Chapitre 12

Stéréeéoisomeérie des

moléecules organiques




. les differentes représentations

Molécule d'alanine ,
.,
"%

f/

L



Formule brute : Elle indique le nom et le nombre de
chacun des atomes de la moléecule.

Formule développée : Elle indique toutes les liaisons.

Formule semi-développée :
liaisons de I'hydrogene.

Formule topologique : On ne
de carbone et les atomes d't
de carbone.




Représentation de Cram : permet une schématisation

rapide des carbones tétraédriques (......ccoeevvevirviiinninnnnee, )

en utilisant les conventions suivantes :

— liaison dans le plan de |a figure ‘

Représentation de Cram d'un

—=iaison vers 'avant o e G
carbone tétraédrique : / AN

«w liaison vers l'arriére

Remarque : On cherchera a mettre le plus possible

d’atomes dans le plan de |a feuille.







Il. quelques definitions

Isomeres : Deux molécules sont isomeres si elles possedent
la méme formule brute et une formule semi-développée
difféerente. Ce ne sont pas les mémes molécules, elles ont

des noms différents.
Exemples :
CH;— CH, — CH, — CH;

et

H:C— C — NH — CH, — OH

'

et

CH;—CH; — CH;—0OH

et




Stéréoisomeres : Ce sont des molécules qui ont la
méme formule semi-développée et qui ne différent
qgue par 'arrangement spatial de leurs atomes :

on distingue deux grandes catégories de
stéréosiometres :

les stéréoisomeres de conformation (voir Ill)
et les stéréoisomeres de configuration (voir 1V).



Carbone asymetrique : Un carbone asymeétrique est

un carbone tétraédrique lié a 4 atomes ou groupes
d'atomes tous difféerents.

Il est repéré par un asterisque (*).
H H ?H Efr

o |
IR

H H CH;

U

b G

H,C~ CH—CH—C



Les pieds et les chaussures sont
chiraux: a chaque pied sa bonne
chaussure!

Chiralité : Une molécule est chirale si elle n'est pas
superposable a son image dans un miroir.

Remarque 1 : Un objet présentant un élément ou un
plan de symétrie ne peut pas étre chiral.

Remarque 2 : une molécule possédant 1 seul carbone
asymeétrique est toujours chirale



lll. Stéréoisomeres de conformation

1. Définition

Animation : ostralo.net

Des rotations peuvent avoir lieu autour de chaque liaison
simple.

Ainsi, pour une méme molécule, il existe des dispositions
difféerentes des atomes les uns par rapport aux autres. Ces
dispositions sont des conformations de la molécule.


http://www.ostralo.net/3_animations/swf/conformation.swf

Les isomeres de conformation sont les différents
agencements d'une méme molécule, obtenus par rotation
des liaisons simples (il n'y a pas rupture de liaison chimique)

Remarque : Il est impossible d'isoler les stéréoisomeres de
conformation, car la rotation autour de la liaison C — C est tres
rapide.



2. Stabilité d'une conformation

La conformation la plus stable d'une molécule est celle
dans laquelle les atomes, ou les groupes d'atomes sont
les plus éloignés les uns des autres. Dans ce cas, |'énergie
de la molécule est minimale et égale arbitrairement a O

kJ.mol-1.



Exemple 1: Parmi les deux propositions ci-dessous, quelle est la
conformation la plus stable ?

Nom de la molecule :

OH
RN / HE OH
"C—cC.
/ C,(Hr H "t C - T
Ho H H"y/ H




Exemple 2: L'éthane molécule possede une infinité de
conformations possibles. On peut en distinguer deux
particulieres (la plus stable et la moins stable).

Représentation de Cram Vue selon lI'axe C—-C



http://www.ostralo.net/3_animations/swf/conformation.swf

Exemple 3: |dentifier et décrire la conformation la plus stable et la
conformation la moins stable de la molécule de butane.

