chimie durable

Sucres et huiles : des ingrédients clés pour la chimie biosourcée

Les sucres et leurs dérivés (polyols, HMF) et les matiéres grasses offrent une variété de matiéres premiéres dispo-
nibles et de nature chimique complémentaire. Apres un rappel des grands enjeux de leur chimie, cet articleillustre
comment 'association de la chimie biomoléculaire, la synthése organique et la catalyse permet de proposer de
nouvelles routes synthétiques et des plateformes novatrices. Il décrit les résultats obtenus sur la modification de
polyols et des acides gras, leur transformation en tensioactifs ou en monomeres, et leur utilisation comme
molécules plateformes. L'accent est mis sur I'apport de voies de synthése innovantes, propres, efficaces et

Carbohydrates and their derivatives (polyols, furans), and fats, offer a variety of starting materials with
complementary chemical nature. After reminding the main issues of their chemistry, this paper illustrates how
combining the biomolecular chemistry, organic synthesis and catalysis can propose new routes and innovative
platforms. Are described results on polyol and fatty acid modification, their transformation in valuable products
for specialty chemicals, (surfactants, monomers...), and their use as platform molecules. The focus is made on the
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benefit of innovative, clean, efficient, safe routes, providing access to bio-based compounds.
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es glucides, carbohydrates, sucres, d'une part, et les lipides,

huiles, d’autre part, sont des molécules obtenues a partir de
végétaux (sacchariferes, oléagineux, lignocellulosiques), res-
sources renouvelables abondantes, possédant des structures
chimiques élaborées. Leur chimie, complexe, parfois mysté-
rieuse, est une des bases de la cuisine, de la gastronomie. Pour
le chimiste organicien, un champ d’études extraordinaire
s'ouvre, nécessitant de maitriser les particularités de la chimie
des sucres et de celle des lipides, et d’y intégrer les méthodo-
logies de la synthése organique moderne (en particulier la
catalyse). Ainsi, de nouvelles réactions, de nouveaux produits
chimiques, de nouveaux procédés, rendent possibles des
applications jusqu'ici inaccessibles économiquement. En plus
du bénéfice que représente la substitution des ressources
fossiles, cette démarche permet d’enrichir la diversité des
réactions et produits, concourant au progrés technologique
dans la vie quotidienne : santé, alimentation, détergence, cos-
métique, construction, communication, transports, énergie.
Les sucres et les huiles ont chacun, indépendamment, leur
chimie et leurs applications, vers divers types de molécules
plateformes. De plus, en les associant, en intégrant ainsi leurs
caractéres — en fait opposés — de polarité, cela permet de
concevoir des molécules amphiphiles aux nombreuses appli-
cations. Apres un bref rappel des enjeux spécifiques a chaque
type de ressource, un éventail des travaux récents de nos deux
équipes est décrit. Ces travaux recouvrent diverses approches
de synthése organique et de catalyse : acces a des lipides fonc-
tionnels (acides, aldéhydes) par oxydation d’huiles insaturées,
nouveaux amphiphiles par alkylation réductrice du glycérol
et d'autres polyols dérivés de sucres, nouvelles plateformes
acryliques issues de la réaction de Baylis-Hillman, chimie
autour de l'isosorbide et autres dianhydrohexitols.

Les enjeux de la chimie de sucres

Les sucres sont les biomolécules les plus largement repré-
sentées dans la nature, sous la forme de monomeres
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(monosaccharides), oligoméres (di-, oligosaccharides) ou
polymeéres (polysaccharides comme la cellulose, 'amidon, les
hémicelluloses). Ils sont aussi souvent conjugués avec d’autres
biomolécules (lipides, protéines) et sont impliqués dans de
nombreux mécanismes biologiques. Leur caractére renouve-
lable et leur disponibilité leur conférent aussi un intérét en tant
que ressource pour la synthése de dérivés fonctionnels et la
préparation de synthons pour la chimie fine, la chimie de spé-
cialité ou pourI'énergie [1-7]. Larichesse fonctionnelle des sac-
charides (nombreuses fonctions oxygénées et stéréochimie)
permet d’'imaginer nombre de transformations, le plus souvent
complexifiées du fait de problemes de stabilité thermique et
de régiosélectivité. Le domaine des surfactants permet d'illus-
trer I'importance de ces deux types de sélectivités. En effet,
le nombre de chaines grasses sur un méme motif glucidique
conduit a des propriétés totalement différentes : sur des esters
gras de saccharose, un monoester se comportera comme
un émulsifiant huile dans I'eau, alors qu’un diester sera un
émulsifiant eau dans huile. Divers régioisomeres d'un méme
monoester verront laforme de leurs agrégats différer, en raison
delaforme des moléculesisolées et de subtiles variations entre
réseau inter- et intramoléculaire de liaisons hydrogéne [8-10].
L'aptitude a I'auto-organisation des amphiphiles peut aussi se
révéler comme un atout de sélectivité, par exemple dans la
polymérisation de diols amphiphiles issus d'esters d'huiles
époxydées, qui donne, en fonction du solvant, des polyméres
linéaires ou réticulés [11].

