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Stratégies analytiques pour I’analyse structurale

Complémentarité des techniques IR, RMN et SM :

* RMN
* |dentification structurale
» Codteux, mise en solution
» Dossier AMM (développement)

Py

 Confirmation structurale d’'une fonction chimique aprés la synthese
» Méthode de routine (rapide, pas de préparation d’échantillon, non
destructrice, peu colteux)

* Ph Eur (identification)

« SM
* |dentification structurale
 Méthode sensible mais destructrice



Pour Chaque molécule

1/ A l'aide de la formule calculez le nombre d’insaturation.

 (2n+2)—(p+c—d)
Pour une molécule donnée C H XN, la formule est la suivante : 1= 5

Avec X = halogene, N = azote, H = hydrogéne, C = carbone.
A l'aide des spectres Infra Rouge, RMN et Spectrométrie de Masse, donnez la structure du composé d'intérét.

2/ Analyse du spectre de RMN.
Remplissez le tableau ci-dessous et proposez une structure.

6 ppm Multiplicité Intensité H voisins Attribution

3/ Analyse du spectre infrarouge.
Attribuez les différentes fonctions et vibrations des liaisons correspondant aux bandes caractéristiques (indiquées
en-dessous des spectres) de la molécule d'intérét.

4/Analyse du spectre de Masse obtenu par impact électronique.
Donnez le rapport m/z de I'ion moléculaire et sa structure.
Donnez la nature des fragmentations et les structures des ions fils dont le rapport m/z est marqué sur les
spectres ainsi que la structure des fragments couramment perdus.

Donnez la structure du composé d’intérét
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Table RMN (1)
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Proton

Class

Table RMN (1)

6 17 16 15 14 13 12 11 10 9 8

T

6

5 4 3 2 1 0

OH

Carboxylic acids

T

Sulfonic acids

Phenols

-

Phenols (intramolecular H bond)

Alcohols

1
in DMSO =

p—

Enols (cyclic a-diketones)

o

Enols (B-diketones)

Enols (B-ketoesters)

in DMSO

d in acetone

Water ?

¢

v

—_— .

Oximes

NH, and NHR Alkyl and cyclic amines

Aryl amines

Amides

-

Urethanes

Amines in trifluoroacetic acid

T

SH

Aliphatic mercaptans

Thiophenols

d

17 16 15 14 13 12 11 10 9 8

7

6

5 4

“ Solvent CDCl;. Chemical shifts within a range are a function of concentration.
b See Section 3.6.1.2.



Table IR
(FREQUENCES CARACTERISTIQUES D’ABSORPTION INFRAROUGE cm?)

ALCANES
Valence 0
“CHs 25752550
JEES-ZEED
LH: 2340-7915
2ETD-2E45
-CH- ZS00-2EE0
-CH:z- 30ED-3040
(ard] A
Deformation C-H
BuCH: 1470-1435
LuCH: 13B5-1370
S CH: e 13E5-13E0
1370-1365
EuCiCH:) 1335-13E5
1370-1360
-CH:- 14E0-1440
-CH- ~1340
Vibrations du squelatis
CiCH:kR 1175-1165
1170-1140
E40-7a0
CCH: 1355-1245
1250-1200
-(CHE-
n=1 E15-E00
2 adjacents Te0-745
3 adjacents 750-730
z 4 adjacents ~F2
-CH:z- 1030-1000
(crd] A

T HHHEEH

F (1)
F 1)
m)
F (1)

Hm=a84H

H-:.F:I—nl—r\.

ALCOOLS ET FHEMOLS

Valencs O-H
OH libres 3E70-35E0 w
OH ligs liaisen H)
- intermolémulairs {changement 4 intensits =t
déPla:Emﬂ'd:- d= .&éc_m par dilubion)
355 2n diméarss 35503450 v

855 en polymérss  3400-3230 F
- intramoléculaires*  35%0-3420 v
- chelates* 3300-1700 £
* pas de changement par dilution
frepslenss ~ 3100

-0D F7R0-2400 v

Valenece C-0 et déformation O-H dans le
plan

1075-1000
1350-1260
1120-1030
13501260
1170-1100
1410-1310
1230-1140
1410-1310

alcasls primairss
alconls secondaires
Alcools tertiaires

e I L < B L - I ¢

Intensités en absorption IR :

F : forte

m : moyenne
f: faible

v : variable

AMINES ET IMINES

Walence N-H
aming primairs
(2 bandes) 3500-3300 v
amine secondaire 3500-3300 w
iminzs 3400-3300 v
W-H assodés 3400-3100 m
N-H librs 2600-2400 v
Deéformation MN-H
aming primaire 16501580 m-F
amine s=condaire 1650-1550 f
Valsnos C-I
aming aliphatique 1200-1020 fm
aming aromatique :
primairs 1340-1230 F

