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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

Ce chapitre présente un double objectif :

• disposer d’une méthode de création de liaison carbone-carbone pour obtenir un cycle ;

• réinvestir les connaissances sur les orbitales frontalières du chapitre STR 09.

La réaction étudiée sera donc considérée sous contrôle cinétique du type contrôle frontalier.

I. Bilan et mécanisme

I.1. Bilan
La réaction la plus simple de Diels-Alder1 met en jeu le buta-1,3-diène (appelé plus simplement
butadiène) et l’éthène, et forme le cyclohexène.

+ =

Application 1 Que serait le buta-1,2-diène ? Le buta-1,4-diène ? Le buta-2,3-diène ?

Application 2 Proposer une numérotation pour les atomes de carbone des réactifs et
produits (= faire une analyse de structure carbonée).

Un point essentiel est de bien comprendre à quelle place se situe chaque atome dans le produit :
ce sont les atomes terminaux de chaque réactif qui sont reliés entre eux, et la double liaison
carbone-carbone finale n’est pas dans la même position qu’au départ.

Une erreur classique (d’étourderie) consiste à oublier de représenter cette liaison double.
Attention !

La famille des réactions de Diels-Alder comporte ce motif de base, sur lequel d’ajoutent des
substituants pour chaque réactif. Dans le contexte de la réaction de Diels-Alder, le composé
qui réagit avec le diène est appelé diénophile.

Application 3
Nommer le produit de la réaction entre le butadiène et le 2,3-diméthylbut-2-ène.

La réaction de Diels-Alder met en jeu un diène et un composé possédant une double liaison
carbone-carbone, appelé diénophile, pour conduire à un composé cyclique à 6 atomes de
carbone avec une double liaison carbone-carbone :

27. Représenter J’, proposer un mécanisme pour sa formation à partir de I’ et justifier la régiosélectivité
pour sa formation.

a

L’étape clé de cette synthèse, qui conduit à la formation du corps de l’acide 3 correspond à la formation
de K’ par une réaction de Diels-Alder intramoléculaire. Cette réaction est une cycloaddition dans laquelle
un alcène s’additionne à un diène conjugué pour former un dérivé du cyclohexène (Figure 5).
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Figure 5 – Réaction de Diels-Alder.

28. À partir du schéma réactionnel précédent, représenter K’.

a

L’étape suivante correspond à une déprotection sélective de l’alcool par transestérification en catalyse
acide. Cette étape est suivie par une oxydation de L’ en conditions douces à l’aide du réactif de Dess-Martin

(periodinane de Dess-Martin) pour donner M’. On observe l’apparition d’une bande IR à 1705 cm−1.

13

A retenir

1. Otto Diels, 1876-1954 et Kurt Alder, 1902-1958, chimistes allemands, Prix Nobel de chimie 1950.
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

Il existe également des réactions dites hétéro-Diels-Alder pour lesquelles un atome de carbone
est remplacé par un hétéroatome, l’oxygène le plus souvent, comme sur cet exemple dans
l’énoncé Centrale-Supélec 2021 :
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Q 29. Proposer un autre catalyseur utilisable pour la formation du composé 3 à partir du composé 2, ainsi
qu’un mécanisme réactionnel pour cette transformation en présence de ce catalyseur.
Q 30. Préciser pourquoi le trifluorure de bore BF3 est qualifié d’acide de Lewis.
Q 31. En émettant l’hypothèse que le mécanisme réactionnel avec le trifluorure de bore est analogue à
celui proposé avec l’autre catalyseur, justifier si la réaction du composé 3 est stéréosélective ou non dans cette
synthèse.
La synthèse du composé 4 à partir du composé 3 est décrite dans un article publié en 20048 dont un extrait
adapté est proposé ci-après.

Preparation of (R,R)-2-naphthyl-TADDOL
Magnesium (2.0 g, 84 mmol), anhydrous THF (24 mL), and a grain of iodine9 were added to a three-necked
flask10. 2-Bromonaphthane (16.6 g, 80 mmol) in THF (80 mL) was then added dropwise11 to prepare 2-naphthyl-
magnesiumbromide. Compound 3 (2.46 g, 10 mmol) in THF (50 mL) was added dropwise to the solution of
2-naphthylmagnesiumbromide at room temperature over 1 h, and then the reaction mixture was refluxed for an
additional 6 h. The reaction mixture was cooled to room temperature, and saturated NH4Cl aqueous solution
was added carefully to quench12 the reaction. The organic layer13 was separated, and the aqueous phase was
extracted with diethyl ether (3 x 50 mL). The combined organic phase was then dried over Na2SO4 and
concentrated in vacuo. The crude material14 was purified by flash chromatography on silica gel using toluene as
eluent to give compound 4 as a white solid.

Q 32. Proposer un mécanisme réactionnel pour la formation du TADDOL 4 à partir du composé 3.
Q 33. Proposer une interprétation à l’emploi d’une solution aqueuse saturée de chlorure d’ammonium,NH+4 (aq)+Cl−(aq), pour arrêter la transformation chimique, au lieu de la solution aqueuse d’acide chlorhydrique
usuellement utilisée dans ce cas de figure.
Q 34. Indiquer le rôle des différents traitements réalisés ensuite pour l’obtention du composé solide 4.
Cette méthode de synthèse, très polyvalente, a ainsi permis la préparation de nombreux autres composés dont
l’éventuelle activité catalytique a pu être explorée, notamment pour la réaction hétéro Diels-Alder.