Les enjeux de la chimie des huiles

L'utilisation non alimentaire des triglycérides est concomitante
du tout début de la civilisation (éclairage, lubrification, savon,
liant pour peintures). Quoique le volume de production soit
voisin de celui des sucres, le prix des huiles végétales est signi-
ficativement plus élevé que celui du saccharose. Les applica-
tions non alimentaires des huiles ont connu un développe-
ment spectaculaire durant les précédentes décennies. Malgré
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la stagnation des applications énergétiques (biodiesel) et le
débat sur la compétition avec I'alimentation humaine, I'utilisa-
tion pourdes produits de haute valeur ajoutée (a partir d’acides
gras ou de glycérol) est en constante croissance. Certains tri-
glycérides comme I'huile de tall, les déchets de viande (suif,
saindoux...), les huiles de plantes non comestibles (chardon...)
ou les déchets de l'industrie fruitiere — représentant déja une
part non négligeable de cette matiere premiére - n‘ont aucun
usage alimentaire. De plus, le renouveau de l'intérét pour les
protéines végétales peut contribuer a ce que l'industrie des
oléagineux considére I'huile non pas comme le produit fini,
mais de plus en plus comme un sous-produita valoriser. Le plus
faible degré de fonctionnalisation des acides gras comparé a
celui des sucres conduit a une chimie plus proche de celle déja
développée pour les produits pétroliers. Les différences sont
cependant suffisamment significatives pour qu’une nouvelle
chimie basée sur la catalyse des réactions de transestérifica-
tion, de métatheése, d’oxydation, de réduction, de réaction éne/
rétro ene comme étapes clésvoitle jour[12]. D'ailleurs I'ancien-
neté de l'utilisation des triglycérides dans l'industrie avait
donné naissance a une déja riche « oléochimie » que les nou-
velles méthodes viennent encore enrichir. Finalement, la pro-
duction du biodiesel a fortement stimulé la chimie a partir du
glycérol [13] et cette petite molécule est passée en quelques
années du statut de produit de faible valeur ajoutée a celui
de « synthon clé » dans différents secteurs.

Alkylation de polyols
pour la synthése de molécules amphiphiles

Les esters alkyl de polyols sont connus pour avoir des proprié-
tés solubilisantes, hydrotropes, tensioactives et parfois antimi-
crobiennes en fonction de la longueur de la chaine alkyle et de
la téte polaire. De ce fait, ils trouvent de nombreuses applica-
tions dans des domaines diversifiés comme la détergence,
la cosmétique, I'alimentation, les peintures, etc. La synthése
des esters est relativement aisée et les réactifs tres disponibles,
ce qui permet d'accéder a des produits a bas colt. Cependant,
ces derniers ne sont pas stables en milieu acide ou basique,
ce qui en limite 'utilisation. Le remplacement de la fonction
ester par un lien éther non hydrolysable permet des applica-
tions nécessitant des produits plus robustes (éco-extraction,
cosmétiques, etc.). Toutefois, la synthése d'éthers de polyols
est en général laborieuse et nécessite un jeu de protection/
déprotection pour des raisons de sélectivité et I'utilisation de
solvants polaires toxiques (DMF, DMA). De plus, la formation
d'éthers est bien souvent réalisée selon des conditions de
type « Williamson » nécessitant I'emploi de bases fortes et
d’agents d'alkylation halogénés, générant ainsi de nombreux
déchets.

