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Un réve de liberté

Nous avons tous envie de tourner la
page de la pandémie et aspirons a
retrouver quelques degrés de liberté.
Nous y parviendrons grace a la re-
cherche et innovation. La chimie joue
un role indéniable en étroite collabora-
tion avec les chercheurs et ingénieurs
du monde entier, quils soient phy-
siciens, biologistes, mathématiciens,
médecins. Cette interdisciplinarité est
un espoir pour en finir avec la Covid,
les variants delta, omicron, qui depuis
deux ans hantent notre quotidien et
inhibent nos envies. Soyons actifs et
positifs car la chimie a déja apporté des
solutions.

Le temps du bilan pour la chimie

Pour 2021, les chiffres publiés par
France Chimie ou d’autres institutions
publiques ou privées en France et dans
le monde sont positifs, mais tous les
secteurs ne sont pas a la féte et les iné-
galités entre les différentes régions du
monde restent préoccupantes.

Les résultats de la COP26 sont aussi
en demi-teinte et le réchauffement
climatique, les catastrophes naturelles,
les pénuries... doivent nous interroger,
motiver et décupler la créativité des
chimistes. Il y a eu de fantastiques
avancées en chimie durable, énergies
nouvelles, matériaux, transports, com-
munications, santé, nutrition, etc.
Dans les moments difficiles, il est tou-
jours bon de revenir sur le passé et
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constater que l'intelligence humaine
a souvent surmonté des crises. A juste
titre, les historiens sont la pour nous
rappeler qu'il faut du temps au temps :
les gaz étaient inconnus au XVII¢ siecle,
ils n'étaient que des « airs » !

Catastrophes versus prévisions

Notre siecle a accéléré les recherches et
le progres. La notion de succés rapides
a été illustrée par la conquéte de l'es-
pace, l'informatique et les communica-
tions, les transports, la santé... Dans ce
méme espace-temps, des régions du
monde s'appauvrissaient et des catas-
trophes menacaient les populations.
En 2021, les beaux moments - Thomas
Pesquet et I'lSS, Katalin Kariké et 'ARN
messager, les prix Nobel - se sont
heurtés a des catastrophes - incen-
dies, cyclones, inondations, séismes...
A cette heure, nous sommes toutes
et tous désemparés face aux tornades
du Kentucky; étaient-elles évitables?
Les scientifiques avaient alerté sur les
risques: seront-ils mieux écoutés a
I'avenir ?

Toute I'équipe de LActualité Chimique
et le nouveau Bureau de la SCF
vous souhaitent une belle et bonne
année 2022!

Patricia Pineau
Rédactrice en chef



Vive la chimie!

Une nouvelle année commence et c'est souvent l'occa-
sion de faire un bilan et de nous projeter. En 2021, nous
avons voté pour un nouveau Conseil d'administration qui
a constitué le Bureau de la Société Chimique de France
le 15 décembre. Je vous remercie d’avoir pris le temps
de voter. Je suis fier du résultat du vote car il montre que
nous sommes attachés a I'égalité homme/femme et a la
diversité. Ce sont nos différences qui font nos richesses !
Merci'!

La précédente mandature a subi la pandémie liée a la
Covid et a su garder le cap pour permettre a notre socié-
té savante de traverser les vagues successives. Pendant
cette crise, elle a su moderniser notre siége social en réno-
vant les locaux et en créant une salle de réunion pour la
visioconférence. Profitant d'une accalmie de la pandémie,
ils ont pu organiser avec la section régionale Auvergne et
le soutien de lI'entreprise Michelin une remise des prix de
la SCF a Clermont-Ferrand les 5 et 6 octobre 2021. Je tiens
ici a remercier Marc Taillefer, 'ensemble du Bureau et du
Conseil d’administration et notre équipe permanente,
pour avoir su préserver l'avenir de notre société savante
dans cette période difficile et entamer sa mutation numé-
rique (moyens techniques, statuts et réglement intérieur).
Merci'!

Une Société en phase

La pluridisciplinarité est une nécessité et une richesse.
La SCF a, depuis 2015, entamé une mutation et le Bu-
reau précédent a introduit la notion de « division trans-
versale ». Je suis convaincu que les préoccupations qui
sont les notres sont aussi celles des physiciens, des bio-
logistes... Dans de nombreux projets (ANR, Europe,
PEPR, PIA...), nous travaillons main dans la main avec
nos collégues issus d'autres disciplines scientifiques sur
des projets ayant une dimension sociétale marquée. Je
souhaite que la SCF ouvre ses divisions transversales aux
autres sociétés savantes, a image de ce qui est fait avec
la Société Francaise de Physique (SFP) pour la division de
Chimie physique, ou avec le Groupe francais d'études et
d'applications des polymeres (GFP) et la SFP pour la divi-
sion Chimie des polymeres et des matériaux. Les divisions
transversales doivent permettre a la SCF de prendre posi-
tion sur des sujets sociétaux.
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Une Société cohérente

Il faut introduire une certaine collégialité dans la prise de
décision avec I'ensemble des entités opérationnelles de
la SCF : divisions scientifiques, sections régionales, réseau
des jeunes chimistes et groupes thématiques. Bien que
nous préférons tous les rencontres en présentiel, qui sont
aussi 'occasion de laisser libre court a notre imagination,
je souhaite organiser des webinaires réguliers entre le
Bureau national de la SCF et les entités opérationnelles.
Ces webinaires vont favoriser I'émergence de sujets com-
muns qui pourront alimenter notre communication et
nos prises de position. Il s'agit aussi de construire notre
identité.

Une Société qui compte

Nous sommes intimement convaincus que la chimie
est une science, un métier et une industrie. Le Bureau
national souhaite intensifier ses relations avec les socié-
tés sceurs, le monde industriel, et mieux coordonner le
rayonnement de la chimie francaise a l'international. Les
initiatives récentes de la division de Chimie industrielle et
du Comité National de la Chimie restent encore fragiles
et notre action visera avant tout a renforcer ce qui fonc-
tionne. Je souhaite que les divisions de la SCF s'impliquent
plus dans les instances internationales, et notamment
I'International Union of Pure and Applied Chemistry
(IUPAC) et I'European Chemical Society (EuChemsS).

Une Société fiere

La chimie contribue a mieux comprendre les impacts
anthropiques sur notre planéte. La chimie est la clef pour
la mise en place d'une économie circulaire du carbone. La
chimie permet les avancées dans le domaine de I'énergie
et de son stockage. La chimie crée les matériaux qui nous
entourent. La chimie rend notre environnement plus sain.
La chimie nous soigne. La chimie...

La chimie, c'est la science des solutions et de la vie. Vive
la chimie!

Au nom du Conseil d’administration et du Bureau
national, je vous souhaite une excellente année 2022 !

Stanislas Pommeret
Président de la SCF

2 Janvier 2022
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clin d'ceil étymologique

A propos de la cytosine

Les quatre bases azotées des ADN sont les bases puriques,
adénine et guanine (cf. LAct. Chim. juil.-ao(it 2021), et les bases
pyrimidiques, cytosine et thymine, objets de cet article, qui
commence par une évocation du mot grec kutos, permettant
de comprendre I'étymologie de cytosine.

Un mot grec a l'origine, bien utile en biologie

En grec, kutos désignait toutes sortes d'objets creux, tels que
la caréne d'un navire, un récipient comme un vase, une enve-
loppe, par exemple d’un organe du corps humain (ou méme
de I'ame). Ce terme kutos s'apparente a kutis, « boite », et on le
rapproche de skutos, « peau travaillée, cuir ». Or le biologiste
allemand Schleiden a eu l'idée de s'en inspirer dans sa publi-
cation de 1838 ou il a créé le mot allemand Cytoblast, du grec
kutos, « enveloppe », ici « cellule », et blastos, « germe », pour
désigner le noyau de la cellule. En effet, il pensait alors que le
noyau cellulaire était une sorte de germe a partir duquel la cel-
lule se développait. Cette conception de la cellule ayant été in-
firmée, le mot Cytoblast, comme ses équivalents dans d'autres
langues, est devenu obsoléte mais le préfixe cyto- (Zyto- en
allemand) a prospéré en biologie pour former des mots relatifs
alacellule (cf. cytoplasme, cytologie...). De méme, est attesté en
1855 en francais le mot myélocyte, du grec muelos, « moelle »,
et kutos, pour désigner une cellule de moelle (aujourd’hui
osseuse), d'ou le suffixe -cyte (-zyt en allemand) utilisé par la
suite pour former des noms variés de cellules particuliéres
(cf. leucocyte...).

i

P S

Cellules d'oignon.

Lidée d'utiliser kutos pour créer des mots relatifs a la cel-
lule était judicieuse. En effet, kutos correspond au latin cutis,
« peau », d'ou cuticula, « peau fine, cuticule », et ces mots se rat-
tachent a une racine indo-européenne *keut-, ou l'on trouve
aussi lI'anglais hide, I'allemand Haut, « peau, cuir », avec la
correspondance normale entre les initiales [k]- et [h]- (cf. par
exemple le cceur en grec kardia, latin cor, anglais heart et alle-
mand Herz). En anglais en outre, le sens de hide, « enveloppe »,
est lié a celui du verbe to hide, « cacher ». On retrouve en
quelque sorte avec le grec kutos l'idée du naturaliste anglais
Hooke qui, en 1665, partait du latin cella, « petite chambre », lié
a celare, « cacher », pour adopter I'anglais cell afin de désigner
la cellule biologique (cf. LAct. Chim. mai 2020).
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De la thymine a la cytosine
Cest en 1853 que le chimiste allemand Gorup von Besanez
découvre dans le thymus de veau une substance qu'il identifie
comme un nouvel alcaloide et qu'il nomme en allemand, Thy-
min, d'ou thymine en francais et en anglais. Plus tard, le phy-
siologiste allemand Kossel et son éléve Albert Neumann com-
prennent que cette substance fait partie des bases des acides
nucléiques, tout en lui conservant le nom de thymine. Puis en
1894, ils découvrent, a nouveau dans le thymus de veau, une
autre base azotée, qui aurait sans doute été nommeée thymine
NH, si elle avait été découverte en

premier, et qu'en l'occurrence
‘ NH | ~N ils nomment en allemand
N)\D N/&O
H H
Thymine et cytosine.

HsC
Cytosin, formé du suffixe -ine
et du grec kutos, au sens de
« cellule », comme on vient
de le voir pour le préfixe cyto-.
Les mots thymine et cytosine sont d'inspirations tres diffé-
rentes. D’'un c6té, thymine rappelle un point historique, un peu
anecdotique, la découverte de la substance dans le thymus ;
de l'autre coté, cytosine est un terme tellement général qu'il en
est surprenant, car 'immense majorité des substances orga-
niques proviennent de la cellule.

De pyridine a pyrimidine

Linspiration est encore plus générale avec le nom pyridine,

créé par le chimiste anglais Th. Anderson en 1851. Ce nom est

formé de I'élément pyr(o)-, du grec pur, « feu », et du suffixe
-ine, I'élément -id- restant

| = NR' | N mal expliqué, simplement
= )-l\ R? = parce que la pyridine a été
N R N "R3 N découverte dans une huile

animale, elle-méme obte-
nue par pyrolyse de l'os.
Plus tard, le chimiste allemand Pinner étudiait la chimie des
amidines, des molécules comportant a la fois les fonctions
amine et imine. Obtenant des molécules comportant un hété-
rocycle a deux azotes en 1,3, il crée en 1885 le nom Pyrimidin
pour la molécule, alors théorique, formée de ce seul hétéro-
cycle. Le nom pyrimidine apparait comme un mot-valise entre
pyridine et amidine. La pyrimidine sera synthétisée plus tard.
On passe par substitutions de sa structure a celle des molé-
cules pyrimidiques, dont la thymine et la cytosine, ainsi que
I'uracile remplagant la thymine dans les ARN (cf LAct. Chim.
mars-avril 2018).

Pyridine, amidine et pyrimidine.

Epilogue

Ainsi, la thymine est une dihydro-dioxo-méthyl-pyrimidine,
I'uracile est la thymine sans le méthyle, et la cytosine est une
hydro-oxo-amino-pyrimidine, des noms qui illustrent le subtil
arrangement des substituants sur la pyrimidine.

Pierre AVENAS,
ex directeur de la R & D dans lindustrie chimique.

pier.avenas@orange.fr
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recherche et développement

Bioressources pour une chimie durable sans pétrole

Résumé

Mots-clés

Abstract

Keywords

L'épuisement des ressources fossiles, le réchauffement de la planete et 'augmentation de la population mondiale
représentent les principales « épées de Damocles » sur le futur de I'humanité. La valorisation des bioressources
pourrait constituer une solution a nos besoins énergétiques, alimentaires et thérapeutiques. Cet article présente
les gisements et les modes de transformation des bioressources ainsi que la limite actuelle de leur conversion
en réactifs, ingrédients et produits, en tenant compte des aspects sociétaux, environnementaux et économiques.
Bioressources, chimie durable, biomasse, bioraffinerie.

Bioresources for sustainable chemistry without petroleum

The depletion of fossil resources, global warming and the increase in the world’s population represent the main
“swords of Damocles” over the future of humanity. The valorisation of bioresources could be a solution to our
energy, food and therapeutic needs. This article shows the deposits and the modes of transformation of
bioresources and the current limit of their conversions into reagents, ingredients and products, taking into account
the societal, environmental and economic aspects.

Bioresources, sustainable chemistry, biomass, biorefinery.

ur Terre, 99,9 % de la biomasse vivante est composée

de plantes et de micro-organismes. Selon une étude
récente [1], il y aurait plus de 450 milliards de tonnes (Mdt)
en équivalent carbone de plantes (terrestres et aquatiques),
93 Mdt en équivalent carbone de micro-organismes (bacté-
ries, champignons, virus...) et seulement 2 Mdt en équivalent
carbone d’animaux (bétail et animaux a I'état sauvage). La
population humaine mondiale ne représente quant a elle que
0,06 Mdt en équivalent carbone. Ceci équivaut a dire que
chaque étre humain dispose de prés de dix mille fois son
poids (équivalent carbone) en plantes et micro-organismes.
Ces derniers pourraient suffire comme ressources mondiales
durables dans les diverses industries d’énergie, de transport,
d’habillement, d’habitat, d’agroalimentaire, de produits
pharmaceutiques et méme de beauté et de parfumerie
pendant des millions d’années.
La chimie biosourcée (incluant les opérations unitaires de
transformation et d’extraction) a probablement été utilisée
depuis la découverte du feu. Egyptiens et Phéniciens, Juifs et
Arabes, Indiens et Chinois, Grecs et Romains, et méme Mayas
et Azteques possédaient tous une culture d'utilisation des
plantes et méme des micro-organismes comme sources de
réactifs et d'ingrédients pour la cosmétique, la parfumerie,
la médecine, les produits alimentaires, les colorants et les
matériaux de construction.

Les gisements renouvelables de la biomasse

Les différentes sources ou gisements mobilisables et valori-
sables pour une chimie durable sont la biomasse lignocellulo-
sique, la biomasse aquatique, les déchets et coproduits
organiques issus des industries agroalimentaires (IAA), mais
aussiles « bioréacteurs » (levures, bactéries etinsectes) qui sont
capables de convertir/produire/accumuler de nombreuses
molécules biosourcées a partir d'un substrat carboné dans
des conditions particuliéres (figure ).

La biomasse lignocellulosique représente une des ressources
renouvelables les plus abondantes sur Terre, et certainement
une des moins onéreuses pour la production des produits
biosourcés. Sa production annuelle est estimée a 100 millions
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de tonnes (Mt) de matiére séche pour un total de 185 Gt de
matiere séche disponible [1]. La biomasse lignocellulosique
exploitable comprend: les déchets agricoles (pailles de
céréales, tiges, bagasse de canne a sucre, etc.); les déchets
d’exploitation forestiére (branches, rameaux, feuilles, écorces
et troncs abimés) pour lesquels on estime que pour une tonne
de bois exporté hors forét, une tonne de déchets est laissée sur
place ; les déchets de I'industrie du bois (sciures, rebuts) et du
papier (papiers usagés, liqueurs noires) ; les cultures dédiées
telles que les plantes herbacées pérennes (miscanthus,
switchgrass) et les taillis a courte rotation (saule, peuplier,
eucalyptus, paulownia) [2-3].

La biomasse aquatique, telle que les microalgues, les macro-
algues et les résidus de la péche, présente un potentiel
important pour la production de biogaz, de biocarburant,
d’alimentation humaine et animale et de produits chimiques
biosourcés [4]. Les microalgues, dont la production est
estimée a 15Mt/an dans le monde, constituent l'une des
ressources renouvelables les plus prometteuses. Grace a leur
grande biodiversité et a leur métabolisme, elles peuvent
fournir des composés d'intérét comme par exemple des
lipides, des polysaccharides, des protéines, des pigments, des
vitamines, des minéraux a haute valeur nutritionnelle, mais
également des métabolites spécialisés. La production de
microalgues, localisée principalement en Asie et en Australie,
est néanmoins de plus en plus répandue dans le monde
entier. Elles sont considérées comme une ressource durable
car leur culture a I'avantage de ne pas entrer en concurrence
avec les terres arables [5-6].

Selon I'Organisation des Nations unies pour I'alimentation et
I'agriculture (FAO), pres d’un tiers de la nourriture produite
pour la consommation humaine (1,3 Mdt d’aliments comes-
tibles) est perdue ou gaspillée chaque année a différentes
étapes delachaine d’approvisionnementalimentaire : produc-
tion, manipulation apres récolte, transformation, distribution
et consommation [7]. Les déchets inévitables de la chaine
d'approvisionnement alimentaire représentent un volume
élevé et deviennent un probleme critique dans le monde
entier en raison de I'augmentation constante de la population
mondiale [8]. Il est donc urgent de trouver des stratégies
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Figure 1- Gisements renouvelables de biomasse.

de gestion de ces déchets. Ces derniéres visent a réduire le
gaspillage, a récupérer les ressources et a traiter les déchets
avant leur élimination finale. L'utilisation des sous-produits,
des coproduits et des déchets comme matiéres premiéres est
une des méthodes envisageables. Récemment, une grande
attention a été accordée a la récupération de composés bio-
actifs a partir de différents déchets agroalimentaires. Nombre
d’entre eux, tels que les pelures, les gateaux de pressage, les
marcs, les pulpes, les fruits abimés, les mélasses, les dréches,
pourraient étre valorisés en tant qu’aliments pour animaux,
compost, ou transformés en combustible énergétique et en
une grande variété de produits industriels [9].

Les « bioréacteurs » sont de nouvelles biomasses alternatives
capables de convertir/produire/accumuler de nombreuses
molécules biosourcées a partir d'un substrat carboné et dans
des conditions de production particuliéres. Certains micro-
organismes, tels que les levures, ont la capacité de synthétiser
des lipides de réserve et de les accumuler de maniere intracel-
lulaire. Parmi ces espeéces, certaines sont capables d’accumu-
ler des teneurs importantes en réserves lipidiques, jusqu’a
50 % de leur masse séche pour la levure Yarrowia lipolitica [10],
et d’autres ont la particularité de synthétiser des caroténoides
comme la levure Rhodotorula glutinis. Les sources de carbones
mobilisables sont nombreuses; il peut s'agir d'une part
de substrat organique tel que des ressources agricoles
(ressources lignocellulosiques) ou d'effluents (effluents carbo-
nés agro-industriels, amidonneries, sucreries) et coproduits
agro-industriels, ou d'autre part de substrat carboné minéral
(CO,, méthane) issu de différentes filieres industrielles
chimiques ou autres. Quant aux larves de la mouche soldat
noir, elles se nourrissent de biodéchets organiques alimen-
taires et les convertissent en produits d’'intérét tels que des
protéines, des lipides et de la chitine [11]; ce procédé est
qualifié d’entomoconversion. A titre indicatif, une tonne de
déchets de fruits et légumes permet d'obtenir 125 kg de larves
et 250kg de frass (déchet généré par les larves, utilisable
comme bio-engrais).
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Vers le concept de bioraffinerie

La valorisation de la biomasse en un éventail de produits est
qualifiée de bioraffinerie. La stratégie de bioraffinage est
analogue a celle de la raffinerie de pétrole actuelle, dans
laquelle de nombreux produits pétroliers et chimiques sont
produits a partir du pétrole brut. Contrairement aux énergies
fossiles, les biomasses se déclinent sous de nombreuses
formes, avec de nombreuses variations en matiére de nature
et de composition. Ainsi, le bioraffinage implique des procé-
dés a plusieurs étapes avec spécifiquement une étape de
prétraitement de la biomasse, cruciale pour réduire le niveau
de complexité de cette derniere. La biomasse doit ensuite étre
soumise a une combinaison de procédés d’extraction et de
conversion, de nature mécanique, chimique ou biotechnolo-
gique, a la fois sélectifs, efficaces, propres et doux, afin de
maintenir la fonctionnalité des produits et donc leur valeur
[12-13] (figure 2).

Figure 2 - Concept de bioraffinerie.
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Figure 3 - Bioraffinerie vinicole.

Il existe plusieurs types de bioraffineries qui dépendent de la
nature de la biomasse qu’elles mettent en jeu : la bioraffinerie
des huiles végétales (colza, tournesol...), de la biomasse ligno-
cellulosique, des plantes industrielles entiéres (le mais par
exemple), ou les bioraffineries dites «vertes», a partir de
biomasse a fort taux d’humidité [14].

Parmi ces bioraffineries, celle de Bazancourt-Pomacle, située
pres de Reims dans la Marne, est considérée a ce jour comme
I'une des bioraffineries les plus abouties en Europe. Tout a
débuté par une coopérative sucriére qui s'est peu a peu agran-
die dans les années 1990 pour accueillir un complexe agro-
industriel avec la construction d’une usine d’amidon et de
glucose. Il s'agit aujourd’hui d'une plateforme ou différentes
usines constituent un écosystéme industriel sur le méme site.
Les entreprises s'approvisionnent mutuellement en produits
intermédiaires et/ou en énergie et eau. Elle se situe au sein
d’un vaste territoire dédié aux grandes cultures céréalieres et
sucrieres et couvre 260 ha. Elle génere 1 200 emplois directs et
1 000 emplois indirects. La plus grande originalité de cette
bioraffinerie est le large éventail de matiéres premiéres
traitées sur le site. Actuellement, elle transforme environ 4 Mt
de biomasse chaque année, dont 1 Mt de blé et 2 Mt de bette-
rave a sucre, et déshydrate 110000 tonnes de pulpes et
luzerne en produits divers destinés aux industries alimentaire,
chimique, cosmétique et des biocarburants [15-16].

Du « French paradox » a la « French biorefinery »

Ces derniéres années, I'approche de bioraffinerie est reconnue
comme une solution pour la valorisation des déchets viticoles
[17]. Le raisin (Vitis vinifera L.) est I'un des fruits les plus cultivés
au monde avec une production annuelle mondiale de 77,8 Mt
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en 2018 [18]. En Europe, la viticulture joue un réle fondamen-
tal, avec un marché dominé par I'ltalie, la France et I'Espagne.
Environ 80 % de la récolte sont utilisés pour la vinification.
Cependant, le processus de vinification génére d'énormes
quantités de déchets, dont les marcs qui sont envoyés dans
les distilleries. Plusieurs études ont démontré que les déchets
de vinification constituent une ressource renouvelable avec
un immense potentiel pour la production de nombreux
produits biosourcés [19]. Dans ces bioraffineries, les déchets
viticoles sont transformés en divers produits a plus ou moins
forte valeur ajoutée qui sont utilisés comme matiéres
premieres dans différents domaines [20] (figure 3) :

- L'alcool est valorisé en spiritueux, en alcool pour les indus-
tries chimiques ou en biocarburant.

-Les pépins de raisin sont extraits des marcs et pressés
pour obtenir I'huile de pépin de raisin. Environ trois quarts
des pépins sont utilisés pour faire de I'huile, et les polyphénols
en sont extraits pour étre utilisés dans les marchés cosmétique
ou alimentaire. Le reste des pépins et les tourteaux de
pressage sont utilisés comme biocarburant dans les distille-
ries.

-Les sarments de taille sont valorisés par extraction des
stilbenes et plus précisément le resvératrol.

- Le tartrate de calcium, une substance naturelle présente
dans les vinasses, est convertie en acide tartrique naturel. Cet
acide a de nombreuses applications dans différents domaines
comme les additifs alimentaires ou les retardateurs de prise
pour ciment.

- Les vinasses sont les sous-produits issus de la fermentation
du mout de raisin aprés extraction des composés d’intérét. Ce
sont des produits normalisés qui sont valorisés au sein des
industries de la fertilisation comme engrais organiques.
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Figure 4 - Les dix-sept objectifs de développement durable et la chimie verte du végétal.

lls sont de plus en plus utilisés en méthanisation. Le digestat
peut étre séché et mélangé a d’autres matiéres pour obtenir
un engrais.

- Les peaux sont séchées sur le site de distillation avant d’étre
utilisées comme engrais organique, biocarburant ou alimenta-
tion animale.

- Les rafles (matiére fibreuse des marcs de raisin) sont directe-
ment épandues comme amendement organique ou compost.
Cette valorisation est treés locale et se fait autour des
distilleries.

Innovation de substitution ou de rupture ?

L'agenda 2030 de I'Organisation des Nations unies (ONU)
pour le développement durable a fixé dix-sept objectifs de
développement durable (ODD) qui devraient étre intégrés
dans les projets de développement et les futurs programmes
dans le monde entier. lls couvrent l'intégralité des enjeux de
développement dans tous les pays du sud et du nord tels que
le climat, la biodiversité, I'énergie, I'eau, la pauvreté, I'égalité
entre les sexes, la prospérité économique ou encore la paix,
I'agriculture, I'éducation, etc.

Les chercheurs des mondes académique et industriel des
pays du nord, mais aussi ce qui est surprenant une majorité
dans les pays du sud, integrent déja les dix-sept ODD dans
leurs programmes de recherche, fondamentale et/ou appli-
quée, ainsi que pour le développement industriel. Ces
chercheurs sont sensibilisés pour découvrir de nouveaux
procédés, technologies et techniques de transformation du
végétal en réactifs, produits et ingrédients, non pas seulement
pour l'innovation et le caractére économique, mais de plus
en plus pour I'aspect écologique pour atteindre quelques-uns
des dix-sept objectifs : pas de pauvreté ; faim « zéro » ; bonne
santé et bien-étre; éducation de qualité; éqgalité entre les
sexes; eau propre et assainissement; énergie propre et
d'un colt abordable; travail décent et croissance écono-
mique ; industrie, innovation et infrastructures; réduire les
inégalités ; villes et communautés durables; consommation
et production responsables ; mesures relatives a la lutte contre
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les changements climatiques; vie aquatique; vie terrestre;
paix, justice et institutions efficaces ; partenariat pour la réali-
sation des objectifs.

Nous pensons que la chimie durable a base du végétal
pourrait répondre directement ou indirectement a ces objec-
tifs (figure 4). Cette vision panoramique englobe les dimen-
sions écologiques, économiques et sociétales de la durabilité,
fournissant des principes et une référence pour les politiques
nationales et locales [21-22].
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Les acides p-hydroxycinnamiques, des synthons biosourcés de choix

Les acides p-hydroxycinnamiques sont des molécules phénoliques d’origine naturelle possédant de nombreuses
propriétés biologiques attractives (antioxydantes, anti-UV, anticancéreuses). Ces composés peuvent étre soit
directement extraits de la biomasse lignocellulosique, soit synthétisés, ou produits par bioconversion. Cet article
présente un panorama synthétique de ces trois approches, des verrous associés et des solutions pour les lever,
ainsi que le potentiel de ces acides comme synthons d’intérét pour la synthése de monomeéres et d’'ingrédients

Acides p-hydroxycinnamiques, biomasse, synthons, biologie de synthése, chimie verte, génie des procédés

p-hydroxycinnamicacids are naturally occurring phenolic molecules with many attractive bioactivities (antioxidant,
anti-UV, anticancer). These compounds can be either synthesized, extracted directly from lignocellulosic biomass,
or produced through bioconversion. This article presents a synthetic overview of these three approaches,
the associated obstacles and solutions to overcome them, as well as the potential of these acids as synthons

Résumé
fonctionnels au travers d’'une sélection de travaux.
Mots-clés
séparatifs.
Abstract p-hydroxycinnamic acids: of choice biobased building blocks
of interest for the synthesis of monomers and functional ingredients through a selection of works.
Keywords

Les composés phénoliques dans l'industrie chimique

Les composés phénoliques jouent un role majeur dans de
nombreuses applications industrielles du fait de leurs proprié-
tés chimiques et biologiques : résine époxy-amine, antioxy-
dants (BHT, BHA), antimicrobiens, ou encore filtres anti-UV
(octinoxate). Malheureusement, ces phénols sont quasiment
tous synthétisés a partir des ressources fossiles et, générale-
ment, via des procédés de synthése «classiques» qui sont
loin d’étre vertueux au regard des principes de la chimie
verte. Au-dela de ces aspects de durabilité, ces composés
posent, pour certains, des problémes de sécurité sanitaire
majeurs (perturbation endocrinienne du bisphénol A et de
I'octinoxate). Dans le contexte actuel ou les consommateurs
sont a la recherche de produits biosourcés et non toxiques,
et ou les réglementations (REACH) bannissent les unes apres
les autres les molécules chimiques les plus dangereuses, la
chimie des phénols se doit d’opérer des évolutions majeures
pour proposer des alternatives plus durables et saines aux
phénols actuels.

Une telle (r)évolution repose sur deux grands axes de
recherche: l'utilisation de biomasses en lieu et place des
ressources fossiles, et le développement de voies de
(bio)synthéses vertes plus respectueuses. Précisons qu'ici

p-hydroxycinnamic acids, biomass, synthons, synthetic biology, green chemistry, downstream process.

I'objectif n'est pas de développer de nouvelles voies de
production plus vertes de molécules déja sur le marché
(« drop-in »), mais bien de proposer des voies de syntheses
durables de molécules innovantes possédant des propriétés
aminima identiques a celles des molécules pétrosourcées.

Le choix s’est porté ici sur la substitution des molécules
phénoliques simples (mono/diphénols) principalement utili-
sées comme additifs fonctionnels (antioxydants, filtres anti-
UV) ou monomeres (substituts du bisphénol A). L'approche
décrite ci-aprés consiste en la (bio)production d’acides p-
hydroxycinnamiques (p-HCA, synthons) a partir de biomasse,
et leur fonctionnalisation pour la synthese d'alternatives
biosourcées et non toxiques.

Les acides p-hydroxycinnamiques,
des synthons prometteurs

Il existe de nombreux composés phénoliques dans la
biomasse, des plus simples (lignanes, L-tyrosine) aux plus
complexes (lignines, tannins et autres polyphénols). Le motif
phénylpropanoide étant commun a la plupart de ces phénols,
mais aussi a de nombreux antioxydants et filtres anti-UV
commerciaux, le choix des synthons phénoliques biosourcés
s'est rapidement orienté vers les acides p-HCA (figure 1).

CO,H CO;H
= =
OH
OH OH
Acide p-coumarique Acide caféique

CO,H CO.H
= =
OMe MeQO OMe
OH OH
Acide férulique Acide sinapique

Figure 1- Les p-HCA naturellement présents dans la biomasse.
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Connus pour leurs propriétés biologiques (filtres UV, antioxy-
dants, anticancéreux, anti-inflammatoires), les p-HCA - acide
p-coumarique (p-AC), acide férulique (AF), acide caféique (AC)
etacide sinapique (AS) - et leurs dérivés naturels sont produits
in planta a partir de L-phénylalanine et L-tyrosine via le
« phenylpropanoid pathway». En tant que synthons, les
p-HPA présentent plusieurs avantages :

-ils sont renouvelables et peuvent étre extraits de la
biomasse;

-ils peuvent étre obtenus a partir de coproduits agricoles
locaux et s'inscrivent donc parfaitement dans une approche
d’économie circulaire ;

-ils permettent l'allégation « naturel», le Saint-Graal pour
certains marchés a haute valeur ajoutée (cosmétique, agro-
alimentaire).

Dans la biomasse, bien qu’on les retrouve en petites quantités
sous forme libre, les p-HCA sont principalement présents sous
la forme d'esters. Par exemple, I'AF et le p-AC sont estérifiés
aux arabinoses des hémicelluloses dans le blé et le mais, et a
des phytostérols dans le riz (oryzanol A et C) ; I'AS est présent
sous la forme de sinapine (ester de choline) dans le colza et la
moutarde, alors que I'AC est estérifié a I'acide quinique (acide
chlorogénique) dans le café, 'endive ou encore le tournesol
(figure 2).

Le prix, le sempiternel verrou au développement
industriel et a la commercialisation
des produits biosourcés

Bien qu'il y ait de plus en plus d'intérét vis-a-vis des p-HCA,
le verrou majeur a leur (bio)production a I'échelle industrielle
est leur colt relativement élevé qui les rend peu compétitifs
par rapport aux synthons pétrosourcés (voir tableau).