II.B – Réaction hétéro Diels-Alder et organocatalyse par liaison hydrogène
À l’instar de la réaction de Diels-Alder, la réaction hétéro Diels-Alder met en jeu un diène et un diénophile,
l’un au moins comportant un hétéroélément dans son système 𝜋. Plus difficilement activée que la réaction de
Diels-Alder, elle nécessite en général la présence d’un catalyseur pour être réalisée efficacement. De nombreuses
synthèses organiques de composés complexes d’origine naturelle mettant en jeu une réaction hétéro Diels-Alder
ont ainsi pu être réalisées, conduisant à la formation d’hétérocycles souvent difficiles à former autrement. C’est
notamment le cas des dihydropyrones, aisément accessibles par réaction entre un diène et un composé carbonylé
(aldéhyde ou cétone) (figure 10).
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Figure 10 Représentation générale d’une réaction hétéro Diels-Alder conduisant à une dihydropyrone

Un diène en particulier, appelé diène de Brassard, est particulièrement intéressant en synthèse organique. Très
électroenrichi, il conduit à des réactions hétéro Diels-Alder très sélectives et à des produits au grand potentiel
synthétique.

8 Haifeng Du, Dongbo Zhao et Kuiling Ding. Enantioselective Catalysis of the Hetero-Diels–Alder Reaction between Brassard’s
Diene and Aldehydes by Hydrogen-Bonding Activation: A One-Step Synthesis of (S)-(+)-Dihydrokawain. Chemistry - A European
Journal. 2004. 10, 5964–5970.

9 iodine : diiode.
10 three-necked flask : ballon tricol.
11 dropwise : goutte à goutte.
12 to quench a reaction : arrêter une réaction
13 layer : phase
14 crude material : brut réactionnel

I.2. Rétrosynthèse
La réaction de Diels-Alder sera une méthode privilégiée dès qu’il faudra créer un système
cyclique à 6 atomes de carbone. De nombreuses molécules possèdent de tels systèmes cycliques,
d’où l’intérêt de la réaction de Diels-Alder en terme de stratégie de synthèse. Un exemple est
le composé suivant, qui possède des propriétés pharmacologiques intéressantes :

Partie B : Quelques étapes de la synthèse d’un alcaloïde

L’objectif de ce problème est l’étude de la synthèse de l’alcaloïde  15. Ce composé possède des
propriétés pharmaceutiques intéressantes, et la construction de sa structure complexe représente un
défi pour les chimistes spécialistes de synthèse en chimie organique. En effet,  le contrôle de la
stéréochimie de chaque étape, en particulier sur les trois carbones quaternaires (quatre substituants
hors atomes d’hydrogène) présents dans la structure, est important et sera étudié attentivement dans
la suite.

Dans  tout  ce  problème,  la  notation  N± signifie  que  le  composé  N est  un  mélange  de  deux
énantiomères. Dans ce cas, la structure d’un seul des énantiomères peut être donnée, mais cette

structure  doit  être  cohérente  avec  celles  présentées  pour  les  questions  précédentes  et

suivantes. Certaines  étapes  sont  suivies  d’une  hydrolyse  non-présentée  sur  le  schéma  mais
mentionnée dans le texte.

Un soin particulier est attendu dans l’écriture des mécanismes réactionnels. Les questions assorties
d’un  astérisque  (*)  après  leur  numéro  exigent  des  réponses  pour  lesquelles  les  formules  des
différentes espèces, réactifs ou intermédiaires, se conforment aux règles de représentation de Lewis
et font apparaître les doublets non liants,  les lacunes électroniques et  les charges,  ainsi que les
formes mésomères s’il  y a lieu.  Certains groupes pourront être écrits  sous forme abrégée si les
notations sont clairement introduites ou si elles figurent dans l’énoncé.

La première partie d’une voie de synthèse du composé 15 est présentée sur la Figure 7.
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Une voie de synthèse étudiée dans le sujet X-ENS-ESPCI 2020 met en jeu intermédiairement
l’espèce 3 (où TIPS est le nom d’un groupement, R1 est COOMe) :

Jean-Christophe HANNACHI – Lycée Pierre de Fermat, TOULOUSE  XEULC 2020  2 

40. 
On fait une réaction de Diels-Alder entre 2 (le diénophile, appauvri vu les formes 
mésomères du 38) et le diène indiqué dans le sujet. Le diène est lui enrichi par l’effet 
+M de sa fonction éther donc cette réaction représente un cas favorable (règle 
d’Alder). On remarquera que pour brouiller les pistes, le diène est représenté en 
disposition s-trans. L’analyse de la structure de 6 permet d’abord de prévoir qu’il y a 
un bon contrôle de la régiosélectivité (cf. ci-dessous). 

Proposons d’abord un mécanisme simplifié à plat, pour poser les choses : 

 

 

 

 

 

 

L’analyse de 6 nous permet de déduire la 
nature des deux atomes de carbone 
asymétriques créés. 

La stéréosélectivité sera déterminée lors de 
l’attaque plan sur plan donc on peut donner 
une allure, en cohérence avec la structure de 
3 indiquée ci-dessus : 

Rq : cette réaction de Diels-Alder est bien décevante dans sa présentation et son 
exploitation. Sans les orbitales frontalières, on résout cette étape ‘par habitude’ ce qui 
ne met pas en avant la maitrise des étudiants. 

41. 
Le diène peut aussi se présenter par-dessus ce qui conduit à 
l’énantiomère 3’ (les deux états de transition sont images 
l’un de l’autre dans un miroir). On obtient donc un 
racémique (d’où 3) car ces deux approches sont 
équiprobables. 

