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40, Avenue da Recfear Pineau, 86021 Poitiers (France) 

(Rep Ie 25 septembre 1973) 

AESlRACT 

Proton ionization constants of piperidine and many substituted derivatives 
(1 -methyI-, 2-methyi-, 3-methyl-, 4-methyl-, 2,6-dimethyI-, 2,2,6,6-tetramethyI-, 

I-ethyl-, 2-ethyI- and 2-propyI-pip&dines) are determined at 25°C by potentiometry 
in an aqueous solution of 0.5 M KN03. 

Corresponding enthalpies are directiy obtained by caIorimetry, under the same 
experimenta conditions. 

Such thermodynamical functions are discussed in terms of the nature and the 
position of substituent. 

Les constantes de protonation de Ia pip&dine et de neuf derivb de substitution 
(l-methyl-, Zmethyl-, 3-methyl-, 4-methyl-, i,6-dimethyl-, 2,2,6&i-t&ram&hyI-, 
l-&byI-, 2-ethyl- et 2-propyl-pipkidines) ont etC determikes par voie potentio- 
metrique, en solution aqueuse de KN03 0.5 M B 25°C. 

Les enthalpies correspondantes ont Ctt obtenues directement par caIorim&ie, 
dans Ies mimes conditions de tem@rature et de milieu_ 

Ces grandeurs, de mZme que Ies entropies qui s’en deduisent, sont discutkes en 
fonction de Ia nature et de Ia position du substituant dans la molecule mere. 

ABRiVIA’TIOXS 

P, Pip&dine 2,6DMP, 2,6-DimCthyIpipkidine 

I MP, I-Methylpipkidine 2,2,6,6TMP, 2,2,6,6-TetramethyIpiptkidine 

2MP, ZrMithyIpipkridine I EP, I -J!?thyIpip&idine 

3MP, 3-MethyIpipkidine 2EP, 2-ithylpipdridine 
4MP, 4-Methylpipkridine 2PP, 2-Propylpipkidine 

IPJTRODUCITON 

A la suite de travaux rkemment effectub dans notre Iaboratoire cur Ies pro- 
prietks coordinatives de diverses amines h&irocycIiques’-5, nous envisageons ici 
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l’itude thermodynamique des iquilibres de protonation de la pip&dine et de neuf de 

ses dt5rive.s de substitution: les l-methyl-, Z-methyl-, 3-methyl-, 4-methyl-, 2,6- 

dim&hyI-, 2,2,6,6dtramithyl-, I-&hyl-, 2-&hyl-, et 2-propyl-pip&idines_ 

On trouve en effet dans la Iittirahtre quelques donn&s relatives 8 la pip&idine 

elIe-miZmed-’ O, mais tr& peu sur ses d&iv&s substitur5sg- r i* I’_ La comparaison de 
leurs grandeurs thermodynamiques de protonation AC, AH” et AS” peut cependant 
apporter d’utiles renseignements sur I’influence excerc& par un groupement substi- 

tuant, selon sa nature et sa position dans le cycle. 

De plus, en vue de differencier de tels effets selon que l’amine comprend un ou 
deux atomes d’azote donneurs, un parahtiisme intCressant pourrait etre recherche 
entre ces nowelles grandeurs e: cclIes que nous avions andrieurement obtenues sur 

la pip&azine et ses dir-iv&*. 

Appareiliiqe et produirs 

Les mesures potentiom&riques ont Cte effectu&s au moyen d’un research 

pH-meter Beckman No. 101901 (precision de lecture: 0.001 unite pH), @ripe d’une 

&&rode h calomel Beckman Type No_ 4970 et d’une CIectrode de verre Beckman 

Type No_ 39004_ 

La temperature des celIuIes a it6 maintenue constante B 25~0_05”C par un 
thermostat 2 circuiation Wiss_ Techn_ WerkstStten thermoboy. 

Les mesures caIorimitriques ont aussi etC faites a 25°C avec un calorimitre 

CRMT (Setaram) dont Ies caractiristiques techniques et les mod&t& d’emploi ont 

it6 ant&-ieurement d&rites2_ 

En ce qui conceme les produits utiIis&s (tous de q&it& pour analyse), la 
pip&idine et Ie nitrate de potassium &taient de marque Merck, la 2-propyl-pip&dine 

de marque K and K Laboratories, les au&s d&iv&s de marque Xdrich. 