1350-1280 F

tertizins 13601310 F

ALDEHYDES CETONES
Valence C=0 Walence C=0
aliphatiquss sat 17401730 F CH-CO-CH:-
& ;8 insaturss 17051685 F acrdiqus 17251700 F
polyings conjuguds  1650-1660  F agyl. o ;B insat, 16351660  F
sldshydes daryles 17151695 F dignones coni. 16501650 T
-CIOHFC-CHO 1670-1645  F guingmes -
Maigsn H inwagpleadaing | 200 méme cydle  1690-1655  F
— 200 dans 2opdes 1655-1635 F
CHO 2EE0-2650 maf citome & oyl 1750-1760  F
dpublet possible par resomancs de Farmi Etons 3 oydes 1750-1740 E
Déformation CH cetone 3 oycle-6 1720-1700 F
I BCH 975-7ED I | g@% i q.'rle-..-' . 1715-1700 F
25 vibrations des caractéristiquss des W;l:?:m“ -:1'11,::0‘.?_155’3 F
o ddehpdes wione digls 16701680 F
- aliphatiques 1440-1325 m OO0 17301710 F
-daryle MlelaE0 m COCH-OO-igpglique) 1640-1535  F
13201350 m -00-C=C-OH gy NH:) 1640-1335  F
LEs m -00-CHw-OH-gy MH:) 1635-1610 F
OO (CHE-CO- 17351705 E
ACIDES CARBOXYLIQUES -C0OCHO0- 17451725 F
Vibrations OH Repsimes reseese F
OH libres 3550-3200 m Ayres vibrations
OH ligs 3300-2500 f
OH libras =t ligs F55-530 v CLI-C0 13601355 F
A ~CHEO0- 1435-1405 F
Valenes =0 ctomes dalkyles 13251215 m
éﬁﬁﬂ&f&% ::T:;E.O; ; ctomes d'arylas 12251075 m
El 25 A m & Lo . . 3o 3
aides & aryle 1700-1680  F TEAmAR G0 30 g
acidesilinisonHintra 1680-1630  F
a-halegmoncids 1740-1715 E = Pour ks cdtones substitudss en o, 2 Fexception de
calles présentant des Hagons H, on obeerve das
déplacements de frdquence de (-0
agidss gras solides 1350-1180 f e en a déplacement
OoeH srmb D +20RI1440-1355 f & matud =
13201210 F SRR, s
igm RCOs 1610-1530 F Delamine en g -40
14201300 m mm‘mﬂ -




COMPOSES HOMOCYCLIQUES
AROMATIQUES

Valence

C-H 3080-3030 m af
&

=C 1625-1575 v
1590-1575 v
1525-1475 A%
1465-1440 v

Déformation C-H hors du plan

monosubstitution 770-730 F
5 atomes H adjacents 710-690 F
Disubstitution en 1:2 770-735 F
4 H adjacents
disubst. 1:3 1H 900-860 m
3 H 810-750 F
3 H 720-685 m
subst. 1:4 et 1:2:3:4 860-800 F
trisubstit. 1:2:3 (3 H) 800-770 F
(3 H) 720-685 m
trisubstit. 1:2:4 (2 H) 860-800 F
(1 H) 900-860 m
trisubstit. 1:3:5 (1H) 900-860 m
(1 H) 865-810 F
(1 H) 730-675 F
subst. 1:2:3:5, 1:2:4:5
et 1:2:3:4:5 900-860 m

2000

1667 cm’

Mono-

Dans la région de 2000 a 1600 cm', on peut observer
des harmoniques ou des bandes de combinaison.
Leur nombre et leur position et leur intensité relative
dépend du type de substitution. Généralement de
faible intensité, elles peuvent servir de confirmation
de la substitution, mais on doit opérer en solution
concentrée et en Il'absence d’autres absorptions
génantes dans cette zone.

Tri-
1,2,3-

Tri-
1,3,5-

2000

1667 cm'

Tri-
1,2,4-

Tetra-
1,234

Tetra-
1,245

Tetra-
1,236

Penta-

Hexa-




spectrométrie de Masse

Meéecanismes de fragmentation
en ionisation électronique (IE)

principe geéeneral



Echantillon

SOURCE
ANALYSEUR DETECTEUR
Ionisation de I’échantillon

Passage en phase gazeuse Tri des ions m/z Comptage des ions
en formation
SPECTRE DE MASSE

nombre d'ions

Traitement du signal et
| visualisation du spectre
L -
. 1

NREGISTREUR

| ad
Carte d’1dentité miz E




Modes d’ionisation adaptés aux molécules volatiles
Impact Electronique IE

Principe:
O \ o
20 eV IONISATION> .