Pour lever ce verrou, penchons-nous sur les trois méthodes
actuelles de (bio)production (extraction de la biomasse,

synthése chimique, biosynthése) et leurs limitations, et
identifions les différents leviers sur lesquels agir pour les
surmonter [1].

Extraction des acides p-hydroxycinnamiques
a partir de la biomasse

Saponification des esters des p-HCA

Puisqu'ils sont principalement présents sous forme d’esters
dans la biomasse, la méthode de récupération des p-HCA la
plus répandue est donc tout classiquement une hydrolyse
(saponification). Un mélange eau/alcool est trés souvent
utilisé pour extraire les esters de p-HCA. Bien que le méthanol
ait été largement utilisé, son remplacement par I'éthanol
(moins toxique) lui est aujourd’hui préféré [2-3]. Dans un
contexte d’éco-extraction, les micro-ondes, les ultrasons, les
enzymes, les solvants pressurisés, mais aussi les liquides
ioniques/solvants eutectiques profonds, ont été utilisés pour
améliorer I'extraction des esters [1]. L'obtention des p-HCA
sous forme acide a partir des AF et p-AC estérifiés aux hémicel-
luloses peut se faire selon deux voies: une saponification
classique [4] ou une hydrolyse enzymatique [5]. Bien que la
premiére voie soit généralement moins colteuse, la seconde
- biotechnologique - permet d'obtenir plus facilement le
label « naturel » et donc de vendre les p-HCA a des prix plus
élevés. Pour réduire le colt de I'hydrolyse enzymatique, les
options sont:

- de développer des cocktails enzymatiques plus performants
etrequérant des conditions d'utilisation moins contraignantes
(pas de controle de pH) ;

- de trouver des moyens pour les réutiliser (immobilisation sur
support solide) ;

- de trouver des voies de production de ces cocktails a I'échelle
industrielle moins coGteuses.

xe
OO ® o] 0
I
= - v
MeO OMe OH
OH OH OH
Sinapine Acide chlorogénique y-Orizanol
Figure 2 - Esters naturels de p-HCA.
Composés Prix ($/kg)* Marché (M$) Volume estimé (t/an)
p-AC 115-330 39,2 (2016) 118 - 340
AC 450 - 900 N.D. N.D.
AF 180 - 380 53(2019) 139 -294
AS 370-1200 N.D. N.D.
Acide chlorogénique 3000-7900 130 (2017) 16-43

Tableau - Prix et marché pour les p-HCA et I'acide chlorogénique.
*Pureté > 95 % ; N.D. : non disponible.
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Purification des p-HCA

L'hydrolyse menant a des mélanges plus ou moins complexes
(liqueurs), il est indispensable de mettre en ceuvre des procé-
dés de purification pour récupérer les p-HCA sous forme
suffisamment pure. Cependant, si la part de I'hydrolyse sur le
colt global de production des p-HCA est relativement faible,
celui de la purification peut représenter plus de 30 %. Cette
étape est donc celle qui nécessite le plus d’attention, et
donc d'innovation. Les défauts majeurs des techniques
chromatographiques et d’extraction liquide, couramment
utilisées pour les p-HCA, résident dans l'utilisation de solvants
organiques (souvent toxiques, et a grands volumes), ou encore
de résines qu'il faut régulierement régénérer (production
de sels en grande quantité). Les techniques membranaires,
plus pertinentes a la fois d'un point de vue économique et
durabilité, sont donc les techniques sur lesquelles les efforts
d’optimisation devraient étre principalement menés.

Quid de I’enrichissement des plantes en p-HCA
par biotechnologie verte ?

Au-déla des considérations (bio)éthiques qui ne sauraient étre
abordées ici, une autre voie possible pour optimiser les colts
de production des p-HCA est de travailler a I'amélioration
génétique des biomasses pour les enrichir en p-HCA. En effet,
un des verrous majeurs de la production des p-HCA a partir de
I'extraction directe depuis la biomasse est la faible teneur
en ces composés (en général pas plus de 10 % massique).
Ceci nécessite non seulement de traiter des volumes de
biomasses conséquents pour produire des tonnes de p-HCA,
mais surtout de trouver une facon de valoriser les coproduits
(qui sont bien plus importants en volume!) de ces procédés
de production.

Synthése chimique des acides
p-hydroxycinnamiques
a partir de molécules biosourcées

Pour un chimiste organicien, I'alternative la plus évidente
a l'extraction des p-HCA a partir de la biomasse consiste a
les synthétiser. L'objectif étant de proposer des voies de
synthése durables, le choix s’est naturellement porté sur la
condensation de Knoevenagel-Doebner mettant en jeu l'acide
malonique et les p-hydroxybenzaldéhydes correspondants —
p-hydroxybenzaldéhyde (p-AC), vanilline (AF), 4,5-dihydroxy-
benzaldéhyde (AC) et syringaldéhyde (AS) -, tous biosourcés
ou biosourcables (figure 3).

Bien entendu, des alternatives plus vertes ont été dévelop-
pées. Un premier pas a été réalisé en activant la réaction sous
micro-ondes et en substituant la pyridine par de la pipéridine
dans le DMF [6]. Une étape majeure a été ensuite franchie
avec le remplacement de ces deux amines toxiques par des

CO,H
CHO
AN 2
HO,C”™ ~CO,H
—h.—
R R, Base
OH Ry R;
OH

Figure 3 - Synthese de p-HCA via condensation de Knoevenagel-Doebner.
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acides aminés dans de I'éthanol, B-alanine et DBU d'un c6té
[7], puis L-proline de I'autre [8]. Une autre approche, cette fois
sans solvant ni amine, a été décrite en présence d’hydrogéno-
carbonate d’'ammonium [9].

Au-dela du fait que de telles syntheses compliquent I'obten-
tion de label « naturel », leur pertinence a I'échelle industrielle
requiert :

- des processus classiques, ce qui n'est pas forcément le cas
pour une activation sous micro-ondes ;

- l'utilisation de solvants non toxiques et facilement
recyclables (feu vert pour I'éthanol), ou mieux I'absence de
solvants;

- la capacité de réutiliser la base pour diminuer les couts.
Pour ce dernier point, la mise en ceuvre de catalyse hétéro-
géne, notamment par immobilisation d’acide aminé sur
support solide, apparait comme une voie d’amélioration perti-
nente. Une autre piste réside également dans la transposition
de la synthése en « batch » vers la synthese en flux.

Il est important de noter que les considérations faites précé-
demment sur I'étape de purification dans le cadre de I'extrac-
tion des p-HCA a partir de la biomasse s’appliquent également
ici.

La biologie de synthése : I'avenir pour la production
des acides p-hydroxycinnamiques a grande échelle ?

Comme nous l'avons vu un peu plus tot, les p-HCA sont
produits, in planta, a partir de la L-phénylalanine et la
L-tyrosine via le « phenylpropanoid pathway ». Bien que cette
voie de synthése n’est pas naturellement présente dans
les micro-organismes couramment utilisés dans l'industrie
(E. Coli, S. Cerevisiae), elle peut y étre implémentée par ingénie-
rie métabolique [1]. A ce jour, les meilleurs résultats ont été
obtenus pour le p-AC, le p-HCA le plus simple structurellement
parlant. L'obtention des autres p-HCA s’avere plus compliquée
du fait de la nécessité de réaliser des substitutions (ajouts de
OH) et des fonctionnalisations régiosélectives (méthylation).
Dans tous les cas, nous sommes encore loin de productivités
industrielles ou l'on considére généralement un procédé
viable & partir de 20 g.L”". Les pistes d’améliorations du
procédé biotechnologique portent aujourd’hui sur 'améliora-
tion de la productivité et du colt.

Les leviers principaux sur lesquels nous pouvons jouer sont :

- I'utilisation de levures plutét que de bactéries, les premieres
étant moins sensibles aux variations de pH mais surtout plus
adaptées a l'expression des cytochromes P450 impliquées
dans le « phenylpropanoid pathway » ;

- une amélioration du flux du carbone vers le p-HCA d'intérét ;
- la transposition du procédé en « batch » vers du « fedbatch »,
voire du continu ;

- l'utilisation et I'optimisation d’'un milieu de fermentation
moins colteux, par exemple des coproduits de lindustrie
agroalimentaire riches en sucres et nutriments ;

- le couplage d'un procédé d’extraction en continu de type
«in-situ/in-stream product recovery » (ISPR), notamment a
I'aide d’un contacteur a membrane [10].

En effet, en plus de permettre le déplacement de I'équilibre
réactionnel (le flux de carbone) vers la production du p-HCA
d'intérét - le bon vieux « principe de Le Chatelier » s'applique
également en biotechnologie ! -, cette technique permet a la
fois de lever l'inhibition causée par I'acide phénolique sur le
micro-organisme, mais aussi de limiter sa décarboxylation et
la formation du dérivé styrénique correspondant. Au-dela
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Figure 4 - Synthéses chimio-enzymatiques de bisphénols issus d'acide férulique (haut) et d'acide sinapique (bas).
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des avantages que I'ISPR apporte au niveau de la productivité, De nouveaux additifs et monomeéres pour les polyméres

il permet également de simplifier de maniére drastique la  Plus récemment, il a été démontré que I'ajout du bisphénol
purification et son coUt. issudel’AF et du butan-1,4-diol dans du PLA a hauteur de 25 %
massique permettait d’obtenir un matériau 100 % biosourcé
élastomere et a mémoire de forme, uniquement au travers
de liaisons non covalentes (liaisons hydrogéne et nt-stacking)
[17-18]. Toujours dans le domaine des polyméres, les p-HCA
Les p-HCA ont été utilisés comme synthons dans une grande  peuvent étre décarboxylés — par voie chimique [9, 19] ou
variété de syntheses. Pour illustrer leur fort potentiel, nous biotechnologique [20] — pour produire les dérivés styréniques
avons choisi de prendre comme exemple la production de correspondants, ouvrant ainsi la voie vers des polymeres de
dérivés d’AF et d'AS qui se sont avérés étre de potentielles types polyacrylates offrant des possibilités de post-fonction-
alternatives biosourcées et non toxiques au bisphénol A, mais  nalisation [9].

aussi a de nouveaux antioxydants, monomeres et additifs

Que peut-on synthétiser
a partir des acides p-hydroxycinnamiques ?

biosourcés. Des filtres UV polyfonctionnels
pour I'industrie cosmétique
Des alternatives moins toxiques au bisphénol A Une autre voie de valorisation des p-HCA consiste & les

Apres estérification de Fisher de I'acide férulique et hydrogé-  (bio)transformer en p-hydroxybenzaldéhydes correspondants
nation pallado-catalysée du mélange réactionnel, l'ester (vanilline) qui sont aussi des synthons de choix. La vanilline,
éthylique saturé correspondant peut étre transestérifié avec  par exemple, a été utilisée comme monomere pour la produc-
toute une gamme de diols en présence de lipase Candida tion de polyméres et autres résines époxy-amines [21].
antarctica de typeB (CAL-B) et en l'absence de solvant Ces p-hydroxybenzaldéhydes ont également permis, via les
organique, et ce avec des rendements supérieurs a 85% [11] condensationsdeKnoevenagel etde Knoevenagel-Doebner, la
(figure 4). Validés a I'échelle du kilo, les bisphénols obtenus synthése de plusieurs familles de filtres UV biosourcés promet-
peuvent étre purifiés par un procédé membranaire, ce qui teurs, capables de remplacer avantageusement |'octinoxate
permet d’envisager leur production a une échelle industrielle. et I'avobenzone (filtres UV pétrosourcés et toxiques), tout
Selon un procédé, lui aussi biocatalytique, I'acide sinapique en apportant des propriétés biologiques supplémentaires
peut étre transformé en syringarésinol selon la séquence (antioxydant, anti-tyrosinase) [22-25] (figure 6).

réactionnelle suivante : estérification de Fisher, réduction, et
dimérisation enzymatique régiosélective (couplage radical-
radical) - suivie d'une double cyclisation intramoléculaire — en
présence de laccase de Trametes versicolor en milieu aqueux

La transdisciplinarité,
un atout majeur pour I'innovation

[12] (figure 4). Les p-HCA sont indéniablement des synthons biosourcés
d’intérét pour le développement d’alternatives durables a un
De nouveaux antioxydants biosourcés certain nombre de composés pétrosourcés que I'on retrouve

L'étude de leur capacité a piéger des radicaux a démontré dans les secteurs de la cosmétique, de la pharmaceutique,
leur potentiel comme antioxydants, notamment pour la de la plasturgie ou encore de I'agroalimentaire. Le co(t de
protection des polymeéres [13]. Par la suite, I'innocuité de ces  production est le principal frein au développement de ces
nouveaux composés vis-a-vis des récepteurs endocriniens synthons a I'échelle industrielle, suivi par le caractere durable
ayant été prouvée, ils ont été utilisés pour préparer des résines  des procédés de production et I'innocuité des produits. Si
époxy-amines dont les propriétés thermomécaniques ont été combiner chimie verte et biotechnologies apparait étre un
comparées a celles issues du bisphénol A [14-16]. Bien que atout majeur pour verdir les (bio)procédés de synthése, le
seul le syringarésinol permette d'atteindre des propriétés génie des procédés (« downstream process») et le génie
comparables aux résines issues du bisphénol A, les bisphénols  chimique sont, quant a eux, les disciplines scientifiques qui
issus de I'AF offrent, grace a leurs fonctions esters, la possibilité  permettront de rendre ces procédés plus productifs et moins
de dégrader les résines époxy-amines correspondantes par coUlteux, notamment via l'intégration des différentes étapes
une simple hydrolyse (acide ou basique) (figure 5). unitaires (ISPR).
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Figure 6 - Synthéses durables de filtres UV via les p-hydroxybenzaldéhydes accessibles
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Une telle approche pluridisciplinaire combinant biologie de
synthése, chimie classique, génie des procédés et génie
chimique est de plus en plus mise a profit au niveau industriel ;
on peut notamment citer les récents exemples de l'acide
acrylique obtenu par déshydratation métallo-catalysée
d’acides 3-hydroxypropionique ou lactique produits par
fermentation (Cargill et Procter & Gambel) [26], ou encore
du méthyl diphényl diisocyanate (MDI) obtenu a partir
d’aniline biosourcée, elle-méme synthétisée par un procédé
chimio-enzymatique faisant intervenir successivement un
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micro-organisme et un catalyseur chimique, et utilisant du
glucose et de I'ammoniaque comme matieres premiéres
(Covestro, University of Stuttgart, RWTH Aachen University
et Bayer) [27].

Peut-on encore douter aujourd’hui que la clé du succés des
bioraffineries — et de la bioéconomie - réside dans notre
capacité a développer des approches pluridisciplinaires ?
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La RMN diffusionnelle uvltrarapide
analyse un mélange en moins d’une seconde

Résumé

Mots-clés

Abstract

La spectroscopie de résonance magnétique nucléaire (RMN) est une méthode particuliérement utile pour analyser
la composition d'un mélange. Au sein de la panoplie d’expériences RMN pour I'analyse de mélanges, la RMN
diffusionnelle (ou DOSY) est particulierement pertinente car elle permet de séparer les spectres des composés
d'un mélange. Sous sa forme usuelle, la RMN DOSY nécessite des durées d’expérience de plusieurs minutes, qui
la rendent incompatible avec I'analyse de mélanges évoluant dans le temps sur des durées inférieures a une
heure, comme c’est le cas de nombreuses réactions chimiques. La RMN diffusionnelle ultrarapide permet de
réduire la durée d’expérience a moins d’'une seconde, ouvrant la voie a I'analyse de mélanges hors équilibre.
Spectroscopie RMN, analyse de mélanges, RMN ultrarapide, diffusion moléculaire.

Ultrafast diffusion NMR analyzes a mixture in less than a second

Nuclear magnetic resonance (NMR) spectroscopy is a particularly useful tool for the analysis of mixtures. Among
the diverse range of NMR methods for mixture analysis, diffusion-ordered spectroscopy (DOSY) is particularly
relevant, as it makes possible to separate the spectra of a mixture’s components. In its conventional form,
DOSY requires experiment durations of several minutes, which makes it incompatible with the analysis of samples
that evolve on timescales shorter than one hour. This is a severe limitation for applications such as reaction
monitoring. Ultrafast DOSY NMR reduces experiment time to less than one second, paving the way for analysis

of out-of-equilibrium mixtures.
Keywords

Qu’est-ce que la RMN peut nous apprendre
sur les mélanges ?

La spectroscopie de résonance magnétique nucléaire (RMN)
est une méthode particulierement pertinente pour I'analyse
de mélanges complexes [1-2], qu’on peut choisir d’analyser
en I'état, avec trés peu d'étapes de préparation. On obtient
alors, dans le spectre RMN du mélange, une information
globale sur 'ensemble des molécules dont la concentration
est supérieure au seuil de détection. Cette analyse directe et
globale est une trés bonne chose, puisqu’on peut potentielle-
ment avec une unique expérience accéder a de nombreuses
informations. Le spectre RMN d'une molécule contient en effet
une information riche sur sa structure et I'intensité des signaux
renseigne sur sa concentration. Mais I'analyse directe par RMN
présente également des défis. Lorsqu’on effectue I'analyse la
plus courante de RMN 1D du proton ('H), le spectre obtenu
estla somme de tous les spectres des composés présents dans
le mélange, pondérés par leurs concentrations, comme illustré
dans la figure 1a. Il est difficile, sur la base de ce seul spectre,
de déterminer de quelle molécule provient quel signal.

La RMN diffusionnelle :
une chromatographie virtuelle

La RMN diffusionnelle, ou DOSY (« diffusion-ordered spectros-
copy »), est une approche qui vise a séparer les spectres RMN
des composés d'un mélange, sans séparation physique des
composés eux-mémes [3-4]. Pour ce faire, la RMN DOSY
exploite le phénomene de diffusion moléculaire, c’est-a-dire
le mouvement aléatoire des molécules en solution sous I'effet
de I'agitation thermique (voir encadré). La composante trans-
lationnelle de ce mouvement est caractérisée pour chaque
composé par un coefficient de diffusion D. La RMN DOSY
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NMR spectroscopy, mixture analysis, ultrafast NMR, molecular diffusion.

établit pour chaque signal dans le spectre RMN 1D une corré-
lation entre la position du signal (le déplacement chimique) et
le coefficient de diffusion de la molécule qui donne naissance
a ce signal (figure 1c). Le coefficient de diffusion pour une
molécule est lié a son rayon hydrodynamique, et donc, de
facon qualitative, a sa masse moléculaire [5]. On parle pour la
RMN DOSY de chromatographie virtuelle, et cette approche
facilite grandement I'analyse d’'un mélange. La méthode DOSY
est couramment utilisée avec la RMN 'H, 3¢, T°F et 3'p.

La principale limite de I'expérience RMN DOSY est la durée
nécessaire pour enregistrer les données. Sous leur forme
conventionnelle, les expériences durent de quelques minutes
a quelques heures. Cela peut étre parfaitement adapté a
I'étude d’'un mélange a I'équilibre. Mais si I'échantillon évolue
sur une échelle de temps qui n’est pas beaucoup plus longue,
alors I'expérience DOSY est compromise, et on ne parvient pas
a séparer les spectres des composés. Cette limite signifie que
des applications comme le suivi de réaction en synthése
organique ne peuvent pas bénéficier pleinement de l'apport
de la RMN, alors méme que toute information structurale
ou quantitative sur les composés engagés dans la réaction
est susceptible d'éclairer son mécanisme ou d'en faciliter
I'optimisation.

Comment exploiter des concepts d’'IRM
pour accélérer I'analyse ?

En spectroscopie RMN, les données peuvent étre enregistrées
de nombreuses facons différentes, sans nécessairement chan-
ger d’instrument, et il arrive régulierement qu'un nouveau
concept permette d’étendre radicalement le champ des ques-
tions pouvant étre abordées. C'est ce qui s’est produit au début
des années 2000 avec la RMN 2D ultrarapide, qui permet de
réduire la durée des expériences a moins d'une seconde [6-7].
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Figure 1- La spectroscopie RMN peut étre utilisée pour I'analyse directe de mélanges, comme illustré ici avec un mélange de petites molécules : méthanol, éthanol, propan-1-ol, et L-valine.
Le spectre TH1D du mélange (a) est la somme des spectres H1D des composés. La RMN diffusionnelle (ou DOSY) permet d'associer a chaque signal dans le spectre le coefficient de diffusion
de la molécule correspondante. On obtient alors une carte de corrélation (b), qui est habituellement représentée avec des niveaux de contours (c). Si la résolution est suffisante, on obtient

alors une séparation des spectres 1D des composés.

Encadré

Principe de la RMN diffusionnelle (DOSY)

En RMN DOSY, la mesure de coefficients de diffusion repose sur
I'utilisation de gradients de champ magnétique. On introduit une
étape de pondération du signal par le coefficient de diffusion, qui
consiste a appliquer un gradient de champ magnétique - c'est-a-
dire une variation du champ magnétique dans I'espace. Le déplace-
ment aléatoire des molécules dans ce champ magnétique inhomo-
géne résulte en une atténuation du signal RMN [19]. Plus le gradient
est élevé, plus les signaux sont atténués, et le degré d’atténuation
dépend du coefficient de diffusion.

En RMN DOSY conventionnelle, afin de mesurer le coefficient de
diffusion associé a chaque signal, une série de spectres pour diffé-
rentes valeurs de gradients est enregistrée. On obtient pour chaque
signal i dans le spectre une intensité qui peut s'écrire :

S;= S e PP (E1)
ou S? est l'intensité du signal en I'absence de pondération par la
diffusion, D; le coefficient de diffusion de la molécule donnant
naissance au signal i, et b; le facteur de pondération pour la j-éme
étape de l'expérience. Le facteur de pondération dépend des
paramétres de I'expérience DOSY, et notamment de l'intensité G du
gradient de champ magnétique utilisé pour le codage (b e< G?), mais
ne dépend pas de la molécule considérée. Dans une expérience
conventionnelle, I'acquisition des données pour différentes valeurs
de bj est répétée. Chaque répétition fournit un spectre, commeillus-
tré dans la figure. C'est ensuite par un ajustement mono-exponen-
tiel de I'intensité de chaque signal en fonction de b qu’on obtient le
coefficient de diffusion associé a chaque signal, a partir duquel on
peut construire le spectre DOSY. C'est la nécessité de faire la mesure
pour plusieurs valeurs de b qui conduit a des durées d’expérience
élevées.

En RMN DOSY ultrarapide, tous les spectres de la série sont obtenus
simultanément, grace a une parallélisation spatiale de I'expérience.

L’ACTUALITE CHIMIQUE N° 469

Cela réduit la durée de I'expérience et permet de faciliter le suivi de
mélanges hors équilibre. Dans le cas de la RMN DOSY, on fait en
sorte que la pondération par la diffusion soit une fonction de la
position le long de I'échantillon :

Si(z) = S? e o@D, (E2)
On obtient alors, par une méthode issue de limagerie par
résonance magnétique (IRM), un spectre par tranche de I'échan-
tillon, ce qui permet d’'obtenir en une seule étape une série de
spectres pour différentes valeurs de b, comme schématisé dans
la figure. Il est possible alors d'effectuer le méme traitement que

pour l'expérience DOSY conventionnelle et d'obtenir le spectre
DOSY.
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L'idée centrale de la RMN 2D ultrarapide est d'effectuer
plusieurs expériences en paralléle dans le méme échantillon
(voir encadré). C'est une idée tres générale, qui a conduit
a de nombreuses applications.

La RMN DOSY ultrarapide, qui présente un grand potentiel
pour I'analyse de mélanges hors équilibre, était restée jusqu’a
récemment inexploitée. Depuis cing ans, nous avons conduit
une série de développements permettant de mieux décrire
et comprendre cette méthode de mesure et d’en améliorer
les performances pour l'analyse de mélanges [8-12]. Nous
nous sommes particulierement intéressés aux mélanges hors
équilibre et avons également avancé vers une meilleure sensi-
bilité de la méthode. Plusieurs de ces développements sont
décrits ci-apres.

Vers I'étude d’échantillons hors équilibre

L'un des domaines dans lequel la RMN DOSY ultrarapide serait
la plus utile est le suivi de réactions chimiques et I'étude de
mécanismes. Elle pourrait en effet permettre d’obtenir, tout le
long de la réaction, les spectres RMN des composés détec-
tables, par une analyse directe du milieu réactionnel - par
exemple en conduisant une réaction directement dans un
tube RMN. Une premiére étape dans cette direction est de
pouvoir enregistrer des données de qualité dans des solvants
organiques. Les premiéres tentatives en ce sens, effectuées
en utilisant le chloroforme comme solvant, ont été infruc-
tueuses, en raison du phénomeéne de convection se produi-
sant trés facilement au sein de I'échantillon pour les solvants
de faible viscosité. Si la convection est non négligeable, cela
peut fausser considérablement la mesure des coefficients de
diffusion. L'expérience DOSY vise en effet a encoder le phéno-
mene de diffusion translationnelle, qui implique sur I'échelle

de temps considérée (~ 100 ms) des déplacements a des
échelles micrométriques, tandis que la convection induit des
mouvements beaucoup plus importants.

La solution au probléme se trouvait, comme souvent, dans
la littérature scientifique [13]. Pour la comprendre, il faut
tout d’abord s'intéresser a la facon dont le spectre RMN est
influencé par la convection des molécules. Le spectre RMN est
une grandeur complexe, dont on peut définir le module et
I'argument, qu’on appelle aussi phase. Dans I'expérience
DOSY, la diffusion diminue le module du spectre, tandis que
la convection modifie sa phase. Or il est possible, grace a une
impulsion radiofréquence judicieusement choisie, de changer
le signe de la phase. En effectuant deux étapes de pondéra-
tion, séparée par cette impulsion radiofréquence, un spectre
est obtenu dans lequel I'effet de la diffusion s’exprime alors
que celui de la convection est compensé. Il est possible
alors de faire des mesures robustes, y compris en présence
de convection. Cest ce principe, transposé au cas des
expériences ultrarapides, qui a permis d’exploiter la méthode
dans des solvants comme le chloroforme. La figure 2 en
illustre le résultat, par la comparaison de mesures avec et
sans compensation de la convection pour un mélange de
molécules organiques dans le chloroforme.

L'intérét de faire une mesure rapide peut étre illustré par
I'analyse d’une réaction chimique. Dans ce cas, la concentra-
tion des réactifs et des produits évolue pendant I'expérience
RMN DOSY et la variation qui en résulte pour l'intensité
des signaux est une source d’erreur, qui conduit a une suresti-
mation du coefficient de diffusion pour les réactifs et a une
sous-estimation pour les produits. Cet effet disparait si la
mesure est suffisamment rapide par rapport a I'évolution
temporelle du mélange étudié. En effectuant une expérience
RMN DOSY en moins d'une seconde au lieu de plusieurs

(a)
adamantane
cyclododecane squalene
30
Cc
@ () squalene
E 40 o0
L= cycludodgcane
>
(] w0 -]
adamantane
60
25 2 1.5 1 0.5
'H chemical shift (ppm)

2.0 1.5 1.0
'H chemical shift (ppm)
or T T g
L@
@ squalene
E 10 —
o cyclododecane
‘o -
x 20 -
a adamantane
2.5 2 1.5 1 05

'H chemical shift (ppm)

Figure 2 - La convection dans un échantillon peut fausser les mesures de coefficients de diffusion et son effet doit étre compensé. Les trois molécules représentées en (a) sont fréquemment
utilisées pour le calibrage en RMN DOSY. L'expérience RMN DOSY ultrarapide initiale donne le résultat (c), dans lequel les coefficients de diffusion sont largement surestimés. L'expérience
modifiée pour compenser la convection donne le résultat (d), dans lequel les valeurs mesurées sont correctes. On remarque également que les taches de corrélations sont plus fines ; I'expérience

a une meilleure résolution.
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Tableau - Coefficients de diffusion estimés par RMN DOSY pour la réaction de di-amination décrite dans la figure 3a. La mesure conventionnelle, qui dure 20 min, conduit lorsqu’elle est faite
pendant la réaction a une surestimation du coefficient de diffusion du réactif, et a une sous-estimation du coefficient de diffusion du produit. La mesure ultrarapide donne des résultats cohérents,

y compris pendant la réaction.

Coefficient de diffusion mesuré (x 1

010 mz's-'l)

Composé DOSY ultrarapide

pendant la réaction

DOSY conventionnelle
pendant la réaction

DOSY conventionnelle
apres la réaction

Bis-imine 11,4

10,1 11,3

Mono-imine 13,4

20,4 13,0
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Figure 3-L'expérience RMN DOSY ultrarapide avec compensation de la convectiona été utilisée
pour suivre la réaction décrite en (a). En (b), on voit I'évolution de la concentration d'un des
réactifs et du produit final, ainsi que la durée de I'expérience DOSY conventionnelle (22 min),
et celle de chaque expérience DOSY ultrarapide. Les coefficients de diffusion mesurés sont
reportés dans le tableau.

minutes, on a ainsi acces a des échelles de temps plus courtes.
Cet effet est présenté dans le tableau, qui réunit les coeffi-
cients de diffusion estimés pour un réactif et un produit d'une
réaction de di-amination (figure 3). On constate que pour
cette réaction, la masse molaire estimée avec |'expérience
RMN DOSY ultrarapide est plus juste que celle estimée avec
I'expérience RMN DOSY conventionnelle [10].

Outre la séparation des spectres des especes mises en jeu dans
une réaction, le suivi en temps réel par RMN DOSY peut
notamment avoir des applications pour I'étude d’interactions
dans des réactions catalytiques ou le suivi de la croissance
de polyméres.

Améliorer la séparation des signaux

Les données de RMN diffusionnelle peuvent étre analysées
de différentes facons. Dans l'approche la plus simple, dite
univariée, chaque signal dans le spectre RMN 1D est analysé
individuellement, en utilisant I'équation E2 pour déterminer
le coefficient de diffusion associé. Cette méthode est rapide
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et reste la plus couramment utilisée. Elle a cependant
plusieurs limites, et notamment la difficulté de séparer des
signaux qui se recouvrent dans le spectre 1D. L'analyse univa-
riée n'exploite cependant pas le fait que, dans bien des cas,
on sait que plusieurs signaux proviennent de la méme
molécule. Les valeurs de coefficient de diffusion ne sont alors
pas indépendantes les unes des autres. On peut exploiter
cette corrélation pour analyser les données X d’'une maniere
globale, en les exprimant sous la forme :

X=cP’ (1)

ou P est une matrice comportant les spectres de chaque
composé, C une matrice comportant la courbe d’atténuation
par la diffusion pour chaque composé, et I'exposant T dési-
gnant I'opération de transposition. L’analyse multivariée peut
faciliter la séparation des signaux qui se recouvrent dans les
spectres 1D [14-15].
Plusieurs algorithmes multivariés existent qui permettent de
déterminer les spectres des composés d'un mélange a partir
des données de RMN DOSY. Le plus rapide d’entre eux
s‘appelle DECRA («direct exponential curve resolution
algorithm») [14]. La rapidité de l'algorithme repose sur
I'existence d’une solution analytique pour I'équation 1, dans
le cas ou les données de RMN DOSY sont enregistrées avec un
échantillonnage linéaire des valeurs du coefficient de pondé-
ration b:

b@) =a,z+ay (2)
ou a; et gy dépendent des parameétres de I'expérience. Or
dans I'expérience de RMN DOSY ultrarapide sous sa forme
initiale, le processus de parallélisation spatiale résulte en un
échantillonnage non linéaire des valeurs de b.

En imposant la contrainte d'un échantillonnage linéaire, et
par la résolution dans ce cas des équations décrivant le
déroulement de I'expérience, nous avons mis au point une
méthode alternative de parallélisation spatiale, compatible
avec l'algorithme DECRA, ce qui permet une analyse des
données elle-méme tres rapide (durée inférieure a une
seconde) et améliore la séparation des spectres des composés
du mélange [8]. La figure 4 illustre ce résultat avec un mélange
simple de deux alcools. Avec le traitement univarié, une
unique corrélation dans le spectre DOSY est obtenue et le
coefficient associé ne correspond a aucun des deux composés.
Avec le traitement multivarié, il est possible de séparer correc-
tement les spectres des deux composés.

L'utilisation de méthodes multivariées pour le traitement des
données de RMN DOSY ultrarapide ouvre également des pers-
pectives pour le suivi de réactions chimiques. En effet, il est
possible de généraliser I'équation 1 en ajoutant une dimen-
sion temporelle aux données. On obtient alors par sa résolu-
tion le profil de concentration des réactifs et des produits au
fil de la réaction, dont on peut extraire des constantes de
vitesse. L'accumulation d'informations spectrales tout au long
de la réaction permet également d’accroitre la capacité de
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Figure 4 - Les données RMN DOSY ultrarapide peuvent étre analysées avec une approche
univariée, illustrée en (a) dans le cas d’un mélange d'éthanol et de butanol. Dans ce cas,
les signaux qui se recouvrent a 1,05 ppm ne sont pas séparés, et le coefficient de diffusion
estimé a une valeur intermédiaire entre les valeurs obtenues pour I'éthanol et pour le butanol.
Avecun traitement multivarié ('approche DECRA), il est possible de séparer les spectres 1D des
deuxmolécules : (b) spectre dumélange ; (c) spectre de I'éthanol seul ; (d) premier spectreissu
de I'analyse DECRA de données RMN DOSY ultrarapide ; () spectre du butan-1-ol ; (f) second
spectre issu de |'analyse DECRA.

la méthode a détecter des espéces peu concentrées, comme
des intermédiaires.