Dans ce contexte, nous avons mis au point une méthode
d’alkylation réductrice d'alcools utilisant des aldéhydes en tant
gu’agents alkylants (figure 1) [14]. La réaction a lieu sous pres-
sion d’hydrogéne en présence d'un catalyseur hétérogéne
au palladium et peut étre réalisée sans solvant. Elle permet de
préparer des éthers en ne générant que de I'eau comme
sous-produit, ce qui la rend particulierement attractive du
point de vue de I'économie d’atomes.

o H,
)L OH Pd/C
RI-OH + HT'RE —> RLO/+\R2 - S0 R2 |+ HO

Figure 1 - Préparation d'éthers par alkylation réductrice d'alcools.
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Cette méthode, développée il y a plus de vingt ans sur des
mono-alcools, a été adaptée pour la valorisation de polyols
issus de ressources végétales, notamment le glycérol, dans
le cadre d'une collaboration avec le groupe Avril [15]. Pour
concevoir les monoéthers de glycérol a partir d’aldéhydes, les
meilleurs résultats ont été obtenus sous une pression de 30 bar
d’hydrogene a 120 °C en présence de palladium sur charbon
(0,5 % mol) et d'un co-catalyseur comme l'acide camphorsul-
fonique (CSA). Sans solvant additionnel, un excés de glycérol
est utilisé afin defavoriser laformation du monoéther. Dans ces
conditions, la sélectivité observée en faveur du monoéther de
glycérol primaire est excellente puisqu’elle est proche de 20/1.
Cependant, il n‘existe que trés peu d’aldéhydes aliphatiques
biosourcés disponibles commercialement. D’autres matiéres
premiéres ont été proposées pour la synthése de 1-O-alkylé-
thers de glycérol, notamment a partir des acides carboxyliques
ou de leurs esters méthyliques (le « biodiesel ») et des triglycé-
rides. L'alkylation réductrice par les acides carboxyliques a été
développée avecle glycérol en utilisant un systéme catalytique
recyclable associant le palladium sur charbon et une résine
acide, sous pression d’hydrogéne. En parallele, I'alkylation
réductrice directe des esters méthyliques — facilement obtenus
par transestérification des triglycérides a grande échelle,
notamment pour la filiere biodiesel — avec le glycérol a permis
la synthése de monoéthers de glycérol, catalysée dans ce cas
avec le systeme Pd/C-CSA. Finalement, une approche a partir
de I'huile végétale, en deux étapes, a été mise au point. Une
transestérification en présence d’'un catalyseur hétérogéne
(oxyde de barium sur alumine) en monoglycéride est suivie de
la réduction en 1-O-alkyléthers de glycérol sous hydrogéne
avec le systéme catalytique Pd/C-A35 (figure 2).

Quelques exemples : Sélectivité 1-O-alkyl et 2-O-alkyléthers de glycérol 85/15
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Figure 2 - Conditions de synthese de 1-0-alkyléthers de glycérol selon trois approches.

Ces recherches ouvrent la voie a une possible production a
grande échelle d'une variété de monoéthers de glycérols pour
des applications en tant qu’agents tensioactifs ou hydrotropes
[16].Parailleursle 1,2,3-triméthoxypropane obtenu par permé-
thylation du glycérol semble étre un solvant trés prometteur
(forte capacité solubilisante, faible toxicité et écotoxicité). Une
premiére synthese par catalyse par transfert de phase a été
optimisée, mais celle-ci est limitée du fait de l'utilisation de
composés toxiques comme le diméthyl sulfate. De nouvelles
conditions réactionnelles utilisant le triméthyl phosphate,
peu ou pas toxique, viennent d’étre mises au point et vont
permettre le développement a I'échelle du pilote [17].
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dérivés de sucres ne peuvent étre utilisés en tant que solvants.
Le probléme a été résolu en isolant les acétals dans un premier
temps, puis en réalisant leurs hydrogénolyses. L'utilisation
de solvants a faibleimpact écologique tels que I'éthanol (EtOH)
ou le cyclopentylméthyléther (CPME) a été privilégiée. Une
gamme d'éthers de glucopyranoside de méthyle et de sorbi-
tane a ainsi été préparée avec des chaines alkyles linéaires
ou ramifiées de cing a douze carbones. Les composés obtenus
sont des mélanges de régioisomeéres, mais ils sont destinés
a des applications dans lesquelles les mélanges de produits
de structures voisines présentent des avantages.

