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Résumé

Les hétérocycles azotés occupent une place importante dan la chimie
organique, notamment ceux qui dérivent de I’imidazole, I’un de ces composés se

développe de plus en plus en I’occurrence I’imidazoline.

Vu cette importance, nous nous sommes proposes de le synthétiser, avec non
seulement de la matiere premiere disponible en Algérie, mais aussi avec le

moins d’étapes reactionnelles.

Les structures de ces composés ont été caractérisées par la spectroscopie
infra rouge (IR) et la chromatographie gaz couplée a la spectrométrie de masse

(CG/SM).

Mots clés : Imidazoline, Acide gras, Cyclisation




Abstract

Nitrogen heterocyclic plays an important role in organic chemistry,
including those derived from imidazole, one of these compounds is growing
increasingly namely imidazoline.

Given this importance, we proposed to synthesize, with not only the raw

material available in Algeria, but also with less reaction steps.

The structures of these compounds were characterized by infrared

spectroscopy (IR) and gas chromatography coupled to mass spectrometry

(GCIMS).

Key words: Imidazoline, Acid fatty, Cyclization.




Introduction genérale :

Les 2-alkyl-2- imidazolines ou 2-alkyl- 4,5-dihydro-imidazoles et leurs dérivés sont des
composés hétérocycliques d’une importance notable. Bien que ses composés soient connus
depuis fort longtemps, ils connaissent de nouveau un développement du point de vue

chimique et application précisément a cause de leur faible toxicité.

La premiere synthese du 2-alkyl-2-imidazoline fat décrite par Hofmann en 1888 ou il a
préparé la 2-méthyl-2-imidazoline par distillation de la N, N'-diacétyl éthylene diamine en
présence de I’acide chlorhydrique anhydre.

Parmes les applications nouvelles des 2-alkyl-2-imidazolines, nous citerons leurs
utilisation dans les domaines biologiques, pharmaceutique, industrie de papier, industrie du
textiles etc.....). Il faut noter que pour leur importante activité, ils sont utilisés comme anti-

inflammatoire, anti-hypertensif, antidépressif, anti-cholestérol.....

Ils sont couramment employés comme agent émulsifient, agent antistatique, agent de
dispersion, inhibiteur de corrosion, agent antirouille et agent tensioactifs cationiques et
amphoteéres.

Nous nous sommes intéresses a I’utilisation de la matiére premiere algérienne pour
produire ces composés. La réaction des acides gras sur les diamines donne des composés du
type 2-alkyl-2-imidazoline, qui seront utilisés éventuellement comme précurseurs dans la

synthese de composés organiques en autre les tensioactifs cationiques.
Cette réaction se résume a:

- Une condensation des acides carboxyliques et d’une diamine

- Suivit d’une réaction de cyclisation par élimination d’eau selon le schémal

suivant :
N
chauffage /
RCOOH + NHZ—CHz_CHz_'T'H —no R
- M
acide diamine Ry I}I
Ry
2-imidazoline

R]_: H, CH2CH20H,
CH,CH,NH,

Schéma 1 : synthése des 2-alkyl-2-imidazolines




Ce mémoire se divise en trois chapitres :

> Le premier chapitre sera consacré a des généralités sur les composés imidazoliniques

> Le deuxieme chapitre traite les différentes méthodes de synthese des ces composés.

> La partie expérimentale sera traitée dans le chapitre trois qui englobera la synthese
des 2-alkyl-2-imidazolines et leurs caractérisations.

Nous présenterons quelques perspectives que nous a inspiré les résultats de ce travail.

Enfin, nous terminerons ce mémoire par une conclusion générale.
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I. Les imidazolines:

I.1. Historique:

Bien que I'histoire de 2-alkyl-2- Imidazolines remonte au moins & 1888, c'est pendant
les cinquante derniéres années que le potentiel de ces composes a été pleinement apprécié et
exploités. La 2-méthyl-2-imidazoline a été préparée pour la premiére fois par Hofmann par
chauffage de N, N'-diacétyl éthyléne diamine en présence de I’acide chlorhydrique anhydre

[1].

Les applications importantes de ces composés n’ont commenceé a se développer qu’en milieu

des années trente ; nous citons le mouillage, la dispersion et autres.

Notons que les différentes applications des 2-alkyl-2-imidazolines sont étroitement liées au

choix des substituant.

Le tableaul montre I’évolution des 2-alkyl-2-imidazoline obtenus de différentes manieres et

par différents reactifs [2].

Tableaul: Historique

Année 2-alkyl-2-imidazoline
N—_
CH,NHCOCH; HCl // CH,
1888 s> H—C |
CH,NHCOCH; \ __CH,
N Hel

N
T~cH,
R—C//

1939 \
CH
N
CH,CH(OH)CH,—SO3H
N
/ T~cH,
1940 R—C l

\N/CH2

CH,CH,0CH,CH,0H




N
~—
CH,
R—C//

Ry
N
/ T~CH,
R—C\ e
N Tch,
1958 CH,CH,NHCH,CH,~N |
NH
c—
H>

N
~—

CH,

R—C// |

1973 \N —CH

|
CHOHNH—P— (OC,Hs),

1.2. Propriéetés des imidazolines :
1.2.1. Propriétés Physiques :

Les sels quaternaires aliphatiques de I’imidazoline sont solides, cristallin de couleur
blanche, contrairement ceux dont le radical est aliphatique insaturé ou benzylique, ces
composeés sont liquides visqueux et colorés [3].

e  Solubilité:

La solubilité des sels d'imidazoline dépend des types de substituant. Les composés
contenant une chaine courte (Cs.14) sont facilement hydrosolubles, ceux qui contiennent une
chaines plus longue sont moins hydrosolubles par contre ceux contenant deux radicaux ou
plus avec une chaine longue sont pratiquement insolubles dans I'eau, mais ils sont soluble
dans les solvants organiques [3]

. Fortement Cationiques :

Les imidazolines sont des composées chimiques fortement cationiques, Ce qui leur

permet de s’adsorber sur les surfaces des métaux chargés négativement [3].