Détection de composés peu concentrés

Bien que la spectroscopie de RMN fournisse de précieuses
informations sur les composés qu'elle peut détecter, son
champ d’applications est limité par des seuils de détection
peu favorables. Ainsi I'expérience de RMN 'H 1D permet
avec un instrument de détecter en quelques minutes des
molécules de concentrations supérieures a 10 micromoles par
litre. Dans un mélange complexe, de nombreuses espéces
peuvent avoir une concentration trés inférieure a cette
valeur. Cette sensibilisé modeste a conduit au développement
de méthodes pour accroitre I'intensité des signaux dans un
spectre RMN, désignées collectivement sous le nom de
méthodes d'« hyperpolarisation ».

L’ACTUALITE CHIMIQUE N° 469

La méthode d’hyperpolarisation actuellement la plus promet-
teuse pour l'analyse de mélanges est la polarisation dyna-
mique nucléaire suivie d'une dissolution (D-DNP, « dissolution
dynamic nuclear polarisation») [16]. La D-DNP permet
d'augmenter l'intensité des signaux d'un facteur pouvant
dépasser 10 000. Pour ce faire, I'échantillon est tout d'abord
irradié avec des micro-ondes en présence de radicaux libres
(composés qui ont un/des électrons non appariés, comme le
TEMPOL) a une température de quelques kelvins dans un
champ magnétique, ceci entrainant un transfert de polarisa-
tion des électrons vers les noyaux. L'échantillon est ensuite
dissout avec un solvant en surébullition et transféré vers le
spectrométre RMN pour la mesure (voir la représentation
schématique de I'appareil figure 5a). Le principal inconvénient
de cette méthode est que I'étape de dissolution est irréver-
sible; on ne peut donc polariser I'échantillon qu’une seule
fois. De plus, I'état hyperpolarisé ne peut exister que de facon
transitoire dans le spectrométre RMN ; on dispose donc de
quelques secondes seulement pour enregistrer les données.
Pour ces raisons, la D-DNP n’est pas généralement compatible
avec la RMN multidimensionnelle.

La RMN 2D ultrarapide s'associe particulierement bien avec la
D-DNP puisqu’elle permet d’enregistrer des spectres 2D en
une durée trés courte, compatible avec la durée de vie des
états hyperpolarisés. On peut donc bénéficier de la sensibilité
accrue permise par la D-DNP, sans sacrifier la richesse de
I'information que fournit la RMN 2D. Nous avons démontré
I'intérét de cette combinaison dans le cas de la RMN diffusion-
nelle ultrarapide [11] (figure 5b). Il était nécessaire pour cela
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Figure 5 - La polarisation dynamique nucléaire (DNP) permet d'accroitre I'intensité des signaux
RMN d'unfacteur pouvant dépasser 10 000. Comme décrit en (a), 'échantillon est placé a trés basse
température, irradié avec des micro-ondes, puis dissout et transféré vers les spectrométres RMN
pour enregistrer des spectres. La combinaison de la RMN diffusionnelle ultrarapide et de la DNP
permet d’observer d’autres noyaux tels que le carbone 13, comme illustré en (b) pour un mélange
d'urée, d'acétate de sodium et de pyruvate de sodium.
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de mettre au point une expérience qui puisse a la fois compen-
ser I'effet de la convection - puisque la mesure est faite juste
apres l'injection rapide de I'échantillon - et prendre en
compte les particularités des substrats hyperpolarisés. Cette
approche est particulierement prometteuse pour l'analyse
de mélanges peu concentrés et pour observer d’autres noyaux
comme le carbone 13.

Pousser les limites de détection
et la résolution temporelle

La RMN diffusionnelle (DOSY) est une approche prometteuse
pour lI'analyse de mélanges, en particulier pour les mélanges
dont la composition chimique évolue. Cette méthode a par
exemple été utilisée pour caractériser les états intermédiaires
impliqués dans la formation de fibrilles amyloides [17]. Elle est
également au cceur d’'une vive controverse sur la mobilité
moléculaire pendant les réactions chimiques [18]. La RMN
DOSY ultrarapide permet d’accéder a des échelles de temps
plus courtes; elle pourrait ainsi étre exploitée pour guider le
développement et l'optimisation de nouvelles réactions.
Associée a I'hyperpolarisation, elle permettrait de repousser
les limites de détection pour l'analyse de mélanges peu
concentrés.

L’auteur remercie I'ensemble des personnes qui ont contribué a ces
travaux, et en particulier Achille Marchand et Célia Lhoste pour leur
retour sur le manuscrit.
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Une nouvelle corde a I’'arc des sulfures de métaux de transition

Produire de I'hydrogéene par conversion photocatalytique d’alcools

Les sulfures de métaux de transition (MS,) ont été utilisés comme co-catalyseurs de TiO, pour la production
photocatalytique de H,, permettant ainsi d'établir des liens entre les propriétés intrinséques variées de ces MS,
et l'activité du photocatalyseur résultant. La capacité des MS, a activer H, ne semble pas déterminante pour sa
production. Une attention particuliere a été portée sur la détermination de la structure électronique des poudres
photocatalytiques par spectroscopies de photoélectrons et d'absorption UV-visible. La position relative des
niveaux énergétiques du co-catalyseur par rapport a TiO, semble jouer un réle clé dans le mécanisme

Carburants solaires, production photocatalytique de H,, co-catalyseur, sulfures de métaux de transition,

A new bowstring of transition metal sulfides: producing hydrogen by photocatalytic conversion of alcohols
Transition metal sulfides (MS,) were used as co-catalysts of TiO, for the photocatalytic production of hydrogen
leading to establish structure-activity relationships between the various intrinsic properties of these MS, and the
activity of the resulting photocatalyst. The ability of the MS, to activate H, does not appear to be critical for its
production. Special attention was paid to the determination of the electronic structure of the photocatalytic
nanopowders, by photoelectron and UV-visible absorption spectroscopies. The energy levels of the co-catalyst

Résumé
photocatalytique.
Mots-clés
TiO,, diagramme de bande, spectroscopie de photoélectrons.
Abstract
relatively to those of TiO, seems to play a key role in the photocatalytic mechanism.
Keywords

Solar fuels, photocatalytic H, production, co-catalyst, transition metal sulfides, TiO,, band diagram,

photoelectron spectroscopy.

L anotoriété des sulfures de métaux de transition (MS,) n'est
plus a faire en catalyse [1]. lls sont notamment utilisés pour
le raffinage du pétrole et dans les réactions d’hydrodésulfura-
tion. Mais les MS, participent aussi a la transition entre I'exploi-
tation des ressources fossiles et celle des ressources considé-
rées comme renouvelables. Il est pertinent de rappeler que,
comme a son habitude, la nature ne nous a pas attendus. Les
liaisons métal-soufre sont trés présentes dans les enzymes. A
titre d’exemple, la liaison Fe-S intervient dans trois types
d’hydrogénases dont le Clostridium pasteurianum. Son activité
pour la production électrocatalytique de dihydrogene (H,)
a méme été démontrée [2]. Les MS, sont donc de plus en plus
étudiés en électrocatalyse ou en photocatalyse [3]. C'est sur ce
dernier point qu’ont porté les travaux faisant I'objet de ce prix.
La photocatalyse utilise les photons pour accélérer et/ou
favoriser des réactions chimiques. Les réactions photocataly-
tiques endergoniques (i.e. qui nécessitent un apport d'énergie
pour se réaliser) sont ainsi un moyen de stocker |'énergie
solaire, une énergie intermittente, sous forme de molécules
qu’on appelle carburants solaires. En choisissant convenable-
ment la réaction, ces carburants liquides ou gazeux sont
d'autant plus intéressants qu'ils peuvent avoir un faible
impact environnemental. Les deux grandes familles de
réactions étudiées en photocatalyse pour I'énergie sont celles
convertissant le CO, en hydrocarbures, déja abordées par
S.Bernadet dans un précédent numéro [4], et celles produi-
sant du H,.

Le craquage photocatalytique de I'eau (« water-splitting ») est
le procédé tant convoité de cette derniere famille. Cependant,
les rendements restent faibles et les systémes étudiés sont
souvent complexes [5]. La conversion d’alcools est thermody-
namiquement plus favorable. En effet, la différence entre le
potentiel de réduction (E',s,) des protons et le potentiel

d’oxydation (Eooxyd_) est plus faible dans le cas des alcools que
dans le cas de I'eau (E 4y, -E 144, €quivaut a 0,001V pour le
glucose, 0,004 V pour le méthanol et 1,23 V pour I'eau) [6]. La
conversion photocatalytique d’alcools présente également
I'avantage de ne pas générer de mélange explosif O,/H, alors
que le craquage catalytique de I'eau nécessite I'utilisation de
membranes séparatrices. Enfin, les alcools peuvent étre issus
de ressources renouvelables. A terme, on peut imaginer un
procédé qui simultanément produirait du H, et convertirait
des déchets issus de la biomasse en molécules a plus haute
valeur ajoutée.

Parmi les alcools, Iisopropanol présente I'avantage de subir
une unique étape de déshydrogénation, formant ainsi de
I'acétone et de I'hydrogéne [7]. La simplicité de ce mécanisme
a fait de I'isopropanol une molécule modele pour ces travaux.
La figure 1 schématise le mécanisme de conversion de cet
alcool. Dans le cas d'un support semi-conducteur seul, I'étape
de recombinaison limite la quantité d’hydrogéne produite.
Pour optimiser le photocatalyseur, on combine donc ce
support semi-conducteur avec un co-catalyseur. Il en existe
pour la demi-réaction d’oxydation et pour celle de réduction.
Le second cas est illustré sur la figure 1. La raison pour laquelle
un co-catalyseur augmente les propriétés photocatalytiques
ne fait pas I'unanimité. L'une des explications est la suivante :
I'adéquation entre les niveaux énergétiques du support semi-
conducteur et du co-catalyseur favorise le transfert des
électrons de I'un a l'autre. Les électrons et les trous sont alors
respectivement localisés sur le co-catalyseur et le support
semi-conducteur.L’éloignement spatial des deux entités limite
le phénomene de recombinaison. Le nombre d’électrons et de
trous libres est accru, tout comme la quantité de H, produite.
Dans ce travail, les MS, ont été supportés sur TiO,, un matériau
type pour la photocatalyse [9]. Cela a permis de focaliser
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Figure 1- Mécanisme de la conversion photocatalytique de I'isopropanol avec un support semi-conducteur sur lequel est déposé un co-catalyseur. Le support semi-conducteur (Ti0,) absorbe
un photon pour former une paire électron-trou (e- ; h*). Les deux entités ont ensuite la possibilité de se recombiner ("énergie des photons est alors dissipée sous forme de chaleur) ou d'évoluer
dans la bande de valence (BV) et la bande de conduction (BC). Des électrons et des trous libres sont générés qui interviennent dans des réactions chimiques. Les trous oxydent la molécule
d'isopropanol en acétone et les électrons réduisent les protons résultants en hydrogene. Pour favoriser le transfert de I'électron, et ainsilimiter la recombinaison, la position du niveau énergétique
du co-catalyseur (MS,) parrapport au support semi-conducteur semble jouer un role. Pour étudier I'influence de ce parameétre, les MS, sont de bons candidats car, en fonction du centre métallique
et du rapport soufre sur métal, ces derniers peuvent avoir un caractére métallique ou un caractére semi-conducteur. La bande interdite des semi-conducteurs varie jusqu’a 3,6 eV, comme
C'est le cas pour ZnS [8].

E 3004
£ 2501
§ |
= =40 45°C g 1%0] g 50
S £ 35°C : $ 100] . g25] * [
[=] L | : :
g B30 s = § g - Ea0 %5
=4 i . e I P LBk g i
E —~ e 300 400 500 600 70O : .
3 EZO -’2-0-;0 b :‘?IEOC Longueur donde (nm) §1_5 " 130 &
u ,m .. L L PP ——. } : E 1-0 i a
2 510 10°C - *
£2 ' § o &™) ][
> T i 00
0 3 0 5 20 1 Mos, H?s NiS, Rus,
temps (h) s i e ORESRICUINNS

Figure 2 - Mesure standard de |'activité photocatalytique : mesures de vitesses de production d’hydrogeéne a différentes températures et spectre d'irradiance de la lampe mesuré régulierement
pour prendre en compte le flux de photons absorbables (en orange) et le vieillissement de la lampe. Ils permettent de calculer des rendements photoniques (diagramme en barres noires
a droite) et des énergies d'activation apparentes (carrés rouge a droite). Ces derniers sont présentés pour Ti0, et quatre MS,/Ti0,.

I'attention sur le réle du co-catalyseur dans le mécanisme diffraction des rayons X, microscopie, XPS (« X-ray photoelec-
photocatalytique et notamment sur la position de ses niveaux tron spectroscopy ») ou encore réduction programmée en
énergétiques par rapport au TiO, (figure 1). température [11].

Les rendements photoniques (RP), a ne pas confondre avec le
rendement quantique et le rendement quantique apparent(”
[12-13], ont permis de mettre en évidence l'effet co-cataly-
Pour étudier I'effet co-catalytique des MS, nous avons réalisé  tique des MS,. La figure 2 montre ainsi que l'ajout de MS,
un criblage de sept composés (Ag,S, CoS,, CuS, HgS, MoS,, conduit a une augmentation significative du RP par rapport
NiS,, RuS,), supportés sur du TiO, commercial (Cristal ACTIV™  a TiO,. RuS, est le co-catalyseur le plus efficace de ce criblage
PC500), ce qui nous a permis d'interpréter les différences avec RP (RuS,/TiO,) =300 RP (TiO,). On peut comparer cette
d’activités au regard des propriétés intrinséques de ces MS,  activité avec celle d'un catalyseur de référence comme
(activation de la liaison H-H, propriétés électrochimiques Pt/TiO,, étudié dans les mémes conditions (mémes illumina-
ou encore optiques). Par souci de comparaison, ces sept tion, milieu réactionnel ou encore masse de photocatalyseur),
matériaux MS,/TiO, ont été préparés avec la méme méthode montrant ainsi que RP (RuS,/TiO,) = 0,15 RP (Pt/TiO,).

[10]. La photocatalyse étant un procédé se déroulantatempé- Il est rare de trouver dans des travaux de photocatalyse
rature ambiante, nous voulions proposer une méthode de des mesures d'énergies d'activation apparentes (Eg ) [7, 14].
synthese des MS, a basse température (90 °C) et en milieu Cest pourtant un moyen direct de démontrer un effet
aqueux [10]. Tous ces matériaux ont été caractérisés par (co-)catalytique comme sur la figure 2, ol I'ajout de n'importe

L’effet co-catalytique des MS, sur le TiO,
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lequel des MS, abaisse I'Eg qp,, de la réaction de conversion
photocatalytique de l'isopropanol. A noter que les variations
mesurées (baisse de 46 a 33 ou méme 19 kJ/mol) sont tout
a fait significatives, sachant que la réaction photocatalytique
se déroule a température ambiante.

Pour comprendre laraison de cet effet co-catalytique, I'activité
photocatalytique des matériaux MS,/TiO, a été comparée
avec l'activité catalytique des MS, correspondants pour la
production électrocatalytique de H, [11]. Cette réaction
donne une idée de la capacité des MS, a catalyser les étapes
de réduction du proton et de couplage H-H qui interviennent
de maniére similaire dans le mécanisme photocatalytique
(voir figure 7). Aucune corrélation directe n'a été mise en
évidence. L'augmentation du RP et I'abaissement de I'E, 4y,
ne sont donc pas uniquement dus a la différence d'activité
entre les sites réactionnels de TiO, et des MS,.

Une étude approfondie a ensuite été menée sur le systeme
RuS,/TiO, [15], qui a permis d'optimiser son activité, mais
aussi de comprendre I'influence de divers parametres sur le RP
et I'E gpp- Parmi ceux-ci, la teneur massique en co-catalyseur
joue un réle important. La figure 3 (a gauche) indique que la
courbe du RP en fonction de la teneur en ruthénium passe par
un optimum a 0,84 %. Ce phénoméne a souvent été expliqué
par le masquage de la surface du TiO, par les particules de co-
catalyseur. Au-dela d’'un certain taux de recouvrement, TiO,
absorberait moins de photons et il y aurait une diminution de
la production d’hydrogéne. Dans notre cas, cette hypothése
a été écartée. A titre d’exemple, pour RuS,/TiO; a 1,5% en
masse en Ru avec une surface spécifique de 269 mz/g, on
estime avoir une particule d’environ 1,2 nm tous les 20 nm?2,
ce qui n'est pas suffisamment élevé pour masquer significati-
vement la surface de TiO,.

D’aprés la figure 3 gauche, I'E, 4, décroit graduellement avec
I'ajout de particules de RuS,, confirmant I'effet co-catalytique
attendu. Nous avons mis en évidence que l'optimum du
rendement photonique pour une teneur en Ru intermédiaire
provient de la baisse du facteur pré-exponentiel dans la loi
d’Arrhénius, laquelle contrebalance celle de I'E; . Il'y @ un
effet de compensation. Ce facteur mériterait une étude plus
approfondie ; il semble dépendre du nombre de sites actifs
photocatalytiques, lequel dépend de la morphologie du
catalyseur, mais également du flux de photons incidents et
de la dynamique des porteurs de charges. La teneur de
0,84 % en masse de Ru a permis d’obtenir un RP maximal
de 3,1 % (RuS,/TiO, est ainsi 440 fois plus actif que TiO, seul).

Un facteur multiplicatif de 864 a déja été rapporté pour MoS,
amorphe supporté sur TiO, (P25) [16]. Ce résultat reste
prometteur car pour d'autres systémes, l'accroissement est
plus faible d'un ordre de grandeur: x 19 pour CuS/CdS [17],
x 22 pour RuS,/TiO,-Si0, [18], ou encore x 27 pour VS,/g-C3N,
[19].

Par ailleurs, aprés un criblage de différents MS, sur un méme
support TiO,, nous avons procédé a un criblage de supports
TiO, pour un méme sulfure (RuS,). L'activité photocatalytique
de cing matériaux RuS,/TiO, a donc été mesurée avec trois
phases pures (rutile, brookite, anatase - PC500) et deux phases
mixtes (P90 et P25) (figure 3, droite). Il est intéressant de remar-
quer que I'Eg 4, varie en fonction de la phase TiO,. L'E; 4, de
la réaction de photoconversion d'un mélange eau-isopropa-
nol est plus élevée pour les phases rutile et brookite que pour
la phase anatase. Dans le cas de cette derniére, I'E; gy, €St
identique a celle des phases mixtes.

Grace aux deux criblages, nous avons pu conclure que
I'Eq,qpp €t donc I'étape cinétiquement limitante, ne dépend
pas uniquement de RuS, (production deH,) ou de TiO,
(absorption des photons et oxydation de I'isopropanol), mais
bien des deux. Contrairement a la production électrocataly-
tique d'H, [20], ces travaux ont permis de montrer que la
production photocatalytique de H, ne repose pas unique-
ment sur la capacité du co-catalyseur a activer H,. Parmi les
étapes cinétiques faisant intervenir a la fois TiO, et MS,, il y a
la séparation et le transfert de charges. C'est la raison pour
laquelle une attention particuliére a été portée sur la détermi-
nation de la structure électronique des poudres de MS,/TiO,.

La structure électronique : le parameétre clé
dans I'activité photocatalytique des MS,/TiO,

La spectroscopie de photoélectrons (PES) est I'une des rares
techniques donnant acces a la fois a la composition chimique
et aux propriétés électroniques d’'un échantillon [21]. Parmi les
méthodes de PES, la plus connue est celle faisant intervenir
des rayons X : I'’XPS. Mais une seconde méthode fait intervenir
des rayons ultraviolets : 'UPS. Elle permet d’analyser avec une
meilleure résolution la bande de valence (BV) d’'un matériau.
Dans la plupart des cas, la probabilité qu'un électron soit
éjecté de son orbitale (i.e. la section efficace) est plus élevée
si le photon incident a une faible énergie (UPS -21,2eV vs
XPS -1 484,6 eV). En conséquence, plus cette probabilité est
élevée et plus la résolution du spectre résultant est élevée.
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Figure 3 - A gauche : activité photocatalytique en fonction de la teneur massique en co-catalyseur RuS, (RP en noir et £,
A droite : activité photocatalytique en fonction de la nature du support semi-conducteur Ti0, (ry, en noiret £,

aapp €N rouge) sur I'anatase commercial (CristalACTIVI™ PC500).
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Figure 4 - Résultats UPS obtenus pour Ti0, - PC500 (phase anatase), RuS, massique et RuS,
supporté (0,84 % en masse de Ru). On constate en rouge les états liés aux orbitales 7t — 0 2p,
en bleu et vert les orbitales hybrides Ti — 0, en jaune ceux correspondant aux -OH, en rouge
foncé les orbitales Ru 4d ty. Les états restants (pour e spectre du bas) ne sont pas encore bien
identifiés ; ils peuvent provenir de RuS, mais aussi d'espéces plus oxydées. (Adapté de [15]).

Le libre parcours moyen des photoélectrons est une autre
différence entre I'XPS et I'UPS. La PES est une méthode
d'analyse des surfaces, mais dans le cas de I'UPS, on mesure
I'extréme surface (< 2-3 nm vs < 10 nm pour I’XPS). Ainsi I'UPS
est extrémement sensible aux défauts de surface. Cette
méthode s’applique donc plutét a des matériaux de types
couches minces. Il est ainsi commun d’utiliser I'UPS sur des
matériaux synthétisés sous vide, d'en déduire une structure
électronique et de l'utiliser pour interpréter les résultats
photocatalytiques de poudres. Pour pallier les éventuelles
différences entre des couches minces modeéles et des poudres,
nous voulions développer une méthode pour analyser ces
derniéres par UPS.

Dans un premier temps, nous avons développé cette métho-
dologie sur des poudres commerciales de TiO, [22]. Il a ainsi
été possible de mettre en évidence les différences de
diagrammes de bande entre des phases TiO, rutile et anatase.
Une analyse minutieuse des spectres a également permis
d'identifier les états de la BV (voir figure 4 pour I'anatase).

En photocatalyse, il est rare d'utiliser des photons avec une
énergie supérieure a 4,3 eV (au-dessus, les photons sont filtrés
par le verre du réacteur). L'anatase ayant une bande interdite
d’environ 3,2 eV, ces photons de 4,3 eV maximum ne peuvent
exciter des états de la BV qu’a 1,1 eV sous le maximum de
la bande de valence. La figure 4 met ainsi en évidence que
ce sont majoritairement les électrons de l'orbitales © - O 2p
qui interviennent en photocatalyse. Ceux du titane sont plus
profonds en énergie.

Pour en revenir aux sulfures de métaux de transition, certains
MS, /TiO, de ces travaux ont été étudiés par PES et notamment
le RuS,/TiO, par UPS sur poudre. L'UPS a permis de mesurer la
position relative du maximum de la bande de valence (Egy) de
RuS, par rapport a TiO, et de distinguer les états constituant
cette BV (voir figure 4 ou [15] pour plus de détails). Le Egy du
TiO, se situe a - 7,1 eV sous le niveau du vide, ceux du RuS,
massique et du RuS,/TiO, se situent a - 4,8 eV sous le niveau
du vide. La figure 4 met également en évidence la présence
d’états similaires dans la BV de TiO, et de RuS,/TiO,. Pour le
spectre de ce dernier, un état supplémentaire est identifié ;
il correspond aux électrons de l'orbitale Ru 4d tyg.

La valeur des Egy et les bandes interdites de RuS, (1,0 eV) et
TiO, (3,15 eV) mesurées par spectroscopie de réflexion diffuse
ont ensuite permis de proposer un diagramme de bande pour
le photocatalyseur RuS,/TiO, (figure 5A).

La structure électronique résultante a permis d’expliquer
I'influence de I'énergie des photons incidents sur I'énergie
d’activation apparente mesurée avec RuS,/TiO, (figure 5B).
Divers filtres ont été utilisés sur une lampe au xénon pour exci-
ter le photocatalyseur a différentes longueurs d’ondes. On
constate que dans la gamme d’énergie testée, plus I'énergie
desphotonsaugmente, plusleRPaugmenteetl’E, ;,, diminue.
Le diagramme de bande de RuS,/TiO, montre que le transfert
des électrons de la bande de conduction (BC) du TiO, a celle
du RuS; n’est pas favorisé ; il existe une barriére en énergie de
0,15 eV (figure 5A). Ainsi, un photon d'énergie 3,15 eV a tout
juste assez d'énergie pour étre excité de la BV ala BC du TiO,;
il ne posséde pas d'énergie supplémentaire. A linverse,
un photon d’énergie 3,65 eV posséde 0,5 eV supplémentaire,
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Figure 5- A: schéma mécanistique du transfert électronique intervenant pour RuS,/Ti0,. B : activité photocatalytique (RP, diagramme en barres noires, et £,

pour RuS,/Ti0, a différentes énergies de photons incidents. (Adapté de [15]).
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lui permettant de traverser cette barriere de 0,15 eV. Cela
expliquerait I'abaissement de I'E,, ., @ condition que le trans-
fert électronique ait lieu avant la thermalisation des électrons.
Des analyses supplémentaires permettraient de mettre en
avant la génération de porteurs chauds dans ce matériau et
la dynamique de ce transfert électronique. Ce résultat montre
que le transfert électronique, a minima dans le cas de
RuS,/TiO,, gouverne I'E, 4, et est donc I'étape cinétiquement
limitante.

Il est également possible de noter que RuS,/TiO, présente
un RP de 6,9% a 3,65eV. Une telle valeur n’a jamais été
mesurée pour RuS,/TiO, et ce RP est compétitif avec d'autres
MS,/TiO, [16-17]. Cette valeur de 6,9 % est également plus
élevée que celle de 3,1 % mesurée sur la figure 3 (a gauche)
avec une lampe polychromatique. L'ingénierie photonique
d'un systéme de production photocatalytique d’hydrogéne
est donc également un volet d’optimisation.

Améliorer la compréhension
pour optimiser I'activité

Ce projet se voulait étre a la jonction de la photocatalyse et
de la catalyse par les sulfures de métaux de transition, deux
domaines dans lesquels la recherche francaise a historique-
ment joué un role clé. Le socle de connaissances solide sur
les MS, a permis I'étude mécanistique de la conversion
photocatalytique d’alcools pour produire de I'hydrogéne
en I'absence de métal noble.

Un criblage de différents MS, a ainsi montré qu'ils étaient des
co-catalyseurs du TiO, prometteurs pour envisager de les
substituer au platine. Il a notamment été mis en évidence
que l'activité photocatalytique n’était pas gouvernée par les
propriétés d'activation de 'hydrogéne du MS,. Il semble que
ce soit plutét le transfert électronique de TiO, vers MS, qui
gouverne le mécanisme photocatalytique. Pour vérifier cette
hypothése, une méthodologie a été mise au point pour
étudier les poudres par UPS. Dans le cas du RuS,/TiO,, le
meilleur photocatalyseur de cette étude, le transfert électro-
nique de TiO, a RuS, n’est pas optimal. Il apparait que des
sulfures de métaux avec une bande de conduction plus
basse devraient permettre d'optimiser I'activité photocataly-
tique. Nous pensons également que des informations sur la
dynamique des porteurs de charges permettraient également
de comprendre et d'optimiser ces transferts électroniques.
Au-dela de la comparaison MS, et métaux, on peut voir
I'aspect complémentaire de ces systémes. Les MS, pourraient
intervenir dans des milieux réactionnels ou les catalyseurs
métalliques sont facilement empoisonnés. C'est notamment
le cas dans le cadre de la valorisation de certains dérivés de la
biomasse. Une étude préliminaire de la photoconversion de
liqueur noire a été conduite en fin de doctorat. Les quantités
d’hydrogéne produites au bout de 20 h avec Pt/TiO, et
NiS,/TiO, ont été comparées. Le catalyseur a base de Pt a été
seulement 2,5 fois plus actif que le catalyseur a base de NiS,.
Une optimisation des deux catalyseurs pourrait permettre de
rendre le second plus attractif, notamment du point de vue
du prix et de la criticité. Outre le caractére fondamental de
cette étude, il n'est ainsi pas interdit d’'imaginer I'utilisation
des MS, pour la production de carburants solaires. Dans un
contexte d’amenuisement continu des ressources, l'abon-
dance naturelle du soufre (exces de production de soufre
élémentaire de 8,12 millions de tonnes par an [23]) est un levier
intéressant pour la production de catalyseurs éco-congus.
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(e rendements photonique, quantique ou quantique apparent sont trois maniéres de discuter de
I'activité d'un photocatalyseur. lls sont tous les trois définis comme la vitesse de production d’hydrogéne
(ry,) normalisée par un flux de photons [12-13]. Le rendement quantique prend en compte le flux de
photons absorbés, une quantité qu'il est difficile de mesurer, en partie parce que les photons sont diffusés
par le réacteur ou le milieu réactionnel. Il est donc possible de calculer le rendement quantique apparent
en normalisant par le flux de photons envoyé sur le réacteur. Cependant, ce dernier ne repose pas
uniquement sur les performances du matériau puisqu'il peut étre augmenté en utilisant des filtres
optiques ou une lampe monochromatique pour éliminer les photons non absorbables par le
photocatalyseur. Dans cette étude, nous avons donc fait le choix de calculer des rendements photoniques,
en précisant simplement entre quelles longueurs d’ondes nous mesurions le flux de photons : entre 290
et 390 nm (en dessous, la verrerie du photoréacteur en pyrex filtre les photons et au-dela, la bande
interdite de Ti0, ne permet pas I'absorption).
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Approches sol-gel pour la préparation de catalyseurs hétérogénes
nanostructurés, hybrides et chémo-enzymatiques

Le développement de catalyseurs hétérogénes innovants est une des clés permettant d’envisager la mise en place
de procédés chimiques plus efficaces et plus verts. Cet article présente les potentialités de deux approches de
synthése de matériaux catalytiques basées sur la chimie sol-gel. Par une stratégie de synthese « brique par brique »,
les spécificités du sol-gel non hydrolytique et du sol-gel assisté par aérosol permettent de maitriser les parametres
physico-chimiques clés qui dictent les performances des catalyseurs : texture, structure, composition, polarité de
surface, dispersion de la phase active, hybridation avec des fonctions organiques ou des enzymes. Ceci est illustré
pour une série d'applications, incluant la déshydratation d'alcools, I'hydrogénation du CO,, la valorisation de

Catalyse hétérogéne, chimie sol-gel, biocatalyse, oxydes mixtes, catalyseurs a porosité hiérarchisée,

Sol-gel approaches for the preparation of heterogeneous nanostructured, hybrid, and chemo-enzymatic

The development of innovative heterogeneous catalysts is one of the keys that allow envisaging the
implementation of more efficient and greener chemical processes. This paper presents the potentialities of two
synthetic approaches towards catalytic materials, which are based on sol-gel chemistry. Using a “bottom up”
synthetic strategy, the specific features of non-hydrolytic sol-gel and aerosol-assisted sol-gel allow controlling the
physico-chemical properties of the catalysts that govern performance: texture, structure, composition, surface
polarity, active phase dispersion, hybridization with organic moieties or enzymes. Thisisillustrated through a series
of catalytic applications, including the dehydration of alcohols, CO, hydrogenation, upgrading of bio-based

Résumé

composés biosourcés, 'oxydation sélective d'alcénes, etc.
Mots-clés

cascade chémo-enzymatique, matériaux hybrides.
Abstract

catalysts

compounds, selective oxidation of alkenes, etc.
Keywords

Heterogeneous catalysis, sol-gel chemistry, biocatalysis, mixed oxides, hierarchically porous catalysts,

chemo-enzymatic cascade reactions, hybrid materials.

L e développement de catalyseurs hétérogenes innovants
asouvent été le moteur des progrés les plus spectaculaires
en chimie industrielle, dans les secteurs aussi variés que la
production de composés chimiques de commodité ou de
spécialité, la chimie fine, les carburants, ou encore la dépollu-
tion de I'air ou de I'eau [1]. Aujourd’hui, une mission impor-
tante pour la catalyse est d'inventer et de mettre au point
les catalyseurs et les procédés qui nous permettront de
réussir notre transition d’une industrie presque exclusivement
pétrosourcée vers une industrie plus durable et essentielle-
ment biosourcée [2-3]. Il s'agit par exemple de développer
de nouveaux catalyseurs capables d’éliminer (par déshydra-
tation, hydrodéoxygénation, décarboxylation, cétonisation,
etc.) I'oxygéne présent dans les molécules hautement fonc-
tionnalisées qui peuvent étre obtenues a partir de la
biomasse.