Les propriétés physico-chimiques des éthers de glucopyrano-
side de méthyle et de sorbitane ont été évaluées en collabora-
tion avec I'équipe du Pr Jean-Marie Aubry (Univ. Lille 1). Les
meilleures propriétés tensioactives ont été obtenues pour une
chaine alkyle de douze carbones et les éthers ont montré des
performances similaires aux esters correspondants (figure 4)
avec une stabilité accrue, en accord avec nos prévisions.

Ces éthers ont ensuite été évalués en coopération avec des
biologistes de I'h6pital Lyon Sud (Pr Gérard Lina, Univ. Lyon 1)
pour leurs propriétés antimicrobiennes [20-21]. Il ressort de
cette étude que ces composés sont actifs sur des bactéries
a Gram positif telles que Listeria monocytogenes, Enterococcus
faecalis, Enterococcus faecium et Staphylococcus aureus. De
maniére tout a fait intéressante, certains de ces composés se
sont avérés actifs contre des souches résistantes a des anti-
biotiques tels que la vancomycine, la méthicilline ou encore
la daptomycine. De nouvelles structures voisines présentent
également une activité exceptionnelle sur des bactéries de
type Corynebacterium, responsables de I'acné.

A15 (20wt%)
Na,;S04 (1,5 éq.)
THF, 66°C, 3 h
-H,0 ~\¢p\//\//\/\ﬁwo___ 5
B H }k 3
OMe 2 Ha (30 bar) L OH
5%-Pd/C (5 mol%) OMe
glucopyranoside CPME, 120°C, 48 h
de méthyle
o tensioactifs biosourcés
1 a lien éther
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CSA (10 mol%)
HO 5 EtOH, 80°C,15 h
HO:LX_) . R N S
% O
HO'  ©OH  2)H, (30 bar) Ho”
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sorbitane CPME, 120°C, 15 h HO OH
Figure 3 - Alkylation réductrice de dérivés du glucose.
En partenariat avec la société TEREOS, nous avons aussi déve-
loppé l'alkylation réductrice du glucopyranoside de méthyle Ethers vs. esters
[18] et du sorbitane [19], deux molécules issues du glucose, . )
lui-méme obtenu a partir de ressources renouvelables telles P ) A
que la betterave, la canne a sucre ou encore I'amidon (figure 3). :_;M/\o: o P Mo: o
Contrairement a la chimie développée sur le glycérol, il n"a pas MR8 ™ P 36 pw
été possible de réaliser I'alkylation réductrice directe car les OMe ! OMe

Coupure d’huiles végétales insaturées
en acides et aldéhydes mono- et difonctionnels

Il existe une demande industrielle et sociétale pour des com-
posés acides ou aldéhydes aliphatiques d’origine biosourcée.
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Figure 4 - Comparaison des propriétés tensioactives des éthers et des esters de dérivés
de sucres.

Les aldéhydes et les acides de longueur moyenne peuvent étre
obtenus par coupure d’esters gras insaturés issus de I'huile de
colza, de tournesol ou encore d’autres huiles non alimentaires
ou recyclées. L'ozonolyse est la principale technologie pour
réaliser cette coupure, ce qui pose des problémes de santé
(toxicité de I'ozone) et de sécurité (caractere explosif des inter-
médiaires). Parmi les molécules cibles, I'acide azélaique est
aujourd’hui utilisé dans de nombreuses applications, notam-
ment cosmétiques. L'acide azélaique est aussi une matiere pre-
miéere de polyamides (nylon 6-9 par exemple), et les polyesters
utilisant ce monomére peuvent étre incorporés dans des
fibres, films, adhésifs, résines alkydes et plastifiants. L'acide
pélargonique a lui aussi de nombreuses applications dans les
domaines de la cosmétique, des herbicides et des lubrifiants.
Dans le cadre du projet ANR COUPOX (ICBMS/OLEON), nous
avons mis au point une méthode d'acces a ces acides mono-
et dicarboxyliques. Cette méthode nécessite la formation de
diols a partir des acides gras, qui sont ensuite coupés en acides
carboxyliques dans des conditions oxydantes. Alors que la
premiére étape de dihydroxylation est réalisée a I'échelle
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Figure 5 - Synthése d'acides mono- et difonctionnels par coupure oxydante d'acides gras.
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Figure 6 - Préparation d'aldéhydes biosourcés a partir d’huiles végétales.

pilote en utilisant un mélange d'eau oxygénée et d'acide
formique, la coupure oxydante est réalisée par une catalyse
au ruthénium sur alumine en présence d’'oxygéne (figure 5)
[22].