42. 
L’ion fluorure va donc déprotéger la fonction –OTIPS en –OH ce 
qui conduit à un énol vu la structure de 3. Par équilibre céto-
énolique total, on obtient alors la molécule 4 sous forme toujours 
de racémique (4).    
Vu la très grande stabilité de la liaison Si–F, (610 kJ.mol1), on propose donc 
l’équation de réaction suivante (avec 3 noté R–OTIPS) : 

R–OTIPS + F⊝ → R–O⊝ + F–TIPS avec F–TIPS qui contient bien la liaison Si–F. 
L’énolate R–O⊝ donne ensuite, lors du lavage, l’énol puis finalement 4.      

43. 
On protège ensuite une des fonctions cétone de 4 en acétal par 
acétalisation. On en déduit donc la structure de 5 : 
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Cette espèce comporte un cycle à 6 atomes de carbone avec une double liaison, et pourrait donc
être formée par une réaction de Diels-Alder.

Application 4 Proposer deux réactifs.

La déconnexion est à effectuer entre les atomes de carbone 3 et 4 d’une part, 5 et 6 d’autre
part, si la double liaison est portée par les atomes de carbone 1 et 2. Le diène est l’entité avec
les atomes de carbone 1, 2, 3 et 6, le diénophile possède les atomes 4 et 5. On en déduit les
structures suivantes :

Figure 7 : premières étapes de la synthèse du composé 15

37. Proposer  des  conditions  expérimentales  permettant  de  préparer  le  composé  2 à  partir  du
composé 1 en utilisant tout réactif organique comportant au plus quatre atomes de carbone, et en
détaillant les conditions expérimentales nécessaires.

38. Donner la relation de stéréoisomérie qui lie les composés 2 et 2’. À l’aide de formes mésomères
représentatives, expliquer pourquoi un équilibre peut s’établir entre ces deux stéréoisomères.

L’isomère 2 est le seul à réagir significativement dans les conditions aboutissant au composé 3. On
note α la proportion de 2 parmi les deux isomères 2 et 2’, c’est-à-dire :

α =
n(2)

n(2) + n(2 ' )

Le mélange des composés 2 et 2’ est par la suite soumis à des conditions de réaction sans solvant,
ce qui conduit à la formation du produit  3± sous la forme d’un mélange de deux énantiomères.
L’interprétation du spectre de RMN du proton de ces composés montre que la régiosélectivité de la
transformation est due à un contrôle stérique.

39. Préciser l’influence de la valeur de α sur le rendement de l’étape 2 et 2’ ➔ 3±.
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

La réaction de Diels-Alder doit être envisagée en rétrosynthèse dès qu’un cycle à 6 atomes
est formé. La déconnexion s’effectue par rapport à la position de la liaison double C––C.

+

A retenir

I.3. Mécanisme réactionnel
Des résultats expérimentaux montrent que la réaction de Diels-Alder se déroule en une seule
étape, élémentaire, malgré le grand nombre de changements structuraux.

En effet les modifications de structure sont (la numérotation est celle de la figure du bilan) :

• la création de la liaison simple carbone 1 - carbone 6 ;

• la création de la liaison simple carbone 4 - carbone 5 ;

• la transformation de la liaison double carbone 1 - carbone 2 en liaison simple ;

• la transformation de la liaison double carbone 3 - carbone 4 en liaison simple ;

• la transformation de la liaison double carbone 5 - carbone 6 en liaison simple ;

• la transformation de la liaison simple carbone 2 - carbone 3 en liaison double.

Tous ces changements se déroulent simultanément. Le mécanisme est dit concerté.

Les flèches utilisées pour décrire le mouvement des électrons lors de cette réaction sont les
suivantes :

+ +

Deux remarques importantes :

• il est également possible de faire une rotation de flèches dans le sens trigonométrique, le
résultat est le même.

• l’usage pour ce mécanisme est de représenter des flèches qui arrivent ”entre deux atomes”,
ce qui est inhabituel. La représentation selon les habitudes serait la suivante2 (ici avec un
substituant Y) :

2. https ://www.organic-chemistry.org/namedreactions/diels-alder-reaction.shtm
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

Application 5 Recopier le mécanisme et mettre en évidence à l’aide de couleurs diffé-
rentes chaque doublet impliqué dans le mécanisme, dans les réactifs et le produit.

La réaction de Diels-Alder se déroule selon un mécanisme concerté, en une seule étape :

+ +

A retenir

I.4. Géométrie des réactifs
Des résultats expérimentaux ont montré que la vitesse de réaction pouvait être très variable
selon la nature du diène :

très réactifs

O

non réactifs

Dans le mécanisme représenté au paragraphe précédent, la création des deux liaisons simples
entre les deux molécules est simultanée. Cela suppose que le diène soit dans une conformation
telle que les quatre atomes soient assez proches dans l’espace.

Ainsi la conformation réactive pour le buta-1,3-diène, appelée s-cis, est :

+ =

Ce n’est pas la conformation la plus stable, qui est celle appelée s-trans :

Application 6 Expliquer pourquoi les deux conformations sont planes, et la conforma-
tion s-trans est la plus stable.

Application 7 Justifier les résultats expérimentaux observés.

Afin de réagir, les molécules de buta-1,3-diène en conformation s-trans doivent tout d’abord
changer de conformation, ce qui implique une certaine cinétique. Les diènes très réactifs sont
ceux qui sont contraints à rester en conformation s-cis du fait de l’exemple d’un cycle. A
contrario, les diènes bloqués en conformation s-trans ne peuvent pas réagir.

Afin de réagir, le diène doit être en conformation s-cis.
A retenir
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

Il s’agit de conformations car associées à la rotation autour d’une liaison simple carbone-
carbone. Néanmoins il existe une barrière énergétique pour cette rotation plus importante que
pour les alcanes, car la liaison possède un caractère partiel de liaison double comme le met
en évidence la théorie de la mésomérie.