. Détergent acide stable:

Les sels d'imidazolines sont plus hydrophiles que leurs bases, par conséquent ils

fonctionnent en tant que détergents acides stables avec de bons agents mouillants [3].




. Bonne onctuosité (uniformité) :

L'imidazoline montre également une bonne onctuosité lorsqu’elle forme des complexes
par exemple lorsqu’ils sont mélangés avec des bentonites. Les propriétés d'inhibition de ces
composés leurs permettent de nombreuses et diverses applications industrielles. En effet des
surfaces en métal sont traitées avec des sels d'acide stéarique d’imidazoline qui s’averent

résistant a la corrosion [3].
1.2.2.Propriétés chimiques:
. Formation de sel :

Selon leur structure cyclique d'amidine, les 2-imidazolines forment les sels comme par
exemple les chlorhydrates qui se forment par fixation de monohydrogéne. Ils forment
également des complexes avec des sels d’argent, du cuivre, et du cobalt [4]. Les isocyanates
aromatiques se sont également averés utiles dans I'identification des 2-imidazolines [5].

o Anneau-ouverture :

Certaines 2-imidazolines ont été hydrolysés en 1,2-diamines avec un rendement de 70-80

% en chauffant avec de I’acide chlorhydrique concentré dans un tube scellé ou par reflux avec
une solution de 30% d’hydroxyde de potassium [5].

. Hydrogénation et déshydrogénation :

Plusieurs auteurs ont obtenus les 2-imidazolines par réduction catalytique des imidazoles
[6, 7,8] selon la réaction.

N N
// T~cH H, // \CH2
—_—




. Réaction diverse:

L’alkylation du 2-chlorométhyl-2-imidazoline avec du phénol a permis d’obtenir un
composé possédant une activité antihistaminique [9, 10,11] selon la réaction.

H H

1 |

N N
H,C™ H,C™

C—CH,Cl + AOH ———>» , C—CH,OAr

) )

N N

Quand le 2-nitroamino-2-imidazoline est chauffé sous reflux avec une amine

aliphatique primaire, le dérivé du 2-alkylamino est obtenu [12].

i H

N
/ N
H,C HZC/

CNHR + N,O + H,0

)

, /C'NHNOZ + RNH, ———>
H,C
\N

1.3. Toxicité des 2-Imidazolines :
1.3.1.Evaluation pour la santé humaine :
Dans des etudes utilisant des animaux de laboratoire, les 2-alkyl-2- imidazolines ont
généralement démontrée que la toxicité aigué était bénigne par voies orale et cutanée [13].

1.3.2. Evaluation pour I’environnement :

Les 2-imidazolines possedent des propriétés chimiques leurs permettant une stabilité
durable dans une phase organique tel que le mélange (carburant / huile). L'utilisation des
produits actuellement homologués contenant des 2-alkyl-2-imidazolines n'entrainera pas de

risques déraisonnables ou effets néfastes pour I'nomme et L’environnement [13].




1.4. Les applications des 2-alkyl-2-imidazolines:

e Emulsion de lubrifiant :

Les 2-imidazolines ont diverses applications dans la préparation de I'émulsion de
lubrifiant ou ils sont connues pour agir en tant qu'émulsifiant ; leurs sels de chlorure ou

d'acétate, sont aussi capables d'agir en tant qu'émulsifiants et inhibiteurs de corrosion

e Emulsifiants :
Sander et cols. [14] ont étudié les émulsifiants contenants des sels d'imidazoliniums

qui sont utiles dans la stabilisation de microémulsion.

e Corrosion / rouille inhibiteurs :

Les 2-imidazolines sont employées couramment dans l'industrie pétroliere comme
inhibiteurs de corrosion, L'adsorption des sels d'imidazolines sur des surfaces en métal
déplacera n'importe quelle eau et formera une couche hydrophobe mono moléculaire sur la
surface. Le systeme le plus efficace pour ce type d'applications serait une solution dans I'huile
d'imidazoline, comme I'huile est également a la surface. Le revétement protecteur est résistant

a la corrosion aqueuse et acide [15]
e Lavage de voiture :

Les lavages automatiques de voitures incluent souvent un ringage final rendent I’eau
répulsif des carrosseries de voiture. Une huile traditionnelle / & base de solvant de rincage

concentré peut étre préparé comme suit

Imidazolines 28.2%, Acide acétique 9.5%, Methylcyclohexonol 15.9%, Huile de joint
minérale 18.9%, L'alcool éthoxylate (C10+5EQ) 7.6%, ButylOxitol 19.9%

Le produit ci-dessus est un concentré, il peut étre dilué dans de I'eau a la concentration
désirée et utilisé par le systeme de lavage de 200 a 400 fois dilué [15]

e Produits hydrofuges :

L’imidazoline est appliqguée comme base libre dans un solvant non polaire ou les
dispersions aqueuses du sel acide donneront la résistance a l'eau aux surfaces telles que le

bois, le béton, le platre et le métal [15].




e Décapants acides :

