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Nous avons dkveloppe, depuis une dizaine d'annkes, une methode 

dite de "dkdoublement partiel" permettant de d&terminer la configuration d'al- 

cools secondaires chiraux. Cette methode est baske sur la difference de 

vitesse avec laquelle un alcool chiral AdOH reagit avec chacun des antipodes 

de l'acide u-phenylbutyrique C6H5 -CH(C2H5)-COOH, soit Q,COOH et Q,COOH (utili- 

SC sous forme d'anhydride). La reaction simplifiee peut s'kcrire : 

I) AdOH+QdC@OH+QICOOH - a QdCOOAd+(l-a) QICOOAd+(l-a) QdCOOHta Q,COOH 

Dans cet exemple, une molecule d'alcool est mise en solution pyridinique en 

presence de deux molecules d'acide et l'esterification est supposee quantita- 

tive. Si a est different de 0,5, l'acide isole par simple extraction 2 la 

soude est optiquement actif et c'est son signe qui permet le choix entre les 

deux configurations possibles de l'alcool (2 2 5). 

Dans le cas O?I a>O,5 , l'ester QdCOOAd (par simplifica- 

tion QdAd) est plus abondant que l'ester QIAd. Or ces deux esters diastergo- 

isomiires peuvent t&s souvent etre s&pares par chromatographie en phase 

gazeuse ou distingugs par rksonance magnetique nuclkaire. On peut done voir 

lequel des deux esters QdAd ou QIAd est le plus abondant, Z condition de les 

identifier. 

Cette identification pourra se faire, en prkparant par exemple, 

QdAd par esterification de l'alcool consid&& AdOH par l'acide QdCOOH de grande 

purete optique. 

La conclusion qu'on tirera alors de cette double experience sera 

dgduite de la rsgle 6noncCe dans le cas OG on isole l'acide optiquement actif 

(dans la methode habituelle) : quand l'ester QdAd est plus abondant que l'ester 

QIAd' l'alcool dextrogyre a la configuration 

L = grcs 

M = mover, 
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Ecrivons maintenant l'equation generale conforme aux conditions 

experimentales et dans laquelle n molecules d'alcool sont placees en solution 

pyridinique avec N molecules d'anhydride (N beaucoup plus grand que n): 

2) n AdOH + N Q,CO-0-COQ, - esters : an QdCOOA, t (l-a)n Q,COOA, 

acides (apres hydrolyse de l'exces d'anhydride): 

(Ntan-n)QICOOH et (N-an)QdCOOH 

avec a>0,5 l'acide isole est levogyre et sa purete optique est : 

(N+an-n) - (N-an) = (2a_lj& 
(Ntan-n) + (N-an) 

Si la reaction etait stereospecifique (a=l), on ne verrait qu'un seul ester et 

la purete optique de l'acide a-phenylbutyrique serait de n/2N-n. 

Le "rendement optique" etant par definition le rapport entre la 

purete optique reellement obtenue et la purete optique maxima, sa valeur est 

Za-1. Elle est immediatement fournie par la comparaison des surfaces des pies 

dans notre hypothkse 02 les deux esters diastereoisomeres sont s&parables. 

Supposons maintenant qu'au lieu d'avoir test& l'alcool AdOH, 

nous ayons test6 l'alcool antipode AlOH, l'equation devient : 

2bis) n AlOH + N QdCO-0-COQ, - esters : an QICOOAi, + (l-a)n QdCOOA1 

acides : (N+an-n)QdCOOH et (N-an)QICOOH 

Le signe de l'acide isole est Cvidemment oppose au precedent, 

mais le rendement optique est le mGme. 

Si, maintenant, nous faisons reagir le mGme alcool, mais 

racemique, sur l'anhydride u-phenylbutyrique racemique, on obtient, en tenant 

compte des equations 2) et Zbis): 

3) n AdOH + n AlOH + 2N Q,CO-0-COQ, - 

esters : an Q,COOA, f an Q,COOA, et (l-a)n Q,COOA, + (I-a)n Q,COOA, 

acides : (2N-n)QdCOOH + (2N-n)QICOOH 

L'acide is016 est evidemment racemique, mais on notera que les 

esters diastereoisomeres, composes des racemiques QdAd, QIAl d'une part et 

QIAd, QdAl de l'autre, sont en quantites differentes. Si l'ester QdAd, QIAl 

est plus abondant que l'ester QIAd, 
QdA1' 

l'alcool dextrogyre a la configuration 

definie par le schema ci-dessus (fig. l), et c'est l'alcool levogyre qui a cette 

configuration si l'ester QdAd, QIAl est moins abondant. D'autre part, ils sont 

entre eux dans la proportion a et l-a, identique a celle que l'on observerait en 

empioyant un enantiomere Ad ou Al optiquemcnt pur (ou d'une purete optique quel- 

conque). Or le melange des antipodes qui constitue chacun des diastkreoisomeres 

a le msme comportement en C.P.V. ou R.M.N. que les antipodes pups. Les deux 

cas decrits ci-dessous exigent chacun des manipulations distinctes a) et b). 
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ler cas,: - Substance plus ou moins dedoublee dont on possede le racemique corres- 

pondant (cas d'un produit obtenu par synthese asymetrique ou resultant d'un 

dedoublement incomplet). 

