
 1 VRAI FAUX

Benzoatede méthyle EIKO ETE et Ho

FAUX oui milord

Hydrolys acide d'n est si limitée
basin totale FAUX

Egode Réaction II HIO II Ho

Ho non régénéré Faux

Edification athermique chauffe ne chargepas lavaleurde K
FAUX Effet cinétiquemaispasd'effet sur le rendement

FAUX La nudiophilie si on ration cinétique
sans lien avec la valeur d'un constate thermodynamique
d'équilibre

FAUX L'aminesecondaire pourraitsubir l'acylation comme
l'alcool

FAUX les anhydrides d'acide sont beaucoupplus réactifs vis à visde
audioptils qu ls est ce l'effet Mdr l'oxygène
central est réparti vos 2 sits acceptes alors q il
est exclusiontaientives site accepter dans ist

2 RETROSYNTHESE

réponse sont fournies sous la forme de schémas de tranfonation
et non d'équation de réactier quidevraient si c'était le cas
êtreajustées par assure une comratie ds atoms et ds charges

Il a ton Kon lacylationalcool

9
y
possibilité dansces 2 cas d propose 1 estérification de Fische

a une acylation d'alcool

Illo Morph YdehexI stérificatiede

Deppjtyk Tp Fisch

D II HNMer

Reg ITE plaglatier
amie

lesecondéquivalentset
à éviter la formation
deHill

pr tanide pasd'aute choix
que l'acylation

IÀ Hoz ptit Ione
un chlorure d'aigle aurait également convenu

Iron APTS fD
Lott

Im Thf
pyridine



3 TRANSFORMATIONS D'UN ESTER

À pertarate deméthyle

Et Nat
myott reallargeexcès

transestérification l'excèsd'éthanolate
permetde déplacer l'équilibre dslesers
direct

ryo
À

myna
formationd'unavide

1 litelly
VUOIHt Y

réduction de l'est

formationd'unalcool
tertiairepradditionde

NPhilgBr NÉ régualetsdemagnésien
2 tho Ht

Liée
Signatures spectrales caracteristiques d 1 aldéhyde

IR bande de vibration d'élongation c O ns 17005
doubletdevibration d'elongata C H ns 2700.2800mi

RMN H signal trèsfortement déblindé ver lapon

myo
loisAtti THF 782

my2 Hd Ht

4 COURTES SEQUENCES REACTIONNELLES

schéma de tranformation
reggae VETIR JIN2 Ho Ht

Mécanisme rationnel
a An r carbonate
2 E de MePas d'activationélectrophile
3 An r estcale magnésien the

nucléophile d'ah pat le 4 E de Me

milieuacide détruirait 5 An r cétone

le magnésien G Protonation

Dans ls L cas un str estformé mais la shtiochinie duproduit
pro n qu le groupe réduit par le donner d'hydun ist pas
lemême

µ Bhatt
ma picat IIMedic OOH

ester gide FÉE
rotation
alaraxe
vertical

THF
TI 2APTSË

IIII H estenficationHac care
acidecabox de Fische

Fb sur
À ftp.Eanf

HO
Ibn acylation

Br meiller protectionde
nucléofuge car l'alcoolqui
pelaisable détruiraitlimagnésienÉhottiltois

dlldéprotection II 2 Htalcoolpis
shnfiatu lsoporficatp.is

Menficatel



Y

Y a ÉTÉ Eté ânon KEE
protonation et
statificationintra

Alcool anhydride d'acide a priori la moitié la moins
encombrée réagit prfetentiellement

JERI Mitt
fetish

A Ion

5 MECANISME REACTIONNEL ALCOOL TERTIAIRE

L'atomemoqué del'alcool est celui qui se retour dans l'eau
produite cequi ne conspord pas au mécanisme classique pisque
l'atome d'oxygène de l'alcool joue le rôle de nucléophile
s'additionnant sur l'acide caboxyliqueactivé

Mica
tôt ÉTÉ Et one

catta en 180
probable
trtiaire

III Ii Émo II
est

Attenter le siteaudiophile d 1 acide carboxylique
est l'atome d'oxygène doublement lié à C