Les 2-imidazolines, I'acide phosphorique, et le kérosene servent de base a de bonnes
formulations de nettoyage en métal. Ce type de produit nettoiera le métal et déposera un film

résistant a la corrosion pour empécher une nouvelle attaque.

e Déshydratation:
A de faibles concentration et mélangés avec des hydrocarbures ou dans des solvants
chlorés, Les 2-imidazolines élimineront les traces d'eau sur les surfaces en acier ou en laiton

et déposer un revétement protecteur qui inhibe en outre toute corrosion.
e Floculats :

La charge positive des sels d'imidazolines neutralisera la charge négative de certains
silicates. Une suspension aqueuse de silice colloidale peut étre précipitée par I'addition des
sels d'imidazolines. Des détergents anioniques peuvent également étre éliminés de flux

d'effluents a l'aide d’imidazolines.

e épaississants d’huile et de graisse :

Les 2-imidazolines sont connus pour former des complexes avec des bentonites et
peuvent donc étre utilisés par exemple comme épaississants / gélifiants pour la cire de

paraffine.
e Amélioration de biocide :

Les 2- imidazolines peuvent étre employées pour fabriquer des sels du
pentachlorophénol dont leurs utilisations empéchent la formation de rouille.

e Pulvérisation agricole :
Notons que les insecticides et autres produits phytosanitaires  peuvent étre
émulsionnés dans I’eau par ajout d’imidazoline ; une application par pulvérisation de ce

mélange sur des terres agricoles donnera un bon rendement.

e Applications de peinture :
L’ajout des 2-imidazolines dans la peinture est connu pour améliorer l'adhérence de
cette derniere, méme sur des surfaces mouillées. Notons aussi que les propriétés

d'imperméabilisation sont également améliorées.




e Pharmacologie :

Zebrowska et cols. [16] ont étudié la valeur pharmacologique des dérivés
d'imidazolines. Ces composes lorsqu'ils ont été testés chez des souris et des rats, ils ont
constaté par exemple une diminution de l'activité locomotrice, un prolongement de temps de
somme ainsi qu’une activité anticonvulsive et les activités antiserotoninergique. La toxicité

des composés était déterminée.
e Conclusion

Les 2-imidazolines ont été synthétisés avec de bons rendements par optimisation. Par
leurs structures chimiques, les composés d'imidazolines possedent de nombreuses applications

industrielles.

Autres domaines d'application :

e Agents et émulsifiants bitumeux :

L’ajout d’une quantité d’imidazoline (entre 0,1-0,2%) dans une émulsion bitumineuse
augmentera I’adhérence au substrat.

e Agents antistatiques :

Les 2-imidazolines sont tres connus pour leurs propriétés antistatiques surtout
lorsqu’ils sont sous forme de sels quaternaires. Ces composés se sont avéré les plus appropriés
aux applications des textiles et autres industries du plastique[16].

e agent dispersant :
Les composés d’imidazolines ont été entre autre employé dans la dispersion du

charbon noir.

e Applications dans le textile :

Les 2-imidazolines sont connues pour avoir une multitude d’applications dans

I'industrie textile. Nous citons quelques d'applications potentielles :

Détergents résistant a l'acide ; Adhérence améliorée des emulsions anioniques de
résine aux fibres ; Stabilité légére améliorée des colorants ; Ramollissants et lubrifiants de

tissu.




Le tableur suivant conclues toute cette application dans les secteurs sous

SECTEURS APPLICATIONS
Domestique Dispersants, solubilisant, produit cosmétiques
Agriculture Emulsifiants, dispersants, agents anti- mottant

pour engrais

Industrie des textiles et de
papier

Agents de lavage, émulsion de lubrifiant,
inhibiteur de corrosion

Industrie
pharmaceutique

Emulsifiants, agent de flottation et comme
additifs

Industrie de polyméres

Polymérisation en émulsion

Industrie pétroliere

Inhibiteur de corrosions comme revétement de
protection
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Introduction:

Dans ce chapitre, nous aborderons [I'histoire, les méthodes de préparation, structure,
réactions et application du 2- alkyl-2-imidazoline, bien que ces matériaux aient été autour
pendant long temps ils apprécient toujours des nouveautés en leur chimie et application.

Cette tendance est susceptible de continuer en raison de faible toxicité [17] liée aux
2-alkyl-2- imidazolines et leurs derivés.

Les 2-alkyl-2-imidazolines sont trés utilisés dans les domaines biologique et
pharmacologiques Comme anti-hyper inflammatoire [18], anti-hypertensif [19-20], anti-hyper
dépressif [21], anti-hyper cholestérol [22] et anti-glycémique [23,24].

Ils sont aussi dans les industries du papier, du textile, des mines, I’agriculture et comme

précurseurs dans la synthese des composés tensioactifs [25,26].

Les 2-imidazolines ou 4,5-dihydro-imidazoles, sont des composés hétérocycliques

d’une importance notable.

