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Abréviations utilisées
Liste des acronymes

A : accepteur

AL : acide de Lewis

BDE : bond dissociation energy (énergie de dissiociale liaison)

cat : catalyseur

D : donneur

DFT : density functional theory (théorie de la fonatielle de la densité)
DRX : diffraction des rayons X

E. : énergie d'activation

E® : potentiel standd d’oxydoréduction

E : potentiel d’oxydoréduction

FLP : frustrated Lewis pair (paire de Lewis frusjré

GC/MS : gas chromatography/mass spectroscopy (chognzghie en phase gazeuse/spectrométrie de
masse)

J: constante de couplage

NBO : natural bond orbital (orbitales naturelledidison)

Nu (ou NuH) : nucléophile

RAH : récupération assistée des hydrocarbures

Rdt : rendement

RMN : résonance magnétique nucléaire, s : singdletdoublet, t : triplet, g : quadruplet, quint :
quintuplet, sept : septuplet, m : multiplet, Irde, etc

TA : température ambiante

TOF : turnover frequency (fréquence de rotation)

TON : turnover number (nombre de rotation)

TS : transition state (état de transition)

€g : équivalent
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d : déplacement chimique
A : chauffage
AG : variation d'enthalpie libre

AH : variation d'enthalpie
Liste des produits chimiques et des substituants

BBN : 9-borabicyclo-[3.3.1]-nonyle

Bn : benzyle

Cah; : hydrure de calcium

catB : catécholboryle

catBH : catécholborane

CH,CI, : dichlorométhane

Cl-IPr : N,N’-di(2,6-diisopropylphényl)-4,5-dichloroimidazol-2igéne
COD : 1,5-cyclooctadiéne

Cy : cyclohexyle

DABCO : 1,4-diazabicyclo[2.2.2]octane

DBU : 1,8-diazabicyclo[5.4.0Jundéc-7-éne

DMAP : 4-diméthylaminopyridine

DMF : diméthylformamide

DMSO : diméthylsufoxyde

dppe : 1,2i(diphénylphosphino)éthane

Et: éthyle

Et,O : éther diéthylique

IMes : N,N-di(2,4,6-triméthylphényl)imidazol-2-ylidene
'Pr : isopropyle

IPr : N,N’-di(2,6-diisopropylphényl)imidazol-2-ylidene
I'Bu : N,N -di-tert-butylimidazol-2-ylidéne

Me : méthyle

MeOBBN : B-méthoxy-9-borabicyclo-[3.3.1]-nonane
Mes : mésityle

MeTBD : 7-méthyl-1,5,7-triazabicyclo[4.4.0]déc-5e2n
NFM : N-formylmorpholine

NHC : N-heterocyclic carbene (carbéNehétérocyclique)
pinB : pinacolboryle

pinBH : pincalborane

PMHS : polyméthylhydrosiloxane

PP : tri[2-(diphénylphosphino)éthyllphosphine

\Y
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PS : proton sponge (1@¢diméthylamino)naphthaléne)
s-IMes: N,N’-di(2,4,6-triméthylphényl)imidazolin-2-ylidéne
s-IPr : N,N-di(2,6-diisopropylphényl)imidazolin-2-ylidene
TBD : 1,5,7-triazabicyclo[4.4.0]déc-5-éne

'‘Bu : tert-butyle

THF : tétrahydrofurane

TMDS : tétraméthyldisiloxane

9-BBN-H (ou (9BBNH),) : 9-borabicyclo[3.3.1]Jnonane
9-BBN-I : B-iodo-9-borabicyclo[3.3.1]nonane

Liste des unités

atm : atmosphére

h : heure

Hz : hertz

K : kelvin

kcal : kilocalorie

kg : kilogramme

kt : kilotonne

L : litre

min : minute

mol : mole

Mt : mégatonne

ppm : partie par million
V/ENH : volt par rapport a I'électrode normale atogéene
A : &ngstrom

°:degé

°C : degré Celsius
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Chapitre | : Introduction

Avec I’émergence de plus en plus marquée de politiques de développement durable, la diminution des
émissions de gaz a effet de serre représente a ’heure actuelle un des plus grands défis de ce début du
XXI®™ siécle. Le dioxyde de carbone (§@st au premier plan de cette problématique, plesde
30,3 Gt/an d’émissions mondiales résultant de ’exploitation massive des ressources fossiles.!"!
Trouver une alternative durablel’atilisation des hydrocarbures devient de nos jours une nécessité
afin d’assurer la pérennité de notre environnement ainsi que de notre mode de vie. Ce chapitre
d’introduction a pour objectif de présenter les enjeux contextuels du recyclage du CO, ainsi que les
solutions développées pour réduire les émission€@g les contraintes du recyclage chimique du
CO,, I’état de I’art sur les principales réactions exploitant le CO, comme réactif chimique et enfin
I'approche diagonale comme solution proposée dasstragaux de thése pour la transformation

chimique du CQ
1) Enjeux autour du recyclage du CO;

1) Impact écologique et économique de l'utilisation des énergies fossiles

Le CO, est une molécule naturellement présente dans batnéoe terrestre a I'état de traces. Sa
concentration est habituellement contrdlée paraebmeux processus transférant le GQus d’autres
formes carbonées, tels que la photosynthese dedavigou lacidification des océans. Cependant,
depuis la fin du XIX™ siécle, son accumulation dans I'atmosphére n'a dessgvitre pour atteindre,

a I'heure actuelle, un niveau de concentrationredat. D’une valeur d’environ 280 ppm au début du
XX ®™ siécle, cette concentratiatépasse aujourd’hui les 400 ppm.”! La principale conséquence de
cette accumulation est écologique. En effetCl®, est un gaz a effet de serre et contribue au
réchauffement climatique.

Les activités anthropiques sont les principalesesde I’accumulation du C&dans I’atmosphere. En
particulier, les émissions de GQont essentiellement dues a l'utilisation massigs ressources
fossiles pour la production d'énergie et de pradarganiques. En effet, les ressources fossiles son
employées pour la production de 85 % de I'énergiadiate™ et de 95% des composés organiques
commercialisé¥! La minéralisation de ces hydrocarbures génére aiassivement du COMais
I’accumulation de CO; dans I’atmosphére n’est pas la seule conséquence de 'utilisation des carburants
fossiles. En effet, les hydrocarbures sont desoteses non renouvelables qui dans les prochaines
décennies se feront de plus en plus srail@ouver des alternatives a ’utilisation des ressources
fossiles, que ce soit pour la production d’énergie ou pour I’industrie chimique, est une nécessité
répondant a la fois au probléme posé par leur raréfaction et au probléme d’émission de CO,. Or, le

CO; est, contrairement aux ressources fossiles, bapuooins employé comme matiére premiére car
il est la forme la plus oxydée sous laquelle semeole carbone et ne présente plus de valeur

énergétigue exploitable. C'est aussi le déchet narlssu de I'utilisation des ressources fossilé@ssiA
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I’abondance du CO, dans I’atmosphére fait de son recyclage une solution répondant aux problémes
posés par la consommation massive des hydrocarb@edte exploitation passe cependant par le

développement de moyens technologiques permettartentrerge stocker et d’utiliser le CO».
2) Les différentes possibilités de réduction des émissions de CO;

Trois possibilités sont envisagées afin de diminkgsr émissions d&€O, dans 1’atmosphére. La
premiére consiste & agir en amont dans son processus d’émission, soit en améliorant les rendements
énergétiqgues des différents procédggisant de 1’énergie issue des ressources fossiles, soit en
substituant, si possible, les énergies fossilesipasources d’énergie renouvelables. Cette option agit
aussi bien sur les émissions de Qe sur la préservation des ressources fossiesdeux autres
possibilités permeent quant a elles d’agir en aval du processus d’émission du CO,. La seconde
consiste a capter le G@mis par les industries et a I’enfouir afin de le stocker de maniére pérenne :
cette option va principalement intervenir sur lesissions de C@ Enfin, la troisiéme possibilité

consiste & capter le G@our I'utiliser avec ou sans transformation préalable.

a) Captage du CO;

__________________________________________________________________________________________

: £ ) NO,, SO, .
- nergie -
: g CO,, H,0 H20, Ny !
. Post-combustion T NO, SOy :
: i N :
' Compust/b/'e Combustionf— -z Séparation CO,—— = CO, '
. fossile +Air  ~ L __———J L —— . /
C Air T \
.y ; H, ¢ - . :
, Pré-combustion  compystible Gazéification > Combustion—= Energie !
E fossile ~ — + Hp, CO, —— , :
: + Air et eau Reformage —Séparation CO;————» CO, |
Energie H,0

Combustible — €Oz, H,0 Burification CO co
Oxy-combustion fossile —» Combustion|—————| Purification COy —————» CO,

£

Air —»| Séparation Oy —= N,

Schéma 1 : Les procédés de captage du CO

Depuis quelques décennies, les procédés de captag€Q, issu des fumées de cheminées
industrielles connaissent un important essor. Titbnologies de captage @D, sont actuellement
développées : (i) le captage post-combustion dagsel le CQ est extrait des gaz issus de la
combustion des combustibles fossiles, (ii) le og@taré-combustion ou le Gst préalablement

extrait de la matiére fossile par reformage erréib€du dihydrogene utilisé alors comme combustible
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et (iii) I’oxy-combustion qui consiste a brller la matiére fessdus atmosphére de dioxygene pour
enrichir le gaz de combustion en gSchéma 1P

Ces procédés nécessitent la mise en place de méthodes d’extraction et de purification de gaz, que ce
soit pour séparer le G@e mélanges gazeux complexes (N8Q, N,, G, ou H,) ou pour enrichir
I’atmosphére en dioxygene. En post-combustion, la majorité des procédés d’extraction du CO, utilise
des solvants ou des matériaux piégeant le @Omaniére réversible. Ainsi, I’utilisation d’amines
comme solvant d’extraction est le procédé qui a été le plus développé. A titre d’exemple, depuis 2006,
une centrale a charbon située a Esbjerg, au Danemark, exploite cette technologie d’extraction en post-
combustion et plusieurs projets pilotes sont ersole développement en AllemadieCependant,
ces procédés de captage sont fortement consommateurs d’énergie, ce surcolt étant entrainé par la
récupération du CO en post- ou pré-combustion et par la concentrationdioxygene en oxy-
combustion. Deplus, certains usages peuvent nécessiter I’extraction de CO, ayant une pureté garantie,

ce qui peut alourdir le bilan énergétique de cesdmtés.
b) Stockage du CO,

Une fois le CQ capté et conditionné, celui-ci peut étre trangpbmers son lieu de stockage. Ce
stockage a pour unique obijectif la diminution dedséions de Cg) en piégeant durablement ce gaz.
Différents lieux de stockage sont actuellement étudiés ou en cours d’exploitation. Les sites de
stockage envisagés sont généralement d’anciens sites d’exploitations pétrolieres ou de gaz naturel. Le
stockage du C&par dissolution en profondeur dans les océans est aussi une possibilité a I’étude. Avec

une capacité mondiale des réservoirs de @entiels estimée entre 0,1 Tt et 200 Tt, cespuit des
volumes suffisamment importants pour stocker umebaartie des émissions de £t Cependant,
son stockage présente certains risques principalefiess a son relargage accidentel depuis son
réservoir de stockage vers 1’atmosphére. La mise en place de méthodes d’évaluation de ces risques et
d’une surveillance sur les sites de stockage est néceséaiénsi, les technologies de récupération
assistée des hydrocarbures (RAH), déja trés employées pour améliorer 1’extraction des hydrocarbures

des gisements, permettent le stockage géologiqieaiuDes projets de RAH utilisent méme le £O
issu du captage, comme le projet de Weyburn-Midals,am place depuis 2000, qui transporte 2,8
Mt/an de CQ extrait d’une usine de gazéification du charbon située aux Etats-Unis vers des puits de

pétrole du Saskatchewan, au Carfdda.
¢) Utilisation du CO,

En complément du stockage du £8&bn utilisationgue ce soit avec ou sans transformation, suscite un
vif intérét. En effet, différents usages de ce gaat enwvsageables. Parce qu’il est plus aisé d’utiliser
le CO, sans transformation, celui-ci est déja couramnegptoité industriellement comme solvant,

réfrigérant ou dans l'industrie alimentaire poupitaduction de boissons gazeuses entre autreg Cett
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utilisation ne constitue qu'un volume mineur de com®ation du CQ(moins de 0,1 % du C{&mis

par an) et n‘a pour vocation ni de piéger de gohswes de CQni de le stocker durablement.

La transformation du CQOpermet, quant a elle, de récupérer la matiéreoced pour la convertir en
produits chimiques et en carburants. Cette voiestitole une véritable alternative a I'utilisation des
hydrocarbures pour la production de biens de consation mais elle permet aussi un stockage
durable du CQ@ Différentes voies de transformation du £®ont actuellement en cours de
développement.

La transformation biologique du GO@onsiste a mettre a profit la photosynthése au sein d’organismes
biologiques (micro-algues ou bactéries) en prodiidans des bassins ouverts ou des bioréacteurs de
la biomasse a partir d80,, d’eau et de lumiére solaire. Cette biomasse peut alors étre récupérée pour
produire des composés de la chimie fine ou descéiburants. Cette technologie a déja des
applications commerciales notamment dans l'indugifiarmaceutique et l'alimentation aniniife.
Cependant, des efforts restent a fournir afin ag@ser une technologie performante, en particulier
sur les rendements de production, la récupératitmteaitement de la biomasse ainsi que la résista

et la sélectivité des micrdgues. De plus, I'importante consommation en eau et le recours aux
organismes génétiquement modifiés peuvent poser des problémes d’acceptabilité de cette technologie
auprés du publie!

La photo-réduction du Cnime la photosynthése biologique en remplacaniieso-organismes par

des catalyseurs artificiels et en exploitant directement la lumiére comme source d’énergie.[lz]

(13 De nombreux

L électro-réduction duCO, exploite quant a elle 1I’¢lectricité comme source d’énergie.
verrous scientifiques restent encore a lever aénuisager une application industrielle de ces deux
voies de transformation.

La transformation chimique constitue actuellementrieilleure solution pour accéder a une grande
variété de molécules organiqu&ayant pas d’utilité énergétique, comme les matieres plastiques, les

engrais ou les textiles, en remplagant les resssyrétrochimiques par le GO
Il) Les contraintes du recyclage du dioxyde de carbone par voie chimique

1) Le dioxyde de carbone

Le CG, est un gaz incolore, inodore et chimiquement rxiqtie dans les conditions normales de
pression et température (25 °C, 1 atm). C’est une molécule linéaire, constituée d’un atome de carbone

et de deux atomes d’oxygene et globalement apalke. Il s’agit de la forme du carbone la plus oxydée

avec un centre carboné au degré d’oxydation +IV. De plus, la force de la liaison C=0 (127 kcal.mol

HM fait que le CQ est extrémement stable. Pourtant, celui-ci n‘astdgénué de réactivité. En effet, la
présence des deux atomes d’oxygene électronégatifs rend le centre carboné électrophile. Ainsi, le CO,
réagit en milieu basique en présence d'alcoolsamides pour donner respectivement des carbonates
et des carbamates. La difficulté réside donc dansubstitution des liaisons C=0 du £@ar de

nouvelles liaisons.
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2) Contraintes énergétiques

Lorsqu’il s’agit d’utiliser le CO, comme réactif chimique pour la synthese de congpolsiniques, il
est nécessaire de tenir compte de deux principactedrs affectant directement la réactivité de la
molécule : sa stabilité thermodynamique et cinétiffichéma 2

T Energie

Effet d'un catalyseur

Effet de I'apport
d'énergie Bilan thermodynamique

favorisé par la source

(" Energie physique d‘énergie

(électricité, lumiére)

et/ ou

+_ Energie chimique
(partenaire réactif:
H,, alcéne, époxyde,
organométallique,

\_amine...)