Remarque

Application 8 Le cyclopentadiène est assez réactif pour réagir avec lui-même, une fois
comme diène, une fois comme diénophile par une seule double liaison. Représenter le
mécanisme réactionnel et le produit.

I.5. Rétro-Diels-Alder
La réaction de Diels-Alder est renversable, c’est-à-dire que son sens peut être inversé par mo-
dification des conditions opératoires. La réaction inverse est alors appelée réaction de rétro-
Diels-Alder.

C’est par exemple le cas pour la dimérisation du cyclopentadiène évoquée dans le paragraphe
précédent. La réaction du cyclopentadiène avec lui-même se déroule à température ambiante.
Lorsqu’on veut utiliser du cyclopentadiène pour une réaction de Diels-Alder, on doit donc tout
d’abord régénérer le cyclopentadiène à partir de son dimère. Cela s’effectue à l’aide d’un chauf-
fage.

Les flèches mécanistiques sont inversées par rapport à la réaction de Diels-Alder.

Il est possible d’effectuer des réactions de rétro-Diels-Alder, par exemple en modifiant la
température du milieu réactionnel.

A retenir

Application 9 Expliquer à l’aide de la réaction de rétro-Diels-Alder la réaction suivante.
n signifie que la chaîne comprise entre les parenthèses se répète n fois.

– 11 –

II.2.3.1. Deuxième étape
Donner  le  mécanisme de  cette  réaction,  nommer cette  réaction et  indiquer  les  conditions 
opératoires.

II.2.3.2. Troisième étape
Donner et justifier les conditions opératoires.

II.3. Une approche de la conduction du polyacétylène

II.3.  1.  On  considère  l'hexa-1,3,5-triène dans la théorie de Hückel.

II.3.1.1. Nommer et donner l'expression des termes α et β qui interviennent dans l'expression 
de l'énergie E des orbitales moléculaires, dans cette théorie de Hückel.

II.3.1.2.  Donner  l'expression  du  déterminant  séculaire  simplifié  associé  au  système  Π de 

l'hexa-1,3,5-triène.  On utilisera la variable 
E

x
α −

=
β

.

II.3.1.3. Les valeurs de x correspondant à l'annulation du déterminant simplifié sont :
-1,802        -1,247         -0,445         0,445          1,247       1,802

Placer  sur  un  diagramme  les  niveaux  énergétiques  correspondant  et  déterminer  la 
configuration électronique de ce polyène dans son état fondamental.

II.3.2. Pour un polyène comportant n atomes de carbone (CnHn+2), l'énergie de la jème orbitale 
moléculaire (1 j n≤ ≤ ) peut être donnée par la relation :

j

j
E 2 cos

n 1

π⎛ ⎞= α + β ⎜ ⎟+⎝ ⎠
II.3.2.1. Calculer E20 – E1 pour un polyacétylène à 20 atomes de carbone, C20H22. Déterminer 
les énergies de la plus haute orbitale moléculaire occupé (HO) et de la plus basse orbitale 
moléculaire vacante (BV).
II.3.2.2. Pour un polyacétylène pour lequel n est très grand, indiquer ce que devient En – E1.
Comment peut-on qualifier l'ensemble des niveaux d'énergie ? Pourquoi ?
Où se situe la HO ? Qu'en déduire sur le remplissage de l'ensemble des niveaux
d'énergie ?
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

II. Cinétique

II.1. Rappel : cinétique et contrôle frontalier
La réaction de Diels-Alder est considérée sous contrôle cinétique. Comme les molécules ne
présentent pas nécessairement de liaisons polarisées, ni de groupements encombrants, le contrôle
orbitalaire est privilégié, et plus précisément le contrôle frontalier.

C’est même une des réactions qui a permis le développement de la théorie des orbitales
moléculaires pour la réactivité en chimie organique.

Complément

La réaction de Diels-Alder est sous contrôle frontalier.
A retenir

Application 10 Rappeler la méthode pour prévoir la cinétique d’une réaction sous
contrôle frontalier.

Dans ce cadre, la cinétique d’une réaction de Diels-Alder peut-être prédite par le plus faible
écart énergétique HO-BV.

II.2. Réaction de Diels-Alder classique
Le tableau suivant fournit les énergies de HO et des BV pour le buta-1,3-diène et l’éthène3, afin
d’analyser la réaction de base conduisant au cyclohexène.

HO BV
Buta-1,3-diène −9,38 eV 0,49 eV
Ethène −10,55 eV 1,44 eV

Calculons les écarts énergétiques HO-BV :

E(BV, buta-1,3-diène)− E(HO, éthène) = 0,49 − (−10,55) = 11,04 eV
E(BV, éthène)− E(HO, buta-1,3-diène) = 1,44 − (−9,38) = 10,82 eV

Le plus faible écart énergétique est tel que le diène interagisse par sa HO, et le diénophile par
sa BV. C’est la situation la plus classique.

Dans une réaction de Diels-Alder classique, le nucléophile est le diène et l’électrophile le
diénophile (à démontrer sur chaque exemple).

A retenir

3. Données issues d’Orbimol.
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Application 11 Montrer qu’il existe une réaction compétitive à celle étudiée.

Il existe aussi des réactions de Diels-Alder à demande inverse, c’est-à-dire que le nucléophile
est le diénophile et l’électrophile le diène. Cette situation est moins courante, et est notamment
rencontrée avec des hétéroatomes. Considérons par exemple la réaction entre le prop-2-énal et
le méthoxyéthène H2C––CHOCH3, utilisée pour la synthèse du pentanedial, connu sous le nom
de glutaraldehyde, notamment pour ses propriétés biocides.