D’un point de vue chimique, les 2-alkyl-2-imidazolines sont des composés amphotéres qui

a I’état neutre, existent sous deux formes tautomeres :
/R\
I H

+HT

\/
/'

\\,\#
R R R
HN+}\NH H_g‘ N m N/\N_

A W (S W

A,
J




11.1. Nomenclature des imidazolines:

o s existent trois imidazolines isomeéres:

Les 2-imidazoline ; les 3-imidazolines et les 4-imidazolines

2

2 2
1 /\ 1 1 3

T HN/\/N?’ HN/\NH

5 4 5 4 H
2-imidazoline 3-imidazoline 4-imidazoline

o Les 2-imidazolines sont aussi appelés 4,5-dihydro-imidazoles :

Rappelons que la structure de I’imidazole est :

)

HN N

\—/

imidazole

Dans ce mémoire, il sera question uniquement de I’isomére 2-imidazoline substitué en

position 2 appelé aussi 2-alkyl-2-imidazoline ou 2-alkyl-4,5-dihydro-imidazole de structure

<

N
H

2-alkyl-2-imidazoline

suivante :




11.2. Les differentes méthodes de syntheses des 2-alkyl-2-imidazolines :

11.2.1. A partir des diamines :

En 1888, Hoffmann a synthétisé le 2-méthyl-2-imidazoline, par chauffage de la
N, N’-diacétyl éthylene diamine en présence de I’acide chlorhydrique anhydre [27] selon la

réaction suivante :

O
)k HCI(gazeux) chauffage /
D > C4< CHCOOF
HC™ NH W/ (Rt 10%) Hy + Chy
O H
N,N'-diacétyléthyléne diamine 2-méthyl imidazoline

> Réaction1:

Afin d’optimiser le rendement et d’éviter I’utilisation de I’acide chlorhydrique pur,
Ladenburg a préparé le méme produit a partir d’un mélange de chlorhydrate d’éthylene
diamine et d’un exces d’acétate, de propanoate ou de butanoate de sodium [28]. Des
rendements faibles ont été obtenus.

Rendement falble

HZN/\/NHZ . 2HCI 4 2RCOONa — chauftage ~</ j 2NaCl

Chlorhydrate de I'éthyléne diamine
R:CH3, CZHS’ C3H7

2- aIkyI -imidazoline

» Réaction 2 :

Il a fallu attendre 1935, pour que Hofmann ait obtenu un rendement plus intéressant en
utilisant des métaux réducteurs ou des bases fortes. Le magnésium s’est montré

particulierement efficace [29].




O

)k NH _CH, o N
N
H

i (Rdt 68%)

N,N'-diacétyl éthyléne diamine 2-méthylimidazoline

» Réaction 3 :

Dans la méme année, Chitwood et Reid [30] ont synthétise, le 2-méthyl-2-imidazoline

en faisant réagir de I’éthyléne diamine sur I’acide acétique avec un rendement faible.

CH, N
NH Rdt 19%
HZN/\/ 2 4+ HO‘< (Rdt19%) _ H3CA</j + 2H,0
lo) N
H

ethyéne diamine Acide acetique 2-méthylimidazoline

» Réaction 4:

En 1948, Riebosomer J. L. a synthétisé les 4,4-diméthyl-2-imidazolines 1,2-di
substituées obtenues par condensation d’un dérivé du 1,2-diamine sur un acide carboxylique
en présence du benzéne, I’eau formée était éliminée par entrainement azéotropique [31]. Dans
ces condition, les rendements sont relativement faibles, et les imidazolines sont obtenues sous
forme de sels, I’imidazoline correspondante libre est obtenue aprés traitement par une solution
basique.

CH;

R
)\ NH, Benzéne N
HsC NH/>< + RCOOH > | + 2H,0
N

H5C CH,4 Chauffage




> Réaction 5 :

Les ester carboxyliques ont aussi été utilisés. La condensation libere une molécule
d’alcool et une molécule d’eau, éliminées par distillation azéotropique. Cette méthode a
permis d’obtenir des 2-imidazolines possédant des substituant hydrolysables en position 2
comme la 2-(2-cyanométhyl)-2-imidazoline a partir du cyanoacétate d’éthyle et d’une
diamine [32]. Le rendement était de 60-70%.

H,;C CH,
G he
N
NH Chauffage
NC_ _CcOoEt + HC)\NH 2 > V/\
N 3 . NC
H/3><CH3 -CoH50H; -H,0 l(l
> Réaction 6 :

La méme réaction a été effectuée sur I’acide 2-diméthyl-1,3-dioxalane-4-carboxylique
éthyl ester [33].

\

CH N
O CH, H3C\/ s Toluéne, reflux H3C \ o CHs
+ > CHj
CHs / N\

N
EtOOC 0 AN NF, H

> Réaction 7 :

L’utilisation des ortho-esters permet aussi I’obtention des 2-imidazolines substituées,
mais les rendements restent relativement faibles [34].

H,oN NH(CgH5)

RC(OCH3);  H,COOC NyR

-3CH;OH
H,COOC COOCH, m

H,COO0C




> Réaction 8 :

Le chauffage d’un exces d’éthyléne diamine en présence de phénylacétamide a 200° C
conduit a la 2-imidazoline correspondant [35]

H
+ Reflux _ [
HoN -H,0 N/

NH,

diamine phényl acétamide 2-phényl imidazoline

> Réaction 9 :

Avec les thioamides, la 2-imidazoline est obtenue.

NH, s
Reflux
+ )k T s [ />
NH, H,N R 2
diamine thioamide 2-alkylimidazolin

» Réaction 10 :

Parallelement a tous ces travaux, [Iutilisation des iminoéthers ou de leurs
chlorhydrates, favorise la réaction. Chauffés en présence d’une diamine ces derniers
conduisent a la 2-imidazoline correspondante avec des rendements de 97% [36].

NH,NCI

HsCq NH,
H5Cg N\
+ EtO Chauffage \Q OCHj4
HsCg -3CH;OH N

~

ocH; Hecy M

\




» Réaction 11 :

Plus récemment, d’autres composés du type 2-imidazoline, avec de rendements
élevés, ont été préparés en utilisant des sels d’oxazolinium, plus simples a préparer et a

manipuler [37].