M+e — M™*+ 2e

IE entraine ’augmentation de I’énergie interne de la molécule et la
fragmentation: mode d’ionisation trés énergétique

—Arrachement d’un électron

-Sensible: rendement d’ionisation 1/1000
-Information structurale

-Pic moleculaire, absent ou en faible quantité

D ¢ aprés XIXéme journées de SFSM Sept. 2002
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Principe de la fragmentation

N

A

Energie d’ionisation = 15 eV
Energie de liaison quelques eV

15 eV

M+,
5eV

]

F+
2 e

12



Abondance relative (%)

Impact électronique
Principaux mécanismes de fragmentation

. ABC + e (70 eV)

>ABC** + 2e- lonisation simple

Fragmentations
compétitives

lon fragment primaire

Fragment radicalaire
non chargé, non présent
sur le spectre

B+

ABC*®

lon fragment primaire,
non stable, n’atteint pas

Fragmentation consécutive [al:dE X0 e detecteur

— Fragment secondaire

13




Interprétation des spectres de masse en impact électronique

* lons moléculaires les plus stables:
— Cetone > amine > ester > éther > acide carboxylique ~ aldéhyde ~ amide ~ halogénure

— Composé aromatique > alcene conjugué > compose cyclique > sulfure organique > alcane
linéaire court

* Formation de I'ion moléculaire

Alcool R-CH2-OH  R-CH2-OH
Cétone R-CO-R’ R-CJ{_)'.R’
Aldéhyde R-CO-H R-CO-H
Acide R-CO-OH R-CO-OH
carboxylique

Amine R-NH-R’ R-NH-R’

« QOrdre croissant de stabilité des cations

CH,* < RCH,* < R,CH *< R,C* < CH,=CHCH,* < @CHZ+



I-Composés de type R-X (x=halogéne, O, N, NO,)

=> L 'ionisation se fait essentiellement sur ’hétéroatome le plus
électronégatif

R-X+e — R-X*+ 2e-

Fragmentation laire

1-Coupure héterolytique de la liaison R-X

N
R o X+ > R+ +X®

2-Coupure homolytique de la liaison a

c 2N
RACSX* ——  R* + C=X*

v/ s



1/ C4Hg0




Alcool

Le fragment le plus courant est:

N
HC—C——C—0OH = HC—OH + H,C—C®

uij HE 2
miz=31

Coupure homolytique de la
liaison C-Cen a

Clivage Fragments ioniques courants (charge +1) Fragments
couramment
perdus

Structure m/z Structure
Alcool Coupure N
I: R-CH,-OH homolytique de *CH,-OH < H,C=0OH ¢ 31 R*
II: RR’-CH-OH la liaison *CHR’-OH +45siR’ = CH;ou R*

C-Cenade PR 59siR’" = CH;-CH, ...

Ill: RR'R”-C-OH loxygéne CR'R"-OH + 59siR’ = R” = CH,ou R®

73 Sl R, = CH3, R” = CH3‘CH2

Transfert M-18 H20
d’hydrogéne



1/ C4Hg0

TRERSLTTRMCER 51

Al =

2,
2 et 2"
3 J}-u T T 1
1: 2975-2950 || 2: 1470-1435 || 3: 3550-3450
2885-2860 3400-3230
2040.0015 || 27 1385-1370

8702845 4: 1075-1000
2": 1480-1440 1350-1260




1/ C,H,0

100 — 31
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Amine | /Il

Clivage Fragments ioniques courants (charge +1)

Fragments
couramment

Structure m/z
Amine Coupure R-NH=CH, M-15 si R'=CH,
R-NH-CH,-R’ homolytique de la
liaison C-C en o de
I'azote
CH

N

+ + .
H,C— NH— <:|-|2—\\c4:|-|—CH3 mmp HC—NH=CH, + HC—CH

m/z=44 CH,
R-NH-R’ Coupure R* ou R™ 15 si R'=CH; ou si R=CH,...
hétérolytique de la
liaison C-N

Al
R == NH** —— R*+NH?

perdus

Structure

R’

H-N-R’ ou R-N-H






1an

TRERSINLTTRMCE] 1

2”: 1480-1440

4
3
27
5
2”
; 2
1
lIIIIIIIll ! I!IIIII:IIIFI T T T o S L3 Lonn aan
1: 2975-2950 || 2: 1470-1435 || 3: 3500-3300 || 5: 1220-1020
2885-2860 1 bande
2040-2915 2’: 1385-1370 b 16501550
2870-2845 ' i