Produits
(canburants...)

Bilan
thermodynamique
défavorable lié a la
stabilité du CO,

COp — e
Schéma 2: Conditions a réunir pour la transformatahimique du C®

La maitrise énergétique dans le procédé de reaaagCO, est aussi un facteur crucial qui va
gouverner certains choix sur le type de réactioisesnen place pour le recyclage duCbn effet,
une dépendance existe entre la quantité de ré€clé au cours de la réaction chimique et 1’énergie
dépensée pour permettre ce recyclage, énergie eyi &ire reliée a la quantité de Cejeté. Il
convient du coup de favoriser un procédé optimigantmaximum les dépenses énergétiques afin
d'obtenir un bilan négatif en émissions de,CO

Le probleme de stabilité thermodynamique peut sepcendre en considérant 1’exemple de
I’oxydation des hydrocarbures. Cette réaction est exergonique et conduit a la formation de molécules
de CQ et de HO et a la libérabn d’énergie. Ainsi, un processus inverse de transformation du CO,va
impliquer le fait de devoir transférer de 1’énergie a cette molécule. Dans le cas de la valorisation du
CO; par voie chimique, I’énergie est stockée sous la forme de composés chimiques qui vont pouvoir
réagir avec le C@pour générer les produits avec un bilan thermoayeae favorable. Cependant, il
est nécessaire de maitriser 1’enthalpie libre de la réaction de transformation du CO, afin que celle-ci ne
Soit pas trop exergonique et Heniter ainsi les pertes énergétiques de la réaction. En effet, si I’on
considére une transformation a 99 % du,€@Dun produit donné a température ambiante, d’apres la
loi d’action de masse, I’enthalpie libre de cette réaction serait de I’ordre de -2,7 kcal.mof. Toute

énergie excédentaire a cette valeur ne permettrait alors qu'un gain minime de consommation en CO,

11
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pour une dépense énergétique plus importante. La maitrise de I’enthalpie libre de la réaction de

transformation du C@exclut donc 1’utilisation de produits énergétiquement colteux a formdrest
réactifs tels que les organolithiens, les réad#sGrignard mais aussi les hydrures tels que LiAiH
NaBH.,.

L’aspect cinétique du probleme de transformation du CO, peut se comprendre en prenHakemple de

I’électro-réduction du C@en acide formique.

Co, + 6 —= CO, E%, =-1,90 V/ENH
CO, + 26 + 2H —» HCO,H E% =-0,61 V/ENH
CO, + 26 + 2H —— CO + H,0 E%, = -0,53 V/ENH

Schéma 3Electro-réduction du C@en acide formique’

Si I’on considére les potentiels d’oxydoréduction des couples CO,/CO," et CQ/HCO,H (Schéma 3),
la synthése d’acide formique en passant par la réduction monoélectronique du CO, nécessite une
importante tension de réduction et est moins falergue la réduction multiélectronique @O, en
milieu acide qui demande une tension de réductima fois moins importante. La principale diffiogilt
de I’approche multiélectronique est la nécessité de synchroniser en une étape 1’injection d’électrons
dans les protons et les atomes de carbone avecnfation de liaisons C-H et O-H dans le £LOe
plus, la proximité des potentiels d'oxydoréducties différents produits de réduction du Gevorise

la formation de produits multiples. Ainsfutilisation de catalyseurs est nécessaire d'une part pour
permettre le transfert de protons couplés aux rélestet d'autre part pour accroitre la sélectivies.
catalyseur va pour cela diminuer les barriéresed{fa des réactions I'impliquant.

Enfin, les contraintes énergétiques imposent [’utilisation de réactifs dont la production est
énergétiguement maitrisée et le développement atdiods dans des conditions expérimentales qui

doivent tendre vers les conditions normales despre®t de température.

3) Disponibilités des ressources

Le développement d’un procédé recyclant le CQO, implique aussi de s’intéresser aux ressources mises

en ceuvre afin de faire réagir celui-ci. La nature non toxique de ce gaz et le faivoeloir limiter son
impact écologique impliquent aussi des contraintes lors du développement d’un procédé valorisant ce
dernier. En effet, substituer un procédé émettar€@. parun autre fixant le C@mais trés polluant
n’aura au final qu’un bilan global négatif, a cause de la mise en place de dispositifs de traitement du
polluant. Cela implique, d’une part, de s’intéresser a la nature des réactifs et des catalyseurs employés.
Ainsi, les catalyseurs doivent étre abondants, paiiteux et peu toxiques afin de faciliter une
exploitation industrielle du procédé développé,lexat de ce fait les métaux rares. Les réactifs

doivent étre, quant a eux, le moins toxiques ptssibest nécessaire, d'autre part, de limite€lapes

12
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de traitement et de purification permettant de pécer le produit désiré, ce qui impose de développe

des réactions a économie d’atomes, sélectives et n’utilisant ni solvants ni additifs.
Il) Etat de I’art sur les procédés de recyclage chimique du CO,

A T’heure actuelle, I’état de I’art sur le recyclage chimique du CO, peut étre représenté par le
diagramme du Schéma 4.

A Energie alcanes
degré d'oxydation du carbone HH HH
v |T| \lq/ \‘Q/ ~H
HﬁyC\H t, HH HH
T Pétrochimie /
o |2
il L8 ,
H 3
€
H H
+/] acides
carboxyliques
O Reéactions horizontales Ml |
o R. _C__R _C.
+V O// ~A~ \O/ H2N NH2
Recyclage du CO; carponates (€) urée (€)
| | | .~
| ! ! Fonctionnalisation
C-0 C-N C-C formation de liaisons
C-0O, C-N, C-C

Schéma 4 : Les différentes approches de recyclaigéque du CQ

Ce diagramme classe 1’ensemble des fonctions chimiques et des produits de base selon deux critéres
représentés par deux axes : en abscisse, la formaddi liaisons de type-©, C-N et G-C avec le
CO;, plus communément appelée fonctionnalisation et en ordonnée, le degré d’oxydation du centre
carboné du CQ Ainsi, cette représentation met en évidence 1’accessibilité de ces différents produits
chimiques par le recyclage @O, selontrois grandes approches. Il s’agit de 1’approche horizontale
permettant 1’accés a des produits a applications non énergétiques, de 1’approche verticale donnant
acces a des produits essentiellementugehvaleur énergétique et de I’approche diagonale qui ouvre la
voie aux produits de base de la chimie organigraguts principalement obtenwsa la pétrochimie.

La maturité de ces différentes approches est téérdclite, allant de la recherche encore tres
fondamentale pour ce qui est de I’approche diagonale jusqu’a I’exploitation de procédés a 1’échelle

industrielle, illustrée par les procédés de synthése de I'urée ou des carbonates cycliques.
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1) Approche horizontale

L’approche horizontale du recyclage chimique du C{consiste a faire réagir ce gaz avec des especes
chimiques qui vont générer des produits ayant deweiles liaisons €N, C-O ou G-, sans qu’il y

ait de changement du dégl oxydation du centre carboné. Actuellement, quatre procédés industriels
utilisent le CQ selon cette approche ditéherizontale ».

Le principal exemplele procédé industriel s’inscrivant dans 1I’approche horizontale de valorisation du

CO, est le procédé Bosch-Meiser. Utilisé depuis 1922eilimet de fabriquer déukée a partir de CO,

et d’ammoniac selon 1’équilibre décrit dans le Schéma 5.

O
2NHz () + COx ) —= HzN)kO@ @l)\lH4 AH = -27,9 kcal.mol
carbamate d'ammonium
e) O
HZNJ\O@ @l)\lH4 — HZNJLNH2 *+ H0 AH = +3,7 kcal.mol”’
urée

Schéma 5 : Procédé Bostleiser de synthése de ['urée

Cette réaction se produit sous hautes températymession (200 °C, 140 bar) afin de pouvoir former
le carbamate d’ammonium et de le convertir par la suite en urée. Cette réaction ne nécessite pas
I’emploi de catalyseurs. Actuellement, les voies d’amélioration des procédés industriels se situent
principalement au niveau du recyclage des matigresniéres non consommeées, en particulier
I’ammoniac utilis¢ en exceés ainsi que le carbamate d’ammonium, et sur I’amélioration de la
conversion en urée, limitée par les équilibres ritoetynamiques. Ce procédé est celui qui fixe a
I’heure actuelle le plus de CO, sous forme chimique avec une fixation de plus ¥t@n de CQ!*
Cette valeur doit cependant étre nuancée par leaigbilan énergétique du procédé qui a un impact
négatif sur le bilan global de GQiégé.

Plus récemment, la synthése des carbonates organiques et des polycarbonates s’est développée, en
cherchant a substituer le phosgéne ou le monoxgdearbone, des réactifs trés toxiques, par lg CO
(Schéma B***" En particulier, le diméthylcarbonate, le diphéaylonate, le carbonate d'éthyléne et
le carbonate de propylément des produits couramment utilisés dans 1’industrie chimique, comme
solvants, additifs dans les essences ou encore eomatieres premiéres pour la synthése des
polycarbonates. Quant aux polycarbonates, ceuscavént diverses applications dans la confection

d’emballages plastiques.
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O O

2ROH+ Jl_ ——  Jl_ + 2Hcl

Cl Cl RO”™ OR

0
cat
2ROH +CO+120, —=  Jl_ + HO
RO” “OR

O

J_ + Ho

RO™ "OR

2ROH + CO,

Schéma 6 : Procédés actuels et procédé alternatiiydthése des carbonates

Ainsi, les premiers procédés industriels de symtltes carbonates a partir @0, et d’époxydes sont
apparus dans les années 1950. Les principaux cGagsorsynthétisés par ce procédé sont les
carbonates d’éthyléne et de propyléné\ I’heure actuelle, environ 33 kt de ces carbonates cycliques
sont produits par an et 50 % de la production mivie la société Huntsman située aux Etats-Unis.
Le procédé industriel s’effectue sous pression de CO,, sans solvant et utilise classiquement des

halogénures d’ammonium et l'iodure de potassium comme catalyseurs (Schéma y*

)

@)
/\ + CO, catalﬂr» OJ\O catalyseur = Et4NBr Ki

R
R =H, Me R

Schéma 7 : Procédé industriel de synthése de catbsr patir d époxydes et de CO,

De nombreux autres catalyseurs ont aussi été slétaits la littérature pour cette transformation
comme des halogénures métalliques en combinaisea di¥férents halogénures d'ammonium, de

phosphoniumu d’amines, @nsi que des liquides ioniqu&§.

Schéma 8 : Compétition entre carbonates cycliqueslgcarbonates

La synthése de polycarbonates directement a pi&rtG et d’époxydes a aussi connu un trés grand
intérét. La principale difficulté de cette approchient de la compétition entre la formation des

carbonates cycliques, produits thermodynamiqueslkt des polycarbonates (Schéna 8
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A I’heure actuelle, deux sociétés américaines exploitent la copolymérisation d’époxydes et du CO :
Empower Materials et Novomer. Empower Materials propose une gamme particuliére d’éthyléne et de
propyléne polycarbonates obtenus par copolymérisation d’epoxydes et de CO, en utilisant le
catalyseur & base de zinc développé par IH§uQuant & Novomer, celle-ci commercialise des
catalyseurs brevetés pour la synthése des polymwairdsf”

Depuis 2002, une alternative a la copolymérisation d’époxydes et de CO, est exploitée par la société
japonaise AsahKasei. Ce procédé produit des polycarbonates et de 1’éthyléne glycol en plusieurs
étapes réactionnelles a partir de bisphénol et @g Ce CQ est intermédiairement piégé sous la
forme de carbonate d’éthyléne qui réagit successivement en présence de méthanol puis de phénol pour

générer du diphénylcarbonate servant de briqueséltaire a la polymérisation (Schémd®d

Etape 2 : synthése| |Etape 3 : synthése Etape 4 : synthése
diméthylcarbonate | |diphénylcarbonate polycarbonate

O O 0] Oo. O
& + CO, —> OJ\O MeOJJ\OMe PhOJLOPh 1)( j
/ n

Etape 1 : formation
carbonate d'éthylene

HO OH
HO\ O/ H 2 MeOH 2 PhOH

Schéma 9 : Procédé Asahi Kasei de syntheése degpbtytates a partide bisphénol, d oxyde
d'éthyléne et de CO

Dans ce procédé, le méthanol et le phénol sontkexylans les étapes de relargage (étapes 3 et 4)

puis réinjectés dans le procédé (étapes 2 et 3).
2) Approche verticale

La réduction verticale du G@onsiste en la création de liaisonsHpar réduction, modifiant ainsi le
degré d’oxydation du centre carboné du CO,. Cette approche donne principalement acces a I’acide
formique, au méthanol et au méthane. Cette appreshearticulierement étudiée pour générer des
produits utilisables comme moyen de stockage étigugéou comme vecteur énergétique. En effet, le
stockage et le transport d’hydrogene piégé sous la forme d’acide formique ou de méthanol est plus
simple, avec respectivement 53,0 k&t 98,8 kg.L* de dihydrogéne stocké par volume de produits
alors que la faible densité du dihydrogéne (8,9%%kg.L™") demande des conditionnements coliteux
en énergie. Le méthanol peut aussi étre emplogetdiment comme carburant ou matiére premiére
pour la production d'éther diméthylique, utilisalele substitution du diesel. Enfin, le méthane peut
aussi servir a la production de gaz de synthéséa(meé de H et de CO), matiére premiére utilisée
dans de nombreuses réactions comme la synthésstrietla du méthanol ou le procédé Fischer-
Tropsch de synthése d’hydrocarbures (Schémal 0).*?
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CH, + 2H,0 - co + 3H,
Production de gaz de synthése

cat a partir du méthane
CHy; + 1,0, —— CO + 2H;

t
co + 2H, —2 =  CH,OH Synthése industrielle du méthanol

t
nCO + 2n+1H, L CyHonio + NHyO  Procédé Fischer-Tropsch

Schémd.0: Synthése industrielle du méthanol et procédéhesTropsch

Les réactions de réduction verticale du ,Gf8cessitent 1’utilisation de sources d’hydrures comme
réducteurs. Trois principales sources d’hydrures sont utilisées : le dihydrogéne, les hydrosilanes et les
hydroboranes. Ces réducteurs sont considérés catsmeurces d’hydrures chimiques. Il est aussi
possible de générém situ des sources d’hydrure par photolyse et électrolyse. Cette source d’hydrure

non chimique ne sera pas discutée par la suitecUDleade ces sources présente des avantages et des
inconvénients. Le principal avantage du dihydrogé&side dans la possibilité de le former a pasir d
I’¢lectrolyse de I’eau, rendant cette source d’hydrure renouvelable dans le cas de I’utilisation d’une

source d’énergie primaire non carbonée (solaire, €olienne, hydraulique). Cependant, I’importante force

de liaison et I’absence de polarité font de H, une molécule peu réactive. L’utilisation de H, implique

donc I’utilisation de catalyseurs capables de 1’activer.