» Réaction 12 :

Rdt=97%

Les amidines chauffées en présence d’une diamine vicinale et d’un acide fort

conduisent également aux 2-imidazolines [38].

NH, " CH,
APTS
(e LT \Hu
uB”~ NH

NH,

» Réaction 13 :

Les nitriles ont aussi été utilisés dans la synthése de 2-imidazolines. Les diamines
réagissent avec les nitriles aromatiques ou aliphatiques a des températures entre 140 et 250°C
pour conduire aux 2-imidazoline avec dégagement d’ammoniac. Les rendements obtenus été
élevés [39]. Néanmoins, cette réaction est relativement lente, cependant une catalyse acide

accélérera cette derniere de maniére impressionnante.

H
N

C
+ HCI; CH,0H
> —Bu
(Rdt=80%) /
CH;

CN N




» Réaction 14 :

Le mécanisme de cette réaction a été proposé par Oxley et Short [40] qui supposent
que les amidines sont des intermédiaires de la réaction, obtenues aprés addition de I’amine sur

le groupe nitrile.

Les nitriles alléniques ou acétylénique sont aussi d’excellents accepteurs de Michael qui
peuvent subir une double addition en présence d’une diamine conduisant a la libération

d’acetonitrile et & la formation du 2-imidazoline avec de trés bons rendement [41].

HaC H3C

HsC  CH, N s
e CN / \NH 300°C HyC

HoN 2 N
H

» Réaction 15 :

Le mécanisme de cette réaction se fait en deux étapes. La premiere est une simple
addition d’un azote de la diamine sur le carbone Sp du systéeme allénique conduisant a la
formation d’un nitrile B,y-insaturé. Ce composé non conjugué s’isomérise via I’imine
correspondante vers le nitrile conjugué, que fait I’office d’accepteur de Michael pour la
seconde addition beaucoup plus difficile et nécessite un chauffage vers 300°C du fait la
formation d’une imidazolidine intermédiaire qui doit éliminer une molécule d’acétonitrile

pour former le 2-imidazoline. Le schéma suivant illustre le mécanisme réactionnel.




/>
N H,C
\ HiC N\ // 3
H,N NH, = @
HN®  NH, "N NH,
HsC  CH, \7<
Hd CHy HsC CH,
CH, /N CH, /N
H,C
® _ / CHj N
N HaC Y
HN NH, = N/ NH, __.. HC
7< 7( HN
H,C NH
3 CH; HoC™ CH, \ 2
CH,
H,C
NH
CHs / CHj (T\‘_H
H;C H,C /> H3C N CH,
HNT N ——= RN - + HC=—NH,
H

Dans le cas des nitriles acétyléniques, le mécanisme est sensiblement identique. La différence
provient du fait que I’intermédiaire formé lors de la premiére addition est conjugué et ne

nécessite par conséquent pas d’étape d’isomérisation.

HsCg——~CN + HN/\‘/CH3 75% HN” XN
2 NH, —_— >
H,C CHs

» Réaction 16 :

Les différentes méthodes présentées précédemment utilisent une diamine et un acide

carboxylique ou, d’une maniére bien plus efficace, un de ses dérivés azotés.

Les amidines ont été aussi utilisés pour la synthese des 2-imidazoline




11.2.2. A partir des amidines :

Avec les diamines, les imidazolines étaient formées par cyclisation avec un carbone en
position 2 sur les systéemes 3-4-5-1 déja formé. Avec les amidines, C’est le systeme 1-2-3 qui
est formé, et la cyclisation se fait par I’ajout de deux atomes de carbone en positions 4 et 5.

CHj

\ /
\/)2\ ,
\ ,/
HN1y N3

/

H,N NH,
U < 5 4
o CH3
Diamine vicinale
)z\ CH,
HNT NN3 )\
e - 2\\\: HN NH2

Amidine

» Réaction 17 :

L’addition d’une amidine sur accepteur de Michael possédant un groupe partant en
a (généralement un brome) a permis d’obtenir de maniére régio et stéréosélective des 2-

imidazolines fonctionnalisés [42].

)
0o
e D—chy MG " Crs
3 3+ N—NH__CeHs _ HC

W (Rdt= 16%) N N——CsHs
HC Br NH




» Réaction 18:

C
C H
(i\ E HsCe CeHs
NH
H.C CHs  H.C (Rdt= 46%)
Br N Y
CoHe CHs
» Réaction 19 :
L’étude mécanistique de cette réaction se fait en plusieurs étapes:
E E

H
E (5\ —
HyC= . Ay i
2 ao>-H —
N N._

Br SR /
HN NH HsCe CeHs
< TR
CgHs l
E
E
/ < NS _N
HOX R
doh\ (\ Y
A R Br
CgHs

CeHs

Les rendements sont faibles et les substituant jouent un réle important dans I’obtention des

produits. De méme, I’addition d’amidine sur un bromoiminium, facilement obtenu par

bromation d’une énamine conduit & la formation du 2-imidazoline avec de bons rendements

[43].




HsCqg H5Cq Br

R=Ph 65% \:
R
R=SMe 85% N
H5Cg \
CeHs

» Réaction 20 :

Cette méthode a aussi été utilisée sur les dibromo-diiminiums et a donné un bon

rendement [44].

(D

pd

HN>— O
K\N \R1 N
OJ Q Ry

pzd
pzd

» Réaction 21 :

Pour finir notre étude des amidines, nous décrirons une synthese des 2-imidazolines a
partir de sulfates cycliques [45] facilement obtenus a partir de 1,2-diols synthétisés par la
méthode de dihydroxylation de Sharpless selon la réaction.




