'activité des sites greffés fait l'objet de la

plupart des travaux.

La préparation de polyméres cosolvants favorisant les réactions de subs-
titution nucléophile est exemplaire dans ce domaine (29).

D'autres phénoménes peuvent influer sur les cinétiques des réactions
solide-liquide comme :

_ la diffusion hors de la matrice des produits formés : 1taccumulation

de ces produits dans la résine peut limiter la diffusion du substrat ;

- la vitesse d'échange ionique : cette étape peut devenir particuliére-

ment importante dans les réactions de catalyse triphasique solide-liquide.
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Dans ce cas des phénoménes d'origine électrostatique peuvent également inter-

venir.

Par ailleurs il est actueilement admis que le mécanisme de la catalyse
triphasique (solide—liquide—liquide) est trés proche de celui de la catalyse
par transfert de phase liquide-liquide (23,20). La réaction a lieu dans la
sphére organique de éélvatation du site catalytique. L'échange ionique se

fait & 1'interface eau-solvant organique.

phase organique : <:::> , Y7 + RX ______;><:::) , X7 + RY

"\ Z

phase aqueuse .: 1*¥7 + M +. x—

La différence des comportements cinétique ou thermodynamique de plusieurs

substrats peut induire une certaine sélectivité dans les réactions usant des

résines échangeuses d'anions.

D. Pourquoi les résines échangeuses d'anions sont-elles des supports

sélectifs vis-a-vis de la taille des substrats ou de leur naturg;_z

11 est expérimentalement indéniable que les résines échangeuses d'anions

présentent une certaine sélectivité vis a vis de la taille ou de la nature des

substrats (31,32,33). Cependant 1l'explication de ces sélectivités reste con-
troversée. Regen et al, expliquent ce phénoméne par 1l'absorption préférentiell
dans la résine d'un des substrats (33). Hirao et al. signalent d'autre part
1'importance des effets stériques dans la diffusion des solutés et sur

la réactivité intrinséque des sites actifs (34). Les deux phénoménes cités
ci-dessus (aspect thermodynamique ~ aspect cinétique) sont aussi invoqués

par Sherrington et al. (24,25),

Les résultats de 1'alkylatioﬁ de phénols dans des conditions de catalysc
triphasique (solide-liquide- -liquide), rassemblés dans le tableau I. 2(35)
.(page 12) montrent que si la sélectivité en fonction de la tallle des
molécules est réelle, il est cependant délicat de la relier a 1l'absorption
dans la résine. Dans cet exemple, structure du support et réactivité des

sites ont un rdle essentiel.



- 12 =

catalyseur
- —o-

ArOH + RBr ArOR + HBr

NaOHag./Toluéne

Catalyseur triphasique Catalyseur biphasique

RBr Catalyseurs
1 2 3 4 5 6
bromobutane 1,40 2,07 5,29 62 64 _ 1,06
bromopentane 1,41 1,50 1,80 19,2 40 0,96
bromohexane 1,17 1,44 1,75 5,1 6,9 1,02
bromoheptane 1,12 1,17 1,27 2,5 2,5 1,04
bromooctane 1,00 1,00 1,00 . 1 1 1,00

vitesses relatives de la réaction d'alkylation en fonction du

catalyseur
Catalyseurs R’ % de cycles
substitués
+
1 N CH2P(04H9)3, c1” 17
+ -
2 - CHZN(CH3)3, Cl | 17
’
R
3 ~ CH_NCH,PO (N(CHS)Z] . 92
4 - CHZO(CHZCHZO)CH3 17
5 - CH20(CH20H20)2CH3 17
+ -
6 nchHBSP (n—C4H9)3,Br
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Catalyseur. l1-bromobutane % 1-bromooctane %
1 4,5 5,2
2 3,8 4,7
3 2,0 . 0,7
4 h 8,6 : 0,7
5 7,2 1,1

Absorption du 1 bromobutane et du 1 bromooctane dans les supports.

(% molaire)

Tableau I.2. Etude de la sélectivité de catalyseurs dans l'alkylation

triphasique de phénols.




" CHAPITRE II .

ETUDE DES PROPRIETES REDUCTRICES D'UNE RESINE ECHANGEUSE
. D'ANIONS DANS LA FORME BOROHYDRURE
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L'utilisation de sels métalliques ou de sels d'ammoniums de borohydrure
pour l’hydrogénolyse~ae la fonction halogénure est bien moins ancienne que
1'utilisation de ces mémes réactifs pour la classique réduction de la fonc—
tion carbonyle. Pour cette derniére,les effets de réactivité liés a la
transposition du mode "phase homogéne' au mode "réactif supporté" ont été
précisés par plusieurs auteurs (36,37). Nous présentons les résultats obte-
nus dans une démarche analogue pour l'hydrogénolyse;dthalogénuresad‘alkyles

et de benzyle par les résines échangeuses d'anions dans la forme borohydrure.

M <y

L'une des méthodes classiques d'hydrogénolyse des halogénures organiques
(38) est l'utilisation dans les conditions de transfert de phase de sels de
borohydrure (39) $ l'anion borohydrufe est ainsi solubilisé dans la phase
organique, ce qui augmente considérablement sa réactivité tout en évitant
1'utilisation de solvants particuliers et onéreux tels HMPT ou DMSO (40,41).
L' emploi ~ d'une résine dans la forme borohydrure non seulement évite
l'utilisation de la phase aqueuse, mais présente aussi l'avantage d'une prépa-

?
ration et du recyclage trés aisés du support réactif.

1. PREPARATION ET DOSAGE DE( P> /BH;‘

L'Amberlyst A26 dans la forme borohydrure est un produit commercial.
Cependant, comme nous le verrons par la suite, il est préférable de la pré-
parer au fur et & mesure de son utilisation. Deux méthodes sont décrites
pour la préparation de<::> /BHJ’. Dans l'une, 1'échange ionique se fait
selon la technique du bain agité en présence d'une solution agueuse de sels
de borohydrure (36), dans l'autre,une telle solution est percolée sur la résin
dans la forme ionique halogénure (37). Il nous est rapidement apparu que
la deuxiéme méthode conduit & un mélange ionique incomplet avec une quantité
variable de sels de borohydrure absorbée dans la résine (42). Par contre
1l'agitation de la résine en présence d'un excés de solution aqueuse de boro-
hydrure conduit, en 10 heures,d un échange ionique complet ainsi que le mon-
trent les dosages des capacités en ion borohydrure des résines préparéeset
les spectres LAMMA des résines de départ et df borohydrure (43). Les détails

opératoires sont donnés en partie expérimentale.
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- Dosages des résines A26 et IRA 900 dans la forme BH;’

Deux méthodes ont été comgarées pour déterminer les capacités en ions
borohydrure des résines préparées : celle décrite par GIBSON et al, (36) ol
la résine<::> /BH;'réduit un excés de benzaldehyde, la détermination des
proportions finales Qe benzaldehyde et d'alcool benzylique permettant le
calcul de la capacité‘ioniquer; la méthode plus classique de BROWN (44)
d'hydrolyse de borohydrures. Les résultats obtenus sont rassemblés sur la
figure II.1 et dans le tableau II.1 (page 17 ). Les détails opératoires

sont fournis dans la partie expérimentale.

meq. de BHZ
consommé par g. de A26/BHZ s&che
N

3 -
2 -
1 |-

] o | .

Figure II.1. Evolution du nombre d'ions BH, ayant réduit le benzaldéhydc

en fonction du temps. Méthode de GIBSON et al.
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Figure II.2. Spectres LAMMA en ions + et - des résines

A26/C1 et A26/BHZ.
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selon GIBSON selon BROWN
Capacité en meq. A%6 4.1 > 3.5
de BH&' par g.
de résine séche
IRA 900 4

-4

Tableau II.l. Capacités mesurées des résines(/E) /BH
N

I

La comparaisonudes résultats obtenus avec les capacités initiales en
ion chlorure (4,2 meq. pour IRA 900; de 4,1 & 4,4 meq. pour A26) montre que
1t'échange ionique est»quasi complet. Ceci est également confirmé par les
spectres LAMMA d'une résine de départ et d'une résine modifiée (43)

figure II.2. (page 16).

La comparaison des spectres en ions négatifs des résines R /Cl™ et
R /BH; montre que les signaux du chlore (m/z~ = 35 et 37) trés intenses
pour le premier support ne se retrouvent que trés faibles pour le deuxiéme.

L'anion BH.~ n'est pas détecté dans ce cas. Les spectres en ions positifs

4
sont trés semblables et on peut remarquer les signaux caractéristiques du
+~ +
; ;. - N = + . _ n-CH
greffon ammonium (m(& : 42 CH2_ N = CH2 et m/," : 58 CH2_ N ‘Cﬂg )

L'exploitation plus détaillée des résultats de spectrométrie LAMMA fait

l'objet du chapitre V.

2. REACTIONS D'HYDROGENOLYSE PAR (3;) /BH;'

Dans un premier temps, nous avons examiné l'effet de solvant dans
1'hydrogénolyse du chlorure de bengyle (tableau II.2, page 18 ) :+ toluéne e
éther éthylique s'avérent &tre les plus adaptés, cyclohexane et éthanol
diminuent sensiblement les vitesses de réactions, les solvants chlorés,
ainsi que cela avait déja été observé (45, 46), sont eux-mémes soumis & hydro

génolyse et conduisent 3 des réactions incomplétes.
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Solvant(a) Temps (min) % de chlorure de( )
benzyle résiduel

Toluéne 48 . 50
) 158 0
Et20 50 48
169 2
Cyclohexane 45 54
150 50
(24 heures) "~ °° 2
Ethanol 45 : 94
160 55
Dichlorométhane 48 94
260 55
Tétrachlorure 45 ; 90
de carbone 150 65
(24 heures) 35

(a) Conditions : chlorure de benzyle 0,5 mole/dm3 - (0,001 mole) - Résine 0,5¢
(0,002 eq. BH;) sont abandonnés & température ambiante.

(b) Pourcentage estimé par CPV en employant un étalon interne.

Tableau II.2 : Effet de solvant dans 1'hydrogénolyse du chlorure de

benzyle par @/BH;
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Entrée Halogénures(C) Solvant/Température -temps(hr) % halogénures
résiduels

1 Cgy 1 toludne/reflux 0,1 ota)

toluéne/40°C 1 32(2)

2 CgH, ,Br toluéne/reflux 0,1 ol@

toludne/40°C 1 o5(2)
s (a)
3 C, H. I toluéne/reflux 0,3 7
10 21 (a)
[1]
C, oo Br 0,3 o(a)
n
C10H21Cl 1 69 v
(b)
11
4 C16H311 6 O(b)
H
C16H31Br 1 15(b)
n
C16H31Cl ) 0

5 Chlorure de toluéne/ 3 O(a)

benzyle Temp.ambiante
‘ . (a)

6 Bromure de toluéne/ 1 2
benzyle temp.ambiante = -

. (b)

7 toluéne/reflux 2 0

CH_Br
2 .
8 c, H..Cl toluéne/reflux 0,15 lOO(a)
10 21 ’

C10H2lBr 20

mélange

équimoléculaire

(a)
"

9 C10H21Cl. 0,2 100
C10t21! 0
mélange _
équimolaire

10 éthanol a temp. produits Temps %(a)

ambiante (min)
0 1 21,5
Tl PhCH (OH )CH3 40 45,2
C-CH2Br i

1 33,7

PhCOCH3 ) 40 27
1 44,8
FhCH(OH)CHéBr 40 27,8

(a)vpourcentage estimé par CPV en employant un étalon interne ; (b) pourcentage
estimé par RMN du proton ; (c) Dans tous les cas le rapport eq.BH;/mole
borohydrure =2.

Tableau II.3 Hydrogenolyse d'halogenures d'alkyles et de benzyle par

1'anion borohydrure supporté .
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Divers halogénures primaires ont ensuite &té soumis a hydrogénolyse
dans le toluéne (tableau II.3 page 19). On observe que bromure et iodure
de décycle réagissent avec des vitesses de réactions comparables, trés
supérieures 2 celle du chlorure correspondant, permettant 1l'hydrogénolyse
gélective de l'iodure ou du bromure dans les mélanges iodure et chlorure de

décycle et bromure-chlorure de décycle ( Tableau II.3 page 19,entrées 8et9).

I1 faut remarquer que l'effet d'empoisonnement par l'anion iodure
remarqué dans les réactions par transfert de phase (39,40) et exigeant un
excés de borohydrure de sodium pour arriver a une réaction compléte, est

évité dans nos conditions.

3

3. SELECTIVITES DE L'HYDROGENOLYSE PAR LES RESINES DANS LA FORME BORO-

HYDRURE.

La résine Amberlyst A26 présente une sélectiyité certaine vis-a-vis

: dé.ia.taille du soluté (tableau I1.4 et figure II%Q,p.22).Une telle sélecti-
vité a été remarquée récemment dans 1l'estérification : bromure d'alkyle —
jon acétate supporté (31). Ce phénoméne est attribué, d'aprés ces auteuré,
3 une absorption préférentielle d'un des halogénures de départ. La dif-
férence d'absorption rapportée ( de 1l'ordre de 10 % en moles entre bromures
d'octyle et de décycle) ne justifie cependant pas les différences de

vitesses initiales de réactions observées entre ces deux composés (ta-

bleau II.4, page 20 ).

voRde CBH17Br dans le toluéne: 40°C:5,8.10~—4m01e1/ dm3/ min.
a reflux :5,2.10 —zmole/ dm3/ min.

toluéne a40°C toluéne a reflux
nCaHl7Br 1,00 1,00
nClOH21Br 0,55 0,326
“CleﬁssBr | 0,26 0,175

Tableau II.4.Comparaison des vitesses initiales d'hydrogénolyse de

bromures d'alkyles.(nceﬁ Br est pris comme référence)

17
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Ceci implique que la diffusion des halogénures vers les sites réactifs
et/ou la réactivité intrinséque de ceux ci doﬁvent étre invoquées pour
expliquer le phénoméne observé. La sensible variation de = sélectivité
observée en fonction dé la température (tableau II.4, page 20 ) - alors
que l'absorption relative des substrats 'dans la résine varie peu (31);

conforte cette explication.

Sélectivité vis-a-vis de la nature de l'halogénure

La réactivité intrinséque des halogénures»entra%ne comme prévu l'ordre
de réactivité bromuré}} iodure:2> chlorure (39) (figure II.4) ,¢e qui per-
met l'hydrogénolyse sélective d'iodure ou de bromure d'alkyles en présence

du chlorure correspondant. (tableau II.3, entrées 8 et 9, page 19).

Effet du support dans 1'hydrogénolyse compétitive de bromure et d'iodure

dtalkyles

D'une maniére A premidre vue surprenante, l'hydrogénolyse d'un mélange
de bromure et d'iodure d'ectyle montre que la vitesse de réaction de 1l'iodure
est sensiblement plus grande que celle du bromure alors que cette méme réac-
tion, menée sur chacun des halogénures seuls,conduit & des vitesses proches

(figures I11.5 ; page 24).

L'origine de ce phénoméne est probablement & rechercher dans les cons-
tantes cinétiques gouvernant la double compétition : compétition entre réac-
tion d'hydrogénolyse (I) et réaction de transhalogénation (II) d'une part,
compétition entre bromure et iodure d'alkyles dans chacune de ces réac-

tions d'autre part.

RBr r

B
- 1
(1) @ /BH4 + — @ / + RH + % B Hg
RI I~

1
(I1) @ /Br~  + R —————~ @/I“ + RBr
2



—_—— 40°CHR reflux nC16H33Br

—_———- A 40°C & reflux nClOH21Br'

O':40°C @ reflux nC8Hl7Br

Y

! >

120 180 t (min)

Hydrogénolyses comparées des bromures de n-octyle, n-décyle et n-hexadecycle.

Figure II.3.

Conditions expérimentales :

40°C .+ 0,2°C ou a reflux.

[RX7 : 0,26 mole/dm3 - 0,00266 mole dans le tolu&ne

Résine BHZ : 0,016 eq. (4 g).
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(R}
n—010H21Cl
1007,
n=Crotai T
n—C10H2lBr
t(min)

Figure II.4. Hydrogénolyses comparées des chlorure, bromure

et iodure de n-décyle.

Conditions expérimentales : [Pg] : 0,5 M-0,01 mole

dans le toluéne a reflux.

4" (5 g).

Résine - BHZ : 0,02 eq. BH



GRS

100% -

e n-C, H_.Br

| I
30 50

Figure II.5. a) Hydrogénolyses comparées

100% . 1021
-——a=d
n=CyoHpy
—p : Y- >
t(min) t(min)
des Figure II.S. b) Hydrogénolyse du mélange bromure et

bromure et iodure de n-décyle.

Conditions expérimentales : [RX7 : 0,5 mole/dms.

0,005 mole dans le toluéne & 41°C + 0,2°C.
 Résine - BHZ : 0,01 eq. (2,5 g)

iodure de n-décyle.

Conditions expérimentales : /RX7 : 0,34 mole/dms.

0,0034 mole dans le toluéne a 41°C + 0,2°C.
Résine — BH4_: 0,015 eq. (3,8 g).
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L'étude de 1'équilibre entre une résine A26/I et le bromure de n hexyle
(figure II;G - tableau II.5, page- 25) montre que la réaction II est net-
tement déplacée dans le sens 4. Ceci est conforme aux valeurs des affinités

relatives d'anions halogénures pour les résines échangeuses d'ions (47) .

(b)

el I" % RI (@)
€q. //nC H Br

de@ /1" 6 11 ‘
10 0,77 0,279
5 0,65 0,277
2 0, 46 0,254
(meaq. @/Br) nC6H11I]
(a) K = ; K = 0,27 + 0,02

moy
(meq. @ JI7) nC6H11Bﬂ

(b) Les conditions opératoires sont précisées dans la partie expéri-

mentale

Tableau 1.5 Etude de 1'équilibre

@/1 nCgH, ,Br .z___.®/Br + nCH T

Ces résultats sont trés proches de ceux fournis par CAINELLI et al.(142)

Dans les conditions opératoires employées, la vitesse de transhalogéna-—
tion iodure en bromure étant du méme ordre de grandeur que les vitesses d'hy-
drogénolyse, et la réaction (II) s'effectuant préférentiellement dans le
sens 1, la disparition de 1l'iodure sera donc favorisée au bénéfice du bromure.
Si 1'argument de la nucléophilie comparée des anions Br et I “en milieu | ‘;"
aprotique apolaire peut 8tre invoqué pour justifier cette différence du point
de vue cinétique (48), il convient de le manipuler avec précaution lorsqu'il
est question de déplacement d'équilibre puisque 1'échange interhalogéne peut
8tre réalisé, dans des conditions expérimentales trés comparables, aussi
bien avec les anions chlorures qu'avec les anions iodures., Il suffit d'opé-

rer avec un gros excés de résine échangeuse (49).



% RI formé

7\

B0 e = —— O~ T8 %
i S = - 5T * 65,35 %
/ /’/
80 F [ <

z{/, - — 46 %

" N
100 200 ‘ 300 400 > temps
(min)

Figure II.6. Etude d'équilibres : A26/I  + n C.H

HyBrx A26/Br + nC_H

6111

11

11

Les résultats expérimentaux correspondants sont reportés dans le tableau II.5,

page 25 . Les conditions opératoires sont données en partie expérimentale.