Hydrosilanes Hydroboranes

PhSiH; Ph,SiH, Ph;SiH H3N.BH; ~ Me,S.BHj;

| MesSiH (EtO),SiH ! O,
; 3 (EtO)s ¥ }BH BH
| Me,PhSiH  iPrsSiH ! o

9-BBN-H pinBH
o\ e
_Si__Si Si o}
H™"0" "H  \H BH
TMDS O
PMHS catBH

____________________________________________________

Schémdl.l . Diversité des sources d’hydrosilanes et d’hydroboranes

Les hydrosilanes et les hydroboranes sont des sources d’hydrures plus facilement activables, avec des
liaisons SitH et B-H plus polaires que fhinsi qu’une force de liaison plus faible que celle de H
(BDE de 92 kcal.md! pour SiH®! et 99 kcal.mot pour BHg¢** contre 104 kcal.mdipour H). De
plus, les potentiels d'oxyréduction de ces hydraeesituent dans des gammes proches de celle de H
(E° de -0,38 V/ENH pour Sig@SiH, et -0,48 V/ENH pour B(OH)JBH, contre E de -0,41 V/ENH pour
H*/H, dans I'eau puréd” Enfin, la diversité des hydrosilanes et des hydrahes permet de moduler

le caractére réducteur de I’hydrure (Schémall). Cependant, ces hydrures sont disponibles en plus
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faibles quantités et engendrent des déchets qui ne sont pas recyclables a I’heure actuelle. Ces

inconvénients limitent 1’utilisation des hydrosilanes et des hydroboranes en grand volume.
a) Hydrogénation

La réduction verticale du Gpar H; est sans aucun doute la réaction suscitant le plus d’intérét. En
catalyse homogéne, I’hydrogénation catalytique du CO, en acide formique a été particulierement
étudiée par différentes équipes. La difficulté eétecréaction réside dal’existence d’un équilibre
favorisant la dégradation de I’acide formique en CO, et H,. Afin de remédier a cette difficulté, la
réaction est généralement conduite sous pressi@Odet H, (de 30 a 250 bar en pression totale) et
en présence d’une base, généralement une amine ou un carbonate inorgancpeg,afin de piéger

I’acide formique sous la forme d’un formiate (Schémal 2).%°!

AG = +7,8 kcal.mol™ base o ®
H2 +C02 - HCOzH —_— HC02 baseH

base = RsN,MOH, M,CO4
Schémad 2 : Hydrogénation du C@en acide formique

Au cours de ces 20 derniéres années, de nombreuses avancées sur I’hydrogénation du CO, en acide
formique sont apparues. Ainsi, I’équipe de Leitner a beaucoup travaillé sur I’utilisation de complexes
du rhodium(l) comme catalyselif! Les équipes de Noyori, Jessop et Leitner ont ausseldppé
I’hydrogénation du CO, en formiate, en utilisant des catalyseurs orgatalfigRies a base de

28291 | e record

ruthénium(ll), dans des solvants éco-compatiblesme le CQ supercritique ou I’eau.|
actuel d’activité est détenu par I’équipe de Nozaki, avec un TOF de 150000 h™ atteint dans des
conditions de chauffage drastiques (200 °C) en utilisant un complexe d’iridium(Ill) en milieu
aqueux® La plupart de ces réactions utilisent des complediebase de métaux nobles. Plus
récemment, 1’équipe de Beller a cherché a développer la réaction d’hydrogénation du CO, et du
carbonate en formiate en travaillant sur des coxeglede fer(ll), de fer(lll) et de cobalt(ll) plus
abondant§"*? Dans une moindre mesy I’hydrogénation catalytique du CO, en méthanol a
également été étudiée notamment avec le développeseeréactions en cascades avec différents
complexes de ruthénium(Il) par I’équipe de Sandford.®¥ L’équipe de Leitner a aussi récemment
contribué audéveloppement de 1’hydrogénation du CO, en méthanol en utilisant des complexes de
ruthénium(l1)®4 Cependant, ces réactions utilisent des alcoolsnmmnadditifs afin de piéger

intermédiairement 1’acide formique sous la forme d’ester (Schémal3).

[Ru]cat O [Ru]cat
H, +CO) —» —— > MeOH + ROH
+ ROH H OR

Schémad 3 : Hydrogénation de C©en méthanol
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Aucun exemple d’hydrogénation du CO, organocatalytique n’est connu a ce jour. Néanmoins, les
paires de Lewis frustréesit été utilisées pour la réduction steechiométrique du CO, en méthanolate,

exploitant ainsi leurs capacités a activer lesgetnolécule§®
b) Hydrosilylation

Les hydrosilanes sont aussi trés employés comme source d’hydrure pour la réduction catalytique du
CO.. La réaction d’hydrosilylation du CO, permet I’accés aux formiates silylés, méthanolates silylés et
méthane a partir d’une large diversité de silanes et sous une pression en CO, de 1 bar, soit dans des
conditions bien plus modérées que celles de I'hyraiipn du CQ(Schémadl4).

catalyseur ]
R3SiH + CO, ——— > HCO,SiR3 + MeOSiR; + CH; + R3SiOSIiR;

1 bar
catalyseur = [Ru], [Ir], [Zr], [Cu], NHC, FLP

RsSiH = PhSiHg PhySiH, (EtO);SiH, Me,PhSiH

Schémad 4 : Hydrosilylation catalytique du CO

Au fil des années, les catalyseurs employés pour I’hydrosilylation du CO, ont évolué, allant de
I"utilisation de complexes de métaux nobles tels que le ruthénium(I)**3” et Iiridium(ID*? jusqu’a
’utilisation de catalyseurs aux métaux plus abordables comme les complexes de zirconium(II),?® de
cuivre(I*? et méme I’utilisation de catalyseurs organiques comme les carb@hbstérocycliques
(NHCsJ*! et les paires de Lewis frustrées (FLE3).

¢) Hydroboration

L’utilisation des hydroboranes comme source d’hydrure pour la réduction catalytique du CO;, n’a été
étudiée que depuis 2010. Les hydroboranes ontrigtéipalement utilisés en présence de catalyseurs
organométalliques a base de nickel(ll) et de riutm(l) pour aboutir sélectivement a la formation d
méthoxyborane qui apres hydrolyse permet de réeupgméthanol (Schénib). Les hydroboranes
communément utilisés dans ces réactions sontéelwaborane (catBH), le pinacolborane (pinBH) et
dans une moindre mesure le 9-borabicyclo[3.3.1]Jner{f@BBN-H).
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catalyseur
RzBH + COZ I MeOBR2 + RzBOBRz

catalyseur = [Ni], [Ru],FLP

O\ O\
R,BH = @[ BH BH BH
O b O ’

catBH pinBH 9-BBN-H
Schémadl5: Hydroboration catalytique du CO
3) Fonctionnalisation réductrice du CO,

Les réactions de fonctionnalisation réductrice @y @écrites dans la littérature sont nombreuses, bien
gue ponctudés. Ainsi, nous nous concentrerons sur deux catégaie transformations : le couplage
C-C avec le CQ permettant la synthése d’acides carboxyliques et de lactones et la synthése de

formamides et de formiates d’alkyle a partir respectivement d’amines ou d’alcools, de CO, et de H.
a) Couplage C-C avec le CO;

La réaction de couplage-C avec du CQ@ est une réaction suscitant un vif intérét car péemet

d’accéder directement aux acides carboxyliques (Schémal6).

catalyseur
RM + CO,

RCO,M
M = BR',, SnR';, ZnX, H
Schémadl6 : Synthése d’acide carboxylique

Le principal défi scientifique poutette réaction se situe dans le développement d’une transformation
compatible avec une grande variété de groupemeamtstibnnels, impliquant la recherche de
catalyseurs performants pouvant activer des ligis@AM peu réactives telles que celles des
organozinciqué&“*! des organostanniqi®s® ou des organoboran¥s® voire directement des
liaisons GH.[*>4 Dans le dernier cas, la performance du catalyssurruciale car la force de la
liaison G-H (105,0 kcal.mot pour CH, et 101,1 kcal.mdi pour GHe)*™ et sa présence en abondance
dans les composés organiques rendent plus difioéeactivation sélective®

Ainsi, les exemples les plus marquants de cesé&fesiannées concernant l'insertion de @ahs les
liaisons GH ont été développés par les équipes de Nfdlaet de Limbactt* Nolan et coll. ont
développé, en 2010, la carboxylation de dérivézalea et d'aromatiques a l'aide de complexes d'or et
de cuivre carbéniques (Schéma %%)Cette transformation, réalisée en utilisant ureebrorganique
comme additif, est favorisée par I'augmentationatedité deBronsted des substrats déja relativement

acides (pKa dans le DMSO entre 23 et 28) en préstageatalyseurs acides de Lewis.
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catalyseur

F\ N 1) catalyseur COzH .
D e
ou + CO2
X 2) HCl X
1,5 bar aq M i
Ly CDeon i
N N

X=0,8S M = Au' ou Cu!
Schémadl7 : Carboxylation d'oxazoles et d'aromatiques déppée par I'équipe de Nolan

La synthése industrielle de l'acide acrylique, patsgar I'oxydation catalytique du propyléne en
présence d'oxygénestun exemple de transformation pour lequel uneradtére peut étre proposée
En effet,ce composé et les dérivés acrylates, trés employés lpoproduction de polyacryliques
pourraert étre obtenus par couplage oxydant d'éthéne &Q@ju Ainsi, I'équipe de Limbach a mis au
point, en 2012, la premiere réaction de synthéseyltae de sodium selon cette approche alternative
et catalysée par un complexe de nickel (Schémd*18)éthéne coordiné au complexe de nickel
diphosphine réagit dans un premier temps sous atmos de C®en présence dert-butanolate de
sodium pour forrar l'acrylate de sodium complexé au nickel. Ce deragtrensuite libéré en mettant
le mélange réactionel sous atmosphére d'éthéne nggénérer le catalyseur. En modifiant ainsi
successivement les conditions réactionnelles, Lanbet coll. parviennent a former Il'acrylate de
sodium avec un TON de 10. Néanmoins, ce résultdtéliee nuancé par la dépense énergétique

gu'entraine cette modification successive des tondiréactionnelles.

C,H, (30 bar)

COzNa

: |

t
IBU2 tBUz

R COyNa
[ Ni=| - [ N'*r
P 1) CO, (6 bar)
Bu, 2) 'BuONa tBuz
- 'BUOH

Schémad 8: Synthése d'acrylate de sodium développée puipé de Limbach

Le couplage €C avec le CQ ne s’est pas limité a la synthegéacides carboxyliques. En effet, la
formation de lactones par réaction entre des afcenedes alcynes et le G@® aussi fait I’objet de
recherches depuis le premier exemple progasé’équipe d’Inoue en 197671 Un des exemples
récents illustrant la synthése de ces lactonga edaction de cycloaddition [2+2+2] entre un con#pos
portant deux alcynes et le G@atalysée par un complexe carbénique de nickedé@gloppée par

Louie et coll. (Schéma9).1581 Cette transformation permet la formation de déri€pyrones.
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R" IPr
: i Pr
S 5 %mol Ni(COD), 0 Pr
R =R 10 %mol IPr R % =\
+ CO, > 0O NN
R' — R" toluéne, 60 °C,2h R X -
1 atm ) )
R" 'Pr Pr

Schémd9: Synthése de 2-pyrones par cycloaddition [2+2+2] @daynes et du C@développée par

Louie et coll.
b) Synthese de formamides et de formiates d’alkyle

La synthése de formamides et de formiates d’alkyles a partir d’amines ou d’alcools et de CO, a été tres
développée en paralléle de I’hydrogénation catalytique du CO,, en exploitant I’acide formique généré
comme agent de formylation (Schég@.

catalyseur

base o @ ROH/RZNH o ®
H, +CO, ——~  HCO, baseH —— > HCO,R/HCONR, + HO baseH

-

base = R3N,MOH, M,CO5, sans base

Schéma&0 : Synthése de formamides etfermiates d’alkyle

Ainsi, les réactions de synthése de formamideg ébaniates d'alkyle ont été récemment étudiées pa
les équipes de Noyori, Jessop, Baiker et Bellerc des systémes catalytiques employés pour la
réduction du C@en formiatg31>9] Cependant, ces réactions demandent des condit®ebhauffage
plus dures, la condensation des amines et deslaléamt |'étape limitante dans cette transformation
De plus, les amines et les alcools tesp&sr la formylation se limite principalement a la

diméthylamine, la diéthylamine, I'aniline et le heatol.

IV) Présentation du sujet : I'approche diagonale de transformation chimique du
CO;

Dans ce contexte économique ou les hydrocarburssergeémposés comme matiére premiéere pour la
production de consommables chimiques, sa subsetitufar le CQ constitue une alternative
permettant de préserver ces ressources fossilesffé&nles fonctions de base de la chimie comrse le
alcools, cétones, esters, amines, amid&s,ont en commun de posséder un centre carbondodsla
plus fonctionnalisé et plus réduit que le £@vec des liaisons-El, C-O, C-N et G-C.

L'approche diagonale de transformation chimiqueC@y, illustrée par le Schéma 4, consiste a faire
réagir le CQ en présence de deux especes chimiques distirictesdifiables indépendemment : un
réactif « fonctionnalisant » dont le role étre d’ajouter de la diversité structurale et fonctionnelle a la
molécule de CQet un réducteur qui va permettre la modification du degré d’oxydation du centre

carboné du C© La réaction de ces deux espéces et dd €0une seule étape réactionnelle et en
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présene d'un catalyseur permet d’assurer la viabilité énergétique nécessaire pour garantir un bilan
carbone favorableDe plus, utilisation de réducteurs doux, comme les hydrosilanes ou les
hydroboranes, permet de favoriser un bilan thermadyque nul de maniére a éviter les pertes
énergétiques par dissipation de chaleur.

Ce projet doctoral a donc consisté a développearadeelles réactions diagonales de transformation
chimigue du CQ@ Cette approche stratégique, non exploitée paausaes laboratoires de recherche,
permet ainsi d'accéder a I'ensemble des fonctiobsiskede la chimie, non accessibles directement par
une réaction horizontale ou une réduction verticale

Ainsi, la synthése organocatalytique de formamalgsrtir du CQ, d'amines et d'hydrosilanes a été
développée et est décrite dans le chapitre Il. Aurc de ce travail, une étude mécanistique
expérimentale et théorique de la réactivité deakelnzotée TBD, utilisée comme catalyseur dans cett
transformation, a été réalisée. Dans le chapitte uhe amélioration de cette transformation
organocatalytique est proposeée, qui utilise lebaaesN-hétérocycliques (NHCs) comme catalyseurs
et étend les possibilités de formylation. Sur lsebale la transformation développée dans les
précédents chapitres, une nouvelle réaction dexggénation compléte du GQouvrant I'accés a une
gammed’hétérocycles, est proposée. Enfin, la réactionrargatalytique d'hydroboration du G@ été
développée et est présentée dans le chapitre Weféer chapitre apporte notamment des éléments de
réponse quant aux différents mécanismes intervedans le processus de réduction du,CGD

présence d'hydroboranes.
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Chapitre Il : Synthése organocatalytique de formamides a

partir du CO,, d'amines et d’'hydrosilanes

1) Introduction

Les amines et les alcools sont connus pour réagimiieu basique avec le GQpour générer,
respectivement, des carbonates et des carbamdadte®e He base de ce travail a été d'exploiter cette
réactivité des alcools et des amines vis-a-vis @d € présence des hydrosilanes afin de développer
de nouvelles réactions a trois composants perntégaransformation du CQOen formiates d'alkyles

ou formamides (Schéntd).