Animation chemtube université de liverpoll

inerai - CH CH
énergie (kJ - mol™ CH; 3

gle (kd- mal") EL N -
C ~C C

HzZ"XH H | H HZ=XH

(a) H H H H  CH;
= g 0=-0 b C_

13,8 e &, CH; CHs CH;

o H\\(I:/H i H3C,.\(|:/H

TN C YN

33- © o WO H e 2w HTITH
0 | | | | |a(")’ CHs H H H
0 60 120 180 240 300 360 (d) (e (f )

Fig.ll Energies des conformations c¢
butane en fonction de I'angle de torsion


http://www.chemtube3d.com/STbut360.html

3. Importance de la conformation des molécules
biologiques

Changement de conformation de la
protéine Prp (prion).

La forme de gauche est la forme non
pathogene, la forme de droite est la
forme pathogene.

(crédit : Whitehead Institute The Massachusetts Institute of
Technology)




V. Stéreoisomeres de configuration

Si deux structures stéréoisomeres ne sont pas
stéréoisomeres de conformation, alors elles sont
stéréoisomeres de configuration.



1. Les énantiomeres

a.définition
Deux énantiomeres sont des molécules images l'une de

I'autre dans un miroir plan, mais non superposables,
meéme apres rotation des liaisons simples.

Rq : ce sont des molécules chirales.

50 Les pieds et les chaussures sont
chiraux: a chaque pied sa bonne
chaussure!



Carbone asymetrique







Exemple : On peut construire deux molécules correspondant
a l'acide lactique, images |'une de |'autre, mais non superposables.




D-alanine L-alanine




Lors d'une synthese chimique, on obtient en general
un melange eéquimolaire (méme quantité de matiere
) des deux formes du couple d'énantiomeres.

Ce méelange est appelé meélange racemique



En géneéral, deux
énantiomeres ont des
proprietes physiques et

chimiques identiques, H
mais des proprietes
biologiques différentes.

0

Représentation de Cram des deux
enantiomeéres de la molécule
de carvone, d’odeurs différentes.




b. Chiralité des acides a-aminés

Les acides alpha-aminés sont les constituants des protéines.
Identifier les groupes fonctionnels et les carbones asymetriques

O
O CH 0
Y/ 4 |
an—onmc? | HC—gn—c e diouc?
\
OH NH, OH NH, OH
glycine alanine valine
4,0 HO—C —cH;-cH—c —oH| NH;~CH—CH;~C¢H,
CdHr?H—C\ .:|:|, NH, .:|:|, C —OH
NH,  OH J
leucine acide aspartique phénylalanine




Les acides a-aminés sont des composés comportant un

groupement carboxyle ( —=COOH ) et un groupement amino

(—NH,) reliés au méme carbone. A 'exception de la glycine,

tous les acides a-aminés possedent un atome de carbone

asymeétrique et sont donc chiraux



c. Importance de la chiralité dans la nature



http://biotechnologies.ac-creteil.fr/IMG/swf/chirality.swf

2. Les diastéréoisomeres

On appelle diastéréoisomeres des molécules de
méme formule semi-développée,

non superposables et qui ne sont pas images |'une
de I'autre dans un miroir plan.

En général, deux diastéréoisomeres ont des
propriétés physiques, chimiques et biologiques
différentes.



a. Diastéréoisomérie Z, E

Elle est due a I'impossibilité de rotation autour des
liaisons doubles (C=C).

Meéthode : on définit deux demi-plans séparés par l'axe de
la liaison C=C. Si les deux groupements les plus volumineux
reliés a chaque carbone sont dans le méme demi-plan, on a
le diastéréoisomere Z (Zusammen = ensemble). S'ils ne sont
pas le méme demi-plan, c'est le diastéréoisomere E
(Entgegen = opposés).



)

Pas d'isomeérie Z,E Pas d'isomérie Z,E



Exemplel : Les composeés suivants sont-ils Zou E ?

HqC Cl HO CcH I;tleH
>:/ a
. \ S U
Cl 3 | HaC OH ]
H,C OH OH
HSEJ
>—EH3
Br




Exemple2 :Donner les formules semi-développées et
topologiques du (E)-but-2-ene et du (Z)-but-2-ene.

(E)-but-2-ene (Z)-but-2-éne

Formule semi-

développée

Représentation
topologique




b. Molecules a 2 atomes C asymetriques

Lorsqu'une molécule a deux atomes de carbone
asymeétriques, il existe souvent quatre stéréoisomeres,
dont certains sont diastéréoisomeres entre eux.

