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Qu’est ce que c’est la stéréochimie?

La stéréochimie, est une sous-discipline de la chimie; elle implique I'étude de
I'arrangement spatial relatif des atomes au sein des molécules. Une branche importante de la
stéréochimie est I'étude des molécules chirales. Bien qu'elle se préoccupe de tous composes,
la stéréochimie se rapporte surtout aux composés organiques, vu leur nombre croissant
d'arrangements et de combinaisons spatiales, dépassant de loin celui des composés minéraux.
La stéréochimie comprend des méthodes pour déterminer et décrire ces arrangements; ainsi
que pour déterminer les effets de ces combinaisons sur les propriétés physiques et biologiques
des molécules en question. Enfin, la stéréochimie joue un réle crucial lorsqu'il s'agit de

déterminer la réactivité chimique des molécules étudiées

|.Les différentes représentation d’une molécule organique:

1.1. La représentation projective ou convention de''"Cram"" :

Elle consiste a représenter une liaison par convention :

Liaison dans le plan du papier :

Liaison en avant du plan du papier ; =il

Hh",l'”f",
Liaison en arriére du plan du papier : ***" I

On place généralement la chaine hydrocarbonée la plus longue dans le plan de la figure.

en arrigre

du plan
dans le plan

10957

LN

en avant
du plan
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1.2. La représentation "‘cavaliere' :

H'Y
¢ ¢ Br CH;
CH,Br—CHBr—CH,

1.3. La représentation de''Newman'" :

La projection de Newman est utilisée pour montrer la disposition relative des liaisons

formées par 2 atomes de carbone adjacents.

Dans la représentation de Newman, la molécule est regardée dans 1’axe d’une liaison simple

C-C entre deux atomes de carbone voisins. Les liaisons issues des deux atomes sont projetées

sur un plan perpendiculaire a I’axe de la liaison étudiée :

e Les liaisons de I’atome le plus proche (de 1’observateur) sont représentées par des

segments partant du méme point, formant des angles de 120°.

e Le second carbone (le plus éloigne de 1’observateur), éclipse par le premier, est représenté par

un cercle. Les liaisons de cet atome sont représentées par des segments s’arrétant a la

périphérie du cercle.
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disque opaque empéchant
de voir 'atome de carbone C2

La Projection de Newman d'un compose organique permet d'étudier ses différentes

conformations (on passe d'un conformére a un autre par rotation autour d'une liaison simple
C-C).

1.4. La Projection de'"Fischer" :

La projection de Fischer est une représentation plane d'une molécule organique
tridimensionnelle, décrivant de maniere exacte sa configuration, c’est-a-dire décrivant

exactement I’arrangement spatial relatif des atomes.

La projection de Fischer est utilisée essentiellement en chimie organique et en biochimie,

surtout dans 1’étude des sucres.

e Toutes les liaisons chimiques sont représentées comme des lignes horizontales ou

verticales. La chaine carbonée principale se situe sur la ligne verticale.

A

B)‘Q”D..__ E fé—

C

\
/
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I1.Lisomérie et stéréoisomerie:

Les isomeéres sont des espéces chimiques de méme formule brute qui différent par :

e L’ordre ou la nature des liaisons (isomérie de constitution),

e Ou par la disposition des atomes dans I’espace (steréo-isomérie).

‘ Isomérie

Isomérie de constitution

Position l Fonction I

Stéréoisomérie
Isomeérie de
configuration

Isomérie de
conformation

| Diastéréoisomérie

Isomérie Isomérie
éthylénique cyclanique
ZIE cis/trans

Molécules comportant

plusieurs carbones

asymetrigues et non
images l'un de l'autre

Enantiomérie

Chaine I

Un ou plusieurs

carbones asymétriques,
images I'un de l'autre
mais non superposables
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11.1.L’isomérie de constitution (isomérie plane):

Deux isomeres de constitution différent par la nature ou l'ordre des liaisons qui relient les
atomes entre eux. llIs n'ont pas la méme formule développée ou semi-développée plane ; on
distingue trois types : I’isomérie de chaine, 1I’isomérie de position, I’isomérie de fonction.

e Pour trouver les différents isomeéres en démarrant d’une formule brute donnée on doit

d’abord savoir le nombre d’insaturation existant.

11.1.1.Le nombre d’insaturation '

Le nombre d’insaturation d’une molécule est le nombre de cycles et de liaisons multiples

qu’elle comporte.