Les solutions d’amines ont Cttl ptipar&s avec de l’eau dbionis& et dt%aeree 
apr&s barbotage d’azote set, puis maintenues constamment sous cette atmosphtre 

inerte afin de parer B Ieur carbonatation. 

L’acide nitrique Prolabo employ6 pour IeS &rages a Cte prealablement dose au 

moyen de Na,B,O, - 10H20_ La potasse Proiabo a CgaIement Cte do&e (par HN03) 

avant son utilisation. 

Techniques 
Les solutions d’amines, de concentrations variant de 0.02 8 0.1 M suivant la 

soIubiIitt5 des d&ivb, ont r5ti tit&es par HNO, 0.1 N en prt%ence de KNO, 0.5 1M, 

sous atmosphere d’azote sec. 

Les constames de protonation ont Cte obtenues par Ie pH de demi-neutralisation, 
Ies volumes d’equivaIence ayant itC determinb au pr&Iable par la m&ode de 

GfanS3_ 

La reproductibihte des mesures denote une pr%sion absohxe de 50.01 sur 

log K. 
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Deux sortes d’expkienozs ont dO etre coupI&s: les amines Ctudi&s ont en 
effet, comme nous Ie verrons plus loin, des constantes de protonation relativement 
CIevEes (log K> IO), ce qui imphque, avant toute addition de reactif, une proportion 
notable de molkcules dejja proton&s par Ie solvant. 

11 a done CtC n&essa ire de mesurer successivement Ies chaleurs des reactions 
suivantes’ ’ : (lj addition de I’amine & des solutions de HNO, (AH,); (2) addition de 
I’amine P des soIutions de KOH (AH& 

L’enthalpie de protonation AH0 a dis Iors &C obtenue par Ia difference 
AH,- AH,,, les chaieurs dues 5. la formation de l’eau cians chaque type de reactions 
s’armuIant dans cette opkration. 

Du point de vue pratique, I-amine pure introduite dans Ia nacelle est ensuite 
mise en contact avec des soIutions d’acide ou de base de concentrations respectives 
0. I et OS N, incorporant du KNO, devenant 0.5 M aprks melange des rkactifs dans Ia 
ceIIuIe. 

Rhsuitars 
Le Tab&u 1 consigne Ies valeurs obtenues des constantes et des fonctions 

thermod_ynamiques de proton&on. Ceks provenant de pr&Gdentes ktudes d’autres 

auteurs6-‘2 y fig-went 6gaIement & titre de comparaison, avec rappels des conditions 

exp&imentaIes correspondantes. 

TABLEAU I 

GRANDEURS THERMODYNAMIQUES DE PROTOXATIOX (25% p = 0.5 M KNOI) 

R&f. 6 et SO: 25’%, p-+0; r&f_ 7 et 8: 25%. p = O-5 hi KNOS; df. 9: 25OC. p =0-Z M NaCl; r&f. 
I I: 25OC. /l = 0.005; rkf. 1212s=c, p-0. 

Amine -AG' -& 
(kcal mol- ‘) (kcaol mol- ‘) 

AS" 
(cat cf..- 1 moi- ‘) 

P 

IMP 

2MP 
3MP 
4MP 

2,BDMP 
2.2.6.6TMP 
IEP 
2EP 
2PP 

XI-26 
1 I.126 
11.12’ 
11.28 
11 ‘09 
I*:310 

10.33 
IO_389 
10.08L2 

11.21 
11.20 
11.23 
10.7s== 
11.26 
Il.24 
iO.76 
11.25 
11.24 

15.38 
IS.19 

15.IS 

14.1 I 

15.31 
15.30 
15.34 

15.38 
15.35 
14-70 
15.37 
15.35 

13.19io.07 7.34 
12.76 8.10 

1919 
12.66” 
9.91 f0.94 

9-4-I 
14.03 f 0.08 
I3.75fO.W 
13.48io.05 

14.53 so.07 2.35 
14.17f0.14 3.96 
IO.39 io.05 14-45 
14.18*0.06 3.99 
14.44io.09 3-05 

lO.CKl 

14.09 

4.29 
5.20 
6.24 
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On constate tout d’abord une concordance substantielle entre nos rtkuhats et 
crux obtenus anttrieurement dans Ies memes conditions de tempkature et de milieu. 