, --l. ll,";{ "i
Molécule :

H A F



Nouvelles liaisons

Liaisons bridé@isons brisées Br
Br H I
Y, { /

C

Nouvelles diastéréois
liaisons C1

H C [



® Récapitulatif Bordas p.280

Lorganigramme suivant résume les questions a se poser pour reconnaitre si
deux molécules A et B, qui ont la méme formule semi-développée, sont des
molécules identiques, énantiomeres ou diastéréoisomeres.

Passe-t-on de I'une a l'autre par libre
rotation autour de liaisons simples ?

(NON) oul

e

A et B sont-elles des images A et B sont identiques
I'une de l'autre dans un miroir plan ? (stéréoisomeres de conformation)
Oul NON
A et B sont A et B sont

énantiomeres diastéréoisomeres



Exercices du livre : 14 p.260,
exercice corrigé p.270 (conformation)

m Conformation de la pepsine, une enzyme 5,6,11,12,15 p.282

Les enzymes sont des protéines. Leur particularité est de
catalyser de facon trés spécifique certaines réactions, en réa-
gissant sélectivement avec une molécule donnée, appelée
substrat de I'enzyme. En effet, la conformation spécifique d'une
enzyme fait apparaitre un site actif, par lequel le substrat se
lie a elle. Tout facteur qui influence la conformation d'une
enzyme peut modifier son activité catalytique.

1. La courbe ci-dessous représente I'évolution de l'activité
relative d’'une enzyme en fonction de la température.

vitesse de réaction a. Comment expliquer que cette activité augmente dans un
premier temps ?

b. Donner une estimation de la température au-dessus de
laquelle I'enzyme est dénaturée.

0 25 30 35 40 45 50
température (°C)



La pepsine est une
enzyme digestive pré-
sente dans le suc gas-
trique : elle dégrade les
protéines du bol ali-
mentaire. Elle est com-
posée de deux lobes
disposés autour d’'une
cavité centrale, qui
accueille le substrat
(modéle ci-contre).

La pepsine est synthé tisée sous forme de
pepsinogéne dans l'estomac. L'activation

du pepsinogéne en pepsine est obtenue
par action de l'acide chlorhydrique
sécrété par les cellules de la muqueuse
gastrique.

2. Parmi les trois courbes ci-dessous, qui représentent |'évo-
lution de l'activité relative d’'une enzyme en fonction du pH,
quelle est celle qui correspond a la pepsine ? Justifier.

]

activité relative




ex.5 p.282
B Identifier des atomes de carbone asymétriques

Ecrire la formule développée des molécules suivantes et iden-
tifier les atomes de carbone asymétriques le cas échéant.

Onrappelle le code des couleurs pour les modéles moléculaires :
carbone, gris ; hydrogene, blanc ; oxygéne, rouge ; chlore, vert.

© b ( Q

F 4
|
T




ex.6 p.282

B Carbone asymetrique et molécules chirales

1. Identifier, il y en a, les atomes de carbone asymétriques

dans les molécules suivantes.

© & OH
1" C"nﬂ H

I-I~

e C—
H" 4 \
HsC H

o ?H

w €
H™ ¢ ™™ CH,cH;
H;

(b o4
|
a'-'“'c
Y4 >,
HC
¢ HO H
\ / H
HY  \
s /\NcH
H ¢l -

2. Parmi ces molécules, quelles sont celles qui sont chirales ?



ex.12 p.283
E Enantiomeéres ou diastéréoisomeres

Pour chacun des couples représentés ci-dessous, indiquer si
les molécules sont énantiomeéres ou diastéréoisomeres.

Onrappelle le code des couleurs pour les modéles moléculaires :
carbone, gris ; hydrogéne, blanc ; oxygéne, rouge ; chlore : vert.

et Lok




ex.13 p.283

m Différents types de stéréoisomeéres

Pour chacun des couples représentés ci-dessous, choisir le terme
adapté parmi : identiques, énantioméres et diastéréoisomeéres.

