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Le schéma réactionnel généralement admis pour l'hydrolyse alcaline des
amides est le suivant (1)

-0~ = ~Cmli _0-0~ N
RCN\ + HO ——bs RCN\ —_— R(.;O + HN\
H
La vitesse relative des étapes successives dépend du pH du milieu et de la
structure de 1'amide, notamment de la nature du groupe partant -N(f.

Dans un précédent travail (2) nous avions étudié l’effet du DMSO sur 1l'hy-
drolyse alcaline du p-chlorophénoxyacétamide Cl-CGH“-O-CH2~CO-NHQ, sachant
que ce solvant joue un double réle dans le milieu considéré : il augmente
l'activité des ions HO™ par désolvatation et il diminue l'activité de 1'eau
par association (3). Nous avons constaté un ralentissement de la réaction
que nous avons attribué & la nécessité d'intervention de 1l'eau su niveau de
1l'intermédiaire tétraédrique :

R—$~NH2 ——>  Produits
HO £ _om

En effet NHZ', trés basique, est un mauvais groupe partant et on pouvait ad-
mettre que la rupture de la liaison C-N ne se produit que si la solvatation
par l'eau de ce groupement, au moyen de liaisons hydrogérne, est possible.

En présence de DMSO, 1l'activité de 1l'eau diminue par suite de 1l'association
H-O~-H -~ DMSO ce qui provoque un ralentissement de la réaction.

Nous avons voulu confirmer cette interprétation qui fait intervenir la
basicité du groupe partant, en étudiant l'influence du DMSO sur 1l‘'hydrolyse
alcaline des anilides, CHB-CO—N(CHB)-CGHu-X oh X = p—GBEO, H et p-NOz.

En effet les travaux de SCHOWEN (4) sur l'hydrolyse des N-méthyl triflu-
oroacétanilides,CF5-CO-N(CHB)-06H4-I,ont montré 1'importance relative de
1l'intervention de 1'esu au niveau de 1'intermédiaire tétraédrique, en fonc-
tion de la nature du groupe partant :
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- pour de mauvais groupes partants (X = p-GH3O, p-CH3, m—CHa, H) la
décomposition de 1l'intermédiasire tétraédrique n'est possible qu'aprés proto- .
nation de l'azote par les molécules d'eau; dans 1l'état de transition corres-
pondant, 1'azote possdde une charge positive partielle et la liaison C-N
reste intacte :

pH X o . R
CFB-g__gI.{@ + T s | Lﬁc\ﬁg-o —> CP,C0; + H-y@ + HO
3 0" CHy CH

- pour de bons groupes partants (X = m—GH30, r-Cl, p-Br, m-Cl, m-Br),
la liaison C-N est partiellement rompue dans l'état de transition et la pro-
tonation préalable sur 1l'azote n'est pas nécessaire :

—

g i
- ¥oi SRR oR
CF36‘¥ + HO —y c(l%_g‘ —— CFCO; + Hg + HO
CH3 3 M ~—O0H H
. 0 \ 3
CH,
3
Dans le cas particulier ol l'anion ::N' est particulidrement stable grace
4 la présence d'un groupe nitro en para, BENDER (5) a sdmis le schéma suivant
confirmé par les travaux de DE WOLFE (6) :

R-CO-NR! NO, + HO &= R—g-—NR' NO, s ER-—§—NR' NO_,—»R-CO, + NO NR'
-H,0

2
Puisque le r8le de l'eau est dAifférent dans les processus énumérés ci-
dessus, nous pouvions nous attendre & des effets opposés du DMBO lorsque les
groupements partants sont bons (X attracteur d'électrons) ou mesuvais (X don~
neur 4'électrons). Les résultats consignés dans le tableau montrent effecti~
vement une accélération pour X = p-NO2 et un ralentissement pour X = p-CH30
et H.

Les mesures ont été effectuées en présence de soude 0,99 N & 76,7 %0,2°C
pour X = p-CH,0 et H et & 25,0 $0,2°C pour X = p-NO,.

Le ralentissement de l'hydrolyse en présence de DMSO que nous avons obser-
vé pour le N-méthylacétanilide et le N-méthyl p-méthoxyacétanilide psut étre
attribué & l'association de ce solvant avec les molécules d'eau comme nous
l'avions dé3jd suggéré antérieurement (2), et la décomposition de 1l'intermé-
digire tétraédrique apparait comme une étape déterminante.



 Fraction molaire en DMSO ' 0,003 * 0,0%° 0,063 0,101 ® 0,148 0,206 °
: g X = p~CH,0 : 2,7 : 2,3 : 1,9: 1,6 : 1,5 : 1,3 :
:10%k , _ sec™t E X -H ;03,3 1 2,9 : 27 : 2,3 : 2,2: 2,2
: { X = p-NO, : 4,5 : 55 i 7.6 : 8,7 : 14,0 : 22,4  :
: E = p-CH,0 ;o1 : 0,9 : 0,7: 0,6 : 0,6 : 0,5 :
: o (%) : : : : : : :
:kobs/kobs E X=H P t 0,9 : 0,8: 0,7 : 0,7 P07
(X = p-NO2 : 1 v 1,2 : 1,7 : 1,9 : 3,1 : 5,0

(*) kgbs est la constante de vitesse observée avec une fraction molaire ;
en DMSO de 0,003, nécessaire & la dissolution de 1l'anilide. :

En revanche, 1'accélération observée pour l'hydrolyse alcaline du N-méthyl
p-nitroacétanilide en présence de DMSO, est dlle & un phénoméne analogue &
celui qui a été constaté dans le cas de l'hydrolyse des esters (7) : augmen-
tation de 1'activité des ions HO™. En effet, le groupe partant N02—06H4-
étant particuliérement stable, l'intermédiaire tétraédrique évolue rapi- H3
dement vers les produits, sans intervention d'une protonation de l'azote;
1'étape déterminant la vitesse est alors 1l'addition de HO™ & l'anilide et

1'influence de 1'activité des ions HO™ est prédominante.

Ainsi, les effets opposés du DMSO sur la vitesse d'hydrolyse alcaline des
anilides ont permis de confirmer les mécanismes différents mis en Jjeu au ni-
veau de 1'intermédiaire tétraédrique

- pour un bon groupement partant, l'intermédiaire tétraédrique bianio-
nique se décompose directement au cours d'une étape rapide.

-~ dans le cas d'un mauvais groupe partant, la protonation sur l'azote
de 1'intermédiaire tétraédrique est indispensable et 1l'association eau -
DMSO géne ce transfert du proton de 1l'eau.

- Partie expérimentale

L'apparition de 1l'aniline formée est suivie par spectroscopie ultra-vio-
lette avec un spectrophotométre Lérés-Spila, & la longueur d'onde corres-
pondant au maximum de la bande 4'absorption lorsque la fraction molaire en
DMSO est de 0,003.
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(X = p-N02 : 408 nm
Rmax. é X=H : 283 nm
2 X = p-CH30 : 295 nm

Les calculs ont été effectués en utilisant les valeurs des densités opti-
ques aux temps infinis :
do - 4,
(kt = Log —————————) pour X = p-NO,

=0 t

et par la méthode de Guggenheim pour X = H ou p-CH50.
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