ÉÉ
car cetatome est porterd'une charge
moyennenégative ce qu ist pas le cas
de l'antre atoned'oxygène chargépositivement



6 SYNTHESE DE LA DULCINE

HEIN
mdiophile A_µ

MINI
d'acidecaboxylige

c electrophile
Imine mais t.pe co Nh M

Activation de l'électrophile

catalt aIIADo E ÉTÉacid
I

Jitapes
An de l'amine

MÉTÉ
a În
ï

Echoup de potos pr facilite ledépotd'ammoniac

ÎÎÊÎ Malin
A Ar

Elimination

antifa E nie III _a
ABO

régénération
ducatalyser

nÏÎÈÏ _a naïf a me

Leproduit appartient taper à la famille de fonctiondel'oie
Le mécanisme d'An suivie d'élimination peut seproduire à nouveau
sur l'extrémité n'ayantpas encoreréagi
Leproduit n alors

finit
M 300g not

Prdiminuer l'abondance de ce produit il faut intr tout
excès de l amine conatique

mettre l'urée en excès



7 ACTION DU DIAZOMETHANE

Schémade Lewis du diaponithone Neu 4 2 2 5 16 8dobles

ligne IEEni
Diazométhane st basiqueparson sitecaboré
L'acide ithanoïque A acide

t É
TISur

a
t Nigl

Méthodepar gazlamé
fontdesesters
méthyliques sans coproduit
et bonalt co pasdesensinverse
puisq Nig or dégagé

Analyse spectres

II absencede barde au dessus de 3h0 un
pas de liaison O H

bandedevibrationd'élongation à 1740cm liaisonco

RMN H
ÀO
o singletves3 4pm

I
singuletvos
2 3 ppm

8 ACTION D N ORGANOMAGNESIEN

Nonchirale car superposable à son image spéclair en raison de
la présence d'un plande symétrie interne

O Était
Acétalisation lent limitée ensablé Pembilitid'hydrolynl'acital utileprprotectiondeferchar

chauffage

catalyseavide
déplacentd'eghtonlévanatede l'ra
arc montagedeDear Stork

ton

Unorganomagnésien mixte s'additionne 2fois mon ester car la cétone
intermédiaire est plus réactive quel'esto vis à vis d'un nucliophils

TE
inhmidian co port Etait

L'intermédiaire se dépotégé las de l'hydrolyseacide

PITIE 19 High
La citons aétéprotégéedumagnésienméthyliquepar

acétalisation

Unéquivalentdemagnésien s'additionnesur la cétone l'autreréagitentantque
box avec l'alcool quipue le rôled'acide

Bongo FÉE
y predit_éthane
acidecoyujide EtMgr

Additiondemagnésien sur la cétène localement plane 2 diastéréoisomères

HÉSITE et t'IIIÈ
Propertiespasforcement
équivalents angleBurgiDuritz
1 approche contrainte

Pouvoir notatoinfinal ul cu ls 2diastenoisonès sontachiraux Idro



9 SYNTHESE D'UNE AMINE

L'ammeria stucliptile Hs l'halogénoalcane est electrophti

BIFI Deg
Soul carsiteelectrophile d 1 dérivé primainbis accessible

puis déprotonation par 1 base vraisemblablementl'ammoniac

BPI AH KNya NHP

Problem l'anime primain synthétisée peut s'additionner l'halogénoalcane
compétition entre 2 nuliephile EH et Rmon
mélange de produits

Déprotonation sur l'atome d'azote IIII O fonded'in
nucliphile

la base fuméeagitparSnl sur l'halogénoalcane

EIÈTHIÉDÉÉ t

Pasde risque de polyalkylation le produitfanérepetpls
èn déprotoné Le DNL del'azote est délocaliséaves ls 2romps ce
cequi rend le site moins audiophile

Le produit précédent A assimilable à un aride ln hydrolysées

TIÉÏ ah
le traitementpr une base déprotone ces espèces par fournir

l'amie
primairerecherchée

Ita et Hantz
grumpy

Root RW
pH

Blf can v5

la_UTILISATION DU CHLOEFORMIATE D ISODUTYLE

La triéthylamine set à déproton l'acidecarboxylique qui s'additionne n
le chlorerd'acylé par fou 1 anhydride d'acide mixte