Br OH 0 Br
\\, f‘ r."..',}, /
© c—cmbr c—c.,
H" 4 \ / MH
HSC H H CHS
F CH,
I |
O pow Con
' e OH
H/ CH; r \H
OH OH
I I
0 e e C
Brv 4 ~ H! .
CH CH
H 3 Brj 3
H\ fBr H‘\ IOH
. (g (e
0 / N\ / \

H OH H Br



Chapitre 12

Stéréoisomeérie des

molécules organiques




|. les différentes représentations

Molécule d'alanine



Formule brute: Elle indique le nom et le nombre de
chacun des atomes de la molécule.

Formule développée : Elle indique toutes les liaisons.

Formule semi-développée :
liaisons de I'hydrogene.

Formule topologique : On ne
de carbone et les atomes d't
de carbone.




Représentation de Cram : permet une schématisation

rapide des carbones tétraédriques (......ccccovvvveeeeeeeeeeennnn. )

en utilisant les conventions suivantes :

— liaison dans le plan de la figure |

Représentation de Cram d'un

—= |iaison vers I'avant g -,u"'C
carbone tétraédrique : AN

«nligison vers l'arriére

Remarque : On cherchera a mettre le plus possible

d’atomes dans le plan de la feuille.







Il. quelques définitions

Isoméres : Deux molécules sont isomeéres si elles possedent
la méme formule brute et une formule semi-développée

différente. Ce ne sont pas les mémes molécules, elles ont

des noms différents.
Exemples :

CH;— CH; — CH; —CH;

et

ch—|c|— NH — CH, — OH

0 et

CHs— CH,— CH, — OH

et




Stéréoisomeres : Ce sont des molécules qui ont la
méme formule semi-développée et qui ne différent
que par I'arrangement spatial de leurs atomes :

on distingue deux grandes catégories de
stéréosiometres :

les stéréoisomeres de conformation (voir I11)
et les stéréoisomeres de configuration (voir V).



Carbone asymeétrique : Un carbone asymétrique est
un carbone tétraédrique lié a 4 atomes ou groupes
d'atomes tous différents.

Il est repéré par un astérisque (*).

R
R
cE M
e

CH, 40
H,C—CH—CH— C
| \

NH,  OH



Les pieds et les chaussures sont
chiraux: a chaque pied sa bonne
chaussure!

Chiralité : Une molécule est chirale si elle n'est pas
superposable a son image dans un miroir.

Remarque 1 : Un objet présentant un élément ou un
plan de symétrie ne peut pas étre chiral.

Remarque 2 : une molécule possédant 1 seul carbone
asymétrique est toujours chirale



[1l. Stéréoisomeres de conformation

1. Définition

Animation : ostralo.net

Des rotations peuvent avoir lieu autour de chaque liaison
simple.

Ainsi, pour une méme molécule, il existe des dispositions
différentes des atomes les uns par rapport aux autres. Ces
dispositions sont des conformations de la molécule.



Les isomeres de conformation sont les différents
agencements d'une méme molécule, obtenus par rotation
des liaisons simples (il n'y a pas rupture de liaison chimique)

Remarque : Il est impossible d'isoler les stéréoisomeres de
conformation, car la rotation autour de la liaison C — C est tres
rapide.



2. Stabilité d'une conformation

La conformation la plus stable d'une molécule est celle
dans laquelle les atomes, ou les groupes d'atomes sont
les plus éloignés les uns des autres. Dans ce cas, |'énergie
de la molécule est minimale et égale arbitrairement a 0

kJ.mol-1.



Exemple 1: Parmi les deux propositions ci-dessous, quelle est la
conformation la plus stable ?

Nom de la molécule :

H OH

, / H,C OH
H Ac—c,,, N /
/ \'”H H " c—cC o H
3 - H




Exemple 2: L'éthane molécule possede une infinité de
conformations possibles. On peut en distinguer deux
particulieres (la plus stable et la moins stable).

Représentation de Cram Vue selon I'axe C—-C




Exemple 3: Identifier et décrire la conformation la plus stable et la
conformation la moins stable de la molécule de butane.