Examinons maintenant I’inff uence des groupements substituants, selon Ieur 
nature et Ieur position_ 

Influence de la nature du substiruant 
En position I, Ie groupement mkthyIe provoque un accroissement (en vaIeur 

aigkbrique) de i’enthalpie libre de protonation supk-ieur B celui eausk par Ie groupe- 

ment &hyIe; Ie classement des enthalpies est identique, puisque Ies entropies de 
r&action de Ia IMP et de Ia I EP sont tr& voisines. 

Une influence semblabie a dejja tit6 observke sur Ia stabiliti des complexes 
engendrks par I’argent avec ces mZmes compos4%.s’*. 

L’empkhement sterique exerce 5 I’encontre de I-ion H SOi par un groupement 
mithyie ou ithyie a done plus d’infiuence sur Ia rkaction que I’effet inductif de ces 
substituants, qui tendrait 5 renforcer i’&ctronigativitC de I’azote. Cette influence est 
cependant relativement moindre dans Ie us du groupement ithyle. 

Les entropies rkactionnelles tIevies enregistrees pour Ia IMP et Ia IEP con- 
firment cette interpretation, puisqu’elks rendent compte d’une diminution de Ia 
solvatation des ions pipkidinium substituk, reIativement 5 I’ion pipkidinium Iui- 
meme, due H I’ << k-an 1) que constitue Ie groupement mtthyIe ou ithyie vis-a-vis de 
I’approche des moI&zuIes d’eau accompagnant H,O’ vers Iz site &ctionneI_ 

En position 2, on remarque que, contrairement 8 ceks de compIexation’4, Ies 
enthalpies Iibres rie protonation ne sont pratiquement pas influenuks par Ia presence 
d-un groupement methyle, kthyie ou propyle. 

En fait, comme ceia est souvent Ie cas’*‘, cette absence apparente d’influence 
provient d’une compensation entre modifications des termes enthalpique et entro- 
pique: en effet, la enthaIpies diminuent (en valeur aigebrique) dans I’ordre P> 2MP> 
2EP>2PP, I’effet inductif qui favor& Ia soIidite de Ia liaison croissant dans Ie sens 
m&JryIec&hyIecpropyIe, tandis que I’evolution des entropies dans Ie mEme ordre 
indique au contraire que Ia reaction est de moins en moms facile dans Ie sens 
m&hyIe t Cthyle -c propyIe_ 

Cette demiere observation peut etre interpretee par i’existence d’un certain 
emp&zhement sterique exe&, k I’encontre de I’ion HXO*, par Ies molkccules d’eau de 
solvatation qui entourent Ie groupement substituant; ceci corrobore d’ailieurs une 
hypothese de Cabani et al. “, attribuant au groupement methyie I’augmentation du 
degre d’hydratation de certaines arnines. 

On remarque ainsi qu- ,= Ia solvatation des ions pipkidiniums substituk croit 
dans i’ordre P < 2MP c 2EP < 2PP_ 

InpUence de ia position du substituant 
Comparons d’abord Ies inffuences exerckes par Ie groupement methyle en 

positions 1, Z 3,4_ 
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I1 n’est pas utile de revenir lon.qement sur les influences du mithyle en posi- 
tion I, Iargement exposees au paragraphe prkcCdent_ Rappelons toutefois que seule 
cette position est 5 I’origine d’un accroissement gin&al des gandeurs thermo- 
dynamiques. 