- 27 -

4. HYDROGENOLYSE DESe& —HALOCETONES

\\.

Les o —halocétones de type bromure de phénacyle conduisent,dans nos condi-
tions,é des mélanges d'alkyl';aryljcétone, d' o - bromoalcool et d'alcool
résultant de la réducﬁion non sélective des fonctions halogénures et'(ou)
carbonyle, et ce,quelique soit le solvant (protique ou aprotique) (tableau II.C
entrée 10, page 19). Nous avons pu,cependant,réaliser 1'hydrogénolyse sélec-
tive de la liaison carbone-halogénure en utiliSant comme agent de réduction
1'anion phényl-séléniure obtenu par traitement préalable de la résine boro-
hydrure par une solution de diphenyl diséléniure. Cette réaction sera déve-

loppée dans le chapitre III.

5. CONCLUSIONS

Par rapport aux méthodes précédemment décrites d'hydrogénolyse de la fonc

tion halogénure, le borohydrure supporté présente les avantages suivants

- la réactivité anionique du borohydrure est suffisante pour hydrogéno-
lyser la liaison carbone-halogéne dans des solvants usuels, donc sans avoir
3 recourir & des solvants polaires aprotiques particuliers tels que DMF,

DMSO ou HMPT ;

- une sélectivité vis-a-vis de la nature de 1'halogéne et de la taille

des molécules ;

- des procédures expérimentales simplifiées aussi bien en ce qui concerne
la récupération des produits de réaction que la préparation ep,éventuellement ;

le recyclage du réactif supporté.

Ces propriétés de R /BHi’ s'ajoutant & celles déja décrites, telle la
sélectivité dans les réductions aldéhyde- cétone (36,371,font de cette résine
modifiée un réactif de choix en synthése organique. La commercialisation de

1'Amberlyst A26 dans la forme borohydrure est, & cet égard, significat ive.
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6. PARTIE EXPERIMENTALE

Les résines échangeuses d'gnibns utilisées sont 1'Amberlyst A26 ou 1l'Amber
lite IRA 900 (un don de RHOM et HAAS, France). Ces deux supports présentent
des propriétés sensiblement comparables. Les réactions ont été suivies par
chromatographie en phase gazeuse (PERKIN-ELMER Sigma 3B- détection par ioni-
sation de flamme - cofonne 3% carbowax sur chromosorb Q. 1/8' en 2 m) en utili.
sant un étalon interne, ou par RMN du proton. Les halogénures employés sont
des produits commerciaux et n'ont pas été purifiés. Les produits obtenus ont

été comparés avec les produits purs correspondants.

Préparation d'une résine borohydrure :

30 ml de résine (0,12 eq. ion Cl1~) sont agités modérément durant 12 heurw
dans 100 ml d'une solution aqueuse 3,7'M‘&e borohydrﬁre de sodium (14 g.,
0,36 eq.). Le réactif R /BH&' est récupéré aprés filtration et lavage suc-
cessif a l'eau distillée (jusqu'a neutralité), & 1'éthanol et & 1'éthanol ab-
solu,et séchée sous pression réduite (1 torr — 40°C - 24 heures). Ce réactif

présente une capacité de 4 & 4,2 meq. d'ion BHA‘ par gramme de résine séche.

Dosage du réactif R / BH™
ge 4

selon GIBSON et al. (36) : 1 g. de résine borohydrure séche est mis en

suspension dans 20 ml d'une solution 10 M de benzaldéhyde (2 g. 2.10.2 mole)
dans 1'éthanol absolu. Le mélange est vigoureusement agité & température
ambiante. La détermination des quantités de benialdéhyde de départ et d'alcool
benzylique formé se fait par C.P.V.. La réaction n'évolue plus aprés 20 mi-
nutes (figure II.1). Les capacités mesurées des résines sont comprises entre

4 et 4,2 meq. d'ions BHé‘ par gramme de résine séche.

selon BROWN et al. (44) : La mesure des capacités des résines borohydrure

a é6té effectuégselon les conditions décrites. Systématiquement les capacités
mesurées sont plus faibles que celles déterminées précédemment : de 3 & 3,5 meq.

de BHJ‘ par g. de résine séche.

par spectrométrie LAMMA : C(Cette méthode ne permet pas le dosage quanti-

tatif des capacités d'échange d'une résine échangeuse d'anions. Cependant
elle met en évidence 1'échange quasi complet Cl~ - BHA‘. Les détails opéra-

toires seront donnés dans le chapitre V.

Remarque : ghandonnées 3 mois & l'air, les résines borohydrure perdent

environ 66 % de leurs capacités. (1,3 meq. d'ion BH; par gramme de résine
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séche). Conservées sous pression réduite, aucune baisse sensible de capacité

n'a é6té détectée aprés 3 mois.

Hydrogénolyse. Conditions opératoires générales

A une suspension de 5 g. de résine (0,02 eq. de BHZ ) dans 30 ml de sol-
vant, on ajoute en une portion 0,01 mole d'halogénure dissout dans 5 ml de
solvant. La disparitibn de l'halogénure est suivie par CPG ou RMN du proton.
Le produit est isolé par filtration, ringage de la résine et é&vaporation du

solvant, suivi de distillation sous pression réduite.

Etude de 1'équilibre de 1l'éguilibre A26/I"+1106§11Brf3:; A26/Br + ncsﬂl‘
Le bromure d'héxyle (0,001 mole - 0,163 g.), la résine A26/1 " (de 0,002

a4 0,01 meq. I-) dans 2 ml de toluéne sont chauffés a reflux sous agitation

magnétique (500 rpm). Les variations des concentrations en iodure et bromure

sont suivis par CPG.



CHAPITRE III :

PREPARATION DE PHENYL SELENIURES ET DE PHENYL SULFONES
VIA LES ANIONS PHENYL SELENIURES ET PHENYL SULFINATES SUPPORTES
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1. PREPARATION D'ALKYL PHENYL SELENIURES

Il est bien connu que les composés séléniés ont une trés mauvaise répu-
tation sur le plan de-leur toxicité présumée. Ce tabou élimine & priori toute
vélleité d'utilisation de systémes séléniés a activité pharmocologique poten-
tielle. Ceci n'empéche pas.l'utilisation croissante de produits séléniés tan®
comme synthons que comme réactifs en synthése organique. Le trés classique
dioxyde de sélénium a été l'un des premiers exemples d'une telle utilisation ¢
L'une des raisons du rapide développement des réactifs séléniés a son origine
dans la syn-élimination aisée des groupements phényl sélénoxyde ayant un

hydrogéne en position «, et ceci dans des.conditions trés douces (51) '

Se H R R

Dans tous les cas les réactions suivent une méme séquence : préparation
du séléniure, oxydation du séléniure en sélénoxyde, et enfin syn-élimination,
La préparation du séléniure est 1'étape clé de ce processus. Les applications
de cette méthode sont multiples,c%tons_:‘1a_conversion;d'oléfines en alcools
allyliques et en époxydes (52,53551a préparation de laéfnnes « -méthyléniquesa
partir d' «.phénylséléno-lactones (54). Des dérivés séléniés sont aussi em-
ployés comme réactifs d'oxydo-réduction. Ainsi le bis (p. méthozyphényl) -
sélénoxyde est un oxydant doux et sélectif des thiols,des sulfures et de 1l'hy-
droquinone (55) ou l'anion phényl séléniure pour 1l'hydrogénolyse d' « -halo-

cétones (56).

Le premier probléme & résoudre dans une synthése qui nécessite l'inter-
vention d'un synthon sélénié est évidemment la préparation du séléniure ad
" hoc (qui est généralement un phényl organyl séléniure). Dans ce cas, le di phe

nyl diséléniure est le produit de départ le plus couramment utilisé car il



% de diphényl diséléniure

100
(:) conditions A
50 > ———— conditions B
1
W
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Figure III.1 Réduction du diphenyl diséléniure par R/BHZ

Conditions A : 0,6 g. de (Ph—Se)-2 (0,0019 mole) dans 50 ml d'éthanol est réduit

sous agitation par 2,34 g. de résine borohydrure (0,00936 eq. BH;) a 5°C.

Conditions B : 1 g. de (Ph—Se-)2 (0,0032 mole) dans 50 ml d'éthanol est réduit

par 1,59 g. de résine borohydrure (0,00636 eq. BHZ) 3 5°C.



- 32 -

est aisément préparé (57). La réduction du diséléniure et la préparation
ultérieure du séléniure sont effectués selon de nombreuses procédures. La
méthode décrite par BERGMAN et al. (58) : réduction par un sel de borohydrure
d'ammonium guaternaire et condeésation in situ avec le sel d'ammonium, est

la plus simple et la plus intéressante actuellement

+ .
- ) - Ph .
2 R4N /BH4 + PhSe - SePh —_— 2 PhSeR + 2 RSN BHS + H,

Cette réaction présente néammeins plusieurs inconvénients

~ nécessité d'un reflux prolongé dans le toluéne (1 & 4 heures selon le

groupement alkyle) ;

' _ nécessité de précautions spéciales pour la séparation des complexes

[

trialkyle boranes. ;

- manque de généralité de la procédure et formation de bis(phényl sélénoy

méthane comme sous-produit en proportion importante (jusque 50 %),

De plus la préparation des sels d'ammoniums quaternaires est cofiteuse et

longue.

D'oll 1'idée d'explorer la technique des réactifs supportés pour la prépa-

ration d'alkyl phényl séléniures selon :

RX

P/BH4 + (PhSe—)2 —— P/PhSe” + % B,Hg + % H, —= P/X + PhSeR

2

A. Préparation du support P /PhSe

Le diphényl diséléniure est 1l'une des matiéres premiéres importantes

de la chimie des composés organiques séléniés (52) et sa réduction par le
borohydrure de sodium est en général la premiére étape des synthéses ulté-
rieures. C'est pourquoi nous avons étudié l'action de F /BH&' aux dépends
de (PhSe-%é.
Dans 1'éthanol la réaction de réduction est vigoureuse et conduit & une rapide
décoloration du milieu. L'évolution de la réaction est aisément suivie par
spectroscopie U.V. en mesurant la décroissance de 1'absorption du diphe-

nyl diséléniure (figure III.l,p¢31)"Les réactions ultérieures du support
modifié (59) montrent que 1'échange borohydrure-phenylséléniure s'ést bien

effectué selon :
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P /BH, + % PhSe-Se Ph —> P / 'PhSe + % BHg + % H,

3

Cette réaction doit &tre menée dans des conditions de température stric
tes. En effet, & des températures supérieures a 10°C des mélanges complexes,
contenant du bis(phén;l—sélénb}méthane en proportions variables, sont obtenus.
Ceci a déja été noté par BERGMAN et al. (58) et semble Al & 1l'instabilité
thermique des sels d'ammoniums de phényl séléniure. D'autre part DOU et al.
(60) ont montré la sensibilité des résines échangeuses d'anions aux réactifs
nucléophiles (notamment aux anions thiolates) avec, comme conséquence, une
baisse de la capacité d'échange du support. Un autre'auteur (61) enfin,

a signalé l'utilisation d'anions phénylséléniures pour la‘déquaternisation

..

de sels d'ammoniums.

B. Préparation de phényl organyl séléniures

La réaction de la résine phényl séléniure avec différents halogénures orga-
niques :iodure d'alkyle, bromure d'allyle, < -bromoesters, chlorure dtacétyle
ou chlorure de benzyle conduit aux phényl organyl séléniures correspondants.

Les résultats obtenus sont rassemblés dans le tableau IT1I.1, page 34.

' NaBH,, PhSe), -
p /X~ ——® P /BHZ > P /PhSe
NaBH,
RX

p /PhSe” ———> P /X~ + PhSeR

La réaction dans 1'éther ou 1l'éthanol a température ambiante procéde
rapidement avec les halogénures activés et les iodures d'alkyles, plus len-

tement avec les bromures et surtout les chlorures d'alkyles.

Les produits formés sont aisément récupérés par filtration et évapora-
tion du solvant. Leurs puretés testées par GPC ont toujours été supérieures
34 93 %. Les seuls sous-produits détectés sont des traces de diphényl disélé-

niure ou de produits d'hydrogénolyse des. halogénures de départ.

Dans nos conditions, la méme résine a été réutilisée trois fois succes-
givement sans baisse sensible de son activité. - '

Le chlorotriméthyl silane ne conduit pas au prbduit attendu de substitu -
tion, le diphényl diséléniure est seul quantatiQement récupéré en fin de

réaction.
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RX Ph Se R solvant, Rdt Purét?

temps (h) % estimée

4 temp. amb. par CPG
nCygyy I PhSeC, 5y EtOH , 1 76 95
nC, o Hy Br | PhSeC gty EtOH , 4 80 95
CH, = CH-CH,Br | PhSeCH,-CH = CH, EtOH , 1 80 94
PhCH,-Cl | PhSeCH,Ph EtOH , 1 80 94
CH,BrCOOEt | PhSeCH,COOEt Et,0 , 1 80 97
CH,T PhSeCH, Et,0 , 1 100 93
CH,COC1 PhSeCOCH, Et,0 , 1 90 94

Tableau III.l. Phényl organyl séléniures préparés via 1'anion

phényl séléniure supporté.
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Si cette méthode s'avére donc interessante avec les halogénures d'alkyles
ou de benzyles, les cétones «- halogénées; dans nos conditions, n'ont pas con-

duit aux produits de substitutipon attendus.

C. Hydrogénolyse d' «-halocétones par P / PhSe

I1 est bien connu que les «-halocétones subissent des réarrangements
lorsqu'elles sont attaquées par des nucléophiles (62). Selon les conditions
opératoires, l'action des anions nucléophiles phénylthiolate.et phényl sélé-
niure sur des - halocétones conduit soit & 1l'hydrogénolyse de la liaison

carbone-halogéne soit aux produits de substitution attendus (83).

J
Dans nos conditiong) F /PhSe” hydrogénolyse quantitativement les halo-

cétones étudiées (chloroacétone, of- bromo et d'iodo acétophénone et 2 chloro-

e,

cyclohexanone).

20 0

- /4 - 74
P /PhSe + RC¢ — CHX —> P/X + RC—CH

\ .
Ly 3+ % (PhSe%2

Nous n'avons jamais remarqué de produits de substitution.

2. PREPARATION D'ALKYL PHENYL SULFONES VIA LES ANIONS PHENYL THIOLATE

SUPPORTES.
Une résine Amberlyst A26 dans la forme benzéne thiolate, abandonnée

quelques jours a l'air, conduit aprés réaction avec le bromoacétate d'éthyle,

non pas au sulfure, attendu, mais a .la sulfone.

PhSCHZCOOEt

[s]
Ph SNa 1 )O2 _/Hér;y

p/Cl” —= P /PhS’
. 2°)BrCH,COOE t NN

PhSOZCHzCOOEt

Ce comportement suggére l'oxydation préalable de l'anion benzéne thiola
te supporté en benzéne sulfinate. Or, si les thiols s'oxydent en disulfure en
présence d'oxygéne (64), la préparation de composés sulfurés de degrés d'oxy-
dation supérieur nécessite 1l'emploi d'oxydants puissants (H202, 03, pera-
cides (65)) ou des méthodes électrochimiques (66). Ainsi l'action de l'acide

métachloroperbenzoique (MCPBA) sur un thiol dans le dichlorométhane a -30°C
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est la réaction classique de préparation des acides sulfiniques correspondant~
(67). Les sulfones préparées par alkylation de sels métalliques (68) ou
d'ammonium (69) de sulfinates, sont utilisées notamment comme intermédiaires

en synthése organique (70,71).

D'oll 1'idée d'examiner de fagon plus attentive cette possibilité d'accés

3 la fonction sulfone par action de 1'oxygeéne de l'air sur un réactif supporté.

Préparation d'aryl organyl sulfones

La P881IH8 benzéne thiolate P /PhS~ est aisément préparée par 1'échange
ionique avec le sel de sodium de benzéne thiolate

P/CL~ + PhSNa ———— - P / Phs~ + NaCl

<.

L'alkylation immédiate par un halogénure organique conduit au sulfure
correspondant. Abandonnée & l'air, ce réactif supporté conduit, aprés alky-
lation, & des mélanges sulfure-sulfone de pourcentages croissants en sulfone

selon le temps.

Les spectres infra rouge d'une résine Amberlyst A26 dans la forme ben-
zéne sulfinate (72) et d'une résine benzéne thiolate exposée a l'air sont
identiques “ et présentent notamment ies bandes caractéris-
tiques du groupement aréne sulfinate (67) : des bandes intenses centrées a
960 et 1020 cm_l. MANESCALCHI et al.(72) signalent par ailleurs qu'une
résine dans la forme benzéne sulfinate conduiﬁlaprés réaction avec des halo-

génures organiques;aux sulfones correspondantes.

Ceci suggére l'oxydation de 1'anion benzéne thiolate en benzéﬁe sulfinate

sur la résine.

0

p /Phs~ ——2—o P /PhSO
- .

La capacité de la résine 2 (2,1 meq. d'énion PhSOé par g. de résine
séche) et celle de la résine de départ 1 (2,3 meq. d'anion PhS par g. de
résine séche) montrent la transformation quasi quantitative des anions sup-
portés. Une étude cinétique de 1'oxydation de l'anion p .toluéne thiolate

:&’montre que la réac?ion est du premier ordre par rapport au thiolate
supporté (figure III.é, p.373.

-1

v, = K pMePhS™/g. de résine) ; K=(6,3.% 0,1 ). 10 ™ pin,
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] temps
>(h-)

P MePhSO2

en

Figure III.2. Evolution du rapport R

p MePhS; .tial

fonction du>temps.

En phase homogéne, 1l'oxydation de thiolates est également du premier ordre

par rapport aux thiolates {en présence d'un excés de base, %)' = C’te) (74).
Cependant la réaction conduit aux disulfures selon (73) 2

RS~ +0, ——= RS . + 0 (1)

2RS. ———= RSSR ‘ (11)

_1'étape limitante est la réaction (1).
Deux raisons peuvent &étre évoquées pour expliquer ce comportement original

de 1l'anion thiolate supporté :
- par rapport aux solvants protiques ,les solvants polaires apro-
tigues dans lesquels thiolate et base forment des paires d'ions (75) ,augmen-

tent la vitesse de réaction d'oxydation des thiolates en milieu basique d'un

facteur 100.
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-1'isolement des ions sur le support favorise 1' oxydation des

radicaux thiyles par les ions peroxydes au détriment de leur dimérisation.