O

'.Si O S} @

ROH + CO, 22%°, Ro RgSH_ RO—{ + RSO baseH
o9 baseH H

RNH + CO, 2258, P R'sSiH o o ®

2 2 RzN_q o ® —— RzN‘{ + R'3SiO baseH
O~ baseH H

Schéma1 : Approche de développement de réactions a taigposants

Ce travail constituerait ainsi une preuve du cohdepl'approche diagonale qui a été précédemment
présentée afin de développer de nouvelles réactienecyclage chimique du GOPour cela, les
travaux développés au laboratoire ont été explaifis de développer ces nouvelles réactions. U
exemple d'adduit entre une base azotée, le 1jazalicyclo[4.4.0]déc-5-éne (TBD) et le €@ été

synthétisé et pour la premiére fois caractériséjffiaction des rayons X (Schérgg).

TBD TBD-CO,

Schéma&2 : Synthése de TBBO,

La sensibilité a I'eau de cet adduit a été jusquiagmt un frein a I'étude de sa réactivité vis-adeis
alcools et des amines. Afin de mieux comprendrmplirtance du TBD dans la stabilisation des
carbonates et carbamates, nous avons étudié, dgomemier temps, la réactivité de I'adduit TEID,

en présence d'alcools et d'amines.
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ll) Etude de la réactivité de I'adduit TBD-CO, vis-a-vis des alcools et des

amines : Synthése des carbonates et des carbamates de guanidinium

1) Synthése des carbonates de guanidinium

La réaction d'un équivalent de méthanol sur l'addudans I'éther diéthyligue a permis d'isoler

quantitativement le méthylcarbonate de TBD+sous la forme d'un solide blanc (Schéx@a

Schéma3 : Synthése du méthylcarbonate de TEDH

Ce produit a été totalement caractérisé par RMNt°C, analyses élémentaires et par diffraction des
rayons X sur monocristaux (DRX). Le centre carbertht composé est caractérisé en RMNC par
un signal a 160,6 ppm et est semblable en déplatechamique a la plupart des carbonates connus

dans la littératur&:”

03

(07:]

Figure 1 : Vue ORTEP d2 Seuls les atomes d'hydrogéne importants sont reptés afin de
simplifier la lisibilité de la figure. Les liaisortsydrogene sont indiquées en pointillés. Atomes de
carbone et d'hydrogéne en noir, atomes d'oxygenewgge et atomes d'azote en bleu. Sélection de
parametres structuraux (distances 4ret angles en °) : C8-01 1,249(258-02 1,240(2) C8-03
1,384(2) ;01--H11,87 ;02--H2 1,77 ; N1-H1 0,98 N2-H2 0,95 ;C1-N1 1,344(2) C1-N2
1,336(2) ;C1-N3 1,337(2) 01-C8-02 128,9(2) 01-C803 118,1(2) 01-N1-N2-02 2,4(2)
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La structure moléculaire du carbonatéFigure ) met en évidence l'influenai TBD sous sa forme
guanidinium TBDH surla stabilité du carbonate. En effet, le cation guimicth TBDH' présente une
forte planéité, les quatre atomes O1 N1 N2 O2 siturés dans un méme plan avec un angle de torsion
01-N1-N2-02 de 2,4°. Cette planéité place idéalement les psobd-H du guanidinium par rapport
aux oxygenes anioniques du carbonate pour la favmate liaisons hydrogéne qui stabilisent la
charge anionique délocalisée sur le carbonatee Gedbilisation du carbonate par le guanidinium
TBDH" semble suffisamment importante pour éviter la d#meylation du carbonate® sous
atmosphére d'argon. Cependant, un séchage prolongésisie du carbonatconduit a I'élimination
progressive du CO Afin de pouvoir explorer par la suite linfluencki groupement alkyle du
carbonate sur I'étape de réduction, les carbordagtg ont été préparés en solution dans le THF par

réaction respectivement de l'isopropanol et de tdlbenzylique sur l'addult (Schéma4).

c~ \H
| THE ( [/\j—H-—O 2R =Me

CO, (1bar)

H
N_ _N
) + ROH
N THF, 5 min, TA

ROH = méthanol, isopropanol, alcool benzylique

Schéma4 : Synthése des carbonates de TEDH

Les carbonates3 et 4 sont beaucoup plus sensibles au séchage sousevidribissent une
décarboxylation instantanée, ce qui empéche lelerigent sous la forme solide. Ces carbonates ont
été totalement caractérisés par RMN et *C avec l'observation de pics caractéristiques du
groupement carbonate respectivement a 159,8 e ppdp. L'utilisation d'un alcool trés encombré tel
que letertbutanol ou moins nucléophile comme le phénol nenpépas la formation en solution du
carbonate correspondant. La synthese des carboRatest 4 est aussi effective par mise sous
atmospheéere de G'une solution contenant un mélange stecechiométrique de TBD et d'alcool (Schéma

24). L'ordre d'introduction des réactifs n'a ainsimeimportance dans la formation des carbonates.

31



Chapitre Il : Synthése organocatalytique de formamidest& garCO,, d'amines et d'hydrosilanes

N—(e  e)»—OR
Fﬁ { N-H--O

O
‘H
(o8] ROH + QYJ ~~ 4)
Schéma5 : Voies de synthése des carbonates

A partir de ces observations expérimentales, denigsvde synthése des carbonates peuvent étre
proposées (Schém2b). La premiere (Voie A, Schém2b) passe dans un premier temps par la
formation de l'adduit a partir de TBD et de C(puis par l'insertion de I'alcool dans le centrdoagé

de l'adduitl pour aboutir a la formation des carbonates. La i@éeux voie de synthése (Voie B,
Schémd5) passe quant a elle par l'activation de l'alcablis par l'insertion de l'alcool activé dans le
centre carboné du GOExpérimentalement, la réaction est instantanés ts deux cas de figure, ce
qui empéche l'observation éventuelle des internrédiaéactionneld et les alcools activés par le
TBD. Ceci met en évidence l'existence d'équilibrapides entre les différents intermédiaires
réactionnels et ne permet pas de déterminer expgtalement si les deux voies de synthése sont

convergentes ou si une des voies est favorisée.
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Schéma6 : Profil énergétique des différentes voies de ftiam de carbonates

Afin de déterminer la voie de synthése la plus fakile

enthalpie libre de -5,9 kcal.mbl On constate aussi que les écarts d'énergie eesredéux
intermédiairedl et5 sont relativement faibles ava6 = -4,6 kcal.mot. Ces faibles écarts d'énergies
mettent en évidence I'existence d'un équilibre thdgmamique entre les espéces chimiglies et 2,
équilibre constaté expérimentalement. Ces élémantdonnent cependant pas d'informations sur la

voie réactionnelle favorisée. D'un point de vueétique, on constate que la voie de synthese A

passant par l'insertion du méthanol dans linternmédiha

seulement +10,4 kcal.mblpour I'état de transitioiSs_; de

de carbone sur ces deux intermédiaires. En effet, dans I’intermédiaire 6, le centre carboné adopte une

, un profil énergétique des deux voies
réactionnelles proposées a été obtenu par deslc&€T (Schéma6). Le profil énergétique a été

calculé pour la formation du méthylcarbonate de FBR en utilisant la fonctionnelle M05-2X et en
décrivant les atomes avec la base 6-311++G**. D'untjte vue thermodynamique, on constate que

la réaction de formation du méthylcarbonate de TBRHest globalement exergonique avec une

n'‘est pas favorable, avec une énergie
d'activation de +42,3 kcal.mblpour I'état de transitioTS,.c contre une énergie d'activation de

la voie de synthese B. Cette différence
énergétique entre les deux états de transition $+3@®al.mol') se retranscrit aussi sur les

intermédiaires réactionnefiset 7 (+20,3 kcal.mot) et se justifie par la géométrie adoptée par I’atome
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géométrie tétraédrique avec les atomes d’oxygene et 1’atome d’azote électronégatifs. Ainsi, le centre
carboné porte une importante charge positive, gxalit la formation difficile de cet intermédiaire.
Iinverse, sur D’intermédiaire 7, la charge positive est principalement localisée E cation
guanidinium TBDH qui eststabilisé par délocalisation. Sur le carbonate anionique de I’intermédiaire

7, la charge négative est quant a elle délocalisée sur les atomes d’oxygene et sur le centre carboné,
favorisant sa stabilisation. Ainsi, les informasotilonnées par les calculs DFT indiquent que la voie
de synthese B passant par l'activation de I'alcapleoTBD puis insertion du CQlans l'alcool rendu
plus nucléophile pour former le carbon@tsemble la voie la plus favorable. L'équilibre enfBD et

CO; pour former l'adduit n'est, quant a lui, pas productif dans la synthes(Schéma7).

O~__O R
ScF N ,o\

H H \/ \
,1, W +CO, N_ N +ROH 4 +co2 NH"O

CE/J -:;32 CE/J - ROH E/YJ - CO, N H--O -
1

Schéma7 : Mécanisme réactionnel de synthése des carboafest4

2) Synthése des carbamates de guanidinium

CTN (—\
N-H--0
' Et0 : 8 R, = O(CH,CHy),

A
NN+ RNH ——> N—@&  ©)»—NR,
CNJ 5 min, TA ¢ N_H__é% 9R=Et
1
NN T
A CO, (1 bar
SO L
N THF, 5 min, TA

R,NH = morpholine, diéthylamine

Schém&8 : Synthése du morpholinoformiate de TBD8+t du diéthylcarbamate de TBDH

De la méme maniére que pour la synthese des cads@4, la synthése des carbamates a été étudiée.
Les carbamates de TBDI et9 ont été isolés avec un rendement quantitatif #fsrme de solides
blancs en faisant réagir respectivement un équivale morpholine ou un équivalent de diéthylamine
avec l'adduit TBDEO, (Schéma28). Ces carbamates sont plus stables vis-a-vis dédarboxylation
que les équivalents carbonates, un séchage soepratbngé de ces produits ne conduisant pas a
I'élimination du CQ. Ceci met en avant la plus grande force des ligig6-N des carbamates de
TBDH" par rapport a la liaison-© des carbonates. Comme pour les carbonates,resntatess et 9
peuvent étre synthétisés par mise sous atmospleei€C d'une solution contenant un mélange

steechiométrique de TBD et d'amine (Schéma8).
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® CO, (1 bar (  N-H--
R,NH, OchR2+ 2 QYJ 2 ( ) N—( @>_NR 8 R, = O(CH,CH,),

THF, 15 min, TA { N-H--O 10 R =Me

R,NH = morpholine, diméthylamine

Schém&9 : Synthése alternative du morpholinoformiate d®MB8 et du diméthylcarbamate de
TBDH'10

De maniére intéressante, une autre approche petenatynthétiser les carbamates TBDIEette
réaction met a profit la forte affinité des amirmascléophiles vis-a-vis d@€O, pour générer des
carbamates d'ammonium. Ainsi, les carbamates deHI'B® et 10 ont été obtenus avec des
rendements quantitatifs en faisant réagir un édgivade carbamates d'ammonium avec deux
équivalents de TBD sous atmosphére de (30héma29). Cette synthése des carbamates de TBDH
est particulierement intéressante pour obteniralbamatelO dérivé de la diméthylamine. En effet,
cette amine gazeuse est moins aisée a utilisersgueéquivalent carboxylé diméthylcarbamate de

diméthylammonium liquide.

N3

Figure 2 : a) Vue ORTEP d& Seuls les atomes d'hydrogéne importants sonéseptés afin de
simplifier la lisibilité de la figure. Les liaisortsydrogene sont indiquées en pointillés. Atomes de
carbone et d'hydrogéne en noir, atomes d'oxygeneuwge et atomes d'azote en bleu. Sélection de
parametres structuraux (distances en A et angled e€8-01 1,2623(15) £8-02 1,2650(15) £8-
N4 1,3916(16) ; O1---H1 1,71 ; O2---H2, 1,8A:H1 0,98 ;N2-H2 0,92 ;C1-N1 1,3334(15) C1-
N2 1,3366(15) C1-N3 1,3431(15) 01-C8-02125,61(12) 01-C8-N4 116,71(11) O2-C8-N4
117,66(11). b) Vue ORTEP d®. Seuls les atomes d'hydrogéne importants sonéseptés afin de
simplifier la lisibilité de la figure. Les liaisortsydrogéne sont indiquées en pointillés. Atomes de

carbone et d'hydrogene en noir, atomes d'oxygénelgge et atomes d'azote en bleu. Code de
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symétrie: i = x, 1/2-y, z. Sélection de paramétres structuraux (distarem A et angles en °L5-01
1,2668(11) C5-N3 1,381(2) ; O1---H1 1,83\1-H1 0,90 ;C1-N1 1,3357(13) C1-N2 1,339(2) ;
01-C5-01i 125,22(15) 01-C5-N3117,39(7).

Comme pour le carbonat® les structures cristallines des compo8ést 10 ont été déterminées
(Figure 2). Les carbamat8set 10 présentent des similitudes au niveau des longudautigison avec
le morpholinoformiate de morpholinium (liaisor-& du carbamate de 1,332(5) A et liaison C=0 du
carbamate de 1,255(4))R! Les mémes interactions entre le guanidinium TB@Hles carbamates,

déja constatées avec le carboriatpermettent la stabilisation de ces composés.