Une molécule organique qui posséde nC atomes de carbone est saturée lorsqu’elle posséde
ny = (2n+2) atomes d'hydrogéne, ce qui correspond a la formule brute CnH2n+2 de I'alcane
acyclique en Cn.
Une molécule de formule C,H,, présente un déficit de 2 atomes H, soit une molécule de
dihydrogéne par rapport & la formule C,Han+, : on dit qu'elle posséde une insaturation.
Une insaturation correspond donc a un défaut de deux atomes d’hydrogeéne par rapport au
composeé saturé.
Quand la molécule posséde des atomes autres que C et H, on peut aussi évaluer le nombre
d'insaturations :
Soit  nC : le nombre d'atomes de carbone,

nH : le nombre d'atomes d'hydrogene,

nN : le nombre d'atomes d'azote (ou d'un autre élément trivalent comme P),

nO : le nombre d'atomes d'oxygene (ou d'un autre élément divalent comme S),

nX : le nombre d'atomes d’halogéne.

alors le nombre d'insaturations « Ni» est :

Ni 2nC—nH+nN —nX + 2
L=
2

11.1.2.L’isomérie de chaine :

L’enchainement des atomes sur le squelette carbone est différent :
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CHz— CH— CH; CHs— CHy— CH,—CH3

I
Butane

méthyl propane

11.1.3.L’isomérie de position :

Les isoméres de position ont le méme squelette carboné et la méme fonction, mais le
groupement fonctionnel ou une insaturation (une double liaison entre deux carbones) est porte

par des carbones différents de la chaine carbonée :

CH3— CH— CH,
|

CH3— CHz— CH,— OH

OH Propan-1-ol
Propan-2-ol alcool |
alcool Il

11.1.4.L. ’isomérie de fonction :

Les isoméres de fonction ont des groupements fonctionnels différents :

CH;— |(|3— CH; CHy— CH,—c—H
! !
Fonction cétone Fonction aldéhyde

11.2.La stéréoisomérie :

Lorsqu'on considére une molécule dans l'espace a trois dimensions, de nouveaux cas

d'isomérie peuvent apparaitre. On parle alors d'isomérie spatiale ou de stereoisomerie.

On appelle stéréoisomeres, des isomeéres qui ont la méme formule développée plane mais qui

different par I'arrangement spatial (disposition géométrique) de leurs atomes.

Les stéréoisomeres peuvent étre des isomeres de conformation ou des isoméres de

configuration.
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11.2.1.L’isomérie de conformation :

Deux conformeres représentent la méme molécule, dans des dispositions spatiales et
¢tat d’énergie différents. Le passage d'une conformation a une autre se fait par simple rotation
autour d'une liaison simple (liaison L), sans rupture de liaison. Ce passage ne nécessite que
quelques KJ et se fait rapidement a température ambiante et le méme compose existe
successivement sous différentes conformations en équilibre entre elles. D'une maniére
génerale, les différents conforméres d'une méme molécule ne constituent pas des especes
chimiques distinctes. En effet, la faible barriére énergétique qui les sépare, ne permet pas de
les séparer dans les conditions ordinaires (25°C, 1 atm).

Quatre conformations portent un nom particulier :

a = 0° (éclipsée) a = 60° (décalée) a = 120° (éclipsée) a = 180° (décalée)
[ ] ]
synpériplanaire synclinale anticlinale antipériplanaire

+* Les conformations de I’éthane : CH3-CH3

Les deux structures de 1’éthane (décalée et éclipsée) représentées ci-dessous se déduisent
I’'une de I’autre par rotation, d’un angle s, autour de 1’axe de la liaison C-C. L’expérience
montre qu’a température ordinaire, ces deux structures ne sont pas séparables car la méme

molécule se présente successivement sous une infinité de conformations :

décalée éclipsée décalée
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Aspect_énergétigue: Si lI'on considere I'énergie potentielle de cette molécule, on

s'apercoit qu'elle varie suivant la position respective des hydrogénes des deux carbones

adjacents. D’un point de vue énergétique, il existe deux positions extrémes :
- I'éthane éclipsé, conformation la moins stable (énergie potentielle maximale)

- I'éthane décalé, conformation la plus stable (énergie potentielle minimale).

11.2.1.L’isomérie de confiquration :

Les stéréoisomeres de configuration sont des molécules qui ne sont pas superposables. Ce
sont des especes isolables qui possédent des propriétés physico-chimiques différentes. Pour
passer d’une configuration a une autre, il faudrait rompre des liaisons, ce qui demanderait
beaucoup d’énergie. A température ordinaire, I’agitation thermique ne suffit pas. On peut

donc séparer les deux stéréoisomeres.

On distingue deux types de stéréoisomeres de configuration :

e les énantiomeéres (isomeres optiques),

e les diastéréoisomeres ou isomeres geométriques.