Un matériau faisant office de catalyseur est un composite
dont les constituants doivent étre organisés a différents
niveaux. Il s'agit en particulier d’en contréler précisément la
composition, la chimie de surface (acido-basicité, fonctionna-
lités, polarité, etc.), la dispersion des espéces actives sur le
support, la texture, la structure. Ceci est un défi car les compo-
sants du catalyseur correspondent a des entités chimiques
(nanoparticules métalliques, oxydes, fonctions organiques,
voire enzymes) qui peuvent avoir des comportements
chimiques trés différents.

Nous mettons ici en perspective deux approches « bottom
up » qui permettent de construire — brique par brique et avec
une relative simplicité - des matériaux catalytiques dont les
propriétés clés sont ajustées. Ces méthodes sol-gel ont été
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exploitées dans nos recherches pour |'obtention de cataly-
seurs nanostructurés, hybrides et chémo-enzymatiques.

Méthodes sol-gel :
principes, limitations et opportunités

La chimie sol-gel est généralement menée en conditions
hydrolytiques, dans des procédés discontinus, lents, en condi-
tions douces [4]. Les précurseurs (des alcoxydes, halogénures,
complexes, ou sels de métaux et de semi-métaux) sont hydro-
lysés pour former des espéces réactives qui subissent ensuite
des réactions de polycondensation inorganique pour aboutir
alaformation de ponts oxo. Les oligomeéres inorganiques ainsi
formés conduisent a des colloides en suspensions (un sol) qui
évoluent par réticulation vers la formation d’un gel. Ce dernier
peut étre séché, puis calciné pour former I'oxyde ou I'oxyde
mixte. Les voies de synthése sol-gel offrent une large palette
d’options pour la préparation de catalyseurs hétérogénes
performants. Cependant, certaines limitations doivent étre
considérées.

Premierement, le séchage des gels obtenus en milieu aqueux
peut étre problématique car la tension de surface élevée
del'eau tend a provoquer I'effondrement de la porosité, ce qui
peut mener a des propriétés texturales médiocres et peu
controlées. Pour contourner cette difficulté, on utilise classi-
quement des agents porogenes sacrificiels — par exemple,
des agents tensio-actifs qui forment des micelles pouvant
étre éliminées par calcination.

Pour les composites catalytiques, faisant intervenir différents
métaux ou visant a l'incorporation de fonctionnalités de
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Exemples de réactions catalytiques. CHP : hydroperoxyde de cuméne ; NHSG : sol-gel non hydrolytique.

Réacti talvti Catal Méthode de Conditions
S D ER AR atalyseur synthése réactionnelles
O cerP CDO Ti-SiO, Aérosol Toluéne, 90 °C

OH ) . Phase gaz,
~Z  +H,0 Al-SiO, et hybrides NHSG 205-310 °C
OH Ag-Ta-SiO, .
9 ONF 4 H,0 + Hy Cu-Ta-Si0, NHSG Phase gaz, 355 °C
OH acétone - Ga-SiO, et hybrides Aérosol Acétone, 50 °C
HD\/I\/DH HD\/L\/O + Hx0
o 0
éthanol q . , P o
HO\)J\/OH i \)ko/\ + H,0 Sn-SiO, et hybrides Aérosol Ethanol, 90 °C
OH
Cu/Ga-SiO, A | Phase gaz,
CO, + 4H, CHs + 2H0 Cu/Zn-Sio, eroso 220-280 °C
o] Ti-SiO, . Eau (+ glucose
AN L o GOX-TS-1 Acrosol +0,),45°C

surface, des mélanges de précurseurs devront étre utilisés.
Cependant, les cinétiques des réactions mises en jeu pendant
la synthése du matériau (hydrolyse et polycondensation)
peuvent varier fortement en fonction de la nature des précur-
seurs utilisés. Par conséquent, le chimiste est souvent
confronté au probléme de l'inhomogénéité des solides
produits.

Dans les exemples concrets présentés ci-aprés, nous
montrons comment deux procédés sol-gel alternatifs — le sol-
gel non hydrolytique et le sol-gel assisté par aérosol — peuvent
étre exploités pour solutionner les défis précités et obtenir des
formulations catalytiques innovantes et performantes dans
les réactions visées (voir tableau).

Sol-gel « sans eau »

Le principe du sol-gel non hydrolytique (NHSG) est de basculer
vers des conditions non aqueuses et d'utiliser des donneurs
d’oxygéne différents de I'eau (par exemple des éthers, alcools,
acides, etc.) pour former les oxydes. Si certaines réactions en
jeu dans ces conditions non aqueuses sont documentées
depuis pres d’'un siecle, les travaux menés plus récemment par
le groupe de Robert Corriu, André Vioux et Hubert Mutin
(Montpellier), avec une poignée d’autres groupes dans le
monde, ont permis de révéler le potentiel du sol-gel non
hydrolytique pour la synthése de divers matériaux [5]. L'ensei-
gnement principal de ces travaux est que les cinétiques de
solvolyse et de condensation tendent a étre plus lentes et plus
homogénes en conditions non aqueuses qu’en conditions
aqueuses. En sol-gel non hydrolytique, la vitesse de réaction
des différents précurseurs est peu influencée par la nature
du métal ou du semi-métal. On dit que les vitesses de réactions
sont « nivelées ». En conséquence, les procédés sol-gel non
hydrolytiques permettent souvent d’atteindre des matériaux
bien condensés, avec des degrés d’homogénéité excellents.
Par ailleurs, I'absence d'eau facilite I'étape de séchage des
gels obtenus. Les solvants volatils sont éliminés par simple

L’ACTUALITE CHIMIQUE N° 469

27

séchage, sans provoquer d'effondrement de la porosité. Cette
chimie a permis de préparer une grande variété de catalyseurs
hétérogenes innovants et performants [6].

Sol-gel « dans I'air »

Dans les procédés de production de matériaux divisés par voie
aérosol, une solution ou une suspension liquide est pulvérisée
sous la forme d'un brouillard de gouttelettes suspendues
dans I'air (ou dans un autre gaz). Ces gouttelettes sont ensuite
traitées, par exemple par le passage dans un dispositif de
séchage. Ces procédés sont trés couramment utilisés pour le
séchage d'aliments (le lait en poudre par exemple), de médica-
ments, de polymeres, etc. Dans le domaine des nanomaté-
riaux, ils peuvent servir a produire des microparticules de
taille, forme et organisation spatiale bien définies, au départ
de nano-objets (nanoparticules, argiles, billes de polyméres,
etc.) qui sont agrégées ala faveur du séchage des gouttelettes.
L'idée de coupler la chimie sol-gel avec les procédés aérosol
estnée alafin desannées 1990 [7] et est exploitée entre autres
par le groupe de Clément Sanchez (Paris) depuis environ vingt
ans pour la synthese de nanomatériaux [8]. Au départ d'une
solution de précurseurs moléculaires réactifs, il s'agit d'utiliser
les gouttelettes comme des microréacteurs dans lesquels les
réactions de polycondensation ont lieu tres rapidement. Dans
ce cas, 'oxyde, 'oxyde mixte ou I'hybride organique-inorga-
nique formé par réaction sol-gel est rapidement figé avec un
degré d’homogénéité proche de la situation qui prévaut a
I'état liquide dans la gouttelette. On dit que les particules
subissent un «figeage cinétique». Les précurseurs plus
réactifs (dispersés parmi d’autres précurseurs moins réactifs)
n’ont pas I'occasion de diffuser pour réagir préférentiellement
entre eux; on garde donc une distribution statistique des
éléments les plus réactifs au sein de la matrice issue de
la polycondensation des précurseurs moins réactifs. Il est
ainsi possible d’obtenir des matériaux dont les propriétés
(composition, homogénéité, etc.) différent de la configuration
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favorisée par la thermodynamique. Il est aussi possible de
piéger, dans la matrice en construction, des nano-objets qui
ne sont pas impliqués dans les réactions sol-gel (par exemple
des billes de polyméres, des nanoparticules, des micelles, des
complexes, des enzymes). Ceci donne accés a diverses formu-
lations et structurations, qui peuvent étre avantageusement
exploitées en catalyse hétérogéne [9-10].

Applications aux métallosilicates mésoporeux

L'insertion d’'un métal de transition au sein d'une matrice de
silice permet de créer des sites catalytiquement actifs. Souvent
(mais pas toujours), il est utile de disperser le métal de transi-
tion au maximum, pour qu'il forme des sites isolés. Par
exemple, une particule de TiO, (ou les atomes de titane sont
en coordinance octaédrique) est virtuellement inactive en
époxydation d’alcene, mais des sites isolés de titane insérés
en coordinance tétraédrique (« frustrée ») dans le réseau de
silice sont tres actifs dans cette réaction [11]. 1l en va de méme
pour les catalyseurs a base de molybdéne ou de tungsténe
exploités dans la métathese des oléfines, et pour lesquels le
parameétre clé est la dispersion du métal de transition a la
surface ou au sein d’'une matrice de silice [12-13]. L'obtention
de métallosilicates tres dispersés est un vrai défi pour la chimie
sol-gel classique, car les précurseurs de métaux de transition
tendent aréagir plusieurs ordres de grandeur plus rapidement
que les précurseurs de silice, en conditions hydrolytiques
classiques. Les deux approches sol-gel brievement présentées
plus haut offrent une réponse convaincante a cette probléma-
tique. En parallele, il s'agit évidemment de développer des
matériaux catalytiques présentant une texture avantageuse,
développant une grande surface active et permettant la diffu-
sion aisée des réactifs et des produits. On vise donc en général
des métallosilicates mésoporeux a haute surface spécifique.

Titanosilicates pour I'époxydation d’oléfines

Des catalyseurs Ti-SiO, (avec des teneurs en titane de 1 a 5 %
molaires) ont été préparés en une étape par le procédé sol-gel
assisté par aérosol, en montrant que la porosité pouvait étre
adaptée aisément en introduisant divers agents porogénes
[14]. Le procédé a été mis en ceuvre en milieu basique,
par l'introduction d’hydroxyde de tétrapropyl ammonium
(TPAOH). Avec un agent tensioactif de type bloc-copolymeére
(pluronic F127), des micelles se forment durant le séchage
réactif des gouttelettes et générent, aprés calcination, des
mésopores (10-20 nm) au sein de la matrice titanosilicate. La
taille des pores peut étre modulée en fonction de la quantité
de TPAOH introduite car celui-ci tend a faire « gonfler» les
micelles. Par ailleurs, des macropores additionnels ont été
créés en incorporant des billes de polymeéres (polystyrene ou
poly méthacrylate de méthyle) dans la solution de précur-
seurs. Les catalyseurs résultants montrent une porosité hiérar-
chisée avec des macropores autour de 100-200 nm créés par
les billes de polymeéres, séparés par des murs fins eux-mémes
mésoporeux (figure 7). Dans I'époxydation du cyclohexene
par I'hydroperoxyde de cumeéne (CHP), ces catalyseurs ont
montré une activité jusque six fois plus élevée par rapport
au catalyseur microporeux de référence, la zéolithe TS-1
(~2% massique en Ti pour les deux catalyseurs). Ceci est a
mettre en corrélation avec la grande surface spécifique
accessible (non microporeuse) développée par les matériaux
aérosol (150-500 m%/g en fonction des agents porogénes
utilisés), alors que la zéolithe présente essentiellement de
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Figure 1 - Catalyseur d'époxydation Ti-Si0; a porosité hiérarchisée préparé par voie sol-gel assistée
par aérosol, observé par microscopie électronique a balayage (SEM-FEG) [14].

la microporosité et une faible surface extérieure (~ 100 mz/g).
Nous avons aussi vérifié (par spectroscopies XPS, UV-visible)
que le procédé aérosol permettait d'atteindre une dispersion
du titane presque aussi élevée que dans la zéolithe.

Aluminosilicates pour la déshydratation de I’éthanol

La déshydratation du bioéthanol en éthyléne est une réaction
importante pour le développement de scénarios durables en
bioraffinage (dans le cadre du scénario « sugar-to-ethylene »)
[15]. Certaines zéolithes acides (par exemple H-ZSM-5) sont
trés actives pour cette réaction, mais se désactivent rapide-
ment & cause de phénoménes de cokage. A linverse, des
alumines cristallines — beaucoup moins acides - sont stables
mais atteignent des activités spécifiques plutot modestes.
Dans I'idée de trouver un compromis avantageux, des cataly-
seurs a base d’aluminosilicate sont développés. En général
cependant, le degré d’homogénéité de ces matériaux prépa-
rés par co-précipitation ou par sol-gel classique est faible,
et les «ilots » d’alumine incorporés dans une matrice de silice
se comportent comme les catalyseurs d’alumine (bonne stabi-
lité mais faible activité). Le sol-gel non hydrolytique nous a
permis de préparer des aluminosilicates mésoporeux présen-
tant une excellente dispersion de I'aluminium dans la silice
(ratio molaire Si/Al = 16) [16]. Ceci a pu étre mis en évidence
par résonnance magnétique nucléaire (RMN du 295j et 27Al)
et par spectrométrie de masse des ions secondaires (SIMS).
Ces catalyseurs développent une acidité intermédiaire par
rapport aux catalyseurs classiques précités. De ce fait, ils sont
a la fois plus actifs que les alumines et les silice-alumines
commerciales, et plus stables que les zéolithes (figure 2).
Ce type d'approche pourrait permettre de trouver le bon
compromis pour maximiser la productivité des catalyseurs
sur le long terme.

Tantalasilicates dopés pour la conversion de I'éthanol
en butadiéne

A partir du bioéthanol, il est aussi possible d'atteindre un
autre hydrocarbure fortement demandé: le 1,3-butadiéne.
La réaction requiert un catalyseur bifonctionnel disposant
d’'une fonction acide (pour les étapes de déshydratation et de
condensation), mais aussi d'une fonction déshydrogénante
pour la formation du premier intermédiaire réactionnel,
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Figure 2 - Comparaison de la stabilité de la zéolithe HZSM-5 et d’un aluminosilicate mésopo-
reux préparé par voie sol-gel non hydrolytique (NHSG) dans la déshydratation de I'éthanol
en phase gaz et réacteur continu. Le temps de contact a été adapté pour débuter le test de
stabilité a niveau de conversion de I'éthanol de ~ 95 % pour les deux catalyseurs [16].

I'acétaldéhyde. En exploitant la chimie sol-gel non hydroly-
tique (voies « éther » et « acétamide »), nous avons préparé des
formulations mésoporeuses du type Ag/Ta-SiO, et Cu/Ta-SiO,
a haute surface spécifique [17]. Dans ces catalyseurs, 'oxyde
de tantale (typiquement 2 a 4 % en masse de Ta) est dispersé
dans la matrice de silice. Par comparaison avec des catalyseurs
obtenus par simple imprégnation de I'oxyde de tantale a la
surface de la silice, nous avons montré que la dispersion
obtenue par sol-gel non hydrolytique est meilleure, avec la
détection de ponts oxo Ta-O-Si abondants en spectroscopie
infrarouge. A I'inverse, le cuivre ou l'argent (2 a 5 % en masse)
tendent a sortir de la matrice de silice a la faveur de la calcina-
tion et a former des nanoparticules. En adaptant les propor-
tions relatives de tantale pour la fonction acide et de cuivre
(ou argent) pour la fonction déshydrogénante, ainsi que le
protocole de calcination, le défi est d’équilibrer les caracteres
redox et acide du catalyseur pour favoriser I'enchainement
des réactions menant au butadiéne et minimiser la formation
de sous-produits (éthyléne, diéthyl éther, acétaldéhyde non
converti, etc.). Pour notre meilleur catalyseur (5 % de Cuet 2 %
de Ta en poids dans la silice), nous atteignons un rendement
de 23 % en butadiene lorsque la réaction est réalisée a 355 °C
dans un flux d’éthanol a 4,4 % molaire dans |'azote, avec une
vitesse spatiale horaire en poids (WHSV) de 1,1 h™.

Gallasilicates et stannosilicates
pour la valorisation du glycérol

Le glycérol, sous-produit de la production de biodiesel, est
disponible en exces sur le marché. Pour le valoriser, une option
intéressante est l'acétylation par I'acétone pour donner le
solkétal, utilisé comme solvant vert, dans le secteur des
peintures et des encres, dans I'industrie pharmaceutique, et
surtout trés attractif comme additif dans les carburants [18].
Une autre option est de convertir le glycérol en dihydroxyacé-
tone (DHA) pour aller ensuite vers 'acide lactique ou ses
esters. Ces composés trouvent diverses applications dans
I'industrie agrochimique et pour la synthése de I'acide poly-
lactique, principalement [19].

Le sol-gel assisté par aérosol a permis de préparer des cataly-
seurs de type Ga-SiO, constitués de spheres mésoporeuses
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dont la taille est centrée sur 1 um et présentant une texture
avantageuse (0,5cm>/g de volume poreux et 350 m%/g de
surface spécifique). Par spectrométrie des photoélectrons et
par RMN du solide ("'Ga), il a été montré que le gallium était
principalement incorporé en coordinance tétraédrique, sous
forme de sites isolés au sein de la matrice silicique. Avec un
ratio atomique Si/Ga de 74, le meilleur catalyseur aérosol a
montré une activité record dans l'acétalisation du glycérol
vers le solkétal (« turnover frequency » =677 h™!, a 50 °C), que
ce soit en présence de solvant ou directement dans l'acétone.
Il est suggéré que la bonne insertion du gallium permet de
développer une acidité de surface bien adaptée a la réaction
visée (combinant des sites de Lewis et les sites de Brgnsted).
Nous avons aussi étudié la transformation de DHA en lactate
d’éthyle, a l'aide de catalyseurs mésoporeux de type Sn-SiO,
également préparés par la voie sol-gel assistée par aérosol
(avec des rapports molaires Si/Sn de 37 et 74) [20]. Ces cataly-
seurs démontrent une excellente dispersion de I'étain
(mesurée par RMN du ''9Sn et par spectroscopie UV-visible
en réflectance diffuse), et par conséquent une acidité plus
élevée que l'acidité obtenue avec des catalyseurs de type
Sn-MCM-41 synthétisés par une voie sol-gel classique,
pourtant équivalents en composition. Ceci s'est traduit par
une activité spécifique supérieure (nombre de rotations ou
«turn-over number » (TON) de 173 au lieu de 113, pour une
réaction menée avec 50 mg de catalyseur, dans 15 mL d'une
solution 0,4 M de DHA dans I'éthanol, a 90 °C pendant 6 h).

Catalyseurs au cuivre pour I’hydrogénation du CO,
en méthanol

Dans notre combat global contre les déreglements clima-
tiques, I'hydrogénation du CO, est une technologie clé [21].
Si les catalyseurs au cuivre permettant de réaliser la réduction
du CO, en méthanol sont bien connus et déja implémentés
au niveau industriel, la recherche reste intense pour élucider
les effets des promoteurs (zinc, gallium, etc.) sur le cuivre
et augmenter les performances catalytiques intrinseques
des catalyseurs pour permettre de travailler a plus basse
température, avec une sélectivité élevée [22].

Nous avons préparé des catalyseurs mésoporeux Cu(10%)/
SiO, par la voie aérosol [23]. Le cuivre, initialement piégé au
sein de la matrice de silice a la faveur de la polycondensation
rapide qui a lieu pendant le séchage réactif des gouttelettes,
tend a migrer hors du réseau de silice pendant la calcination.
Ce traitement thermique a donc pour double effet d'éliminer
I'agent porogéene pour créer des mésopores et de déclencher
la formation de nanoparticules de CuO (figure 3). La taille de
celles-ci dépend de la température et de la durée du traite-
ment thermique appliqué. Aprés une calcination sous air
menée a 350 °C pendant 3 heures puis a 550 °C pendant
3 heures, des particules de quelques nanomeétres sont
obtenues, dispersées a la surface de la silice mésoporeuse.
Cependant, ce catalyseur atteint des niveaux de performance
médiocres dans I'hydrogénation du CO, vers le méthanol
(faible conversion et faible sélectivité), mais néanmoins
meilleurs que ceux d’'un catalyseur de référence préparé par
imprégnation de cuivre sur une silice mésoporeuse préformée.
Au contraire, lorsque nous introduisons du zinc ou du gallium
(5 % molaire) dans la synthése aérosol, les performances des
catalyseurs sont fortement améliorées. A la fois les catalyseurs
obtenus par imprégnation du cuivre sur des supports Zn-SiO,
ou Ga-SiO, et les catalyseurs Cu/Zn-SiO, et Cu/Ga-SiO,
obtenus en une seule étape voient la conversion du CO, et la
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Figure 3 - Observation par microscopie électronique a transmission du catalyseur Cu/Ga-Si0, obtenu en une étape par procédé sol-gel assisté par aérosol et calciné : (haut, gauche) champ sombre
STEM ; (haut, droit) TEM ; (série inférieure) cartographie élémentaire par STEM-EDS (Si en vert, 0 en bleu, Ga en indigo, Cu en rouge) [23].

sélectivité en méthanol augmenter trés significativement par
rapport aux formulations non dopées. Le meilleur catalyseur
atteint une productivité spécifique de ~ 0,5 mmol de métha-
nol par gramme de catalyseur et par heure, a 280 °C et sous
8 bar (flux de 5 ml/min de CO, et 15 ml/min d’H,; 100 mg de
catalyseur). Dans les mémes conditions, le catalyseur non dopé
n‘atteint que ~ 0,01 MMolyeon-9eat -7 Si I'effet dopant du
gallium et du zinc était bien connu de la communauté, 'ampli-
tude de cet effet de promotion observé dans les catalyseurs
préparés par aérosol est probablement a mettre en relation
avec l'excellente dispersion des agents dopants dans la
matrice de silice.

Applications aux catalyseurs hybrides
(organiques-inorganiques)

Au-dela de la nature et abondance des sites catalytiques
présents a la surface, et de leur accessibilité, il n'est pas rare de
constater que des catalyseurs qui différent entre eux unique-
ment de par la balance hydrophile/hydrophobe qui s'établit
a leur surface atteignent des performances tres différentes
[24]. Le caractére hydrophile ou hydrophobe des catalyseurs
a une influence directe sur les phénomenes d’adsorption
des réactifs et de désorption des produits. Par exemple, la
présence de groupements organiques a la surface d’'un oxyde
peut atténuer les effets délétéres de I'eau sur la stabilité
du catalyseur ou favoriser la désorption rapide d’'un produit
plus polaire, évitant ainsi sa dégradation vers des produits
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secondaires non souhaités [25]. Avec I'idée de contrOler ces
propriétés et d'augmenter les performances des catalyseurs,
des versions hybrides de catalyseurs métallosilicates ont été
préparées en incorporant des précurseurs adaptés dans les
synthéses sol-gel.

Métallosilicates mésoporeux méthylés
préparés par voie aérosol

Les formulations Sn-SiO, et Ga-SiO, décrites plus haut ont été
tres simplement modifiées en remplacant une fraction du
précurseur de silice classique (tétraéthyl orthosilicate, TEOS)
par un organosilane [26-27]. En particulier, le méthyltriéthoxy-
silane (MTES) est utilisé pour incorporer des fonctions
méthyles dans les gels. L'autre modification du protocole de
synthése consiste a abaisser la température de calcination, de
maniére a éliminer le surfactant utilisé comme agent sacrificiel
pour créer la porosité, mais sans dégrader les groupements
méthyles. Une calcination sous air statique a 250 °C pendant
8 heures s’est révélée comme le meilleur compromis. Le degré
de fonctionnalisation peut étre vérifié par RMN du 2°Si. Par
ailleurs, ces métallosilicates méthylés conservent la méso-
structuration décrite plus haut pour les microsphéres prépa-
rées par voie aérosol, avec les textures avantageuses
(larges mésopores, surfaces spécifiques élevées) (figure 4).
Il a été montré — par des mesures de physisorption d'eau -
que les formulations hybrides présentaient effectivement
une hydrophilie moindre par rapport aux formulations
inorganiques.
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Figure 4 - Isothermes de physisorption d'azote obtenus sur les catalyseurs Ga-Si0, méthylés
(0,5,10, et 15 %) préparés par voie sol-gel assistée par aérosol, avecle surfactant F127 comme
agent porogene [27]; la texture est trés peu affectée par I'incorporation de groupements
méthyles.

Or I'eau est un sous-produit, formé a la surface du catalyseur
pour les deux réactions visées (acétalisation du glycérol en
solkétal et conversion de la DHA en lactate d’éthyle). Nous
avons observé un surcroit d'activité pour certaines formula-
tions hybrides par rapport a celles décrites au paragraphe
« gallasilicates et stannosilicates ». Par exemple, le catalyseur
Sn-Si0, (Si/Sn = 74) fonctionnalisé avec 2% molaire de
groupements méthyles atteint un TON de 104 aprés 6 heures
de réaction, alors que le catalyseur non fonctionnalisé
n‘atteint que 67 dans les mémes conditions. Ceci peut s'inter-
préter par un effet d'accélération de I'expulsion de I'eau hors
du site actif. Cette interprétation est encore sujette a caution,
car nous n’avons pas pu établir de corrélation univoque entre
I'hydrophobie des catalyseurs hybrides et l'activité cataly-
tique. Un effet négatif est en fait observé lorsque le taux de
méthylation dépasse les 5 % en mole (par rapport au silicium)
et lorsque des groupements plus volumineux que le méthyle
sont utilisés (propyle et phényle). Il est probable que le gain en
hydrophobie soit dans ce cas contrebalancé par des effets
stériques empéchant I'accés des réactifs aux sites actifs [27].

Métallosilicates hybrides préparés

en une étape par voie sol-gel non hydrolytique

La voie sol-gel non hydrolytique offre aussi une grande
flexibilité pour la synthése de catalyseurs hydrides [28]. Nous
avons exploité les voies « éther » et « acétamide » pour prépa-
rer des catalyseurs hybrides dédiés a la déshydratation de
I'éthanol qui implique aussi I'élimination d’eau. Ainsi, les
métallosilicates (Al, Sn, Nb) entierement fonctionnalisés par
des groupements phényléne pontant tous les atomes de
silicium sont plus hydrophobes que leurs homologues
purement inorganiques et sont actifs dans la déshydratation
de I'éthanol, grace aux sites acides induits par la présence
du métal (figure 5). Cependant, ils se dégradent rapidement en
conditions réactionnelles. La liaison Si-C(sp’) étant plus stable
que la liaison Si-C(sp?), le remplacement des fonctions phény-
léne par des fonctions xylylene (-CH,-CgH4-CH,-) a permis
d’'obtenir des catalyseurs hybrides a la fois actifs et stables
[29]. Des aluminosilicates (Si/Al = 16) méthylés ont aussi été
préparés par la voie éther, en visant des degrés de fonctionna-
lisation plus faibles (1 atome de Si fonctionnalisé sur 16) [30].

1. Vide, 60°C, 18 h
2.N,sec, 250°C,6h

Catalyseur hybride

Figure 5 - Vue schématique de la synthése de catalyseurs aluminosilicates hybrides mésopo-
reux entierement fonctionnalisés par des groupements phényléne pontants par voie sol-gel
non hydrolytique « éther » (a) ou « acétamide » (b) [29].

Cet ajout de fonctions organiques n’a pas amené de change-
ment marqué du caractére hydrophile des matériaux (mesuré
par angle de contact et par physisorption d’eau). Cependant,
on observe une modification substantielle de la nature des
sites acides de surface, avec une nette diminution de la
proportion de sites de Brgnsted (~ 28 % au lieu de ~ 50 % pour
les catalyseurs non fonctionnalisés), au profit de sites de
Lewis. Ce sont ces modifications qui semblent expliquer le
gain en termes de sélectivité pour I'éthyléne que nous obser-
vons dans la réaction de déshydratation de I'éthanol (par
exemple, 70 % de sélectivité vers I'éthylene a 205 °C vs 45 %
seulement pour un aluminosilicate purement inorganique).

Catalyseurs chémo-enzymatiques

Alors que la catalyse est classiquement divisée selon trois
piliers correspondant aux types de catalyseurs (hétérogenes,
homogénes et enzymatiques), une approche émergente
appelée « catalyse hybride » entend combiner différents types
de catalyseurs pour tirer parti de leurs avantages respectifs.
Par exemple, en associant dans un méme solide une fonction
chimique et une enzyme, on peut exploiter la robustesse
d'un catalyseur hétérogéne et la sélectivité d’une enzyme,
pour réaliser des réactions en cascade [31]. La préparation
de tels catalyseurs hybrides chémo-enzymatiques — faisant
intervenir des composants d’origine biologique et d’autres
inorganiques — est un défi important en termes de synthese
[32].

En nous basant sur une approche « bottom up », nous avons
congu un nouveau type de catalyseur hybride basé sur une
zéolithe (titanosilicate TS-1) permettant I'époxydation des
alcénes par le peroxyde d’hydrogéne aqueux et une enzyme
(glucose oxydase) dont la fonction est de produire H,0, a
partir du dioxygene en présence d’'un donneur d’électrons et
de protons (le glucose) [33] (figure 6). Cependant, le chémo-
catalyseur (TS-1) est un solide microporeux dont les pores
sont trop petits pour accueillir 'enzyme et a la surface duquel
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Figure 6 - Représentation schématique du concept de catalyseur hybride chémo-enzymatique
hétérogéne développé par agrégation de nanocristaux de zéolithe sous forme de microparti-
cules creuses (par un procédé aérosol) suivi de I'encapsulation de I'enzyme [33]. Ce catalyseur
permet de réaliser une réaction d'époxydation sans ajout extérieur de peroxyde d’hydrogene,
mais en exploitant H,0, produit in situ par I'enzyme.

il est compliqué de greffer efficacement des enzymes. A I'aide
du procédé aérosol, nous avons congu des microspheres
par agrégation de nanocristaux de zéolithe TS-1. Une petite
quantité de précurseur de silice (TEOS) est introduite dans la
suspension colloidale de zéolithe avant nébulisation et sert
d'agent liant pour favoriser la formation de particules creuses.
La cavité centrale est ensuite chargée d’enzyme par simple
imprégnation et cette derniére y est finalement piégée par
précipitation et réticulation. L'hybride ainsi formé a permis
de réaliser I'époxydation de I'alcool allylique (sur les cristaux
de TS-1) en utilisant le peroxyde d’hydrogéne produit in situ
par I'enzyme lors de I'oxydation aérobie du glucose. Sur la
base de cette preuve de concept, il a aussi été montré que
I'enzyme pouvait étre piégée en une étape, directement par
voie aérosol [34]. Pour ce faire, la clé est de protéger I'enzyme
contre la dénaturation qu’elle subit normalement lors d'un
tel séchage brutal; ceci a pu étre réalisé en formant des
complexes enzyme-polyélectrolyte pour stabiliser I'enzyme.

Vers des catalyseurs toujours plus performants

Les procédés sol-gel sont bien reconnus de par la palette tres
large de solutions qu'ils offrent au chimiste pour élaborer des
matériaux aux propriétés diverses, y compris dans le domaine
de la catalyse hétérogéne. Nous avons présenté ici deux
variantes particulieres de procédés sol-gel pour la synthése
de catalyseurs avancés, I'une basée sur un milieu réactionnel
non aqueux et l'autre exploitant le couplage avec un procédé
de séchage rapide. Par une série d’exemples, nous montrons
que ces modes alternatifs de synthése permettent d'obtenir
des propriétés qu'il est difficile d'atteindre avec des procédés
plus classiques. Qu'il s'agisse de développer des textures
particulieres, de disperser ou d'incorporer des fonctionnalités
(organiques/inorganiques) au sein de matrices inorganiques,
ou méme de concevoir des catalyseurs hybrides chémo-
enzymatiques, les méthodologies «bottom up» décrites
ici devraient continuer d’ouvrir les horizons et permettre
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d'inventer de nouvelles formulations catalytiques toujours
plus performantes.

Si les exemples développés ici concernent des études acadé-
miques, nous envisageons que les progres dans le domaine
de la syntheése de catalyseurs avancés par voies sol-gel auront
des impacts importants en chimie industrielle. Par exemple,
les catalyseurs modeéles développés par NHSG permettront de
comprendre d'un point de vue fondamental les mécanismes
catalytiques en jeu et par la d'améliorer les formulations indus-
trielles. Les nouveaux catalyseurs développés par le procédé
aérosol pourraient étre facilement transférés au niveau de la
production industrielle, tant il est reconnu que la montée en
échelle est aisée pour ces procédés continus. Nous pensons
aussi que la catalyse hybride a un potentiel industriel énorme
[35] pour lequel le design de catalyseurs chémo-enzymatiques
hétérogénes sera une clé importante.

L’auteur remercie I'UCLouvain, la Fondation Francqui, ainsi que celles
et ceux qui ont participé a rendre les développements de ces travaux
possibles.
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recherche et développement
: principes et substances actifs

NouveauXx principes actifs pharmaceutiques

Bilan des approbations FDA en octobre 2021

Au cours de cette période, deux nouvelles molécules de synthese ont été approuvées. En ce qui concerne les molécules
d’origine biologique, il n'y a pas de nouveau principe actif ; seul un médicament biosimilaire du ranibizumab (biosimilaires :
principes actifs d’origine biologique déja approuvés ; équivalents des génériques des molécules de synthese) a été approuvé
pour le traitement des dégénérescences maculaires liées a I'age (DMLA).

