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SUR LE COMPORTEMENT DES ACIDES
AMINOALCOYL(AMMONIUMALCOYL)-SULFURIQUES

EN MILIEU ALCALIN
PAR

Emile CHERBULIEZ, Slavko COLAK-ANTIC et Joseph RABINOWITZ

ch2-ch2
Un des meilleurs procedes de preparation de l'ethylene-imine \ /NH

consiste ä chauffer en milieu aqueux alcalin de l'acide colamine-sulfurique (acide

amino-2-ethyl-sulfurique). Comme on l'a montre recemment\ on obtient tres faci-
lement cet acide colamine-sulfurique — et d'une fagon generale les monoesters
d'aminoalcools — en chauffant sous vide les hydrogenosulfates des aminoalcools

(soit le plus simplement un melange equimoleculaire d'aminoalcool et d'acide sul-

furique). Les acides aminoalcoyl-sulfuriques, qui constituent des sels internes:
+ NH3 — R-O-SO3-, cristallisent tres bien et sont faciles ä purifier. L'aisance

avec laquelle on peut obtenir ces corps nous a pousses ä examiner la cinetique de leur
transformation en milieu aqueux ä divers pH et notamment en milieu alcalin. Voici
les principaux resultats acquis jusqu'ä present dans l'etude des acides amino (ou
ammonium)-alcoyl-sulfuriques enumeres dans le tableau 1.

öJ En solution aqueuse diluee et ä pH constant, la liberation d'acide sulfurique
ä partir du monoester a failure d'une reaction du 1er ordre, que la fonction basique
soit primaire, secondaire, tertiaire ou quaternaire.

bJ Contrairement aux acides alcoylsulfuriques, tous tres difffcilement scindables

en milieu alcalin, de nombreux acides aminoalcoyl-sulfuriques se sont reveles comme
etant scindables assez facilement, voire tres rapidement, en milieu alcalin. Cette cons-
tatation se degage des tableaux 2 et 3 qui groupent les vitesses de liberation de H2S04
en milieu aqueux, en solution 0,1M en monoester sulfurique, ä divers pH et
temperatures (generalement 100°), vitesses exprimees par la periode ou le temps de demi-

decomposition en h (t1/^). A titre de comparaison, les ty2 de l'acide ethylsulfurique
ä 100° sont indiques dans le tableau 2 pour divers pH.

La facilite de liberation de H2S04 depend d'une part de la position du groupe
basique par rapport ä la fonction ester, et de l'autre du degre de substitution de l'azote
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basique. Dans le cas d'une fonction amino primaire, sont facilement scindes en milieu
alcalin les derives H2N —(CH2)„ —O —S03H avec n 2, 4 et 5; les derives ä

n 3 et 6 par contre sont aussi stables qu'un monoester alcoylsulfurique. Or, on
sait qu'avec n 2, on obtient facilement l'ethylene-imine; et dans le cas des derives

avec n 4 et 5, nous avons constate la formation de pyrrolidine et de piperidine
respectivement (amines cycliques ä cycle resp. pentagonal et hexagonal). Les acides

aminoalcoylsulfuriques avec n 3 ou 6 auraient dü conduire par analogie ä des bases

ä azote heterocyclique dans un cycle resp. tetragonal et heptagonal, cycles qui d'une
maniere generale se forment relativement difficilement. La facilite de scission en milieu
alcalin pourrait done etre interpretee comme etant liee ä la facilite de formation d'un
Systeme cyclique englobant l'atome d'azote de la fonction amino et les atomes de

carbone du reste hydrocarbure de l'acide aminoalcoylsulfurique en question.

c) Parmi les aminoaIcoyl-(ammoniumalcoyl)-sulfates facilement scindables en

milieu alcalin, on distingue nettement deux groupes. Le premier est represente par
l'acide cholinesulfurique — seul exemple de derive ä fonction ammonium quaternaire
que nous ayons etudie jusqu'ä present. La vitesse de sa scission augmente consi-
derablement avec l'augmentation du pH. Le second groupe est forme par les acides

aminoalcoyl-sulfuriques ä fonction amino primaire, secondaire ou tertiaire. lis sont
caract^rises par le fait que leurs temps de demi-scission varient remarquablement peu
au-dessus d'un pH de l'ordre de 8. II doit done s'agir dans ce second groupe d'une
reaction intramoleculaire de l'ion aminoalcoyl-sulfate, qui se fait probablement selon

un mecanisme du type SNi, selon le schema suivant:

Si X2 est represente par deux H ou par un H et un alcoyle, on obtiendra dans le

milieu alcalin une amine cyclique secondaire ou tertiaire, selon:

Cela s'est verifie pour n 2 avec X2 represente par H et CH3, oü on a obtenu
la N-methyl-ethylene-imine 2.