a) La substance optiquement impure (caracterisee par le signe de son pouvoir 

rotatoire),soit AdOH, est mise en reaction avec un exces de chlorure d'acide 

u-phenylbutyrique optiquement pur, par exemple QdCOCl, dans Ccl4 2 la tempera- 

ture ordinaire. Apres 18 heures, on ajoute deux gouttes d'un melange eau-pyri- 

dine pour dktruire l'exces de chlorure d'acide (X) et extrait les produits 

neutres en milieu alcalin. On identifie ensuite, en C.P.V. ou R.M.N., la 

surface la plus grande correspondant ici au signal de QdAd (position qui serait 

aussi celle de QlAl ou du m&lange de ces antipodes) et la surface la plus petite 

correspondant au signal de QdA1. La comparaison des surfaces de ces deux dias- 

terboisomGres peut donner la valeur de la purete optique (2~) de l'alcool de 

depart (6). 

b) La substance racbmique est meiangee en solution pyridinique avec l'anhy- 

dride a-phenylbutyrique racemique (les quantites reciproques peuvent Etre 

quelconques). Apres 18 heures 2 la temperature ordinaire, on hydrolyse avec 

un melange eau-pyridine et extrait les produits neutres en milieu alcalin. 

L'examen de la surface correspondant 2 QdAd+QIAl et celle correspondant 2 

QdAl+QIAd, dont les positions sont fix&es par la manipulation precedente, 

permet de determiner celle qui est la plus grande, done la configuration du 

cdrbone considere. La comparaison de la valeur de ces surfaces donnera le ren- 

dement d'asymCtrie, identique au rendement optique. 

2eme cas: - Substance dont on ne possede que l'un des antipodes (substance 

naturelle). 

a) On esterifie dans CClq l'alcool considerk, soit AdOH, par un chlorure 

d'acide de purete optique suffisante et infkrieure 2 lOO%, par exemple QlCOCl, 

ce qui permet de reperer la surface de QIAd plus grande que celle de QdAd. 

b) On estkrifie en solution pyridiniyue l'alcool 2 tester AdOH par un exces 

d'anhydride n-phenylbutyrique racemique. La comparaison des surfaces de QdAd 

et de Q A permettra de determiner 2 la fois la configuration du carbone consi- 
Id 

derk et la valeur du rendemenr optique. 

Cette methode a l'avantage de pouvoir &tre appliquee 2 des 

quantites tres petites d'alcool (voir tableau 1, experience II) et 2 des alcools 

tres difficilement estgrifiables (7). 

(X) Rappelons que le chlorure d'acide ne se racemise pas dans CC1 
2 la difference de l'anhydride, 

; par contre, 

dans la pyridine (5). 
cette racemisation est extr&m$ment rapide 

(Xk) A condition que la reaction soit complete et que HCl soit elimind au fur 
et a mesure de sa formation. 
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(t)C6H5-CHOH-nC4H9 
- 

1ocas 

a)QlCOCl+AdOH(X)(*l) ("") QlAd QIAl 

TABLEAU 1 

Alcools testes 
Xature des diastereoisomeres Rendement Config. dl 
et surfaces correspondantes d'asymetrie carbone 

considkre 

36.5 mg 16,bmg 504 169 
b)QdCO-0-COQ1+AdlOH 

QIAd+QdA1 
6Zmg 16.3mg 243 

(+)C6H5-CH0H-C~3 1Ocas 

a)QdCOC1+AdOH(x) ("") QdAd QdAl 
3.65 mg 1,22ms 190 106 

b)QdCO-0-COQ1+AdlOH 
QdAl+QIAd 

b.gmg 1.22mg 

Tt)(CH3)3C-CHOH-CH3 
353 

1°cas 

a)QdCOC1+AdOH(x) (RMN) QdAd>Qd*, 
36.5mg 10,Jmg 

b)QdCO-0-COQl+AdlOH 
QdAd+QIA1 

61 mg 10.4mg 204 
(-IMenthol 2Ocas 
a)QICOC1+AIOH (CBV) QIAl QdAl 

36.5 mg 15.6mg 249 63 
b)QdCO-0-COQ1+AIOH 

QIAl 
61 mg 15,bmg 402 

OH 2ocas 
(RMN) 

t 

b)QdCO-0-COQl+AdOH 

1 

QIAl+QdAd 
55,3% R 

IO 

QdAd+QIAl 
66,1% R 

72 

QdAl+QIAd 67,2% S 

40 

QdAl 
47% R 

145 

QIAd 
41,5% S 

28 

x) La purete optique des alcools testes est comprise entre 45 et 70%. 

kX) La purete optique calculke par l'examen des surfaces, . 

(QIAd+QIA1) est de 49,8% 2 partir d'un echantillon a 22 
soit (QIAd-QIAl)/ 

=+10,3O, ce qui 

donne comme pouvoir rotatoire maximum +20,7O (litt&rEture(8):20,0°). 
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