[bookmark: _GoBack]Laboratoire # 7 – Amination Réductrice de Vanilline avec p-Toluidine
CHM2523 Section E
Date de Remise : Mercredi 6 Novembre
Théorie et mécanisme :
	Les amines sont des composés organiques qui contiennent un atome d’azote lié de façon covalente à au moins un carbone et pouvant faire jusqu’à trois liaisons tout en restant neutre, laissant donc une paire d’électrons libres à l’azote. Les amines sont basiques et peuvent réagir avec les protons acides pour devenir un ion ammonium. En général, une amine qui contient plus de substituants alkyles sera plus réactive qu’une amine qui contient des substituants à base d’hydrogène. De ce fait, les amines secondaires sont plus réactives que les amines primaire et encore plus que l’ammoniac. Par conséquence, il peut être difficile d’éviter l’alkylation croisée et de contrôler la monoalkylation par substitution nucléophile basique.
	Le pouvoir nucléophilique de l’amine peut être atténué en le faisant réagir avec un carbonyle de façon à former une imine et réduisant le produit final à l’amine désiré. L’azote de l’imine formé, ayant perdu sa nucléophilie, ne peut plus attaquer le carbonyle de départ. Aucune réaction secondaire ne pourra être effectuée. Par la suite, une réaction de réduction pourra transformer l’imine en amine. Ceci est décrit comme étant une animation réductrice, soit une réaction régiosélective.
	Dans cette expérience, la vanilline et la p-toluidine seront mélangé, sans solvant, pour former le N-(4-hydroxy-3-méthoxybenzyle)-N-p-tolyacétamide, suivant ce mécanisme : 


Ce dernier sera ensuite réduit avec le NaBH4, dans une solution de 95% éthanol suivant ce mécanisme :


Par la suite, un volume d’anhydre acétique est ajouté à la solution réactionnelle pour donner le produit final, soit le 2-méthoxy-4-(p-tolyiminométhyle)-phénol, suivant ce mécanisme : 


Le produit final précipité avec de l’eau et isolé par filtration pour déterminer le pourcentage de rendement. Tout le processus peut être suivit par CCM. Tout le processus peut être résumé par ce mécanisme : 



Tableau des réactifs : 
	Composé
	Masse molaire (g/mol)
	Quantité
	Densité 
(g/mL)
	mmols
	Équivalence

	Vanilline
	152.15
	0.76g

	-
	5.00
	1.89

	Para-toluidine
	107.17
	0.54g

	-
	5.04
	1.90

	Éthanol (95%)
	46.07
	15.0ml
	0.789
	24.40
	9.24

	NaBH4
	37.83
	0.10g
	-
	2.64
	1.00

	Acide Acétique Glacial
	60.05
	2.0ml
	1.049
	34.94
	13.23

	Triéthylamine
	101.19
	5 gouttes
	0.7255
	-
	



Procédure Expérimentales
Protocole : 
· Réf : pages 86-92 du manuel de laboratoire de chimie organique II, Automne 2013
Modification : 
· Nous n’avons pas effectué l’étape 13, soit la recristallisation dans des hexanes.
· À l’étape 9, nous avons ajouté 2ml d’anhydre acétique, avant de chauffer le mélange réactionnel.

Observations :
	Étapes Importantes
	Observation

	Mélangez la vanilline et la para-toluidine
	Composé devient couleur orange avec un peu de l’eau produit, substance devient ensuite une sorte de pâte très collante puis elle devient dure 

	Ajout du NaBH4
	Production de bulles et d’émulsions

	Ajout de l’acétique anhydre
	Production de bulles

	Ajout de l’eau froide
	Précipitation du produit, solution devient couleur blanche immédiatement

	
	



Résultats :
	Composé
	Aspect
	Masse
Théorique
(g)
	Masse
Expérimentale (g)
	Pourcentage de Rendement (%)
	Point de Fusion expérimentale

	Point de fusion de la littérature 

	2-méthoxy-4-(p-tolyiminométhyle)-phénol
	Poudre blanchâtre
	1.43
	0.84
	58.9
	89.3-90.2
	102-103



Plaques de CCM :
	Légende : 
V : Vanilline
T : Para-toluidine
Co : Co-spot (S + Rx)
Rx : Mélange réactionnel
A : Solution A
B : Solution B
C : Solution C
P : Produit Final


Hexane : Acétate d’éthyle 
60 : 40
	Première CCM
	Deuxième CCM
	Dernière CCM avec le produit final :

	
	

	

	




Tableau de Rf’s :
	Composé
	Valeur Rf dans
Hexane : Acétate d’éthyle
60 : 40

	Vanilline
	0.58

	Para-toluidine
	0.38

	N-(4-hydroxy-3-méthoxybenzyle)-N-p-tolyacétamide
	0.50-0.56

	
	