L3

Les réactions de S~- ou 0 - alkylations caractéristiques des sels de sul-
finates ont été testées sur la résine ;5; Dans tous les cag,seul la
sulfone: ou l'ester sulfonique & = été détecté (tableau III.2, page 39 )
L'emploi du diméthyle sulfate comme agent.alkylant favorise 1'O-alkylation
ainsi que ceci a été montré pour les sulfinates de sodium (68). Les résul-

tats obtenus dans l'éther confirment les travaux précédents (68 % d'ester »

32 % de sulfone) r 0
T, 1
Ph(§)CH3
. 3.
0, RX
R /phsT ———> R /PhSO, —> R /X7 %4 ou
: _ . 0
L , 2 Phsf
"~ OR
L4
A~
.
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(a) ,
RX Conditions opératoireé R?;) Produits obtenuéb)
A . ° .
CHSI Et20 20°C ; 12 h. .100 PhSOZCH3
C8H17I C6H6 ; reflux ; 3 h. 83 Ph50208H17
: . 0 .
PhCOCHZI Et20 20°C ; 2 h. 83 Ph502CH200Ph
BrCHZCOOEt EtZO s 20°C ; 2 h. 86 PhSOZCHZCOOEt
» [o] .
(CH3)2SO4 EtZO 20°C ; 12 h. 95 PhSOZCH3
ester 68 %
sulfone : 32 %

Tableau III.Z2.

Préparation de sulfones ou d'ester sulfonique

a partir de A26/PhSO

5

a) Rendement global en produit isolé pour la

suite de réactions; parrapport au thiolate fixé.

b)Les produits obtenus sont toujours des sulfones,

3 1'exception de l'alkylation par (CH3)2804 .
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3. CONCLUSIONS.

La préparation d'alkyl phényl séléniures via l'anion phenyl séléniure
. N .7 . :
supporté s'avére donc interessante essentiellement en raison :

- de sa grande simplicité de mise en oeuvre ;

- des conditionsuopératoires trés douces ;

- des bons rendements obtenus en séléniures purs ;
- des possibilités de recyclage aisé,

La préparation en une seule étape d'alkylaryl sulfones, & partir des thi:

et des halogénures correspondants, résulte d'une oxydation originalerdes anioc
aryl thiolates supportés;par 1l'oxygéne de 1l'air dans une réaction biphasique

solide-gaz. ..

Ces deux exemples d'utilisation d'un réactif supporté peuvent aussi sédu
les chimistes non seulement en raison de possibilités techniques mais aussi po

leurs atouts économiques et écologiques.
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4. PARTIE EXPERIMENTALE

La résine Amberlyst A26 (un don de RHOM et HAAS, France) est préparée

dans la forme borohydrure selon la procédure décrite dans le chapitre II.

Les produits préparés ont été analysés par : Ccpg (PERKIN ELMER Sigma 3B |,
détection par ionisation de flamme , colonne 3 % carbowax sur chromosorb @
(1/8" x 2m))-, C.C.M. (Alurolle Kieselgel 60 F 254Me rck ssolvant : éther de
pétrole 40—65°C)et caractérisés par RMN 1H et 13C. Le diphényl diséléniure
est préparé selon (57). Les autres réactifs sont des produits commerciaux

et n'ont pas été purifiés.

Préparation de P /PhSe

La résine A26/BH£’ (2,5 g. - 0,01 Teg. BH;) est ajoutée & une solution
agitée de diphenyl diséléniure (0,2 M - 50 ml - 0,01 mole) dans 1l'éthanol
a4 5°C. Aprés 1 heure, la résine ainsi traitée est isolée par filtration,
lavée par l'éthanol et séchée sous pression rédﬁite. La capacité mesurée

de R /PhSe est de 1,9 meq. d'anion phényl-séléniure par g. de résine séche.

Procédure generale pour la préparation des brganyl phenyl séléniures

La résine P,/?PhSe- (3,2 g., 6 meq.PhSe_) est mise en suspension dans le
solvant approprié (20 ml). L'halogénure organidue (6 m. mole) dans 5 ml
du mé&me solvant est ajouté a température ambiante sous agitation. La réac-
tion est suivie par C.C.M ou CPG. Le produit final est isolé par filtration ,
ringage de la résine (3 x 30 ml de solvant) et évaporation du solvant sous
pression réduite. Le séléniure est purifié par distillation, recristalli-

sation ou chromatographie colonne (silicagel, éther de pétrole 40-65°C).

Préparation de la résine R /Phs™

100 ml d'une solution 1 M de thiolate de sodium (0,1 eq. de PhSNa) sont
percolés sur 50 ml de résine Amberlyst A26 dans la forme chlorure (0,1 eq.
d'anion Cl1”). La résine est alors successivement lavée par 200 ml d'eau
distillée, d'éthanol, d'éthanol absolu, d'éther anhydre,puis séchée sous vide
(0,1 torr) durant 12 heures. La capacité de la résine est 2,3 meq. d'anion
PhS™ par gramme de résine séche. Conservée sous vide, ou sous atmosphére

inerte, la résine est trouvée inchangée au bout d'une semaine.
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Préparation de R /PhSOi2 _t

La résine dans la forme thiolate abandonnée & l'air est complétement
transformée en F /Phs%; en 4 jours. Soumise a un flux d'air de 10 1.

par minute. sur colonne (g 20 mm))l'oxydation est compléte en 24 heures.

Procédure générale de la préparation d'alkyl aryl sulfones

10 g. de résine P /PhSOé- (0,021 eq;bhsog ) sont mis en suspension
dans 50 ml d'éther. L'halogénure d'alkyle (0,021 mole) dans 10 ml d'éther
est ajouté en une seule portion. La sulfone est isolée aprés filtration,

lavage de la résine & l'éther et évaporation du solvant sous pression réduite.



CHAPITRE IV :

OXYDATION D’ALCOOLS SECONDAIRES PAR LE SYSTEME TRIPHASIQUE
RESINE MODIFIEE,HYPOCHLORITE DE CALCIUM,SOLVANT .
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Les propriétés oxydantes des sels d'hypochlorites,réactif industriel
bon marché,sont connues depuis longtemps(76-78) .Leur emploi en synthése or-
ganique comme alternative aux oxydants plus classiques (sels de chrome,per-

acides,...) est illustré par les ekemples suivants (tableau IV.1,p.44)

- o§yga§ign_dlélcgols_sgcgngairgs_og d'alcools aryliques : dans les

conditions de transfert de phase ou en phase homogéne (tableau IV.1l,p.44,entrees

let2);

-gxxdgt103_§é;q9§; e d'alcools secondaires en présence d'alcools

primaires: entrée 3 ;

I1 faut remarquer que pour toutes les réactions décrites , les cétones
formées ne subissent pas (ou peu) l'&¢ -halogénation .

Utilisé en catalyse triphasique , avec une résine échangeuse d'anions
(dans la forme chlorure) catalyseur , 1' hypochlorité de sodium n'a donné

que des résultats décevants(85).

R/C1™
PhCH,0H > PhCHO |
NaClOaq. '
toluéne 50°C/50h. 51%
I
R/C1™
cyclodécanol LS cyclodécanone
NaClOaq.

o | toluéne 50°C/70h. 34 %
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Entrée | Reactions d'oxydation | conditions | ref.
| A = B (%) | opératoires | |
1 ] . (100) l -NaCl0 aq. I
| CH; CH,OH CH3H0 | —TEBA-HSO , 79 |
—-Ac.d'Et. L
] ) |
2 | ) (89) | -NaClOag. _ | l
| —ar . o | -TEBA-HSO, 79
| | -CH,CL, |
| . Et Et | -NaCl0agq. |
3 |H0‘CH2CH-q~I-prop, HOC H-C H-G-prop . (85) | - - | 80 l
| OH o | ~CH,COOH | ____l
| | -NaClOaq. | |
4 | @—cu,coou CH | - - | 81 |
|\ oH Q qos) | -Et,0 | |
| COoM | -NaClOag. | |
c [}
5 | N\ A RO VN B0 |- - | s |
| o 0 | ~CH OH-Ac. Ac.
| | -NaClOaq. | |
6 | (98) | -TEBA-HSO,, | 79 |
| O_NHz O.:o | -Ac.d'Et | |
| | ~CH_OH-H_0" | ____l
| . | -ca(ocl), | |
7 | Bu -rs-Bu\ Bu -SO_-Bu- (95) I - - ‘ 83 |
P R | -Ac.d'Et | |

Tableau IV.1 Utilisations des sels d'hypochlorites en synthese

organique.
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L'extraction du produit d'oxydation est toujours compliquée (surtout lorsqu'il

s'agit d'une cétone hydrophile) ainsi que la récupération éventuelle du catalyseur.

Ceci nous a amené A mettre au point ; en partant 14 encore d'une résine échan-
geuse d'anions commerciale ,un systéme oxydant plus performant et évitant le travai:

en milieu aqueux tout en utilisant 1'hypochlorite de calcium.

1 .OXYDATION D’ALCOOLS PAR LE SYSTEME TRIPHASIQUE :RESINE MODIFIEE /
ca(oCl), / SOLVANT. RESULTAT.

Les résultats obtenus sont rassemblés dans le tableau IV.2,p.46. Les essai:
d'oxydation menés sans résine conduisent & des résultats médiocres (entrée 1).
Avec des résines dans la forme chlorure les résultats sont moyens (entrée 2),
comparables A ceux. remarqués par REGEN et éi: (85).Par contre l'usage d'une rési-
ne modifiée (terme que nous préciserons par la suite ) donne de bons rendements.
Des ‘quantités croissantes de résines modifiées favorisent nettement la réaction
"d'oxydation démontrant ainsi le rdle catalytique joué par celles-ci .

Les alcools secondaires sont aisément oxydés (entrées 5—12,exdeptée 9).
L'alcool benzylique est complétement oxydé ,mais l'oxydation en acide benzoique
de l'aldéhyde formé diminue sensiblement le rendement pour ce dernier (entrée 9).
Les alcoéls primaires réagissent plus lentement comme le montre l'essai d'oxy-
dation simultanée du cycloheptanol et du n-heptanol (entrée 10) ,ce comporte-
ment a déja été remarqué et caractérise la réactivité des sels d' hypochlorite
(79,80).

Contrairement aux réactions en phase homogéne ou en transfert de phase ,
cette réaction s' avére sensible aux effets stériques (voir le comportément
comparé des dimethyl-2,6 cyclohexanol et menthol d'une part ,cyclohexanol et
cycloheptanol d'autre part (entfées 5,6 etll,12) .

L'irradiation ultrasonique du milieu conduit & de trés bons résultats
(entrée 13);nous reviendrons sur ce point important dans le paragraphe 2.

Le catalyseur est facilement récupéré par filtration ou écrémage ,nous
1'avons réutilisé trois fois sans déceler la moindre diminution d'activité

(entrée 14).
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Entrée alcool de départ soiszzi}{zzggﬁg.) produit formé ?;?,b
1 cycloheptanol —/CCl4/24 cycloheptanone 25
2 " A26/Cl /CCl4/3,3 " 52
3 " IRA900/0C1"/CC1,/3 " 8%
4 . IRA900/0C1™/CH,C1,/3 " 92
5 " A26/OCl—/0014/3 " oG
6 cyclohexanol IRA900/0CL /CCl4/3 cyclohexanone ar
7 cyclopentanol " cyclopentanone 9.
8 2 propanol " acétone o
9 alcool benzylique A26/OCl“/CCl4/3 benzaldehyde 5.

10 cycloheptanol IRA900/OCl—/C014/3 _ cycloheptanone &’
n heptanol a)
11 dimethyl 2,6 n dimethyl 2,6 Gt
cyclohexanol ‘ cyclohexanonev
12 menthol IRA900/0C1™/CC1,/3 menthone 20
TRAS00/0C1 /CC14/24 " 9e
13 cycloheptanol A26/OC1_/CC14/1,6 cycloheptanone 95
irradiation U.S.
14 " IRA900/0C1™/CCL,/3 "
1°" essai 85
zéme essai 85
3éme essai 85

Tableau IV.2 . Oxydation d'alcools par le systéme: R/ OCl™ ,Ca(OCl)zq,solvant.

a)n-heptanol récupéré: 98%
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Nous avons enfin comparé ce systéme d'oxydation du cycloheptanol avec
le systéme biphasique solide-liquide Ca(OCl)2 —TEBA,HSOZ/solvant(tableau IV.3):
si ce dernier conduit aussi a d'excellents rendements,il faut néammoins souligner

que la séparation finale du catalyseur et son recyclage s'avérent laborieux.

Rendement en cycloheptanone (%)

Solvant Conditions A Conditions B

IRA900-modifiée TEBA—HSOZ
n-hexane ' 33 70
Ac.d'Et 85 T 82
cc1, : 85 90
CH,C1, 92 85
Et,0 85 70

Tableau IV.3. Oxydation du cycloheptanol par Ca(OCl)&.RGl&;dcs sclvantso

et des catalyseurs.

Conditions opératoires:0.001 mole de cycloheptanol,400mg. de Ca(OCl)2

et 100 mg. d"IRA 900/001— (4.10_4eq. ammonium:conditions A) bu

135 mg. de TEBA—HSOZ (4.10—4 mole :conditions B) sont agitée a tem-
pérature ambiante. Les réactions sont suivies par CPG avec étalon-
nage interne (chlorobenzéne).lLes résultats fournis ont été déter-

minés aprés trois heures.
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2. ETUDE DE QUELQUES FACTEURS REACTIONNELS

Nous n'avons pas entrepris, une étude systématique de tous les paramétres
réactionnels. Mais un certain nombre d'observations expérimentales nous ont
amené & préciser les effets de quelques facteurs importants tels que

a) traitement des résines ;

b) concentration en eau dans le milieu (& 1'état de traces) ;
c) mode d'agitation ;

d) nature du solvant .

a) traitement de la résine

Des expériences préliminaires, utilisant des résines soit dans la forme
chlorure, soit dans les formes hydroxyde ou acétate)ont conduit a des résultat
peu satisfaisants. Par contre,la percolation d'un excés de solution d'eau de
javel sur une résine dans la forme acétate ou plus simplement dans sa forme
chlorure d'origin%}fournit des catalyseurs d'activités satisfaisantes et

comnarables.

Pour déterminer la modification des résines la plus adaptée)nous avons
testé plusieurs méthodes : -échange Cl1 - OCl par percolation ou en bain ;
échange Cl1 -~ HO_Z' Les résultats obtenus pdur une réaction standard sont
donnés dans le tableau IV.4, page 51.

Les traitements subis par les résines ,ainsi que la Signification des

des symboles utilisés sont donnés ci-dessous.

A26/Cl” : résine commerciale dans la forme chlorure

IRA 93/NaCl0 - A26/NaClO : résines traitées pendant 12 heures par 1l'hypochlo-
rite de sodium.

IRA 93/H202 - A26/H202 :
IRA 900/0C1~ - A26/0Cl™ : résines préparées selon la suite d'échanges :

résines traitées pendant 12 heures par 1l'eau oxygénée.

Cl =~ > OH —> ACO et traitées & l'eau de javel (percolation) ou par per-
colation directe d'ééu de javel sur les résines IRA 900/C1™ ou A26/ Cl™.
Les deux modes de préparation conduisent & des résines d'activités

équivalentes.
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On peut remarquer que les résines les plus actives sont les R /0C1 .
Des temps d'échange ionique trop longs, dans l'eau de javel ou l'eau oxygénée,
conduisent & des résines de plué faible activité . Les résultats de 1l'ana-
lyse centésimale des résines modifiées - sont dif-
ficiles a interpréter. Les spectres IR et LAMMA de ces résines fournissent,
de méme, peu de renseiénements. Cependant, les baisses des pourcentages en
azote et cn hydrogéne peuvent s'interpréter d'une part par 1'échange ionique
Cl” - OCl (ou HO_

2
dans les conditions utilisées (60).

) et d'autre part par une dégradation du support, possible

Il semble donc que 1l'échange ionique Cl~ - OCl™ préalable soit la condi-
tion nécessaire pour obtenir des résines actives. L'emploi de résines dans
la forme chlorure aura alors au moins deux conséquences néfastes pour la

-

réaction d'oxydation :

a) Uﬂe vitesse initiale de réaction faible, puisque dans ces conditions
la cinétique globale de l'oxydation est limitée par la vitesse de 1'échange

ionique (étape I, voir figure IV.l, page 60)

R /Cl- - + .0Cl” o R /0Cl1~ +-C1° (1)
2
OH : ' _ 0
R /0Cl™  + )r_H ——= R /01" + J + HO (11)

b) La limitation sensible du nombre d'ions hypochlorites supportés.

L'affinité relative KCl %~ 10,5 {figure IV.2) favorise nettement le sens

2 de l'équation (I) 0cl (forme R /Cl™) au détriment de la forme active R/0C1 ™
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[9c1']A\
0,120 =
= 2 > .
l : ' ' > (min.)
10 20 30 50
Figure IV.1. Evolution de 0c1™ en fonction du temps dans 1'équi-

- - — - -
libre : R/C1 + OCl  ~— R/0C1 + C1

Conditions opératoires : 200 mg de résirie A26/C1l” humide (4.10—3 meq.

C17) et 20 ml d'une solution 0,107 N d'hypochlorite de sodium sont abandonnés
3 18 °C. Les dosages successifs de 0Ccl- sont effectués selon (77)

a2e/0c1™ [c17]
aze/c1”  [oc1”]

K 9,4.10'2

-1
v 3 _
- vitesse initiale d'échange (18°C) : 2,67 mole x dm X min 1
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a

RESINES : ~ TEMPS (h.) CETONE
- 2,5 10
IRA 93 . . 3,3 18
A26/C1” " 52
IRA 93/NaClo " 52
IRA 93/H,0, ‘ " 57
A26/NaC10 " 77
A26/H,0,, " 59
IRA 900/0C1” " 85
A26/0C1” | " 90

Tableau IV.4 Résultats de 1'oxydation du cycloheptanol par Ca(OCl)2

en fonction de la nature du catalyseur.

, a) conditions opératoires : le cycloheptanol 114mg (0,001 mole. dans 2 ml

de CCl4, 100 mg de résine et 400 mg de Ca(OCl)2 (0,002 molez,sont agités a

500 rpm a température ambiante.

b) le pourcentage de cycloheptanone est déterminé par CPG et étalonnage

interne.
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b) Influence de traces d'eau,

Les premiéres expériences d'oxydation furent menées sans précautions
particuli&res concernant la présence d'eau dans les solvants ou dans les
réactifs. <Cependant, la présence de traces d'eau dans le milieu explique
sans doute,les'rendements faibles, mais-non négligeables, en cétones notés
plus haut pour la 1éaction sans résine catalyseur. D'autre part le trans-
fert du Ca(OCi)2 dans .la résine et 1'échange ionique Cl- pour OCl ne
peuvent procéder sans un minimum de phase aqueuse. Par contre un excés
d'eau dans le milieu, semble conduire & des réactions incomplétes ainsi
que l'ont remarqué REGEN et al. (85). L'influence critique de la concen-
tration en eau dans le milieu a donc été testée dans une réaction stan-
dard. Les résultats obtenus sont rassemblés sur la figure 1V.2 (page 54)

et dans le tableau IV.5, page 53.

-

Dans les conditions utilisées,le maximum d'activité du systéme se situe
entre 10 mg et 25 mg d'eau pour 100 mg de résine dans 2 ml de solvant.
L'eau (0,55 a 1,375 mmole) se trouve essentiellement dans la résine et

correspond & une hydration de 0,7 a 2 molécules par greffon ammonium.

