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Bellevue

Concours blanc — Epreuve de Chimie
Jeudi 6 Janvier 13h-17h

N.B. : le candidat attachera la plus grande impoxta a laclarté, ala précisionet a laconcisionde la rédaction. Si
un candidat est amené a repérer ce qui peut lubsemétre une erreur d’énoncég, il le signalera sarcopie et devra
poursuivre sa composition en expliquant les raisdess initiatives qu’il a été amené a prendre.

Il est fortement recommandé d’aérer la copie pemfaciliter la lecture. La maitrise d’'un vocabulaiprécis
et une rédaction concise sont la garantie de pausioorder le sujet dans son ensemble.

L'utilisation de la calculatrice est autorisée

Ecrire le mot FIN & la fin de votre composition.

[Premiére partie : Nanoparticules d'of

Des données nécessaires a la résolution de certameestions figurent en fin d’enonceé de cette prenei
partie

Les nanoparticules sont des objets dont les tinismkions sont inférieures a 100 nm. Ces nanosbget
situent donc au confluent des échelles macroscepiopatériaux massifs) et moléculaire (ou atomisfjqu
D’'un point de vue fondamental, I'étude des nandpads apparait essentielle afin d'élargir notre
compréhension de la matiere.

Les suspensions de nanoparticules d’or (« or @alo¥) sont connues depuis I'Antiquité pour leuuleor
rouge intense. Elles ont été notamment utilisées laocoloration d’objets en verre [...]. La colomtirouge
rubis des vitraux de la cathédrale de Chartreduesa la présence de nanoparticules d’or. L'étaskmsfique
de ces nanoparticules a débuté avec les travaMiat@él Faraday au milieu du XIXéme siécle et eflest
a I'heure actuelle I'objet d’un intérét scientifigjintense et présentent plusieurs applications gitennses .

Nous allons dans ce qui suit nous intéresser agqqeslpropriétés chimiques de I'or puis a I'atdiv
catalytigue des nanoparticules d'or liées a I@eéeaille de ces particules. Les particules naéiiques
permettent en effet d’accéder a de grarsiefaces spécifiques.

Especes dérivées de 'or

Q1.L’'or a pour symbole chimique Au et pour numéronaitjue Z = 79 . Déterminer sa configuration
électronique a I'état fondamental respectant lterdg Kleschkowski ; préciser ses orbitales deenge .

Q2. L'or existe sous forme de dimere AuOn cherche a déterminer les orbitales moléadade ce dimere
dans le cadre du modéle CLOA . On place le dimgland’axe Oz .
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Q2ales orbitales atomiques 4f et 6p ne sont paepren compte dans cette étude , proposer une
interprétation .

Q2b. On n'observe que des interactions entre orbitti@®igues de valence identiques . Représenter pour
chacune des interactions le diagramme des orbitalel®culaires qui en découle et proposer une
représentation conventionnelle de ces orbitales .

En plus des recouvrements de typzet /7classiques , on observe un nouveau type de recmuent
désigné par recouvremend . ldentifier les orbitales atomiques de l'or a Figine de ce type de
recouvrement .

Dans la suite les orbitales moléculaires seronbnmmées en utilisant le type de recouvrement et leu
caractere liant ou antiliant. Par exemple une OMalite résultant d’un recouvrement de tyje liante
sera nomméea , une orbitale antiliante résultant d’'un recouvment de typersera nommeet* .

On ajoutera éventuellement un indice pour distingugeux OM qui auraient le méme nom.

Q2c.Sur chacun des diagrammes d’interaction de latigue€2b , ajoutez le nom des orbitales
moléculaires .

Q2d. Le diagramme complet des orbitales moléculaitedimere Au est donné eannexe 1 Sachant
gue le recouvrement de typest plus faible que celui de type,reproduire ce diagramme sur la copie et
le compléter en ajoutant le nom des orbitales nuidé@es et les pointillés permettant de visualissr
interactions .

Déterminer I'indice (ou ordre) de liaison du diméw et identifier ses orbitales frontalieres .

Q3. L’or forme de nombreux alliages métalliques, notaantravec I'argent et le cuivre. S’agit-il d’alliagye
d’insertion ou d’alliages de substitution ? QueHiest les conditions structurelles (supposéesigésfici) qui
permettent d’envisager ces types d’alliages ?

Q4. Allure du diagramme binaire isobareR3 solide-liquide or-argent

Q4a.Donner l'allure schématique et simplifiée du daagme binaire isobare solide-liquide or-argent en
supposant que le mélange est idéal en phase ligtiele phase solide. On Iégendera le plus précigéme
possible ce schéma. On notaréresp.y) la composition en or de la phase solide (respide), Tas* la
température de fusion de I'or purlel* celle de I'argent pur &°.

Q4b.Les équations des deux courbes de ce diagrammesshmions d’'un systéme de deux équations
faisant intervenir d’'une pafa,* et I'enthalpie standard de fusion de I'or (notegH°au) et, d’autre part,
Tag* et I'enthalpie standard de fusion de I'argentt@ma\usHag). Etablir ce systéme de deux équations.
Aucune résolution analytique de ce systéeme n’astatielée dans cette question.

Q5. Allure du diagramme binaire isobare solide-liquideavre

Le mélange expérimental s’éloigne cependant dédlite précédente et le diagramme présente un mmim
(T =911 °C) pour une fraction massique en or natge 0,801.
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Q5aQuel nom donne-t-on a ce mélange particulier ? M@er sa composition molaire .