L'accés aux aldéhydes est en général plus difficile car ces com-
posés ont tendance a s’oxyder rapidement en présence de la
plupart des réactifs d’oxydation ou de l'air, ce qui nous a
conduit a développer une méthode de coupure dans des
conditions non oxydantes pour en faciliter I'accés. Ce travail
a notamment été réalisé en partenariat avec la SAS PIVERT.
Les diols dérivés d’'huiles végétales ont été transformés en
a-hydroxycétones, soit par oxydation sélective avec un com-
plexe de palladium homogeéne en présence d’oxygene, soit
par déshydrogénation avec un catalyseur hétérogene a base
de ruthénium (figure 6) [23].

Pour réaliser la coupure non oxydante des a-hydroxycétones,
nous nous sommes inspirés de I'action de I'enzyme transcéto-
lase impliquée dans le métabolisme des sucres. L'utilisation
d’'un catalyseur carbéne, inspiré de la vitamine B1, co-facteur
de I'enzyme, nous a permis de préparer les aldéhydes dans
des conditions sans solvant et par distillation réactive [24].
Les aldéhydes mono- et difonctionnels ainsi obtenus peuvent
étre utilisés pour la préparation de molécules amphiphiles
et de polymeéres biosourcés.

Les transformations de HMF et GMF
par réaction de Baylis-Hillman

La diminution de la complexité des sucres peut étre obtenue
par déshydratation sélective pour accéder a des dérivés

Additifs biosourcés Polyméres
tensioactifs, etc. biosourcés
HO OH,~OH p+ Ho—_0O. CHO
2 on v
OH
fructose HMF
OH OH

o
5 HO
— H* (@]
oQH~OH ™ _ 0. _CHO

oH W

OH
isomaltulose GMF

Figure 7 - Obtention du 5-hydroxyméthylfurfural (HMF) et du 5-glucopyranosyloxyméthylfur-
fural (GMF).

furaniques fonctionnalisés, comme le furfural, produit indus-
trialisé présentant de nombreuses applications. De la méme
facon, le 5-hydroxyméthylfurfural (HMF) est considéré parmi
les plus importantes molécules plateformes biosourcées et sa
chimie se développe constamment [1-3, 7, 25-28]. Sa disponi-
bilité a I'échelle industrielle progresse également. Le a-D-glu-
copyranosyloxyméthylfurfural (GMF) estI'équivalent glycosylé
du HMF qui s'obtient par déshydratation multiple de I'isomal-
tulose par un mécanisme analogue a la formation du HMF a
partir du fructose. L'isomaltulose (Palatinose®) est un disaccha-
ride obtenu par biotransformation du saccharose et produit
industriellement, notamment par le groupe Cargill (figure 7).
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Lors de sa formation, réalisée en milieu acide, il faut veiller a
éviter la coupure de la liaison glycosidique, qui libére du HMF,
instable en milieu acide, conduisantalaformation d’acide [évu-
linique. Le GMF, de par sa structure combinant un motif glu-
cose et un motif furfural, offre de nombreuses opportunités de
transformations chimiques permettant d’envisager un large
spectre de dérivés [29]. Sur la partie furfural, la fonction aldé-
hyde est une ressource intéressante pour la formation de
liaisons carbone-carbone, et dans cet esprit, notre équipe s'est
intéressée a la réaction de Baylis-Hillman, qui n’avait jamais
été décrite dans le cas du GMF, et relativement peu étudiée
pour le cas du HMF.