Molécules de synthése

Principe actif Compagnie Indication
Vasculite a anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires
Avacopan Chemocentryx neutrophiles (ANCA)
Asciminib hydrochloride Novartis Pharms Corp. Leucémie myéloide chronique

Anoter que la structure de I'asciminib comporte un substituant original sur le noyau phényl :le chlorodifluorométhoxy. L'ascimi-
nib est un inhibiteur d’'une tyrosine kinase protéine de fusion issue du gene BCR-ABL1 ; cette kinase, qui est dérégulée, est la
cause de la prolifération cellulaire. L'asciminib est prescrit aux patients ayant subi un échec de traitement par des inhibiteurs
de tyrosine kinase ciblant ABL.
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Structure de I’asciminib

N°CAS : 1492952-76-7 (base), 2119669-71-3 (chlorhydrate).
Nom IUPAC : N-[4-(chlorodifluoromethoxy) phenyl]-6-[(3R)-3-hydroxypyrrolidin-1-yl]-5-(1H-pyrazol-5-yl)pyridine-3-carboxamide.
*La représentation 3D provient du site Drugbank“) (https://go.drugbank.com/structures/small_molecule_drugs/DB12597).

“)Drugbank est une banque de données sur les principes actifs accessible sur Internet : D.S. Wishart et al., DrugBank 5.0: a major update to the DrugBank database for 2018, Nucleic Acids Res.,
2018, 46, p. D1074-D1082, https://doi.org/10.1093/nar/gkx 1037

EFMC Honorary Fellows, Awards & Prizes 2022 FOR MEDIINAL CHEMISTRY
Call for nominations AND CHEMICAL BIOLOGY
Deadline: January 31, 2022

The awards ceremony will take place during the XXVII EFMC International Sympaosium on Medicinal Chemistry
(EFMC-ISMC 2022), scheduled to take place in Nice (France) on September 4-8, 2022,

- www.efmc.info/news-activities-medicinal-chemistry
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Nouvelles substances actives phytopharmaceutiques

Retraits

Le Bulletin de novembre 2021 de I'ANSES fait état de neuf
retraits qui concernent sept herbicides et deux insecticides.
Six des herbicides retirés du marché sont a base de pénoxsu-
lame, l'autre est a base de sulcotrione. L'un des insecticides,
retiré depuis le 30 septembre, est a base d'alpha-cyperméth-
rine, 'autre a base d'acétate de (E,Z)-7,9-dodécadien-1-yle.

Nouvelles autorisations

Elles concernent six fongicides et un attractif phéromone actif
par confusion sexuelle en viticulture sous forme de diffuseur
de vapeur, a base d'acétate de (E,Z)-7,9-dodécadien-1-yle.

Les fongicides sont tous utilisables en grandes cultures. Ils
sont respectivement a base de difénoconazole associé a la
fluxapyroxade en suspension concentrée, utilisable en outre
pour cultures porte-graines et tropicales, plantes a parfum,
aromatiques, médicinales et condimentaires; a base de
silthiofame associé au fludioxonil ; a base de prothioconazole
associé au tébuconazole en concentrés émulsionnables, utili-
sables en grandes cultures ainsi qu’en cultures légumiéres ;
a base de phosphonates de potassium en concentré soluble
pour les mémes usages; a base de méfentrifluconazole en
suspension concentrée utilisable pour ces mémes usages
et en arboriculture.

Le silthiofam, utilisé en traitement de semences de céréales
(orge, blé, triticale) contre le piétin-échaudage, inhibe le trans-
port de I'ATP translocase au niveau des mitochondries. Ce
fongicide non systémique, découvert et développé par
Monsanto, est commercialisé en France par Certis Europe BV.
Il est associé a un autre fongicide, le fludioxonil, protecteur
des parties aériennes.

Silthiofam : 4,5-diméthyl-N-prop-2-ényl-2-triméthylsilylthiophéne-3-carboxamide.
N CAS : 175217-20-6. Voir https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/Silthiofam

Renouvellements et modifications d'usage

IIs s'appliquent a cing fongicides et cing herbicides. Un fongi-
cide a base de triticonazole est renouvelé pour dix ans et un
fongicide a base de pyriméthanil avec extension d'usage
majeur. Les autres sont a base de Trichoderma atroviride
SC1 (2), respectivement pour extension d'usage majeur et
pour modification des conditions d'emploi, et de Bacillus
amyloliquefaciens (souche FZB24) pour modification des
conditions d’emploi.

Les herbicides sont a base de mésotrione seule ou associée
a la terbuthylazine suivant réexamen aprés réapprobation de
la substance active, a base de quizalofop-P-éthyl pour modifi-
cation des conditions d’emploi, et de florasulame (2) pour
réexamen apres réapprobation de la substance active.

Florasulame : N-(2,6-difluorophényl)-8-fluoro-5-méthoxy-[1,2,4]triazolo[1,5-c]pyrimidine-2-
sulfonamide. N° CAS : 145701-23-1.

Produit par Dow AgroSciences, cet herbicide de la famille
chimique des triazolopyrimidines, actif par voie foliaire et
racinaire, inhibe I'acétolactate synthase et bloque la synthése
des acides aminés de nombreuses dicolytédones annuelles.

Cette rubrique est coordonnée et alimentée par Josette
FOURNIER, qui a présidé de 2007 a 2010 le comité d’orientation
et de prospective scientifique de I'Observatoire des résidus
de pesticides (ORP) (josette.fournier4d@orange.fr), et Jean-Marc
PARIS, ancien directeur de recherche pharmaceutique dans
le groupe Rhoéne-Poulenc et ancien directeur scientifique
de la chimie organique et biotechnologies de Rhodia
(jeanmarc.paris@free.fr).

'Pﬁ'éfrguvez-nous en ligne !
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enseignement et formation

Le bon sens de Ia chromatographie en phase liquide

Résumé

La modélisation du processus chromatographique, nécessaire a la mise au point raisonnée d'une méthode
de séparation, s'appuie sur l'utilisation de plusieurs relations mathématiques entre différentes grandeurs,
ces derniéres pouvant étre associées a des parametres opératoires (la longueur de la colonne...) ou a des
caractéristiques de qualité du résultat (la résolution chromatographique...). Pour pouvoir anticiper les
conséquences d’'une modification d’'un parametre opératoire, il est donc essentiel de bien identifier les relations
de cause a effet entre grandeurs opératoires et grandeurs de qualité. Si les ouvrages d’enseignement présentent
effectivement les relations reliant les grandeurs entre elles, 'usage de ces relations n’est pas forcément structuré
autour d’unelogique de lien de cause a effet, ce qui rend I'appropriation du systeme tres complexe pour I'étudiant.
Cet article présente quelques relations fondamentales de la chromatographie en phase liquide en les associant
a un schéma systémique d’implication, montrant comment celui-ci peut permettre de mieux appréhender le

processus de développement de méthode.

Mots-clés
F ace a un échantillon qui contient plusieurs especes
chimiques, I'obtention d’un signal que l'on souhaiterait
spécifique du composé que I'on cherche a quantifier (appelé
analyte) est bien souvent interféré par la présence d'un ou
plusieurs autres composés. Cette interférence va trés souvent
conduire a une surestimation de la concentration de I'analyte
et a un résultat qui ne sera pas juste ! Pour arriver a quantifier
de facon exacte (juste et fidele) cet analyte, il va donc étre
nécessaire de séparer les molécules de l'analyte et les
molécules des composés interférents, c'est le role de la
chromatographie que nous connaissons bien. Les laboratoires
d'analyses mettent trés souvent en ceuvre une séparation
chromatographique en utilisant une phase mobile liquide ou
gazeuse, avec un tres fort attrait ces dernieres années pour la
chromatographie en phase liquide a polarité de phases inver-
sée (RPLC). Le développement trés rapide de cette technique
estlié d'une part a une demande croissante d’analyse d’échan-
tillons dont les constituants ne sont pas volatils — c’'est tres
souvent le cas pour les composés a usage pharmaceutique -,
et d’'autre part a la grande robustesse de la méthode et a la
large gamme de solutés pouvant étre séparés par ce mode
de séparation comparé a la chromatographie en phase
normale ou a la chromatographie d’interaction hydrophile.
Ainsi, les colonnes remplies de particules de silice greffées
avec des groupements de type chaine alkyle (souvent octadé-
cyle, C;g) sont les plus largement commercialisées a ce jour.
Doté d'une chaine HPLC (CLHP en francais) et d'une colonne
type Cqg le chimiste se lance alors dans le développement
d'une méthode de séparation. Pour ce faire, il s'appuie sur les
concepts fondamentaux de la chromatographie qui sont
présentés dans de nombreux ouvrages. Mais si les concepts
associés a la chromatographie sont effectivement tous
présentés dans les livres, la méthodologie de développement
de méthode en est toutefois bien souvent absente. En effet, les
éléments du systeme chromatographique sont majoritaire-
ment trés bien décrits — voir la figure 1 qui représente sous
forme de carte conceptuelle les éléments du systéme chroma-
tographique dans un but d’optimisation -, mais il nous
manque généralement le lien entre les grandeurs opératoires
(les caractéristiques de la colonne, de la phase mobile...) et les
grandeurs de qualité que sont la résolution chromatogra-
phique et le temps d’analyse. Comment le chimiste peut-il
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alors anticiper les effets d’'une modification d'une grandeur
opératoire ?

Ce manque de connaissance des liens conduit a une perte
de temps importante, un taux faible de succes en termes
de développement de méthode et d’optimisation des durées
d'analyse, une faible robustesse de la méthode, et ultérieure-
ment a une difficulté accrue de transposition de méthode
entre le laboratoire de R&D et le laboratoire de contrble
qualité. Dans un précédent article [1], nous avions argumenté
sur la nécessité de réduire le nombre de relations mathéma-
tiques a présenter aux étudiants pour limiter la charge
cognitive. Nous proposons ici d’expliciter un nombre limité
de relations permettant de traiter du développement de
méthode en mode HPLC a polarité de phases inversée, en
présentant toujours les relations dans le sens physique associé
a un lien de cause a effet. Nous nous limiterons ici aux sépara-
tions en mode isocratique (la composition de la phase mobile
est constante tout au long de la séparation). Dans ce cas,
le travail du chimiste consiste, aprés avoir sélectionné une
colonne, a trouver la composition et le débit de phase mobile
qui permettront d'avoir une séparation satisfaisante (résolu-
tion minimale supérieure a 1,5) dans le temps d’analyse le
plus court possible.

L’écriture des relations et le sens du lien cause-effet

Dans le cadre des formations que nous proposons (bac + 2-3,
bac + 5, formation continue), nous avons choisi d'écrire les
relations mathématiques entre grandeurs sur la base d'une
convention relative au signe égal: dans une relation, le
parameétre situé a gauche du signe égal “=" est une consé-
quence des paramétres situés a droite de ce signe - ce type
d'écriture est aussi utilisé en informatique lors de I'affectation
du résultat d'un calcul a une variable. Dans I'article précédent
[1], des exemples de situation-probléme associées a cette
approche ont déja été présentés. Nous reprendrons ici un
autre cas, trés caractéristique des fausses idées que peuvent
avoir les étudiants en raison bien souvent de la facon dont les
concepts leur ont été présentés. Bien sir, pour le scientifique
aguerri, écrire une relation mathématique n‘engage pas de
lien d’implication; il s'agit simplement d’'une égalité entre
deux expressions, et nous pouvons manipuler cette relation
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Figure 1- Carte conceptuelle autour de la notion d'optimisation en RPLC.

dans tous les sens dés lors que nous maitrisons parfaitement
les liens d'implication. Mais ce n’est pas le cas pour I'étudiant.
Celui-ci peut étre complétement perturbé et incapable
d’appréhender les modeles physiques sous-jacents si nous
ne nous efforcons pas de les faire ressortir de facon explicite,
ce qui est I'objectif de cette convention d'écriture.

Prenons ainsi trois grandeurs bien connues du chromatogra-
phiste : I'efficacité (N), le temps de rétention (t,), et I'écart-type
du pic chromatographique (G). Tout un chacun, dés lors qu'il
s'intéresse a la chromatographie, a pu voir dans les ouvrages
la relation (0) ci-dessous :

(0)

Cette relation entre trois grandeurs est trés largement présen-
tée de la sorte et est utilisée pour estimer la valeur de I'effica-
cité a partir d’'un chromatogramme. Ainsi, sans méme réaliser
qu’il applique implicitement la convention que nous avons
explicitée ci-dessus — la grandeur située a gauche du signe =
dans la relation est une conséquence des parameétres situés a
droite de ce signe —, I'étudiant peut penser que I'efficacité N
estla conséquence du temps de rétention et de I'écart-type du
pic chromatographique. Or ce n'est pas du tout le cas, et nous
allons tenter d’expliciter cela dans ce qui suit.

Nous voyons apparaitre également dans ces mémes ouvrages
la relation H=L/N, avec L la longueur de la colonne et H la
hauteur équivalente a un plateau théorique, ce qui pourrait
laisser penser que H est dépendant de L et N... Mais I'étudiant

L’ACTUALITE CHIMIQUE N° 469

37

est aussi confronté a la trés connue relation de Van Deemter
H= A+ B/u+ C.u, avec u la vitesse de la phase mobile et trois
grandeurs A, B, C que I'on pourra plus ou moins expliciter. On
arrive alors a quelque chose de contradictoire dans le cadre
de la convention sus-citée : H ne peut pas dépendre a la fois de
(A, B, C, u) et de (L, N). Confusion, mélange, absence d’explici-
tation des liens de cause a effet, menant a une perte de sens
et une incompréhension totale de la technique par I'étudiant
au désespoir de I'enseignant.

Si on replace les choses dans le bon sens, la grandeur H
dépend effectivement des grandeurs (A, B, C, u) et H caracté-
rise I'accroissement de variance de la dispersion des molécules
de soluté dans l'espace en fonction de la progression des
molécules dans la colonne chromatographique [2]. Par la
suite, la grandeur efficacité N est une conséquence de H et
de L :dans le cadre de notre convention N = L/H. Et finalement
o

JN

qui est une conséquence du temps de rétention et de I'effica-
cité de la colonne ! Pourquoi une telle inversion dans I'esprit
de I'étudiant ? Simplement parce que nous pouvons retrouver
la valeur de I'efficacité a partir d'un pic chromatographique
obtenu expérimentalement. Nous pouvons en effet mesurer t,
et 6 sur le chromatogramme, et réaliser le calcul tel que décrit
dans la relation (0) semble faire apparaitre I'efficacité comme
une conséquence de t, et 6. Mais ce n’est pas le cas comme
nous venons de le voir !

o C'est donc I'écart-type du pic chromatographique

Janvier 2022




Dy
Il Yo = S-d— &= Higin = 3.d;, n.L.u
» AP = Cte.
B ™ 10 ety “ d;
L= L T ——
. W \ e |\ e r
A - ‘\" \'\\ - i & .-'M“ -
e | v | —— 1 e i =
T L O T S
g . . R e - u= ;
) o] \, s e Ed mdf.e
-~ T =] i \ 4
""""" NS =
) o), B &=
B A —) ST s
H=A+—+Cu LY ; " -
o - N A g =
[ %
avee € = [(d3) - \\‘ ‘I._._I.- ! wan® ol o B
S I‘._ s . . 7 T
L _S— .. e e — - — — — e |
vl * ]
L
Eri m In(k;) = In{kw.J} - 5. Pmodif
R P trz—tra _ VWa-1 k;
n n-z.(tﬁ"'ﬂz)_ 4 a 1+k; n a:%
1

Figure 2 - Paramétres opératoires de la chromatographie en phase liquide (colonne en bleu; phase mobile en vert) et relations de cause a effet pour I'optimisation d’une séparation
(grandeurs de qualité en orange) (voir glossaire en annexe* et le document a télécharger sur https://new.societechimiquedefrance.fr/divisions/enseignement-formation/le-bon-sens-de-la-

chromatographie/).

Nous pensons donc qu'il est important d’appliquer la conven-
tion d’écriture dans tous les documents que nous utilisons, et
libre ensuite a I'étudiant de manipuler les relations commeiil le
souhaite. Mais I'effort que nous faisons dans le maintien d'une
forme unique de convention d'écriture ne peut que faciliter
I'appropriation du systéme par I'étudiant. Ainsi, nous pouvons
résumer toutes les relations liées a la RPLC en mode isocra-
tique dans la figure 2 en explicitant parallelement les liens de
cause a effet par I'intermédiaire de fleches entre les grandeurs,
fleches qui ont un sens en adéquation avec les liens de cause
a effet.

Du point de vue d’'un enseignement qui n'adopterait pas une
forme unique d'écriture — c'est-a-dire présentant des relations
dans un sens ou dans un autre en fonction du contexte -,
il peut étre intéressant de donner aux étudiants une carte sans
les fleches et de leur demander a l'intérieur de petits groupes
de matérialiser les fleches qui leur semblent pertinentes avec
les relations mathématiques associées. On pourra alors discu-
ter avec les étudiants sur le sens des relations qu'ils ont choisi.
Par exemple, dans la figure 2-relation 10, le temps de rétention
apparait comme une conséquence du temps mort et du
facteur de rétention. Cela peut apparaitre contradictoire pour
I'étudiant qui a vu la relation k = t,/t,,-1, avec parfois le choix
de cette formulation comme « définition » du facteur de réten-
tion, et qui préfere donc mettre une fleche depuis t, et t,,
vers k. Certes, ce dernier calcul est souvent utilisé pour retrou-
ver le facteur de rétention d'un soluté a partir du chromato-
gramme, mais une augmentation du facteur de rétention n’est
pas la conséquence d’'une augmentation du temps de réten-
tion ! C'est parce que le facteur de rétention a augmenté - on
a par exemple augmenté la teneur en eau dans la phase
mobile, ce qui favorise I'équilibre de partage vers la phase
stationnaire — que le temps de rétention a augmenté.

Loi et modélisation

Dans I'ensemble des relations de la figure 2, certaines relations
sont des relations fondamentales de physique qui ne prétent
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pas a discussion. Par exemple dans la relation (3), le temps
pour parcourir une distance est la conséquence de la distance
a parcourir (la longueur de la colonne) et de la vitesse de
déplacement.

En revanche, les relations (4) et (9) ne sont que des modeéles
de dépendance. Par exemple, autour de la relation (4), on a
choisi de ne pas expliciter la définition du terme H dénommé
hauteur équivalente a un plateau théorique H = a(ZL)/L qui est
difficilement manipulable pour un premier niveau de présen-
tation, et on a préféré représenter la grandeurH comme
dépendante des phénoménes d’anisotropie d'écoulement (A),
de diffusion longitudinale (B) et de transfert de masse (C),
en lien avec la vitesse de la phase mobile u [2]. Ceci reste un
choix de modélisation, et c’est pour cela que I'on pourra voir
émerger d'autres relations dites de Van Deemter, de Knox, de
Golay, de Giddings... dépendantes du modéle choisi. Globale-
ment, on constate que le diametre des particules a une contri-
bution significative dans la valeur de H, et que, sous réserve de
quelques approximations, on peut obtenir un modéle raison-
nable pour les grandeurs A, B et C, et arriver aux relations (6) et
(5) qui caractérisent 'optimum de vitesse associé au minimum
du terme H (et donc au maximum d’efficacité chromatogra-
phique au regard de la relation 7).

De la méme facon, la définition du facteur de rétention
k=nNgstat/Nemob (rapportdes quantités de matiere dans chacune
des deux phases) n'est pas explicitée sur la figure 2. La relation
(4) correspond quant a elle au modele dit «linear-solvent-
strength model » (amplement développé dans l'ouvrage de
Snyder et Dolan [3]) dont I'usage est fort utile pour le chroma-
tographiste, et qui suppose que le logarithme du facteur de
rétention dépend linéairement de la teneur en modificateur
organique (solvant fort: méthanol, acétonitrile...). Si cette
modélisation se révéle largement applicable pour de tres
nombreux composés (une légeére déviation est toutefois
observée avec l'acétonitrile), il est cependant impossible a ce
jour d'avoir a priori les valeurs des termes k,, etS pour un
composé donné avec un modificateur organique donné. Il
sera donc nécessaire, en vue d’optimiser une séparation,

Janvier 2022




L ipkpnru it L wiTrataton
Lttt 2

-
[

oy e

ELTrT—

e

v

4 vl
BTN

Fad

& 11debtid
rannes sgma Susema

f
TX052008

WMeCH T8 Praanca 2P ikar
(e

¥

L R
m o [
208 2

g

Figure 3 - A gauche : conditions chromatographiques et temps de rétention de trois solutés pour deux teneurs en méthanol ; modeles de rétention déduits de ces informations. A droite :
application des modeles de rétention a I'optimisation de la composition en phase mobile (résolution en fonction de la teneur en méthanol).

de déterminer expérimentalement ces deux grandeurs. La
réalisation a minima de deux expériences, a deux teneurs en
modificateur organique, permet de calculer pour chaque
teneur le facteur de rétention du composé a partir des temps
de rétention observés en résolvant I'équation (10), puis de
retrouver les valeurs de k,, etS caractéristiques du composé
avec le modificateur organique choisi au travers d’'une régres-
sion linéaire (exemple dans la figure 3).

Une série de fleches autour de la grandeur « résolution » dans
la figure2 pourrait aussi apparaitre perturbante dans un
premier temps, mais nous avons souhaité étre d’'une part
au plus proche de la définition de la résolution pour des
pics chromatographiques gaussiens (partie gauche de la
relation 12, fleches en trait plein), mais aussi présenter la
relation dite de Purnell (partie droite de la relation 12, fleches
en pointillés) qui est une conséquence de la définition de la
résolution et des relations 10 et 11. Cette relation est fort utile
car elle permet en effet de mettre plus facilement en évidence
les effets respectifs d’'une variation du facteur de rétention
et de la sélectivité sur la résolution.

Du modeéle a I'optimisation

Pour un couple colonne/solvant sélectionné, I'optimisation
d'une méthode nécessite donc la connaissance des modéles
de rétention des composés présents dans I'échantillon,
modeéles que I'on ne peut construire qu’expérimentalement
comme nous venons de le voir. Aprés avoir sélectionné une
colonne, l'analyste choisira une vitesse de phase mobile
supérieure a la vitesse optimale (estimée via la relation 5 [4]),
pour gagner du temps sans trop perdre en efficacité. Un
premier débit a appliquer sera alors calculé en résolvant
I'équation 1 en supposant une porosité de 60 %. L'injection
d’'un composé non retenu - la thiourée, treés polaire et donc
non retenue sur une phase Cyg, se détecte trés bien en UV
- donnera acces au temps mort du systeme, et donc a la
vitesse vraie en résolvant I'équation 3, et a la porosité vraie
de la colonne via I'équation 1. Il sera alors possible d'injecter
le mélange a analyser a différentes teneurs en solvant
organique, d'identifier les temps de rétention associés a
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chaque composé - il n‘est pas nécessaire de connaitre le
composé mais de pouvoir le reconnaitre sur les différents
chromatogrammes, par exemple via son spectre —, et de
déterminer les paramétres k,, et S des modeles de rétention
associés a chaque composé (figure 3, partie gauche).

En quoi ce type de graphe dit « modele de rétention » est-il
utile au chimiste? Il met en évidence que la sélectivité
chromatographique est fortement influencée par la teneur en
méthanol, et qu'il faut donc choisir cette teneur avec le plus
grand soin. Dans I'exemple traité ici, la séparation du mélange
de trois composés sera tres difficile autour de 60-65 % de
méthanol, voire impossible si on travaille a 62 % de méthanol.
En effet, a cette derniére composition, deux des composés ont
des facteurs de rétention identiques (les courbes rouge et
verte se croisent) et ces composés auront par conséquent des
temps de rétention identiques (la sélectivité o. dans ce cas
égale a 1) et, quelle que soit I'efficacité de la colonne, une
résolution satisfaisante ne pourra jamais étre atteinte (Rs = 0
si oo = 1, relation 12). Plus le nombre de composés dans le
mélange sera important, plus le risque de coélution sera
grand, et c'est ainsi que la connaissance des modeéles de réten-
tion nous guidera pour choisir les conditions expérimentales
adaptées. Mais peut-étre n’arriverons nous pas a séparer les
composés du mélange en utilisant le méthanol! Il sera
alors pertinent d’essayer un autre solvant, l'acétonitrile, et
de reconstruire les modéles de rétention qui seront alors
différents en raison du groupement -C=N de l'acétonitrile
(comparé au groupement -OH du méthanol) qui génere
d’autres types d'interactions avec les solutés — et on retrouve
ici l'intérét de la classification de Snyder [5]. Avec ces
nouveaux modeles, peut-étre existera-t-il une composition
qui permettra la séparation... ou peut-étre pas.

La connaissance des modeles de rétention permet ainsi de
pouvoir estimer la valeur de la résolution minimale que I'on
pourra observer quelle que soit la teneur en solvant organique
dans la phase mobile. En effet, pour une composition donnée,
il est en effet possible de calculer la valeur du facteur de réten-
tion k de chaque composé, puis les temps de rétention et
I'écart-type des pics au regard de la colonne et des conditions
de travail. On a donc ainsi accés a la résolution dans les
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conditions chromatographiques choisies, et un graphe résolu-
tion en fonction de la teneur en solvant peut étre tracé
(figure 3) pour déterminer les teneurs en solvant qui permet-
tent d’atteindre la résolution minimale souhaitée. On choisira
finalement une teneur qui conduit au plus faible temps
d’analyse, tout en conservant une robustesse satisfaisante
pour la méthode (une teneur de 75 % MeOH semble étre une
valeur pertinente dans notre exemple figure 3). Les modéles
de rétention n’étant pas dépendants de la géométrie de la
colonne en RPLC, ni du débit de phase mobile, il est aussi
possible de tester d’autres conditions opératoires et d’obser-
ver leurs conséquences sur le chromatogramme résultant
- par exemple sur la figure 3 partie droite, le débit de phase
mobile a été modifié pour se rapprocher de la vitesse optimale
de fonctionnement de la colonne chromatographique. Le
lecteur pourra tester par exemple |'effet d'une diminution de
la longueur de colonne (5 cm) (voir fichier Excel d’optimisation
en annexe*).

De l'usage auprés des étudiants

En fonction du contexte de formation dans lequel I'enseignant
se trouve, les modalités pédagogiques relatives a I'utilisation
de cette figure peuvent étre variées car les relations et leurs
implications sont pertinentes quelles que soient les compé-
tences visées. Nous venons d’évoquer le développement de
méthode, mais l'identification des dysfonctionnements d’'un
systeme chromatographique peut trés bien étre traité a partir
de la figure 2. Si par exemple les temps de rétention expéri-
mentalement observés des solutés se mettent a augmenter,
la remontée a contre-sens des fleches a partir de « temps de
rétention A et B » sur la figure 2 permet d'identifier les sources
potentielles de dérive.

- Est-ce le temps mort qui a changé, causé par un changement
de vitesse induit par un changement de débit ? On pourrait
donc mesurer un temps mort expérimental pour tester cette
hypothése.

- Est-ce les facteurs de rétention qui ont changé ? Si tel est
le cas, utilise-t-on toujours la méme phase stationnaire?
Toujours le méme modificateur ? Le pourcentage de modifica-
teur a-t-il été modifié ? La pompe délivre-t-elle la bonne
composition en solvant ?

Les simulations réalisées par un outil tel que celui présenté
sur la figure 3 peuvent aussi étre utilisées pour « explorer » les
effets des changements de conditions opératoires. Il faudra
toutefois étre tres vigilant et bien faire prendre conscience aux
étudiants que nous sommes alors dans le monde des modeéles
qui donne accés a une simulation. Certaines observations
expérimentales que I'on peut faire au laboratoire ne seront
pas en adéquation avec la simulation fournie par le modele
- nous évoquions précédemment le fait que le modele de
rétention avec l'acétonitrile s'éloigne parfois du modele
linéaire. Dans ce cas-la, ce ne sont pas les observations expéri-
mentales qui seront a rejeter, mais bien le modéle qui n’est
pas suffisamment complet pour décrire toutes les situations
observées dans le monde réel.

Et pour aider a faire ressortir les limites des modéles utilisés,
il peut aussi étre pertinent de faire construire I'outil de simula-
tion par I'étudiant lui-méme, ce qui oblige I'étudiant a identi-
fier les relations qui sont effectivement intégrées dans le
modeéle car c’est lui qui doit les « programmer » (voir trame
pour construire la feuille Excel en annexe*).
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Avec le développement de l'usage de langages de program-
mation, et Python a le vent en poupe aujourd’hui, il est bien
sUr aussi possible d’envisager différents niveaux d'usage:
de la modélisation In(k) = f(%solvant) jusqu’a la simulation
d’un chromatogramme [6].

Tout est-il dit ?

Bien sGr que non ; mais nous avons essayé ici de remettre du
sens autour des concepts que I'étudiant a du mal a articuler
durant son apprentissage. Alors bien sir les experts de la
chromatographie s'étonneront de l'absence de tel et tel
parametre dans la figure 2 : la température n'apparait pas alors
gu’elle modifie les coefficients de partage ; on ne parle pas de
gradient alors que celui-ci est largement utilisé en laboratoire ;
on ne peut pas voir les conséquences des effets de dispersion
externe qui seront critiques en UPLC... Ce n’est pas grave,
nous pourrons enrichir le modéle petit a petit lorsque de
nouveaux concepts seront introduits dans nos enseigne-
ments ! Quoi qu'il en soit, le choix de I'écriture des relations
entre les grandeurs pourra étre maintenu pour aider I'étudiant
a l'appropriation des liens de cause a effet dans le domaine de
la chromatographie. Cette approche formalisant les liens de
cause a effet au travers d'un schéma explicite peut étre propo-
sée des le début des études post-bac et prolongée jusqu’a
bac+5!

Les auteurs remercient Isabelle Kermen, Xavier Bataille et Jonathan Piard
pour les discussions fructueuses qui ont conduit a cet article.

*Le fichier des annexes est téléchargeable librement sur www.lactualitechimique.org
(page liée a cet article).
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histoire de la chimie

Des airs aux gaz réels

Résumé

Cet article décrit la lente évolution des idées concernant les « substances élastiques aériformes ». Jusqu’au
XVII€siécle, I'air était, avec I'eau, la terre et le feu, un des quatre éléments, source de toutes choses. Puis les chimistes
vont identifier diverses formes d'airs qui recevront la dénomination générale de gaz. Avec Lavoisier, ces gaz vont
devenir des substances chimiques dont la composition est connue. De leur c6té, les physiciens vont d’une part
s'intéresser a la compressibilité de ces gaz et établir des équations entre les variables d'état P, V, T (gaz parfaits puis
gaz réels) et d’autre part modéliser I'état gazeux a 'aide de la théorie cinétique des gaz.

7t century,

Mots-clés  Histoire, airs, gaz, gaz parfait, gaz réel.

Abstract From airs to real gases
This paper describes the slow evolution of ideas concerning “aeriform elastic substances”. Until the 1
the air was with water, earth and fire, one of the four elements, sources of all things. Then chemists will identify
various form of air that will receive the general name of gas. With Lavoisier, these gases will become chemical
substances whose composition is known. For their part, physicists will on the one hand be interested in the
compressibility of these gases and establish equations between the state variables P, V, T (perfect gas then real
gas) and on the other hand model the gaseous state using the kinetic theory of gases.

Keywords History, airs, gases, perfect gas, real gas.

J usqu’au XVII€ siecle, les gaz on fait I'objet de peu d'atten-

tion. On connaissait I'air, qui n"avait qu’un role mécanique,
des especes d'airs ou substances aériformes, des substances
élastiques, des esprits, mais ces différentes substances impal-
pables, que I'on ne savait pas isoler, n‘avaient pas d’identité,
n’étaient pas considérées comme des substances chimiques.

La connaissance des gaz

Arrétons-nous un instant sur I'air. Héléne Metzger (1829-1944)
signale que, dans son Traité de I'air, Herman Boerhaave (1668-
1738) fait le point sur I'état des connaissances en ce début
de XVIII® siecle :

*1.Son existence: «On n’aurait méme jamais pensé a cet
élément|...], sil'on n’avait pas vu des grands corps, et principale-
ment des corps qui renferment peu de matiére sous un grand
volume, se mouvoir en présentant a l'air une surface fort étendue
[...1»([1], p. 18).

« 2.°Sa définition : « Par I'air donc nous entendons ce fluide qui
n’est presque sensible qu’autant qu'il se manifeste par la résis-
tance qu'il oppose aux corps qui se meuvent rapidement dans les
endroits ou il est, ou par la grande vitesse avec laquelle il heurte
contre les corps qui sont en repos en produisant du vent, ou un
bruit qui agit sur I'organe de l'ouie » ([1], p. 2).