Q5b.Pourquoi dit-on qu’'on risque de le confondre aveaccorps pur ? Quelle propriété permet de le
distinguer d’'un corps pur ?

Q5cDonner l'allure schématique et simplifiée du diagnae binaire isobare solide-liquide or-cuivre. On
légendera le plus précisément possible ce schéorasat limitera aux températures supérieures a800°

Q5d.Ce diagramme doit étre modifié aux températures passes a cause de transformations observées a
I'état solide : quelles transformations est-on epsible d’observer ?

Q6.En joaillerie, des diagrammes ternaires isotheremeforme de triangles équilatéraux sont utilisésrpo
entre autres, prévoir la couleur d’'un alliage diargent et de cuivre. Un tel diagramme est foarapres
(figure 2) (on indique que « wt% Ag » signifie «ypoentage massique en Ag »). Indiquer commentdire
composition d’'un alliage Au-Ag-Cu sur un tel diagwae et donner la composition de 'alliage correslaon
au point commun aux zonesddish, yellowish et whitish.

Gold
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-
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figure 2

Activité catalytique

Q7 .La surface spécifique d’un matériau est la surfacaatériau accessible aux molécules par unitéasen
Elle s’exprime en rhkgt.Donner son expression pour des particules d’oérghes de rayonen fonction
de la masse volumique de l'or. Calculer sa valeur pin rayon de 1 nm. Commenter cette valeur.

1¢'¢ application catalytique

La combustion du carburant dans un moteur therméguemobile conduit a la formation de monoxyde de
carbone, gaz toxigue inodore et incolore. Le ptalgaque vise a réduire la nocivité des gaz d’'égeament.

Le monoxyde de carbone y est oxydé en dioxyde id®na au contact d’éléments catalyseurs qui comtien

des métaux nobles comme le platine, le palladiurie shodium.

Jusqu’a la fin des années 1980, I'or était consid@&mme un métal inactif en catalyse, contraireraemt
autres métaux nobles précédemment cités. C’'esB8ni Gu’'une équipe de recherche japonaise a mis en
evidence non seulement les propriétés de catadysarguables de nanoparticules d’or de taille iatég a 5

nm dans la réaction d’oxydation du monoxyde deaaebmais aussi que l'or était le seul métal capdbl
catalyser cette réaction a température ambianies a@plus basse température.

On étudie I'équilibre chimique résultant de I'oxyida du monoxyde de carbone par le dioxygene. Tolete
especes chimiques considérées sont en phase gadausenpératurg et a la pression totakefixées et sont
assimilées a des gaz parfaits.
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Q8. Ecrire I'équation de la réaction qui modélise I'dgion en phase gazeuse du monoxyde de carbone
en dioxyde de carbone en se ramenant & une mdliexigéne.

Q9. Calculer la valeur de la constante thermodynamikie\d ) de cet équilibre chimique dans le cas
particulier ouT = 298 K.

Q10. L’état initial est constitué d'un mélange idéal m®noxyde de carbone et de dioxygene gazeux
seulement.

On définit la proportion initiale de dioygene pargarametrer, égal au rapport de la quantité initiale de
dioxygéne sur la quantité initiale de monoxyde debone. On définit aussi le taux de conversion du
monoxyde de carbone comme étant la quantité de xydeade carbone qui a réagi, rapportée a la géantit
initiale de monoxyde de carbone. On le note

Etablir la relation qui lie le taux de conversion chonoxyde de carbone a I'équilibse & la constante
thermodynamique d’équilibr&°® (T) a la températur&, a la pression total® du mélange gazeux, a la
pression standar@° et a la proportion initiale de dioxygéne

Q11.Indiquer quelles sont les conditions de températtice pression qui favorisent I'oxydation du
monoxyde de carbone. Dans ces conditions, disdetémtéerét d’utiliser un catalyseur.

Le dioxyde de carbone joue un réle important desgropriétés organoleptiques des boissons gazeluse
mesure de sa concentration dans ces liquides estape importante pour le contrble et la réguladi® leur
gualité.

Les données de solubilité du CO2 dans I'eau entifamcle la température sous une pression de 1dpar s
reportées dans le tableau 2 ci-dessous :

Température(°C 0 10 2C 3C 4C 50 6C
Solubilité (gL' 3,34¢ | 2,31¢ 1,68¢ 1,25i 0,97: 0,761 0,57¢
Tableau 1 : Solubilité du dioxyde de carbone sousepression de 1 bar.

Q12.La solubilisation du Cejg) est-elle une réaction exo ou endothermiques@fidu qualitativement votre réponse.

Les résultats du titrage d’une solution décimelaitions HCQ et CQ? par un acide fort concentré
permettant de négliger la variation de volume septésentés de fagon simplifiée sur la figure 3. pél sont
mesureés a 0,1 unité pres

4 pH
10,3
8,4

6,4

4,2

X V(mL)

0 Va 2 Va 3 Va

Figure 3 : Représentation schématique du titrageude solution décimolaire d’ions HC® et CQ? par un acide
fort. V représente le volume d’acide fort ajouté.
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Q13. Justifier les valeurs du pH obtenu pour les volumes0 et2Va.Préciser pour chaque volume, la ou
les especes acido-basiques majoritaires.