La composition en masse de la phase liquide dans la résine est alors
de 5 4 8 % en eau. Dans ces conditions CCl4 et eau sont non miscibles (86)
et le milieu liquide dans la résine est fort probablement biphasique.
D'autre part un excés d'eau inhibe dramatiquement la réaction (tableau Iv.5),

ce qui a été aussi constaté par REGEN et al (85) dans l'oxydation tripha-

sique par NaClO aqueux.
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% de cycloheptanol

) résiduel
ESSAI mg d'eau (a) aprés 70! aﬁrés 140!
/2ml de CCl,
1 ccl, R.P. 86,2 22,5
2 —_ 96,3 84,3
3 38,8 73,4 32,2
4 8,9 76,6 41,4
5 15,3 _ - 57,8 28,4
6 18 60 17
7 21,4 65,1 26,6
8 24,7 ... 65 19,4
9 28,8 64,5 37,4
10 29,1 ‘ 88,4 41
11 283 87,3 81,6

Tableau IV.5. Evolution du % de cycloheptanol résiduel en fonc-

tion de la quantité d'eau dans le milieu réactionnel

a) Conditions opératoires : & 100 mg de résine A26/0C1™

séche, 114 mg de cycloheptanol bidistillé (0,001 mole) et 400 mg de Ca(QCl i2
sec (12 h. & 80°C sous pression réduite) dans 2 ml d§79Cl4 (CC14’R.P.‘redis—
tillé sur P,0. et conservé sur tamis moléculaire) (84) est ajoutée la quantité
‘Souhaitée d'eau distillée. Le mélange est agité magnétiquement (500 rpm)

& température ambiante.

b) Les pourcentagesen alcool et en cétone sont

déterminés par CPG et étalonnage interne (chlorobenzéne).
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cycloheptanol résiduel

A

b= 100

! |
15 30 mg
H20/2 ml CCl

L

4

Figure IV.2. Evolution du pourcentage de cycloheptanol'en fonction

de la quantité d'eau dans le milieu.

aprés 70!

®  —- aprés 140!
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Par ailleurs OHTANI et al (141) ont remarqué le méme phénoméne dans la
réaction d'ionsichlorures aux dépends du n. decyl méthane sulfonate, dans le
toludne sans phase aqueuse extérieure, catalysée par des résines polystyréne

phosphonium.

Ce résultat suggére le rdle limitant joué par 1'échange et le transport
ionique pour la réaction dans le cas d'un défaut d'eau. Par contre un excés
d'eau (principalement situé dans la résine), en excluant le solvant organique

de 'la matrice,géne 1'oxydation (23,30).

¢) Influence du mode d'agitation

Pour que le transfert de masse dans la résine ne soit pas 1tétape limi-
tante de la cinétique, les réactions sur support solide nécessitent un mode
d'agitation efficace. Ainsi des vitesses.de rotation supérieures a 500 rpm
sont souvent nécessaires. Par ailleurs l'évolution physique des résines
est évidemment liée au mode d'agitation choisi et une baisse de la granulo-
métrie du support peut entrainer de graves difficultés dans la récupé-
ration et le recyclage de celui-ci (14) , mais peut influer aussi sur ses

propriétés (19, 20).

L'influence du mode d'agitation sur le systéme oxydant triphasique

nécessite donc un examen.
Nous avons comparé les influences des trois modes suivants d'agitation
- irradiation ultrasonique ;
- agitation magnétique (500 rpm) ;

- moteur et hélice, que nous.appelerons dans la suite : agitation

mécanique (500 rpm) ;

sur les vitesses de réaction d'une part,et surl'évolution physiqué

des résines (en mesurant la granulométrie) d'autre part.

Nous avons vérifié au préalable que les vitesses des réactions agitées
mécaniquement ou magnétiquement sont semblables (pour des agitations de
500 rpm, dans des conditions données). De méme,les rendements obtenus

sont comparables.
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- Influence des ultrasons sur le systéme oxydant

I1 a &té montré en de nomhreuses occasions (143 - 146) que l'irradiation
ultrasonique améliore considérablement certaines réactions polyphasiques.
Pour notre systéme,ce mode d'agitation entraine une sensible augmentation de
la vitesse initiale dg réaction vis-a-vis de celles du systéme agité méca-
niquement ou magnétiquement (dans ces derniers v rotation» 500 rpm) et
réduit le temps d'initiation toujours observé dans les autres cas. Les
figures IV.3 a et b (page 58 ) représentent les évolutions caractéristiques

du systéme différemment agité .
Les résultats rassemblés dans le tableau IV.6 (page 57 )} montrent que:

a) sans agitation (entrée 1),la réaction en présence de résine est
lente et incompléte comparée au résultat sans résine mais avec irradiation

(entrée 2) ;

b) sous irradiation ultrasonique et sans résine (entrée 2), 1'oxydation
procdde avec des résultats moyens prouvant que la réaction hors résine n'est

alors plus négligeable ;

¢) l'irradiation ultrasonique permet une baisse notable du rapport
oxydant/alcool pour des temps de réaction et des rendements comparables

(entrées 3 et 5 - 7).

La sonication, avant addition d'alcool du mélange résine modifiée ;
Ca(OCl)2 . solvant, modifie sensiblement 1'évolution ultérieure de la

réaction ( figure IV.3 b, page 58) selon son mode d'agitation :
- sous agitation magnétique la vitesse initiale de réaction est augmen-
tée et le temps d'initiation réduit ;

- par soniéation , seule la vitesse initiale est faiblement améliorée.

Ceci montre que le transfert de Ca(OCl)2 dans la résine est un facteur
déterminant dans 1'évolution de la réaction. Il faut aussi constater que la
gonication . entra®ne une utilisation plus wefficace" de 1l'oxydant et con-

duit a de bons rendements avec un rapport oxydant/alcool réduit.

Nous avons aussi testé 1l'influence de la sonication sur la réaction

d'interhalogénation équilibrée (voir chapitre III)

6/1 C e — -
A26/1" + n CgH Br = ——2 A26/Br + nCgHy;l
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Dans cz cas (figure IV4 , page 59 ) ni la position de 1'équilibre, ni

les vitesses de réactions sont sensiblement modifiées.

(a) *  MODE o %en
ENTREE ' CONDITIONS OPERATOIRES
_ D'AGITATION  cycloheptanone *
Ca(OCl)2 A26/0C1 temps (b)
en mg.” | en mg. (h)
1 400 4,25 - ' 16,5
100 28 60
2 400 - 4,25 47
6 U.S. 75
3 400 100 4 méca ou 95
magnét.
4 400 - 24 magnét. 25
5 400 100 1,67 U.sS. 95
6 150 100 1,67 Uu.s. 80 :
7 140 100 3,5 U.S. 100

Tableau IV.6. Oxydation du cycloheptanol selon le mode d'agitation.

a) cycloheptanol 0,5 M dans CCL4.(O, 001 mole dans
2 ml de solvant) et éventuellement résine sont

agités 3 température ambiante.

b) rendements déduits des résultats obtenus par CPG

et étalonnage interne.

[

Le travail avec des supports solides et leur recyclage. impliquent 1la
malitrise de leur granulomé&trie . Ce paramétre est particuliérement sensible
aux effets mécaniques du mode d'agitation. Nous avons donc comparé l'évolu-—
tion physique d'une résine A26/Cl” en fonction du mode d'agitation en
mesurant, @ 1'aide de tamis calibrés, sa répartition granulométrique.
L'histogramme obtenu (figure IV:S, page 60 ) illustre les conclusions

suivantes :
- dégradation limitée de la résine par sonication ;
-~ dégradation moyenne par agitation mécanique ;

- dégradation forte en cas d'agitation magnétique,
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Figure IV.3. b)

Figure IV.3. a)
Figures IV.3 Oxydation du cycloheptanol:effets d'agitatioh.

a) sans irradiation préalable de A26/0C1_/Ca(OCl)2
0C1~, 0,001 mole de cycloheptanol (114 mg)

b) avec irradiation préalable.
Une suspension de 100 mg de A26/

Conditions opératoires :
et 400 mg de Ca(OCl)2 dans 2 ml de CCL4 3 température ambiante,est selon le cas agitée

magnétiquement(5COrpm) ou soniquée.
©laea met snienid en 1'abscence d'alcool durant 1 heure.
TS a4 AT Al A oore 1T T arTrie

™.
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Rdt. en n CGHllI

100

78

——-— % Uu.s.

—_ O Agitation magnétique

. 1 —>»= temps (h)

Figure IV.4. Evolution de 1'équilibre A26/I° + RBr &= A26/Br + RI

en fonction du mode d'agitation (R = nC6H11— ).

Les conditions opératoires sont données en partie expérimentale

du chapitre II.
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100
93,3
83,2
74
15,2
J 9,6 9,6
1 5,7 1,6 : 6,9 ~
——t ST m i T
0,25 0,4 0,5 0,25 0,4 0,5 Q25 0,4 0,5 0,25 0,4 0,5
sans agitation sonication agitation mécanique agitation magné -

tique

Figure IV5 . Répartition du pourcentage en masse de-billes de résine-A26/Cl

selon leur 5§anulométrie en fonction de la méthode d'agitation.

Conditions opératoires : 1 g. de résine seche Amberlyst A26/Cl

10 ml de CCl4 et agité durant 12 heures :

- agitation magiétique : barreau aimanté de 4 cm ¢ 0,6 cm (500 rpm;
- agitation mécanique : pale de 3 cm x 1 xm (500 rpm) ;

- sonication : Sonoclean : 35 KHz ; 120/240 W.

Aprés filtration et séchage sous pression réduite (1 torr) & 40°C
pendant 24 h. , le pourcentage en masse selon la granulométrie est déter

miné par passages successifs sur des tamis calibrés : 0,5-0,4 et 0,25 mm.
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d) Influence du solvant

Voulant délibéremment nous limiter & des solvants trés courants, peu
onéreux, nous avons testé simplement 1'influence de 3 solvants moyennement
polaires et 2 non polaires, dans une réaction standard. Les résultats obte-

nus sont rassemblés sur Je tableauIV.3 , page 47 , et dans le tableau IV.7,

page. 61.
SOLVANT(a) RENDEMENT EN CETONE(b)
CCl4 85
EtZO v 85
CH2012 92
CHscOOEt <. 85
n-hexane 33

Tableau IV.7 Rendements en cétone en fonction du solvant.

a) Conditions opératoires : La suspension de 0,001 mole

cycloheptanol (114 mg.), 400 mg. de Ca(OCl)2 (0,002 mole) et 100 mg. de

R / OCl™ dans 2ml de solvant est agitée magnéﬁiquement((SOOrpm)

a4 température ambiante pendant 3h.

b) rendement déterminé par CPG et étalonnage interne.

La réaction menée dans différents solvants conduit & des rendements
comparables, mis a parﬁle n.hexane solvant nettement défavorable. Ces cons-
tatations expérimentales expliquent les résultats antérieurs des oxydations
par les sels d'hypochlorites (79, 80). Les auteurs opérant avec des solvants

trés variés.

3, SELECTIVITES DU SYSTEME OXYDANT.

La réactivité trésidifférenciée caractérisant les alcools primaires et
secondaires, illustrée par les résultats des tableaux IV.1l et IV.2, pages 44,4
et des figures IV.6 et 7,pages 63,64 confirme les observations antérieures
faites pour les sels d'hypochlorites (79,80). , Elle s'explique par le méca-
nisme réactionnel mis en jeu (87,88), la constante de vitesse de 1'étape
limitante (I) étant plus élevée pour un alcool secondaire que pour un alcool

primaire (89)¢
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? H R c1
N N/
¢ + 0c1” R C + OH (1)
< N AN
R o R
N/ N
C —_— C== 0 + HCl (1)
N /
L OH R

- .

P .
La sélectivité vis-a.vis de la taille des molécules a été notée déja a

plusieurs reprises en cas de réactions avec des résines échangeuses d'anicus
(24,25,31,32) : elle est encore illustrée ici par les comportements comparés

des alcools heptyliques et decyliques. (figures IV.6, 7 et 8, pages Gé, 64).



% d'alcools ’
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!
o
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——— - alcool 2-heptylique o ——— - alcool 2-décylique |
. ¥\\+ ¢
: — O alcool l-heptylique : ~ — O alcool 1l-décylique
. tem s'h) temps(h)
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Evolution de 1l'oxydation compétitive Figure IV.7. Evolution de 1l'oxydation compétitive
. alcools 1-et 2-décylique.

Figure IV.6.
alcools 1-et 2-heptylique.
Une suspension de 0,001 mole de chaque alcool , 400 mg. de Ca(OCl)2 (0,002 mole)

sont agités magnétiquement (500 rpm)

Conditions opératoires :
et 100 mg. de A26/0C1 dans 2,5 ml de ccl,
La réaction est suivie par CPG.

a température ambiante.



- 64 -

% d'alcools
N\
100

— ——  — cycloheptanol \\\j-
~
~
» \\

_— Oalcool 2-heptylique ?‘-\-\.\_ (12% : 2,5 h.)

] ]

]

0 1 2 3 >(h.)

Figure IV.8 Evolution de la réaction compétitive d'oxydation du

cycloheptanol et de l'alcool 2-heptyligue.

L

- les conditions opératoires sont celles décrites page 63
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4, CONCLUSIONS.

Le nouveau systéme oxydant‘triphasique hypochlorite de calcium, résine
modifiée, solvant présenté ici peut s'avérer une alternative interessante
en plusieurs circonstances puisque trés performant, d'une grande simplicité
de mise en oeuvre, présentant une bonne sélectivité vis-a-vis de la classe
de 1'alcool d'une part: autorisant la réutilisation du catalyseur sans

réactivation et tolérant des solvants non anhydres d'autre part.

L!'ipradiation ultrasonique semble &tre un mode d'agitation particulie-
rement approprié a ce type de systéme polyphasique puisque s'avérant la plus
efficace en matidre d'augmentation de la vitesse de réaction tout en' limivant

. la dégradation physique du support solide.
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5. PARTIE EXPERIMENTALE.

Les mélanges réactionnels ont été ahalysés par CPG (PERKIN ELMER, modéle
Sigma 3B, détection par ionisation de flamme) en utilisant une colonne 3 %
carbowax sur chromosorb Q (1/8f en. x 2m). Les facteurs de réponse ont été
déterminés pour chaqué‘produit en utilisant selon les cas le chlorobenzéne

ou le décane comme étalons internes.

Les déterminations spectroscopiques ont été effectuées sur PERKIN ELMER

R12A (RMN) ou BECKMAN ACCULAB (IR).

Les alcools de départ ont été purifiés par distillationf%nfrecristalli—
sation et leur pureté controlée par CPG. Les solvants (RP), l'eau de javel
commerciale (PROLABO) et 1'hypochlorite‘qﬂécalcium ont été employés sans

purification préalable.

Les produits formés ont été comparés avec les produits purs correspon-

dants. Ils ont été caractérisés par spectroscopies RMN et IR et par CPG.

Préparation des résines catalyseurs.

Trente millilitres d'une résine commerciale dans la forme chlorﬁre
(IRA 900 ou A26) sont successivement lavés par l'eau distillée (200 ml),
la soude 2 M (300 ml), l'eau distillée jusqu'd neutralité, l'eau de javel,
1'eau distillée jusqu'd neutralité, l'alcool absolu et finalement séchée

sous pression réduite & température ambiante durant 12 h.

Oxydation des alcools - Procédure générale.

L'alcool (0,01 mole) est ajouté lentement dans une suspension agitée
(500 rpm) de 4 g. de Ca(OCl)2 (0,02 mole) et 1 g. de R /0OCl™ dans 25 ml
du .solvant choisi. La température ambiante est maintenue pendant 3 h.
(Le catalyseur est alors séparé). Aprés filtration, le produit final est

récupéré par distillation sous pression réduite ou recristallisation.



CHAPITRE V :

SPECTROMETRIE LAMMA (LASER MICROPROBE MASS ANALYSIS )

DE RESINES ECHANGEUSES D'ANIONS .
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Si les réactions sur supports polymériques ont connu ces derniéres années
un grand développement, par contre les techniques adaptées pour 1l'analyse des
réactifs supportés sont relativement peu nombreuses (3 d.). L'analyse centé-
simale liée & la spectroscopie d'absorption infrarouge (QOL permet en général
d'avoir des informations sur la nature et le degré de substitution d'un poly-
mére greffé. Récemment la résonance magnétique nucléaire des solides a été
utilisée pour l'analyse structurale et 1l'étude de 1'environnement des groupe-

ments fonctionnels greffés (91).

Etant donné la non volatilité des matériaux polymériques, la spectromé-
trie de masse par impact électronique en phase gazeuse donne des indications
structurales trés limitées. Cependant le développement actuel des méthodes
d'ionisation douces des solides non volatils permet maintenant, avec plus ou
moins de succés, l'analyse spectrométrique des polyméres synthétiques ou

naturels.

Plusieurs techniques sont utilisées : désorption de champ combinée avec
une pyrolyse (Py — FDMS) (92),qui est une technique sensible mais délicate ;
spectrométrie de masse des ions secondaires (SIMS) (93),qui permetyl'analyse
des premiéres couches atomiques d'unevsurface ; désorption induite par des
fragments de fission (FFID) (94), qui est la seule technique capable de met-
tre en évidence des ions de trés haute masse ; désorption induite par jets
moléculaires (FAB) (95,96), actuellement en plein développement ; enfin
désorption laser & l'aide d'une microsonde & impact laser (LAMMA) appliquée
3 l'analyse des compeosés organiques ou organo-métalliques non volatils

(97,98).

Cette derniére technique présente l'avantage d'8tre utilisée comme micro-
sonde (d'une maniére similaire & la spectrométrie des ions secondaires SIMS
(932)avec une résolution spafiale de l'ordre de 2 A m. De plus, les spectres

LAMMA des polyméres se sont révélés plus simples a interpréter et plus riches

en informations structurales que les spectres SIMS correspondants (99).

Ayant la chance de bénéficier localement d'un tel équipement, il nous a
donc semblé intéressant d'étudier ce que cette technique pouvait apporter a
l'analyse de polyméres fonctionnels ou de réactifs supportés, tant du point
de vue de 1'identification des greffons fonctionnels’que du point de vue de

1'étude de leur: répartition spatiales dans le support.
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1. GENERALITES SUR LA SPECTROMETRIE LAMMA,

Le principe de la spectrométrie LAMMA est le suivant : un faisceau laser
monochromatique d'intensité variable créé,par focalisation sur un échantillon
solide,un microplasma et émission d'ions. Les ions éjectés (positifs et
négatifs) sont analysés par un spectrographe de masse & temps de vol (t VK M)
Les échantillons sont observés a 1'aide d'un microscope qui sert aussi de guid
pour la focalisation du faisceau laser. L'intensité de ce dernier peut varier
par l'adjonction de filtres. La sensibilité de détection, variable selon le
potentiel d'ionisation de 1'élément, est comprise entre 10 ppb et 100 ppm. La

résolution spatiale de la microsonde laser est de l'ordre du/tm.
L'appareil se compose

— d'une source excitatrice : un lager de puissance Nd-YAG avec son ali-

mentation et l'ensemble des filtres nécessaires & la modulation de l'intensit«

Un laser auxiliaire de repérage (He-Ne) de faible intensité ;

— d'un microscope optique a fort grossissement ;

- d'une chambre de mesure avec porte échantillon, maintenue sous vide

par une pompe turbo moléculaire de grande capacité ;

- d'un spectrographe de masse a temps de vol ;

- d'une partie électronique qui comprend la détection, l'amplification,

le traitement du signal, l'enregistrement des spectres et le contrdle ;

- d'une partie informatigue.

