Expérience 4 : Analyse stéréochimique de la réduction du benzile
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I. Introduction

Voici le mécanisme de la réduction du benzile :



























II. Protocole et observations

Tableau des réactifs

	Composés
	Masse mol.
(g/mol)
	Quantité
	Densité (g/mml)
	mmol

	Benzile
	210,231
	1 g
	
	4,76

	EtOH
	46,072
	10 mL
	0,77892
	

	NaBH4
	37,833
	0,2 g
	
	5,29

	H2O
	18,04
	30 mL
	14
	




Protocole

1. Placer 1 g de benzile dans un ballon rond de 100 mL et ajouter 10 mL d’éthanol après avoir doucement placé un barreau aimanté dans le ballon rond.
2. Placer l’erlenmeyer dans un bain de glace au-dessus d’une plaque d’agitation magnétique. Laisser agiter pendant 5 minutes.
3. À chaque 2 minutes et en trois parts égales, ajouter 0,2 g de borohydrure de sodium. Continuer l’agitation pour 10 autres minutes.
4. Laisser la solution se réchauffer à température ambiante en retirant le bain de glace et en poursuivant l’agitation pour 10 minutes.
5. Réaliser un CCM du mélange réactionnel pour déterminer si la réaction est terminée avec un mélange 1 :3 d’EtOAc:Hexanes comme éluant.


Dessin du premier CCM





6. Verser 10 mL d’eau chaude chauffée préalablement dans le mélange réactionnel et placer le ballon rond de la réaction sur un coussin chauffant placée sur une plaque d’agitation magnétique afin d’agiter tout en chauffant pendant 5 minutes.
7. Ajouter 20 mL d’eau chaude au ballon et poursuivre l’agitation et le chauffage pendant environ 10 minutes en permettant que le mélange bouille doucement.
8. Retirer le ballon rond de la chaleur et le laisser se refroidir à température ambiante.
9. En réalisant une filtration à succion, récupérer les cristaux formés. Laver les cristaux avec de l’eau froide puis les sécher en maintenant la succion pour 5 minutes supplémentaires.
10. Calculer la masse du produit et le pourcentage de rendement. Réaliser une CCM du produit final à l’aide des cristaux dilués dans de l’acétone avec un mélange à 1:3 d’EtOAc:Hexanes comme éluant.


	Masse de produit obtenue
	0,67 g

	Pourcentage de rendement
	67%


	

Dessin du deuxième CCM



11. Mettre 600 mg du produit benzoïne obtenue et 25 mL de CH2CL2 dans un ballon rond de 25 mL. Ajouter un barreau aimanté une fois le composé dissout. 
12. Ajouter 1,0 ml de 2-métyoxypropène et 50 mg d’acide p-toluènesulfonique et agitez à température ambiante pendant 30 minutes.
13. Réaliser une CCM du mélange réactionnel avec le produit diol comme référence et un mélange à 1 :3 d’EtOAc:Hexanes comme éluant.

14. Préparer deux nouvelles plaques de CCM avec un échantillon d’acétonide syn comme référence sur l’une et un échantillon de l’acétonide anti come référence sur l’autre. Appliquer le mélange réactionnel sur les deux plaques. Éluer à l’aide d’un mélange 1 :3 d’EtOAc:Hexanes.

Dessins des deux CCM de l’étape 14

































III. Discussion

Dans la partie expérimentale, nous avons d’abord mélangé notre réactif qu’on cherche à réduire, le benzile, avec de l’éthanol qui va jouer le rôle de solvant. Le choix de l’éthanol comme solvant s’explique par le fait qu’il est un solvant protique qui va participer activement dans la réaction. En effet, comme nous l’avons illustré dans le mécanisme de l’introduction, deux molécules de solvant vont participer à chaque transfert d’hydrure : l’une va servir à former un alcool avec l’oxygène chargé négativement dans l’alcoxyde produit après l’addition nucléophile et l’autre va servir à former de l’ester borate avec le sous-produit borane. 

On a ensuite ajouté le borohydrure de sodium qui est le nucléophile et l’agent réducteur de la réaction. Une unité d’hydrure du borohydrure est transférée au groupement carbonyle suite à la rupture de la liaison π du groupement. L’hydrure peut soit être transféré par le devant soit par l’arrière, ce qui crée un mélange racémique d’énantiomères. 