« 3. Sa composition : 'atmosphére est considérée comme un
chaos de molécules hétérogenes dont I'élément aérien
proprement dit, que la nature ne nous offre jamais isolément,
formerait la plus grande partie: «[...]1 il paraitra clairement,
par ce que je dirai dans la suite, que nous connaissons a peine une
espéce de corps dont il n’y ait quelques particules qui voltigent
dans I'air» ([1], p.9). Parmi ces particules, on trouve le feu-
chaleur, I'eau, les particules végétales, des « esprits » issus de
la fermentation et de la combustion, des parties organiques
diverses. Quant a I'élément aérien, ses molécules sont proba-
blement tres subtiles puisque nous ne pouvons les voir, méme
avec le secours du microscope ; elles doivent étre cependant
plus grosses que celles du feu, car elles ne peuvent traverser
les parois d'un grand nombre de corps ; le verre, par exemple,
les arréte.
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* 4. Ses propriétés physiques :

- Il présente une tres grande fluidité qui lui permet de pénétrer
dans les pores de la matiére : « Mais ceux qui ont examiné cet air
savent qu'il y en a dans toutes les liqueurs qui nous sont connues,
qu'il pénétre avec elles dans tous les pores des corps solides [...]
Il parait donc par-la que cet air a été retenu dans ces cavités, sans
cependant s'étre coagulé avec les corps. Aussi dés qu’on détruit
les prisons ou il est retenu, aussitét il en sort sans avoir souffert
aucun changement et il reprend sur-le-champ sa premieére
nature » ([1], p. 12). Une observation courante semble confir-
mer ce qui précede: lorsqu’on chauffe de I'eau, des bulles
d’air se séparent de la masse liquide et ce, bien avant qu’elle
ait atteint son point d’ébullition.

-La masse atmosphérique posséde une pesanteur mise en
évidence par I'expérience de Torricelli: « En conséquence de
cette propriété, toutes les parties dont I'air est composé tendent
ensemble vers le centre de la terre, de facon qu‘a cause de leur
fluidité, elles forment autour de la terre une sphére a laquelle les
philosophes ont donné le nom d’atmosphére, parce qu’elle est
chargée de quantité de vapeurs qui s’y exhalent» ([1], p. 20).
Mais compte tenu des nombreuses impuretés contenues
dans l'air, I'élément aérien est-il réellement pesant ? C'est la
question que se pose Boerhaave: «[...] On conviendra
aisément que ce poids doit étre trés petit. On peut méme dire
que ce poids estnul [...1» ([1], p. 151-152).

-1l présente une treés grande élasticité qui semble étre la
marque permettant de caractériser cet élément. Cette élasti-
cité suit la loi de Boyle et Mariotte que Boerhaave énonce
ainsi: « C'est que I'air se réduit en un espace dont l'étendue
diminue toujours a proportion que les poids dont il est chargé
augmentent; et, par conséquent, la densité de I'air comprimé est
toujours proportionnelle au poids qui le comprime » ([1], p. 43).
5. Ses propriétés chimiques: les idées de Boerhaave a ce
sujet rejoignent celles de Georg Ernst Stahl (1659-1734) qui
pensait, en suivant probablement la tradition de Van Helmont,
que lair peut entrer dans un agrégé hétérogéne, sans
jamais cependant étre partie intégrante d'une combinaison
chimique. Mais Boerhaave a observé que cet air est tout a
fait salutaire ou nécessaire pour la vie des animaux, qu'une
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Figure 1- Les premiers dispositifs de recueil des gaz par déplacement d'eau.

flamme s'éteint rapidement dans un air confiné, que les
charbons ardents cessent de brdler. Il s'interroge donc sur
cette « vertu cachée » de l'air : « Sendivogiusm a prétendu qu'il
y avait dans I'air un aliment propre a conserver la vie; d’autres
chimistes ont dit la méme chose. Mais on ignore ce que c’est que
cet aliment, comment il agit et quels sont proprement ses effets.
Heureux qui pourra dissiper cette ignorance » ([1], p. 150).

La réponse a cette question nécessitera que la notion d’état
gazeux se soit formée ; ce sera le role de la chimie pneuma-
tique qui mettra en évidence I'existence de diverses formes
d’air. Différents auteurs avaient observé une substance
élastique qui se dégage des corps pendant la combustion,
la fermentation et pendant les effervescences. lls 'ont désigné
sous l'appellation « Spiritus Silvestre » (esprit sauvage), mais
n’avaient pas une idée bien nette sur sa nature et ses proprié-
tés. Jean-Baptiste Van Helmont (1579-1644) entreprend des
recherches sur la nature de cet esprit (aujourd’hui le CO,) qu'il
appelle « gas » (mot d'origine néerlandaise, ghoast, signifiant
esprit) ([2], p. 93). Il montre que c’est ce méme gaz qui résulte
de la combustion du charbon de bois, de I'action du vinaigre
sur les pierres calcaires, de la fermentation du vin ou d'autres
matieres végétales. S'il attribue a la respiration de ce gaz des
« funestes effets », il ne sait pas le caractériser. De plus, pour Van
Helmont, comme pour les chimistes du XVII€ siécle, I'air n’est
pas un gaz comme le « gaz sylvestre », c'est le lieu qui « sert de
réceptacle aux exhalations » ([2], p. 94), ou se rendent les gaz.
Jean Rey (1583-1645) établit pour la premiere fois, en 1630,
lors de I'observation de 'augmentation de poids d'un métal
lorsqu’on le calcine, que l'air est pesant: « A cette demande
doncques, appuyé sur les fondements, j'ai posé, je réponds et
soutiens glorieusement, que ce surcroit de poids vient de Iair,
qui dans le vase a été épaissi, appesanti, et rendu aucunement
adhésif, par la véhémente et longuement continuée chaleur du
fourneau : lequel air se méle avec la chaux (et ce aidant I'agita-
tion fréquente) et s’attache a ses plus menues parties [...]»
(3], p. 97).

Ce que Van Helmont appelle « gas », Robert Boyle (1627-1691)
le nomme, en 1661, « air artificiel ». |l répéte en les confirmant
les expériences de Van Helmont et établit une différence
essentielle entre cet air et celui de I'atmosphére : le second est
nécessaire a l'existence des animaux, le premier leur fait
perdre, sur le champ, la vie. Les expériences effectuées par

Boyle mettent en évidence que l'air artificiel n’est pas toujours
le méme et que certains corps tels que le soufre, 'ambre...
diminuent le volume de l'air dans lequel on les fait braler.
John Mayow (1641-1679), éléve de Boyle, en réalisant de
nombreuses expériences sur la consommation de lair lors
des combustions ou de la respiration des animaux, conclut
en 1674 qu'il y avait au moins deux constituants dans l'air
dont I'un intervient dans la combustion et la respiration, qu'il
appelle « air nitreux » par analogie avec « l'esprit universel » qui
se dégage en chauffant du « nitre » (nitrate de potassium). Ce
n’est qu’avec la mise au point par Stephen Hales (1677-1761)
en 1727 d’'un montage par déplacement d’eau [4], s'inspirant
des dispositifs utilisés par Boyle et Mayow, qui permet de
récupérer la quantité d’air produit ou absorbé dans les combi-
naisons et dans les compositions, que I'étude des gaz va se
développer (figure 1).

La chimie pneumatique et le phlogistique

Au XVIII€ siécle, une des questions essentielles de la chimie
concerne ce qui sera dénommé la chimie pneumatique [5].
Différentes sortes d'airs seront mises en évidence dans les
années 1760-1780. Pour Marcellin Berthelot (1883), ces décou-
vertes vont changer la nature de la science en substituant a la
conception de I'air comme substance déterminée et unique, la
conception d’'un état général, I'état gazeux, applicable a une
multitude de corps pouvant étre isolés et identifiés. Hales
montre que l'air peut exister « fixé » dans un certain nombre
de substances aussi bien minérales que végétales ou animales.
Joseph Black (1728-1799), qui disposait d'un appareillage
plus perfectionné que Hales (une cuve pneumatique),
caractérise ce gaz en 1756 et le nomme «air fixé » (fixé dans
la pierre a chaux CaCOs) [6]. David McBride (1726-1778), Henry
Cavendish (1731-1810) et Joseph Priestley (1733-1804) se sont
également intéressés a l'air fixé (notre dioxyde de carbone)
et mettent en évidence ses propriétés: plus lourd que l'air
atmosphérique ; provoque I'asphyxie des animaux; n’entre-
tient pas la combustion ; trouble I'eau de chaux ; convient aux
plantes qui ont le pouvoir de le rendre a nouveau respirable.
Priestley, considérant qu’il a des vertus médicinales, invente
en 1772 I'eau gazeuse artificielle. Notons que Cavendish, pour
recueillir « I'air fixé » [7], et Priestley, pour isoler un ensemble
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de gaz solubles dans I'eau, sont les premiers a utiliser une cuve
a mercure pour pallier la difficulté de recueillir de tels gaz.

A partir des années 1760-1770 commence la chasse «aux
airs ». Les expériences conduisant a leur formulation sont
interprétées dans le cadre de la théorie du phlogistique(z).
Cavendish puis Carl Wilhelm Scheele (1742-1786) isolent « I'air
inflammable » (notre hydrogene), que Cavendish assimile au
« phlogistique ». Torbern Olof Bergmann (1735-1784), qui a
suivi les travaux de Scheele, démontre le caractéere acide de
I'air fixé et émet I'hypothése que I'air est un mélange de fluides
élastiques: « L’air commun est un mélange de trois fluides
élastiques, a savoir : de "I'acide aérien libre" (notre dioxyde de
carbone), mais en si petite quantité qu'il ne peut causer une
altération sensible a la teinture de tournesol ; d’un air qui ne peut
servir ni a la combustion, ni a la respiration des animaux, et que
nous appellerons "air vicié" (notre diazote), jusqu’a ce que nous
connaissions plus parfaitement sa nature; enfin d'un air absolu-
ment nécessaire au feu et a la vie animale, qui fait a peu preés le
quart de I'air commun et que je regarde comme "I'air pur” (notre
dioxygene) » ([8], p. 62-63). Priestley nomme, en 1775, cet air
vicié qui ne peut entretenir la combustion « I'air phlogistiqué »
(air atmosphérique saturé en phlogistique) et I'air pur qu'il
vient de préparer (notre oxygéne) : « air déphlogistiqué ». Entre
1772 et 1774, en utilisant une cuve a mercure, Priestley isole
et caractérise plusieurs autres gaz solubles dans l'eau : « I'air
nitreux» (oxyde azotique), «/air d'acide marin» (chlorure
d’hydrogene), « I'air nitrique » (peroxyde d’azote), « I'air vitrio-
lique » (anhydride sulfurique) et « I'air alcalin » ('ammoniac).
Scheele découvre en 1773 (Mémoire présenté a I'Académie de
Stockolm en 1774) [9], a l'occasion de ses travaux sur le
manganese, « le gaz muriatique déphlogistiqué » (le chlore) en
faisant agir I'acide muriatique (notre acide chlorhydrique) sur
la pyrolusite (dioxyde de manganése). En 1775, il prépare
I'oxygéne un peu avant Priestley mais ne publie sa découverte
qu’en 1777, dans son livre Chemical Treatise on Air and Fire
(trad. francaise : Traité chimique de I'air et du feu en 1781). En
calcinant la chaux de mercure (I'oxyde de mercure), il observe
lui aussi la libération d'un «air», mais il pense que cet air
provient du feu et pour cette raison le nomme « Feuerluft »

(air du feu). En faisant agir de nouveau l'acide muriatique sur
un mélange intime de soufre et de limaille de fer qu'il
enflamme, Scheele obtient, en 1777, un gaz encore inconnu
caractérisé par une forte odeur d'ceufs pourris qu’il nomme
« air de soufre » (I'nydrogene sulfuré).

Tout ceci va rester confus et la théorie du phlogistique, dont le
succes résulte du fait qu'elle était auto-cohérente et intégrait
de maniére satisfaisante les observations de I'époque, va
subsister jusqu’a la fin du siecle [10].

La révolution conceptuelle de Lavoisier

Antoine Laurent Lavoisier (1743-1794) accorda une grande
importance aux gaz dés le début de ses travaux. En 1774, dans
les Opuscules physiques et chimiques, il dresse l'inventaire des
travaux menés a leur sujet et, en 1789, il débute son Traité
élémentaire de chimie par un chapitre consacré aux gaz. Selon
Maurice Daumas (1910-1984) [11]: « La chimie de Lavoisier fut
d’abord connue de ses contemporains sous le nom de chimie
pneumatique car elle reposait sur la découverte des différents
gaz». Lavoisier avait le désir d'expliquer les contradictions
observées entre les résultats obtenus et les résultats attendus
dans le cadre de la théorie du phlogistique, a laquelle il était
opposé, lors de I'étude de la combustion. Notons que dans cet
ouvrage, il décrit un dispositif de recueil des gaz et la méthode
de mesure précise de leur volume (figure 2a).

Dans le Mémoire sur la nature du principe qui se combine avec
les métaux (dont le mercure) pendant leur calcination et qui en
augmente le poids (1775, figure 2b) il montre que I'augmenta-
tion de poids est due a la combinaison d'une partie de I'air
(meilleur que I'air ordinaire pour la respiration et I'inflamma-
tion : notre oxygéne) avec le métal pour former une chaux, et
donc que l'air n'est pas un élément mais un mélange « dair
respirable et d’air non respirable » ([12], t. 1, p. 40). Cet air respi-
rable avait déja été découvert par Scheele (air du feu) et par
Priestley (air déphlogistiqué). Il en découlera une controverse
sur la paternité de cette découverte [13]. En effet, Priestley
avait rencontré Lavoisier a Paris en octobre 1774 et lui avait
non seulement parlé de son gaz mais l'avait également
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a- Dispositif de recueil
des gaz et de mesure
du volume

b- Appareillage utilisé par Lavoisier pour la calcination du mercure

A : cornue dans laguelle est
chauffé le mercure par le
fourneau M, et dont le bec
recourbé B s'engage sous la
cloche C, elle-méme placée
dans un bain de mercure D

Figure 2 - Les premiers dispositifs expérimentaux utilisés par Lavoisier pour I'étude des gaz.
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préparé en sa présence. Dans son mémoire sur Le moyen
d’‘augmenter I'action du feu de 1782, Lavoisier reconnait la
priorité de Priestley : « [...] cet air que Mr Priestley a découvert a
peu pres dans le méme temps que moi, et je crois méme avant
moi [...]». Il confirme expérimentalement en 1777 en calci-
nant du mercure (figure 2b) I'hnypothese de Bergman concer-
nant la composition de l'air: « Ayant fait passer [dit-il], une
petite quantité de cet air dans un tube de verre [...], et y ayant
plongé une bougie allumée, elle y répandait un éclat éblouissant;
le charbon rougi, au lieu de s’y consumer paisiblement, comme
dans I'air ordinaire, y brilait avec flamme et avec une sorte de
décrépitation, a la maniére du phosphore, et avec une vivacité
de lumiére que les yeux avaient peine d supporter[...], on voit que
le mercure en se calcinant (s'oxydant) absorbe la partie salubre et
respirable de I'air [...], la portion d’air qui reste est une espéce de
mofette®®), incapable d’entretenir la combustion et la respira-
tion» ([12], t. 1, p. 38-39). Il en précise les proportions : dans
les proportions de 27 a 73 ([12], t. 1, p. 40). Dans son souci de
clarification du langage chimique, Lavoisier regroupe dans
une méme classe tous ces « fluides élastiques aériformes » :
«D’aprés ces principes, nous avons conservé a l'exemple de
M. Macquer, le nom de gaz employé par Van Helmont, et nous
avons rangé sous cette dénomination la classe nombreuse des
fluides élastiques aériformes » ([12],t. 1, p. 53).

Lavoisier a de plus le mérite d’avoir donné aux différents
airs une identité propre dans le cadre de sa réforme de la
nomenclature : « I'air déphlogistique » devient « I'air vital » puis
« l'oxigéne » (oxi: piquant; géne: qui engendre). Suite a ses
expériences sur la décomposition et la synthése de l'eau
[14], « I'air inflammable » devient en 1786 [15] « I'hydrogéne »
(hydro: eau; gene: engendre); «Il'air phlogistiqué » devient
«azote» (a: privatif; zoo: vie); «/lair fixé » devient «acide
carbonique ». Ainsi les gaz deviennent des substances
chimiques dont la composition est connue: la vapeur d'eau
est constituée par la combinaison de I'hydrogéne et de
I'oxygéne; le gaz carbonique par celle du carbone et de
I'oxygéne ;les vapeurs d’alcool par du carbone, de 'hydrogéne
et de l'oxygéne. Mais son plus grand mérite est d’avoir
remplacé le phlogistique par I'oxygéne pour interpréter les
réactions de combustion et de calcination.

Les expériences sur la compressibilité des gaz

Boyle s’est intéressé aux propriétés physiques des gaz. En
1662, avec I'aide de Robert Hooke (1635-1703), il perfectionne
la pompe a air de Otto Von Guericke (1602-1686) (I'ancétre
de la pompe a vide) dont il a besoin pour ses recherches sur
les gaz [16]. Il montrera, suivi un peu plus tard (1676) par
I'’Abbé Edme Mariotte (1620-1684), que la condensation de
I'air « se fait selon la proportion des poids dont il est chargé »
([171t. 1, p. 151). Cette loi (en notation actuelle : PV = cte), dite
de Boyle-Mariotte, va étre complétée par la loi que Joseph
Louis Gay-Lussac (1778-1850) et John Dalton (1766-1844) vont
énoncer simultanément: «[...] tous les gaz, en général, se
dilatent également par les mémes degrés de chaleur; pourvu
qu’on les mette tous dans les mémes conditions » ([18], p. 172),
et il ajoute: «[...] tous les gaz sont également dilatables par
la chaleur et également compressibles, et que ces deux propriétés
dépendent I'une de I'autre » ([18], p. 174) ; en notation actuelle,
V/T et P/T = cte. Gay-Lussac signale que c'est Jacques
Alexandre César Charles (1746-1823) qui avait pour la
premiere fois établi la loi de dilatation des gaz, en 1787, mais
qu'il n"avait pas, a cette époque, publié ses résultats. Vient

ensuite la loi, énoncée en 1811 par Amedeo Avogadro (1776-
1856), puis indépendamment par André Marie Ampére (1775-
1836) en 1814, qui spécifie que des volumes égaux de gaz,
dans les mémes conditions de température et de pression,
contiennent le méme nombre de molécules intégrantes
(Avogadro) ou de particules (Ampére) (soit V/n =cte). En
reliant ces différentes lois, on obtient la relation: PV = n kT,
ou k est une constante etn la quantité de matiere. Emile
Clapeyron (1799-1864) représentera en 1834, dans son
mémoire sur la «Puissance motrice de la chaleur» [19], la
constante k par la lettre R.

Mais cette loi est-elle valable pour tous les gaz ? Pour répondre
a cette question, Victor Regnault (1810-1878), professeur de
chimie a I'Ecole Polytechnique, réalise, sur ordre du Ministre
des Travaux publics, des expériences pour « déterminer les
principales lois et les données numériques qui entrent dans le
calcul des machines a vapeur ». Ses premiers résultats « Sur la
dilatation des fluides élastiques », publiés en 1842 dans les
Annales de chimie et de physique, concernent la validité de la loi
de Boyle-Mariotte pour différents gaz: air, azote, oxyde de
carbone, acide carbonique, protoxyde d’azote, acide sulfureux
et cyanogene, entre 0°C et 100° a des pressions comprises
entre la pression atmosphérique et 4 atm. Il montre que ces
gaz présentent des coefficients de dilatation différents. Il en
résulte que ces gaz ne suivent pas la loi de Boyle-Mariotte et
il conclut en 1847 : «[...]la loi qui consiste a dire que tous les
gaz ont le méme coefficient de dilatation, peut étre considérée
comme une loi limite qui s‘applique aux gaz dans un état de
dilatation extréme; mais qui s’éloigne d’autant plus de la réalité
que les gaz sont plus comprimés, en d’autres termes, que leurs
molécules sont plus rapprochées» ([20], p. 120). Notons que
cet état de dilatation extréme ou le volume propre des
molécules est négligeable devant le volume offert a la masse
de gaz et ou les molécules sont sans interactions entre elles ou
avec la paroi du récipient sera dénommé en 1846 par
Regnault : I'état gazeux parfait [21]. De son c6té, Paul Louis
Cailletet (1832-1913), en mettant au point des dispositifs
permettant d’'atteindre et de mesurer des hautes pressions,
jusqu’a 400 atm (grosse pompe hydraulique; manomeétre
pour des mesures précises des pressions) et des trés basses
températures (jusqu'a -136°C par détente sous faible
pression de I'éthyléne comprimé), effectue entre 1870 et 1879
des recherches sur la compressibilité des gaz quile conduiront
a étre le premier, en 1877, a obtenir de 'oxygéne liquide. [l met
en évidence des écarts importants a la relation de Clapeyron.
Quant a Emile Hilaire Amagat (1841-1915), il eut le mérite
d’avoir, dans les années 1890 [22], non seulement constaté et
mesuré exactement les écarts que les différents gaz présen-
taient relativement a la loi de Mariotte, mais d’avoir montré
qu'ils étaient eux-mémes variables, suivant la température
(entre 0 et 258 °C) et suivant la pression (jusqu’a 3 000 atm).
Il a traduit les variations de ces écarts par des courbes qui
expriment les variations du produit PV lorsque, la température
demeurant constante, on fait varier la pression ou inverse-
ment (les diagrammes d’Amagat).

Ces écarts peuvent s'interpréter en considérant que pour les
gaz réels, il faut tenir compte du volume propre des molécules
et des forces d'interaction entre les molécules. L'équation
d’état des gazréels, dite de van der Waals, deviendra en 1873 :
(P + an/V3) (V — nb) = nRT, b étant le covolume molaire, intro-
duit en 1850 par Clausius, c’est-a-dire le volume qu’occupe-
raient les molécules si elles étaient entassées les unes contre
les autres, et a une constante empirique propre a chaque gaz.
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La modélisation de I’état gazeux

Le modele particulaire d’lsaac Newton (1643-1727) suppose
I'existence de forces d'interaction entre les particules. Ces
forces d'interaction cessent d'agir aux grandes distances:
« Pour moi, je préfére inférer de la cohésion des corps que leurs
particules s'attirent mutuellement avec une certaine force qui,
lorsque les particules sont en contact devient extrémement
grande; [...] et qui, au contraire, lorsque les particules sont assez
éloignées pour que la distance devienne sensible, cesse entiére-
ment d’agir » ([23], p. 471). Et I'expansibilité de I'air s'explique
en attribuant aux particules « une force répulsive qui les oblige
a se fuir 'une I'autre ».

Pour Lavoisier, c'est le calorique qui est responsable de cette
force répulsive, et ce dans les trois états de la matiére : « Onen
peut dire autant de tous les corps de la Nature ; ils sont ou solides,
ou liquides, ou dans l'état élastique & aériforme, suivant le
rapport qui existe entre la force attractive de leurs molécules & la
force répulsive de la chaleur, ou ce qui revient au méme, suivant
le degré de chaleur auquel ils sont exposés » ([12], p.4). L'état
gazeux est alors constitué d’'une dissolution de la substance
dans le calorique identifié a un fluide : « Je désignerai doréna-
vant ces fluides aériformes sous le nom générique de gaz; & je
dirai en conséquence que, dans toutes espéce de gaz, on doit
distinguer le calorique, qui fait en quelque fagon I'office de dissol-
vant, & la substance qui est combinée avec lui & qui forme
sabase» ([12], p. 17).

On doit a John Dalton (1766-1844), partisan du calorique, la
premiére modélisation en 1802 d’'un mélange gazeux : I'air. Si
I'air est composé de plusieurs gaz - oxygene, azote, vapeur
d’'eau, gaz carbonique -, comment se fait-il que cet air soit
homogeéne et non pas constitué de couches de vapeur, de gaz
carbonique... par suite des différences de densité de ces diffé-
rents gaz? Il énonce alors la loi disant que la pression d'un
mélange de gaz est égale a la somme des pressions qu’exerce-
rait chacun d’eux s'il occupait seul le volume du mélange a
la méme température. Quelques années plus tard (1808), il
représentera différents gaz a I'aide de son modéle des atomes
[24] (figure 3).

En ce début de XIX® siécle, les chimistes francais se sont ralliés
aux idées de Lavoisier, a I'image de Claude Louis Berthollet
(1748-1822) qui écrit en 1803 dans son Essai de statique
chimique: « On ne peut donc douter que toutes les substances
n’aient dans leurs parties une disposition constante a se réunir et
aformer un corps solide : si cet effet ne peut se produire, c’est que
la force de cohésion est surmontée par I'action du calorique »
([25], p. 25), puis a celle des atomes de Dalton, comme Louis
Jacques Thenard (1777-1857). Celui-ci écrit dans I'édition de
1834 de son Traité de chimie élémentaire : « Lorsqu’on expose
les corps a l'action de ce fluide (le calorique), ou quon les
échauffe, ils augmentent de volume, passent souvent de I'état
solide a I'état liquide, et de cet état a I'état gazeux. Le calorique
éloigne donc les atomes d’un corps quelconque, et en diminue
par conséquent l'attraction » ([26], p. 10). Leur modéle de la
matiéere est statique : les particules sont au repos lorsque les
forces attractives et répulsives se compensent. Les gaz,
substances chimiques identifiées, ne les intéresseront que
pour la détermination des rapports stoechiométriques des
« éléments » les constituant et leur contribution a I'établisse-
ment des poids atomiques.

A la différence des chimistes francais de cette époque qui
répugnent a s'éloigner des faits et qui, a I'image de Lavoisier,
procédent « du connu a l'inconnu », les physiciens n'hésitent
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pas a modéliser. La premiére ébauche de la théorie cinétique
des gaz apparait en 1738 avec Daniel Bernoulli (1700-1782),
savant suisse fidéle aux doctrines de Descartes, pour
lesquelles toutes théories de la matiére devaient se référer a
la figure et au mouvement [27]. Pour lui, la chaleur s’explique
par le choc des particules des corps, et il admet que I'air est
formé de petits corpuscules animés en tous sens d'un mouve-
ment trés rapide et que de leurs chocs sur les parois du
récipient résulte la pression (figure 4). Ce modeéle lui permet
de retrouver la loi établie expérimentalement par Boyle et
Mariotte.

Le modéle cinétique de la chaleur est repris en 1780 dans le
mémoire sur la chaleur de Lavoisier et Pierre Simon de Laplace
(1749-1827) comme étant une des explications possibles de
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Figure 4 - Modélisation corpusculaire des gaz par Bernoulli ([27], p. 320).
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la nature de la chaleur : soit on la considére comme un fluide
répandu dans toute la nature, soit elle est due au mouvement
des particules ([28], p. 285). Mais cette conception, qui semble-
rait avoir eu la préférence de Laplace, n'a pas été retenue par
la suite par Lavoisier.

Eclipsé par le calorique, le modéle de Bernoulli ne fut repris
qu’en 1848 par James Prescott Joule (1818-1889) qui inter-
préte en 1851 la loi de Mariotte par la théorie cinétique des
gaz et calcule la vitesse moyenne des molécules gazeuses
qu’August Karl Kronig (1822-1879) précisera cing ans plus
tard. En 1857, Rudolf Clausius (1822-1888) améliora la théorie
cinétique des gaz en précisant que le volume propre des parti-
cules doit étre négligeable devant le volume offert a la masse
de gaz; que la durée des chocs (entre particules ou avec la
paroi) doit étre négligeable devant la durée qui sépare deux
chocs; que les particules n'exercent pas d’interactions entre
elles. De plus, comme le signale Pierre Duhem (1861-1916)
dans son ouvrage de 1902 : « A la théorie cinétique des gaz il
était naturel de rattacher la théorie de la formation des vapeurs,
et Clausius s’y efforca. Lorsqu’un liquide est surmonté de sa
vapeur, un échange continuel de molécules se produit au travers
de la surface de contact; au bout d’un certain temps, on parvient
aun état d’équilibre mobile ; autant le liquide laisse échapper des
atomes qui pénétrent au sein de la vapeur, autant il en reprend
a cette vapeur; la vapeur est alors saturée » ([29], p. 162).

Les hypothéses de Clausius ont di étre modifiées pour tenir
compte du comportement des gaz réels : il faut tenir compte
du volume propre des molécules et des forces d'interaction
entre les molécules. Ces forces ont été appelées forces
d'attraction de van Der Waals, d'aprés le nom du physicien
hollandais Johannes Diderik van der Waals (1837-1923) qui fut
le premier a réaliser en 1894 une étude compléte de ces forces
en relation avec la nature des gaz et des liquides. Des progres
furent ensuite apportés a cette théorie, notamment par James
Clerk Maxwell (1831-1879) (vitesse quadratique moyenne
en 1860) et par Ludwig Boltzmann (1844-1906) (probabilité
thermodynamique W en 1877). L'agitation thermique permet-
tra aux peres Joseph Delsaulx (1828-1891) et Ignace
Carbonelle (1829-1889) de donner entre 1877 et 1880 une
explication correcte du phénomeéne observé en 1827 par
Robert Brown (1773-1858), a savoir les mouvements irrégu-
liers et incessants de particules microscopiques solides en
suspension dans un liquide.

Cette idée du mouvement continuel des particules commence
a étre acceptée par les chimistes. C'est ainsi que Dimitri
Mendeleiev (1834-1907) écrit dans Les principes de chimie
(1869-1871) : « C'est qu’en effet, dans les trois états sous lesquels
peuvent exister les corps: solides liquides ou gazeux, il faut
admettre, bien que différents pour chaque état, et en mesure, et
en forme, I'existence d’un mouvement intérieur et d’'une mobilité
des molécules, qui constituent les corps eux-mémes» ([30],
p. 63). Il en est de méme pour Charles Adolphe Wurtz (1817-
1884) dans son Introduction a I'étude de la chimie de 1885 :
«On admet, en effet, que les molécules des corps ne sont pas
immobiles, mais sont animées de mouvements divers, mouve-
ments vibratoires, mouvements de translation [...] La chaleur
n’est autre chose que I'énergie de ces mouvements moléculaires,
et la température est en rapport avec leur amplitude » ([31], p. 4).
Entre le XVII€ et le XVIII€ siécle, on est passé de I'air commun,
d'une trés grande fluidité, qui est pesant et qui contient un
aliment propre a conserver la vie, a diverses formes d'air. Dans
un premier temps, les chimistes vont étudier les propriétés
et donner un nom a ces airs dans le cadre de la théorie
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du phlogistique. Lavoisier va généraliser la dénomination de
gaz, proposé par Van Helmont pour I'air fixé, a I'ensemble de
ces airs et, en remplagant le phlogistique par I'oxygéne et en
proposant une nouvelle nomenclature, les gaz deviennent des
substances chimiques dont la composition est connue. Puis
au XIX¢ siécle, suite aux travaux de Boyle, Mariotte, Charles,
Dalton et Gay-Lussac sur la compressibilité des gaz et en
tenant compte des lois d’Avogadro-Ampére, est proposée
I'équation d'état des gaz parfaits, c’est-a-dire des gaz dont on
néglige le volume des molécules devant le volume V du gaz,
ainsi que les interactions entre les molécules. Mais la mise au
point de dispositifs expérimentaux permettant d’obtenir des
pressions de plus en plus élevées et des températures de plus
en plus faibles va remettre en question l'universalité de cette
relation. Une nouvelle équation d’état va étre proposée pour
les gaz réels. Parallélement, les gaz vont étre modélisés par les
physiciens sous la forme d’'un mouvement incessant des
molécules gazeuses ayant un volume propre et exercant une
interaction entre elles; mouvement qui entraine des chocs
entre les molécules et les parois du récipient: la théorie
cinétique des gaz.

™ Michael Sendivogius (1566-1636) est un alchimiste et médecin polonais.

@ L'hypothése du phlogistique apparait pour la premiére fois dans I'ouvrage de G.E. Stahl
(1660-1734), Zymotechnia fundamentalis sive fermentalionis theoria generalis (1697). L'idée
sur laquelle s"appuie la théorie du « phlogistique » est qu'un composé qui brile perd quelque
chose de Iéger et volatil, matérialisé par la flamme.

)« Mofette » : terme sous lequel on désigne a cette époque un gaz qui ne permet pas les
combustions ou la respiration.
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en bref

Lors de I'Assemblée générale des
Nations unies le 2 décembre 2021,
l'année 2022 a été proclamée
«Année internationale des sciences
fondamentales pour le dévelop-
pement durable». Ce vote résul-
te de la mobilisation de la communauté scientifique
internationale, menée depuis 2017 par |'Union interna-
tionale de physique pure et appliquée (IUPAP), le CERN
(Laboratoire européen pour la physique des particules), et
vingt-six autres unions scientifiques internationales et orga-
nisations de recherche de différentes régions du monde,
sous I'égide de 'UNESCO. Plus de 90 académies des scien-
ces nationales et internationales, sociétés savantes, ré-
seaux scientifiques, centres de recherche et d'éducation
soutiennent cette initiative.

I[YBSSD 2022 sera officiellement inaugurée les 30 juin et
1¢juillet 2022 au siege de 'UNESCO a Paris. Des événements
seront organisés dans le monde entier jusqu'au 30 juin
2023 afin de mettre en évidence et d’améliorer les liens
entre les sciences fondamentales (physique, chimie,
biologie, mathématiques...) et les dix-sept objectifs de
développement durable.

