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Les dérivés halogénés sont des réactifs intéressants en chimie organique. Ce sont de trés bons
électrophiles (principale réactivité vue en Sup) : ils conduisent a des réactions de substitution
nucléophile (SN1 et SN2) enconcurrence avec des réactions d’ élimination (E1 ou E2).

Ils permettent de plus la formation des organométalliques et plus particulierement des
organomagnésiens (R-MgX) ou réactifs de Grignard, nucléophiles carbonés qui conduisent a la
formation de liens C-C.

Ce sont des réactifs de synthése, facilement formés soit & partir des alcénes, soit a partir des
alcools, produits naturels.

Il existe trois classe d’ halogénures d’ alkyle :
halogénures d' alkyle de classe primaire :  RCH-X ;
halogénures d alkyle de classe secondaire: RR'CH-X ;
halogénures d'alkyle de classe tertiaire:  RR'R’C-X.

|- Préparation

1- Hydrohalogénation ionique des alcenes

L’ hydrohalogénation ionique d'un acéne est facilitée par I'utilisation de solvants polaires et
protiques, favorisant la rupture hétérolytique du lien H-X et I'apparition d'ions tels que le
carbocation, intermédiaire de réaction formé au cours de cette réaction et I'ion halogénure. Ces
ions sont bien solvatés par un solvant polaire et protique d’'ou leur stabilisation.. L’énergie
d activation nécessaire a leur formation est donc abaissée par |’ utilisation d’un tel solvant, ce qui
accélére laréaction.

L’ acide hydrohalogéné HX le plus réactif est celui pour lequel la liaison H X se rompt le plus
facilement. La rupture du lien est d’autant plus aisée que le lien est polarisable. L’acide
iodhydriqgue HI est donc le plus réactif puis I'acide bromhydrique HBr, et enfin I'acide
chlorhydrique. L’ acide fluorhydrique a une réactivité a part.

Il'y aformation du carbocation le plus stable, ¢’ est-a-dire le plus substitué par des groupes akyles
ou stabiliseé par mésomeérie. Sous contrdle cinétique, il y a donc formation préférentielle du
produit issu du carbocation le plus stable :

P @/_\r@ Br,

B
/— o+ H* ECD
Ph -
rapide

styrene

[ Addition ionique de HBr sur un alcéne]

Hydrohalogénation du styréne avec formation du carbocation 113" stabilisé par mésomérie
On observe donc en généra la formation de |’ halogénure d’ alkyle le plus substitué : il s agit dela

regle expérimentale de Markovnikov.
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2- Hydrohalogénation radicalaire des alcenes

A la différence de I’hydrohalogénation ionique d'un alcéne, cette réaction utilise un solvant
apolaire et aprotique afin d'éviter toute rupture hétérolytique du lien HX et la formation de
carbocation.

[ Addition radicalaire de HBr sur un alcéne ]

N f\‘/\m

Br
/= . B _HBr
Ph
rapide
styrene

étapes de propagation
de l'addition radicalaire

3- Passage d’un alcool a une halogénure d’alkyle

Il est possible de transformer un alcool en halogénure d' alkyle en utilisant comme réactif :
une acide hydrohalogéné HX (réaction de substitution nucléophile uni ou bimoléculaire
selon laclasse de |’alcool) ;

pour obtenir un dérivé chloré on peut utiliser soit le chlorure de thionyle SOClp, PClz ou
PCls
pour obtenir un dérivé bromé, on peut utiliser PBr3 ou PClg
ROH + HX RX + H>0
3ROH + PBry 3 RBr +  P(OH), autres réactifs : PCl, PCls...
ROH + SOCl, RCI * S0 + HC

Transformation d’un alcool en halogénure d’ alkyle

Les dérivés iodés ne peuvent pas étre formés a partir de I’ acide iodhydrique : ¢'est un acide trés
fort, qui conduit & des réactions secondaires de déshydratation. Ils sont formeés a partir des alcools

en 2 étapes :
?
R-OH + @ﬁ—OH —_— 4@780R + HCI
0
acide
paratoluénesulfonique tosylate
Q SN .
Na+,l_ + OE—O—R —_— R-1 + Na,TsO
(@]

Passage d’un alcool a un dérivé iodé faisant intervenir la formation d’un tosylate

La premiére étape est analogue a une réaction d’ estérification d’un alcool par un chlorure d’ acide
(ici chlorure d’acide sulfonique). Le mécanisme est de type addition-élimination. La réaction
peut se faire en présence de pyridine dont le réle principal est de piéger I’ acide chlorhydrique
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formé par formation de chlorure de pyridinium. Il s agit d’ une réaction acido-basique, la pyridine
étant une base faible organique gréce au doublet non liant de N qui ne participe pas a la

mésomerie :
X X e
| _ + HCI _— | _ + Cl
N N®
pyridine H chlorure de pyridinium

Le tosylate formeé est un bon éectrophile car le lien C-O est trés polarisé (effet inductif attracteur
du groupe sulfonique) et d autre part I’ion tosylate est un bon nucléofuge car il est stabilisé par

mésomérie :
©
9 o ? Q
(@] O

ion tosylate = TsO"

Formes mésomeéres de l’ion tosylate

La deuxiéme éape est donc une réaction de substitution nucléophile, I'ion iodure I jouant le réle
du nucléophile. L’ ordre de la réaction dépend de la classe de I’ acool. Pour les acools primaire (le
carbocation n’ étant pas stable) il s'agit d’ une réaction de type SN2.