Le cas des mtthylpipkridines substitukes en 2, 3. 4 est plus intCres=nt, car on 

retrouve encore une fois lx compensation des variations enthalpiques et entropiques 

dans des enthalpies libres inchangks. 
D’un point de vue #%&al, on sait que, dans Ie cas de systemes satuks, I’effet 

inductif dC1 B un groupement substituant est suppo& transmis par la poIarisation 

successive des liaisons C-C de type G skparant ledit substituant du centre rkactionnel, 

cette polarisation dkcroissant en passant d’une liaison i l’autre’ 5_ 
Les enthalpies de protonation ici observkes confirment cette interpretation: 

on enregistre en effet un abaissement de leurs valeurs algkbriques dans le sens 

P>4MP>3MP>ZMP, qui tend P prouver que l’effet inductif exercG par le mithyle 

croit dans le sens 4MPc 3MP< 2MP. 
Par ailleurs, le fait que les molicules d’eau de solvatation prkf&entiellement 

zttirks par le groupement CH, I2 soient, de la position 4 h la position 2, de plus en 

plus proches de l’atome d’azote, semble expliquer l’abaissement d’entropie enregistrk 

dans l’ordre P>4MP>3MP>2MP_ En effet, d’une part le site kactionnel de l’acide 

conju@ se trouve de plus en plus solvatk dans le sens Pc4MPc3MPcZMP; 

d’autre part cette solvatation cause une _gCne de plus en plus zrande h l’approche de 

I-ion HaO’. 
Examinons maintenant le MS des d&iv& mCthylsubstituks en positions 2, 2,6 et 

2,2.6,6. 
En ce qui conceme les enthalpies libres, on ne relkve encore une fois aucune 

infiuence, mais les enthalpies et les entropies lvoluent I’une et I-autre dans le sens 
P>‘MP>2,2,6,6TMP>2,6DMP. 

II est logique, d’aprlts les arguments dGj& avan&, que l’influence de l’effet 

inductif du Cl-l, et la solvatation de I’acide conjug& croissent de la 2MP 5 la 
2,6DMP. II parait cependant curieux que cette Cvoluticn ne soit pas encore plus nette 
dans le cas de la &2,6,6TMP. 

L’interpGtation des valeurs singulikes des enthalpie et entropie de protonation 

de la 2,2,6,6TMP pourrait nkanmoins etre la suivante: les quatre groupements -CH, 
solvat& forment autour de l’azote un &ran tellement efficace vis-8-vis de l’approche 

des ions H,O’ que l’empkhement stirique l’emporte sur l’effet inductif dans 
l’kvolution du terme enthalpique. De plus, la perte possible de moikules d’eau de 
solvatation lors du passage de H,Oi h travers cet &ran expliquerait que l’ion 
conjugk de la 22,6,6TMP soit moins solvatk que celui de la 2,6DMP (cas semblable 
B celui de la IMP). 

Quant aux d&iv& IEP ei 2EP, I’interprCtation des influences exe&es par le 
groupement ithyIe en positions 1 et 2 a t% suffisamment dCvelop*e dans la premiere 
gartie de la discussion pour qu’il ne soit pas nkessaire d’y revenir. 
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Confronrarion des rthdlars ri cert.\- relar$s ci la premike prolonarion de d&i&s 
de la pip&-amine 

Les vateurs des fonctions thermodynamiques AG’, AH= et AS’ ne peuvent We 

directement confront&s entre pipkridines et pipkrazines’ puisque Ia force ionique 
utiliske Ions des =xp&-iences est diffkente. 

II est cependant possibIe de comparer Ies classements de ces grandeurs dans 
chacune des families. 

L’accroissement de celles relatives 5 Ia premiere itape de protonation de 

Ia I-mkthylpiptkazine par rapport 5 celles de Ia piplrazine (respectivement 
- 5.4 kca1 mol- I et - 10.4 kcal moI- ’ pour AH; par exemple’) est nettement 
infkieur i ceIui ici enresistre pour Ies pipkidines correspondantes (- 9-9 I kcal mol- * 

et - IS-19 kcal moi- ‘)_ 

Ceia parait Io,oique. du fait de I’existence de dew atomes d’azote susceptibles 

de r&ir sur Ia piphzine. une certaine proportion d-ion pipirazinium I esistant 

d’ailieurs sous Ia forme bateau ’ - ’ 6_ 

Cette derniire propriM pourrait igalemenr 6tre H I’origine d’un comportement 

different du roupement mirhyk en position 2. selon sa substitution sur Ia pipkrazine’ 
ou sur Ia pipkidine. 
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