Si X2 est represente par R2, il doit se former un ion ammonium quaternaire dont
la degradation eventuelle en amine tertiaire pourra compliquer le tableau; e'est lä

un point qui est actuellement ä 1'etude. Le mecanisme de la scission de l'acide
cholinesulfurique, ä fonction ammonium quaternaire, n'a pas encore ete etudie.

II nous semble interessant de comparer le comportement des monoesteis sulfu-
riques ä celui des monoesters phosphoriques correspondants.

OH® + (CM 1 ru
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Les acides resp. monoalcoyl-sulfuriques et monoalcoyl-phosphoriques ont en

commun leur tres grande resistance ä l'hydrolyse alcaline; en milieu acide, en dessous

de pH d'environ 7 pour les monoesters sulfuriques et d'environ 1 pour les mono-
esters phosphoriques, la vitesse de scission augmente avec la diminution du pH.
Mais avec les monoesters d'amino-alcools, le tableau change considerablement en

ce qui concerne le comportement en milieu alcalin: les derives de l'acide phospho-
rique (bien que l'on note dans certains cas une activation de la scission alcaline de

la fonction monoester phosphorique par la presence d'un groupement amino dans

le reste alcoyle) sont tous tres difficilement scindes, tandis que ceux de l'acide sulfu-
rique le sont facilement lorsque, par une alcoylation intramoleculaire, le reste amino-

Tableau l

Monoesters sidjuriques R —0S03H eludies

C\HSAcide ethylsulfurique
» amino-2-6thylsuIfurique (colamine-sulfurique)
» methylamino-2-ethyl-sulfurique
» dimethylamino-2-ethyl-sulfurique
» trimethylammonium-2-ethyl-sulfurique (ac. choline-sul

furique)
» diethylamino-2-ethyl-sulfuriquc
» di-(hydroxy-2-ethyl)-amino-2-ethyl-sulfurique

morpholino-2-ethylsulfurique

amino-3-propyl-sulfurique
amino-4-butyl-sulfurique
amino-5-pentyl-sulfurique
amino-6-hexyl-sulfurique

H2N (CH2)2~
(CH3)NH -(CH,),-
(CH3),N -(CH,),-

(CH3)3N-(CH.,)2-
(C2H5)2N-(CH,)2-
(HOCH,CH2),N - (CH,),

.CH,-

H.N-(CH.)3-
H2N-(CH2)4-
H,N -(CH2)5-
H,N — (CH.2)6-

w-tCHjr

Tableau 2

Temps de demi-scission f j (en h) d'esters X — CH2 CH2 — O
en solution aqueuse 0,1 M, ä 100 d divers pH

pH (milieu utilise)

Type de la fonction
basique X x — 0,3

(HCl
2N)

0
(HCl
IN)

i

(HCl
0, IN)

4
(eau)

12

(NaOH
0.01N)

13

(NaOH
0,1 N)

14

(NaOH
IN)

14.3
(NaOH

2N)

Amino primaire
Amino secondaire
Amino tertiaire

» »

» »

» »

H2N-
(CH3)NH-
(CH3)2 N —

(C2 H5)2 N-
(HOCH2CH,)2N

°\ >-
(CH3)3 N —

0,18
0,23
0,20
0,22
0,26

0,20

0,52
0,54
0,52
0,51

0,75

0,56

5,2
5,6
4,9
5,i

12

6

> 150

~ 135

~ 95

~ 105

~ 140

~ 140

2,3
0,67
0,17
0,04
0,14

0,53

3,5

0,68
0,15
0,04
0,12

0,50

2,7
0,52
0,17
0,04
0,10

0,50

2,1

0,46
0,15
0,04
0,08

0,45

Ammonium quater-
naire 0,18 0,39 4,8 >250 0,62 0,35 0,08 0,05

Sans C2 Hs O - S03 H 0,4 1,3 6,1 ~ 140 ~ 140 ~ 140 ~ 100 35
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alcoyl peut se detacher sous forme d'une amine heterocyclique. Ce comportement
est en harmonie avec le fait bien connu que les acides alcoylsulfuriques sont de

bien meilleurs agents alcoylants que les acides alcoylphosphoriques.