Q14.Quels indicateurs colorés utiliseriez-vous pouéreples équivalences &= VaetV = 3Va? Les
propriétés des principaux indicateurs colorés tmrnies en fin d’enonceé de la premiere partie .

L'annexe A2 ci-dessouslécrit une méthode de dosage titrimétrique du di€sous dans une boisson
gazeuse (vin mousseux) par un acide fort (méthtaddi€ par I'Office International de la Vigne et ®in).

Annexe A2- Méthode titrimétrique de dosage du dioxye de carbone dans un vin moussey®’apres RECUEIL
INTERNATIONAL DES METHODES D’ANALYSES - OIV-MA-AS3%4-01 : 2006) Dioxyde de carbone avec une
gamme de concentration jusqu'a 1,54.L

1. Principe de la méthodd_e volume de vin prélevé sur I'échantillon amenéaisinage de 0 °C est versé dans um
exces suffisant de solution titrée d’hydroxyde ddism pour avoir un pH de 10 - 11. On titre avee salution acide
en présence d’anhydrase carbonique. La teneuraydti de carbone est déduite du volume versé @msep de pH
=8,4apH=4,2.

2. Mode opératoire
a) Refroidir I'échantillon de vin aux environs dé® ainsi que la pipette servant & son prélevement.
b) Prélever dans un bécher de 100 mL, 25 mL deisnl0,1 mol.L* d’hydroxyde de sodium.
¢) Y introduire 10 mL de vin au moyen de la pipe#froidie a 0 °C.
d) Ajouter 2 gouttes de solution aqueuse d’anhycasbonique a 1 g par litre.

L’anhydrase permet de solvater quantitativemespentannément G&n HCO;z
e) Placer le bécher sur I'agitateur magnétiquetrmen place I'électrode et le barreau magnétiqpeaeéder a une
agitation modérée.
f) Lorsque le liquide est revenu & la températmnbiante, ajouter progressivement une solution M6bL ™ d’acide
sulfurique jusqu'a pH = 8,4
g) Continuer les ajouts d’acide sulfurique 0,05 .iidjusqu'a pH = 4,2. Solf (mL) le volume d’acide sulfurique
utilisé entre pH = 8,4 et 4,2.
h) Procéder par ailleurs a I'élimination du £0r 50 mL environ de I'échantillon de vin initiadpagitation sous vide
pendant 3 minutes, en réchauffant la fiole danain d'eau a 35 °C environ.
i) Appliquer sur 10 mL de vin décarboniqué le mémnade opératoire que ci-dessus (étapes b a gySgitL) le
volume d’acide sulfurique utilisé entre pH 8,4 g&¢.4

Q15. Pourquoi refroidit-on I'échantillon de vin mousseu® °C dans I'étape a) ?

Q16.Quel est le rdle de I'hnydroxyde de sodium introduiétape b ? Le volume ajouté doit-il étre coamec précision
?

Q17.Expliquer pourquoi on mesure le voluivigmL) d'acide sulfurique 0,05 mol:tversé entre pH = 8,4 et pH = 4,2.
Quelle est I'espece titrée dans cette gamme de Rtaldlir la relation entre le voluméet la quantité de matiére de
cette espéce .

Q18. Préciser quel est l'intérét du titrage témoin dfiécdans les mémes conditions sur un échantillowinle
décarboniqué.

Q19.Montrer que I'expression de la quantité de dioxgdearbone en gramme par litre de@idonnée par la méthode
est:Q=0,44 x (V-V’)

2éme gpplication catlytique

Récemment, I'équipe de D.WzIN s’est intéressée aux réactions d’oxydation desesyzar le dioxygene
sur des catalyseurs a base de nanoparticuledld’ont en particulier étudié lI'influence de lall@aide ces
nanoparticules sur la vitesse de réaction.
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Le substrat de la réaction esblgalactose@) qui donne I'acide galactoniquAG). Les études ont montré
la présence d’un intermédaire, la galactonolac{@ie. Les formules de ces trois composés sont rappelée

ci-dessous :
OH
OH OH OH

HoQ ( O~ il 6
HO H OH HO/ . fo)

OH =
OH

D-galactoseG) GalactonolactoneGL) acide galactoniqueAG)

Q20.Sachant que la réaction globale fait intervennéduction du dioxygene en eau, donner les équations
des réactions et le type de réactions qui pernmdagrassage dé aGL puis le passage d&l. aAG.

Les conditions expérimentales sont les suivantes :

Une solution de®-galactose a 100 mmoliest introduite dans un réacteur agité a 60°C dansel un flux
continu d’oxygéne de 2,5 mL miast assuré. Le pH est maintenu constant a 8 gidegout d’une solution
de NaOH a 2,5 molt par une burette automatique. Le potentiel du ges@lir est suivi en mesurant la
différence de potentiel entre les parois du réaceguacier et une électrode de référerap| AgCl | KCI 3
mol L'L. On introduit 0,2 g de catalyseur sous forme deipales de moins de 63 um de diamétre.

On considere I'enchainement réactionnel suivant :

Ko H,O
X
1+ Uae 5 Ooay z

250l 4
o —£. GL,+2

kg Q)]
G +|:]Au<k_;? GAu

0)

sol

GL.,+ H,O T’ AG,

ou Xau désigne I'especk adsorbée sur la surface du catalyseur Kexla méme espece en solution
aqueuse ef_Jau un site inoccupé de la surface d'or. Les réact{@het (2) sont celles abordées a la
question Q20

Q21 Les réactions d’adsorption et désorption sontaaéss élémentaire®éfinir précisément ce terme.
Q22 Est-ce le cas des réactions (1) et (2) ?