4- Halogénation radicalaire des alcanes (hors programme)

Il s'agit d'une réactivité liée aux acanes «actives ». Cette réaction peut néanmoins se rencontrer
dans certains problémes ou exercices d’ oral. Un exemple est |’ halogénation radicalaire du toluéne
ou du propene en présence d'initiateurs de radicaux tels que le peroxyde de benzoyle. Un
hydrogéne «activé » est remplacé par un atome d’ halogene selon une réaction radicaaire.

Cette réaction est hors programme mais se rencontre dans quelques exercices dont |’ équation
bilan est la suivante :

N\ ANBU 4 HBr
ccl,

Br,, peroxyde Br
> + HBr
CCl,

Br,, peroxyde
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Le mécanisme s écrit pour le propene :
0 (@]

N

00

peroxyde de benzoyle
(0]

©)(‘)\
. . N
S O
X
|/
72N
Y

> initiation

J
'/_\uf\/\ .
+ Br—Br I + Br transfert
N
paNe 7\, étape 1
+  Br — + HBr
/\/\ ~~ étape 2 propagation
N + Br—Br —— Br +  Br
2Br° —_— Br, terminaison

|I- Réactivité

1- Réactivité générale

La réactivité des dérivés halogénés est due a la rupture du lien C-X. Ce lien est polarisé en raison
de la différence d’ électronégativité C/X (le carbone est donc un site électrophile) mais c'est un
lien fortemert polarisable (le lien C-1 est le plus polarisable, donc les dérivés iodés sont les plus
réactifs alors que les dérivés fluorés sont inertes). Enfin le groupe partant ou nucléofuge est un
ion halogénure d autant plus stable que I’ atome est volumineux (a méme de stabiliser sa charge
négative).

On observe deux grands types de réactions liés a la réactivité du nucléophile/base :

les réactions de substitution nucléophile (X est remplacé par un nucléophile, le
carbone lié al’ halogene étant électrophile) ;

les réactions d’ élimination en présence d'une base forte comme OH -, NH2 -, RO (le
nucléophile agit en tant que base, il arrache un proton sur le carbone en b : il sagit d'une
élimination 1,2 ou d' une b -élimination de HX).
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+c" " -C
Ny
b_c:
attaque / attaque de
de bases B nucléophiles Nu

élimination ; substitution
formation d'alcénes /HX \ nucléophile
H Nu
>:< + BH + X

Réactivité genérale des halogéenures d’ alkyles

2- Donnéessur lelien C-X

RX DH°(298) de rupture de liaison C-X (kJmol-l)  Longueur (A) | polarisahilité (A3)
homolytique hétérolytique
RCI 326 1318 1,78 2,5
RBr 289 1213 1,94 36
RI 222 1067 2,13 5,6

Conclusion :

La rupture du lien est d autant plus facile que ce lien est polarisable (aptitude des électrons de
valence a se déplacer sous I’ action d’ un champ électrique extérieur). La polarisabilité est d’ autant
plus forte que I’ atome est volumineux (électrons de valence éloignés du noyau; ils subissent ains
plus facilement les perturbations extérieures).

Laliaison C-1 est ainsi la plus facile & couper car la plus polarisable, donc la plus réactive. D'autre
part, I~ est I'anion le plus stabilisé (taille de I'atome la plus grosse). Les dérivés iodés sont donc les
plus réactifs au contraire des dérivés fluorés (pour lesquels le lien est trés polaire mais peu
polarisable donc trés difficile a rompre).

3- Réactionsde substitution

a- Exemplesde substitutions nucléophiles

L e nucléophile utilisé peut étre neutre ou chargé négativement :
Réactions de substitutions nucléophiles avec un nucléophile chargé négativement :

Page 6 Claude ANIES O EduKlub S.A.
Tous droits de l'auteur des ceuvres réservés. Sauf autorisation, la reproduction ainsi que toute utilisation des ceuvres autre que la

consultation individuelle et privée sont interdites.