Tableau 3

Temps de demi-scission t± (en Ii) d'esters ts>-aminoalcoylsulfuriques H.2 N — (CH2)„— 0S03 H

Nombre
d'atomes

de C
n

Temperature

0 (HCl 1 N)
pH (milieu)
~ 4 (HoO) 14 (NaOH IN)

2
3

4
5

6

100°

»
»

»

»

0,52
1,2
1,5

1,8

1,5

> 200

> 200

> 200

> 200

> 200

2,7
95

< 0,1

0,33
90

9
pH

10 11 12 14 14,3

4 40° 4,2 1,7 1,5 ,3 0,95 0,92

5 80°
100°

1,1

0,37
1,2
0,33

DONNEES EXPERIMENTALES

1) Les acides aminoalcoyl-(ammoniumalcoyl)-sulfuriques ont ete prepares
selon Cherbuliez et coll. L

2) Mesure de la vitesse de liberation de H2 S04.

Des solutions 0,1 M du monoester en question ont ete preparees aux pH voulus

par dissolution dans des quantites appropriees d'acide chlorhydrique ou de soude

caustique titres, et d'eau.
Dans le cas de solutions molaires (ou plus concentrees) en HCl ou NaOH, la

variation du pH au cours de la scission qui libere une acidite par molecule scindee,

est suffisamment faible pour pouvoir etre negligee (en cas de scission totale, l'acidite
liberee est 1/10e de ce que represente HCl ou NaOH IN). Aux pH plus rapproches
de la neutralite, l'operation a ete faite ä pH constant grace ä l'emploi d'un combiti-
trateur 3D Metrohm.

Pour le dosage de H2S04 libere, des prises de 2 ml ont ete prelevees periodi-
quement. Dans le cas de pH tres eleves — NaOH IN et 2N — les solutions ont ete

reparties dans des ampoules scellees (cas de scissions rapides) ou ont ete chauffees

dans un recipient en teflon (cas de scissions lentes). Les prises d'essais ä des pH
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superieurs ä 2 ont ete acidulees par addition de HCl dilue. Chaque prise a ete

additionnee ensuite de 2,0 ml de BaCl2 0,1M, soit de la quantite necessaire pour pre-
cipiter la totalite de l'acide sulfurique liberable, et l'exces de Ba2+ a ete dose par
titrage au complexon III.

3) Identification des bases heterocycliques (pyrrolidine et piperidine resp.) formees
lors de la scission alcaline des acides resp. amino-2-butyl- et amino-2-pentyl-sul-
furiques.

a) Pyrrolidine. — Une solution de 1,69 g (0,01 mole) d'acide amino-4-butyI-
sulfuiique dans 55 ml NaOH 2N + 45 ml d'eau (ce qui constitue une solution 0,1M
du sei sodique du monoester dans NaOH IN) a ete chauffee ä reflux pendant 1 heure,
puis distillee tant que le distillat avait une reaction alcaline. Le distillat a neutralise
12,8 ml HCl 0,5N (64% de la theorie). Le residu d'evaporation du distillat
neutralise — un chlorhydrate päteux, cristallise au-dessous de 10° — distille en presence
de 20 ml NaOH 50% a fourni entre 80 et 90° un liquide incolore, d'odeur caracte-

ristique, passant ä la redistillation ä 84-85° (pyrrolidine: Eb. 84-85°) et fournissant
un picrate F. 108-111°, n'abaissant pas le F. de picrate depyrrolidine authentique
de F. 110-112°.

b) Piperidine. — 3,61 g (0,2 mole) d'acide amino-5-pentyl-sulfurique ont ete

scindes d'une maniere analogue par ebullition en solution 0,1M du sei sodique dans

NaOH IN. Ensuite la liqueur a ete distillee, et le distillat, recueilli dans de l'acide

chlorhydrique en exces puis evapore. Le residu cristallin (F. peu net; fusion achevee

ä 240°), redistille avec 50 ml NaOH IN, a fourni entre 90 et 95° 20 ml d'une fraction
neutralisant 28,3 ml HCl 0,5N (71 % de la th.). Apres evaporation de la solution
neutralisee, le residu a ete redistille avec NaOH dil.; on a recueilli une fraction
passant ä 91-92° (Eb. de l'azeotrope piperidine-eau: 92,8°) et fournissant un picrate
F. 149-152°; essai du melange avec du picrate de piperidine authentique (F. 150-152°);
F. 149-152°.

Nous rcnouvelons ici au Fonds national Suisse de la Recherche scientifique
nos remerciements pour son appui qui a permis la realisation de ce travail.

Laboratoire ck' chimie organique et pharmaceutique
de t'Universite de Geneve.
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