Des expériences complémentaires ont permis de eraque les vitesses par unité de volume de soldisn
réactions (1) et (2) s’expriment de la fagon suigan

vi =k & &2 rAu2 Sw/V
V2 = ko CaL

ou Say est la surface d’or total¥,le volume de solutiorf; au la concentration surfacique de sites
d’adsorption etk (I'x = & I'au) le taux d’'occupation des sites de surfaces panolgculeX.

Dans le cadre du modele deNGMUIR-HINSHELWOOD utilisé ici :
- la vitesse surfacique d’adsorption de I'espe@sX:
Vi = drx/dt = k& cx 9T au
ou cx est la concentration de I'espé¢en solution et la fraction de sites de surface libres ;

- la vitesse surfacique de désorption de I'espeestX
Vi = - drx/dt = K9% 6 T au



Page7 surl5

Q23.Donner la variation temporelle des concentratiamfasiques et volumiques rd/dt, d o2/dt et caL
/dt, en fonction des constantes de vitesses, des coatiens des espéces en solutigndel ay et des taux
d’occupationék.

Q24.0n définit la constante d’adsorption de I'esp¥ceomme le rappoix = /(45 cx) a I'équilibre.
Quelle relation liekx, ke etkdx ?

Q25Dans la suite on supposera que les étapes linstdetéa réaction sont les étapes (1) et (2).

25a.Comment justifier cette hypothése ? Quel ashsm usuel ?
Q25b.Quelle conséquence a cette hypothese swel&®ns de la questidQ23 ?
Exprimer alorsi en fonction deoz, g, &, ['au €t des constantes adéquates.

On retire périodiquement du réacteur 1 mL du medaggctionnel pour suivre la composition en fonttio
du temps a l'aide d’une analyse par chromatogrdphi@le haute performance. On obtient les courbes
suivantes :

0 . 1 O S"AAA T T T T T T T | T T T 0 | T T T T Q‘-
EoA 3
E . ]
~ 0.08 ;— ® —g
= E =
° E A 2
E 006 o —
= = A Galactose (G) =
2 = ® Galactonolactone (GL) 3
g E A <& Acide galactonique (AG) 3
= 004 F =
S E % 3
[=] F =
Q oy 3
RN o ]
0.02 E_ ” A _E
Y =
:.00 1 .I. 1 . 1 . I . 1 1 . | 1 1 1 1 | 1 1 1 1 6:

0 50 100 150 200

Temps (min)

Q26 Que peut-on dire du rendement de la réaction ?

Q27.Sachant que le volume de solution est de I'ordréGfemL, vérifier que I'apport deAD’est pas
limitant en explicitant les hypothéses utilisées.

Données et notations générales :

- Rla constante des gaz parfaits : R=8,314 J.motK?
- Na la constante d’OGADRO : Na = 6,022 x 16°* mof?
- masse molaire de I'oMay = 196,97 g mot masse molaire du cuivide, = 63,55 g mot

- masse volumique de 'or solide play = 1,84 x 18 kg nt3
-Données cristallochimiques

Corps pu Or cuivre argen
Températures de

* = * — * —
fusion sousp® Tau* = 1337 K Tey* = 1356 K Tag* =1235 K
Rayon métalliqu 144 pn 128 pn 144 pn
Systeme de Cubique a faces Cubique a faces Cubique a faces

cristallisatior centrée centrée centrée
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- Données thermodynamiques a 298 K : enthalpieslatd de formation et entropies molaires standard
Oz | CCq | COyg)
AH® (kJmo™) -110,6| -393,5
S°(JkImort) | 204,¢|197,6 | 213,7

- Valeurs de pKa de quelques couples acide -baseé@

Couple acid-bast pKa
H2CO3(aq'/ HCC3-(aqj 6,4
HCGs(aq / CC32_(aq‘ 10,3
CH3COOk@q / CHCOC@g | 4,8
HSC4-(aqj/ SC42-(aq‘ 1,9

- Indicateurs colorés acido-basigues usuels

Indicateur coloré Fm:me Fon"me Domaine pKa
acide basique pH

violet de méthyle jaune bleu 0,0-1,6 0.8
bleu de thymol (ler virage) rouge jaune 1,2-2,8 1.6
jaune de méthyle rouge jaune 2,9-4,0 3.3
hélianthine rouge jaune 3,1-44 4.2
vert de bromocresol jaune bleu 3.8-54 4,7
rouge de méthyle rouge jaune 4,2-6.2 551
rouge de chlorophenol jaune rouge 4.8-6.4 6
rouge de bromophénol jaune rouge 5,2-6,8 -
bleu de bromothymol jaune bleu 6,0- 7.6 2!
rouge de phénol jaune rouge 6.4-8.0 Tl
mauve de crésol jaune mauve 7.4-9.0 \3
bleu de thymol (2¢me virage) jaune bleu 8,0- 9,6 8.9
jaune d'alizarine jaune rouge 10,1-12,0 11
Bleu de Nil bleu rouge 10,1-11,1 .