Fichier généré pour Visiteur (), le 31/05/2021



Chimie

Halogénures d’alkyles

Cours
Typel: R-X + Y- ® R-Y + X
Nucléophile Y- Produit R-Y nom du produit
|- R-I lodure d’alkyle
OH- R-OH Alcool
R'O" R-OR’ Ether-oxyde
o _lZJ o _(O Ester
0® O-R
IN=C1© IN=C-R Nitrile
Réactions de substitutions nucléophiles avec un nucléophile neutre :

Type?2: R-X + H-Y ® R-Y + H-X
Nucléophile H- Y- Produit R-Y nom du produit
H-OH R-OH Alcool

H-OR'- R-OR’ Ether-oxyde
H-NH2 R-NH2 Amine primaire
H-NHR’ R-NHR’ Amine secondaire etc...
O 0] ester
H—O>_ R R- O>\_ R

Le nucléophile peut é&re neutre ou chargé :(il sagit d'une base de Lewis, molécule ou ion
susceptible de céder un doublet d'éectrons). Il est d'autant plus réactif que la charge est
importante mais le caractére basique est lui aussi exacerbé. La compétition nucléophilie / basicité
est liée a la taille de H:Y/Y" : lorsque le nucléophile est volumineux I’ attaque sur le carbone
tétraédrique est génée (encombrement stérique) par rapport a I’ attaque sur le Hy, plus accessible.
La nucléophilie est d’ autant meilleure que le nucléophilie est donc de taille moyenne ou faible au
contraire de la basicité.

b- Aspects expérimentaux des substitutions nucléophiles

On observe en fonction des conditions expérimentales et des réactifs deux mécanismes limites de
substitution nucléophile : SN1 et SN2. Les aspects expérimentaux de ces deux réactions sont les
suivants :

Aspects expérimentaux dela SN1 :

réaction d’'ordre 1 dont la vitesse augmente lorsque la polarité et le caractére protique
du solvant augmente ;
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réaction non stéréosélective ; (s I’on part d un halogénure d’ alkyle optiquement pur, le
milieu réactionnel perd son activité optique : il y a racémisation ¢ est-a-dire formation d'un
mélange éguimolaire de deux énantiomeres).

favorisée pour des halogénures d’ alkyle de classe tertiaire essentiellement

Aspects expérimentaux dela SN2 :

réaction d’ ordre 2 dont la vitesse est sensiblement affectée par le solvant ;

réaction énantiosélective et énantiospécifique a 100 % (si I’on part d»un halogénure
d alkyle optiquement pur, le milieu réactionnel conserve son activité optique : il y ainversion de
la configuration du carbone asymeétrique) ;

favorisée pour des halogénures d’ alkyle de classe primaire ou secondaire.

Définitions:

Une réaction est stéréosélective (respectivement énantiosélective ou diastéréosélective) g,
donnant a priori deux ou plusieurs produits distincts seulement par leur stéréochimie
(respectivement  énantiomere ou diastéréoisomére) , elle conduit préférentiellement ou
exclusivement & certains d'entre eux.

Une réaction est stéreospecifique (respectivement énantiospécifique ou diastéréospécifique) g,
donnant a partir de substrats distincts seulement par leur stéréochimie (respectivement
énantiomére ou diastéréoisoméere) préférentiellement ou exclusivement des produits
stéréochimiques différents (respectivement énantiomere ou diastéréoisomere).

Remarque : Une réaction stéréospécifique est nécessairement stéréosélective.
c- Mécanismes limites des substitutions nucléophiles

Il existe 2 mécanismes limites de substitution nucléophile : la SN1 et la SN2. En fonction des
substrats de départ, la réaction peut suivre exclusivement I’un ou I’ autre de ces mécanismes ou
bien un mélange des 2.

Mécanismedela SN1:

Au cours d’un processus unimoléculaire inversable et cinétiqguement déterminant, il y aformation
d’'un intermédiaire de réaction («creux » d énergie potentielle) : le carbocation. Celui-ci est de
géométrie trigonale-plane (théorie V.S.E.P.R.), d' autant plus stable qu’il est substitué (les groupes
alkyles exercent des effets inductifs donneurs qui stabilisent la charge positive). Un solvant
polaire et protique contribue a |’ apparition de ce carbocation (et de I'ion halogénure) en favorisant
les ruptures hétérolytiques des liens et en solvatant ces intermédiares de réaction. L’ attaque des
deux faces du carbocation est équiprobable : il y a formation éventuellement d’'un mélange
équimolaire de deux énantiomeres, mélange racémique.
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Mécanisme SN1 et intermédiaire de réaction

Le profil énergétique (énergie potentielle en fonction de I’ensemble des paramétres regroupés
dans les coordonnées de réaction) est le suivant :
Ep

ET.