HO BV
Prop-2-énal −10,69 eV −0,05 eV
Méthoxyéthène −9,41 eV 1,46 eV

Le plus petit écart énergétique est entre le HO du méthoxyéthène, qui joue donc le rôle de
nucléophile, et la BV du prop-2-énal, qui joue le rôle d’électrophile, ce qui correspond à une
réaction de Diels-Alder à demande inverse.

Application 12 Proposer une (ou des) structure(s) pour le(s) produit(s) de réaction.

II.3. Règle d’Alder
Considérons l’effet de substituants sur la cinétique de la réaction de Diels-Alder. Le tableau
suivant fournit les énergies de HO pour quelques buta-1,3-diènes substitués.

Entité Buta-1,3-diène 2-cyanobuta-1,3-diène
E(HO) (eV) −9,38 −9,79
Entité 1-méthoxybuta-1,3-diène 2-méthoxybuta-1,3-diène
E(HO) (eV) −8,67 −9,06
Entité (E)-penta-1,3-diène 2,3-diméthylbuta-1,3-diène
E(HO) (eV) −9,03 −9,22

Application 13 Qualifier le groupement cyano d’une part, et méthoxy d’autre part,
d’électroattracteur ou d’électrodonneur.

Les groupements électroattracteurs ont tendance à diminuer l’énergie de la HO du diène, les
groupements électrodonneurs ont tendance à augmenter l’énergie de la HO du diène. Dans
une réaction de Diels-Alder à demande classique, les diènes substitués par des groupements
électrodonneurs seront donc plus réactifs. Les chaînes alkyles se comportent comme des élec-
trodonneurs.

Considérons maintenant l’effet de substituants sur le diénophile4.

Entité Ethène Ethénamine Nitroéthène Prop-2-énal Chloroéthène
E(BV) (eV) 1,44 1,55 0,90 −0,05 0,86

Application 14 Conclure sur l’effet de substituants sur le diénophile pour une réaction
à demande classique.

4. Données du tableau issues d’Orbimol.
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Règle d’Alder : la vitesse d’une réaction de Diels-Alder est augmentée si le diène est enrichi
en électrons, et si le diénophile est appauvri en électrons.

A retenir

Cette prévision à l’aide de la théorie des orbitales frontalières5 est en accord avec les résul-
tats expérimentaux, comme le montre le tableau suivant regroupant les valeurs de constantes
de vitesse relatives de réaction avec le cyclopentadiène dans le dioxane à 20 ◦C pour divers
diénophiles6.

Diénophile
CN CN

NC

CN

CN

CNNC CNNC

NC CN
krel 1,0 81 91 4,5 × 105 4,3 × 107

La constante de vitesse augmente avec le nombre de substituants électroattracteurs sur le
diénophile, ou quand leur placement permet un effet cumulatif.

III. Régiosélectivité

III.1. Rappel : régiosélectivité et contrôle frontalier
Dès que les deux réactifs sont dissymétriques, la question de la régiosélectivité de la réaction
se pose, comme lors de l’exemple de réaction à demande inverse traité précédemment.

Sous contrôle frontalier, la prévision de régiosélectivité est assez aisée. Une fois les deux orbitales
d’intérêt (la HO d’un réactif et la BV de l’autre) identifiées, il suffit de rechercher le plus grand
coefficient en valeur absolue sur chacune de ces orbitales pour connaître les atomes reliés dans
le produit majoritaire.

III.2. Régiosélectivité de la réaction de Diels-Alder
Considérons les deux réactifs représentés figure suivante.

N
Et

Et
diène

O
Et

diénophile

O
1 3 5

2 4 6

1 3

2

4

6

5

Application 15 Représenter les deux produits envisageables.

Les deux produits envisageables sont représentés figure suivante.

N
Et Et

O
Et

O N
EtEt

O
Et

O
1

2

3
4

5
6 6

5

4
3

2

1

1

2 3

4

5
6 1

2 3
5

6

4

5. Remarque : historiquement c’est l’inverse, la règle d’Alder est empirique.
6. F.A. Carey et R.J. Sundberg, Chimie organique avancée, tome 1, 3ème éd., De Boeck, 1996, page 631.
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Les coefficients des orbitales frontalières pour les deux molécules sont indiqués dans le tableau
suivant. Chaque atome numéroté contribue par une orbitale p perpendiculaire au plan de la
molécule.

c1 c2 c3 c4 c5 c6

Diène HO −0,56 −0,15 0,51 0,29 −0,49 0,28
BV 0,55 −0,44 −0,21 0,60 −0,30 0,11

Diénophile HO −0,57 −0,57 0,01 0,59 −0,07 0,07
BV 0,66 −0,29 −0,53 0,40 0,17 −0,07

Application 16 Prévoir la nature du produit majoritaire sous contrôle frontalier, en
supposant la réaction à demande classique.

Le plus grand coefficient (en valeur absolue) de la HO du diène est −0,56 pour c1, celui de la
BV du diénophile est 0,66 pour c1 également. Ce sont donc les deux atomes numérotés 1 qui
sont reliés dans le produit, qui est ainsi celui de gauche sur la dernière figure.

Expérimentalement cette prévision est confirmée puisque la réaction conduite à 20 ◦C conduit
à 94 % de rendement pour le produit de gauche, celui de droite n’étant pas observé7.