Annexe 1:
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[Deuxiéme partip:

Les innovations modernes les plus marquantes enie€hmnoléculaire ont été notamment inspirées paptesessus
biologiques observés dans le vivant. En particulerliaison hydrogéne, cruciale dans I'organigatspatiale des
protéines et I'activité catalytique des enzymeiselie été source d’inspiration de nouvelles syséiseenantiosélectives
mettant en jeu de petites molécules organiquesysatd les réactions par établissement de liaibgdsogéne. Ces
derniéres années, de nombreux organocatalyseing @wosphorique, diols, urées ou thiourées) ordi &té étudiés
et ont montré la viabilité de cette approche orgaai ce qui a conduit au prix Nobel de Chimie 2020
L’organocatalyse par établissement de liaisons dggie fait partie des stratégies de synthéses ambes et
extrémement prometteuses. Cette partie se propésalier la préparation d'une de ces familles dargcatalyseurs,
les TADDOL, puis la synthése de lactones énanti@uément enrichies par réaction hétéro Diels-Al@DA) en
présence de catalyseurs TADDOL et enfin I'applarata la synthése d’'un composé d'origine naturdde(-)-
pestalotine.

A — Préparation des catalyseurs TADDOL

Les TADDOL, composés organiques tirant leur noml'deronyme dea,0,0',a'-tetraaryl-2,2-disubstituted 1,3-
dioxolane-4,5-dimethanol et dont la structure eptésentée figure 8, ont vu, au cours des dernénedes, une tres
forte augmentation du nombre d’articles de recheschonsacrés a leurs applications en synthése igogan

essentiellement en tant que catalyseur.
Ar  Ar
><() OH
o OH
Ar Ar

Figure 8 Structure générale d’'un catalyseur TADDOL (le gmép représente un groupe aromatique)

Un de leurs points forts est leur grande facilégoeparation a partir de I'acide (R,R)-tartriqueri.composé disponible
énantiomériquement pur, bon marché et d’originene#le. Une méthode de préparation du TADDOL 4itcans
un article, publié en 199@st schématisée figure 9.

Ar Ar
o OH (o} OH o
iti a) BF; dans la propanone OCH; OH
OH t?ont?nfons OCH, ) £ -p op: a) Ar—MgBr dans le THF
HO apréciser | oo b) K* + HCO,™ dans H,0 b) NH,* + Ci-dans H,0
: OCH, o OH
OH o} OH o

” Ar Ar
)

3(77%)

TADDOL 4

MgBr
Ar-MgBr = (82%)

Figure 9 Schéma de synthese du catalyseur TADDOL 4 a phrtiacide (R,R)-tartrique 1

Q 28.Proposer un ensemble de conditions opératoiresgttemh de préparer le composé 2 a partir de I'a@JR)-
tartrique 1.

La préparation du composé 3 a partir du compogefaitspar réaction dans la propanone en présentdfidorure de
bore BF3, suivie d’'un traitement par une solutigneuse d’hydrogénocarbonate de potassium, aveengiement de
77 %.

Q 29. Proposer un autre catalyseur utilisable pour lm&tion du composé 3 a partir du composé 2, ainsinqu
mécanisme réactionnel pour cette transformatigorésence de ce catalyseur.

Q 30.Préciser pourquoi le trifluorure de boresBdst qualifié d’acide de Lewis.

Q 31.En émettant I'hnypothese que le mécanisme réactiavae le trifluorure de bore est analogue a getaposé
avec l'autre catalyseur, justifier si la réactianabmposé 3 est stéréosélective ou non dans getteese. La synthése
du composé 4 a partir du composé 3 est décrite wasticle publié en 2084lont un extrait adapté est proposé ci-
apres.
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Preparation of (R,R)-2-naphthyl-TADDOL
Magnesium (2.0 g, 84 mmol), anhydrous THF (24 naind a grain of iodifewere added to a three-necked ffagk
Bromonaphthane (16.6 g, 80 mmol) in THF (80 mL) waken added dropwise to prepare
2-naphthylmagnesiumbromide. Compound 3 (2.46 gnd®l) in THF (50 mL) was added dropwise to the gofuof
2-naphthylmagnesiumbromide at room temperature dvér and then the reaction mixture was refluxed do
additional 6 h. The reaction mixture was cooletbtmm temperature, and saturated/8Haqueous solution was added
carefully to quenchthe reaction. The organic layavas separated, and the agueous phase was extattetiethyl
ether (3 x 50 mL). The combined organic phase Wwas tried over N&Q: and concentrated in vacuo. The crude
materiaf was purified by flash chromatography on silica ggihg toluene as eluent to give compound 4 asitewh
solid.

Q 32.Proposer un mécanisme réactionnel pour la formatioRADDOL 4 a partir du composé 3.

Q 33. Proposer une interprétation a I'emploi d’'une solutaqueuse saturée de chlorure d’ammoniumy*(dd) +
Cl (aq), pour arréter la transformation chimique, iau de la solution aqueuse d’acide chlorhydriqueelisment
utilisée dans ce cas de figure.

Q 34.Indiquer le réle des différents traitements réalis@suite pour I'obtention du composé solide 4.
Cette méthode de synthese, trés polyvalente, a pérmis la préparation de nombreux autres compdeds
I'éventuelle activité catalytique a pu étre expgnéotamment pour la réaction hétéro Diels-Alder.