HsCe CeHs H5Ce CeHs

» Réaction 22 :

Le sulfate cyclique est dans un premier temps ouvert par I’amidine pour conduire a un

composé zwitterionique qui cyclise ensuite pour former le 2-imidazoline.

11.2.3. A partir d’autres réactifs :

L’utilisation d’autres réactifs, autres que les diamines et les amidines, permettent
également d’obtention des produits du type 2-alkyl-2-imidazoline avec de bons rendements ;
les plus couramment utilisés sont les aziridines.

Les N-alkoxycarbonylaziridines réagissent avec les nitriles en présence d’un catalyseur acide

de Lewis pour conduire aux 2-imidazolines avec de trés bons rendements [46].

COOCH,
/
N
PN—COOCH;; + HC—CN —> 2, ) —CHs
HsC HsCs
5%6
Rdt= 82%

» Réaction 23 :

La N-alkoxycarbonylaziridine est dans un premier temps activée par I’acide de
Lewis, puis elle est ouverte par I’azote du nitrile agissant comme nucléophile, I’azote de

I’aziridine attaque alors le carbone du nitrile pour former le cycle de I’imidazoine.




SJ'-BF:;
OBF 3 N4<

BF ;OEt <
N—COOEt — "2 » \N/ 2 - ( CH,
OEt "/,/ +

HyC—=—NI

» Réaction 24 :

Notons qu’en présence d’un acide de Lewis, cette imidazoline est facilement

hydrolysée en I’amide-carbamate correspondant.

Cette méthode nécessite de pouvoir synthétiser facilement des aziridines protégées
sous forme de carbamate, ce qui est couramment réalisé par addition sur des oléfines soit
d’alkoxycarbonylnitrénes, soit d’isocyanate d’iode suivie d’une alcoolyse et d’un traitement
basique [47].

La derniére méthode que nous décrirons ici se base sur I’addition de la cyanamide sur
une oléfine en présence de N-bromosuccinimide pour conduire a un composé qui est en suite
réduit pour donner, apres traitement basique, Un imidazoline [48]. Si le traitement basique est
effectué grace a une base faible comme la triéthylamine ou le bicarbonate de sodium,
I’imidazoline est directement obtenue.par contre, I’utilisation d’une base forte comme de la
soude ou un alcoolate de sodium conduit a aziridine, qui peut ensuite étre transformée en

imidazoline en présence d’iodure de sodium [réaction 25]




H,C CH, 5 H,C oH
HZNCN r 3 [H] H3C CHS
NBS > H,C NH
HC CH, HeC CH, NHCN
HN=—
Et;N NaOH
H,C
H,C CHscH Nal
HyC 3« HC "N\
HN N NH
\/ HsC CH,

% Remarque :

Nous concluons que les méthodes de synthése des imidazolines sont nombreuses mais
malheureusement elles nécessitent toutes des conditions dures, de temps de réaction longue et
la majorité d’entres elles donnent des rendements faibles dus a la présence de produits

secondaires.

Conclusion :

D’apres la littérature, la synthése des 2-alkyl-imidazolines a partir des diamines et de
leurs dérivés sur les amides, les thioamides, les imines, les sels d’oxazolinium, les nitriles, les

acides carboxyliques et leurs dérivés a donné des rendements faibles.

Ces rendements faibles en imidazoline ont été aussi obtenus avec les amidines sur d’autres

réactifs.
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Introduction :

Les 2-alkyl-2-imidazolines peuvent étre obtenus a partir des acides carboxyliques [49],
des esters [50], nitriles [51,52], ortho esters [53], hydroxyamides [54] ainsi que d’autres
réactifs.

Ces composés sont aussi tres utilisés comme produits intermédiaires dans la synthése
organique. Dans notre laboratoire, les 2-alkyl-2-imidazolines sont utilisés comme précurseurs
dans la synthése des composeés tensioactifs cationiques, ce qui nous a permis a les synthétiser

et a les caractériser.
111.1. Synthese des 2-imidazolines grasses :
111.1.1. A Partir des acides carboxyliques :

Wadmman et Chwala [55] ont synthétise les 2-alkyl-2-imidazolines grasses a partir
d’acides gras et de I’éthyléne diamine selon la réaction suivante:

N
RCOOH+ 1/2NH(CH),NH, 4 1/2INH(CH),NH,2HCI —» R— chH. 2H,0

N
H
R=C;1Hy3,Ci7H35,C17H34

Schemal

L utilisation de I’éthylene diamine sous forme de chlorhydrate bloque la réactivité d’un
deux atomes d’azote et cela favorisera la réaction de cyclisation. Le tableau suivant illustre les
conditions opératoires de cette réaction.

Tableau 1 : conditions opératoires de la réaction

R Temps de reaction (h) Temperature (°C)
CiaHas 3 300
Ci7H3s 3 300

Ci7Hz4 (=) 3 300




111.1.2. A partir des nitriles :

La synthese des 2-alkyl-imidazolines a partir des nitriles et de I’éthylene diamine en présence

de catalyseurs (Schéma 2) ont été faites par plusieurs chercheurs [57].

N
RCN + H,NCH,CH,NH, _ Catalyseur R4</ j

N

H

Schéma 2

Il faut noter que cette réaction a montré des inconvénients [57] qui sont illustrés dans le

tableau 3.