[Veiea] CO, + @YJ

0+..0

N

Nog
$ |
L/Y\J R2NH

\ -

-

+COz< N H-—O

N N
RoNH +(7 N7 ) === — NR
N &YJ < NG

/: TBD

® +CO
R2NH + (:O2 —_—— 1/2 R2NC02 R2NH2 2

R,NH = morpholine, diméthylamine
Schéma0 : Voies de synthése des carbamates

Comme pour les carbonates, différentes voies dénaya des carbamates de TBDHdnt envisagées
(Schéma30). Ainsi, en plus des deux voies de synthése déguEes dans le cas des carbonates de
TBDH" (voie A et B SchémaB0) une troisieme voie de synthése des carbamat&8Del” peut étre
proposée. Cette voie passe par la synthese d'bhamsate d'ammonium suivie par la déprotonation et
I'échange du contre-ion ammonium du carbamate paBI[2 (voie C, Schém&0). Comme pour les
carbonates, quel que soit I'ordre d'introductios d&actifs, la réaction conduit instantanémena a |
transformation des amines en carbamates de TBBHne permet pas de voir l'apparition des
différents intermédiaires réactionnels. Un profieggétique des trois voies réactionnelles propoaées
été obtenu par des calculs DFT (Sch&tg Le profil énergétique a été calculé pour la fation du
diméthylcarbamate de TBDH
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Schémal : Profil énergétique des différentes voies de ftfam des carbamates

D’un point de vue thermodynamique, la réaction de formation du dimétrpamate est globalement
exergonique avec une énergie libre de -10,5 kcéit.mBeci est en accord avec les observations
expérimentales faites et confirme la plus grandbili des carbamates de TBDIar rapport aux

carbonates de TBDH De la méme maniére que pour les carbonates deHTBIDipproche passant

par I’insertion de la diméthylamine dans 1’adduit 1 (voie A, Schéma&1) est cinétiqguement beaucoup

moins favorable quBapproche passant par I’activation de la diméthylamine par le TBD puis insertion
du CQ dans I’amine activée, avec des énergies d’activation respectives de +55,1 kcal.mol™ pour 1’état

. -1 Ey4
de transitionTSy.yset de +8,2 kcal.mdbour 1°état de transition TS;1.45. L'approche passant par I'adduit
12 puis par la formation du diméthylcarbamate dimigimymonium 14 et 1’échange de contre-ion

(voie C, Schém&1) est quant a elle cinétiqguement plus favorable lgueoie réactionnelle A mais

moins favorable que la voie réactionnelle B avee énergie d'activation de +17,6 kcal.tholl est

intéressant de remarquer que la décarboxylatiomadbhamatel4 pour récupérer l'adduit2 n'est
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cinétiquement pas favorable. Ainsi, une seconde d& synthése partant de ce carbamdtgar
échange de contre-ion avec le TBD peut aussi @éisagée en parallele de la voie réactionnelle B
(Schémas2). Le réle stabilisant du TBD est de nouveau misesmt, la stabilité thermodynamique du
carbamatd. 0 étant plus importante que celle du carbamdtéAG = -7,3 kcal.mot).
R R
O\ N7
\C//O\ ,N\
pH H A {  N-H--Q
NN +C02 N. N. +R,NH | +CO, )

s S TR RN = e
& \J -CO, &?\,/J &\N(J -CO, LN—H——O

+TBD N—H--O
- - R,NH N—H--

R;N @/>~NR2 2 4@) 8»—NR,
H--0 N—H--0

Schéma2 : Mécanisme réactionnel de synthése des carbarBagest 10

Avec les différents carbonates et carbamates deHI'BEn main, leurs réactivités vis-a-vis de
réducteurs ont été étudiées.

lll) Etude de la réactivité des carbonates et carbamates de guanidinium vis-a-

vis des hydrosilanes : approche stoechiométrique

1) Réduction des carbonates de guanidinium

2R=Me
3R="Pr

78 o)
: .. B 3Ph3SiH%> HJ\OR ¢ HH
4 R = PhCH, &V NS&N

THF, TA R\( + ROSIiPh,

Schéma3 : Réduction des carbonates de TBDpér PhSiH

Comme cela a été expliqué dans le chapitre d’introduction, nous avons choisi les hydrosilanes comme
réducteurs car ils sont a la faisux et facilement activables. La réaction d’un équivalent du carbonate
2 avec trois équivalents de triphénylsilane permet d’observer, en 20 minutes a température ambiante,

sa conversion totale en un produit unique de réatuciractérisé en RMRH par un singulet avec un
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déplacement chimique de 8,34 ppm et en RNBIpar un pic & 167,2 ppm (Schés®). Ce produit

de réduction ne correspond pas au formiate de meétittendu mais au formiate de TBDH6 et a
I'éther silylé MeOSiPh L'encombrement stérique du carbonate ou son @aitfluencent pas la
réaction, la réduction des carbonadest 4 conduisant également a la formation du formifest des
éthers silylés 'PrOSiPR et BnOSiPhR La réduction par PhSiH conduit donc a une
défonctionnalisation des carbonates de TBD# ceci quel que soit 1’alcool utilisé. Afin de
caractériser 1’ensemble des produits formés au cours de cette réaction, les synthéses du formiate de
TBDH" 16 et des différents éthers silylés ont aussi ét@daimdépendemment, respectivement par
réaction d’un équivalent de TBD avec un équivalent d’acide formique et par réaction d’un équivalent
d’alcool avec un équivalent de chlorotriphénylsilane en présence d'un équivalent de triéthylamine

comme base (Schénid).

® ©
ROH + PhsSIiCl + Et;N ——— ROSiPh; + Et;NH Cl
THF, TA

Schéma4 : Caractérisation des produits de réduction desbcaates de TBDHpar PhSiH

Le formiate de TBDFI16 a été isolé sous la forme d’un solide blanc et caractérisé par RMNH et*C,

par analyses élémentaires et par DRX. Les éthigtéssbnt quant & eux été caractérisés par RMN

et °C. Bien que la réduction des carbonates pasiPhn’ait pas abouti a la formation des formiates
d’alkyle désirés, cette réaction constitue une preuve emidydrosilanes sont suffisamment réactifs
pour réduire les carbonates.

Afin de mieux comprendre les facteurs intervenamtsdla formation des éthers silylés et la réduction
du CQ en formiate de TBDH16, le profil énergétique de la réaction de réducties carbonates par
les hydrosilanes a été étudié par des calculs DEF calculs ont été conduits en utilisant le cadben

2 et I’hydrosilane SiH, comme réactifs modeles. L’étape de transfert de 1’hydrure du silane SiH, sur le

carbonate a été explorée (Schérs).
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Schéma5 : Profil énergétique de 1’étape d’insertion de [’hydrure de SiH,dans le carbonat@

Deux principales voies d’insertion de I’hydrure sont identifiables. La premiére voie, concertée, passe
par I’addition de I’hydrure sur le centre carboné du carbonate et 1’élimination du groupement méthoxy
et génére directement le formiate de TBTIE et I'éther silylé (Voie A, SchénBb). La seconde voie,
non concertée, conduit intermédiairement a la ftonade I'orthoester silylé7 (Voie B, Schémab)
dont la stabilité est assurée par le guanidiniunDMR Cette deuxiéme voie de réduction peut
conduire par élimination du groupement méthoxy awrbupement siloxy a la formation respective
du formiate de TBDH16 ou du formiate de méthyle. Bien que la stabilitérinodynamique &l 16
soit plus importante que celle du comp@3é&vec des enthalpies libres respectives de -1%/6kol”
et de +1,5 kcal.md| la voie A de formation directe du compdd®n’est cinétiquement pas favorisée.
En effet, avec une énergie d’activation de 1’état de transition TS, 5 de +57,8 kcal.mdl, cette barriére

d’énergie est au moins 10,2 kcal.mof au-dessus de 1’énergie d’activation des états de transition de la
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voie B. Au niveau de la voie B, deux états de ftaomsconduisent a la formation du compdsé Ces
deux états de transitiom $,.17 et TS,.17i9 Se distinguent essentiellement par les liaisgsdyéne
formées entre le cation guanidinium TBDlkk 1’anion méthylcarbonate. Ainsi, la stabilisation du
carbonate par le guanidinium TBDkbue un réle essentiel dans 1’étape d’insertion de 1’hydrure du
silane, avec une barriere d’énergie de +43.,9 kcal.mol™ pour I’état de transition TS,37 contre +47,6

kcal.mol* pour I’état de transitionT S;.17pie

+43 9 _(\N/j BE:
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H |
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Schéma6 : Profil énergétique de ['étape d’€limination des groupements méthoxy et siloxyesur |

composé?

A partir du composd7, deux mécanismes réactionnels d’élimination conduisent soit au formiate de
méthyle soit au produit6 (Schémas6). Au niveau théorique, on constate que la voiedo@ant a la
formation del6 et du méthanolate silylé a partir du comp@sstcelle qui est thermodynamiquement
favorable, avec une enthalpie libre de -15,6 kaali’ntontre -9,1 kcal.mdl pour la formationdu
composél8 et du formiate de méthyle. Inversement, la fororatiu formiate de méthyle a partir du
composél7 est cinétiquement favorable, avec une énergie d’activation de 1’état de transition TS;715 de
+7,7 kcal.mol contre +12,4 kcal.mdlpour 1’état de transition TS;gs. Il €st & noter par ailleurs que la
formation du produitl6 depuis le composé9 n’est limitée cinétiquement que par 1’étape

d’élimination du groupement méthoxy du composé 19, avec une énergie d’activation de +12.4
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kcal.mol* (TSq5) contre seulement +0,3 kcal.rfiglour I’étape de transfert du groupement silylé du
formoxysilane vers 1’alcool activé 5 (TSs.16). Si I’on se contente de ces constatations théoriques, il
devrait étre possible de trouver des conditiongarpentales qui permettent de former le formiate de
méthyle. Mais si I’on consideére cette fois-ci le profil énergétique dans son ensemble, ¢’est-a-dire la
formation du formiate de TBDHL6 a partir du carbonat® et de SiH, la réaction est cinétiquement
limitée par I’étape de réduction du carbonate2 en composé7, avec une énergie d’activation TS, 17 au
moins quatre fois supérieure,(&e +43,9 kcal.md) a celle des étapes d’¢élimination des groupements
méthoxy et siloxy. Ainsi, aucun contrble cinétigde la défonctionnalisation des carbonates de
TBDH" n’est théoriquement possible et la réduction des carbonates conduit systématiquement a la
formation du produit thermodynamique formiate deDFB 16. Ceci est constaté expérimentalement
avec la réduction du carbonafe portant un groupement isopropyle plus encombramt bt
groupement méthyle du carbonae D’aprés les informations théoriques obtenues, une solution
possible permettant de favoriser la réaction detfonnalisation réductive du GQerait de diminuer
I’affinité du groupement fonctionnel pour les composés silylés et d’accroitre son affinité pour le centre
carboné du C® Cette forte affinité pour le CCse rencontre avec les amines, dont les carbamates
isolés précédemment sont plus stables que leursadgpts carbonates. La réactivité des carbamates

de TBDH' vis-a-vis des hydrosilanes a donc été étudiée.

2) Réduction des carbamates de guanidinium

/- O7HN
O N—@& )N + 3Ph,SiH %»
N~/ O--H-N )

THF, 100 °C
8

Schéma7 : Réaction de morpholinoformiate de TBD8lavec PRSiH

De la méme maniére que pour les carbonates, unatgnt de morpholine carbamate de TBD#Ha

été mis en présence de trois équivalents de triiiane (Schéma7). Cependant, aucune réaction
n’est observée, méme apres sept jours de chauffage a 100 °C. Le triphénylsilane n’est pas
suffisamment réducteur dans ce cas pour réagir lavearbamate. Le triéthoxysilane a alors été testé
pour la réduction du carbamaigecet hydrure étant plus réducteur grace a la poésdes groupements
éthoxy mésomeéres donneurs. A température ambilentééthoxysilane réagit avec le carbamate
dans le THF pour donner M:formylmorpholine (NFM). Ce produit a été identifilar RMN'H et*C

par comparaison de son spectre avec celui du grealmimercial. Néanmoins, la réaction est trés lente
et ne conduit qu’a une conversion de 50 % du carbamate 8 en NFM aprés 3 jours. La réactivité est
fortement augmentée par chauffage, avec une ciomdrgale du carbama®&en NFM aprés 15 h a
100 °C (Schémas).
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N OHN ) N . NN
O N—©® @—N +3(Et0);SH ————> O N + o0
15 h, 100 °C o
8 NFM Si(OEt),

Schéma8 : Réduction du carbamate de TBDB par (EtO)SiH

Au cours de cette réaction, I'hydrosilane joue afds le role de réducteur et d'agent de
désoxygénation, en favorisant le clivage de l&diaiCG-O du centre carboné du carbamate. En effet, le
triéthoxysilanol a été identifié par RMRH et *C comme sous-produit de la réactidnAfin
d'accroitre la vitesse de la réaction, d'autresdsjidines plus réactifs ont été testés. Ainsilibation

du diphénylsilane et du phénylsilane comme réducteipermis d'augmenter la cinétigue de la
réduction du carbamai® avec une conversion compléte en NFM en 1 h a 1000€n 2 jours a
température ambiante avec 1,5 équivalent d8iPlh et seulement 6 h a température ambiante avec un
équivalent de PhSid En utilisant PhSikl la formation de la cage polysiloxane (Phgie comme
sous-produit de la réaction a été mise en évidpacdRX!® De maniére analogue, la réduction du
carbamatel0 avec un équivalent de PhSith aussi permis d'obtenir quantitativementNe\-
diméthylformamide (DMF) aprées 6 h de réaction a #@majure ambiante. Au cours de ces réactions,
l'utilisation du TBD est essentielle a la réactian réduction fonctionnalisante des carbamates. En
effet, aucune réaction ne se produit lorsqu'un édeimt de PhSikl est mis en présence du
morpholinoformiate de morpholinium ou de diméthylzanate de diméthylammonium, méme aprés 3
jours a 140 °C.

Le profil énergétique de la réduction des carbaspse les hydrosilanes a aussi été étudié parlcalcu
DFT (Schém 39). Les calculs ont été effectués en utilisant idamatel0 et SiH, comme substrats
modéles.
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Schém 39: Profil énergétique de réduction du carbamate

Une importante similitude avec le profil énergéégualculé pour la réduction du carbon2tgschéma
36) est constatée. En particulier, I'étape d'insertier'hydrure dans le carbamdt@ constitue aussi
I'étape cinétiguement déterminante de cette tramsfioon, avec une énergie d'activation de +44,3
kcal.mol'. Comme pour la réduction des carbonaeda stabilité thermodynamique des produits
finaux de réduction du carbamat® va ainsi définir le type de produit obtenu. Orttedois-ci, la
formation du DMF & partir du carbamaite est favorisée avec une enthalpie libre de -10a2 kol
contre -1,1 kcal.mdi pour la formation du formiate deBDH" 16. Ainsi, le changement du réactif de
fonctionnalisation a permis de changer totalemégjuilibre de cette réduction fonctionnalisante du

CO,, la stabilité thermodynamique de I'amine silylean&moins importante que celle du silanolate.
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_ AG =-20,7 kcal.mol™ o S ®
Me,NH + CO, + SiH, + TBD - RZNJ< + H,SiO TBDH
H
AG = -16,2 kcal.mol™ O
Me,NH + CO, + SiH, = R;N—4 + H,SiOH
H

Schémal0 : Enthalpie libre de la formylation de la dimétagiine

Comme remarqué précédemment, le TBD joue un r&lenéiel dans la stabilisation des carbonates et
des carbamates mais aussi dans la réduction desntates. Ce phénomene est aussi mis en évidence
par les calculs théoriques. En effet, I'utilisation du TBD comme base rend plus exergonique la réaction

de fonctionnalisation réductrice avec une enthalipiee de -20,7 kcal.mdl contre -16,2 kcal.mdl
pour la réaction non activée par une base, rendaptocessus activé par le TBD énergétiguement
moins efficace (Schém&D). Afin de remédier a ce probléme, il est nécessaire d’utiliser une quantité
catalytique de TBD. Cette idée est aussi confqra¥da possibilité de régénérer le TBD a la finale
réaction de formylation des carbamates par dépatimndu guanidinium TBDHpar le sous-produit
silanolate, les pKa de ces produits étant assehpso(respectivement 14 et 17 dans le DMSt).e
TBD peut aussi étre récupéré au cours de la foomati siloxane par déprotonation avec un hydrure
(Schémal).

o
H RsSIO .
N _N RsSiH
RSIOSR, +[ Y ) = HgH - ST+ RsSIOH

Schémall: Régénération du TBD

La réaction de formylation des amines a ainsie€t&e en utilisant une quantité catalytique de TBD.