La réaction de Diels-Alder est régiosélective.
A retenir

Application 17 Quel est le produit majoritaire par réaction de Diels-Alder entre les
composés suivants, en supposant qu’il s’agit d’une réaction à demande classique, sous
contrôle frontalier8 ?

diène

O
Me

diénophile

O
1 3

5

2 4

6

1 3

2

4

6

5

O
Et

c1 c2 c3 c4 c5 c6

Diène HO −0,51 −0,28 0,36 0,65 −0,27 0,19
BV −0,62 0,40 0,36 −0,56 −0,10 0,04

Diénophile HO −0,57 −0,57 0,01 0,59 −0,07 0,07
BV 0,66 −0,29 −0,53 0,40 0,17 −0,07

III.3. Effet d’un catalyseur
La présence d’un catalyseur dans le milieu réactionnel entraîne un double effet. Le premier
est cinétique : l’énergie des orbitales frontalières est modifiée en présence d’un catalyseur. Par
exemple, la BV du prop-2-énal possède une énergie de −0,14 eV9. En présence de lithium, qui
joue le rôle d’acide de Lewis, en interagissant avec l’atome d’oxygène du prop-2-énal, la BV

7. F.A. Carey et R.J. Sundberg, Chimie organique avancée, tome 2, 3ème éd., De Boeck, 1997, page 286.
8. D’après F.A. Carey et R.J. Sundberg, cité précédemment.
9. Orbimol, toujours.
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de la molécule (appelée adduit de Lewis) obtenue possède une énergie de −4,17 eV. Cette mo-
lécule est donc un bien meilleur électrophile, la réaction en présence de catalyseur est plus facile.

Le second effet qui nous intéresse ici est l’action sur la régiosélectivité. En effet, la BV de l’adduit
de Lewis n’est pas seulement modifiée en énergie, les coefficients des OA le sont également. Il
est donc possible de modifier la régiosélectivité (l’augmenter par exemple) d’une réaction par
ajout d’un catalyseur. Les acides de Lewis sont privilégiés, dès qu’il y a un atome d’oxygène
sur le diénophile. La figure suivante montre des résultats expérimentaux.

CO2Me
+

CO2Me

CO2Me

+

sans cat. : 120 °C, 6h

AlCl3 cat. : 20 °C, 3h

70 % 30 %

95 % 5 %

IV. Stéréosélectivité

IV.1. Rappel : stéréosélectivité et contrôle frontalier
Une fois la régiosélectivité de la réaction déterminée, il reste généralement une sélectivité à étu-
dier : la stéréosélectivité. Pour cela, la théorie des orbitales frontalières indique que la meilleure
géométrie d’approche est celle qui optimise le recouvrement.

C’est cette géométrie d’approche qui est ensuite utilisée pour prévoir les caractéristiques sté-
réochimiques des produits de réaction, donc la stéréosélectivité de la réaction.

Sous contrôle cinétique frontalier la prévision de la stéréochimie s’effectue donc seulement
en considérant les réactifs à l’état initial.

Remarque

IV.2. Stéréosélectivité de la réaction de Diels-Alder
Considérons la HO du buta-1,3-diène et la BV de l’éthène, représentées ci-dessous (gauche et
centre : HO du buta-1,3-diène sous deux angles différents, droite : BV de l’éthène).

La géométrie d’approche optimale considérée pour toute la suite consiste à placer les deux
plans des molécules l’un au-dessus de l’autre. Cette approche est dite supra-supra. La réaction
de Diels-Alder est parfois qualifiée de cycloaddition [4s+2s] activée thermiquement :
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• cycloaddition car elle forme un cycle au cours d’une réaction qui diminue globalement
la multiplicité des liaisons, donc addition ;

• [4s+2s] car un réactif intervient par 4 électrons π (ceux des deuxièmes doublets des
doubles liaisons du diène), l’autre par deux électrons π (le diénophile), chacun approchant
plan contre plan (supra-supra, s+s) :

• activée thermiquement car il faut généralement chauffer pour réaliser une réaction de
Diels-Alder, et par opposition à certaines cycloadditions photoactivées.

Orbimol fournit une représentation de l’interaction entre la HO du buta-1,3-diène et la BV de
l’éthène.

La figure suivante10 montre l’approche sur un exemple avec un diénophile plus compliqué que
l’éthène, mais le principe est le même.

10. Issue de https ://chem.libretexts.org/Bookshelves/Organic_Chemistry/Supplemental_Modules_
(Organic_Chemistry)/Alkenes/Reactivity_of_Alkenes/Diels-Alder_Cycloaddition
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Il est intéressant de noter que chacune des molécules interagit par son système π (les deuxièmes
doublets des liaisons doubles), et que cette géométrie d’approche permet de former des liaisons
du système σ (liaison simple). Au fur et à mesure de la formation des liaisons simples entre
les deux molécules les atomes de carbone changent de géométrie : ils sont initialement de type
VSEPR AX3E0 donc trigonaux plans, et seront dans le produit AX4E0 dont tétraédriques.

L’approche optimale consiste à placer le plan du diène et le plan du diénophile l’un au-dessus
de l’autre, approche dite supra-supra.

A retenir

De ce fait la réaction de Diels-Alder est stéréosélective. Le produit du dernier exemple possède
plusieurs stéréoisomères du fait de la présence des atomes de carbone asymétriques. Seul celui
noté ”adduct” est formé, ce qui montre la stéréosélectivité de la réaction.

Application 18 Représenter les différents stéréoisomères du produit.

La réaction de Diels-Alder est stéréosélective.
A retenir

La configuration des atomes de carbone asymétriques formés au cours
de la réaction se déduit directement de l’approche supra-supra. L’ani-
mation suivante permet de visualiser le passage de la géométrie plane
à la géométrie tétraédrique et le lien avec la position des substituants.
https ://visualizeorgchem.com/animations/diels-alder-reaction/

Application 19 Représenter le produit obtenu si le plan du diénophile est placé au-
dessus du plan du diène, le reste étant inchangé.