La réaction de Morita-Baylis-Hillman (MBH) permet de conden-
ser une oléfine appauvrie en électrons (accepteur de Michael)
avec une double liaison électrophile, typiquement un aldé-
hyde. Promue par une amine tertiaire (ou une phosphine ter-
tiaire dans la version Morita), elle présente les avantages de
i) I'économie d'atomes (formellement, la réaction correspond
a une addition), ii) la variété des substrats de type Michael et
aldéhydes biosourcés disponibles, iii) la compatibilité avec un
vaste choixde solvants,y compris aqueux, iv) ladisponibilité de
nombreux promoteurs et catalyseurs décrits dans la littérature,
v) les fonctionnalités présentes dans les adduits qui laissent
envisager une variété de transformations ultérieures possibles
et donc de propriétés. Malgré une cinétique complexe qui
limite parfois son efficacité, la réaction de MBH mérite donc
d’étre explorée comme approche originale vers de nouvelles
molécules obtenues a partir de briques biosourcées (figure 8).
Laréaction du GMF avecI'acrylate de méthyle peut étre réalisée
dans I'eau, cependant avec une vitesse lente et un rendement
faible. Comme c'est le cas dans les réactions de MBH en milieu
aqueuy, il est nécessaire d'utiliser le promoteur en quantité
quasi-stoechiométrique pour conduire a des rendements
acceptables. Curieusement, les phosphines, méme hydroso-
lubles comme la TPPTS, ne conduisent a aucune réaction.
De meilleurs rendements sont obtenus dans le mélange
eau-diméthylisosorbide, qui substitue efficacement le THF.
Le GMF étant une molécule chirale, la réaction conduit a un
mélange de deux diastéréoisoméres (rd 1/1) [30].

o vant OH O
O._CHO cou biosource o
R e OEt
O om e
1,4-diazabicyclo[2.2.2]octane
(DABCO) (1 eq) OH O
(o]
temp. amb. 24 h HO » OEt
R = H, furfural OH
R = CH,OH, HMF HO Q
R = CH,O-glucosyl, GMF HO ™ OH O
0—-_0
\ / OEt

Figure 8 - Adduits de Baylis-Hillman obtenus a partir de 5-hydroxyméthylfurfural (HMF)/
5-glucopyranosyloxyméthylfurfural (GMF) et d'acrylate d’éthyle.

Les investigations de solvants ont été ensuite élargies dans
I'étude plus spécifique menée sur le HMF, notamment avec un
screening d’une large gamme de solvants biosourcés, purs ou
en mélange avec de I'eau. Les mélanges eau-éthanol et eau-
THFA (alcool tétrahydrofurfurylique) se sont montrés assez effi-
cacesdans cetteréaction[31],avecun bénéficedel'ajoutd’eau,
les meilleurs résultats étant obtenus avec des mélanges eau-
THFA optimisés. Il est difficile de rationnaliser ces résultats car
beaucoup de parametres interviennent : miscibilité, polarité,
effet sur l'acidité et l'abstraction du proton dans I'étape
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limitante, activation du motif électroattracteur de I'accepteur
de Michael, effet hydrophobe, hydrolyse du substrat et/ou
des produits en milieu basique aqueux.

Le bénéfice de la présence d'eau, observé pour le HMF, est
maintenu également dans le cas du furfural, mais pas dans
celui du GMF plus polaire. Ceci plaide, soit pour un effet de type
« hydrophobe » permettant un gain sur le facteur entropique,
soit pour un role de relais hydroxylé par le motif glucose du
GMF facilitant le transfert de proton intermédiaire dans le
mécanisme de la réaction. Ces travaux ont permis de dévelop-
per la chimie de l'isomaltulose et du GMF [29].

La chimie des isohexides

L'organocatalyse présente de nombreux avantages dont le
principal est de ne pas nécessiter |'utilisation de métaux pré-
cieux ou toxiques. Les molécules issues des saccharides de
par leur pureté énantiomérique et leur possibilité d'obtenir
facilement des structures rigides (GMF, isohexides) corres-
pondent a ce qui est recherché pour I'élaboration de ces
catalyseurs.

L'isosorbide, I'isomannide et l'isoidide sont trois diols bicy-
cliques dont les différences structurales résident dans I'orien-
tation relative des deux groupes hydroxyle vis-a-vis de la struc-
ture bicyclique (respectivement endo/exo, endo/endo et exo/
exo) (figure 9). Les trois diastéréoisomeres peuvent moduler
les propriétés moléculaires et macromoléculaires [32-35] des
dérivés correspondants.

endo O‘H\ HQ HO H
0= g “OH I:| (o] I:| !
H exo OH OH
Isosorbide Isomannide Isoidide

Figure 9 - Structure des isohexides.