11.2.1.1. L’énantiomérie

%+ Lachiralité :

La chiralité (du grec ch[e]ir : main) est une importante propriété d’asymétrie dans diverses

branches de la science.

La chiralité d’un objet désigne sa propriété de ne pas étre superposable a son image dans un

miroir plan. Plusieurs composes qui existent dans les organismes vivants sont chiraux.

e Une main est un objet chiral.
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Main gauche Miroir Main droite Mains gauche et droite
non superposables

Une molécule contenant un carbone asymétrique (C*) est chirale. Un C* est un carbone
tétraédrique hybride (sp3) lie a 4 atomes (ou groupements d’atomes) différents : Les 2

stéréoisomeres, images non superposables, sont appelés énantiomeres ou isomeres optiques.

o o ©

Certaines molécules possédent des carbones chiraux, mais sont toutefois superposables a leur

image dans un miroir. Les molécules suivantes possédent plusieurs carbones asymétriques :

Cl... Br Br\ P Fjr
" T ~.---H CI Cl
H: NS {ONLL N
i Y i \
Br Cl H H

Par contre, elles possedent aussi un centre de symétrie ou un plan de symétrie. Posséder un

centre de symétrie ou un plan de symétrie implique qu’une molécule pourra toujours étre
superposée a son image dans un miroir.

«* Les carbones asymétriques :

Un atome de carbone asymeétrique est un carbone tétraédrique (c'est-a-dire lié a quatre

atomes) qui posséde quatre substituants différents.
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Exemples :

CH, TH
/k'n,, I C "'H
H BrC HOCH, S
L-lysine (+)-glycéraldéhyde

Les 4 substituants d’un carbone asymétrique ont un arrangement dans I’espace précis et

défini. Cet arrangement spatial s’appelle la configuration absolue du carbone asymétrique.

+ La configuration absolue « R » et « «S » :

L’orientation spatiale des liaisons que forme un atome avec ses différents substituants

constitue sa configuration.

Afin de nommer les énantiomeres de maniere univoque et donc de retrouver la chiralité de la

molécule, on utilise les regles de Cahn, Ingold et Prelog.

Ici, nous nous ne verrons que les regles de Cahn, Ingold et Prelog appliquées au carbone

asymeétrique.

++ La regle de Cahn-Ingold-Prelog ( CIP) :

La nomenclature de Cahn, Ingold et Prelog (conventions CIP) est un ensemble de lois

utilisées en chimie organique pour déterminer la configuration absolue des stéreoisomeéres.

La configuration absolue est exprimée a 1’aide des deux lettres majuscules R et S. R pour

rectus qui signifie droit en latin et S pour sinister qui signifie gauche en latin.

« Reégles de priorité :

Les substituants liés au carbone asymétrique sont classés selon une séquence de priorité.
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Regle 1 : On classe les atomes du rang 1 de chaque substituant par numéro atomique
décroissant. Ce classement définit le classement des groupes. (L’atome de rang 1 d’un

substituant est I’atome directement lie au carbone asymeétrique.)
Exemple. L’acide 2-amino-butanoique.
Les atomes, dans 1’ordre : azote>carbone (pour I’éthyle et le groupe carboxylique)>H
Par conséquent, le classement CIP des groupes est :
®": le groupe amino

2°Me ot 3°™ : I’ethyle ou le groupe carboxylique, indéterminés car I’atome du rang 1
est identique (carbone).

4™ . P’atome d’hydrogéne
Lorsque deux atomes sont identiques au niveau 1, on développe en écrivant pour chacun les

trois atomes de niveau 2. Cela définit trois branches de développement sur chaque atome.

Ainsi, pour déterminer lequel du groupe éthyle ou carboxylique est prioritaire, on procéde au

développement suivant

Regle 2 : Quand deux substituants sont liés au centre asymétrique par des atomes identiques,
on compare entre eux les atomes situés & la proximité suivante (2°™ rang) et on applique la
regle 1 a cette proximité. S'ils sont identiques, on poursuit la comparaison dans les proximités

suivantes de la ramification prioritaire (3°™ rang, .. .ect).