La réaction de Diels-Alder forme toujours le cas échéant un couple d’énantiomères. Elle est
stéréosélective vis-à-vis des diastéréoisomères, mais pas des énantiomères.

Remarque

IV.3. Stéréospécificité vis-à-vis du diénophile
Considérons deux diénophiles génériques qui diffèrent par leur stéréochimie Z/E, et représentons
les produits de réaction de Diels-Alder avec un diène générique.

b
b

a

a

d

d

c

c b
b

a

a

d

d
c

c

b

b

d

d
a

c

c
a

=b
b

a

a

d

d

c

c
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Sur cette figure l’alcène est en-dessous du diène. Au fur et à mesure que les liaisons se forment,
les substituants a et b montent tandis que les substituants c et d s’abaissent progressivement.
L’approche force la position des substituants a, b, c et d dans le produit.

Sur la figure suivante la stéréochimie du diénophile est modifiée.

b
a

a

b

c

d

d

c b
a

a

b

c

d
d

c

b

a

d

c
a

d

c
b

=b
a

a

b

c

d

d

c

Le changement de stéréochimie sur le diénophile modifie la stéréochimie du produit. La réaction
de Diels-Alder est donc stéréospécifique vis-à-vis du diénophile.

Cela est confirmé par des résultats expérimentaux, comme ceux de la figure suivante11.

CO2Me

CO2Me

H

H

+

CO2Me

CO2Me

H

H

68 %
150-160°C, 20h

CO2Me

H

H

MeO2C

+

H

CO2Me

CO2Me

H

95 %
200-205°C, 3,5h

CO2Me

H

H

CO2Me

+

La réaction de Diels-Alder est stéréospécifique vis-à-vis du diénophile : si les substituants
sont de part et d’autre de la liaison carbone-carbone ils finissent de part et d’autre du plan
du cycle final.

A retenir

De nombreuses animations pour comprendre
l’approche des réactifs sont disponibles sur
Internet. Par exemple ici (mes favorites)
http ://csi.chemie.tu-darmstadt.de/ak/immel/
tutorials/reactions/index2.html#dielsalder0,
ou là https ://www.chemtube3d.com/category/
organic-reactions/diels-alder-reactions/.

11. Valeurs numériques tirées de K.P.C. Vollhardt et N.E. Schore, Traité de chimie organique, 4ème éd., De
Boeck, 2004, pages 592 et 593.
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Application 20 Quel(s) produit(s) obtient-on par réaction entre les composés suivants ?

O

O

O

IV.4. Stéréospécificité vis-à-vis du diène
Etudions maintenant l’effet de la stéréochimie du diène. Pour ne pas se préoccuper simultané-
ment de stéréochimie du diénophile, considérons une variante de la réaction de Diels-Alder avec
un alcyne. Les produits sont indiqués figure suivante.

CO2Me

CO2Me

+
CO2Me

CO2Me

CO2Me

CO2Me

+
CO2Me

CO2Me

CO2Me

CO2Me

+
CO2Me

CO2Me

CO2Me

CO2Me
+

La stéréochimie du diène est conservée : si les substituants du diène sont tous les deux ”vers
l’intérieur” ou ”vers l’extérieur” ils sont du même côté du cycle dans le produit. Si l’un point
”vers l’intérieur” quand l’autre pointe vers l’extérieur, ils sont de part et d’autre du cycle dans
le produit.

La réaction de Diels-Alder est stéréospécifique vis-à-vis du diène : si les substituants pointent
tous les deux ”vers l’intérieur” ou ”vers l’extérieur” ils sont du même côté du cycle final.

A retenir

Application 21 Quel(s) produit(s) obtient-on par réaction entre les composés suivants ?

NC CN

NC CN

Résumons les deux points précédents. Le produit de la réaction de Diels-Alder présente toujours
un cycle cyclohexène, mais les chaînes latérales peuvent créer des centres stéréogènes (atomes
de carbone asymétriques). La configuration de ceux-ci dépend de la stéréochimie des réactifs.

stéréochimie contrôlée
par le diénophile

stéréochimie contrôlée par le diène
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IV.5. Règle de l’endo (théoriquement hors programme)
Les paragraphes précédents montrent que la réaction de Diels-Alder est stéréospécifique vis-à-vis
du diénophile d’une part, et du diène d’autre part, du fait de l’approche supra-supra des deux
réactifs. De manière générale des couples d’énantiomères sont formés, le diénophile pouvant
approcher de manière équiprobable par le dessus et par le dessous du diène. Jusqu’à présent
nous n’avons pas considéré le rôle joué par la face présentée par le diénophile. La question est
de savoir si les deux approches représentées sur la figure suivante sont équiprobables.

b
b
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d
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d
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La réponse générale est non, un des diastéréoisomères sera formé préférentiellement. En effet
le principe général pour prévoir la géométrie d’approche sous contrôle frontalier est la maximi-
sation du recouvrement. Dans les deux situations le recouvrement principal, entre les atomes
mis en évidence, est le même. Par contre il peut exister des différences au niveau des recouvre-
ments secondaires, c’est-à-dire ceux qui ne sont pas à l’origine de la formation d’une liaison,
car associés à des atomes voisins des précédents par exemple.

Considérons l’exemple du cyclopentadiène et de l’anhydride maléique.