Calculs :
· Calcul des Rf’s :


· Calcul du pourcentage de rendement


Discussion :
La première CCM permet de voir  si l’imine a été produit. L’imine possède 2 oxygènes qui peuvent faire des ponts d’hydrogène alors celui-ci est assez polaire mais la vanilline possède 3 oxygènes donc elle possède un Rf plus petit que l’imine. La p-toluidine possède un plus grand Rf car il est le moins polaire.
 Dans la deuxième CCM nous observons les différentes intermédiaires de la réaction. La solution A est lorsque l’imine est réduit par NaBH4, la solution B est l’acétylation de l’amine dont on a ajouté 5 gouttes de triéthylamine. Le triéthylamine est ajouté afin de déprotonner l’acide acétique qui reste. L’acétylation est plus polaire que l’amination réductrice, mais comme celui-ci est déprotonné à cause du triéthylamine, celui-ci est plus polaire que le mélange réactionnel. Enfin la dernière CCM nous permet de voir la pureté de notre produit. Comme il est polaire il possède un Rf assez petit.
	 L’aspect et le point de fusion sont tous deux importants pour déterminer la pureté du produit final. Le 2-méthoxy-4-(p-tolyiminométhyle)-phénol était une poudre blanche. Le point de fusion expérimental fut 89.3-90.2°C. Il faut noter cependant que le point de fusion  théorique était de 102-103°C. Notre point de fusion est différent de celle de la littérature, ce qui montre que notre produit n’est pas pur.
	Autrement, le pourcentage de rendement obtenu pour le 2-méthoxy-4-(p-tolyiminométhyle)-phénol était de 58.9%. Ceci est une valeur un peu au-dessus de la moyenne alors ceci indique que la réaction ne fut pas effectué de façon adéquate et / ou que des contaminants s’y sont incéré. 
Les  étapes importantes sont premièrement, nous mélangeons la vanilline et la p-toluidine pour produire une imine. La p-toluidine est un très bon nucléophile ce qui va permet de réagir avec le carbonyle de la vanilline afin de produire le N-(4-hydroxy-3-méthoxybenzyle)-N-p-tolyacétamide. Cette imine ne plus ne peut plus réagir en tant que nucléophile, alors nous ajoutons un solvant polaire protique, l’éthanol, et un réducteur, NaBH4, ceci va convertir l’imine en amine. Ensuite nous faisons une acétylation de l’amine en ajoutant d’anhydre acétique dans l’acide acétique glaciale ce qui va donner le 2-méthoxy-4-(p-tolyiminométhyle)-phénol, un amide plus stable. Enfin nous isolons le produit en ajoutant de l’eau froide ce qui va précipiter le produit finale.
Plusieurs sources d’erreurs ont affecté ce laboratoire. La principale source d’erreur était  les impuretés. Il se peut que nous n’ayons pas nettoyé les verreries proprement et ceux-ci ont pu interférer avec les produits créant plus d’impuretés, ou les solvants que nous avons utilisés ont pu réagir avec nos produits. Il est possible qu’une quantité d’eau ou d’acétone, originellement utilisé comme nettoyant pour notre matériel, aient contaminé la réaction. Aussi il se peut que lorsque nous avons fait la réaction, le produit n’a pas été complètement complet. Il se peut qui est resté de la vanilline ou/et de la p-toluidine, ceci a pu rester dans la solution et interférer l’expérience et qui a donc augmenter le taux d’impureté.	Dans le futur, il faudrait biens nettoyer toute verrerie et matériel avant leur utilisation mais d’y faire attention à ce que les solvants nettoyant n’affectent pas la réaction. Finalement il faut faire en sorte que la réaction de notre produit soit complète avant de continuer.


Questions : 

1. Le produit ayant subi une acétylation est moins réactif que l’amine libre car celui-ci devient trop encombré, alors il est moins réactif de façon nucléophile.

2. Car la pyrrolidine est un cycle donc assez encombré. Alors quand celui-ci va réagir avec le 2-butanone il va se débarrasser de sa liaison avec le cycle, ce qui va donner un carbonanion et celui-ci peut réagir avec le réactif de départ. Donc nous ajoutons en même temps le réducteur NaBH4, pour empêcher de produire des produits secondaires non désirables.

4. C=O a une plus forte liaison entre les atomes que C=N. L’oxygène est plus électronégatives que l’azote alors celui-ci agit plus fort sure le carbone. Donc la liaison C=O possèdera le nombre d’ondes le plus élevés.

6. Spectre RMN A :
[image: ]
Spectre RMN B :
[image: ]
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