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270. Sur les esters actives 
I. Aminolyse des d6rivCs acylks des oximes et amidoximesl) 

par R. Buyle 
(15 X 64) 

Dans un article ant6rieur [1] z), nous avons mentionnC que la benzamidoxime (111) 
et l’urCe (IV) se forment instantanCment lorsqu’on tentc- c!e prkparer la carbamylamid- 
oxime 1 en faisant rkagir l’ammoniac sur le chlorure de benzhydroxamyle O-carba- 
my16 (11), I &ant aminolysC tr&s rapidement. 

+ NH%-CO-NH-R 
IT’ 

La publication pr6sente a pour objet de dCcrire cette rCaction d’aminolyse qui a 
6tC Ctendue 2 des dCriv6s similaires plus facilement accessibles : les amidoximes et 
oximes acylCes (resp. V et VI). En prCsence d’amine - la benzylamine, par exemple -, 
ces dkrivCs donnent ais6ment et A tempkrature ambiante l’amide correspondant, 
avec des rendements quantitatifs. 

NOH + C,H,-CH,-NH, -+ R-C” + R’-C-NH-CH,-C6H, 
II 
0 

‘X 
R-C”No-C-R’ 

‘x :: 
V:  X = NH, 

VI: X = H  

Les dCrivPs V et VI peuvent donc &re considCrCs comme de bons agents acylants 
et entrent de ce fait dans la catCgorie des ((esters activksv si l’on considere les dCrivCs 
0-acylCs des oximes comme des esters. I1 est en effet prouvk que l’acylation des amid- 
oximes a lieu sur l’atome d’oxygkne de la fonction oxime [2]. 

L’Ctude cinCtique de cette rkaction d’aminolyse par la benzylamine a CtC entre- 
prise par dosage acidimdtrique de l’amine consommke. En effet, les esters de depart 
(V et VI) n’ont aucun caractkre basique et parmi les produits de rkaction, seul l’amid- 
oxime (X = --NH,) est dosable par l’HC1. Mais, la diffkrencg des constantes d’aciditC 
entre l’amine utilisCe et l’amidoxime formCe est suffisamment importante pour que 
les deux sauts soient bien marquCs (v. fig.). 

En prksence d’un exc&s d’amine, la rCaction d’aminolyse peut &re considCrCe 
comme devant Stre d’ordre un par rapport A l’ester de dCpart ; l’expkrience a confirm6 
que c’est effectivement le cas dks que la concentration initiale en amine est au moins 
double de celle en ester. 

l) Communication prksentie k l’assemblke gGnkrale de la SociCtk Suisse de Chimie d u  10 octobre 

,) Les chiffres entre crochets renvoient ?I la bibliographie, p. 2448. 
1964 h, Zurich et publike selon decision speckale du Comit6 de rkdaction. 
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DCtcrminkes dans ces conditions, les constantes cin6tiques montrent que la rkacti- 
vit6 de ces ((esters)) dans la rkaction d’aminolyse dCpend, entre autres, de l’aciditk de 
l’ccalcool)) R-CX=NOH Climink. Dans les benzaldoximes, par exemple, la constante 

Fig. 1. Evolution de la rkaction de la benzylamine sur l’acdtamidoxime acdtylde 
en fonction d u  temps dans le dioxanne d 25” 

Concentrations initiales: [ester],, = 0,05 M ;  [amine], = 0 , l O ~  

d’aciditk croit dans l’ordre [3] $-CH,O-C,H,CH=NOH < C,H,CH=NOH < $- 
N02C,H,CH=NOH, et la constante cinktique de l’aminolyse, par la benzylamine, des 
f-nitrobenzoates correspondants croit dans le m&me ordre (Tableau I). 

Tableau I. Constantes cindtiques de la rdaction des benzaldoximes p-nitrobenzoyldes avec 
(2 mol.) de benzylamine dams un mdlange dioxanne: dime’thylformamide l r l  (v :v )  

k 

ex& 
I 

P-N02-C6H4-COOR* + C6H5CHz-NH2 -+ P-N02-C6H4CONH-CH,-C,H, + R*OH 

R* P-CH30-C6H4-CH=N- C6H5-CH=N- P-NO&,H,-CH=N- 

k (min-l) 2.7 . 10-3 4,O * lo3 2,3 * 

Concentrations initiales: [ester], = 0,05 M ;  [amine], = 0 , l ~ ;  to: 25’. 