RÉÉÉÏ Ê RÉÉFÉT ÉmotionEP
Comparaison du caractèreethophte

FÉE et ÈÎEÏEY
L'effet M de l'oxygène patagives 2 sites accepter dans l'intermédiaire
A donc moindre que dans l'acide carboxylique
D'ak peut 100mauvais nucliefuge A replacépar FÉEbien meilleurnucléofuge

n LIÉE_y ÉRÉIÉÏA
ÉRIÉ y

Ê Et
Ferate

R

y
cough HT

Cette méthode fore un alcoolcomme ca produit
Cetalcoolpourrait entrer compétition en tantpuclophtsane
l'alcool ncliphile introduit
Cettecarpitition n'existepas avec les amis quisont boppls
miliphils qu ls alcools



M SYNTHESE D'UNE ESPECE CHIMIQUE CYCLIQUE

Acylatier d'alcool

ne a
équivalent d 1 x énone

L'avis réalise une addition 1,4 sur l'a ehone

RÉANIMÉ ROÊIIM Rolly1h

ÜÉmÏ g ph.BR

MN Ces est un équivalent du dioxyde de cabane
Il a électrophile pr son cobou central

ÉTÉ IIIÈ jph

Il y a cyclisation pr transformatie d 1 est enarride est_An E
Mécarim en 3étapes pisq il n'y a pas d'acide introduit

Z
ZÉÏÉÏMÉZÉÉIÉ'mKÉ

Las

aÊÊ
t Efron

dedépart

Echap

12 SYNTHESE MALONIQUE

Déprotonation en a ds 2 groups est formation d 1 énolatincliplah
Ban Reo choisie car même si elleagit en tantqu naluptule

un des estis l'est famé reste tapais 1 est méthylique
Additionde Michael su l'a chore

ÉE ma

cour

Suz a halogénoalcane pimente

reac FÉI É ra ff0 se

courtcoure

Hydrolyse basique des esters

a Ça
Acidification des carboxylate et décarboxylation

ÉTÉ
Mécanismede la
décarboxylation à HII t

ÉÉNÉE ca
tartonetie



13 SYNTHESE D'UN ANTIBIOTIQUE

Diprotorat pa DA s formation snolate qui réalise ne fut
su chloroéthenoate d'éthyle barreaccessibilité
du siteélectrophile

DIÈÉE IDEM tue
Loon

Déprotonation en a du nouveau pape est fematie enolate
qui réalise une addition de Michail l'a chore

It Hm Et gm
Im

FÉE on

Il y a une réaction d'addition elimination d'unenolatese l'estméthyler
réaction de Claisen mémorisation HP

IF Êü FIEF Eaton
boit voir

Me

14 RETROSYNTHESES

A À Bong

În MeMgr Meols
I Bryn

Réductionde l'acidecaboxylique enalcoolpourpouvoir aller la chaineIlsacids carboxyliques en fontqueds AN El

J ÎÎ 7f ÎÎ g one illiterate
2 HoHt Jyltreae

Transformation de l'alcool en organomagnésien nudiophile

I É I Ête
Antier r la carboglace avec ent hydrolyse acide

Tga Ignga Iron
D TÉ I FÉ Zon

I Êt ra É Nen non

reste addition
de Lmagnésien



Ikon III

ÉÉDeanstak HyoHasan

Èion ma À
2 Ho Ht

Prothin indispensable de lacétone car elle réagiraitpls ut
avec le naprésien que l'est

15_REACTION DE DIECKMANN

Estenficatierde l'acidemaloniquepar âtres Klabilsquipourraient être
déprotorésparlabax es plusiers sitsuliophils compétition

Hae call Etat Et 00cL Et Etel troc_coupAPTS
Deanstate

Basechief nÉphile
ne pasmodifier lesestis
en cas de transestérification

Double alkylation grâce à l'époxyde

ÉVOLUE F Etoanoar
Le
IIB

Etc WETEtonnait ÉcouMon
ai

Mm
Etalott
Ho OH

Formation ds nitriles par Sur del'iencyanures lesalcools
après activation de l'aptitudenucléofuge paformationd'est sufforique