Animation chemtube université de liverpoll

énergie (kJ - mol™)

2% @ o
w\ o o /
(b} 0
33- (d) o
0 I I I I I \a()
0 60 120 180 240 300 360

CH; 3
||CH3 H\|C/CH3 (|:|H
~
He 05K HTIOH  HAZTNH
i 0 H H  CHs
0=0 () (C ]
CH; - CH;
3
H\C/ ||H H3C\(|:/H
HTOH esSsyy HTIH
AR
CH; " H H H
d] e 0

Fig.H Energies des conformations ¢
butane en fonction de I'angle de torsion



3. Importance de la conformation des molécules
biologiques

Changement de conformation de la
protéine Prp (prion).

La forme de gauche est la forme non
pathogéne, la forme de droite est la
forme pathogéne.

(crédit : Whitehead Institute The Massachusetts Institute of
Technology)




V. Steréeoisomeres de configuration

Définition

Si deux structures stéréoisomeres ne sont pas
stéréoisomeres de conformation, alors elles sont
stéréoisomeres de configuration.



1. Les énantiomeéres
a.définition
Deux énantiomeres sont des molécules images I'une de

I'autre dans un miroir plan, mais non superposables,
méme apres rotation des liaisons simples.

Rq : ce sont des molécules chirales.

m Les pieds et les chaussures sont
chiraux: a chaque pied sa bonne
chaussure!



04/01/2015

Larbone asymétrique




04/01/2015




Exemple : On peut construire deux molécules correspondant
a l'acide lactique, images l'une de I'autre, mais non superposables.




D-alanine L-alanine




Lors d'une synthese chimique, on obtient en général
un mélange équimolaire (méme quantité de matiére
) des deux formes du couple d'énantiomeres.

Ce mélange est appelé mélange racémique



En général, deux
énantioméres ont des
propriétés physiques et
chimiques identiques,

mais des propriétés
biologiques différentes.

(244 Représentation de Cram des deux
énantioméres de la molécule
de carvone, d’odeurs différentes.



b. Chiralité des acides a-aminés

Les acides alpha-aminés sont les constituants des protéines.

Identifier les groupes fonctionnels et les carbones asymétriques

O
o] CH 0
Y 4 e
H,N—CH— c( H,C —gH—C HaC‘CH_?H_C//
\
OH NH, OH NH, OH
glycine alanine valine
4,0 Ho—C —CHy-CH—C —oH| NH;—GH—CH;~CGH;
CaHQH—C 5 NH, | C—OH
NH, OH U
leucine acide aspartique phénylalanine




Les acides a-aminés sont des composés comportant un
groupement carboxyle ( —=COOH ) et un groupement amino
(—NH,) reliés au méme carbone. A I'exception de la glycine,
tous les acides a-aminés possedent un atome de carbone

asymétrique et sont donc chiraux



c. Importance de la chiralité dans la nature



2. Les diastéréoisomeres

Définition

On appelle diastéréoisomeres des molécules de
méme formule semi-développée,

non superposables et qui ne sont pas images |'une
de l'autre dans un miroir plan.

En général, deux diastéréoisomeres ont des
propriétés physiques, chimiques et biologiques
différentes.



a. Diastéréoisomérie Z, E

Elle est due a l'impossibilité de rotation autour des
liaisons doubles (C=C).

Méthode : on définit deux demi-plans séparés par I'axe de
la liaison C=C. Si les deux groupements les plus volumineux
reliés a chaque carbone sont dans le méme demi-plan, on a
le diastéréoisomere Z (Zusammen = ensemble). S'ils ne sont
pas le méme demi-plan, c'est le diastéréoisomeére E
(Entgegen = opposés).



9

«

Pas d'isomérie Z,E

W

as d'isomérie Z,E




Exemplel : Les composés suivants sont-ils Zou E ?

H4C Cl HC OH oH
Cl
. A ;S
Cl 3 |HsC OH d
HiC OH OH
Ha':_/
CH3
Br




Exemple2 :Donner les formules semi-développées et
topologiques du (E)-but-2-éne et du (Z)-but-2-éne.

(E)-but-2-éne (Z)-but-2-éne

Formule semi-

développée

Représentation
topologique




b. Molécules a 2 atomes C asymeétriques

Lorsqu'une molécule a deux atomes de carbone
asymétriques, il existe souvent quatre stéréoisomeres,
dont certains sont diastéréoisomeres entre eux.