L'isosorbide est issu de la double déshydratation du sorbitol,
un produit majeur des amidonneries. L'entreprise Roquette
Fréres en produit environ 50 000 tonnes par an. Ces quarante
derniéres années, la substitution au moins partielle des mono-
méres d’origine pétrochimique par des molécules biosourcées
a suscité un intérét croissant pour la préparation de polymeéres
a base d'isosorbide [36-37]. Depuis 2008, l'usage de films
alimentaires a base de polyéthyléne isosorbide téréphtalate
(PEIT) comme alternative au PET est autorisé. Des polycarbo-
nates a base d'isosorbide ont aussi été préparés et sont en voie
de commercialisation. D’autres applications plus marginales
envolume sont notamment développées dansle domaine thé-
rapeutique, comme le dinitrate d’isosorbide (Isordil®) pour le
traitement de l'insuffisance cardiaque. L'isoidide est le seul des
isohexides a ne pas étre produit a I'échelle industrielle, ce qui
limite le développement de ses applications potentielles. La
fonctionnalisation de ces isohexides est beaucoup plus com-
plexe du fait de la faible différence de réactivité entre les posi-
tions endo et exo des hydroxyles. Ces structures rigides et
chirales sont particulierement adaptées pour la conception
d’organocatalyseurs. Notre équipe a décrit récemment l'accés
a des amides biosourcés en utilisant une méthodologie de
couplage utilisant I'acide borique (figure 10) [38-39].

Ainsi une large gamme d’acides carboxyliques aromatiques
et aliphatiques a pu étre couplée sur I'amino isohexide avec
des rendements excellents. La méthodologie a pu étre
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Figure 10 - Couplage peptidique catalysé par I'acide borique.
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Figure 11 - Réaction d'aldolisation énantiosélective entre |'isatine et 'acétone.

étendue a un certain nombre d’acides aminés. Le criblage
des amino- et amido-isohexides par la réaction organocataly-
séed’aldolisation del'acétone et l'isatine a conduitaunelégere
induction asymétrique (ee 33 %) (figure 11).

Il est évident que l'utilisation de matieres premiéeres renouve-
lables n‘est pas suffisante pour créer une «chimie verte »
ou une « chimie durable ». Les technologies et procédés mis
en ceuvre et la fin de vie des produits ont des influences au
moins aussi importantes sur 'impact écologique d'un produit
d’usage. Néanmoins, l'utilisation de produits de départ bio-
sourcés est le premier pas et il impose une large modification
des technologies employées pour la préparation des produits
de spécialité ou de synthons pour la chimie fine.

Unelarge partdes projets décritsdans cetarticleontétéréalisés
en coopération avec différents partenaires industriels, ce qui
illustre I'importance économique et sociétale de la valorisation
des ressources végétales renouvelables et de la mise au point
de voies de synthése économiquement et écologiquement
acceptables. Nous avons montré que les sucres, les polyols
et les huiles végétales sont des matieres premiéres tout a fait
intéressantes pour la préparation de synthons pour la chimie
fine et de produits de spécialité. Valoriser ces matieres pre-
miéres est un véritable défietimplique dans tous les cas lamise
au point de nouvelles méthodes catalytiques, qu’elles relevent
de la catalyse organométallique homogéne ou hétérogene,
de I'organocatalyse ou de la biocatalyse, ou de toutes les com-
binaisons possibles. Les effets de solvant, les réactifs puissants
et sélectifs (donnant acces aux chimio-, régio- et stéréosélecti-
vités) ont été les outils les plus développés dans la seconde
moitié du XX¢ siécle. Ces technologies ont permis I'accés a une
multitude de molécules trés complexes (syntheses multi-
étapes), mais pas souvent dans des conditions acceptables ni
écologiquement, niéconomiquement.Al'opposé, les catalyses
s'imposent comme I'outil de choix de la chimie de ce début du
XXI€ siecle. Il semble bien que cet ensemble de technologies
(9€ principe de la chimie verte) soit, et de trés loin, le principal
si I'on souhaite atteindre les objectifs cruciaux de développe-
ment durable a 'ordre du jour.
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