IV) Développement de la réaction organocatalytique de synthése de

formamides a partir de CO,, d'amines et d'hydrosilanes

1) Recherche des conditions de référence pour la formylation des amines

Nous avons tout d'abord testé la formylation en présence d’un équivalent de morpholine, d'un
équivalent de PhSiftt de 10 %mol de TBD dans le THF. La réaction estatfiée a température
ambiante sous atmosphére de,d® bar) et la conversion de la morpholine estisupar GC/MS.
Apres 24 h, la formation de la NFM a été observéx awn rendement de 18 %, soit presque deux fois
plus que la charge catalytique de TBD. Ce réspltative la faisabilité de la formylation en utilisan
une quantité substeechiométrique de TBD. Cependant, le faible rendement en formamide nécessite
l'optimisation des conditions réactionnelles. L'aegtation de la température a 100 °C a permis
d'obtenir, aprés 24 h de réaction, la NFM avec umdement GC/MS de 75 %. Afin de tester les
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limites du TBD comme catalyseur, la charge catqdia été progressivement diminuée de 10 a 1
%mol. Lorsque la charge de catalyseur est réduggu'a 5 %mol, on observe une légére perte
d'activité du catalyseur, puisqueNaformylmorpholine a été obtenue avec un rendemer@sd%. Al

%mol de TBD, le rendement chute a 39 %. Ainsicl@sditions réactionnelles décrites sur le Schéma
42 ont été choisies comme conditions de référence lpsicriblages de catalyseurs, des hydrosilanes,

des solvants et des amines.

/\ 5 %mol TBD / A\ @)
O N-H + CO, + PhSiH; - O NJ{
/ > bar THF,24h,100°C “— H
- siloxanes NFM

Schémal2 : Conditions de référence pour la formylation desrasicatalysée par le TBD

2) Criblage des bases comme catalyseurs

/\ . 5 %mol catalyseur /\ 0]
O N-H + COp + PhSiH3 -0 N_/<
2 bar THF,24h,100°C " H
- siloxanes NFM
catalyseurs =
TBD MeTBD DABCO DMAP

@@@Am

Entrée Catalyseur Rendement’ Entrée Catalyseur Rendement®

1 - 0% 5 DMAP 17 %
2 TBD 65 % 6 DABCO <5 %
3 MeTBD 15 % 7 Etz:N <5 %
4 DBU 20 % 8 CysP <5%

Schémat3, Tableau 1 : Résultats catalytiques pour la fomtigh de la morpholin€Rendements
déterminés par GC/MS

Un criblage de catalyseurs a été effectué dangemigpr temps a partir des conditions réactionnelles
de formylation de référence (Schéd Tableau 1. En I’absence de catalyseur (Entrée 1, Tableau 1)
aucune formylation de la morpholine n’est observée, confirmant la nécessité d’utiliser un catalyseur
pour effectuer la réaction. L’utilisation de bases telles que la tricyclohexylphosphine, la triédihyine

ou le DABCO (Entrée 6-8, Tableau 1) ne donnentdpsetraces de produit de formylation. Des bases
plus fortes telles que la DMAP, le DBU ou le MeTBBEn({rée 3-5, Tableau 1) ont quant a elles une
adivité modeste, en moyenne trois fois moins impdgaque le TBD. Bien que la basicité du
catalyseur semble jouer un réle sur son activité, d’autres facteurs semblent aussi intervenir de maniére

plus déterminante. En particulier, la comparaises akctivités du TBD et du MeTBD (Entrée 2 et 3,

Tableaul) dont les pKa sont relativement proches (respectivement 26 et 25,4 dans 1’acétonitrile)
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montre d’importantes différences. La structure méme du catalyseur semble ainsi jouer un role essentiel

dans I’activité. En effet, la formation de carbamates stabil#sdes liaisons hydrogene multiples est
impossible dans le cas des bases MeTBD, DBU et DM#Pcette interaction multiple a une forte
influence sur la réduction des carbamates. Ceagrgbh permis de confirmer que le TBD est la base

azotée la plus performante pour promouvoir la fdatign catalytique de la morpholine.
3) Criblage des hydrosilanes

Différents hydrosilanes ont été testés pour la fdation catalytigue de la morpholine dans les
conditions réactionnelles de référence (Schétda Tableau 2). Le nombrel’équivalents en
hydrosilane introduit dans les réactions a été déterminé en gardant constante la quantité d’hydrure

introduite (trois équivalents d hydrure par rapport & la morpholine).

—\ 5 %mol TBD \ O
0 N-H + CO, + nR3SiH > O N% + n/2 R3SiOSIiR,
2 bar THF,24h,100°C |}

NFM

Entrée Hydrosilane (éq) Rendement?

1 PhSiH; (1 éq) 65 %
2 Ph,SiH, (1,5 éq) 33 %
3 PhsSiH (3 éq) 0%
4 (EtO);SiH (3 éq) 46 %

Schémald, Tableau 2 Résultats sur les sources d’hydrosilanes pour la formylation catalytique de la

morpholine?’Rendements déterminés par GC/MS

Ce criblage confirme les observations concernanmééativité des hydrosilanes déja partiellement
faites lors de la réduction des carbamates. Alesitriphénylsilane ne présente aucune réactivité
(Entrée 3, Tableau 2). Le diphénylsilane et lethogysilane présentent des réactivités relativement
proches avec respectivement des rendemeritsfermylmorpholine de 33 % et 46 % (Entrées 2 et 4,
Tableau 2). Le phénylsilane reste I’hydrosilane le plus réactif pour la formylation (Entrée 1, Tableau

2).

4) Criblage des solvants

L'influence du solvant sur la formylation catalytegy de la morpholine, dans les conditions

réactionnelles de référence, a été étudiée (Schéniableau 3).

47



Chapitre Il : Synthése organocatalytique de formamidest& garCO,, d'amines et d'hydrosilanes

/ N\ 5 %mol TBD ~— O
O  N—H +CO, + PhSiH; - O NJ<
2 bar solvant, 24 h ,100°C " N
- siloxanes NFM
Entrée Solvant Rendement® Constante
diélectrique
1 THF 65 % 7.5
2 Benzéne 70 % 23
3 DMSO 74 % 47
4 CHsCN 93 % 37

5 - >95 %

Schémalb, Tableau 3 : Résultats sur les solvants utilissisrpa formylation catalytique de la

morpholine?’Rendements déterminés par GC/MS

La polarité du solvant a une certaine influencel@wonversion de la morpholine. Ainsi, le rendetmen
enN-formylmorpholine semble augmenter lorsque desastfypolaires tels que le diméthylsulfoxyde
(Entrée 3, Tableau 3) ou I’acétonitrile (Entrée 4, Tableau 3) sont employés. Plus intéressant encore, en
I’absence de solvant (Entrée 5, Tableau 3), la formylation ptate de laN-formylmorpholine est
observée, I’amine et le formamide formé au cours de la réaction jouant alors eux-mémes le rdle de
solvant. Cette importante augmentation de la conversion de I’amine peut s’expliquer par un
phénoméne de concentration des réactifs qui actaottinétique de la réaction mais aussi par
l'importante polarité du formamide généré au cal@rda transformation (constante diélectrique de 38
pour le DMF).

5) Criblage des amines

A I’issue de ces criblages, différentes amines ont été testées, en utilisant les conditions de référence

pour la formylation d’une part, et en testant la formylation sans solvant d’autre part (Schémai6).
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R 5 %mol TBD R O

N—H + CO, + PhSiH3 > N_/<

R > bar THF,24h,100°C R H

- siloxanes
0 0 Pr 0
/N O \ O \ \
g N N—4 N—4 N—4 =4
/" H /" H H —/ H P’ H
NFM DMF 22 23 24

65 % (> 95 %) 64 % (83 %)2 49 % (> 95 %) 47 % (> 95 %) 10 % (48 %)

Ph O Ph O Ph O n-CeHiz 0o Bu O
N \ \ \ \
PH H H H H H H H
25 26 27 28 29
39 % (73 %) 0 % (0 %) 20 % (24 %) 0 % (0 %) 0 % (0 %)

Schémal6 : Résultats de la formylation catalytique de déféies amines. Rendements déterminés par
GC/MS. Rendements obtenus sans solvant indiquéspanenthése$Réaction effectuée a partir du

diméthylcarbamate de diméthylammonium.

La formylation catalytique des amines dans le TH¥m® de bons résultats avec les amines
secondaires aliphatiques telles que la morpholangjpéridine, la diéthylamine ou la diméthylamine
utilisée sous la forme de diméthylcarbamate de thiyl@mmonium avec des rendements allant de 47
% enN,N-diéthylformamide23 jusqu’a 65 % en NFM. L’encombrement stérique de 1’amine influence
fortement le rendement de la réaction avec une fdirninution de la conversion dans le cas de la
diisopropylamine em,N-diisopropylformamide24 (rendement de 10 %). Les groupements phényles
des amines secondaires et primaires telles que-t&thylaniline, ’aniline ou le diphénylamine
diminuent également leurs conversions en proddtfodmnylation avec des rendements de 39 % en
N,N-méthylphénylformamide25, 20 % en formanilide27 et aucune conversion eN,N
diphénylformamide26. La réaction donne de mauvais résultats aveai@ses primaires aliphatiques,
avec un rendement nul &ihexylformamide28 et N-tert-butylformamide29. La formylation semble
ainsi fortement dépendante de la basicité de I’amine. Comme constaté lors du criblage des solvants, la
formylation catalysée par le TBD en |’absence de solvants donne de meilleurs rendements en
formamide. En effet, la conversion de la plupad dmines secondaires aliphatiques en formamides
est améliorée. Ainsi, le DMF est obtenu avec uneereht de 83 % et la NFM et les formami@@set

23 sont formés de maniére quantitative. La converdemamines secondaires moins réactives comme
la diisopropylamine ou I&l-méthylaniline augmente aussi dans ces conditiavs¢ des rendements
en formamide4 et 25 respectifs de 48 % et 73 %. Cependant, aucuneaaté&n n'a été constatée
pour les amines primaires et la diphénylamineg eehdement eN-formylaniline27 a trés peu évolué
avec une valeur de 24 %. Le comportement des ansieesndaires aliphatiques vis-a-vis de la

formylation indique que la réactivité est princigralent gouvernée par la basicité des amines.
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6) Comparaison avec la formylation catalytique des amines en présence de CO, et
de H2

Aucune réaction dans la littérature n’exploite les hydrosilanes comme réducteurs pour la formylation
catalytique des amines avec du C@usqu’ici, le dihydrogéne a été la principale source d’hydrure
employée pour cette réaction, le premier exemple connu ayant été développé par 1’équipe de Farlow en
193519 Depuis lors, de nombreuses réactions de synthése de formamides a partir d’amines, de CO, et
de H sont apparud$ ¥ Ces transformations ont été développées pouufzapi avec des complexes
métalliques a base d’iridium,[121 de plating!3l de ruthéniurf¢1517.18] ou de feli®l et nécessitent des
conditions de pression et de température de 1’ordre de 100 a 200 bar et de 100 °C. De plus, la gamme
d’amines formylées reste principalementlimitée a I’ammoniac, la diméthylamine, la diéthylamine et
I’aniline. Les exemples récents de réactions de formylation les plus marquants ont été développés par
les équipes de Noyalf] Baiker'8! et Bellerl!9] Ainsi, 1’équipe de Noyori a mis au point, en 1996, des
conditions de synthese trés performantes du DMFrtr g la diméthylamine en utilisant le GO
supercritique comme solvant. Le catalyseur a basettiénium RuG(PMey), atteint en effet un TON
de 151000 et un TOF de 8389.tCes performances ont été amplement dépasséapigsieinnées
apres par 1’équipe de Baiker, en utilisant un complexe de ruthénium Rydppe) comme catalyseur,
avec un TON de 740000 et un TOF de 36008¢3thémal?).

Ru O
\N—H + C02 + H2 [ ]cat. \N—< + HZO
/" H

130 bar 80 bar 100°C
DMF

[Ru] = RuCl,(PMe3), pour Noyori
RuCl,(dppe), pour Baiker
Schémal7 : Formylation catalytique de la diméthylamine eMP développée par les équipes de

Noyori et de Baiker

Plus récemment, 1’équipe de Beller a développé la formylation de la diméthylamine et de I’aniline en
utilisant un complexe de fer, économiquement plisrdable, comme catalyseur (Schéa@. Ce
complexe présente néanmoins une activité bien mmigde celles des complexes de Noyori et de
Baiker, avec un TOF de 36'Ipour la formation du DMF.

R Fe(BF4)p-6H,0/PP; at

\ R 0O ® ©
N-H + CO, + Hy, + Et3N - N% + Et;NH OH

R 30 bar 60 bar MeOH, 100 °C R H

RoNH = diméthylamine, aniline
PPy = p {/v PPH2>
3

Schémal8 : Formylation catalytique d’amines développées par I'équipe de Beller
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Ainsi, la fonctionnalisation réductrice organocytigiue du CQ présente certains atouts par rapport a
I'hydrogénation du COen formamides. Le principal avantage réside desmsdnditions réactionnelles
dans lesquelles s'effectue la formylation catalysséele TBD. En effet, celle-ci se fait sous faible
pression de C&(2 bar) et en absence de solvant, la ou I'hydmtg@mnécessite des pressions élevées
de CQ et de H et l'utilisation de solvants permettant la solubilisatdes complexes métalliques. Le
second avantage de la formylation organocatalytegid'utilisation d'un catalyseur organique, qui est
rendue possible par lI'usage des hydrosilanes comdueteurs. En effet, le TBD est non toxique et
moins colteux que la plupart des catalyseurs ésilgour I'hydrogénation du G@n formamides. Cet
organocatalyseur reste cependant moins actif cargnar complexes métalliques avec un TOF sur la
formation du DMF de 0,7 hpour le TBD contre un minimum de 38 &t jusqu’a 360000 h™* pour les

complexes métalliques.

7) Cycles catalytiques proposés pour la formylation organocatalytique des amines

A partir de 1’étude de la réactivité des carbamates vis-a-vis des hydrosilanes et du développement de la
version catalytique de la formylation des aminespremier cycle catalytique peut étre proposé, éond
sur les propriétés basiques du TBD et la capaciésa forme acide conjugué a stabiliser les
carbamates, (Schéma).