» www.iybssd2022.org

@

e

IY¥BSSD2022

imernatianal Year
of Basic Sciances
for Sustairable Developrrsnt

Prix et distinctions

Prix 2021 de I'’Académie des sciences

Les prixde I'Académie des sciences honorent des personnalités
scientifiques d'expérience ou de jeunes chercheurs en début
de carriére. Parmi les lauréats 2021 sont distingués des
chimistes :

- Prix Segens de 'Académie des sciences et Médaille Berthelot :
Alain Wagner, directeur de recherche CNRS, équipe de Chimie
biofonctionnelle du Laboratoire de conception et application
de molécules bioactives (CNRS/Université de Strasbourg) a la
Faculté de pharmacie de Strasbourg. Il s'intéresse a I'utilisation
de réactions chimiques en milieux biologiques avec l'objectif
de développer de nouvelles stratégies pour manipuler les
systémes vivants. Ses travaux ont conduit a l'obtention
de conjugués anticorps-drogue plus efficaces pour le
traitement de cancers ou a la mise au point d'une technologie
permettant d’analyser cellule par cellule les messages envoyés
dans l'environnement tumoral et ainsi d'identifier parmi une
population hétérogeéne les quelques cellules clés influencant
le développement pathologique.

- Grand Prix Charles-Léopold Mayer : Carsten Janke, directeur
de recherche CNRS au Laboratoire Intégrité du génome, ARN
et cancer (CNRS/Institut Curie) et responsable de I'équipe
« Régulation de la dynamique des microtubules par code
tubuline ». Ses travaux de recherche portent sur la modulation
du cytosquelette microtubulaire par des modifications
biochimiques, dites post-traductionnelles. En identifiant une
grande partie des enzymes responsables de ces modifications,
et étudiant leurs fonctions sur les échelles moléculaire,

LACTUALITE CHIMIQUE N° 469

cellulaire, et d'organisme, il a découvert leur importance
dans I'homéostasie et leur implication dans une multitude
de maladies, notamment dans la neurodégénérescence. Il est
reconnu mondialement pour ces découvertes pionniéres et
est inventeur d'une centaine de brevets.

- Grand prix Emile Jungfleisch : Jean-Antoine Rodriguez,
professeur a Aix-Marseille Université et directeur de I'Institut des
Sciences Moléculaires de Marseille (Aix-Marseille Université/
CNRS/Ecole Centrale de Marseille). Il s'intéresse a la conception
de méthodologies pour la création sélective de plusieurs
liaisons chimiques (« multiple bond-forming transformations »,
MBFT). Ses travaux récents portent sur le controle de la
chiralité axiale et/ou hélicoidale combinant l'organocatalyse
énantiosélective et la conversion de chiralité pour la synthése
d'édifices moléculaires complexes a chiralités multiples.

- Prix du Dr et de Mme Henri Labbé : Andrey Klymchenko,
directeur de recherche CNRS, équipe Nanochimie et
bioimagerie du Laboratoire de bioimagerie et pathologies
(Université de Strasbourg/CNRS). A l'interface entre chimie
et biologie, il concoit des molécules et nanoparticules
fonctionnelles. Il a mis au point des concepts universels de
détection et de bioimagerie par des sondes moléculaires
sensibles a leur environnement et développe des nano-
particules fluorescentes d'une brillance sans précédent a
base de polymeres et de lipides pour le diagnostic du cancer.
Ses travaux ont été récompensés par la Médaille de bronze
du CNRS en 2010.

- Grand Prix Fondation Michelin — Académie des sciences :
Costantino Creton, directeur de recherche au CNRS au
Laboratoire de sciences et ingénierie de la matiére molle
(SIMM, ESPCI Paris-PSL/CNRS/Sorbonne  Université) et
directeur scientifique de I'ESPCI Paris-PSL. A l'interface entre
physique, matériaux, mécanique et leurs applications, son
équipe développe des méthodes expérimentales originales
et des outils conceptuels pour caractériser I'adhésion et la
fracture de matériaux déformables tels qu'adhésifs, hydrogels
et élastomeres. Ce travail a révélé entre autres les complexités
des zones de fracture a Iéchelle microscopique ou les
comportements mécaniques sont non linéaires et hétérogénes.
- Prix Louis Armand : Lou Barreau, maitre de conférences a
I'Université Paris-Saclay et chercheuse a I'Institut des sciences
moléculaires d'Orsay (ISMO, Université Paris-Saclay/CNRS).
Elle étudie les dynamiques fondamentales des électrons et
des atomes dans les molécules, se produisant a I'échelle de
la femtoseconde (107" s) a I'attoseconde (10°'¢ s), grace a des
impulsions de rayons X ultra-breves produites par laser. Ces
expériences permettent d'élucider les tout premiers instants
des réactions photochimiques ou de photo-ionisation.

- Prix Espoir IMT - Académie des sciences : Antoine Fécant,
ingénieur de recherche et chef de projets industriels a IFP
Energies nouvelles. Il a notamment contribué a la naissance
des travaux de recherche dans le domaine de la photocatalyse
pour la production de « carburants solaires » au sein d'IFPEN.
L'Académie leurarendu hommage a l'occasion de la cérémonie
de remise des prix qui s'est tenue sous la Coupole de l'Institut
de France le 23 novembre dernier.

Voir article « Des sondes fluorogenes innovantes pour éclairer les récepteurs couplés aux
protéines G », LAct. Chim., 2021, 468, p. 31.
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Véronique Gouverneur, prix Henri Moissan 2021

Ce prix, créé en 1986 a l'occasion du
centenaire de I'isolement du fluor par Henri
Moissan en 1886 — découverte qui avait
valu a son auteur le premier prix Nobel de
chimie décerné a un Francais — récompense
tous les trois ans un chercheur de stature
internationale ayant oeuvré dans les
| domaines du fluor et des produits fluorés.
La Fondation de la Maison de la Chimie en
assume depuis 2006 la gestion, donnant ainsi une structure
pérenne a cette récompense prestigieuse.
Aprés son doctorat en chimie (1991) a I'Université Catholique
de Louvain (Belgique) suivi d’'un postdoctorat au Scripps
Research Institute (CA, E.-U.), Véronique Gouverneur intégre
I'Université Louis Pasteur de Strasbourg comme maitre de
conférences et est membre associé de I'Institut de Science et
d'Ingénierie Supramoléculaires dirigé par Jean-Marie Lehn.
Elle rejoint en 1998 I'Université d'Oxford (Faculté de chimie) et
y commence sa carriére de recherche indépendante ; elle est
promue professeure de chimie en 2008.
Ses recherches visent a développer des méthodologies de
synthése innovantes en chimie du fluor en mettant l'accent
sur la synthése asymétrique et la catalyse. Ses études ont
amélioré la compréhension fondamentale de la réactivité
du fluorure, transformé la radiochimie '®F et permis l'acces
a des radiotraceurs marqués au '8F pour le diagnostic et la
découverte de médicaments via la tomographie par émission
de positrons (TEP).
Elle a également montré que de nouvelles avancées dans
la fluoration au F sous catalyse aux métaux de transition,
catalyse photoredox et organocatalyse, combinées a la
disponibilité de nouveaux réactifs marqués au '8F, permettent
I'invention de nouveaux procédés pour l'incorporation du '8F
sur des (bio)molécules complexes. Une piste de recherche
récente comprend le développement d'organocatalyseurs
d'urée bio-inspirés pour la fluoration énantiosélective avec du
fluorure métallique alcalin, qui est la source de fluor la plus
sUre et la plus rentable. Ce programme s'inscrit dans sa vision
des solutions de chimie circulaire pour le secteur de la chimie
des composés fluorés.
La Médaille Moissan 2021, congue pour cette occasion, lui sera
remise lors d'un symposium organisé a Paris le 9 novembre
2022 par la Fondation de la Maison de la Chimie.

Photo A Tressaud, DR.

Recherche et développement

Une nouvelle protéine fluorescente jaune
tres brillante

Depuis lisolement en 1960
de la GFP (« green fluo-
rescent protein ») de la médu-
se bioluminescente Aequorea
victoria, les protéines fluores-
centes sont devenues incon-
tournables en biologie cellu-
laire. Ces protéines possédent
en leur coeur trois acides ami-
nés cyclisés, appelés chromo-
phore, qui réémet l'énergie
acquise lors d'une excitation

© Marie Erard.
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lumineuse sous forme de lumiére a une longueur d'onde propre
ala protéine.

Ainsi, les protéines fluorescentes jaunes (« yellow fluorescent
proteins », YFP) émettent un rayonnement jaune et servent
de marqueurs pour observer le comportement des protéines
prises de maniére isolée et leur implication dans les méca-
nismes intracellulaires par des techniques d'imagerie de fluo-
rescence. Elles sont aussi couramment utilisées pour mettre
en ceuvre des stratégies de FRET (« Forster resonance energy
transfer ») permettant de sonder les interactions entre pro-
téines a l'intérieur de la cellule vivante avec une résolution
spatiale de quelques nanometres. Toutefois, la faible photo-
stabilité des protéines jaunes et leurs performances limitées
en milieu acide limitent encore leur utilisation.

Des chercheurs de lInstitut de chimie physique (CNRS/
UPSaclay, Orsay) en collaboration avec une équipe de I'Institut
de génétique et développement de Rennes (CNRS/Université
de Rennes 1), ont caractérisé la protéine fluorescente jaune
dimérique, tdLanYFP, dérivée d'une protéine tétramérique
découverte chez le lancelet Branchiostoma lanceolatum. C'est,
a leur connaissance, la protéine fluorescente dimérique la
plus brillante de la littérature avec un rendement quantique
(rapport du nombre de photons émis au nombre de photons
absorbés) de 0,92. La tdLanYFP résiste aussi trés bien aux flux
de lumiére d'excitation intense et a une photostabilité environ
dix fois supérieure a celle des autres protéines jaunes in vitro
et in cellulo. Ses propriétés exceptionnelles sont maintenues
en milieu acide.

Grace a son excellente photostabilité, tdLanYFP élargit la
panoplie des protéines fluorescentes compatibles avec les
techniques de microscopie super-résolues ou nécessitant une
lumiére d’excitation intense. En la combinant a une protéine
fluorescente cyan (CFP), il serait possible de mettre au pointdes
biosenseurs pour observer par FRET les processus biologiques
dans les compartiments cellulaires acides inexplorés jusqu'ici
faute d'outils appropriés.

« Source : CNRS, 22/11/2021.

Réf. : Y. Bousmah, H. Valenta, G. Bertolin, U. Singh, V. Nicolas, H. Pasquier, M. Tramier, . Merola,
M. Erard, tdLanYFP, a yellow, bright, photostable, and pH-insensitive fluorescent protein for
live-cell imaging and Forster resonance energy transfer-based sensing strategies, ACS Sensors,
5oct. 2021, https://doi.org/10.1021/acssensors.1c00874.

Cancer : modéliser I'organisation supramoléculaire
de pro-médicaments pour un meilleur criblage

Modélisation moléculaire
« gros grains »

(%) Taille et morphologie

() Distribution spatiale
L médicament, liaison, polymére

() Solvatation

L médicament, lialson

. Médicament 1 -.- Médicament 2

. Liaison

Modélisation moléculaire de deux nanoparticules de prodrogues polymeres (médicament 1 :
gemcitabine ; médicament 2 : paclitaxel ; liaison : propanoate ou diglycolate ; polymére : poly-
isoprene). © Julien Nicolas.

Les nanoparticules de polymere permettent d’améliorer le
transport des médicaments jusque dans les tissus malades
et donc lefficacité du traitement, notamment dans le cas
du cancer. Mais lorsque le médicament est simplement
encapsulé dans les nanoparticules, une quantité non
négligeable peut s'en extraire rapidement et prématurément,
diminuant ainsi l'efficacité thérapeutique et augmentant les

@' Polymére
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effets secondaires. Pour contourner cette limitation, on réalise
des liaisons covalentes entre le médicament et le polymére,
formant ainsi ce que 'on nomme une prodrogue polymére.
Le médicament est alors libéré de maniere controlée par
coupure de sa liaison covalente avec le polymere, évitant ainsi
son relargage précoce. Cependant, le développement de tels
systémes repose encore essentiellement sur des approches
méthodologiques de type « essai-erreur », et cette stratégie
est extrémement chronophage, colteuse et peu efficace.

Afin de concevoir plus efficacement des nanoparticules en
oncologie via une meilleure prédiction de la libération du
médicament, des chercheurs de I'Institut Galien Paris-Saclay
et de BioCIS (CNRS/Université Paris-Saclay) sont parvenus a
élucider avec précision l'organisation supramoléculaire de
nanoparticules de prodrogues polymeres anticancéreuses.
En utilisant une méthode de modélisation moléculaire de
type « gros grain »* parfaitement adaptée aux simulations de
I'auto-assemblage de macromolécules, ils ont pu proposer une
description quasi-atomique des nanoparticules et déterminer
précisément la localisation des diverses composantes des
prodrogues en leur sein (e.g. médicament, polymere, liaison
médicament-polymere), données trés difficiles a obtenir
expérimentalement.

Cette meilleure compréhension de ces systémes est une étape
incontournable si I'on veut optimiser le relargage du principe
actif via le controle de la structure chimique de la prodrogue.
Plus généralement, cette approche de modélisation « gros
grain » pourrait étre utilisée pour anticiper lefficacité
thérapeutique de n'importe quelle nanoparticule polymeére
dédiée a la nanomédecine.

« Source : CNRS, 09/11/2021.

Réf. : P. Gao, J. Nicolas, T. Ha-Duong, Supramolecular organization of polymer prodrug nanopar-
ticles revealed by coarse-grained simulations, J. Am. Chem. Soc., 2021, https://pubs.acs.org/
d0i/10.1021/jacs.1¢05332.

*Une modélisation « gros grain » décrit une molécule avec des particules représentant 3 ou
4 atomes lourds au lieu de tous ses atomes, ce qui permet de réduire considérablement les temps
de simulation.

Industrie

Armand Ajdari, directeur R&D
d’Arkema

Titulaire d'un PhD de physique théorique
del'Université Pierre et Marie Curie (Paris) et
diplémé de I'Ecole polytechnique, Armand
Ajdari a exercé pendant quinze ans des
activités pluridisciplinaires de recherche
au CNRS. Il a ensuite rejoint en 2007 le groupe Saint-Gobain
ou il a exercé différentes fonctions, en particulier en tant que
directeur R&D du pble Matériaux innovants, puis depuis 2017
directeur R&D du groupe.

Il vient de rejoindre au 1¢ janvier le groupe Arkema en
tant que directeur Recherche et Développement (« Chief
Technology Officer ») et devient a ce titre membre du Comité
de direction du groupe. Son arrivée s'inscrit pleinement dans
l'orientation stratégique d’Arkema qui place l'innovation et le
développement de solutions durables au coeur de sa stratégie.
Avec I'ambition de devenir en 2024 un pur acteur des maté-
riaux de spécialités, le groupe Arkema est aujourd’hui organisé
autour de trois segments représentant 82 % du CA en 2020 :
Adhésifs, Matériaux avancés et Coating solutions, avec des
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solutions technologiques de pointe pour répondre aux enjeux
des nouvelles énergies, de l'acces a l'eau, du recyclage, de
I'urbanisation ou encore de la mobilité. Présent dans prés de
55 pays avec 20 600 collaborateurs, le groupe a réalisé un chiffre
d‘affaires d'environ 8 Md€ en 2020.

« Source : Arkema, 02/12/2020.

Lactips, lauréate des Trophées INPI 2021
dans la catégorie « Recherche partenariale »

Basée prés de Saint-Etienne, la société Lactips (co-fondée et
dirigée par Marie-Héléne Gramatikoff*) fabrique des bioplas-
tiques biodégradables a partir d’'une protéine : la caséine**. Ce
polymeére naturel posséde des propriétés techniques multiples
et performantes, adaptées aux besoins des industriels : solubi-
lité dans l'eau, biodégradabilité, scellabilité, performances bar-
rieres... Depuis la création de la startup en 2014, les équipes de
Lactips ont mené de gros efforts en R&D et en laboratoire, qui
ont donné lieu a plusieurs dépdts de titres de propriété indus-
trielle, dont des brevets, favorisant un gage d'expertise et de
notoriété internationale. Grace a cette stratégie, de nombreux
investisseurs leur ont accordé leur confiance et leur ont octroyé
des fonds pour développer I'entreprise. Un nouveau site de pro-
duction de 2 500 m? est en cours de déploiement pour porter
la capacité de production a plus de 3000 tonnes par an.

« Source : INPI, 25/11/2021.

*M.-H. Gramatikoff a recu en 2021 le Grand Prix SCF Félix Trombe.

**Voir LAct. Chim., 2019, 438-439, p. 62 et 2021, 465, p. 56

www.lactips.com

Arkema : nouveau polymeére biosourcé
pour la fabrication d'outils chirurgicaux

Arkema a lancé un nouveau polymere de haute performance,
biosourcé et recyclable, a base de polyamide 11, destiné a
remplacer le métal et les polymeres traditionnels dans les
applications médicales les plus exigeantes. Ce polymeére
offre une combinaison de propriétés uniques en termes de
performances mécaniques, de faible densité et de durabilité :
biocompatibilité, aussi performant que le métal, facilité de
mise en ceuvre, légéreté, excellente finition, forte résistance
aux agents chimiques et aux cycles répétés de stérilisation,
> 98 % de carbone d'origine biosourcée, recyclable (program-
me Virtucycle®). Formulé avec une teneur élevée (65 %) en
fibres de verre, le nouveau grade de polyamide 11 Rilsan®
MED affiche un module de traction de 18,5 GPa, ce qui en fait
un candidat idéal pour remplacer le métal dans la production
d'outils chirurgicaux de pointe. Ce nouveau matériau présente
en outre une excellente résistance a la stérilisation e-beam,
aux rayons gamma, a l'autoclave, ainsi qu’a l'oxyde d'éthylene,
offrant ainsi de nouvelles possibilités dans le développement
d'outils chirurgicaux et de dispositifs médicaux durables et
réutilisables. La biocompatibilité de ce nouveau produit a été
évaluée avec succes selon les critéres des normes USP Class
VI, 1ISO 10993-4, ISO 10993-5 et ISO 10093-10. Ce nouveau
polymeére est disponible partout dans le monde et est

commercialisé par les distributeurs de polyméres médicaux.
« Source : Arkema, 17/11/2021.
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Collaboration NovAliX/Sanofi pour
de nouvelles chimiothéques codées par ’ADN

NovAliX*, spécialisée dans la recherche et le développement
de médicaments, a annoncé un partenariat avec Sanofi
portant sur le développement de ses nouvelles chimiotheques
codées par 'ADN (« DNA-encoded library », DEL). Dans le cadre
de cet accord pluriannuel, les partenaires prévoient la co-
conception de chimiothéques généralistes et focalisées ainsi
que des activités de criblage pour l'identification de nouvelles
structures chimiques d'intérét.

La technologie DEL permet de valider des cibles thérapeu-
tiques et d'identifier de nouvelles molécules biologiquement
actives, contribuant ainsi au processus de découverte de can-
didats-médicaments. Les chimiothéques DEL donnent acces a
un large éventail de chémotypes, pour un colt par point nette-
ment inférieur a celui du criblage a haut débit (« high-through-
put screening », HTS). En outre, I'automatisation de la plupart
des taches de collecte, de traitement des échantillons et des
données analytiques améliore la productivité scientifique et la
fiabilité des processus de production et de criblage. Ce parte-
nariat va permettre a Sanofi d’'accélérer sa transition vers une
technologie de screening révolutionnaire en créant sa propre
chimiothéque codée par I'ADN, stimulant de maniére signi-
ficative le développement de solutions innovantes en santé.
NovAliX avait investi 5,3 M€ fin 2020 pour étendre sa plate-
forme de chimiotheques codées par ADN, avec le concours de
Bpifrance et la région Grand Est. Les développements réalisés
sur sa technologie DEL seront mis a contribution dans le cadre
de la collaboration avec Sanofi, notamment ['utilisation de
nouveaux outils chémoinformatiques permettant d’assurer un
meilleur échantillonnage de l'espace chimique.

Laccord de collaboration prévoit des échanges entre
spécialistes de la chimie de I'ADN, de la chimie médicinale,
du traitement de la donnée et de la biologie des deux
partenaires. La collaboration devrait aboutir a la création
d'environ cinquante chimiothéques, soit environ 1,5 millard
de composés.

- Source : Andrew Lloyd & Associates, 30/11/2021.

*NovAliX, qui emploie prés de 200 collaborateurs, est une société de recherche sous contrat créée
en 2002 et basée a Strasbourg.

Demeta s’associe avec Metton America Inc.
pour le développement commercial de ses résines

Demeta, société de chimie verte créée en 2011* qui développe
des catalyseurs de nouvelle génération pour la production et
la commercialisation de matériaux et molécules a forte valeur
ajoutée, a annoncé des accords stratégiques avec Metton
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America Inc,, société américaine développant des résines
P-DCPD (polydicyclopentadiene) de haute performance. Le
partenariat comprend un accord exclusif de commercialisation
et un accord de co-développement.

Filiale du groupe japonais Sojitz, Metton America, Inc. produit
des résines de moulage liquides (Metton LMR) utilisées
pour de nombreuses applications telles que les pieces de
carrosserie industrielle en petites et moyennes séries. Metton
LMR est notamment le matériau de référence pour les
camions, bus, engins de chantier et agricoles (capots, ailes,
pare-chocs, piéces aérodynamiques, etc.). Ce matériau de
haute performance permet de produire des panneaux moulés
de formes complexes et de grandes dimensions. Basé sur le
dicyclopentadiéne (DCPD) comme le NexTene™ de Demeta,
Metton LMR est synthétisé grace a un systéme catalytique
différent de celui utilisé par Demeta et réservé aux procédés
de moulage par injection et réaction (RIM et R-RIM).

Dans le cadre des accords en vigueur depuis le 1¢" octobre,
Demeta devient le partenaire commercial exclusif pour la
vente des produits Metton dans les régions EMEA**, Russie
et Ukraine. Au cours des prochains mois, Demeta accélérera
ses activités de vente et marketing en étroite collaboration
avec Metton America Inc. et Sojitz Group. De fortes synergies
sont ainsi attendues entre les trois sociétés. Ce partenariat
avec Metton America Inc. va permettre a Demeta d'élargir son
offre commerciale et de pénétrer de nouveaux marchés. La
gamme Metton LMR vient compléter celle du NexTene™ de
Demeta, des matériaux performants axés sur les applications
a haute valeur ajoutée, telles que les composites ou les pieces
techniques utilisées dans les secteurs de I'énergie. Demeta
réalisera de plus une étude marketing pour un nouveau grade
de Metton LMR a haut module dédié au procédé RIM, incluant
une phase de tests prévue lors des douze prochains mois.

« Source : Demeta, 07/12/2021.

*Voir LAct. Chim., 2019, 438-439, p. 44 ; demeta-solutions.com/fr

**Europe, Middle East & Africa.

Les entreprises de la chimie vont recruter...

Le secteur de la chimie connait en France une dynamique
positive depuis plusieursannées, avec une croissance soutenue
de + 1,4 % par an en moyenne depuis quinze ans, et est le
premier secteur industriel exportateur. Cette tendance devrait
se poursuivre dans les prochaines années, grace notamment
au développement de nouvelles filieres — matériaux pour les
batteries, essor des produits biosourcés et issus des biotech,
nouvelles activités liées a I'économie circulaire... — et a la
localisation en France de certaines activités stratégiques
(redynamisation de la chimie fine pour la pharmacie).

Les entreprises de la chimie vont ainsi recruter dans les cinq
prochaines années prés de 120 000 personnes, couvrant
une grande diversité de métiers a tous les niveaux de
qualification: des chercheurs pour la R&D aux opérateurs
qualifiés sur les unités de production, en passant par les
responsables de production, les ingénieurs procédés, les
techniciens... ainsi que des experts du digital, indispensables
pour le secteur aujourd’hui en pleine transformation
numérique.

Le secteur prévoit également d'augmenter la part de
I'alternance de 30 % d'ici a 2025, passant de 6 000 alter-
nants engagés par an a 7 800. La branche a récemment
signé un accord paritaire, comprenant une revalorisation
des rémunérations des contrats d’apprentissage ou de
professionnalisation, des dispositions pour aider les jeunes
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a se loger et des aides pour passer leur permis de conduire,
notamment.

Par ailleurs, les écoles d'ingénieurs de chimie étant un vivier
de talents, France Chimie a souhaité renforcer son partenariat
avec la Fédération Gay-Lussac (FGL).

Enfin, la branche multiplie les actions visant a mieux faire
connaitre le secteur et la variété des métiers. Elle organise ou
participe a des rendez-vous d'orientation multiformes dans
toute la France (Salon de I'¢ducation, Villages de la Chimie,
Usine extraordinaire a Marseille, French Fab Tour, Semaine
de l'industrie...), initie ou soutient des prix pour les lycéens
(Olympiades de la chimie, Prix Pierre Potier) et communique
en ligne ou sur les réseaux sociaux*.

« Source : France Chimie, 20/10/2021.

*https://orientation.lesmetiersdelachimie.com

Enseignement et formation

Laurent Prat, nouveau président
dela FGL

Laurent Prat, directeur de Toulouse INP-
ENSIACET depuis 2016 (auparavant respon-
sable des relations industrielles de I'école),
a pris ses nouvelles fonctions en octobre
dernier*. Il succéde pour deux ans a Sylvie
Bégin, directrice de I'Ecole européenne de
chimie, polyméres et matériaux de Strasbourg (ECPM), qui
occupait cette fonction depuis 2019.

Diplomé de I'INP-ENSIACET en génie des procédés (1995),
docteur en sciences des agroressources (1998), Laurent Prat
a effectué un postdoctorat (1998-2000) a I'ENSCBP (Ecole
nationale supérieure de chimie, de biologie et de physique,
Bordeaux INP). Il a débuté sa carriere comme enseignant-
chercheur a I'INP-ENSIACET en 2000 et obtenu une HDR en
2006. De 2011 a 2016, il a été responsable du département
Science et technologies des procédés intensifiés au sein du
laboratoire de Génie chimique.

Quatre objectifs figurent a sa feuille de route :

- travailler sur larticulation des années postbac jusqu’a
l'obtention du dipléme d'ingénieur par une réflexion collective
dans les classes préparatoires intégrées de la FGL et avec les
professeurs de CPGE et des IUT pour accompagner au mieux
les éleves issus de la réforme du baccalauréat ;

- poursuivre les projets pédagogiques croisés entre les écoles
sur le modéle de la plateforme d'enseignement hybride,
projet retenu par le Ministére de I'Enseignement supérieur, de
la Recherche et de I'lnnovation, qui sera lancée au printemps ;
- développer une approche compétences pour renforcer
les passerelles entre les écoles et avec le monde socio-
économique et mener un dialogue a une échelle nationale
pour travailler sur les futurs métiers et enjeux des secteurs
auxquels la Fédération s'adresse ;

- étre un acteur majeur par la formation, la recherche et
Iinnovation sur les enjeux cruciaux de ces prochaines
années : réindustrialisation, relocalisation, recyclage, efficacité
énergétique, décarbonation...

La SCF et la FGL renforcent par ailleurs leur partenariat avec
la mise en place d’actions conjointes**.

*Interview et podcast :

www.youtube.com/watch?v=sF8ARU8pScE ; www.youtube.com/watch?v=pdpUkL8Zdw4
**https://new.societechimiquedefrance.fr/partenariat-fgl-scf
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Des prix pour encourager les projets d'innovation
durable des éléves ingénieurs

Fédération « @
Gay-Lussac @
20 écoles de chimie

Dans le cadre de son partenariat avec la FGL, France Chimie a
souhaité récompenser les démarches des étudiants au service
d’une société durable. Une premiére initiative a permis de les
sensibiliser aux démarches RSE menées dans les entreprises ;
les éléves ont ainsi décerné leur Trophée RSE a l'occasion de
I'événement « Accélérons demain » a DRT, société du groupe
Firmenich, pour la création de DERTAL®, un biocombustible
liquide issu des co-produits de I'entreprise, certifié ISSC.

En complément et soutenue par dix industriels*, France
Chimie a lancé le Prix Innovation. Pour la premiére édition,
le jury, composé de directeurs de la recherche et de DRH des
partenaires industriels ainsi que de représentants de France
Chimie et de la FGL, a attribué cing Prix Innovation et un prix
spécial « coup de pouce », récompensant ainsi 26 éleves :

- 1¢" Prix : équipe de Chimie ParisTech, pour un procédé
permettant d'obtenir une éponge a hydrocarbures a partir de
polymeéres naturels extraits d'algues.

- 2¢ Prix : équipe de 'ENSIC (Nancy), pour le développement
d’une solution pour lutter contre les infections nosocomiales
a partir d'un complexe synergique.

- 3¢ Prix : équipe de 'ENSIL/ENSCI (Limoges), pour leur projet
visant a développer un ciment bas carbone présentant des
bonnes caractéristiques mécaniques, a partir d’argile calcinée.
- 42 Prix : équipe de 'ENSCL (Lille) pour leur projet visant a
développer un ciment extrudable en ayant recours a une
argile naturelle et des billes poreuses et recyclées.

- 5 Prix : équipe de 'ENSGTI (Pau), pour leur projet visant a
dégrader les traces d’antibiotiques dans les eaux de surface et
les eaux usées.

- Prix « coup de pouce » : équipe de 'ENSCM (Montpellier),
pour I'étude des applications d’'une bioraffinerie du genét.
Les lauréats bénéficieront d’'un acces privilégié a des stages
dans les entreprises partenaires.

« Source : France Chimie, 02/12/2021.

*Adisseo, Arkema, BASF, Elkem, Exxon, KemOne, Minafin, Seqens, Solvay et Weylchem.

MOOC « Solid-state NMR »

Ce MOOC est la troisieme partie d'un cours en ligne en anglais
surlaRMN. Il est financé par I'Université de Lille et la plateforme
FUN. Laccés, les activités notées et le certificat sont gratuits.
Ce cours en ligne de cing semaines qui vise a permettre aux
participants de se former a la RMN des solides présente en
particulier les techniques spécifiques pour enregistrer et
analyser les spectres RMN de solides, et les applications de ces
techniques pour sonder la structure des matériaux. Il s'adresse
aux étudiants et professionnels qui ont besoin de se former a
la spectroscopie RMN des solides. Les étudiants doivent avoir
des connaissances de base en spectroscopie RMN.

Ce cours, enseigné par Olivier Lafon, professeur a I'Université
de Lille, Frédérique Pourpoint, maitre de conférences a
Centrale Lille, et Julien Trébosc, ingénieur de recherche au
CNRS, sera donné du 1¢ février au 23 mars 2022.

Les inscriptions sont ouvertes*.
*www.fun-mooc.fr/fr/cours/solid-state-nmr
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La physique du popcorn
Découvrir et apprendre
avec 22 expériences
A.Randle-Conde
160 p., 19€

La chimie du cola
Découvrir et apprendre
en 21 expériences
J. Gallagher
160 p., 19 €

EDP Sciences, collection « Science en
cuisine », 2021

Les expériences pédagogiques mises
en place par les enseignants ont été
nombreuses durant les épisodes récents
de confinement. Faire de la science
dans sa cuisine en faisait partie. Les
deux livres présentés ici peuvent en
effet étre utilisés dans ce contexte que
l'on espére ne plus vivre, mais ils vont
au-dela : présenter deux sciences, la
chimie et la physique, de facon ludique
et pertinente.

Aidan Randle-Conde est physicien et
vulgarisateur. Il nous offre en 160 pages
un trés beau panorama de ce quest la
physique. On y trouve des expériences
a réaliser (en présence d'un adulte ou
non) avec du matériel et des produits
du quotidien, de nombreux quiz (dont
les réponses sont fournies). Hormis les
22 expériences, le livre constitue, pourun
néophyte (le public de niveau collége-
lycée semble visé), une bonne source
de culture générale de la physique, de
ses modeéles et de ses concepts. Le tout
est richement illustré et la lecture est
plaisante. Joli défi que d'avoir réussi a
condenser en si peu de pages autant de
connaissances, de la physique classique
et la thermodynamique a la courbure
de l'espace-temps, en passant par
I'électromagnétisme.
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Jamie Gallagher est un vulgarisateur
et communicant écossais. Lesprit de
la « chimie du cola » est le méme que
dans « la physique du popcorn ». Méme
nombre de pages, méme structure, des
expériences et des quiz. Il est néanmoins
moins conceptuel ; le contenu est
davantage axé sur les usages de la
chimie. Ces contenus sont nombreux et
permettent de se divertir en apprenant,
ce qui nest pas une mince affaire.
Sans vouloir critiquer globalement le
contenu, je regrette que la traduction
n'ai pas corrigé les petites imperfections
de l'original.