2, APPLICATIONS A LA CARACTERISATION DES GROUPEMENTS FONCTIONNELS ET

AU SUIVI D'ECHANGE IONIQUE POUR LES RESINES ECHANGEUSES D'ANIONS.

La spectrométrie LAMMA a été appliquée a 1'étude de résines commerciales
Amberlyst A26 et Amberlite IRA 900 d'une part, et & ces mémes supports modi-

fiés par échange ionique (tableau V.1, page 69).
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SUPPORT ANION N° REFERENCES
A26 . cl ) 1 ! Rhom et Haas
IRA 900 cl™ 2 "

A26 _ 1 3 49
A26 BH 4' 4 36
IRA 900 (or o 5 4
IRA 900 @@’ o 6 4

Tableau V.1 Polyméres soumis & la spectrométrie LAMMA

Les spéctres en ions positifs et négatifs des produit 1 & 6 sont repor-
tés sur la figure V.1l., page 70, ainsi que les spectres de référence du poly:

tyréne (99) et de l'iodure de benzyl trimethyl ammonium (noté 7).

— analyse des spectres négatifs

Pour les résines 1 & 6 (exceptée 4), l'anion du groupement fonctionnel
est clairement mis en évidence. Le degré de l'échange de 1l'ion chlorure par
les autres anions peut &tre évalué qualitativement. Il est quasi complet
pour l'ion iodure (résine 3) et incomplet pour les anions phénolate et naphtolate
(résines 5 et 6). Dans ces deux derniers cas en effet, les pics m/z~ = 35 et

37 de l'ion chlorure ont des intensités relativement élevées.

L'anion borohydrure n'est pas détecté pour la résine 4, cependant l'échange

quasi complet Cl™ pour BH ~ peut 8tre pronostiqué car les pics des ions chlo-

4
rures résiduels sont de trés faibles intensités. Ceci a été d'ailleurs mon-~

tré par d'autres techniques d'analyse (voir chapitre I1).

Tous les spectres LAMMA négatifs des résines 1 & 6 sont ééalement carac-
térisés par des pics intenses a m/z = 26. Ces pics sont attribués & l'anion
CN~ dont la formation semble &tre une des caractéristiques du groupement
benzyl triméthyl ammonium. En effet, ce pic est absent du spectre négatif
du polystyréﬁé mais est remarqué dans les spectres du polyacrylamide et du
polycaprolactame (99) et du composé 7. Les intensités relatives des pics
des aggrégats CnH- (m/z~ = 37,49, 61,73, 85 et 97) dépendent du degré dlioni-
sation de la matrice carbonée et, par conséquent,de 1'intensité de 1'impact

laser.
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- énalyse des spectres positifs.

En ions positifs, deux pics sont systématiquement remarqués dans les spec—
tres des résines 1 & 6 et du prdduit 7 : le pic m/z = 44 4d'intensité faible

+ £ = .
34 moyenne, et le pic m/z = 58 intense (c'est en général le pic de base). Ces

+

pics sont attribués respectivement aux ions CH2 =N = CH2 et

+/ CHS
CH2= N CH3

ammonium. Les ions m/z+'= 77 (CGH5+)’ 91 (C7H7+) et 115 (09H7+) sont éga-
lement toujours présents et se retrouvent dans le spectre positif du polysty-

qui sont typiques du groupement fonctionnel benzyl triméthyl

- - < + e 4t iz
réne. La séquence des aggrégats (CnHm) avec une périodicité en C-12 pro-
vient de réarrangements moléculaires accompagnants 1l'ionisation de la matrice.
Leurs intensités relatives sont directement liédes au flux des photons ioni-

-

sants.

"Etude d'une coupe de bille de résine échangeuse d'anions.

Pour des essais de détermination de la répartition spatiale des groupe-
ments fonctionnels dans les billes de résines échangeuse d'anions, nous avons
étudié des coupes semi-fines (épaisseur %ﬂ,m) de billes de résine 3 (dia-

métre moyen 0,5 mm) incluselS dans une matrice tspurr! (100).

Etant donné 1'épaisseur relativement importante de ces coupes, le dia-
métre des impacts laser est compris entre 2 et 3Mm. L'analyse LAMMA a
permis d'obtenir les résultats suivants bour la résine 3 (figure V.2,

page 72).
a) dans la coupe figurée, 1l'échange des ions Cl” pour I est complet
dans tous les cas (absence des pics Cl~ pour chaque impact) ;

b) 1l'intensité du pic m/z” = 127 (17 ) est proportionnelle & celle du

+/ 3
< ) s
CH3

pic m/z* = 58 (CH2 = N

c) la répartition des groupements iodure de benzyl triméthyl ammonium
n'est pas homogéne dans la bille de résine. Pour l'exemple fourni{figure V.2
page 72>, les greffons ne sont pas détectés dans une moitié environ de la

coupe (101).

I1 semble cependant difficile dans ce cas de corréler, avec une forte
probabilité, concentration en greffons et intensités des pics caractéris-

tiques (m/z- = 127 et m/z+ = 58).
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3¢{ CONCLUSIONS.

La microsonde a impact laser LAMMA présente plusieurs avantages pour

1'étude des réactifs supportés

- la caractérisation trés rapide des groupements fonctionnels greffés

tant en ions positifs qu'en ions négatifs ;

— les modifications chimiques du support (ici 1'échange ionique)

peuvent &tre suivies(qualitativement) ;

- la répartition spatiale des groupements fonctionnels dans la résine
peut étre évaluée. Ce qui peut permettre de "suivre" la diffusion d'es-

péces actives dans les supports et la ﬁoaification des greffons de ceux-ci

— une grande simplicité dans la mise en oeuvre de l'analyse et de la

préparation de 1'échantillon,
J1 est juste de citer aussi les inconvénients de la méthode
— un colit d'analyse élevé ;

— des résultats analytiques simplement qualitatifs (semi.quanti-

tatifs dans les meilleurs cas) ;

-~ des conditions d'analyse difficilement reproductibles, .
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4. PARTIE EXPERIMENTALE.

Les résines 1 a 6 sont préparées selon les procédures expérimentales

décrites dans la bibliographie (voir tableau V.1, page 69),

Avant analyse, les résines sont successivement lavées trois fois avec
de 1l'eau désionisée (100 ml pour 10 ml de résine), de 1l'alcool éthylique
(100 ml),‘de 1'alcool absolu (100) ml) et de 1l'éther anhydre (50 ml).

La résine est finalemeng séchée sous vide (0,1 torr) & température am-

biante durant 24 heures.

. Préparation des échantillons

Un grain de résine (finement broyé )" est placée sur une grille
de microscope électronique (400 MESH) sous une lame de quartz et placé

dans le porte échantillon du LAMMA 500.

. Préparation d'une coupe semi-fine de résine 3

La bille de résine (de diamétre environ 0,5 mm) est enrobée dans
du spurr selon la maniére usuelle. La coupe semi-fine de 1l'échantillon

(épaisseur 1M m) est obtenue par ultramicrotome LKB V.

. Appareillage

Les spectres en ions positifs et négatifs ont été obtenus par un
spectrométre LAMMA 500 utilisant un laser Nd-Yag ()R = 265 nm) comme
source d'ionisation-vaporisation. La densité du rayonnement laser est
variable, de 108 a 1016 W/cm2. Le rayonnement laser (15 ns) est foca-
lisé sur 1l'échantillon par un microscope a optique immergée dans le
glycérol. L'impact laser a un diamétre de 1 a 34 m dans une coupe

semi-fine.



CHAPITRE VI .

OXYDATION SELECTIVE DE SULFURES EN SULFOXYDES PAR L'HYPOCHLORITE
DE CALCIUM ET LE CHLORITE DE SODIUM . OPTIMISATION DES CONDITIONS
OPERATOIRES PAR LES METHODES DES PLANS D'EXPERIENCE ET DE LA SURFACE DE REPONSE
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Les méthode modernes d'analyses physicochimiques (notamment spec-
troscopiques) nécessitent désormais l'utilisation d'outils mathématiques
sophistiqués : analyse statistique ; analyse factorielle et reconnaissarnce
de formes par exemple. C'est aussi le cas des techniques d'optimisation

des conditions opératoires de systémes-chimiques.

Conscient de cette évolution, notre laboratoire a entrepris de déve-
lopper un secteur "chimiométrie et informatique" chargé d'élaborer et de
mettre en oeuvre les outils mathématiques et informatiques nécessaires.

A titre d'exemples de tels travaux déja effectués par notre groupe on peut
citer : l'identification par chromatographie en phase gazeuse sur colonne
capillairede polyaromatiques issus d'hydroliquefiats de charbon (102) ;
1'application de l'analyse factorielle dans la prévision.des déplace-

ments chimiques en RMlec (103).

Nous présentons dans ce chapitre l'application des méthodes des plans
d'expériences et de la surface de réponse & l'oxydation sélective sulfure-

sulfoxyde par NaClO, et Ca(OCl)2 (83, 104). Ce travail poursuit 1l'étude

2
des propriétés oxydantes des sels d'hypochlorites et de chlorites (cha-

pitre IV, 105).

L'oxydation de sulfures en sulfoxydes et en sulfones est une réaction
classique pour laquelle de nombreux agents d'oxydation sont proposés. Par-
mi les plus récents citons : 1l'acide métachloroperbenzoique (MCPBA) (106) ;
1'eau oxygénée (107) ; le bromite de sodium (108) ; le perborate de sodium

(109) et méme une méthode électrochimique via un support solide (110);

L'hypochlorite de calcium et le chlorite de sodium, oxydants indus-
triels bon marché et peu polluants, ont peu été utilisés pour l'oxydation
des sulfures (108), bien qu'ils soient plus employés dans d'autres domaines

(voir chapitre IV).
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1. RAPPELS SUR LES METHODES DES PLANS D'EXPERIENCE ET DE LA SURFACE DE

REPONSE.

Les études en laboratoire, la mise au point de formulations, la recher-
che de produits performants, le réglage des machines ou 1'optimisation d'une
technique analytique sont des opérations souvent longues et toujours cofli-
teuses'é l'issue deséuelles il subsiste parfois des incertitudes. Ces pré-
liminaires que nous appelons "expérimentation' sont indispensables a toute
exploitation industrielle, peuvent &tre considérablement allégés, tout en
accroissant leur fiabilité gréce a de nouvelles techniques statistiques

comme : les plans d'expériences et 1l'analyse de données.

- les plans d'expériences

L'étude d'une réaction chimique peut &8tre schématisée comme le montre

la figﬁre VI.1.

XB
X2
%4 :---'> 1
=======£>'Yi
======£> Y2
========I>»Y3
XS

Figure VI.1. Représentation schématique d'un systéme & optimiser.

Sur cette figure_Xl,.., X5 sont les paramétres maitrisables du systéme

gt Yl’ Y2, Y3 sont les observations. Le probléme qui se pose 3 l'expérimen-
tateur est de savoir quels paramétres ont une influence sur les réponses.
La séquence hiérarchisée d'opérations & effectuer par 1'expérimenta-

teur pour arriver & 1'optimisation du systéme sera :
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A. Le recensement, le classement et le choix des facteurs) (paramétres).

L'expérimentateur devra faire la liste exhaustive des paramétres du
systéme étudié. L'étape suivante consiste a classer les facteurs selon
différents critéres et enfin il lui faudra choisir les facteurs sur les-

quels il souhaite agir en priorité

Ces choix sont effectués en fonction de nombreux critéres : connais-—
sances théoriques, données bibliographiques, expérience personnelle, nom-

bre d'essais maximum, d'essais simultanées, colt etc.....

'B. Choix des niveaux (ou valeurs) des paramétres.

13

Le choix des valeurs affectées a chaque paramétre est essentiel. C'est
134 un des points les plus délicats dans un programme d'optimisation. En
effet, suivant 1'étendue du domaine exﬁérimenﬁal exploré,- 1'optimum sera

atteint plus ou moins rapidement.

C. Discussion

Ce travail préparatoire, nécessaire avant 1'expérimentation permet
au chercheur, de mesurer avec une bonne précision 1l'ampleur des expériences

a4 mettre en oeuvre.

D. Recherche d'un modéle

Lors du démarrage d'un programme d'optimisation il est souvent utile de
rechercher une relation entre les phénoménes observés ou "réponses" Yi et les
facteurs ou variables explicatives Xi. Selon la nature du phénomé&ne étudié,
les réponses Yi seront ou non des fonctions linéaires des variables. explica-
tives. Les moddles les plus simples et les plus faciles a manipuler sont

des modéles polynomiaux du premier (eq.I) ou du second degré (eq.II).

Y, Xy * {ﬁ‘i.xi (1)
i

<
I

) .
I %o * 2161 X ¥ gﬁiix?l' + 2 ﬁinin (11)
| i i |

i3

Les termes habituels rappelés ci-desous seront utilisés :

facteur : variable indépendante dans un systéme expérimental ;
niveau : valeur des facteurs & 1'intérieur du domaine expérimental ;
réponse : fonction du systéme ol:ervé dépendant des variations des

facteurs (exemple : i rendement).
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Un plan d'expériences étudiant 3 facteurs 3 2 niveaux (noté 23) est
donné en exemple. Pour trois facteurs, le domaine expérimental est défini
par un cube, permettant le calcul du modéle linéaire saturé avec intéraction
(8 expériences). Le modele linéaire (eq.III) est calculé‘d'aprés les

23 = 8 expériences définies sur la figure VI.Z2.

Nl Xy | Mo | Xs|XaXe| XaXs|XoXs| XiXeX,
1 | - - - ‘: ¥ + + -
3 N I Y S e )
, 3 - + = - + - +
" 4.3 - + + - - + -
sl |- - - -+ ¢
| 671 + - + - + - -
-‘7 * + - + - - -
8+ | + L R N DR B +

Figure VI.2. Définition des huit expériences d'un plan 23

Y : est la réponse étudiée (le rendement par exemple)
P . éme .
Yi : est le résultat de 1la i expérience

Xi . sont les facteurs ; le niveau maximum est défini par +, le niveau

minimum par -.

Y = AO+ Alxl + A2X2 + ASXS + A12X1X2 + A13X1X3 + A23X2X3

+ A1o5% %X (I11)
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-

Les coefficients Ai sont aisement calculés & l'aide d'une calculatrice
de poche, ou mieux,d'un micro ordinateur. Ainsi le coefficient A1 est donné

par l'équation IV.

- Y. =Y, - Y. =Y, +Y_+Y_ +Y_ +Y
A - 1 2 3 4 5 6 7 8 (V)

8

Les avantages présentés par cette méthode sont

- 1'organisation spatiale des expériences a effectuer, dans le domaine

expérimental ;
—~ le calcul simple des influences de chacun des facteurs ;

- la mise en évidence des interactions entre facteurs (synergie ou
inhibition)ce qui est impossible avec la'méthode traditionnelle de variation

facteur par facteur ;

-~ la limitation significative du nombre des expériences & effectuer pour

la description compléte du systéme.

Par contre les plans d'expériences conduisent & des modéles saturés
On appelle modéle saturé, le modéle résultant de la résolution d'un nombre
d'équations égal au nombre de facteurs. Dans ce cas l'ajustement modéle-
expérience est parfait (114) et ne permet donc aucune possibilité de
prévision. D'autres méthodes sont alors employées complémentairement pour
optimiser la réaction dans le domaine étudié. C'est le cas pour la méthode

de la surface de réponse.

La méthode de la surface de réponse

Des expériences supplémentaires, judicieusement réparties dans le domaine
expérimental, donnent des degrés de libertéau systéme. Le calcul par régres-
sion linéaire multiple des coefficients de l'équation modéle V permet alors

la détermination des optima de réaction.

2 2 2
Y = A0 + Alxl + A2X2 + A3X3 + Allxl + A22X2 + A33X3

+ A13X1X3 + A12X1X3 + A23X2X3 (v)
L'équation W\de degré deux par rapport aux facteurs principaux, tient
compte de la non linéarité du modéle. L'intéraction triple a été négligée.
Pour les principes mathématiques de tels calculs, on peut se référer a

(115,116).
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2.. OXYDATION DE SULFURES PAR L'HYPOCHLORITE DE CALCIUM.

- observations préliminaires

Le parabromothiocanisole est choisi comme composé modéle dans catte étude,

essentiellement parce que les réponses déduites des spectres RMNlH sont sim-

(1]
3

ples & interpréter dans ce cas {1i7). Le détail des calculs sera donné

partie expérimentale.

Des expériences préliminaires menées tant pour caractériser les produits
obtenus que pour définir le domaine expérimental nous ont conduit a examiner

les réponses suivantes

Y1 b: pourcentage en sulfure de départ ;
. Y2 : pourcentage de sulfoxyde ;
Y3 : pourcentage de sulfone ;
. Y4 : pourcentage de sous produits défini par : 100 - Y1 - YZ_ Y3 ;

Les sous produits formés par cette réaction ont été identifiés par
couplage chromatographie en phase gazeuse -~ spectrométrie de masse. Ce

sont des produits d'« -chloration des sulfoxydes et ou des sulfones for-

més - CHAKRABARTTY et al. ont déja signalé ce phénoméne (119).
Ca(0OCl)
pBrPhSCH3'w-"~—*——> pBrPhSOCH3 + pBrPhSQﬁH3 + pBrPhSOCH2Cl + pBrPh30, CH v
< ‘ “l ,4
Ac.d'Et
Y Y Y Y

1 2 3 4

Le solvani utilisé est l'acétate d'éthyle, bon solvant pour les réac-
tions d'oxydation par les hypochloritesde calcium et de sodium (105, 80).
Des essais dans le tétrachlorure de carbone ont toujours conduit a des
résultats plus mauvais. La concentration initiale en sulfure de 0,4 mole/dm3
et la vitesse d'agitation magnétique (500 rpm) sont invariants. Le détail

des conditions opératoiresest donné dans la partie expérimentale.
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Les facteurs suivants sont étudiés :

X1 : température
X2 : rapport molaire 6xydant/sulfure
X3‘ :  temps

Les niveaux codés (-1 a +1) ont été définis pour chaque facteur et sont

rassemblés dans le tableau VI.l.

Niveaux
Facteurs Unités -1 0 o
température X, °c 20°C 48°C  76°C
rapport molaire X mole
2 1 2 3
oxydant/sulfure mole
temps X3 minute 10 50 90
Tableau VI.1l. Unités et‘niveaux des facteurs étudiés

Résultats.