B

o @
N R2NC02 H2NR2 — 2 RQNH + COZ

D
H
N
. N
R'3SiOH J
N

R,NH

N-H, ( N-H--0 R
N—@ ©0siR} N—® ey—N
N-H ( N-H--O R

0
RoN—4 R';SiH
H

Schémat9 : Cycle catalytique passant par la réduction dubzamate de TBDH

Ce cycle catalytique repose si# formation d’un carbamate de TBDH® par déprotonation du
carbamate d’ammonium par le TBD et échange de contre-ion (passage de TBR ). Le carbamate

stabiliséest alors réduit par 1’hydrosilane pour former le formamide et libérer 1’adduit silanolate de
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TBDH" (passage deall). Enfin le TBD est régénéré par réaction aciddepasentre le silanolate et

le guanidinium TBDH (passage dél a TBD). Sur la base de ce cycle catalytique, les amin
nucléophiles, piégeant plus facilement le G@ur donner les carbamates d'ammonium, sont, en
principe, plus réactives vissds de la formylation. Les amines plus acides telles que 1’aniline ou la
diphénylamine générent plus difficilement des carfias d’ammonium, ce qui peut expliquer leur

plus faible réactivité&"

TBD

O NN
RoN—4 S co,
i N

R,NH

PhSiH,(OH) PhSiH,

Schéma&0: Cycle catalytique passant par la réduction du,&0 formyl-TBD30 et

transamidification

Un second cycle catalytique peut aussi étre prgpesgloitant cette fois-ci la différence de
nucléophilie entre la TBD et les amines (Sché&fa Ce cycle catalytique repose sur la formation de
I’adduit 1 (passage de TBR 1) suivi de la réduction de cet adduit pour donmeeformyl-TBD 30
(passage dé a 30). Enfin, le TBD est régénégpar addition nucléophile de I’amine sur le composé 30
puis par élimination du TBD et formation du formaei(passage d80 & TBD). Ce mécanisme
réactionnel est particulierement intéressant pesirdmines acides pour lesquelles la formation des
carbamates d’ammonium n’est pas favorable, ce mécanisme ne dépendant plus de la possibilité de
former des carbamates mais directement de la miuléode I'amine.

Ce second méaime est proposé sur la base d’observations expérimentales faites au cours du
développement de la réaction de formylation catalytique mais aussi de réactions steechiométriques
réalisées sur le prod80. En effet, un suivi par RMN de la formylation cataue sur la morpholine

a permis de constater la conversion du TBD en oéyitr TBD formylé 30. Cette molécule a été
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caractérisée par RMRH et °C, par comparaison avec les données de la litréf&tuCe produit a

aussi été formén situ par réaction du TBD avec le phénylsilane sous gpinere de CQSchémébl).

N H O~__H
\\( + PhSiH; + CO, N_ N
N 1 bar THF, 50 min, TA \(/

- siloxanes N
- H2
30

Schémabl : Réaction de I’adduit 1 avec PhSikl

Il est intéressant de constater que le triéthoxysidre triphénylsilane ne permettent pas d'obtenir
composé&30, ce qui empéche, pour ces réducteurs, d'envisagaréganisme réactionnel passant par
ce composé. Afin de mettre en évidence la réaétidit compos&0, celui-ci a été mis en présence
d’un équivalent de morpholine (Schénd). L’étape de transamidification est plus lente que 1’étape de
formation de30. Ces observations laissent supposer, d'une pert,éfape de formation du prodGid
n'‘est pas limitante et, d'autrerpaque 1’étape cinétiquement déterminante serait contr6lée par la

différence de nucléophilie entre 1’amine et le TBD.

O H
CO, (1 bar) + morphollne /—\
L/Y\j + PhSiH; — + sous-produit

THF, 50 min, &YJ THF 5h, TA \_/

NFM

Schéma?2 : Réactivité du compos® en présence de la morpholine

Le transfert du groupement formyle du compa8érers la morpholine est observé, formant la NFM
avec un rendement quantitatif en 5 h a températoneiante. Ceci metn évidence la possibilité de
formyler des amines selon ce second mécanisméagaet proposé précédemment (Sché&tg?"

Quels gque soient les mécanismes intervenant ddoaglation catalysée par le TBD, ceux-ci ne sont
pas contradictoires et vont favoriser, dans lesxdeas, la réactivit¢ des amines secondaires

aliphatiques.
V) Conclusion et perspectives

L'étude de la réactivité des systemes alcools/€Camines/CQen présence d’une base azotée, le
TBD, nous a conduit a isoler des carbonates etaoasbes stables. Le mécanisme réactionnel de
formation de ces produits a été étudié au moyecattrils DFT, ce qui a permis de mettre en avant
I’absence de réactivité de I’adduit 1 dans cette transformation. Nous avons ainsi migwence la
capacité des hydrosilanes a réduire le, Q@ réactivité des carbonates et carbamates senmré des
hydrosilanes a permis de former respectivemerdrimifite de TBDH et des formamides. Cette étude

a été a l'origine de la découverte d’une nouvelle réaction catalytique permettant le recyclage chimique
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du CQ utilisant les hydrosilanes comme réducteur etB® Tomme catalyseur. La transformation du

CO; en formamides a partir d’amines et d’hydrosilanes a pu étre optimisée grace a des séries de

criblages. Les synthéses s'effectuent avec une dasge gamme d'amines, dans des conditions

réactionnelles relativement douces (100 °C, 2 bat@g par rapport aux procédés d'hydrogénation

connus et peuvent aussi étre réalisées sans soldastoptimisations de cette réaction sont encore a

envisager, en particulier par la recherche deysgals organiques plus performants.
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Chapitre Ill : Les carbénes N-hétérocycliques (NHCs) :
catalyseurs de 2°me génération pour la formylation des

amines

) Les NHCs comme catalyseurs d’activation des hydrosilanes et de réduction
du COz

Les carbénesdl-hétérocycliqgues (NHCs) sont actuellement trégsésl comme organocatalyseurs en
synthéseCes composés ont ét¢ employés dans diverses réactions d’addition ou d’ouverture de cycle,

mais aussi dans des réactions de silylation d’aldéhydes, cétones et imines avec des organosilanes
RsSiX (X = énolates, cyanure, halogénuréd).Les mécanismes invoqués dans les réactions de
silylation suggeérent généralemein formation d’un complexe acide-base de Lewis entre un
organosilane et le NHC qui vient accroitre 1’activation de la liaison Si-X. Cette interaction NHC-Si a
¢été mise en évidence par 1’équipe de Kuhn, qui a isolé en 1995 divers complexes stables de NHCs

avec des halogénosilart@sEn 2009, I’équipe de Zhang a mis au point la réduction du CO, par les

hydrosilanes en utilisant les NHCs comme catalyséschéma®3).[

thSI(OMe)2 Catalyseur
0,05-5 %mol X —_
: tal
1 bar DMF, TA thsr ?'th h
H H IMes

Schéma3 : Hydrosilylation du C@ par les NHCY!

Le NHC IMes réduit le CQ en méthoxysilane a température ambiante sousailtie pression de CO
(1 bar) et reste actif en présence de traces de(i€sh de I'air sec). Cette derniére condition cori
la stabilité des NHCs notamment visA&-de 1’oxydation. D’un point de vue mécanistique, deux voies
de réduction du CQen formoxysilane sont suggérées par I’équipe de Zhang (Schémab4).) Une des
approches passe par la carboxylatdu NHC pour obtenir le carboxylate d’imidazolium®™ qui est
ensuite réduit en présence de I’hydrosilane (voie A). La seconde approche passe par 1’activation de

I’hydrosilane par le NHC suivie d'une insertion réductrice du CO, (voie B).
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‘l,_ _\\‘
[VoeA] CO, R-NioN~r Ph,SiH,

WI—L

“R R/N N‘R

Ph28|H2 thSI(OMe)z
+ Ph,SIHOCHO) ™ —— , +
Ph,(H)SiOSi(H)Ph,

Schéma4 : Voies d’hydrosilylation du CO,

Les calculs DFT réalisés sur cette transformatieggérent que la voie de synthése B est la plus
favorable, ainsi que l'intervention du NHC a chaétepe de réduction du GO@ers le méthanolate
silylé [®!

Au cours du chapitre précédent, nous avons deécritise au point d'un procédé organocatalytique de
réduction fonctionnalisante du G@t des amines en formamides en utilisant une &msee, le TBD,
comme catalyseur. Le caractére nucléophile des NHi@si que leur propension a activer les
organosilanes ont été exploités dans notre nouvelle réaction diagonale, afin d’optimiser les conditions
réactionnelles et d’¢largir la gamme des produits de formylation. Nous avons pour cela commencé par

étudier I’activité des NHCs.

Il) Les NHCs comme catalyseurs de formylation

/T \ 5 %mol IMes
O  N-H +CO, + PhSH— = N_/< /@
f— 1 bar THF,2h TA —/

- siloxanes IMes
Schéma5 : Formylation de la morpholine catalysée par IMes

La formylation de la morpholine a été testée awlplde avec le NHOMes, catalyseur utilisé par
I’équipe de Zhang pour la réduction du CO, (Schémabb). Nous avons pu constater que ’activité de ce

NHC est bien plus élevée que celle du TBD. En gléetransformation compléte de la morpholine en
NFM a été observée en seulement 2 h a températdriarster avec 5 %omol de NHC. En comparaison,
dans des conditions similaires (24 h a TA), un eeneint de seulement 18 % a été obtenu avec le
TBD. Ainsi, la nucléophilie du NHC joue un réle pohdérant dans la formylation des amines. Un
criblage de NHCs a été effectué afin d’étudier ’influence de certains paramétres (encombrement
stérique, nucléophilie du carbéne,...) sur leurs activités et d’identifier le catalyseur le plus performant
pour la formylation. Pour cela, la morpholine etpleénylsilane ont été utilisés comme substrats de

référence, en se placant a température ambiant@peh h (Schémab).
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S\ 5 %mol NHC — 0
O  N-H +CO, + PhSiH; > O N_/<
1 bar THF, 1 h ,TA — H
- siloxanes NFM
IMes IPr CI2-IPr
69 % > 95 % 35%
/ \ PI" /:\
s-IMes s-IPr I'‘Bu
25 % 24 % 30 %

Schéma6 : Criblage de NHCs pour la formylation catalytiqde la morpholine. Rendements

déterminés par GC/MS

Comme poutMes, les cing autres NHCs testés présentent destastiwatalytiques meilleures que le
TBD pour la formylation dans ces conditions. Ceéactivité montre une nouvelle fois leur capacité a

réduire le centre carboné du £€@n présence des hydrosilanes. Des différencegal#ivité sont

toutefois observées entre les NHCs. En effi¢és etlPr sont les catalyseurs les plus actifs pour cette

transformation avec un rendement respectif de 68t%upérieur a 95 % contre des rendements

inférieurs & 35 % pouCl.-IPr, s-IMes, s-IPr et1'Bu. En particulier, les versions saturées au niveau
de I’hétérocycle des NHCs s-IMes et s-IPr sont moins actives que leurs homologues insatwés
des rendements respectifs de 25 % et 24 % en NFM. Cette diminution de 1’activité peut étre liée a la
basicité deBrgnsted des NHCs-IMes et s-IPr, bien que celle-ci ne soit que peu influencéelaar
perte de l'insaturation du carbéne (pKa de 21,3 pdies contre 20,8 poulMes dans I’eau et pKa
de 21,5 pours-IPr contre 21,1 poutPr dans I’cau).l”? Cette perte d’activité est beaucoup plus
marquée pout'Bu. En effet, les groupementsrt-butyles petés par les atomes d’azote, donneurs
inductifs, vont accroitre la basicité @gensted de maniere bien plus importante (pKa de dar®

I’eau).[”? Ainsi, le rendement en NFM chute & 30 % pour ce NHC

— ~— H-Q
CO, +HN O —=—= 120 N® o»—N 0O
——/ H--O

Schéma7 : Acidité du mélange morpholine/GO

L’influence de la basicité de Brensteddes NHCs sur leur activité peut s’expliquer par la formation du
morpholinoformiate de morpholinium liée a la réantide la morpholine avec le GQui rend le

milieu réactionnel acide (pKa de 10 dans I’eau) et diminue ainsi la compatibilité des NHCs qui sont

59



Chapitre 1Il : Les carbénes-hétérocycliques (NHCs) : catalyseurs d&8°génération pour la formylation sle
amines

eux plus basiques (pKa allant de 20 & 25 dans ’eau)”’ (Schémab7). Cette différence de pKa devrait
conduire a la protonation des NHCAinsi, I’activité de ces catalyseurs peut se justifier par la
réactivité de la formerotonée imidazolium ou par la basicité du milieu imposée par 1’hydrosilane.
Cependant, la basicité du catalyseur ne semblétpade seul parametre influencant son activité. En
effet, la présence de groupements €lectroattracteurs sur 1’hétérocycle azot¢é du NHC Cl,-IPr a pour
effet de diminuer D’activité du catalyseur, avec un rendement en NFM de 35 % par rapport au
rendement quantitatif avé®r. Il semble donc nécessaire de trouver un équiintee la nucléophilie

et la basicit¢ du NHC afin d’avoir un catalyseur performant pour la formylation des amines. |Pr
semble répondre a cet équilibre puisqu'il est ilértomme le catalyseur le plus actif. Son aofiit

été testée en déterminant le temps minimum nécesgsaur observer la conversion compléete de la
morpholine en NFM. La NFM est observée avec un reedémie 67 % en seulement cing minukes
température ambiante et avec un rendement quingitatjuinze minutes. Avec un TOF de 163, h
IPr présente une activité plus de 2000 fois supériaurelle du catalyseur TBD qui est caractérisée
par un TOF de 0,075'dans les mémes conditions réactionnelles. Etamiéque la réaction a lieu a
température ambiante et en un temps trés cour§ nous attendons a pouvoir étendre la gamme de
produits formylés accessible. Nous avons ainsi effectué¢ un criblage d’amines afin d’étudier le spectre

d’application du NHC IPr vis-a-vis de la formylation.
lll) Formylation catalytique des liaisons N-H

1) Criblage d’amines

R 5 %mol IPr R O
N—H + CO, + PhSiH3 - NJ{
R 1 bar THF,24h,TA R H
- siloxanes
/\ @) \ O @) —\ @) iPr\ e}
d N4 NHA N— N— N
NFM DMF 1 2 3
> 95 % > 95 %*° >95 % >95 % 87 %
Me O Ph. O nCHis g ‘Bu O B O
Ph H Ph H H H H H H H
4 5 6 7 8
> 95 % 0 % > 95 % > 95 % 85 %

Schéma8: Formylation des amines avec le NHEr comme catalyseur. Rendements déterminés par

GC/MS 2Diméthylcarbamate diméthylammonium utilisé comraetit

La réaction de formylation des amines a été eféectan utilisant un équivalent de phénylsilane
comme réducteur, a température ambiante pendaht2zavec 5 %mol dBIHC IPr. (Schéméb8).

Dans ces conditions, d'excellents rendements edufisoformylés sont observés sur la plupart des
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amines secondaires aliphatiques avec un renderoantittif en NFM, DMF N-formylpipéridine 1,
N,N-diéthylformamide2 et N,N-méthylphénylformamide4. L’encombrement stérique de 1’amine
influence la formylation des amines secondaires de maniére moindre qu’avec le TBD comme
catalyseur. En effet, avd®'r, la diisopropylamine est convertie BN-diisopropylformamide3 avec

un excellent rendement de 87 %. En revanche, l#@didamine reste un substrat inerte vis-a-vis de la
formylation. Le fait marquant de cette réactiorteesanmoins la possibilité de formyler les amines
primaires aliphatiques avec d’excellents rendements, la ou le TBD ne présente aucune activité. En
effet, le N-heptylformami@ 6 et le N-tert-butylformamide 7 sont obtenus avec des rendements
quantitatifs. LeN-benzylformamide3, dont I’amine correspondante est plus acide que 1’heptylamine et

la tert-butylamine, est obtenu avec un rendement de 8®éaoplus, la sélectivité sur ces amines

primaires est excellente puisqu’aucun produit de bisformylation n’est formé au cours de la réaction.