Carbocation : Intermédiaire de réaction
de géométrie trigonale plan

R-Nu

CR.
Profil énergétique avec creux de potentiel
Meécanismedela SN2 :

Au cours d'un processus bimoléculaire et cinétiqguement déterminant, le nucléophile approche
dans le plan de la liaison C-X qui se rompt avec un angle de 180°. Il S agit d’une attaque anti, le
meécanisme est concerté : il y a simultanément rupture du lien C-X et formation du lien C-Nu. Il
n'y apas d’ intermediaire de réaction. L’ état de transition (maximum d’ énergie potentielle) est une
structure ou le carbone est simultanément lié & X et au nucléophile: il est pentacoordiné
(géométrie bipyramidale, a base trigonal). On explique ainsi I’inversion de configuration et le fait
que laréaction est énaniosélective et énantiospécifique a 100%.

R, Rs
r. Ra lent ‘sRZR d %] -d d
S el —— NG Nu---=- |C—x
Nu + _
\// \_' R,
R, Ry
Etat de transition
de géométrie bipyramidale a base trigonale
Rs lent ‘\\‘Rl
o Riz, § =Ry R
Nu ~_* v CX NG 4 g [%d -d
\_// \' \ N ----:"C—X
R R u
2 2 |
R
Mécanisme SN2 et état de transition
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Le profil énergétique est différent de celui de la SN1 dans la mesure ou il n'y a pas
d’ intermédiaire de réaction. On passe simplemert par un éat de transition, maximum d’ énergie

potentiel :
Ep ET. _ _
R, R
d 2[4
Nu----- '|c—x
Ry
€] e ~ Etatde transition
R-X Nu R-Nu + X de géométrie bipyramidale a base trigonale
C.R.

Profil énergétique de la SN2
4- Reéactionsd’dimination :
a- Généralités

Un halogénure d'akyle traité par une base (le nucléophile peut jouer ce réle: il Sagt d une
réaction concurrente de la substitution nucléophile en raison de la duaité base/nucléophilie)
conduit a la formation d' un alcene aprés élimination de H,X. Une base est d’ autant plus basique
gue sa charge est grande et qu'’ elle est fortement encombrée al’inverse d’ un «bon » nucléophile.
La réaction d’ élimination est donc favorisée sur les halogénure de classe élevée (encombrement
stérique autour du carbone lié a I’ halogéne ce qui défavorise la substitution nucléophile). Elle se
produit a haute température contrairement a la réaction de substitution nucléophile.

C’est une réaction qui est régiosélective : il y aformation de I’ acéne le plus substitué, de maniére
générale le plus stable (contrdle thermodynamique) : ¢’ est laregle de Zaitsev.

La réaction est en général diastéréosélective : |’alcene de configuration la plus stable est formé
(d'apres laregle de Zaitsev). |l s agit généralement de I’ alcéne de configuration E. C'est le cas de
la réaction d'éimination E1 alors que la réaction d’'élimination E2 est diastéréosdlective et
diastéréospécifique a 100%.

b-  Aspects expérimentaux

On observe les mémes aspects expérimentaux que pour la SN1 et la SN2 car les réaction
dédimination E1 e E2 en sont respectivement des réactions concurrentes. L’aspect
stéréochimique different seulement : la réaction E1 est diastéréosélective aors que la E2 est
diastéréosélective et diastéréospécifique : éimination anti ¢’ est-a-dire que le proton H, éliminé
avec |’ion halogénure doit étre placé dans le méme plan que laliaison C-X mais avec un angle de
180° (conformation antipériplanaire ou conformation anti).

c- Mécanismes
Les profils énergétiques sont inchangés par rapport a ceux de la SN1 et de la SN2
mécanisme E1 : réaction diastéréosélective
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Il'y a passage comme pour la SN1 par un intermédiaire de réaction, le carbocation formé au cours
d’ une étape cinétiquement déterminante et unimoléculaire. Ce carbocation peut alors réagir avec
le nucléophile et conduire au produit de SN1 mais il peut réagir avec la base (ou le nucléophile
qui se comporte comme une base en arrachant le proton Hy, au lieu de réagir sur le carbone
électrophile). La E1 n'est pas diastéréosdlective a 100% : il y a formation d'un méange de
diastéréoisomere, le plus stable est formé préférentiellemert.

e /\ d
R

base H S0 R, Rz R, Ry

“Il' \ —— — + —
R + ) '\ ) '\
- R, R R, R
R2 R4 2 4 2 3
S

Mécanisme E1

meécanisme E2 : réaction diastér éospecifique
Il S'agit d'une élimination anti : seul le proton Hy en anti du lien GX est diminé. Il n'y a pas
d'intermédiaire de réaction, seul un état de transition permet d’interpréter ce résultat :

Ry :Ra
R Ry
X ©
attaque L -d + BH + X

anti-périplanaire

B +
attaque L
anti-périplanaire
[ diastéréoisomére] [ diastéréoisomére]
Mécanisme E2
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