Pour étudier l'influence des facteurs (Xl a Xsb nous avons utilisé le
plan d'expérience 23 (3 facteurs & 2 niveaux) défini dans le tableau VI.Z.
Huit expériences sont ainsi effectuées.

L'effet des facteurs sur une réponse Yi (i = 1 & 4) est fourni par
1'équation III et ;es coefficients Ai sont déduits des résultats obtenus

(équation II).
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N°| Y, Yol Yo | Yo} Xo | Xof Xs|XiXo| XaX3|X2X3| XiX2Xy
1|87 [12,5 ol ol-1|-1-]+] +| +«| -
2160 27{716f-1|-1]+| +] - - ¥
3 (74,522,850 2 | o) - [+ | -] - v - *
4 (61,5/31,5 7 [ o) - [+ | «+| -] -] + N
567,532,500 | of+ | - | -| - -| + '
6153,5(43,8] 3 [ o+ | - | +| -| +| - i
7120 s7|ofaa]ls |+ ]| +| -] - .
8 0] 4416140 | + | + + ‘+ + + +

Tableau VI.2 Résultats du plan d'expériences 2, b, ¢,

a. Ce plan 23 ne fait intervenir que les niveaux +1 et -1 notés
respectivement + et - pour chacun des trois facteurs. Les

produits des trois facteurs sont représentés de la méme fagon.

b. L'ordre de réalisation des expériences a été tiré au sort.

Le numéro affecté ne correspond pas z cet ordre.

~c. Chaque expérience est triplée. La valeur fournie est . la

moyenne des trois résultats.

Les coefficients Ai calculés sont donnés dans le tableau VI.3.
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Les coefficients des différents facteurs sont donnés dans le

tableau VI.3.

Facteurs ' Y, Y, Yo
principaux N
Ay -17,75° . 10,4° 1,5° 6°
A, | -14° 4,9 32 6°
Ay |- 9,258 2,7 2,75 42
d'interactions |
Az |-11,25° 1,3 2,52 7,5°
Ars 0,75 -3,2° -0,25 2,5
Ars 1 -3,7° 0,25 2,5°
Aas |- 2,5° -2,3" 0,75% 42
constante
Ao 532 33,8% 5,5 7,58

Tableau VI.3 Valeurs des coefficients de 1'équation I.

a. Coefficient statistiquement significatif (117)
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L'influence des facteurs sur la réponse Y1 (pourcentage de sulfure d»
départ) est celle attendue. Le pourcentage de sulfure de départ est d'au-
tant plus faible : que la température de réaction est élevée ; que le temps

de réaction est long ; Dans ce cas l'intéraction Xl X2 est forte.

On peut constater que, dans le domaine étudié, les rendements en sulfone
sont faibles (<€ 16 %,réponse 8). D'autre part les pourcentages en
sulfone ’(Y3) et en sous~produits (Y4) évoluent parallé&lement (tableau VI.3)
(llSl;-il semble donc difficile}dans ces conditions, d'envisager la prépa-
ration de sulfones avec des rendements acceptables. Par contre, dans les
meilleuﬁniconditions (tableau VI.2 entrée 7), le rendement en sulfoxyde
atteint 57 %. L'influence de Ca(OCl)2 de différents arrivages a été testée:

. aucun effet n'a été mis en gévidence.

D'autre part: si le plan d'expériences complet défini (modé&le saturé)
permet la mise en évidence des influences des différents facteurs, il

n'autorise par la prévision par .extrapolation.

C'est pourquoi nous avons utilisé la technique de la surface de
réponse pour déterminer les conditions optimales de préparation des

sulfoxydes.

Onze expériences supplémentaires ont été réalisées . dans le domaine
(tableau VI.4). Les coefficients des facteurs, calculés d'aprés 1'équa-
tion V, ont été déterminés pour le rendement en sulfoxydes (Y2) a partir
des dix neuf expériences en utilisant une méthode de régression linéaire
multiple (115). Les valeurs des coefficients sont rassemblées dans le

tableau VI.4. page 86.
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Analyse des résultats : cas de la préparationmde sulfoxyde

Les résultats fournis & la fois par le plan d'expériences et la technique

de la surface de réponse montrent l'effet primordial de la température sur le

rendement en sulfoxyde. Le rapport oxydant/éulfure a un effet global négatif

(effet principal et interactions) ; cet effet s'annule pour X_ = 0 (rap-

. 2
port oxydant/sulfure = 2). Le temps a un effet faible mais positif. Le

tracé des courbes d'isoréponse (selon 1l'équation V) montre que le maximum
2 l:l,X2=O,X3=let
atteint 70 % pour le parabromothiocanisole. (figure VI.3 | page 87).

de la réponse Y. est trés proche des conditionsX

L'étude de l'oxydation de plusieurs sulfures d'alkyle .-.~aryle, dans ces
conditions, a montré que les rendements obtenus sont proches de 70 % en sul- .
foxydes (tableau VI.8, page 98 ). ... . o - f’*
On note dans tous les cas laprésénce de sulfures, sulfones et sous—produits>
en quantités variables. Ces résultats trés proches de nos prévisions démon-
trent la validité des méthodes adoptées. Par contre le sulfure de dibutyle
est quantitativement oxydé. Ce résultat,conforme aux travaux déja anciens
de WOOD et al. (120L montre que l'emploi de 1l'hypochlorite de calcium peut
étre envisagé dans l'oxydation sélective sulfure-sulfoxyde pour les sulfu-
res de dialkyle, contrairement aux résultats médiocres voir négatifs donné
par DOU et al (82). Une étude plus généraie de cette réaction est en

cours.

Le manque de sélectivité de 1l'hypochlorite de calcium dans 1l'oxgdation
de sulfures d'alkyle=. aryle nous a conduit & essayer le chlorite de sodium.
Cet oxydant industriel a été récemment utilisé dans cette réaction par
KAGEYAMA et al. (108) avec des résultats médiocres. Ces auteufs, étudiant
principalement les propriétés du bromite de sodium, n'ont pas exploré sys-
tématiquement celles du chlorite de sodium, pourtant économiquement plus

attrayant.



Tableau VI .4.1

Nl Yo | Xi| X2 Xs
9 {50,5/0]0]| o0
10 | 50,5/ 0| 0| 1
1145 |0 ',1 0
12 | 49,501 0] O
1352 |1]|0]o0,5
14 | 49,5/ 1| 1] 0,25
15|62 | 1] 1[-0,5
16-| 20,5(-1] 0 | 0,25
17 | 33,5/-10,2] ©
8|72 |10 1
wl|7 [1]o]f1.s
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" Tableau vI .a.2P

FICIENT VALEUR A
Ay | 48,1 - -
Al 13,09 | -1,95 | 44,9°
As 6,22 | 2,4 6,7°
AS 2,53 | 2,8 1,06
Ay | - 6,028 4,9 1,52
AS» -12,22 | 4,1 8,92

CAds 5,16 | 3,5 2,14
Atz 2,03 | 2,4 0,71
Als -2,06| 2,4 0,73
ALy | -4,2 | 2,8 2,76

Tableau VI.4 -1. Résultats des expériences complémentaireé

2. Valeurs des coefficients A‘i

Coefficient statistiquement significatif selon

le test du F (117)

. Ecart moyen sur la réponse : 4,18 “

cient de corrélation : 0,95

s Coeffi-
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Figure VI.3 Courbes d'isoréponses pour le domaine étudié d'apres

1'équation V. (pour RSOR')

50 %

55 %

60 %
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3. OXYDATION DE SULFURES PAR LE CHLORITE DE SODIUM

Observations préliminaires.

Le thioanisole est choisi comme composé modéle .

. En suspension dans le tétrachlorure de carbone
ou l'acétate d'éthyle,-le chlorite de sodium seul n'oxyde pas les sulfures
(méme sous irradiation par les ultrasons). L'addition d'acide acétique, a
température ambiante, conduit 4 une réaction pouvant devenir violente dans
le tétrachlorure de carbone. Selon les conditions, sulfoxyde et sulfones
sont obtenus en quantités variables, mais sans les sous-produits de I'eX chlo-

ration remarqués précédemment. Dans des conditions similaires, le chlorite

de sodium n'oxyde pas les sulfoxydes en sulfones. Une étude cinétique mon-

tre que la réaction est rapide dans CCln.(<'5 minutes) aprés un temps d'in-

duction variable,toujours inférieur a 60 minutes, .plus lente mais progressive

dans 1'acétate d'éthyle. (figure VI.4, page 89).

Nous avons donc fixé le temps de réaction 4 70 minutes. Ceci peut
minorer les résultats obtenus dans l'acétate d'éthyle, cependant nous ver-
rons dans la suite que le chemin réactionnel est différent dans les deux
solvants. La concentration (0,5 mole/dms) et la vitesse d'agitation

(500 rpm, voir figure VI.5) sont fixés.
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()PhSCH3

——— e XPhSOCH3

% de produits

A

100 &
o 0
/--}Q\
k\
-
50 |-
_ -
R R
K-
—e o &
80

. Figure VI.4 Evolution de la réaction d'oxydation du thiocanisole

par NaClO_, dans CCl

4

Conditions opératoires : Le chlorite de sodium (1,4 g., 0,015 mole)

le thioanisole (1,24 g., 0,01 mole) et 1l'acide acétique (1 g.)/
dans 20 ml de 0014\sont agités magnétiquement (500 rpm) & tem-
pérature ambiante. La réaction rapide entraine un échauffement
du milieu jusque 40°C. Les pourcentages des différents produits

sont déterminés par RMN1H.

e o W11}
( I,
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OPhSCH,
~——- —— X PhSOCH,
—_————— ‘PhSOzCHB
100 +
i O
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""" x
- -0 —@-———
L/ O— & o~ T !
—9— o o ——F—o
K 1 1 1 X d . e
- 500 900  rpm

Figure VI.5 Rendement de la réaction d'oxydation en fonction de

la vitesse d'agitation;

Conditions opératoires :

Le chlorite de sodium (1,4 g., 0,016 mole)
le thioanisole (1,24 g., 0,01 mole) et 1 g. d'acide acétique dans

20 ml de CCl4 sont agités magnétiquement & la vitesse de rotation
souhaitée pendant 30 minutes & reflux.

La détermination des pourcentages des différents produits sont
déterminés par RMN1H.

- .‘d..-
'Y
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Les facteurs suivants sont étudiés

X, i concentration en acide acétique ;
X2 : température ;

- X3 : rapport molaire oxydant/sulfure
X4 : solvant

Les niveaux codés des facteurs ainsi que les valeurs qui leur sont

affectées sont résumés dans le tableau VI. 5, page 92.
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Facteurs Unités Niveaux
-1 -+l

Concentration en y mole/dm? .(‘)’1 0.4
acide acétique !
Température X2 °C gec - 20°C
Rapport oxydant mole ' ' ‘

. sulfure s moTe 0.77 b2
Solvant Xy .- ccL, Ac.d'Et.

Tableau VI.5. Définition des niveaux codés des facteurs

Les résultats obtenus ayant toujours montré l'absence de sous.produits

les réponses suivantes sont étudiées :

Y1 : pourcentage de sulfure

Y2 : pourcentage de sulfoxyde

Y3 : pourcentage de sulfone
Résultats.

L'influence des facteurs Xi (i =1 a4) a été déterminé a partir des

trois plans d'expériences 2

- plan 1 dans le tétrachlorure de carbone (X

X3 varient ;

suivants :

= 1) dans lequel X

11

- plan 2 dans l'acétate d'éthyle (X4 = 1) dans lequel Xl, X2, X3

varient ;

- plan 3 déduit des 2 plans précédents dans lequel Xl, X3, X4 varient.
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Les résultats des expériences définis pour les plans 1 et 2 sont

reportés sur le tableau VI.6.

Plan 1.2~ Plan 2.a’b'
Xy = -1 Xy = +1 X1 X2 X3
Yy Y2 | Ys Y, Y,
54,2 | 34,8 | 11 | 88 | 12 - - -
13,6 | 73,7 | 12,6|| 85 15 || - - +
35,6 | 53,8 | 10,6 9% | 10 - + -
4,5 | 86 9,5|| 89 11 - EO
51 |ae| 7.2l 0] 0 f . - -
0 68,3 | 31,7|| 56 | 44 N - +
41,3 | 46,7 | 11,9 70 | 30 . + -
0 65.6 | 34,4| .70 30 v + +

Tableau VI.6 Résultats des expériences définies dans les plans 1 et

a. Chaque expérience a été triplée. La valeur fournie

est la moyenne des trois résultats.

b. Le pourcentage en sulfone (Y3) est toujours nul

dans l'acétate d'éthyle.
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Les résultats du calcul des coefficients Ai (équations III et IV) pour

les plans 1 et 2 sont rassemblés sur le tableau VI.7.

Coef~ Plan 1 Plan 2
ficienty Y, Y, Ys Y, Y,

Ao 52 58,82 16,13[| 72,25 27,75°
A l-1.98% -3,2¢¢ 5,28|}15,76% 15,75°
n, 4672 4,1 0,478|| 7.8 -7.8

n, 2052 14,56% 5,922 2,78 -2,75°

Ao | 2,25% -3,64% 1,375 6

Ars  1-2,67% -3,22% 5,82%| 3,75 3,75
Aes | 2,88 -1,79° -0,6 || -3
Aas | 0,025 -0,11 0,1 ||-3,5 3,5

Tableau VI.7 Résultats du calcul des coefficients Ai pour les plans

1l et 2. ' !

a: coefficient statistiquement significatif (117)

Le plan 3,étudié pour déterminer 1'influence du solvant sur la féaction,q’
mis en évidence l'effet positif du tétrachlorure de carbone sur le rendement
en suifoxyde vis-a-vis de l'acétate d'éthyle. En effet,dans les conditions
utilisées, ainsi que nous l'avions déja remarqué, la réaction est plus rapide

dans le tétrachlorure de carbone, mais manque de gélectivité.

D'autre part la limitation du temps de réaction a 70 minutes entralne

un rendement plus faible en sulfoxyde dans l'acétate d'éthyle.

LA
W, ;..’-é'. ;
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Analyse des résultats

Dans le tétrachlorure de carbone le mécanisme de la réaction est proba-
blement radicalaire. L'effet de la concentration‘en oxydant est négatifsur
le rendement en sulfoxyde, positif sur le rendement en sulfone. L'effet prin-
cipal, dans ce cas,est 1'influence positive du rapport oxydant/sulfure en
faveur du sulfoxyde. La formation de sulfone s'explique sans doute par 1l'ac-
tion d'unproduit de décomposition du chlorite. (120,121). Malgré un rendement
en sulfoxyderde 86 % dans les conditions Xl = -1, X2 = +1,’X3 = +1, nous
n'avons pas jugé utile d'optimiser les conditions expérimentales dans ce cas.:

du fait de manque de sélectivité et du caractére dangereux de la réaction.

Dans 1'acétate d'éthyle, la chimio-sélectivité de 1'oxydation sulfure-
sulfoxyde est excellente. L'effet positif de la concentration en acide
acétique est prépondérant sur le rendement en sulfoxyde. Les influences du
rapport oxydant/sulfure et de la température sont négatives. Un bxég% de
chlorite de sodium inhibe dramatiquement la réaction et conduit a des ren-
dements maxima de 45 % en sulfoxyde (quelque soit le temps de réaction).
Cette constatation explique les résultats décevants obtenus par KAGEYAMA et
al (108) et montre l'utilité des plans d'expériences dans 1'étude des

réactions complexes.

L'étude trés récenté de la décomposition des sels de chlorites en
milieu acide par SCHMITZ et al (120,121) montre que l'agent (ou les agents)
oxydant(s) sont des produits de décomposition du chlorite. La réaction
de décomposition, éventuellement radicalaire, est complexe (figure VI.6 ,5.96)
L'effet de solvant observé avec CCl4 et 1l'acétate d'éthyle doit &tre ex—‘

pliqué dans ce cadre.
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Figure VI.6. Schéma de la décomposition des’ chlorites métalliques

en milieu acide (selon 121).

Des expériences menées dans le but de caractériser les produits minéraux

obtenus en fin de réaction montrent (122) :
- que ClO2 n'est jamais produit en cours de réaction ;

- que les seuls ions minéraux mis en évidence en fin de réactions

sont : C17, 0105 et des ions c1oé' résiduels.
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4. COMPARAISON DES DEUX SYSTEMES OXYDANTS . CONCLUSIONS.

Dans les conditions optimales définies pour 1'hypochlorite de calcium et
pour le chlorite de sodium nous avons oxydé plusieurs sulfures organiques.

Les résultats sont rassemblés dans le tableau VI.8. page 98.

Ils montrent que 1l'hypochlorite de calcium, dans les conditions étudiées,

ne peut &tre employé pour la préparation de sulfone d'alkyle aryle.

Ce réactif par contre semble particuliérement adapté dans la synthése de
sulfome de dialkyles. La préparation de sulfoxyde d'alkyle-aryle n'a conduit,
aprés optimisation des conditions, qu'a des rendements proches de 70 % ainsi

que nous l'avions prévu.

Le chlorite de sodium, de son c&té, oxyde sélectivement les sulfures
d'alkyle-aryle en sulfoxyde dans l'acétate d'éthyle. La méthode des plans
d'expériences a permis, dans ce cas, la mise en évidence d'un effet de sol-
vant remarquable entre tétrachlorure de carbone et acétate d'éthyle, et de

mattriser le comportement complexe du systéme.

L'influence des solvants sur le mécanisme de la réaction, dans le cas
du chlorite de sodium, doit & notre sens, 8tre reconsidérée en tenant compte
des classifications des solvants récemment proposées par CHASTRETTE et

al. (123) et CARLSON et al. (124).

5. PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres RMN1H ont été enregistrés sur PERKIN ELMER R12 ou BRUKER
WP80 dans CCl4 ou CD013 avec le TMS comme étalon interne ; les spectres
RMlec sur BRUKER WP80C dans CDC13, et les spectres IR sur PERKIN ELMER 457
dans CCl4.

Produits de départ :

Les sulfures de départ, l'hypochlorite de calcium (PROLABO) et le chlorite
de sodium (PROLABO), sont des produits commerciaux. Ils sont employés sans

purification préalable.
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ageng*ydant cCa(Ocl)(z:él . : gachOzb .
sulfure Y, Y2 Ys . -Ya Yo
'Ph S Me 8,5 67 8,5 0 95
Ph S Et 15 70 6 0 95
parabromothioanisole | 6,4 70,3 8,5 0 95
Bz S Bz 50 25 5,5 38 62

(n Butj},S 0 100 0 27 73

Tableau VI.8 Résultats comparés, de 1l'oxydation de sulfures par

Ca(0Cl), et NaClO2

c. Rendements en produits isolés.

. Conditions opératoires :

d'éthyle, rapport oxydant/sulfure

temps : 90"

Conditions opératoires :

a reflux dans l'acétate

= 2,

a 0° dans l'acétate

d'éthyle, rapport oxydant/sulfure = 0,77,

-

temps : 3 hr.
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Analyse des réponses des plans d'expériences par RMNlH

Les réponses des différentes expériences menées sur les composés modéles ont
€té déduites des spectres RMNlH des produits bruts de réaction. Le cal-

cul des proportions relatives en sulfure, sulfoxyde et sulfone est effectué
en comparant les valeurs de 1l'intégration du massif aromatique prise comme

norme. La figure VI.7 fournit un exemple de calcul.