Exemple : le 3-méthyl pentan-2-ol

- ——m=--atomes de rang 3 —
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Regle 3 : Les liaisons multiples sont comptées comme autant de liaisons simples, et chaque

atome engagé dans une liaison multiple est répété autant de fois qu'il est lié dans cette liaison.

alcyne aldéhyde nitrile
ol
i
~C=C-H -C ~C=N
H
[l [c [0] NI [€C]
e ey o e
SN N~
€ Sy N [cl
rang 1 rang2 rang3 rang 1 rang?2 rang3 rang 1 rang2 rang3

Un noyau aromatique est écrit sous forme mésomere présentant le systeme conjugué le plus

¢tendu possible et contenant le plus petit nombre de charges ou d’atomes porteurs d’électrons

célibataires.
. L
/ °C °
S e Ne—c” ¢
. S/ \ ~H
—0C C—H est représenté par C C
\/ presenie p N
—_ , JC—C._ . %
AW NI
o H H o
C
Soit, aux rangs p et p + 1 par —C—C
S

rang p p+1-

«+ Détermination de la configuration absolue :

Les quatre substituants 1, 2, 3, 4, de I'atome de carbone asymetrique (C*) sont places par

ordre de priorité décroissante: 1 >2 >3 > 4,

L'observateur étant placé de fagon opposée a la liaison C*-4 :

e Si ’ordre de priorité des groupes 1 — 2 — 3 suit la rotation des aiguilles d’une

montre, la configuration est R (rectus, latin, droit).

Dr. Lehleh Asma Page 13



e Si l'ordre de priorit¢é suit la rotation inverse des aiguilles d’une montre, la
configuration est S (sinister, latin, gauche). Le symbole est ajoute sous forme de

préfixe au nom de la molécule.

Configuration R Configuration S
Sens des aiguilles d'une montre Sens inverse des aiguilles d'une montre

B R

Remarque : si le 4 (le minus) se trouve en avant la séquence 1 — 2 — 3 indique l'inverse de

la configuration absolue.

G)cH,

(2)/C(’nr (()lﬁl

HgC; H

Pf (R)

Lecture inverse donc configuration (S) ¢mmmmmmm(4) Ou minus en avant

La détermination des configurations absolues R et S peut se faire directement sur la projection

de Fischer. Pour cela il faut suivre les régles suivantes :

1" cas: 4 se trouve en position verticale, le sens de rotation 1 — 2 — 3 donne directement la

configuration absolue.
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Avec 4 en bas Avec 4 en haut

2 3 4
R S s
;"’L/\
13 1 2 1
| A B B'
4 4 3

A : configuration R B : configuration S A': configuration R B' : configuration S
2°™ cas : 4 se trouve en position horizontale, la séquence 1 — 2 — 3 indique l'inverse de la

configuration absolue.

S, mais 4 (Hydrogene)
horizontal, donc R

10 e—-

11.2.1.2. Isomérie géométrigue & Diastéréoisomerie:

Les diastéréoisomeéres sont des stéréoisomeéres de configuration qui ne sont pas image I'un de
l'autre dans un miroir. Les diastéréoisomeres, a la différence des énantioméres, ne possedent
pas les mémes propriétés physico-chimiques ; ils peuvent donc étre plus facilement séparés

par distillation, recristallisation ou chromatographie.

La diastéréoisomeérie peut étre due, soit a :

¥ Présence d’une double liaison.

% Existence de plusieurs carbones asymétriques.

11.2.1.2.1. Isomérie géométrique des éthyléniques :

La présence d'une double liaison C=C (¢éthylénique), C=N (imine...) ou N=N (diazonium)

empéche la rotation des deux atomes I'un par rapport a l'autre.

La rigidité de la liaison double est a I’origine d’une stéréoisomérie : ainsi, le 1- bromo-1,2-

dichloro-éthéne a deux isoméres (qu’on nomme quelquefois “isoméres géométriques”) :
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Cl Cl Cl Br

< P

(1) H Br et (2) H Cl

Une ancienne nomenclature permettait de nommer ces isomeres lorsque le méme substituant
apparait sur chaque carbone doublement lié (ou lorsque les 2 substituants considérés sont
analogues). (1) était nommé cis et (2) trans a cause des positions des deux atomes Cl par

rapport a la liaison double.

La nouvelle nomenclature est fondée sur les regles de Cahn-Ingold-Prelog : les deux

substituants sur chaque carbone sont classés selon les regles de priorité.
Ici: CI>HetBr>Cl

L’isomére pour lequel les deux groupes prioritaires sont du méme cété de la liaison double
est appelé Z (de I’allemand zusammen : ensemble). L’autre est 1’isomére E (entgegen :

OppOoseEs) :

(E) &
H Br H Cl

Les deux isoméres géométriques sont des diastéréoisoméres. Leurs propriétes

physicochimiques sont différentes.