Tableau 3 : Les inconvénients de cette réaction

Catalyseurs Inconvenient

Sans catalyseur Temperature de réaction élevée

H,S temps de réaction longue (4jours)

HCI /EtOH Rendement faible ; temps de réaction longue (12h a 24h) ;

Plusieurs étapes

CuCl /MeOH temps de réaction longue ; Rendement faible ;
Grande quantité de catalyseur

CS; Rendement faible ; Température de réaction élevée

En plus de ces inconvénients, cette réaction donne un mélange de produit a savoir des amides,

des diamides et des imidazolines ; ce qui rend leurs purification plus difficile a réaliser
111.1.3. A partir des dérivés diamines :

La réaction des acides gras sur les dérivés diaminés a fait I’objet de plusieurs travaux.
Le tableau ci-dessous résume les conditions opératoires, les réactifs utilisés ainsi que les

rendements en imidazoline.

RCOOH + Polyamine = Imidazoline




Tableau 4 : condition opératoires de la réaction

Année RCOOH Reactifs Temp. Temps Rdt
(°C) (h) (%)
1940 [58] Laurique NH,-(CH,)-NH-(CH2),-NH 250-290 8 65
1951 [59] Oléique NHa-(CH3),-NH-(CH,),-OH 225-250 16 77
1976 [60] Steéarique (H2N-C;3 Ha)2 -NH 180-250 8-12 86
1976 [61] Oléique (H2N-C3 Ha), —-NH 150 Non ment. | 85
1981 [62] Oléique NHz-(CH2)2-NH-(CH2)-X ;
X=(NH;; OH) 210 24 92
1983 [63] C12-Cis Diéthyléne triamine (DETA) 150 8 92
1984 [64] Ci12-Cys Diéthyléne triamine (DETA) 150 8 92

111.2. REACTION DES COMPOSES DIAMINES SUR LES ACIDES GRAS :

I11.2.1. Réaction du 1,2-diamino propane sur les acides gras (réaction de
Domanska A. et Ropuszynskis S.)

Nous nous sommes bases sur les travaux de Domanska A. et Ropusznski S. [65] qui
ont synthétisé les 2-alkyl-imidazolines a partir d’acide gras avec un exces de la 1,2-diamino
propane. Les réactifs sont portés a reflux dans I’o-xyléne ou le toluéne pendant huit heures.
Le mélange réactionnel est traité par le n-butanol. Apres filtration le produit est recristallise

dans I’éthanol /éther avec un rendement intéressant.

H,N NHz A
2 N / chauffage /
RCOOH + CH—CH > R
H CH, N CH

ide iami ! ’

acl 1,2-diaminopropane 2-alkyl-imidazoline
R="Cy1Hy3 ; -Cqs5H3y; - Cy7H3s
Schéma3

Nous avons donc retenu cette méthode qui présente un bon rendement pour synthétiser les 2-
alkyl-2-imidazolines grasses dont la réaction globale est :




Acide + diamine ———— sel damine

chauffage ,| contrdle thermique

-H20
2-imidazoline __chauffage Amidoamine
(cyclisation)  ~  _ppo (condensation)

111.2.2. Etude de la réaction du N-(2-hydroxyéthyl) éthylene diamine (HEEDA) sur

les acides gras :

- Réaction

Nous avons remplacé la 1,2-diamino propane par la N-(2-hydroxyéthyl) éthyléne diamine

HN chauffage /N
RCOOH +  CH,=CH,=NH TN R R4<
H2C_CH2'OH N

CH,CH,OH

acide N-(2-hydroxyéthyl)éthylénediamine 2-alkyl-imidazoline

R=-Cy1Hy3 ; -Cy5H3; - Cy7H35




1-Mécanisme :

CNC)
R—ﬁ—OH + HN—CH;—CH;—NH ——R-C00, Hs;N—CH,—CH,—NH
0
CH,CH,0H CH,CH,0H
chauffage
(deshydratation du sel)
H H
| . ,
R A R N
\C/A/ ~ \C/ — R—C—NH—CHZ—CHZ—I?IH
H(i] \ 0"\ 6 @ CH,CH,OH
N N
|
CH,CH,0H CH,CH,0H
chauffage "
(s N
/ H,0 /
\ \
\ T
CHZCHZOH CHZCHon

1-(2-hydroxyethyl) 2-alkyl-2-imidazoline




2- Mode opératoire:

Dans un ballon bicol, 20,24 ml (0,2moles) du N-(2-hydroxyéthyl) éthyléne diamine
est chauffée sous agitation dans 20 ml de toluéne, 10g d'acide gras (laurique, palmitique,
stéarique) sont ajoutés par petite quantités ; le tout est chauffé a une température qui avoisine
les 250°C. Le montage est équipé d'un Dean-Stark qui sert & récupérer l'eau formée au cours

de la réaction par entrainement azéotropique.

Le solvant et I'excés du HEEDA sont éliminés par évaporation. Le composé obtenu
est traité par le butanol-1. Aprés filtration et évaporation du solvant, le produit a été re
cristallisé dans I'éthanol.

3-Résultats :

Le tableau suivant illustre les résultats obtenus :

Tableau 5 : propriété physique du produit

Imidazoline

R Diamine | Temp.de Temps de
) ) P.f.(°C) Rdt (%)

reaction (°C) | reaction ( h)
CiiH2s | HEEDA 240-250 8 86 47,09
CisHs1 | HEEDA 240-250 8 91 61,26

Ci7Hss | HEEDA 240-250 8 82 61,83




111.2.3. ETUDES SPECTROSCOPIQUES INFRAROUGE :

a- Le spectre infra rouge de 1-(2-Hydroxyethyl)-2-Undécyle-2-imidazoline :
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Figure 111.1 :
o La formation d’imidazoline a été confirmée par les résultants FTIR indiquant

[65]

- Une bonde d’absorption d’intensité moyenne qui s’étend vers 3294.8cm™, attribué
au groupement hydroxy.