OO O

cyclopentadiène anhydride maléïque

Les deux approches possibles sont représentées page suivante. Les approches symétriques avec
le diénophile au-dessus du diène ne sont pas représentées, elles conduisent aux énantiomères.
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H

H
=

O

O

O

O

O

O

O

O

O O

O

O

H

H

=

O

O

O

H

H

O

O

O

O

O

O

O

O

O

Les orbitales frontalières concernées (HO du cyclopentadiène à gauche, BV de l’anhydride
maléïque à droite) sont représentées figure suivante, avec une orientation proche de la moitié
supérieure de la figure précédente.

Application 22
Analyser les différences de recouvrement entre les deux géométries d’approche.

La première approche est appelée approche endo, la deuxième est dite approche exo. Dans
le cas d’un produit polycyclique comme celui présenté ici, les produits sont eux-mêmes qualifiés
de composés endo et exo.

H

H

O

O

O

H

composé endo

O

O

O

H

composé exo
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L’approche endo est favorisée, car il existe des recouvrements secondaires liants entre les atomes
de carbone des liaisons C––O de l’anhydride maléïque et les atomes de carbone 2 et 3 du cyclo-
pentadiène.

Le produit majoritaire sous contrôle cinétique sera le composé endo. En revanche le produit
exo est généralement plus stable, ce qui en fait le produit majoritaire sous contrôle thermody-
namique.

Lorsque les deux réactifs sont substitués, le produit majoritaire sous contrôle cinétique est
celui issu de l’approche endo, du fait de l’existence de recouvrements secondaires (règle de
l’endo).

A retenir

Application 23 D’après K.P.C. Vollhardt et N.E. Schore, Traité de chimie organique, 4ème éd., De
Boeck, 2004, page 595.
Représenter le produit majoritaire, ainsi que la géométrie d’approche en mettant en évi-
dence les recouvrements principaux et secondaires. Le cyclopentadiène est modélisé par
le buta-1,3-diène.

1
2

3
4 O

O
Me1

2

3

4

5

6

Energie c1 c2 c3 c4 c5 c6

Diène HO −9,38 eV - 0,60 - 0,37 0,37 0,60 / /
BV 0,49 eV 0,60 - 0,37 - 0,37 0,60 / /

Diénophile HO −11,07 eV - 0,57 - 0,57 0,01 0,59 -0,07 0,07
BV −0,01 eV 0,66 - 0,29 - 0,53 0,40 0,17 - 0,07

Application 24 Représenter le produit majoritaire de la réaction suivante.

E(HO) = −9,08 eV E(BV) = 0,48 eV

E(HO) = −11,08 eV E(BV) = −0,99 eV
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Corrections
Application 1 Dans le buta-1,2-diène, les deux doubles liaisons carbone-carbone seraient
consécutives. Ces composés, appelé allènes, sont très peu courants.
Le buta-1,4-diène ne peut pas exister car l’indice 4 signifie double liaison carbone-carbone entre
les atomes 4 et 5, or il n’y a que 4 atomes de carbone.
Le buta-2,3-diène serait le buta-1,2-diène avec une numérotation incorrecte de la chaîne.

Application 2 (figure issue de l’énoncé des Olympiades Internationales 2021)

27. Représenter J’, proposer un mécanisme pour sa formation à partir de I’ et justifier la régiosélectivité
pour sa formation.

a

L’étape clé de cette synthèse, qui conduit à la formation du corps de l’acide 3 correspond à la formation
de K’ par une réaction de Diels-Alder intramoléculaire. Cette réaction est une cycloaddition dans laquelle
un alcène s’additionne à un diène conjugué pour former un dérivé du cyclohexène (Figure 5).

11
22

33
44

55

6622
11

33
44

66

55

+ réaction de 
Diels-Alder

Figure 5 – Réaction de Diels-Alder.

28. À partir du schéma réactionnel précédent, représenter K’.

a

L’étape suivante correspond à une déprotection sélective de l’alcool par transestérification en catalyse
acide. Cette étape est suivie par une oxydation de L’ en conditions douces à l’aide du réactif de Dess-Martin

(periodinane de Dess-Martin) pour donner M’. On observe l’apparition d’une bande IR à 1705 cm−1.

13

Application 3 4,4,5,5-tétraméthylcyclohexène

Application 6 Les deux conformations sont planes du fait de l’existence d’un système conju-
gué (alterné). Les formes mésomères sont représentées pour la forme s-trans :

Dans la conformation s-cis, les atomes d’hydrogène portés par les atomes de carbone terminaux
sont plus proches, d’où une énergie de la conformation plus élevée.

Application 11 Le plus petit écart énergétique est en fait entre la HO du buta-1,3-diène et la
BV du buta-1,3-diène, qui est donc à la fois le meilleur nucléophile et le meilleur électrophile. La
dimérisation du buta-1,3-diène est donc une réaction compétitive, qui diminuera le rendement
de formation du cyclohexène.

Application 17 Le plus grand coefficient de la HO du diène est 0,65 pour c4, celui de la BV
du diénophile est 0,66 pour c1. L’atome 1 du diénophile doit donc se lier à l’atome 4 du diène.
Le produit majoritaire est donc :
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Expérimentalement, ce produit est obtenu à 160 ◦C avec un rendement de 50 %, le régioisomère
n’étant pas observé.

Application 19 C’est l’énantiomère !
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Chapitre ORG 08 : Réaction de Diels-Alder

Application 20 Le produit avec les deux substituants vers l’avant n’est pas représenté car ...
c’est la même molécule (composé méso) !

O

O

O

Application 21

CN
CN
CN
CN

Application 23
Il s’agit d’une réaction de Diels-Alder à demande normale (HO de plus haute énergie sur le
diène, BV de plus basse énergie sur le diénophile). L’approche endo est représentée ci-dessous.

O
O

CO2Me
(91 % avec son énantiomère)
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