Prenons I’exemple des acides but-2-éne-1,4-dioiques :

COOH

/i/

HOOC

# [’acide fumarique :

p: 1,64 g/cms; solubilité dans 1’eau : 0,7 g/ 100mL a 25°C ; point de fusion: 287°C
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COOH

HOOC\_/

# [’acide maléique : 2

p: 1,59 g/cms ; solubilité dans 1’eau : 78,8 g/ 100mL a 25°C ; point de fusion: 130°C.

11.2.1.2.2. Molécules comportant plusieurs carbones asymeétriques:

La diastéréoisomérie est di a la présence de 2 (ou plus) C* dans une molécule. De telles
molécules sont fréquentes dans la nature et notamment dans les composés naturels: sucres,

acides aminés...

Une molécule contenant plus d’un carbone asymétrique n’est pas nécessairement chirale.
Pour une structure donnée, il n’existe qu’une molécule image dans un miroir ; les autres

structures possibles sont des diastéréoisomeres.

Quand une molécule contient deux carbones asymétriques, chaque carbone peut avoir deux
configurations absolues. Les combinaisons possibles sont (R,R), (R,S), (S,R), (S,S) : il y a

donc a priori quatre stéréoisomeres de configuration possibles.

o milroir
4 (/_PR‘R 4—E§—r5,5
w4 ‘Q‘

l

&}. ¢ Pt
' r ]
: D'\ Eo" :
.D ""I*\ D
- ¢ s '
| (4 : D | Ts, 3
] TR ' WV
R s — e S.R
T4

Q

diastéréoisomeére === D ==

énantioméres = F =

Régle : si une molécule contient n carbones asymétriques, le nombre de stéréoisomeéres est 2"

(des éléments de symétrie interne diminuent ce nombre).
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Exemple : 2,3,4-tri hydroxy butanal :

CHO
4 “ch.oH
HO
Diastérefisomeres Dias oisomeres Diflsterecisomere
CHO OHC
CH,0H HOH,C
plan miroir

¥ Les composés meso :

Dans un composé a 2 carbones asymeétriques, les 2 carbones peuvent porter des substituants
identiques, comme dans CH3;-CHCI-CHCI-CHs.

On obtient alors seulement 3 stéréoisoméres et non pas 4, donc un seul couple

d’énantiomeres, car deux formes sont en fait équivalentes.
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Cas d'une molécule ayant

S H | H //’4 cl dewx carbones asyméiriques
| 73 identiquement subslilués
i) que legende :

cl &
OH € Enantiomeéres
D
[
NI) $D H Diastéréoisomeres

H
// . . s .
OH &Z Cl TLeniste 3 atéréoisomeéres seulement :

1 couplea d'énantiomére,
C 1 composé méso; qui est achiral

71 et B sonl énantiomérea

cl Cel D sond idenliques !

. 1 et C aonl diastéréo-isoméres
—— R B el C aonl diastéréo-isomeres
Cel D sonl idenliques : c'esl le composé méso

Un des trois stéréoisoméres ne possede aucun pouvoir rotatoire, bien qu’il contienne 2

carbones asymétriques. Cet isomeére possede un plan de symétrie et il est achiral. On appelle
cet isomere, la forme méso.

| H
H,C.aCl H.C._ . aCl

« Rotation i /" Plan de symétrie
CI fhin . ..|'..||'.'|'IH

CH, ch/\CI
Forme méso

4

Remarque : les molécules possédant un centre de symétrie sont aussi des composés meéso.

¥ Les composés thréo et érythro:

Pour designer les diastéréoisomeres, les chimistes emploient souvent une nomenclature

particuliere qui, bien ne faisant pas partie de la nomenclature internationale, elle est
universellement utilisée.
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Les composes érythro et thréo sont 2 diastéréoisomeres, chacun dédoublable en 2

énantiomeéres. L'énantiomere du thréo est thréo, et I'énantiomére de I'érythro est érythro.

Pour déterminer la nomenclature érythro-thréo, il n'est pas nécessaire de connaitre les

configurations absolues. Il serait faux de croire que I'érythro correspond nécessairement au

couple R,R ou S,S, les deux conventions sont indépendantes.

En projection de Fischer : Quand les substituants identiques se trouvent du méme cote de la

chaine carbonée, les composes sont dits érythro,

COOH COOH
H————OH HO———H
H————OH HO———H

CHs CHa

Plan miroir
I(2R.3R) II (2S.35)

Couple erythro

si par contre ces substituants se trouvent de part et d'autre de la chaine carbonée, ils sont dits

thréo.

E[:}QH COOH
= aO0H
H—+——OH
-—
HO ——H
H
CHs
I (2R.35)

COOH
HO————H
H————OH
CH,
Plan maroar
II(2S.3R)

Couple thréo

Dr. Lehleh Asma

Page 20