D’autre part, si l’hydroghe tc de la benzaldoxime est remplacC par un groupement 
donneur d’klectrons, nous pouvons nous attendre A une diminution de l’acidit6 de la 
fonction =NOH; les amidoximes [4] R-C(NH,)=NOH, p.ex., sont des composCs 
caractkre basique dominant. 

Effectivement, dans les conditions expkrimentales du tableau I, les constantes de 
vitesse de l’aminolyse, par la benzylamine, sont respectivement de 4,O . min-l 
pour le $-nitrobenzoate de la benzaldoxime et 4,3 . lo-, min-l pour celui de la benz- 
amidoxime. D’autre part, la comparaison des vitesses d’aminolyse d’une sCrie d’amid- 
oximes acCtylCes en fonction de la constante de basicit6, pK,, des amidoximes montre 
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clue c t :~  deux grandeurs kvoluent dans le mCnie sens (Tableau 11). Doric, plus la base 
cst forte, moins la rkaction sera rapide. Et  comrne dans lcs amidoximes, la nucliiophilie 
de la fonction -NH, diminue l’aciditk du groupemcnt .-NOH, nous retrouvons la 
meme influencc du caractkre acide dc l’ccalcoolo Climink. 

’Tableau 11. C‘ouzsfnnfes cinhlzyws de 1u re’arfzon 

C H,-COOR’ + C,H,-C,H,- NH, k+ CH,COI\TH-C,H,-C,W, + R’OH 

e n  solutioiz dans le dioxanne u 2.5’’ ([ester], = 0,050t; [aminej, = 0 , l O ~ )  

R‘ fi-S0,C,H4C(SH2)-iV- C6H5C(NH,)=N- fi-CH,0C,H4C(NH,)=N- C,H,C[N(C,H,).J=X- 

9,15 8,82 X,50 

k (min-I) 4,0 . 10-3 7,g.  10-3 1,4 . 10 4,4 ’ 10-4 

Kb 
*) II-C( NOH)-?iH,+ H- K-C(=NOII)NH,+ tlCtcrmin6 tlans un  m6lange cau dthanol 6: 1 

(iJ:ZJ) 

Ces observations concordent d’ailleurs trks bien avec celles de SCKWYZER [5] qui 
souligne la nbcessit6 de l’introduction d’un substituant 6lectrophile dans le radical 
alcoxyle des esters pour que ceux-ci deviennent des agents d’acylation efficaces. Ces 
substituants ont pour effet de diniinuer la densit6 blectronique au niveau de l’osy- 
gbne, donc cle rendre l’alcool plus acide. 

Dans le tableau 111, les constantcs de vitesse de l’arninolyse de divers ((esters)) de 
la benzamidoxime sont compardes A celles des esters corrcspondants du jknitrophhol, 
de l’alcool cyanomkthyliyue et de I’alcool Cthylique. 

Tablcan 111. C o ~ t s h n t e s  c idt iquas de Z’umilrolyse par la benzylawim (C ,  : 0,10 h i )  de divers 
eslars uctive‘s (C, = 0 , 0 5 ~ )  

+ Ii‘OH It-C”’ + C,H5-CHz-NH, -+ It-C’ / O  
‘OR‘ \SH-CH,-C,H, 

K‘ h.  min-1 

p-NO,-C,H,- 3,o . 10-2 3 ‘ 10-1 - 10 co 
c,H,-c(NH,)-N- 2 ,g . io - s  3 ,o .  10-5 4,3 . 10-4 4,7 . 10-3 
CN-CH- i,7 .10-4 3.8 . 10-5 5,9 . 10- 4 2,l  . 10-2 
C&5- - 10-6 - 10-7 7 -10-5 

(a) Dioxanne A 25”. 
(1)) DimCthylformamide dioxanne; 1 1, v/u L 25”. 