Xavier Bataille

A signaler

Le monde sans fin

C. Blain, J.-M. Jancovici
196 p., 27 €

Dargaud, 2021

Les auteurs nous proposent une bande
dessinée dans laquelle ils illustrent
notre dépendance vis-a-vis des énergies
fossiles et I'impact de celle-ci sur notre
environnement. lIs nous rappellent que
bien que I'énergie ne représente qu’'une
faible part de nos économies (moins de
5 % du PIB), elle est consubstantielle
de l'essor de nos économies.

livres et médias

L'énergie bon marché est de fait le vrai
moteur de nos économies et des formi-
dables gains de productivité observés au
cours des 150 derniéresannées. Au cours
des pages, ilsillustrent leurs propos avec
des exemples que nous pouvons com-
prendre. Certes les connaissances tech-
niques, économiques sociologiques...
nécessaires a la compréhension de nos
sociétés sont complexes. Toutefois, si
I'on prend le temps de lire cette BD, on
peut toucher du doigt les raisons qui
nous poussent a toujours plus consom-
mer d'énergie et comprendre pourquoi
il n'est pas simple de décarboner nos
sociétés alors qu'il est plus qu’'urgent de
le faire. Limpact des émissions de gaz
a effet de serre sur le climat est main-
tenant une évidence que personne ne
peut nier. Les auteurs illustrent que la
transition énergétique et sociétale sou-
haitable ne peut se réduire a un débat
qui oppose les énergies renouvelables
au nucléaire, car toute forme de pro-
duction d'électricité ou d’hydrogéne est
porteuse d’une pollution qui impacte
notre environnement. Bien que la des-
cription de I'état des lieux soit ce qu'elle
est (et I'absence de la Chine, du Brésil,
de la Russie et de la Turquie a la COP26
ne pousse pas a l'optimisme), cette BD
ne nous enferme pas dans une vision
pessimiste. Bien au contraire, elle nous
rappelle que nous sommes maitres de
notre destin (individuel et collectif) !

S. Boury.

Bulletin de I'Union des professeurs de physique et de chimie (« Le Bup »)
La rédaction de LActualité Chimique a sélectionné pour vous les articles suivants :

N° 1038 (novembre 2021)

-Transformation de la quantité en qualité, ou I'émergence d’'une
nouvelle propriété, par J.-L. Bretonnet.

-Une introduction a la viscosité - Des fluides simples aux fluides
complexes, par H. Piot-Durand, N. Dageés, A. Gayout, S. Vincent et

N° 1039 (décembre 2021)

-Enseigner 'esprit critique, par A. Susset.

- Toxicité du permanganate de potassium, par E. Antonot.
-Tout savoir sur la réforme du lycée : infographies, par J. Vince.

- Sommaires complets, résumés des articles et modalités d'achat sur www.udppc.asso.fr
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Agenda

20 janvier 2022
Rencontres Jeunes chimistes
et chimie durable

Webinaire
www.eventbrite.com/e/rencontre-
entreprises-engagees-pour-une-chimie-
durable-tickets-193137608787

oC ]

25 janvier 2022
Sciences et médias
Raconter la science en temps de crise

Paris
www.sciencesetmedias.org

25-28 janvier 2022

JIREC 2022

Journées de I'innovation et

de la recherche dans

I'enseignement de la chimie

Toulouse

Théme : Chimie de synthése, synthéses
en chimie
https://new.societechimiquedefrance.fr/
divisions/enseignement-formation/
jirec-2022-a-toulouse

3 février 2022
TWB start-up day 2022
Microorganisms: the next frontier

Toulouse
www.iar-pole.com/evenements/
twb-startup-day-2022

3-4 février 2022

JCC 2022

Journées de chimie de coordination
Villeneuve d’Ascq

Voir p. 57.

www.sciencesconf.org/browse/
conference/?confid=11550

11-12 février 2022

Village de la chimie

Paris
www villagedelachimie.org

14-17 mars 2022
GFECI 2022
Séte

Voir p. 57.
www.gfeci2022.fr

29-30 mars 2022
Le grand défi écologique

Angers
www.legranddefiecologique.ademe.fr

1" avril 2022
FICS 2022
French industrial chemistry symposium

Paris
https://new.societechimiquedefrance.fr/
divisions/chimie-industrielle

4-5 avril 2022
Material science & engineering

International webinar
https://crgconferences.com/
materialscience-web

5-8 avril 2022

France innovation plasturgie
Lyon

www.f-i-p.com

18-19 avril 022
Mass spectrometry &
analytical techniques

Virtual event
https://crgconferences.com/
mass-spectrometry

19-22 avril 2022

GreenCat 2022

4t International green catalysis
symposium

Rennes

Voir p. 57.
https://igcs2020.sciencesconf.org

2-6 mai 2022
GECOM-CONCOORD

Sévrier
https://gecomconcoord22.sciencesconf.org
10-13 mai 2022

Spectratom 2022

Pau
https://spectratom2022.sciencesconf.org

16-19 mai 2022
MedChem Russia 2021

5t Russian conference on medical
chemistry

Volgograd (Russie)
https://medchem21.com/index.php/en/
home-english

16-19 mai 2022
CFCF 2021
3¢ Colloque francais de chimie du fluor

Forges-les-Eaux
https://cfcf2022.sciencesconf.org

16-20 mai 2022

ISGC 2022
International symposium
on green chemistry

La Rochelle
Www.isgc-symposium.com

17-20 mai 2022

Gas analysis 2022

Paris
Www.gasanalysisevent.com

18-19 mai 2022
Plastics industry and
environment

Douai
www.sfip-plastic.org/evenements/2409

30 mai-3 juin 2022
FFCat 2022
French conference on catalysis

Ronce-les-Bains
https://fccat2022.sciencesconf.org

31 mai-1* juin 2022

Chemspec Europe

35 International exhibition for fine
and speciality chemicals

Frankfort (All.) & online
www.chemspeceurope.com/2021

En raison des mesures sanitaires liées au Covid-19, certaines manifestations peuvent étre annulées, modifiées et/ou reportées.

Vous trouverez de nombreuses autres manifestations sur le site de la SCF : societechimiquedefrance.fr/Events
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Nouveau Conseil d’administration

Suite au dépouillement des scrutins qui s'est tenu le
29 novembre dernier, vingt-quatre membres sont élus au
Conseil d'administration :

Ali Abou Hassan, Ally Aukauloo, Tatiana Besset, Sylvain
Caillol, Michaél Carboni, Déborah Chery, Stéphane Coussan,
Jérémy Dhainaut, Emmanuel Gras, Nébéwia Griffete,
Stéphanie Halbert, Alexandre Hervé, Christophe Innocent,
Valérie Keller, Vincent Ladmiral, Axel Lofberg, Patricia
Pineau, Stanislas Pommeret, Genevieve Pourroy, Nathalie
Tanchoux, Aura Tintaru, Boris Vauzeille, Marie-Danielle
Vasquez-Duchéne, Jean-Marc Sotiropoulos.

Nouveau Bureau

Le 15 décembre dernier, lors de la premiére réunion du
nouveau CA, il a été procédé a I'élection du nouveau Bureau
pour les années 2022-2024 :

Président : Stanislas Pommeret

Vice-présidente, en charge des relations extérieures
nationales et internationales : Aura Tintaru

Vice-président, en charge de la communication et des
relations avec les jeunes chimistes : Jérémy Dhainaut
Vice-président, en charge de la coordination des entités
opérationnelles et des prix : Axel Lofberg

Secrétaire général : Stéphane Coussan

Trésorier : Christophe Innocent

Rédactrice en chef de L’Actualité Chimique : Patricia Pineau

Membres distingués 2021

Le titre de « Membre distingué » récompense chaque année
des membres de la SCF présentant des qualités et un profil
précieux pour l'association. Pour I'année 2021, a la suite
d'un appel a propositions auprées des divisions scientifiques
et des sections régionales, ont été distingués :

Membres distingués seniors

Catherine Branger, Franck Dumeignil, Thierry Durand,
Didier Gigmes, Pietrick Hudhomme, Cyrille Kouklovsky,
Jean-Christophe Naze, Jean-Marie Nedelec, Héléne Olivier-
Bourbigou, Jean-Marc Sotiropoulos, Pierre Rabu.

Membres distingués juniors

Xavier Bantreil, Fanny Coumes, Claire Cuyamendous, Marine
Desage-El Murr, Simon Tricard, Léa Vilcocq.

Prix des entités 2021

GFP/Division Polyméres et matériaux
Prix d’'Honneur

« Liliane Léger

Entrée au Laboratoire de physique des solides
d'Orsay dans le groupe des cristaux liquides,
Liliane Léger soutient en 1971 un doctorat
de 3¢ cycle intitulé « Etude expérimentale des
fluctuations thermiques d'orientation dans un cristal liquide
nématique, par diffusion quasi élastique de la lumiére »
(dir. Georges Durand). Elle soutient sa thése sous la direction
de P-G. de Gennes en 1975 sur l'étude expérimentale des

actualités de la SCF

propriétés élastiques et dynamiques de certaines phases
mésomorphes.

En 1976, elle décide de changer de sujet. Lapplication des
techniques du Groupe de renormalisation aux solutions de
polyméres (de Gennes, Des Cloizeaux) semblant extrémement
prometteuse, elle sinvestit dans la compréhension des
propriétés des polymeres, et fait ainsi un séjour a I'ESPCI
(équipe de L. Monnerie) et a I'ICS de Strasbourg (équipe
de P. Rempp) pour apprendre les techniques classiques de
synthése et de caractérisation des polyméres. Elle rejoint fin
1976 I'équipe Polyméres au Collége de France et développe
avec H. Hervet une expérience de « diffusion Rayleigh forcée
de la lumiére » pour mesurer le coefficient d’autodiffusion
d’'une chaine marquée, enchevétrée parmi les autres. Cette
approche a permis d'établir la validité des lois déchelle de la
reptation en bon solvant. Elle a ensuite obtenu de nombreux
résultats sur la physique des polyméres, en particulier aux
interfaces dans le domaine du mouillage et surles mécanismes
de friction et d’adhésion. On citera par exemple l'identification
des mécanismes moléculaires du glissement des polymeres
fondus a une interface solide, ou le réle des copolymeres
interfaciaux dans I'adhésion de polymeres semi-cristallins. Ces
recherches sont marquées par de nombreuses collaborations
industrielles.

En 1985, elle devient responsable de I'équipe Polymeres au
College de France, puis est nommée professeur a I'Université
Paris-Sud en 1988. En 2005, elle retourne a Orsay et crée avec
Frédéric Restagno, puis Christophe Poulard, I'équipe AFPO
(Adhésion friction et polymere) au Laboratoire de physique
des solides.

Liliane Léger est professeure émérite depuis 2009. Parallele-
ment a ces activités de recherche, elle a largement contribué
a l'enseignement des polymeres. Elle a encadré 38 theses,
formé de nombreuses générations d'étudiants en master, mais
aussi a I'lUT d’Orsay ou elle a introduit I'enseignement des
matériaux polymeres, avec des travaux pratiques originaux
adaptés a de futurs techniciens supérieurs. Elle a activement
participé au transfert vers le monde industriel des résultats de
ses recherches en science des polyméres.

Liliane Léger a été nommée « Kirk Patrick Fellow » of the
Adhesion Society et est Fellow de 'American Physical Society.
Elle a recu le Prix Robin de la Société Francaise de Physique
(2005), et le prix 3M de I'Adhesion Society (2007). Elle a été
membre senior a I'Institut Universitaire de France pour deux
mandats de cing ans consécutifs.

s

W « Claude Janin

~ 7 Ingénieur ESCIL, Claude Janin a obtenu
son doctorat en 1971 dans le domaine des
polymeres silicones a I'Institut de Recherche
sur la Catalyse a Villeurbanne (dir. Alain Guyot),
et a poursuivi sa carriere a la Manufacture
Francaise des Pneumatiques Michelin. Il a successivement
travaillé sur les polyuréthanes puis sur le textile avec la
construction d'un pilote pour produire des aramides et la mise
au point d’'une nouvelle fibre cellulosique (activité réalisée
a Zurich), puis a pris la direction de la R&D pour les caout-
choucs synthétiques. Durant cette période, de nombreux SBR
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(«styrene butadiene rubber ») sont développés et industrialisés
sur l'usine Michelin de Bassens et ces technologies sont
transférées sur l'unité ASRC aux Etats-Unis. Aprés la mise
en place de la planification de la recherche chez Michelin, il
prend la responsabilité de la R&D pour les matériaux du pneu :
matiéres premieres (caoutchoucs synthétiques, renforts
métalliques, autres constituants des mélanges de caoutchouc)
et semi-finis (formulation des mélanges, aspects produits et
procédés). On notera le développement avec son équipe des
pneus utilisant la silice comme charge (meilleures propriétés
en termes de résistance au roulement).

Durant cette période, Michelin a sponsorisé un certain nombre
de travaux de recherche aupres de laboratoires universitaires
pour lesquels Claude Janin a suivi le contenu scientifique.
Retraité en 2007, il a poursuivi son activité comme directeur
scientifique du LRCCP (Laboratoire de recherche et de contréle
du caoutchouc et des plastiques) et consultant dans le
domaine des polymeéres biosourcés et/ou biodégradables. Il a
été président du Conseil scientifique du pole de compétitivité
Elastopole et membre du Conseil scientifique de Plastipolis.
Actuellement au Conseil scientifique de Polymeris, il poursuit
son travail de consultant dans les divers secteurs mentionnés.
En particulier, il anime et construit au LRCCP des projets sur le
recyclage du caoutchouc. Membre du Conseil d’administration
du GFP, ilanime la cellule V2P (Veille et Prospective Polyméres).

Prix Champetier (ex. Grand Prix)

« Jean-Francois Gérard

Jean-Francois Gérard est professeur a I'Uni-
versité de Lyon/INSA au sein de 'UMR CNRS
5223 Ingénierie des matériaux polymeéres,
dont il a été le directeur de 2002 a 2011. Aprés
un doctorat au Laboratoire des matériaux
organiques (dir. Q.T. Pham et P. Le Perchec) dédié a la synthése
de monomeres porteurs de groupements sulfobétainiques
et la préparation de polyuréthanes auto-émulsifiables pour
ensimage de fibres de verre avec la société Saint-Gobain, il
a rejoint le CNRS comme chargé de recherche puis directeur
de recherche avant de rejoindre sa position de professeur des
universités en 1998.

Ses travaux sont consacrés a la chimie et physico-chimie des
matériaux macromoléculaires en relation avec les propriétés
physiques résultantes et les procédés d'‘élaboration et de mise
en forme (polyméres structuraux, notamment thermodurcis-
sables et thermoplastiques, revétements, matériaux compo-
sites, matiere molle et colloides, etc.). Ces études revendiquent
la spécificité de prendre en compte toutes les étapes de la
« chaine matériau polymére » (conception, mise en situation
dans des procédés et leur usage, intégration des principes de
I'économie circulaire). Ses recherches ont donné lieu a 280 pu-
blications, 150 conférences invitées et plus de 450 présenta-
tions orales dans des conférences internationales, et a une
vingtaine de brevets. Il a contribué a la formation de 79 docto-
rants qui exercent aujourd’hui dans l'industrie ou la recherche
publique francaise et étrangere (sa fierté).

Trés fortement lié au long de sa carriére par des recherches
collaboratives a des entreprises francaises et étrangeres
dans le domaine des polymeres et de leurs applications,
il est aujourd’hui vice-président du pole de compétitivité
Axelera, animant les champs de la chimie, des matériaux et
de l'environnement, mais aussi représentant de la recherche
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publique au sein du Comité de filiere Chimie et Matériaux du
Conseil national del'industrie. Trés investi dans I'animation et le
management de la recherche dans le domaine des polyméres,
il a été membre de la section 11 du Comité national de la
recherche, président lors d’'une seconde mandature, membre
et président de comités de sélection de projets de I'ANR,
directeur de la recherche de I'INSA Lyon, président directeur
de la SATT Pulsalys, président du GFP et « General Chairman »
de I'European Polymer Federation. Il est aujourd’hui directeur
adjoint scientifique a I'Institut de chimie du CNRS.

Prix de these

Ce prix est décerné par la Commission Enseignement du GFP
(Groupe francais d'études et d'applications des polymeres).

« Olivier Boyron

Olivier Boyron a réalisé sa these intitulée
«Caractérisation des polyéthylenes: des
techniques de fractionnement thermique
a la spectrométrie» au sein du Laboratoire
CP2M (catalyse, polymérisation, procédés et
matériaux) sous la direction de Christophe Boisson et Timothy
McKenna, sous les tutelles du CNRS, de I'Université Claude
Bernard Lyon 1 et CPE-Lyon. Il est actuellement ingénieur de
recherche du CNRS dans cette unité.

Au cours de ces dix derniéres années, sous l'impulsion de
méthodes de synthése de plus en plus maitrisées conduisant
a des polymeéres de structure bien définie mais complexe, des
développements majeurs en caractérisation des polyoléfines
ont été réalisés. Différentes techniques de fractionnement,
originales et innovantes, ont été implantées dans ce
laboratoire. La maitrise de la mise en ceuvre de catalyseurs
moléculaires pour la polymérisation des oléfines a permis
de concevoir des polymeres modéles. Quatre-vingt-huit
copolyméres d'éthyléne avec des a-oléfines (propéne, hexéne,
octene, octadécéne et norbornéne) ont été synthétisés en
utilisant les complexes Et(Ind),ZrCl, et (nBuCp),ZrCl, activés
par le méthylaluminoxane (MAO). Leurs teneurs moyennes en
comonomeéres ont été déterminées par la RMN 'H et du C.
Ces copolymeéres ayant une composition chimique homogeéne,
ils ont été utilisés comme étalons pour calibrer les techniques
de fractionnement thermique (TREF, CRYSTAF, CEF, TGIC, SGIC).
Ce travail a fourni des courbes d'étalonnage pour toutes les
techniques de fractionnement existantes, pour différents
types de comonomeres et pour une large gamme de teneurs
en a-oléfines. Ces courbes d'étalonnage, rassemblées pour la
premiére fois dans un travail unique, sont aujourd’hui utilisées
pour accéder a la distribution de composition chimique
(CCD) de copolymeres hétérogénes. Les PE modeéles, bien
définis et bien caractérisés, ont ensuite pu étre utilisés pour
le développement d’autres méthodes plus rapides de mesure
de composition chimique. Ils ont servi a construire des
méthodes chimiométriques, appliquées aux spectres moyen
et proche IR, pour la prédiction de la teneur en comonomere
dans des échantillons inconnus. Une approche similaire a été
mise en place afin de quantifier la composition chimique de
copolyméres éthylene-butadiene présentant des structures
plus complexes. Comme elles sont rapides, simples et sans
préparation déchantillons, ces méthodes chimiométriques
ont montré leur potentiel pour I'étude des polyoléfines.

Ce travail a montré d'une part l'apport unique des techni-
ques séparatives de fractionnement thermique pour accéder
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a la CCD des polyoléfines, et d'autre part la puissance de
la spectrométrie pour obtenir rapidement la composition
chimigue moyenne des polyoléfines.

B

« Emilie Forestier

Emilie Forestier a effectué son doctorat intitulé
« Etude de la microstructure induite du PEF, un
polymére biosourcé, lors d'étirages uniaxiaux
et biaxiaux au-dessus de la transition a » entre
le Centre de Mise en Forme des Matériaux
(CEMEF, MinesParisTech) et l'Institut de Chimie de Nice
(Université Cote d’Azur), avec le financement de I'Ademe et
en partenariat avec les sociétés Sidel au Havre et Avantium
aux Pays-Bas.

Sa thése portait sur lemballage alimentaire, plus
particulierement sur les bouteilles en plastique provenant
aujourd’hui majoritairement d’'un polymere issu de la
pétrochimie, le PET (polyéthyléne téréphtalate). Lobjectif
était d'étudier, en remplacement du PET, un matériau
biosourcé émergent, le PEF, pour fabriquer des bouteilles
100 % biosourcées. Les bouteilles sont fabriquées a partir
du procédé ISBM (« injection stretch blow moulding ») qui
consiste a chauffer, étirer puis souffler, contre un moule froid,
une préforme amorphe. Au laboratoire, ce procédé peut étre
étudié par l'intermédiaire d’'un étirage uniaxial et biaxial en
température. Les deux paramétres clés a controler sont la
vitesse de déformation et la température. Sile PEF est comparé
au PET, plusieurs différences physico-chimiques sont notables.
Tout d'abord, d’'un point de vue architectural le PEF possede
un atome d'oxygene sur son cycle furanique. La présence de
cet oxygéne, avec deux doublets non liants, va induire une
mobilité de chaine différente entre le PEF et le PET : il est
beaucoup plus difficile pour le cycle furanique de tourner
dans l'espace en comparaison avec le cycle téréphtalique. Il
en résulte une plus grande rigidité pour le PEF que pour le
PET, une température de relaxation a plus élevée, ainsi qu’'une
perméabilité plus faible a l'eau, au dioxygene ainsi qu'au
dioxyde de carbone. Pour optimiser les paramétres de mise
en forme du PEF, il a fallu considérer la mobilité de chaine
du PEF, et donc utiliser des couples vitesse de déformation/
température différents de ceux connus pour le PET, et ainsi
propres au PEF. La recherche de ces couples, ainsi que I'étude
du comportement mécanique de ce nouveau matériau jusqu’a
des grands niveaux de déformation, a été un des fils directeurs
de ce travail, et a permis une transposition des résultats
en entreprise. Lors du procédé ISBM, la microstructure des
matériaux va changer et passer d'un état amorphe a un état
semi-cristallin. Cette nouvelle microstructure est nécessaire
pour assurer la fabrication de bouteilles transparentes,
rigides, stables thermiquement et ayant de bonnes propriétés
barriéres. Il a été trouvé durant cette thése qu'au méme titre
que le PET, la microstructure induite par le PEF lors du procédé
ISBM répond aux caractéristiques énoncées et présente
également une certaine homogénéité, indépendamment des
conditions de mise en forme utilisées. Ce travail s'est conclu
par le soufflage en entreprise de bouteilles en PEF, confirmant
son avenir prometteur sur le marché des bouteilles, mais
également dans des applications nécessitant une texture de
fibre (vestimentaire, automobile, électronique).

Emilie Forestier est depuis juin 2021 postdoctorante a I'Institut
italien de technologie (IIT/iCub) a Génes, ou elle travailledans le
domaine de matériaux composites biosourcés et conducteurs
pour une application dans le biomédical et la robotique.
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3-4 février 2022

JCC 2022

Journées de chimie de coordination
Villeneuve d’Ascq

Organisées sous l'égide de la division Chimie de coordination
avec l'appui de I'Unité de Catalyse et Chimie du Solide,
ces journées réuniront la communauté des chimistes de
coordination autour de conférences plénieres, dont celle du
lauréat du prix de la division, de communications orales et
d'une session posters qui se tiendra lors d'un buffet dinatoire.
Ces deux journées sont une occasion privilégiée de rencontres
et d'échanges dans le but de faire le point sur les avancées
scientifiques du domaine et ses applications.

- www.sciencesconf.org/browse/conference/?confid=11550

14-17 mars 2022
GFECI 2022
Sete

La réunion annuelle du Groupe francais d'étude des composés
d'insertion (GFECI) est organisée par I'Institut Charles Gerhardt
de Montpellier (ICGM). Lobjectif de cette manifestation est de
permettre la rencontre et de faciliter les discussions entre les
différents acteurs de la recherche sur les composés d'insertion,
qu'ils soientacadémiquesouindustriels. Ce colloque permettra
aux jeunes chercheurs (doctorants, postdoctorants) de
présenter leurs travaux les plus récents devant des chercheurs
confirmés et des industriels afin de renforcer leur réseau.

Le programme prévoit 32 communications orales pour des
jeunes chercheurs ainsi qu’une session de communications
par affiche. Cette derniére sera associée a une session flash
au cours de laquelle des étudiants en début de carriere
scientifique (master, 1 année de thése) pourront présenter
leurs travaux. Plusieurs prix seront remis afin de récompenser
les meilleures communications orales et par affiche.
Conférenciersinvités : Laurence Croguennec (ICMCB), Christian
Masquelier (LRCS), John Abou-Rjeily (TIAMAT Energy), Virginie
Marry (PHENIX) et Sébastien Cahen (1JL).

- www.gfeci2022.fr

19-22 avril 2022

GreenCat 2022

4™ International green catalysis symposium
Rennes

Ce symposium s'adresse aux chimistes du monde universitaire
et de lindustrie. Les scientifiques viendront partager leurs
récentes découvertes et les tendances actuelles avec au
programme : les catalyseurs organométalliques, la synthése
économe, les procédés propres catalysés par des métaux
de transition, la conception de nouvelles méthodologies
durables, la valorisation de la biomasse, les catalyseurs pour
la chimie des polyméres. Les doctorants, postdoctorants et
jeunes chercheurs auront l'opportunité de discuter avec des
scientifiques confirmés et de planifier leur future carriére.
Outre les conférences invitées et les communications orales,
200 affiches sont prévues.

Cloture de I'appel a communications : 15 février 2022,

« https://igcs2020.sciencesconf.org
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Témoignages de chimistes : la série continue!

Fannie Le Floch : recherche, vulgarisation et écologie

Fannie Le Floch est doctorante a I'Institut de Chimie et des Matériaux Paris-Est
(ICMPE*) dans le domaine de la nanomédecine. Elle travaille sur la conception
de nanovecteurs pour le relargage controlé de médicaments prometteurs
pour le traitement d'une maladie du foie actuellement incurable, en collabo-
ration avec I'Institut Mondor de Recherche Biomédicale (IMRB). En paralléle
de sa thése, elle fait de la médiation scientifique au Palais de la découverte et
s'implique dans des actions écologiques (La Fresque du Climat**). Elle est par
ailleurs représentante du Réseau des Jeunes chimistes de la Société Chimique
de France (RJ-SCF) dans le groupe SCF Chimie durable.

« https://youtu.be/eStR2ZHAC6 1A
*www.icmpe.cnrs.fr
**https://fresqueduclimat.org

Nébéwia Griffete : chimie et nanomédecine

Maitre de conférences au Laboratoire PHENIX (PHysicochimie des Electrolytes et
Nanosystemes InterfaciauX, Sorbonne Université), Nébéwia Griffete développe
des nanomatériaux a base de polymeéres a empreinte moléculaire capables
de véhiculer de maniére ciblée et de relarguer de maniére controlée des
médicaments pour traiter des cancers du sein résistant aux traitements actuels.
Ces travaux sont menés en collaboration avec Michéle Sabbah, directrice
de recherche au CNRS au Centre de recherche Saint-Antoine. Les étudiantes
chercheuses, en chimie (PHENIX) - Sirine El Mousli, Maylis Garnier, Mathilde Le
Jeune et Aurélia Pagani - et en biologie (Centre de recherche Saint-Antoine)
- Lila Louadj - décrivent le quotidien de leurs recherches et collaboration
interdisciplinaires dans un domaine en pleine expansion : la nanomédecine.

« https://youtu.be/IThQHYa_ImQ

*https://phenix.cnrs.fr

Retrouvez I'ensemble des vidéos sur la chaine YouTube de la SCF : www.youtube.com/user/SocChimFrance
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un point sur n° 91

Construire des molécules originales par double réaction « click »

es composés mésoioniques représentent une classe exotique

de dipoles trés prometteurs, notamment pour les réactions de
cycloaddition. Bien que leur synthese et leur réactivité aient été
rapportées depuis les années soixante par R. Huisgen [1], leur poten-
tiel est loin d'avoir été pleinement exploré. Parmi les composés les
plus célebres de cette famille de dipdles, nous retrouvons les miinch-
nones et les sydnones (figure 1) largement utilisés pour des réactions
de cycloaddition par voie thermique, notamment avec des alcynes
pour former des pyroles et des pyrazoles [2]. Récemment, notre
groupe a montré que les composés mésoioniques étaient également
des dipbles prometteurs pour réaliser des réactions de chimie
«click», c'est-a-dire des réactions permettant de lier des objets
moléculaires dans des conditions douces, y compris dans les milieux
biologiques [3]. Parmi ces composés, les 1,3-dithiolium-4-olates
(DTO) (figure 1), tres peu décrits dans la littérature, se sont avérés
particulierement intéressants.
Les DTO présentent plusieurs formes mésomeéres 1a-d, chacune
impliquant une séparation des charges. Toutes sont susceptibles de
réagir en tant que dipdle dans des réactions de cycloaddition.
Pourtant découverts des 1964 [4], la synthése et réactivité de ces
composés ne sont seulement décrites que dans une vingtaine
d‘articles de la littérature.
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Figure 1 - Structure générique des mésoioniques, des miinchnones et des sydnones.
Synthese et formes mésomeres des 1,3-dithiolium-4-olates (DTO) 1.

Une nouvelle réaction bioorthogonale
pour construire des molécules complexes

Notre laboratoire s'intéresse depuis plusieurs années a la chimie
bioorthogonale dans le but de réaliser des réactions chimiques dans
les milieux biologiques les plus complexes, voire au sein méme d'un
organisme vivant [5]. Dans ce cadre, nous avons été amenés a explo-
rer la réactivité des DTO vis-a-vis des alcynes tendus et notamment
des cyclooctynes. Les cyclooctynes, les plus petits alcynes cycliques
carbonés stables, présentent une tension de cycle importante leur
conférant d’excellentes propriétés de dipolarophiles. Lorsque ces
composés cycliques sont mélangés a température ambiante avec les
DTO, une réaction rapide et totale de cycloaddition a lieu, conduisant
a la formation quantitative de thiophénes et a la libération d'une
molécule d’oxysulfure de carbone (COS) (figure 2). Les DTO sont trés
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colorés mais ne sont pas fluorescents, a la différence des thiophenes
dont la plupart sont des fluorophores puissants lorsque R et R’ sont
des groupements aromatiques. Cette réaction est donc fluorogé-
nigue, c'est-a-dire que son évolution induit la génération d'un signal
fluorescent d(i a la formation du produit. Nous avons notamment
exploité cette réaction pour former des composés polythiophenes,
comme le composé 2, aux propriétés optiques intéressantes.

Le mécanisme de cette réaction implique une premiére étape de
cycloaddition [3+2] pour former un intermédiaire bicyclique qui se
réarrange par réaction de rétro-Diels-Alder pour former une molécule
de thiophéne et une molécule de COS (figure 3).

Au cours de nos travaux, nous avons remarqué que |'étape de
cycloaddition [3+2] était fortement dépendante de I'encombrement
stérique du cyclooctyne. Ainsi, la réaction est complete et rapide
lorsque le cyclooctyne BCN est utilisé. En revanche, aucune réaction
n‘a lieu a température ambiante avec le cyclooctyne DBCO, plus

encombré que BCN.

- Température ambiante

0=C=85
—R

k=~ u1mu1‘|.s

Polythiophene 2 - Rendements quantitatifs
A : 3610M - Réaction fluorogénigue
g & 460 nm - Grande chimiosélectivité

Figure 2 - Formation de thiophénes fluorescents par réaction des DTO avec les cyclooctynes.
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Figure 3 - Influence de la structure du cyclooctyne sur la réaction.
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Figure 4 - Construction d'une molécule complexe par double réaction click fluorogénique.

Nous avons alors décidé de tirer profit de cette sélectivité en conce-
vant et synthétisant le composé DTO-2 présentant deux dipbles dans
sa structure: un DTO et un azoture (N3). Les azotures sont bien
connus et largement utilisés dans des réactions de cycloaddition
avec toutes sortes de cyclootynes, dont le DBCO, pour former des
triazoles [6]. Ainsi, lorsque DTO-2 est mélangé avec deux réactifs
comportant un BCN pour l'un et un DBCO pour l'autre, un seul
produit résultat d’'une double réaction de cycloaddition est obtenu.
Nous avons notamment utilisé cette double réaction click pour
construire en une étape le composé 4 comportant un cyclopeptide
RGD et une biotine liés entre eux par un espaceur thiophéne fluores-
cent (figure 4).

Construire de nouvelles architectures moléculaires

Finalement, nous avons exploré la réactivité des DTO avec le di-yne
de Sondheimer-Wong, un composé cyclique a huit chainons compor-
tant non pas une mais deux fonctions alcynes [7]. Tout comme
avec le cyclooctyne DBCO, la réaction avec ce di-yne est trés lente
et nécessite un chauffage prolongé. Cependant, aprés chauffage a
90 °C pendant 48 heures, le dithiophéne 5 se forme de facon propre.
L'analyse de la structure aux rayons X montre que le composé 5
adopte une structure unique en forme de selle de cheval avec les
deux thiophenes du méme coté de la molécule (figure 5).

5%0

+

SO0

Figure 5 - Réaction avec le di-yne de Sondheimer-Wong.

Le composé 5 est le premier représentant d’'un nouveau type de
squelette moléculaire pouvant étre d’intérét pour le développement
de nouveaux matériaux et de nouvelles molécules chirales.

En conclusion, les 1,3-dithiolium-4-olates, composés découvertsil y a
plus de cinquante ans mais tombés depuis dans I'oubli, trouvent un
nouvel intérét grace a leur remarquable réactivité en tant que dipdle
pour de nouvelles réactions de chimie click. Ces composés permet-
tent notamment de construire des thiophenes multifonctionnels
de grande complexité structurale.
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