100 =~ 72
80 -~
60 —

= 43

20 =
4 l 101

i J. ] = N -|| l,

0 TUUUIUUVIIIUTY LB l‘il[‘ll'l IIFFUll'iil'llllil"ifl‘ll'i ll]?f'!'ll‘l[TTFU]UTII]ITII'I‘Illilll']'l‘l

10 30 40 S0 &0 70 80 90 100 110
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Impact électronique
Principaux mécanismes de fragmentation

IIl- Composés carbonylés (fragmentations 1°)

Fragmentation de I'ion en a du carbonyle:
e
o) +
ék . R——ol +
R R'

Formation de I'ion acylium qui €limine ensuite une molécule d’'oxyde
de carbone pour donner l'ion R*

A e

Fragmentation de I'ion en  du carbonyle

(o
III."llll.I " + - L L
H.C c—=C /(—3\ C__ ) H:C E CH 2+ Hzc—ﬁ O
H, H; H, H :

25



Cétone
R-CO-R’

R-CH,-CO-R’

Aldéhyde
R-CO-H

Cétone / aldéhyde

Clivage

C-Cena du
carbonyle

C-Cenp du
carbonyle

C-Cena du
carbonyle

C-Hena du
carbonyle

Fragments ioniques courants (charge +1)

Structure

+ +
R-C=0 ou R’-C=0

R+
R+

ou R*

m/z

M-15siR’ = CH;ousiR =CHs...
M-15-28 si R'= CH; ou si R= CHj...

M- 42-15 siR = CH,

29

M-1
M-1-28

Fragments
couramment
perdus

Structure

R* ou R*
C=0

H,C=CR'O*

Ro

Ho
C=0



3/ C;H,,O




3/ C;H,,0

Lon

TEANSRITTERCE] %0

~

2 et 2’)]

2!
1
4l
. 2975-2950 || 2: 1470-1435 || 3: 3400 || 4: 1725-1700

2885-2860

2’ 1385-1370
2940-2915
2870-2845 || 27: 1480-1440




3/ C;H,,O
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Acide carboxyligue

Structure m/z Structure
Acide carboxylique C-Cena du R™ . M-45 O=C-OH
R-CO-OH carbonyle O=C-OH 45 R*



Impact électronique
Principaux mécanismes de fragmentation

Ill- Composes carboxylés
Les acides fragmentation de la liaison en adu

carboxyle
1/ +e o0
O O O
o + + o«
OH OH OH
Ecriture
raccourcie ?\(20 ) o O

OH OH

31



Impact électronique
Principaux mécanismes de fragmentation

Ill- Composes carboxylés
Les acides fragmentation de ia liaison en adu

carboxyle
2/ to
s } . //bH
CH?’HLS\ C, — CHy+C_
\O~H ”O
~_OH
C\\

32






Lop

TERRZRLTTHALLE 48
m
(=]

2”: 1340

i
3 I\ /
2,
2 2” ‘
4 5
1[I1l:l. S .EIIIIIIIIIIII ] . .EIIIIIIII] E— I.EIIIIII . . ]l:ll:l:l . EI!F:I
1: 2975-2950 | | 2: 1470-1435 | | 3: 3300-2500 || 5: 1440-1395
2885-2860 . 13851380 1320-1210
£900-2880 Tt 4: 1725-1700




Feldative Intensity
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Impact électronique
Principaux mécanismes de fragmentation

V- Composés aromatiques
1-Simples transfert de liaisons

lls présentent habituellement un pic moléculaire intense car le noyau
aromatique est tres stable.

- + ©® . Y+
N
> -+ R
\ Ej\/\_/ L _
- ) +o s \+
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La fragmentation des composeés aromatiques monosubstitués par des alkyles

o+

— +
CHzf-R CH2
—_— R' + @/ ou .

m/z 91

Le clivage est d’abord au niveau de la liaison en 3 par rapport au cycle aromatique.



Composés aromatiques

5) C:8H10




LoD

IEHM2IL T THILED 40

0) CgHyg

n
=]
1

2et2”

4000

1: 2975-2950 cm!
2885-2860 cm?

2940-2915 cm1
2870-2845 cm?

— T
3000

—T
2000

U
1500

HAVENURBER! -1l

T T T T T
1000 500

2: 1470-1435 cmt

2’: 1385-1370 cm?

2”: 1480-1440 cm™?

3: 3080-3030 cmt

5: 1625-1440 cm!
3 ou 4 bandes

4:770-730 cm?

6: 2000-1600 cm?
monosubstitution
4 bandes




Relative Intensity

5) C8H10

100 — 91

80 —

60 —

106

40

20 —

111||| 1
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