Lcs esters provenant de l’amidoxime et de l’alcool cyanomCthylique ont donc des 
rCactivitCs relativement semblables et nettement supCrieures 5 celles des esters Cthyli- 
ques correspondants; les esters $-nitrophtholiques sont de beaucoup les plus rbaction- 
ncltj; dans le cas du nitrofuroate de $-nitrophknyle, la r6action d’aminolyse est d’ail- 
leurs instantanke. 
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Une telle r6activitC est attendue si l’on attribue A l’aciditk de l’alcool form6 une 
influence dkterminante [6] sur la vitesse d’aminolyse. Le pK, de l’kthanol, p. ex., est 
de 18,O contre 7,2 pour le p-nitroph6nol [7]. 

Partie exp6rimentale3). - Mesures cindtipues. La solution 0 , 0 5 ~  en ester active et  0 . 1 0 ~  
en benzylamine est placee dans un thermostat i 25”. A des intervalles de temps convenables, les 
concentrations en benzylamine sout dCterminCes sur des prglhvements de 5 ml par titrage poten- 
tiomCtrique k l’acide chlorhydrique 0 , l ~  aprhs addition de 15 ml d’eau. Appareils utilisds: poten- 
tiornetre 6lectronique Radiometer 22 avec dlectrode de verre, Radiometer G202 B, opposCe i une 
Clectrode de calomel saturie, appareil utilisC aussi pour la d6terniination des constantes d’aciditk. 

Prdpuration de la N-didthylbenzamidoxime. A une solution de 7,3 g (0,l mole) de didthylamine 
dans 100 ml d’dther sont ajoutes goutte k goutte 7,75 g (0,05 mole) de chlorure de phenylhydroxa- 
myle dans 50 ml d’dther. Aprks filtration du  chlorhydrate cle digthylamine, la solution @th6rBe est 
Bvaporde sous pression rdduite. Le rCsidu cristallise de 1’Cther de pdtrole. F. 81”. 

C,,H,,ON, Calc. C 68,75 H 8,33 N 14,59% Tr. C 68,8 H 8,39 N 14,2% 
Prdpuration des testers)). - a) 0-Acylamidoximes (tableau IV). A une solution contenant 

0,02 mole d’amidoxime dans 50 ml de tgtrahydrofuranne ou de dioxanne est ajoutd goutte k goutte 
0,01 mole de chlorure d’acide dans 25 ml de memc solvant. Aprks Blimination du chlorhydrate 
d’amidoxime et  Cvaporation de la solution organiquc sous pression rsduitc, Ic residu est cristallis.6. 
Les rendements sont pratiquement quantitatifs. 

b) Acyloximes (tableau V). Une solution contenant 0,02 M d’oxime et  0,02 M de chlorure d’acide 
dans 100 ml d’Cther est chauffCe 3 h k reflux. Le dCriv6 acylC prCcipite quantitativement. 

c) Esters cyanomdthylipues (tableau V). Une solution contenant 0,02 mole d’acide et 0,03 mole 
de trikthylamine dans 30 ml d’acdtate d’ethyle est chauffCe 3 h B reflux en prCsence de 0,03 mole 
de chlorac6tonitrile. AprBs refroidissement, le chlorhydrate de trihthylamine est sCparC par filtra- 
tion, et  la solution d’acdtatc d’dthyle Cvapor6e sous pression rCduite. Le r6jidu est distill6 ou cris- 
tallisd. Les rendements varient de 70 i 95%. 

d) Ester de p-nitrophdnol. A une solution contenant 0,02 mole de p-nitrophino1 et 0,02 mole 
de pyridine dans 50 ml d’Cther est ajoutC goutte k goutte 0,02 mole de chlorure d’acide dans 20 ml 
d’kther. AprBs l’addition, le solvant est dvapord sous pression rdduite et  le residu trait6 par l’eau. 
L’ester, insoluble dans l’eau, est is016 par filtration et  cristallisC. Les rendements sont quantitatifs. 

Le nitrofuroate de p-nitrophdnyle est cristallisk dans un melange dimCthylformamide-Cthanol. 
F. 193”. 

CllH607K2 Calc. C 47,50 H 2.16 N l0,08% Tr. C 47,88 H 2,17 N 9,99% 

SUMMARY 

0-Acylamidoximes and acyloximes can be considered as activated esters which 
are useful acylating agents. A number of activated esters are compared in their action 
on benzylamine. Their acylating power is directly related to  the acidity of the OH 
group of the leaving species (alcohol or oxime respectively). 

Union Carbide European Research Associates, 
95, rue Gatti de Gamond, Bruxelles 18, Belgique 
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