Etall Tsd y Wallet Ni
n'y

µ owHo on
pyridine

y a

accuser

f 21500



Hydrolysebasique des str est rapide si l'onchauffe et offred'excellents
rendements cequi ist pasle cas de l'hydrolyseacid

DRappel rôledel'étapeAB finaledans la saponification
su le caractère déplacé del'arable de la transformation
vers la formation de carboxylate

Hydrolyse ds nitriles également

tac_cou Cgthy la insaturations

Hac noon

Décarboxylation de l'acidemalorique alkylé mécaHP

ï
Ho ÉT

F dsl HIER HIJRét
Les3acides sont estérifiés travail enmilieuacide roi aqueux APT

chauffage effetcinétique

Hmnaties de l'eau formée DeanHotel
L'esterficationpermitpar TU cemasquel'acidité

quiconduiraitapi
Hooc Cook Medoc Dora déprotonation à

plusiers stsuliophs

II

redit ÊÉÉÉaÊ FIoffrepre
RéactiondeClaisen MP

ou
EDénolate est

16_SYNTHESE D'UN POLYESTER

Formation du chlorure d'angle pis stenficatier avec l'éthand

attentive note
Tiethylamm bon pls fioleque l'ion chlorure entrformatHd

sulfatede sodium iyah agrège ls moléalsd'eauprésents ds
la phase garip s séchage

n

rotation n Hannay

ftp.nnfutk ilnou



17 PROPOSITION DE MECANISME REACTIONNEL

En mlier acide l'arride A protoné ce qu contribue à activerson
electrophilic Undsgroupsalcoolspatales s'yadditionne

ÏÏÉE Iif
flan

Éon
I
IIIÈ

The

Reo t
MIÉFOU DM

FÈ
Mécanisme en 5 staps

An ABO E Aligner le
U u

anelierl'phy
catalyseracide

achin
l'électrophile nliofugedupedudérivéd'acide partant ici amine
ici avide

18 SYNTHESE DE L'ASPARTAME

Liaison N C formée N lights et C électrophile
R

Hindou no a outre

Milieu basique es pas d'activation de l'électroptulie es néca en3 et
ps

tro otsu the 000

É MÉTÉ É IIII ÉTÉ
H N H

R coo
R co

The

two ÏÜÊËr cag

TLBba

tro gif Herr cag

l'oiprahtin ici g le gpe potat se découper
Cette fois est l'acidecarboxylique qui joue le rôledeaudiophile
lors de sa liaison avec le DCC

n'ÎÉFIÉE attifé



attife
Paranalogie avec lesanhydrides d'acide l'atome d'oxygènecentral
exerce son effetmésenirdonner ven 2 rt F accepter ce quidilue sa donation aler q il ne l'exerce que ces 1 nt
dans 1 acide caboxylip

Ée xÎÉÊÎz
Lacharge positive du carbone fonctionnel a doncmoins compensée
dans la d acylurée
D'adn part legpepatent est bop polarisable Moovs Iz

bonietffon YÉIÉÉÉ
ÎLE

bougie Fane banglfÎÈÉone

oÊyfHypur

L'animeprotégée son forme R NJ bec càd R Y

yjIXtnmticobsnatesrpotriprachwser.deatrophie
Le nucléophile ds une hydrolyse est l'eau

R Y BH É R My
µ

ANdel'eau sur le carbonate protoné
H

IIIÈ ce mât
Prototropie praméliore l'aptitudenchofugede l'alcool

RÉÉÏ naît
Eliminationdel'alcool

ÏËÉÈt E r
r ë et

Echange de proton et décompositra de tertiobutanol

R Y IÈÊYt r Mgen Et
riteton



Voie décomposition du carbonate et production de cor

r i riff nom cas

Voir décomposition de tohobutard production de 2 nillylprepère

HÉ É KOI

Éation
tertiairestabilisé
perhypercoggaise

puit deprotonationqui conduit à l'alcène

È É I BHO