B — Réaction hétéro Diels-Alder et organocatalyse paison hydrogene

A Tinstar de la réaction de Diels-Alder, la réactihétéro Diels-Alder met en jeu un diéne et umajiile, I'un au
moins comportant un hétéroélément dans son systéRlas difficilement activée que la réaction del®iglder, elle
nécessite en général la présence d’'un catalysemrép@ réalisée efficacement. De nombreuses syeghérganiques
de composés complexes d’origine naturelle mettanée une réaction hétéro Diels-Alder ont ainsiéme réalisées,
conduisant a la formation d’hétérocycles souvetiticdes a former autrement. C'est notamment le ahs
dihydropyrones, aisément accessibles par réaatima en diene et un composé carbonylé (aldéhydstmne) (figure

10).
/ (e}
. /U\ catalyseur 0
X R1 Ra2 Re

R1
Figure 10 Représentation générale d’'une réaction hétéro {ielsr conduisant a une dihydropyrone
Un diéne en particulier, appelé diene de Brassestl,particulierement intéressant en synthése arganiTrés
électroenrichi, il conduit a des réactions hétéiielddAlder trés sélectives et a des produits awmndyrpotentiel
synthétique.

B.1) Préparation du diéne de Brassard 5

Le mode opératoire disponible dans la littératerergifique pour la préparation du diéne de BratSagst présenté ci-
apres et synthétisé figure 11.

Préparation du diene de Brassard
Une solution de diisopropylamine (12 g, 118 mma@lyiL) dans le THF (100 mL) est refroidie a O °Cispest ajoutée
goutte a goutte une solution de n-butyllithium déimsxane (n-BuLi, 70 mL d’une solution a 1,6 mof),. pendant une
durée de 10 min. La solution jaune pale est agitée’C pendant 1 h, puis refroidie a —78 °C. Le&huoxy-but-2-
énoate de méthyle 8 (12 g, 100 mmol) est lentemjenté a la solution de diisopropylamidure de Uithi(LDA), et
I'agitation est maintenue & —78 °C durant 30 minfirk; le chlorure de triméthylsilyle (Cl — Si(GH, 20 mL, 16,9 g,
156 mmol) est ajouté lentement a —78 °C et la moilwtst agitée a froid pendant 10 min, puis ldn@peérature ambiante.
Apres traitement et purification, le diene de Baad$ est obtenu sous la forme d’un liquide in@[d3,6 g, 78 mmol),
contenant deux stéréoisomeéres dans les propo#idrs 95 %.

3iodine: diiode.

4 three-necked flaskballon tricol.

5> dropwise: goutte a goutte.

5to quench a reactionarréter une réaction
" layer: phase

8 crude material brut réactionnel
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Le composé obtenu a été soumis aux analyses spampiques pour en confirmer la structure et évadaguureté. Le
spectre de résonance magnétique nucléaire du raggdrogene (RMN'H) a été enregistré dans le chloroforme
(CDCls) perdeutérié et les signaux relevés ont été coésiglans le tableau 2. On indique gu’une especditest
perdeutériée lorsqu’a la place de tous ses atothgdrdgene figurent des atomes de deutérium.

(HsC)aSi

OCH, PN : _ 7 NocH,
LDA dans le THF | Intermédiaire anionique ' CI-Si(CHz)3
non isolé :

HaCO
[LDA = [(CHa),CHLN" + Li* ]

Diéne de Brassard 5

Figure 11 Préparation du diéne de Brassard

Déplacement chimique § (ppm)|Multiplicité|Intégration
4,36 Singulet 1H
4,03 Doublet 1H
3,99 Doublet 1H
3,57 Singulet 3H
3,56 Singulet 3H
0,26 Singulet 9H

Tableau 2Signaux RMNtH du composé 5, en solution dans CPCI

Q 35. Proposer une attribution des signaux observés eN RM Justifier I'obtention de doublets pour les sigxa
relevés a 3,99 et 4,03 ppm.

Q 36.Justifier le fait que le composé 8 posséde suadeane G un atome d’hydrogéne au caractere relativemedeaci

Q 37.Proposer une structure pour I'intermédiaire réacii anionique non isolé obtenu aprés réaction lveDA et
justifier I'emploi du LDA pour sa préparation.

Q 38.Déterminer la valeur du rendement de la synthessiehe 5.

Q 39.Proposer une interprétation de la stéréosélectnservée pour la formation du diéne 5.

B.2) Réaction hétéro Diels-Alder avec le diéne dadssard

Le diene de Brassard a été utilisé de facon extertdans la réaction hétéro Diels-Alder. Il a montréformidable
potentiel pour la synthese de dihydropyrones, inégliaires précurseurs ddactones présentes dans de nombreuses
substances naturelles issues du régne végétales gisées par la recherche en pharmacie.

Dans I'exemple ci-apres (figure 12), le diene das8ard 5 réagit avec le benzaldéhyde en présencielatere de
diéthylaluminium E4AICI, un puissant acide de Lewis, pour conduirecamposé 6. Celui-ci est relativement instable
et conduit rapidement & la lactone 7 en présensengges traces d’acide.

Dans le but d'interpréter la sélectivité observéedlla réaction hétéro Diels-Alder entre le diéaeBdassard et le
benzaldéhyde, une étude théorique utilisant I'gpfilbn MolCalcest entreprise. Le diéne de Brassard est modélisé p
le diene 5bis ; les énergies des orbitales fraradi des réactifs et leurs représentations comavergiles sont proposées
figure 13.