Y
produits d'oxydation 6’
RSMe
11 28
R3OMe
65 \
p.bromothiocanisole 285
VY
<
JI;% 1 produit d'« -chloration
; J [
é RSO, Me
36 ' .
i
i //""J/
[ -
{ | 1 1 1 1
é ppm 8 7 4’5 3 2

Spectre RMN du produit brut du l'oxydation du p.bromothianisole par Ca(OCl)2.

Conditions opératoires : 2 g. de parabromothioanisole, 2,4 g. de
Ca(OCl)2 dans 10 ml d'acide acétique et 40 ml d'acétate d'éthyle sont

agités (500 rpm) 3 reflux durant 1 heure.
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Détermination des pourcentages des produits :

Intégration des protons (en mm)

protons aromatiques totaux : 101 (dont RSR' : 36)
produits d'etchloration (4,5 ppm) : 11

RSOZR' (3,1 ppm) : 6

RSOR' (2,7 ppm) : 28

RSR' (2,5 ppm) : 26,5

Intégration par %

| | | [
| | | |
# } proton } de produit {
| | ! |
| | | |
| aromatiquestotaux | 25,25 | - |
| | | |
l l 9 I 35,6 I
Idont pBrPhSCH3 I | ’ |
| | | |
| | | o
4.
| pd | 5,5 | 21,7 |
{d'd~chloration } , ;
| | I ]
; RSOZR' { 2 { 7,9
| | | |
| [ [ I
|  RSOR! } 9,34 { 37,0 }
|
b | | |
I T i T
, RSR! { 9,50 I 37,6 I
| | | |

Figure VI.7 Exemple de calcul des pourcentages de produits

d'oxydation.
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. 1 .
Les propriétés spectrographiques (RMN H, 13C et IR) et physiques des

composés du tableau VI.9 ont été comparées avec celles des produits purs
préparés indépendamment. Les conditions expérimentales des deux réactions

étudiées sont décrites pour deux exemples.

Oxydation par 1l'hypochlorite de calcium. Préparation du sulfoxyde

de di n.butyle.

On agite (500 rpm) & reflux pendant 90 minutes une suspension de 2,4 g.
d'hypochlorite de calcium (0,02 mole) et 1,46 g. de sulfure de di n-butyle
(0,01 mole) dans 25 ml d'acétate d'éthyle. Le sulfoxyde de di n-butyle
(1,60 g. : 90 %) est isolé aprés filtration, évaporation du solvant et dis-
tillation sous pression réguite. P.Eb. 126.7°C/2000 Pa, RMNlH : 6 0,76-
0,95 (m, 6H) ; S 1,16-1,91 (m, 8H) ; & 2,60 (t, 4H). RMN ¢ : & 13,0 (-CH,) ;
) 21,4 et 24,0 (—CHZ—CHZ—) H $ 51,5 ( —CHZSOCHz—).IR (CCL4) : 1040 Cm_1
(Vs0) .

Oxydation par le chlorite de sodium. Préparation du sulfoxyde de

méthyle phenyle.

Le chlorite de sodium (0,7 g. ; 0,077 mole) est ajouté a une solution
refroidi - & 0°C de thioanisole (1,24 g. ; 0,01 mole) et d'acide acétique
(1 g.) s 20 ml d'acétate d'éthyle. La suspension,maintenue a 0°C,est
vigoureu ement agitée (500 rpm) pendant 3 heures. Le sulfoxyde de méthyle-
phényle (1,6 g. ; 98 %) est isolé aprés filtration, évaporation du solvant
et disti’lation sous pression réduite. P.Eb. 135 °C/2000 Pa. RMNlH : 6 2,62
(s, 3H) : & 7,3-7,8 (m,5H). RMN ~5¢ : & 43,6 (SOCH,) ; © 123,1-128,9-
130;60 (C-H arom.) ; L) 145,5 (C-SO arom.). IR (CCL4) : 1040 cm-l(Q SO);

Précautions : Le chlorite de sodium ,ainsi que les produits minéraux
récupérés aprés réaction,ne doivent en aucun cas &tre mis en contact
avec des matiéres combustibles. L'emploi de filtre en verre fritté

est indispensable.

f‘,#‘
s B.U.
B S
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CHAPITRE VII. PREVISION DES DEPLACEMENTS CHIMIQUES DE COMPOSES SOUFRES ET

SELENIES EN RMN 13C.

Depuis le développement de la RMN 13C, une des préoccupations constantes
des spectroscopistes est la corrélation entre déplacement chimique d'un car-
bone (noté & ) et son environnement moléculaire, en vue d'obtenir des métho-

des prévisionnelles de calcul des © (125 & 138).

Pour un enchafnement quelconque (carboné ou non)

s v b ue v
C—C—C—X—C1—C—C—C—C

il'influence d'un substituant X est

—- forte & trés forte sur le carbone porteur du groupement X (noté Cl)

et sur les carbones &« et ﬁ H
- moyenne & faible sur les carbones ¥ et §

généralement nulle au deld de & ;

De méme on constate que 1'influence sur le déplacement chimique de Cl

sera :
/
- forte & trés forte pour les carbones o y /3 et /5 ;
— moyenne & faible pour C ) .
¥,5,s
- nulle pour des carbones au deld de S.

Dans tous les cas une attention particuliére devra &tre prétée aux

substituants cycliques, aromatiques ou fortement conjugués.

Les effets étant généralement additifs (133, 140), leur connaissance
individuelle peut conduire & la prévision du spectre du composé étudié, que
l'on comparera ensuite avec le spectre expérimental pour 1'étude ou la véri-
fication des structures. La détermination précise des effets en fonction
de la nature des atomes (ou groupements) et de leurs rangs implique 1'étude
de structures nombreuses et diverses;couvrant l'ensemble des fonctions hétéro

atomiques rencontrées dans les composés organiques. Les données jusqu'ici
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trés lacunaires dans le domaine des sulfures, sulfones, sulfoxydes et sélé-
niures nous ont incité 3 utiliser un certain nombre de produits préparés dans
ce travail ou dans notre laboratoire pour compléter le tableau des effets des

substituants soufrés et séléniés.

1. METHODES DE PREVISION DES DEPLACEMENTS CHIMIQUES RMN 130 DES CARBONES

ALIPHATIQUES,

Les deux méthodes actuellement les plus utilisées pour la prévision des
déplacements chimiques des carbones aliphatiques sont celles décrites dans
les ouvrages généraux récents de SIMON et al. (128) et de WEHRLI (127).

Dans la suite, pour des raisons de simplification, nous désignerons ces deux

méthodes par : SIMON (S) et WEHRLI (w).

Les deux méthodes sont basées sur 1l'addition d'incréments simples, fonc-
tion de la nature et de 1a position des substituants pour le carbone &tudié.
Des termes correctifs, d'encombrement stérique ou de conformation, améliorent

la précision mais compliquent les calculs.

Méthode SIMON

Dans le composé 1, le déplacement chimiques de C1

CH3 - CH2
¥ p
N « B v 3
CH - CH2 - X - CH2 - CH2 - CH
1
/ 1
CH3 - CH2
¥ B
I
sera calculé par la relation (1)
§?I=D+C«+ xq+3cp+ :sczfarcswusz’3 (en ppm) (1)

ol
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- D est une constante égale a -2,3 ppm

- C sont les incréments des carbones sp, en position % ,
d,P,X)S 3 *

¥ ou & du carbone étudié
- th est l'incrément d'un atome ou d'un groupe en position o

- 82 3 et plus généralement Sn m est un terme de correction stérique
’ ’

n est le nombre d'hydrogénes portés par Cl’ m le nombre de groupes substi-

tuants du carbone en &« le plus substitué (H n'est pas considéré comme un

substituant).

Le tableau VII.1 (page 105) résume les différentes valeurs des incré-

ments connus.
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C étudié Nombre de substituants autres
que H sur le substituant

‘ le plus substitué

|
|
1 I 2 | 3 | 4 I
1 1 1 l
T 1 T
primaire 0 | o | 0 [ o} |
secondaire | o | o | -2, | -7,5 |
tertiaire | o | -3,7| -9,5 | -15 |
quaternaire | -1,5| -8,4| -18 | -25

Incréments Sn de correction stérique: les substituants notés(*) dans le

tableau précédent ne sont pas soumis & correction.

Tableau VII.1. Incréments donnés dans "SIMON" (128)

- Méthode WEHRLI

é Cl du composé~5‘est déterminé a partir de l'alcane non substitué
correspondant IT (influence de la chaine carbonée) et en ajoutant 1'influence

globale du substituant - X - CH2 - CH2 - CH3

chaine carbonée

-~

ou

- An est une constante,n indiquant le nombre d'atomes d'hydrogénes

portés par C1 (dans II) ;
AN
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-«

n.m St l'incrément du carbone o .
b

n est défini ci-dessus, ; est
le nombre d'atomes d!

hydrogénes portés par le carbone eno( ;

- Xh est l'incrément des carbones en B n est déja défini

- S« est 1l'incrément global du substituant en .

Dans cette méthode’l'influence des groupements méthyles est prise en

compte dans les coefficients b,n

et, par conséquent, n'apparat t pas dans les
calculs.

Le tableau VII.2 (page 108) donne les valeurs des incréments
de WEHRLI.
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| SR | 20
| F | 68
| c1 | 31
| Br | 20
| 1 | -6

32
25

11
11
11

10
10
12

Tableau VII.Z2.

Incréments selon WEHRLI (127)

La comparaison des deux méthodes de prévision est donnée pour 1'exemple

du sulfure de diisobutyle.

CH

AN
/

CH3

CH - CH

- S5S -CH

- CH

sulfure de diisobutyle

$ w) = B3t %3,

+ SR &«

6,80 + 17,83 + 20 = 44,6 ppm

CH

CH

D+c°(+5,(+3cp+cx +2C g

alcane correspondant

-2,3 + 9,1 + 10,6 + 3x9,4 + (-2,5) + 2 x 0,3 = 43,7 ppm (1)

(2)

Ces valeurs sont a comparer avec la valeur expérimentale é = 41,8ppn.

1

2. CALCUL DES INCREMENTS POUR LES GROUPEMENTS SOUFRES ET SELENIES.

{Méthode SWP)

Les valeurs des incréments de SIMON ou de WEHRLI sont estimées statis-

tiquement & partir d'ensembles de déplacements chimiques (appelés bases),

par régression linéaire multiple (notée RLM dans la suite). Malheureusement

les bases retenues par les auteurs ne sont pas précisées; donc la détermina-

tion d'incréments complémentaires, pour ces méthodes prévisionnelles, entral_

nera toujours le probléme de la compatibilité entre bases choisies pour les
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calculs. Pour permettre 1l'adaptation des techniques décrites, a 1'évolution
des structures en synthése organique nous proposons une procédure comportant
les étapes suivantes : validation de la base étudiée ; calcul de nouveaux

»®
incréments. Nous appelerons dans la suite cette méthode '"méthode SWP".

Méthode SWP. Validation de la base de calcul

Les critéres de validité que nous nous sommes fixés sont :

— les incréments calculés par RLM selon la méthode de SIMON sur cette

base doivent &tre identiques (aux erreurs prés) & ceux déja connus ;

- les incréments calculés seront au minimum ceux de C x , C B Cy . Cs
Phy , Ph,, ceci pour tenir compte de 1l'influence des chaines aliphatiques

B

et des cycles aromatiques qui sont les références de la méthode SIMON ;

- la déviation moyenne / $ -6 / de l'ensemble des déplacements
exp calc.

chimiques de la base doit &tre inférieure a 1 ppm.
Le choix de comparer les incréments recalculés sur une nouvelle base

avec ceux déja connus de SIMON est arbitraire mais s'explique

— d'une part par le plus grand nombre d'incréments décrits dans le cas,
permettant une comparaison des valeurs connues et recalculées plus compléte

et plus aisée ;

- d'autre part par 1l'équivalence mathématique des méthodes SIMON et

WEHRLT, que nous démontrerons plus loin dans ce paragraphe.

Les résultats obtenus (détaillés en annexe VII.A) pour notre base de

41 déplacements chimiques et 16 substituants sont en accord avec nos critéres
- erreur standard d'estimation sur les coefficients : 1,55 ;

- déviation moyenne de la différence : incréments connus - incréments

recalculés : 1,39 ;

- déviation moyenne de 1'ensemble des 6 - 3 : 0,894 ppm ;
exp cal

Les incréments Ph-0- o et -COOEt o¢ de SIMON, entrainent des différences

sensibles O -8 . ( > 4ppm) dans notre base. Ceci nous a conduit
exp prévu

a repréciser les valeurs de ces incréments par notre méthode.

> SWP pour : SCHNEIDER, WEBER, PAQUER ; l'ordre des noms n'est pas hiérar-

chisé et seul la consonnance du sigle a guidé notre choix.
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— Méthode SWP. Calcul des incréments.

Le calcul des incréments SWP de groupes soufrés et séléniés (ainsi que
PhO x et COOEt, ) est effectué par RLM (115, 116) en imposant, selon le cas,
les valeurs connues des incréments de SIMON et WEHRLI . Le détail des
calculs est rassemblé dans les annexes VII B et C. Les incréments calculés
seront notés SWP(S) ou SWP(W). Le tableau VII.3 (page 112 résume les valeurs

obtenues.

L Comparaison des méthodes paramétriques de SIMON et WEHRLI

Les deux techniques de prévision employées sont des méthodes paramé-
triques, dans lesquelles le & prévu est fourni par 1'addition d'incréments
simples, représentant d'une part 1'effet de la chalne carbonée et,d'autre

part,l'effet des substituants.

En fait, il est assez facile de démontrer 1l'équivalence des deux méthodes.
Le cas simple des alcanes linéaires est exemplaire & cet égard et permet la
détermination des relations simples entre incréments de SIMON et incréments

de WEHRLI. Ainsi, dans le cas de 1l'éthane et du propane, on a :

S

s = D + Cd

CHy - CH,

6w=A3

Sg=D+Cg+Cp
;H3—CH2—CH3

C\W=A3+o<3,2

5ES= D+ 2Cg
CHy - CH, - CH,

u 5 -
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swp(s)? Swp (w)P

Substituant® position incrément déviation incrément déviation

standard standard
PhO- L 53,0 2,3 52,7 2,2
PhO- 4 20,4 2,3 19,6 2,2
PhSe X 12,3 2,3 11,7 2,2
PhSO,, X 46,4 2,3 45,9 2,2
(R)—SOZ— 14 36,4 2,1 42,4 2,1
(R)-S0,,- P 2,3 2,1 2,3 2,4
(R)-S0,,- Y - 3,6 2,4 - 3,5 2,6
(R)-SO- & - 42,3 2,1
(R)-SO- 3 - 2,6 2,4
(R)-S0- ¥ - - 3,0 2,5
~COOEt . 17,1 1,2 18,9 1,2

Tableau VII.3.

Incréments SWP des groupes soufrés et séléniés.

a) déterminés sur 24 § pour 8 substituants :

- coefficient de corrélation : 0,9975

— erreur standard d'estimation des incréments : 1,955 ;

— dérivation moyenne des é : 1,22 ppm.

b) déterminés sur 38 § pour 11 substituants

- coefficient de corrélation : 0,9975

— erreur standard d'estimation des incréments : 1,90

- déviation moyenne des 5 : 1,08 ppm.

c) les incréments SWP(S) sont calculés pour :

les incréments SWP (W) sont calculés pour :

- 80
X

RS0 _-
X
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L'étude des alcanes supérieurs, conduit aux quelques relations données
dans le tableau VII.4. Dans ce derniep)nous avons aussi fourni les valeurs

numériques correspondantes.

incréments de

STMON WEHRLT S - W

C oy = 9,1 = Ay - D = 9,1 0
A~ D <
= —2—— = 8,82 0,28

_ - & =

Cp - 9,4 3. 9,56 0,16
= <><2“2 = 9,75 0,35
Cy = -2,5 = b’z - -2,69 0,19
Y 5 - -2,99 0,49
Cg¢ = 0,3 - 6 ) - 0,25 0,05
-8 3 = 0,49 0,19

Tableau VII.4. Relations entre incréments de SIMON et incréments

de WEHRLI. Applications numériques,

Des différences sensibles entre valeurs d'incréments de SIMON et WEHRLI
sont constatées (jusquad 0,49 ppm). Ceci s'explique par le choix et le
nombre des produits étudiés dans les bases correspondantes. Il semble en
effet logique d'estimer l'erreur standard d'estimation des incréments a

1 ppm (incertitude supérieure aux é&carts remarqués) car pour notre base
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cette valeur est de 1,55 ppm pour un coefficient de corrélation de 0,9975

et une déviation moyenne de 0,894 ppm sur les S .

Les & calculés pour un alcane linéaire, selon l'une ou l'autre des

techniques, peuvent dans le cas le plus défavorable avoir 2 ppm d'écart.

Pour des alcanes ramifiés, ces écarts peuvent atteindre 10 ppm.

Les incréments des substituants sont aussi comparables (tableau VII,S)
Cependant 1'influence d'un substituant estestimée différemment dans les
deux méthodes.

Pour WEHRLI, les incréments spécifiques sont calculés pour le substi-

tuant complet (atome ou fonction et chaines carbonées), alors que SIMON

ne donne que l'incrément de l'hétéroatome (ou de la fonction). Dans ce
dernier cas l'effet des chalnes carbonées & travers le substituant est
considéré identique a celui observé a travers un carbone SP3- Cette
hypothése simplificatrice peut entraiher de trés sérieuses erreurs sur
1'influence d'un substituant donné. Ainsi l'incrément SWP(S) de -COOEt o
est : 17,2, alors que celui calculé par SIMON selon —COO:x + C)F; C Y est
de : 29,5.

(a)
substituant‘a‘ position W S W-S
NO,, = 63 61,6 1,4
F 14 68 70,1 2,1
- COOR L4 20 17,2° 1,8

0
P
_c? o 30 28,4 1,6
N\
R
R 42 42,1 0,1
SN - X ’
/
R

Tableau VII.5. Comparaison de quelques incréments de substituants

selon SIMON et WEHRLI.

a) Pour les incréments de SIMON nous nous sommes

fixés R = Et

b) incrément SWP(S).
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Au vu de ces résultats,peut—on répondre a la question

"Quelle méthode de calcul choisir ?

D'un point de vue mathématique,les deux méthodes sont équivalentes.
Les différences obligatoires sur le5q5 calculés sont dues aux incertitudes

sur les valeurs des incréments provenant
- d'une part,du calcul statistique des incréments ;

- d'autre part,de la maniére de calculer l‘'influence d'un substituant.

Dans ce dernier cas la méthode WEHRLI semble la plus appropriée pour
réduire les erreurs de prévision, car il semble plus rigoureux de considérer
1'influence globale d'un substituant. Ceci, bien entendu, entraine une
augmentation du nombre d'incréments & déterminer mais doit améliorer la

précision de la technique.
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3. CONCLUSIONS.