Nouvelles liaisons

Liaisons briséi@sons brisées Br
PR
*C l X — C L. 8
!
/ Molécule K Cl / Molécule ‘\
I H [ C]
Nouvelles diastéré@oméres @
liaisons C1 _ H P (1 - /H
Br % Br, %
——— ~c—L(

H | ¢ |F H S CI



® Récapitulatif Bordas p.280
Lorganigramme suivant résume les questions a se poser pour reconnaitre si
deux molécules A et B, qui ont la méme formule semi-développée, sont des
molécules identiques, énantiomeres ou diastéréoisomeres.

Passe-t-on de l'une a l'autre par libre
rotation autour de liaisons simples ?

A et B sont-elles des images A et B sont identiques
I'une de I'autre dans un miroir plan ? (stéréoisoméres de conformation)

|
oul [ NON |

A et B sont AetBsont
énantiomeres diastéréoisoméres




Exercices du livre: 14 p.266,
exercice corrigé p.270 (conformation)

m Conformation de la pepsine, une enzyme 5,6,11,12,15 p.282

Les enzymes sont des protéines. Leur particularité est de
catalyser de fagon trés spécifique certaines réactions, en réa-
gissant sélectivement avec une molécule donnée, appelée
substrat de I'enzyme. En effet, la conformation spécifique d'une
enzyme fait apparaitre un site actif, par lequel le substrat se
lie a elle. Tout facteur qui influence la conformation d'une
enzyme peut modifier son activité catalytique.

1. La courbe ci-dessous représente |'évolution de l'activité
relative d’'une enzyme en fonction de la température.

vitesse de réaction a. Comment expliquer que cette activité augmente dans un
premier temps ?
b. Donner une estimation de la température au-dessus de
laquelle I'enzyme est dénaturée.

T 1 T I T I
0 25 30 35 40 45 50

température (°C)



La pepsine est une
enzyme digestive pré-
sente dans le suc gas-
trique :elle dégrade les
protéines du bol ali-
mentaire. Elle est com-
posée de deux lobes
disposés autour d'une
cavité centrale, qui
accueille le substrat
(modeéle ci-contre).

2. Parmi les trois courbes ci-dessous, qui représentent I'évo-
La pepsine est synthé tisée sous formede  lution de l'activité relative d’une enzyme en fonction du pH,
pepsinogéne dans I'estomac. Lactivation  quelle est celle qui correspond 4 la pepsine ? Justifier.

du pepsinogéne en pepsine est obtenue
par action de l'acide chlorhydrique
sécrété par les cellules de la muqueuse
gastrique.

activité relative

0 2 4 6 8 10 pH



ex.5p.282
B Identifier des atomes de carbone asymétriques

Ecrire la formule développée des molécules suivantes et iden-
tifier les atomes de carbone asymétriques le cas échéant.

Onrappelle le code des couleurs pour les modéles moléculaires :
carbone gris ; hydrogéne, blanc ; OXygeéne, rouge chlore, vert.

SR



ex.6 p.282

B Carbone asymétrique et molécules chirales
1. Identifier, s'il y en a, les atomes de carbone asymétriques

dans les molécules suivantes.

© o OH
\‘ C/“\\ H

C—
HY 4 \
HyC H

G OH
|
/AN

CH,CH
HsC 2=

[ b) ct

“11"C
H / "‘\CHB
H5C

¢ Ho H
\ 7 H

W C
H" 4 \

ke cH
H ot -

2. Parmi ces molécules, quelles sont celles qui sont chirales ?



ex.12 p.283

Enantiomeéres ou diastéréoisoméres

Pour chacun des couples représentés ci-dessous, indiquer si
les molécules sont énantioméres ou diastéréoisomeres.

Onrappelle le code des couleurs pour les modéles moléculaires :
carbone, gris ; hydrogéne, blanc ; oxygéne, rouge ; chlore : vert.

Aok Aef



ex.13 p.283

E Différents types de stéréoisoméres

Pour chacun des couples représentés ci-dessous, choisir le terme
adapté parmi: identiques, énantioméres et diastéréoisomeres.
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