(H3C)sSi
o (HsC)3Si—O  OCHj o
OCH, )j\ EtzAlCI traces d'acide o
Ph
HaCO H,CO HaCO
Ph= C5H5— H
Diéne de Brassard 5 (non isole)

Figure 12 Synthese dé -lactones via une réaction hétéro Diels-Alder
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OSi(CH3)s

C1
@2 2 NocH,

Diene de Brassard §

HO' \c‘ HO
Diene modélisé Sbis Conformation optimisée
OM la plus haute occupée (HO) OM la plus basse vacante (BV)
Energie —5,69 eV Energie 7,32 eV
N\
H
Benzaldéhyde OM la plus haute occupée (HO) OM la plus basse vacante (BV)

Energie 7,67 eV Energie 5,68 eV

Figure 13Représentations du diéne 5bis modélisant le digxelt benzaldéhyde, énergies et
représentations conventionnelles des orbitalesdliénes pour leurs conformations optimisées

Q 40.Les données et représentations de la figure 13gitant-elles d’interpréter I'obtention majoritadta
composé 6 par la réaction hétéro Diels-Alder elgtrdiene de Brassard et le benzaldéhyde ? Schématis
I'interaction orbitalaire principale conduisant@mposé 6 et analyser la pertinence du diene nsgdsttiic

Q 41.Proposer une interprétation en termes orbital@ioes rendre compte de I'action catalytique de Hadaie Lewis
EtAICI.

B.3) Etude d’une voie énantiosélective de la réaoti hétéro Diels-Alder

Expérimentalement, il a été constaté que la réattnéro Diels-Alder entre un diéne et un aldéheateaccélérée dans
les solvants protiques . Cela a naturellement doteichercheurs a évaluer I'action catalytiqueaialyseurs de type
TADDOL pour cette réaction. Les résultats de plusieexpériences réalisées en faisant varier latetel des
catalyseurs (4a, 4b ou 4c) et/ou certains paraggdeetionnels sont regroupés figure 14 et datableau 3.

Q 42.Proposer une structure spatiale pour le compod#eno majoritairement dans les expériences 1 atdldeau
3.

Q 43.Quels parametres semblent importants afin d’atteimeghie bonne énantiosélectivité et un bon rendefent
Une réponse argumentée et une interprétation deftats experimentaux (hors justification de lafmpmation
absolue du stéréoisomeére majoritaire) sont attes:
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(H3C)3Si
3% )3 \O o
[e]
Z Socks )]\ Catalyseur : (R,R)-4a-c o
o —_—
Ph
H Ph
H3CO H3CO
H
Diene de Brassard 5 Benzaldéhyde 7
0,5 mmol 2,5 mmol
.
Ar_ Ar 4a : Ar = phényl

4b : Ar = 1-naphtyl
><° OH 4c : Ar = 2-napthyl

N

AL R phényl 1-naphtyl 2-naphtyl
Catalyseur : (R,R)-4a-c

J

Figure 14 Réaction de référence choisie pour I'étude delligrice de la structure
du catalyseur et des conditions opératoires snatidosélectivité de la réaction

Expérience| Catalyseur (proportions) |Température (°C)|Temps (h)|Rendement (%) (Hduit:ﬁi:)rr::(?ll: (Tk(}{ /S)
1 (R,R)-4a (0,2 éq.) 25 12 30 46/53
2 (R,R)-4b (0,2 éq.) 25 12 40 25/75
3 (R,R)-4b (0,2 éq.) 30 24 70 15/86
1 (R.R)-4b (0,1 éq.) 30 24 50 15/86
5 (R,R)-4c (0,1 éq.) 30 24 40 50/50

Tableau 3Données expérimentales pour la réaction hétérsikler énantiosélective

Figure 15 Structure a I'état solide du TADDOL (R,R)-4c,
proposée aprés analyse par diffraction des rayons X

Les cristaux blancs du TADDOL (R,R)-4c ont été smuanl’analyse par diffraction des rayons X, ce @gonduit les
chercheurs a proposer des 1991 une structureah $@lide représentée figure 15.

En étudiant la réaction avec une grande variétééhgdes et en conservant le méme énantiomére DDA (R,R)-
4b, il a pu étre montré que la stéréosélectivitéres générale : le diene de Brassard interagiésyatiquement avec la
méme face de I'aldéhyde. Cette sélectivité vissade la face de I'aldéhyde est attribuée a I'é&ablinent d’une liaison
hydrogéene entre les fonctions alcool du TADDOLesgloupe carbonyle de I'aldéhyde, laquelle encorfibine de ses
faces et favorise I'approche du diene sur l'autre.

Q 44.En reproduisant, de maniéere simplifiée, la strictir TADDOL (R,R)-4c et en émettant I'hypotheseetja’est
encore la méme en solution, indiquer I'atome d’logéne du catalyseur le plus susceptible de formdraison
hydrogéne responsable, selon les chercheurs, dectivité.

Q 45.A la lumiére de la stéréosélectivité observée sgnter schématiquement I'approche, supposée endiene
de Brassard et du benzaldéhyde conduisant au prodjgritaire.
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C — Synthése de la-J-pestalotine et d’'un de ses analogues non naturels

La lactone 8 (figure 16) est apparentée a la strickavalactones, a laquelle appartient la (-)afme, molécule

naturelle isolée d’'un champigndPesalotia cryptomeriaecol8awada. En plus des propriétés bioactives dort efie

fait preuve, ces lactones possédent deux cent&esogenes adjacents, ce qui en fait des interméslide synthése
recherches.