Dans notre premier CCM, nous n’avons pas obtenu de tâche pour notre mélange réactionnel ayant le même rapport frontal que la tâche pour le benzile, ce qui nous a indiqué que la réaction était terminée et qu’il ne restait plus de benzile dans le mélange. Nous avons donc ensuite ajouté de l’eau chaude à notre mélange réactionnel pour procéder au parachèvement de la réaction qui détruit tout excès de NaBH4 et purifie le produit qui n’est pas soluble dans l’eau en causant l’hydrolyse de l’ester borate en acide borique soluble dans l’eau et la libération de l’alcool solvant. L’eau réagit avec le bore pour remplir son octet et produire un intermédiaire qui perd un H+. Tous les hydrures du bore sont remplacés par l’eau qui hydrolyse le borate résultant pour former l’acide borique et l’alcool. Le mécanisme de l’hydrolyse de l’ester borate est le suivant :


















	Nous avons ensuite réalisé la recristallisation du mélange qui produit des cristaux contenant le produit voulu et que nous avons récupérer par filtration par succion. Nous avons obtenu une masse de cristaux de 0,67 g et avons calculé le pourcentage de rendement en prenant en compte que le rapport substrat-produit est 1 :1, c’est-à-dire qu’on s’attend à obtenir autant de produit que de benzile introduit :

r = (0,67/1) x 100 = 67%

	Notre deuxième CCM nous indique que nos cristaux ne contiennent pas de benzile, ce qui est normal puisque la réaction est terminée, et qu’ils contiennent un produit qui n’était pas présent lors du premier CCM (on a une tache à une hauteur de 1 cm alors qu’on n’avait pas de tâche pour le mélange réactionnel dans le premier CCM). Ceci indique la formation du produit final, c’est-à-dire le produit diol. 

	On a ensuite rajouté du CH2Cl2, du 2-méthoxypropène et de l’acide p-toluènesulfonique au produit benzoïque afin de le transformer en acétonide pour faciliter l’identification des stéréoisomères produits au cours de la réduction du benzile. Nous n’avons pas noté nos résultats pour le troisième CCM mais elle nous indiquait qu’il n’y avait plus de diol dans le mélange réactionnel à la suite de l’ajout de ces composés, ce qui nous indiquait que la transformation en acétonide était terminée. Nous avons alors pu procéder aux deux derniers CCM qui cherchait à vérifier la présence des quatre stéréoisomères présents dans le produit final : deux acétonides syn (énantiomères) et deux acétonide anti (composé méso). Ces différents stéréiosméres sont le résultats des deux possibilités d’arrivée du nucléophile sur le groupement carbonyle : par l’avant ou par l’arrière. Il semblait y avoir un problème avec les solutions d’acétonides syn et anti du laboratoire, ce qui a fait que nous avons pas eu de tâches observables pour les acétonides syn et anti. Nous n’avions donc pas de références auxquelles comparer notre mélange réactionnel afin d’identifier les stéréoisomères qu’il contient. Cependant, si nos CCM avait fonctionné, on aurait pu déduire le stéréoisomère produit au cours de la réduction du benzile en comparant le rapport frontal du mélange réactionnel avec celui des tâche de l’acétonide syn et anti. Celle des deux acétonides qui auraient le rapport frontal le plus proche de celui du mélange réactionnel serait le stéréoisomère produit par la réaction de réduction du benzyle.

IV. Questions

1. On a un échantillon total composé de 13,5 g de composés A et B.  Le volume de solvant minimal pour dissoudre l’échantillon total à 100°C est :

(13,5 x 100)/16 = 84,4 mL

Lorsque la solution de 84,4 mL est refroidie à 20°C, la masse d’échantillon total dissout dans la solution devient :

(1 x 84,4)/100 = 0,844 g

Si 0,844 g de l’échantillon total se trouve dans la solution à 20°C, la masse de l’échantillon total se trouvant dans les cristaux vaut :

13,5 – 0,844 = 12,7 g

Soit CA la composition des cristaux en composé A :

CA = (3,5/13,5) x 12,7 = 3,29 g

Soit CB la composition des cristaux en composé B :

CB = (10/13,5) x 12,7 = 9,41 g

Les cristaux contiennent 3,29 g de composé A et 9,41 g de composé B.

Calculons le rendement du processus :

r = 12,7/13,5 = 94,1%

Le rendement du processus est de 94,1%.

Comme montré ci-dessus, il y a 0,844 g de l’échantillon total des composés A et B dans la solution mère. Soit C’A la composition de la solution mère en composé A :

C’A = (3,5/13,5) x 0,844 = 0,219 g

Soit C’B la composition de la solution mère en composé B :

C’B = (10/13,5) x 0,844 = 0,625 g

La solution mère contient 0,219 g de composé A et 0,625 g de composé B.

2. On sait qu’il y a 12,7 g de l’échantillon total des composé A et B dans les cristaux. Pour recristalliser ces cristaux, on dissout les 12,7 g d’échantillon total dans 100 mL de solvant à 20°C. Étant donné que la solubilité des composés A et B dans le solvant est de 1 g/100 mL à 20°C, la deuxième recristallisation fait que la solution mère contient 1 g de l’échantillon total et les cristaux contiennent 11,7 g de l’échantillon total. Le rendement du processus est :

r = 11,7/12,7 = 92,1%

Soit CA et CB la composition des cristaux obtenus respectivement en composé A et en composé B :
CA = (3,5/13,5) x 11,7 = 3,03 g
CB = (10/13,5) x 11,7 = 8,67 g

Les cristaux contiennent 3,03 g de A et 8,67 g de B.

3. 
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