- Une bonde d’absorption intense située vers 2918.3cm™, correspondant &
I’élongation de C-H.

- Une bonde d’absorption vers 1638.7cm™ caractéristique de la fonction imine
cyclique C=N

- Une bonde d’absorption située & 714.6cm™, attribuable au squelette (CH,) ,




- Dans notre spectre il existe d’autre groupement tel que le groupement amine N-H
qui correspond & I’intervalle [1020- 1320] cm™.

b- Spectre infra rouge de 1-(2-Hydroxyethyl)-2-Pentadécyl-imidazoline:
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Figure 111.2 :

e La formation d’imidazoline a été confirmée par les résultants FTIR

indiquant pour I’acide palmitique [67] :

- Le spectre IR montre les bondes d’absorption caractéristiques des groupements OH et
C-H & 3403,0cm™ et 2917,4 cm™. La bonde d’absorption caractéristique du groupement
C=N apparait & 1640,0 cm™. La bonde d’absorption caractéristique du groupement (CH,),

apparait a 714,3cm™




c- Spectre infra rouge du 1-(2-Hydroxyethyl)-2-Heptadécyl-imidazoline :
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Figure 111.3:

e La formation d’imidazoline a été confirmée par les résultants FTIR

indiquant pour I’acide stéarique [67]:

- Le spectre IR montre les bandes d’absorption caractéristiques des groupements OH et
C-H a 3244,4cm™ et 2916.5cm™. La bande d’absorption caractéristique du groupement
C=N apparait 4 1622,1 cm™. La bande d’absorption caractéristique du groupement (CHy),
apparait a 715,1 cm™.

Conclusion :

Les résultats des différents spectres infrarouges montrent une corrélation
importante avec ceux obtenus par différentes études bibliographiques [67]. Il faut noter
que la présence de la bande relative a la liaison C=N (1600-1640cm™) permet de

confirmer la présence du cycle imidazolinique.




e Analyse par Spectre de masse :

L’analyse a été effectuée par chromatographie en phase gazeuse couplée a la

spectrométrie de masse (GC/MS) qui confirment la masse molaire des composés
synthétiseés :

a- Le spectre de masse de 1-(2-Hydroxyethyl)-2-Undécyle-2-imidazoline :

> Le spectre de masse montre le pic de I’ion moléculaire du 1-(2-hydroxyethyl)-2-
undécyl-2- imidazoline et leur Fragmentation avec: R=Ci1Has;
m /z=268g /mol
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e Spectre du pic a temps de rétention (RT) égal a 13.80mn.
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Signalons que le pic de base pour identifier I’imidazoline correspond a m /z=84.
b- Spectre de masse de 1-(2-Hydroxyethyl)-2-Pentadécyl-imidazoline:
> Le spectre de masse montre le pic de I’ion moléculaire du 1-(2-hydroxyethyl)-
2-pentadécyl-2-imidazoline et leur Fragmentation  avec: R=CisH31 ;

m /z=324g /mol

e Spectre du pic a temps de rétention (RT) égal a 16.77mn.
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Signalons que le pic de base pour identifier I’imidazoline correspond a m /z=84.




Conclusion générale et perspectives :

Bien que les 2-alkyl-2-imidazolines qui sont des composés hétérocycliques,
s’obtiennent par différentes méthodes, nous avons choisi celle dont la matiere premiére
était disponible, en I’occurrence, les acides carboxyliques. 1l faut noter que cette réaction
moins d’étapes et de réactifs. Les produits obtenus ont été caractérisés par certaines
analyses spectroscopiques telles que la spectroscopie infrarouge et la spectroscopie de

masse.

Vu le bon rendement obtenu par Domanska, nous nous sommes basés sur sa
méthode pour synthétiser les 2-alkyl-2-imidazolines. Nous avons remplacé la 1,2-
diamino propane par un dérivé de I’éthyléne diamine, la N-(2-hydroxyéthyl)-éthylene
diamine (HEED)

Avec cette méthode, la réaction a été faite a reflux et I’eau formée pendant la
réaction a été éliminée par entrainement azéotropique. La réaction de cyclisation a eu
lieu, avec obtention des 2-alkyl-2-imidazolines. Des rendements appréciables ont été
obtenus avec tous les difficultés que nous avions eu pour les purifier.

Ce travail pourrait étre développé et cela pour optimiser les rendements en

imidazoline et de favoriser la réaction de cyclisation, nous envisageons I’utilisation :

- Des catalyseurs
- Autres dérives de I’éthyléne diamine ayant des températures
d’ébullition élevées

- Par micro-ondes

Une analyse spectroscopique plus approfondi telle que la résonnance magnétique
nucléaire du proton (H?) et du carbone13 (**C) ainsi que I’analyse élémentaire (C, H, N)

serai souhaitable pour pouvoir confirmer les structures de nos composes.

Enfin, nous proposons de poursuivre ce travail par une étude approfondie sur le
comportement et I’activité de ces molécules dans certains domaines tels que le domaine

biologique et pharmaceutique.
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Spectre infrarouge de I'acide laurique
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Spectre infra rouge d'acide stéarique
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1-Réfrigérant
2-Dean-stark
3-ballon 250-500ml

4-chauffe-ballon

MONTAGE DE TRAVAILE




Dean-Stark qui sert a récupérer I'eau formée