— Effets des substituants Ph - X-o( (X =0, S, 802, Se)

Dans la méthode SIMON nous pouvons constater (tableau VII.6) que 1'in-
fluence du phényle se transmet & travers -S - et - 802—, alors qué pour le
groupe phénoxyde l'influence globale PhOo( est nettement inférieure a la

somme des effets individuels.

substituant incréments de incréments de
SIMON SWP (S) pour
Ph Bt - X°< Ph - XP(
PhO- « 9,3 + 49 = 58,3 52,85
PhS- 9,3 + 10,7 = 20 20
PhSOZ—« 9,3 + 36 = 45,8 46,2

Tableau VII.6. Incréments de SIMON et SWP(S) des substituants PH-X-

Ceci démontre encore une fois les limites de la méthode SIMON et 1les
précautions a prendre pour le calcul des influences de groupements aroma-

-

tiques et, plus généralement, des fonctions a liaisons délocalisées.

Aux vusde ces résultats, il semble raisonnable d'estimer 1l'incrément

de l'atome . Se en position & par :

-Se—-, = PhSe- - Ph = 12 - 9,3 ~ 2,7
" <>< B ’
L'électronégativité d'un substituant ayant un effet primordial sur
les & en RMN 13C (133), la valeur déterminée pour -Se—¢ se retrouve lors-
qu'on examine 1'évolution des incréments en fonction de 1l'électronégativité

pour les halogénes et les chalcogénes (figure VII.1),familles comparables

dans ce domaine.



E
A

Figure VII.1.

>v:f(ppm)

50

Evolution des incréments (S) de F, Cl, Br, I, O, S et Se en fonction de leur électronégativité.

- L1T -~
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— Effet des substituants RSO et RSOZ:

Le fort effet & est semblable pour ces deux substituants et ne peut
s'expliquer par la seule influence de 1'oxygéne en B . Ceci illustre les
propriétés fort différentes de la liaison S-0 dans les sulfoxydes et les
sulfones (64). ‘La similitude des comportements se retrouve également dans
les effets B et & . (Tableaux VII.1 et VII.3). Ceci entraine de graves

difficultés dans 1'étude de mélanges sulfone-sulfoxyde par RMN 13C.

L'exemple de 1'identification du (ou des produits) d'oxydation du

sulfure de di nbutyle par Ca(OCl)2 (chapitre VI) illustre ce phénoméne.

ca(oC1)
(n Bu 3,8 ————= (n Bu 3,50 ou ) (n Bu $,50,,

1 2 3

— ~ —~——

La figure VII.2, page 119 et le tableau VII.7: rassemblent les données

spectrographiques du produit final brut et des produits purs correspondants.

S produits purs S calculés produit final
.,%. 3 _%.. }” de réaction
C1 51,5 51,4 55,7 55,8 52
C2 24 23,2 27,7 27,4 24,6
C3 21,4 21 21,8 21,4 22,1
C4 13 12,8 13,4 13,4 13,3
13

Tableau VII.7. Déplacements chimiques RMN C: de?2 , 3 et du

produit final ; valeurs des 9 calculées.

L'identification du produit final (qui est 3) difficile (voire hasar-
13 .. . . -
deuse) par RMN C, est ici plus simple par RMN 1H. En effet les déplace-
ments chimiques des protons du carbones en o varient selon 1'électronégati-

vité du soufre (139) : s € S0 <.soz.
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Conclusion

La méthode décrite

validation préalable de la base ;

calculs par RLM de nouveaux incréments spécifiques ;

permet de compléter la liste des incréments utilisables pour les techniques

13 oz
de prévision en RMN C. Il semble préférable, dans tous les cas, de cal-

culer l'effet global d'un substituant plutdt que l'effet isolé d'une fonction
(ou d'un atome). Dans ce cas,les nouveaux incréments sont utilisables pour

?
les deux méthodes de prévision étudiées.
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CHAPITRE VII : ANNEXE

Dans cette annexe sont rassemblés

-A Les déplacements chimiques RMN 13C des produits utilisés pour valider
la méthode SWP

-B Les déplacements chimiques des produits utilisés dans le calcul des
incréments SWP(S). »

-C Les déplacements chimiques des produits utilisés dans le calcul des

incréments SWP(W) .

Les calculs des incréments SWP ont étét effectués par regression
linéaire multiple sur un COMMODORE 64.Les programmes décrits dans la biblio-
graphie (115,116) ont été adaptés

Pour des raisons de cohérence nous avons choisi en priorité’pour
notre base , les valeurs des déplacements chimiques de nos propres produits

(solvant:CDCl,_ ;référence interne : TMS),en complément avec ceux des tra-

3
vaux les plus récents
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A. Calcul des incréments en utilisant le formalisme de Simon.

Les incréments de 16 substituants ont été calculés sur un jeu de 41

déplacements chimiques.

| paramétre | incrément | déviation | incrément |
| position | calculé | standard | selon Simon |
| -0- < | 54,3 | 2 | 49 |
| -S- & | 11,8 | 1, | 10,6 |
| -S0- o | 33,4 | 1,7 | 31,1 |
| -S0,- « | 34,6 | 1,7 | - |
| Ph-0- o | 51,3 | 1,3 | 58,3

| PH-S- &« | 18,8 | 1,3 | 19,9 |
| Ph-50,,- | 44,75 | 1,3 | - |
| Ph-Se- & | 10,6 | 1,3 | - |
| Ph- «< | 20,9 | 0,9 | 22,1 |
| Ph- B | 7,9 | 1,4 | 9,3 |
| Ph- ¥ | -3,1 | 1,3 | -2,6 |
| c £ | 9,2 | 1,1 | 9,1 |
| C B | 8,1 | 1,1 | 9,4

| c ¥ | -2,8 | 0,9 | -2,5 |
| c S | 1,09 | 1 | 0,3 |
| -COOEt o | 17,8 | 0,9 | 28,5

- coefficient de corrélation : 0,998

- erreur standard d'estimation sur les incréments: 1,55

| ne | produit | §exp. | & (fexp.-bcalc.) |
1 1 | phsemf (@) | 7,2 | -2,2 {
' 2 | PhSecé;Ph (a) | 32,2 | 1,9 |
| 3 | PhSe§H cooet (@) | 27,5 | 0,3 |
| 4 | PhSMe ta) | 15,9 | 1,7 |
| 5 | Phscﬁ;Ph (a) | 38,9 | 0,4 |
| & | PhsehZCOOEt (a) | 36,6 | 1,3 |
| 7 | PhCH scif pn (@) | 35,7 | -0,9 |

2 2
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n® | produit | § exp. [ A (Sexp.-§calc.) |
8 | cC H S CH, | 19,3 | 0,6 |
9 |~c H,S But. | 15,5 | -1,5 |
10 | CH3c§;SCHZCH3 | 25,5 | 0,4 |
11 | CH3SCH;€FZCH2CH3 | 34,1 | 0,85 |
12 | CH,CH,CH,S prop. | 34,3 | -0,05 |
13 | CH SCH‘(CHZ)GCHB | 34,5 | 0,15 |
14 | CH,CH,CH,CH,S But. [ 32,1 | 0,5 |
15 | CHSSOCHs | 40,1 | -0,3 |
16 I:CH3SOCH2CHZCH3 | 38,6 | -0,05 |
17 ICHBSO But. | 38,6 | -0,05 |
18 | Phsocﬁ; (a) | 44,3 | 0,7 |
19 | Dhsozcﬁgfh (a) | 62,8 | -1,7 |
20 | PhSO éh cooet (@) | 62,3 | 0,98 |
21 | CHSSOZCHS | 42,6 | 1 |
22 |"bH S0, prop. | 40,3 | 0,5 |
23 | “cH 50, But. | 40,4 | 0,5 |
24 | CH35020H20H20H3 [ 58,5 | -0,4 |
25 | CHS 2d'ﬂzcx-l_zcrizcxis | 54,4 | -1,7 |
26 | PhOCHg‘(a) | 54 | 3,8 |
27 | phoéﬁzph (a) | 69,8 | -1,3 |
28 | Phoéh2000Et (a) | 65,7 | -2,6 |
29 | CH;OCH, l 60,9 | -0,035 |
30 | cH,0CH,CH, | 8,8 | 0,35 |
31 | CH, | -2,3 | 0 |
32 | CH,CH, | 8,4 | 0,4 |
33 I‘CH3CH2CH3 | 15,4 | -0,7 |
34 |‘CH3(SH2)6CH3 | 15,4 | -0,3 |
35 | CH3CH2(CH2)SCH3 | 22,8 | -0,8 |
36 | PhCHZCHé*' | 15,7 | -0,2 |
37 |PhCH;‘ p | 21,4 | 1,6 |
38 | PhCH_,CH,CH (CH2)4CH3 31,7 | 0.2 |
39 | PhCHZGQZCHZ(CH )4CH3 29,6 | 0,9 [
40 | CH3SOCH2 H,CH, | 58,5 | 0,8 |
41 | CHSSOCH2CH2CHZCH3 | 54,4 | -0,47 |
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~deviation moyenne $ exp. —5calc. : 0,894 ppm .
- (a) déplacement chimique déterminé dans ce travail.

- les autres valeurs sont données dans {139 ).

B. Calcul des incréments SWP(S).

Les incréments de 8 substituants (tableau VII.4 page 113 ) sont

déterminés & partir de 24 produits .Les deplacements chimiques expéri-

mentaux et la différence 5 exp. - Scalc. sont donnés ci dessous.
| ne° | produits | § exp. |A (8 exp.-8calc.) |
| 1 | phSecﬁ; (a) | 7,2 | -2,8 |
| 2 | PhSeCH pp (@) | 32,2 | 2,4 |
| 3 | PhSe&%ZCOOEt (a) | 27,5 | 0,3 |
| 4 | PhSCH3 (a) | 15,9 | -2,2 |
| 5 | PhSCH2 (a) | 38,9 | 0,96 |
| & | Phsd%ZCOOEt (a) | 36,6 | 1,3 |
| 7 | phodﬁ3 (a) | 54 | 3,3 |
| 8 | Phodﬁ2 (a) | 69,8 | -0,7 |
| 9 | PholH,CO0Et (a) | 65,3 | -2,6 |
| 10 | Phsozcd; (a) | 44,3 | 0,16 |
| 11 | phso, dh pn (@) | 62,8 | -1,14 |
| 12 | Phsozdﬁ2c00Et (@ | 62,3 | 0,97 |
| 13 | CH,SO,,CH, | 42,6 | 1,4 |
| 14 | CH,S0_prop. | 40,3 | 1,3 |
| 15 | ¢C H S0, But. | 40,4 | 1,4 |
| 16 | CHSSOZCHZCHZCHs | 58,5 | -1,2 |
|17 | CH3S0,CH, (CH,) ,CHy | 54,4 | -2,8 |
| 18 | cH, . | -2,3 | 0 |
[ 19 | CH3302CH20H20H3 | 16,3 | 0,4 |
| 20 | ¢ 3 0,¢C 25h2 HCH, | 24,4 | 0,4 |
| 212 | ¢ H,CH,S0,,C 20H3 | 6,6 | -0,3 |
| 22 | ¢ 35H2 55 2 H,CH,CHy 15,5 | -0,5 |
D lopmmbe far
3CH,CH,S0, ’ '
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- Jcalc.

1,22 ppm.

- (a) déplacement chimique déterminé dans ce travail

- les autres valeurs sont données dans (139) .

C. Calcul des incréments SWP(W)

Les incréments de 11 substituants (tableau VII.5 page 114 )

sont déterminés a partir de 38 produits . Les &placements chimiques

5 exp. - Scalc.

expérimentaux et la différence :

, sont fournis ci-

dessous.
| ne° | produit | & exp | A (8 exp.-8calc.)|
| 1 | CH, | -2,3 | 0 |
# (a)
I 2 | PhSeCH3 | 7,2 | -1,1 |
| 3 | PhSeCH pn (@) | 32,2 | 0,9 |
| 4 | PhSeCHZCOOEt (a) | 27,5 | 0,3 |
| 5 | PhSCH3 (a) | 15,9 | -1,2 |
| 6 | PhSCHZPh (a) | 38,9 | -0,3 |
¢
| 7 | PhSCH,COOEt (a) | 36,6 | 1,5 [
| 8 | PhO%P; (a) | 54 | 4,9 |
| o | PhOCH,Ph (a) | 69,8 | -2,3 |
¢
| 10 | PhOCH,COOEt (a) | 65,3 | -2,7 |
| 11 | PhSOZCH; (a) | 44,3 | 1,8 |
| 12 | PhSOchzPh (a) | 62,8 | -2,7 |
¢
| 13 | PhSOZCHZCOOEt @ | 62,3 | 0,9 |
| 14 | c 3 0,CH, | 42,6 | -3,5 |
| 15 |"CH,S0,(CH,) CH, | 40,3 | 1,3 |
| 16 |"CH,SO0Bub.. | 40,4 | 1,4 |
| 17 | cH,s0, 2?20H20H3 | 58,5 | -0,2 |
| 18 |c H3S0,CH (CH2)2CH3 | 54,4 | 0,97 |
| 19 | cH,SO CH,, cﬂ | 16,4 | 0,9 |
3 2 oCH
| 20 | ¢ H,S0,C Zéﬁz Hy | 24,4 | -0,75 |
‘(
| 21 | CH3502 20H20H3 | 13 | 0,01 |
| 22 | c 3 0,CH,,CH,CH,CH, | 21,7 | ~-0,015 |
| 23 | ¢ 3‘ H,S0,,C 20H3" | 6,6 | -0,3 |
| 24 | cC H_CH,CH,,S0_prop. | 15,5 | 0,1 |
| 25 |c¢§mm3 | 40,6 | 1,2 |
| 26 | CH,CH,,CH,SOCH, | 38,6 | -0,25 |
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n® | produit | & exp. |& (Sexp.-—scalc.H
27 | CH3CH2 CH SOCH3 | 38,6 | -0,25 |
28 | ¢ H,C Zdﬁ SOCH | 58,5 | 3,1 |
29 | CH3CHZCH25HZSOCH3 | 54,4 | -1 |
30 | CH,CH,,SOCH,,CH | 44,9 | -1,9 |
273
31 | CH CH,, dﬁ ,SO0prop. | 54,4 | -0,98 |
32 | CH, dﬁ H,SOprop. | 16,3 | 0,6 |
33 | CHSCHZSO Et | 6,8 | -0,3 |
34 | ¢C H,SOCH,CH,CH, | 16,1 | 0,4 |
35 | CH3CHZCﬁ‘CH SOCH, | 24,1 | ~-0,75 |
k|
36 | CH,CH,,CH,S0CH,, | 13,3 | -0,03 |
¥
37 I”CHSCHZCHZCHZSOCH3 | 22 | -0,06 |
38 | CH,CH,,CH,SO prop. | 13,4 | 0,09 |
- déviation moyenne sur $ exp.-scalc. : 1,08ppm.

—(a) déplacement chimique déterminé dans ce travail .

— les autres valeurs sont données dans (139) .
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Les recherches exposées visaient initialement la seule exploration
de nouvelles possibilités d'utilisation des résines échangeuses d'anions
en synthése organique, plus particuliérement pour la préparation de produits
soufrés et séléniés. Comme il arrive fréquemment en matiére de recherche,
1'étude d'un probléme fait apparaltre en cours de route des aspects imprévus,
résultant soit des propres observations et résultats, soit de 1'évolution
concomitante des connaissances et des techniques.

C'est ainsi que nous avons été amené a étendre l'utilisation de
milieux oxydants polyphasiques aux sels de chlorite et 1'hypochlorite en
utilisant la méthode des plans d'expériences,‘basée sur l'analyse statistique,-
ou encore a l'étendre a quelques fonctions sulfurées et séléniées une
méthode de prévision des déplacements chimiques en RMN 13C.

Dans la premiére partie de ce travail, nous montrons que l'emploi
de résines échangeuses d'anions en tant que réactifs ou catalyseurs, présente
pour le chimiste de synthése de sériehx~avantages vis-a-vis des méthodes plus
classiques en phase homogdne. Quelques inconvénients, liés soit a la
technique proprement dite, soit & la nature du support utilisé, ont aussi été
signalés. On constate ainsi que les procédures expérimentales, la préparation
et le recyclage du support sont simples, que les conditions opératoires sont
douces et que les solvants usuels peuvent &tre employés. Par contre,
dégradations chimique et physique peuvent diminuer la durée d'emploi des
supports, et limiter leurs possibilités d'emplois dans les réactions a
1'échelle industrielle. Les résines & greffons ammoniums utilisées,
sensibles & la température et aux agents nucléophiles, présentent donc de graves
inconvénients dans ce sens et qui leur font préférér les résines
phosphoniums ou mieux, les résines couronnes. Cependant il semble
raisonnable de considérer les études réalisées sur les résines ammoniums,
économiquement plus attrayantes, transposables aux autres types de supports.

Certaines propriétés caractéristiques des systémes étudiés méritent
d'étre soulignées. Ce sont

- la possibilité d'isoler sur support les réactifs peu agréables
3 manipuler (voir dangeureux) que sont les phényl séléniures et les aryl
thiolates. Ces derniers présentent d'ailleurs une réactivité inhabituelle
vis-a-vis de l'oxygéne de l'air. Dans ce sens la préparation de sulfones a
partir des thiols correspondants peut se faire en une seule étape via le

thiolate supporte et ne nécessite pas l'usage usuel d'oxydants
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— la sélectivité des supports utilisés en fonction de la taille des
molécules ou de leur . encombrement stérique, particuliérement remarquée pour
1'hydrogénolyse d'halogénures par R/BH;- et pour l'oxydation d'alcools
par R/0C1 /Ca(OCl)2 ;

- les effets spécifiques du support 1iés aux propriétés d'échange
ionique. Dans ce cas la réactivité de R/BH4 dans 1'hydrogénolyse compétitive

bromure-iodure d'alkyle est remarquable.

En conclusion, si la méthode des réactions sur support solide est
l'uredes avancées les plus remarquables de ces quinze années en synthése
organique, ici on note encore a l'état actuel un certain manque d'études
théoriques reliant structures du support-réactivité. Par ailleurs, des
méthodes analytiques simples, rapides et économiques, permettant de
caractériser les modifications chimiques subies par les résines doivent

parallélement &tre mises au point.

Dans la deuxiéme partie de ce travail, nous avons appliqué des
méthodes statistiques pour étudier le plus efficacement la réactivité des
sels d'hypochlorite et de chlorite aux dépends de sulfures. Ceci a conduit
a la définition de conditions chimiosélectives pour 1l'oxydation sulfure-
sulfone. L'application de ces techniques mathématiques nous a également
permis de généraliser une technique de prévision des déplacements chimiques
en RMN 13C en partant des résultats obtenus pour nos produits soufrés et
séléniés.

Dans ces exemples, nous pensons avoir démontré, que désormais le
micro-ordinateur est un outil de routine pour le chimiste (de synthése),
non seulement pour 1l'étude de systémes réactionnels mais aussi plus

généralement comme aide a la stratégie en synthése.
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