1o (S)—dihydrokawaine 8

HaCO Ph
8

Figure 16 Structure de la (S)-dihydrokawaine 8

Le groupe de Mizuki Moriyama a trés réecemment gulaisynthese totale de tous les stéréoisomerts siie des
kavalactones avec une grande pureté énantioméridiee stratégie de synthése retenue met notamnmejgueune
réaction hétéro Diels-Alder catalysée patAEEl entre le diene de Brassard 5 et un aldéhy@datimmeériquement pur
9, et permet la préparation de deux des quatréassémeres de la série, la (-)-pestalotine et)lgpipestalotine (figure
17).

(o} (H3C)3Si
O <\OCH3 M
H3CO I 3 HACO
= OCHzPh
OH
Diene de Brassard 5 Aldéhyde 9
(-)-Pestalotine (+)-Epipestalotine

(naturelle) (non naturelle)

Figure 17 Rétrosynthése retenue pour la synthése totale (@¢-fzestalotine et la (+)-épipestalotine

C.1) Synthése de I'aldéhyde 9 intervenant dans lgaction hétéro Diels-Alder

La synthése de l'aldéhyde 9 utilise comme réactif départ le (+)-glycidol, composé disponible sooamnk
énantiomériquement pure. Une premiére réaction kveblorure de triphénylméthane Cl-GRimn solution dans le
dichlorométhane CHCl» en présence de triethylamine Mgt d’un catalyseur non étudié ici) conduit au pose 10
avec un rendement de 83 %. Celui-ci réagit enswi¢e le bromure de 1-propylmagnésiugii@®/gBr en solution dans
le THF pour former aprés hydrolyse le composé Ecawn excellent rendement de 93 %. Le composétldnesite
transformé en composé 12, qui aprés traitemeneatahs le méthanol permet d’obtenir le composéveR an
rendement de 92 %. Une étape finale d’oxydationrote conduit a la formation de I'aldéhyde 9 auaaendement
de 86 %, sous forme énantiomériquement pure (figj8ye

PhzC—ClI It 3
,>/\OH 3 '>/\OCPh3 a) C3H;MgBr dans le THF ! alcool 11 (83%) |
0 EtsN 1o b) NH4* + CI~ dans H,0O Lcsssmossosisoanes B

+)-Glycidol 9
(+)-aly 10(83%) Conditions
a préciser
H :
: oxydanon contrélée AP
A o) it TS hydrate OCPhs
H dans le CH30H
OCH,Ph ' OCH,Ph OCH,Ph
aldehyde 9 (86%) | 13 (92% a partir de 11)

OSOSH

acide paratoluénesulfonique (APTS)

Figure 18 Synthese de I'aldéhyde 9 a partir du (+)-glyciduhitiomériquement pur

Q 46.Déterminer le descripteur stéréochimique du cestéeogene du (+)-glycidol.
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Q 47.Proposer un mécanisme réactionnel pour la formatiboomposé 10 a partir du (+)-glycidol.

Q 48. Proposer une structure pour I'alcool 11 obtenu ’dirpdu composé 10. Représenter I'isomere de lalldd
susceptible d’étre également obtenu. Proposemitiempiétation au fait qu’il ne soit pas observédarbrut réactionnel.

Q 49.Proposer des conditions opératoires permettantépaper le composé 12 a partir de I'alcool 11.

Q 50. Proposer un mécanisme réactionnel pour la transtiom du composé 12 en composé 13. On indique ajue |
formation de 13 est accompagnée de la formatidngleenylméthanol PYCOH en quantité égale.

Q 51.Préciser l'intérét de la transformation du (+)-gdiat en composé 10.

C.2) Synthese de la-)-pestalotine et de la<{)-épipestalotine

Dans la suite de la synthése, lI'aldéhyde 9 estaméagir avec le diéne de Brassard 5 en présenEeAI€Il dans le
dichlorométhane CKLl, pour conduire apres traitements a un mélange ae elters stéréoisomeres

14a et 14b, dans un rapport 14a/14b de 12/88 etaveendement 44 % apres recyclage des sous-podui

Aprés seéparation et une derniere réaction, 14a uioral la (-)-pestalotine et 14b a la (+)-épipedia®
énantiomériquement pures, avec des rendements &e783% (figure 19).

~
(H3C)sSi
S N (~)-Pestalotine (88%)
H H;CO
Z N0CH, ELAICI grosanananausiy . conditions <
+ —— H : Y r o
3 o dans CH,Cl, 14a + 14b ¢ a préciser
(12 / 88)
OCHyPh HcOo” oY T
(o]
1dé "
aldéhyde 9 Diéne de Brassard § ’ (+)-Epipestalotine (71%)
HaCO AR
- OH

Figure 19 Etapes finales pour la formation de la (-)-pesiagoet de la (+)-épipestalotine
Q 52.Représenter les composés 14a et 14b. Indiquelakiorede stéréochimie qui les lie.

Q 53. Proposer des conditions opératoires permettantriadtion de la (-)-pestalotine et de la (+)-épigkesine
respectivement a partir de 14a et 14b.