R— R_/—
R(= 5 %mol IPr \\ p \\ p
\_/  +CO, + PhSiH; - o + o
i, 1 bar THF, 24 h ,TA HNJ< HNJ<
2 - siloxanes H H
:‘ MeO MeO i n-Bu n-Bu
Ph O Ph O |
N + N% i O+ (0] i O + O
H H O=X H N— N—< | N—< N—<
Ho H H o< H! H H o< H
! H ! H
9 9 10 10' : 1 11"
35 % 31% 86 % <5% 87 % <5%
i o
| Pr Pr |
o o o+ o !
N—4 N4 e N4 P N4 0
H H O:< H i H H O:< H i ,N_<
H ! H | H H
12 12' l 13 13' l 14
71 % 8 % 47 % 1% 0 %

Schémd&9 : Formylation des anilines avec le NHEr comme catalyseur. Rendements déterminés
par GC/MS

Etant données les activités remarquables du NIPiCpour la formylation des amines secondaires et
primaires aliphatiques, un criblage complet d’amines primaires aromatiques a été réalisé avec ce
catalyseur (Schém0). Celui-ci se montre aussi plus performant qUEB® pour la formylation des
dérivés anilines. En effet, ’aniline est convertie a 66 % en produits de formylation. Cependant, la
sélectivité est moins bonne avec 1’obtention d’un mélange de formanilide 9 et de N-formylformanilide

9> avec des rendements respectifs de 35 % et 31 %. Cette réactivité de I’aniline est remarquable
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puisque ce produit n’est pas observé lorsque le TBD est utilisé comme catalyseur. La présence de
groupements électrodonneurs sur l'aniline commes dand-méthoxyaniline ou la 4-butylaniline,
augmente a la fois la conversion en produit momojt&, avec des rendements respectifs en produits
10 et11 de 86 % et 87 %, mais aussi la sélectivité, agegorésence de traces (<5 %) des produits
bisformylés 10° et 11°. A P’inverse, I’effet mésomére attracteur du groupement nitro de la 4-
nitroaniline rend celle-ci inactive. Il est néanmmintéressant de constater que dans ces conditions
réactionnelles, aucune réduction du groupement nitro n’est observée. Enfin, on constate une influence
de I’encombrement stérique sur ’efficacité de la formylation des anilines. En effet, la 2,4,6-
triméthylaniline et la 2,6-diisopropylaniline saunverties majoritairement en produits monoformylés
avec des rendements en formamid@set 13 respectivement de 71 % et 47 %, les groupements
méthyles et ispropyles en position ortho de I’amine exergant une géne stérique. Les produits de
bisformylation12’ et 13’ sont quant a eux présents a hauteur de 8 % et. Wirtdi, la formylation
sélective des anilines en produits monoformyléshdenassentiellement favorisée sur les substrats

portant des groupements électrodonneurs.

2) Criblages d'imines, d'hydrazines, d'hydrazones et d'hétérocycles azotés

R\ 5 %mol IPr R\ O]
N—H + CO, + PhSiH; - NJ<
R 1 bar THF,24h TA° R H
-siloxanes
0 o} o} H O.__H
A o w U R o Y
)Nl\ H )Nl\ H N™"H N=N N,N\H
N. PH  Ph |
Ph” ~Ph ‘B ‘B Ph” “Ph
voB Ph)\Ph
15 16 17 18 19
60 % 0% 66 % 359% 40 %

0 o 0
) o A N 0 M4
0 A S ¢ N/[(H A N

NN
IS S A

20 21 22 23 24 25
>95 % >95 % 58 % 48 % 10 % 6 %

Schéma&0 . Formylation d’imines, d'hydrazinesd'hydrazones ef'hétérocycles azotés avec le NHC

IPr comme catalyseur. Rendements déterminés par GC/MS

L’utilisation d'IPr comme catalyseur a permis de développer des camslitéactionnelles douces de
formylation des amines en présence de €@’ hydrosilanes. Nous nous sommes ensuite intéressés a

la formylation de nucléophiles azotés plus sensiblda présence de réducteurs tels que les imines,
dont I’hydrosilylation catalytique en amine est bien connue danstéadttired®*” ou les hydrazones,

réductibles en présence d’hydroboranes (Schémas0).'! L'imine de la benzophénone a été formylée en

62



Chapitre 1Il : Les carbénes-hétérocycliques (NHCs) : catalyseurs d&8°génération pour la formylation sle
amines

composél5 avec un rendement de 60 % sans constater I'hyglatigih de I'imine. La substitution des
groupements phényles par des groupemtemtutyles conduit a une absence totale de réactiaté
I’imine. Les hydrazones ont quant a elles été formylées en formamides 18 et 19 avec des rendement
respectifs de 35 % et 40 %, sans observer de modsits de réduction. L’hydrazine a aussi été
formylée enl7 avec un rendement de 66 %. Ces différents essaiginsi permis d'étendre la
réduction fonctionnalisante du G@ des substrats azotés moins conventionnels guaniees. Cette
stratégie d'extension de la réaction de formylaticaussi été appliquée aux hétérocycles azotés, don
la réactivité est amoindrie par la délocalisation doublet non-liant de l'azote. La 1,4,5,6-
tétrahydropyrimidine et l'imidazole donnent quaaititement les produit20 et 21. La présence du
cycle aromatique dans le benzimidazole diminuantusdéophilie au niveau des groupements azotés,
celui-ci est converti en formamid22 avec un moins bon rendement que limidazole. Levélé
pyrazole et les dérivés triazoles, moins richeglamsité électronique, fournissent également de snoin
bons résultats que les autres hétérocycles aveedésments inférieurs a 50 % en formamigg4

et 25. Il est intéressant de constater que la réactikitéces hétérocycles semble dépendre de leur
acidité deBrensted En effet, I’imidazole, le benzimidazole et le dérivé pyrazole, moins acides (pKa
respectifs de 18,6, 16,4 et 19,8 dans le DMSO),trannhdes rendements en produit formylés bien
supérieurs aux dérivés triazoles plus acides (gpectifs de 14,8 et 11,9 dans le DMSO).

Dans l'approche diagonale de transformation dy, @CGest possible de modifier indépendamment
lagent de fonctionnalisation, mais aussi le réductéfin de substituer le phénylsilane par un
réducteur plus doux et moins sensible a la présence d’eau, nous avons exploité I'excellente activité du

NHC IPr vis-a-vis de la formylation des produits azotdéseHectuant un criblage d'hydrosilanes.
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IV) Criblage d'hydrosilanes
1) Vers I'utilisation d'hydrosilanes plus doux

Hydrosilanes

I\ 5 %mol IPr —\ @)
o) N—H + COz + N R3S|H —> 0 N% /S||\ /S||\ \< ,S||
1 bar THF,24h TA {4 g O A

H
- siloxanes NFM TMDS PMHS

Entrée Hydrosilane (¢q) Rendement?®

1 PhSiH; (1 éq) >95 %
2 PhSiH; (1 éq) > 95 %P
3 PhsSiH (3 éq) <5%
4 (EtO)sSiH (3 éq) 28 %
5 TMDS (1,5 éq) 43 %
6 PMHS (3 éq) 90 %
7 PMHS (3 éq) 23 %°

Schémd®1, Tableau 4 : Criblage d'hydrosilanes pour la fotation de la morpholine’Rendements

déterminés par GC/MSRendements donnés aprés une heure de réactiorpériamre ambiante

Le criblage des différents hydrosilanes a été séadur la morpholine, en utilisant 5 %mol I&, a
température ambiante pendant 24 h (Schéimdableau 4). Parmi I'ensemble des hydrosilaneéges
le phénylsilane demeure le plus réactif. A l'invetsdriphénylsilane montre une activité extrémetnen
faible avec un rendement en NFM inférieur a 5 % r@nt3, Tableau 4). Le triéthoxysilane et le
TMDS présentent des activités notables et permattehtenir la NFM avec des rendements de 28 %
et 43 % (Entrées 4 et 5, Tableau 4). Le fait mantjda ce criblage est I'excellente conversion d&90
de la morpholine en NFM en utilisant le polyméthyglhysiloxane (PMHS) comme réducteur (Entrée
6, Tableau 4). En comparaison, le catalyseur TBDpeemet la conversion que de 26 % de la
morpholine en NFM (Schénm@R). Le PMHS reste cependant bien moins réactif quehénylsilane
(Entrées 2 et ,7Tableau 4. Cette réaction de formylation catalysée par le<CNHonstitue ainsi le

premier exemple de transformation utilisant le PMie8ime agent de réduction du €O

I\ 5%molTBD  — O
0 N-H + CO, + 3 PMHS > 0O N + polysiloxanes
1 bar THF,24h,100°C " H
NFM
26 %

Schéma&2 : Formylation de la morpholine catalysée par leDBvec le PMHS comme hydrosilane

Ce polyhydrosiloxane est une source d'hydrure pdigiement intéressante car c'est un sous-produit
issu de l'industrie du siliciuf? L’usage de ce polymére stable, non-toxique et peu colteux (2 & 6

€/kg) s’est récemment démocratis¢ pour le développement de réactions de réduction de dérivés
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cabonylés ou d’hydrosilylation d’alcénes.******** Etant donné la moins bonne réactivité du PMHS, un
criblage sur les amines doit étre de nouveau eféeafin d'étudier le domaine d'applicabilité de ce

réducteur.

2) Le PMHS comme source d’hydrosilane pour la formylation des liaisons N-H

R 5 %mol IPr R )
N-H +CO, + 3 PMHS - NA4
R 1 bar THF,24h, TA R H

- polysiloxanes

o nCHis o B0 O Ph O

0O \
O/_\N _« \N _{ \IN _{ /N _{ HlN _(H

"V W / H H H H H
NFM DMF 7 8 9
90 % 90 %*? 67 % 30 % 83 %
0 O

O
N,
N|JLH H\NJ\H \QQJ(H
)\Ph PhPh
15 17 23

35 % 83 % 29 %
Schéma3: Formylation de substrats azotés avec le NIPBEcomme catalyseur et le PMHS comme
hydrosilane. Rendements déterminés par GC/Béthylcarbamate diméthylammonium utilisé

comme réactif

Le criblage avec le PMHS a été effectué en utilidastconditions réactionnelles de formylation
catalysée parPr optimisées avec le phénylsilane (Schéb®). La réactivité du PMHS est
globalement plus faible que celle du phénylsilane mais s’applique sur la méme gamme de produits
azotés. Ainsi, la formylation des amines secondaieste trés satisfaisante avec des rendements en
NFM et DMF de 90 %. Les amines primaires, moins tiées, présentent des rendementsNen
heptylformamide7 et N-benzylformamide8 de 67 % et 30 %, ce qui confirme la moindre ré&ééti
générale de ces amines par rapport aux amines dagoes vis-a-vis de la formylation. De maniére
avantageuse par rapport au phénylsilane, le PMHBgidia formylation sélective de l'aniline en
formanilide 9 avec un rendement de 83 %. La plus faible réaétidu PMHS joue ainsi un réle
bénéfique sur la sélectivité par rapport au phdéayls. Enfin, les nucléophiles azotés tels quani@m

de la benzophénone etNgN-diphénylhydrazine ont été converties vers les\éjents formylés5 et

17 dans des proportions moyennes a trés bonnes.rioutiar le formamidel7 a été obtenu avec un
rendement de 83 %, supérieur a celui obtenu aveledaylsilane. Les formamidd$ et23 sont quant

a eux obtenus avec des rendements de 35 % et 2@ %iblage de produits azotés a ainsi permis de
montrer que le PMHS est un candidat efficace poforiationnalisation réductrice du GCQrapable de

se substituer au phénysilane en tant que rédudi@us de nombreux cas et méme de donner de
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meilleurs résultats du point de vue de la séldétigrace a son caractere plus doux. L'un des tatéré

du PMHS est de permettre d’effectuer la transformation dans des conditions moins drastiques. Ainsi,

nous avons finalement réalisé la formylation etisatit des substrats et du THF non anhydres avec
succes. En effet, la morpholine a pu étre converieNFM malgré une perte d'activité du catalyseur

(rendement de 40 % sur 24 h de réaction a TA).
V) Conclusion et perspectives

Cette étude nous a permis d’optimiser les conditions de fonctionnalisation réductrice du CO, en
formamide a partir d’amines et d’hydrosilanes. L’utilisation des NHCs comme catalyseur a la place du

TBD a grandement élargi la gamme de produits rfsagis-a-vis de la formylation en I'étendant aux
anilines, aux imines, aux hydrazines, aux hydragagtea certains hétérocycles azotés. Ce procéde
posséde plusieurs avantages par rapport au praudaitriel classique de synthése des formamides.
Le procédé classique passe en effet par plusitapse£de transformation des hydrocarbures, chacune
dans des conditions réactionnelles drastiquesd&stéder aux formamides. A linverse, la réadtien
formylation développée ici s’effectue en une seule étape réactionnelle et permet le recyclage a la fois

du CG et du PMHS, deux déchets industriels, pour formarsddes conditions douces une large
gamme de formamides (Schéi®d). Cette transformation permettrait ainsi de stiestile carbone

fossile par du carbone renouvelable.

Synthése industrielle des formamides (pression et température élevées)

+ Me,NH ou MeNH, ou NH; N, N-diméthyiformamide '
Hydrocarbures . > N-méthylformamide
Reformage l carbonylation

5 formamide !
! a la vapeur !
| R 0]

+ R,NH y
Charbon HCO,R N—<
D Gazéification /

Transamidification R H

FTco, !

R \ Déchet carboné R O .
\ Yoo Formylation \ {/ '

. ——» N !

St . organocatalytique , !
R . PMHS R H !

i
T
+
+

Schéma4 : Comparaison du procédé industriel classiqueestadformylation organocatalytique

Des études mécanistiques, basées sur des cal@ddqtieset des observations expérimentales,
seraient essentielles a la bonne compréhension de I’influence des NHCs sur cette transformation.
L’importante différence de réactivité entre ces carbénes et la base azot¢ TBD laisse suggérer un
mécanisme réactionnel différent pour ces deux syeteécatalytiques. A’heure actuelle, nous ne

pouvons proposer que des mécanismes hypothétifpretés sur la capacité des NHCs a activer les
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hydrosilanes (Schém@5). L'élucidation du mécanisenpermettra entre autre de déterminer Il'ordre
dans lequel s’effectuent les étapes de fonctionnalisation et de réduction. En effet, le centre carboné du
CO; est plus facilement réductible que celui du carldand'ammonium, suggérant ainsi un mécanisme
passant au préalable par la réduction dy.@@pendantce mécanisme n'est pas envisageable avec
I'ensemble des hydrosilanes. En particulier, le PMiS permet pas la réduction du £@n
formoxysilane en présence de NHC. Ainsi, une agpratifférente avec le PMHS peut étre envisagée,

qui reposerait sur la réduction du dérivé carbarpatetant peu réactif.

R';SiH
/:\ R“/NYN\R"
R“/N\/N\R" R'l”'.S-_Rl
.o Rv/ |

--------------------------------------------

5B
........................................ R,NCO, R NH,

| + RoNH > R',SIOH |
' RONCHO <-——— ey s 3 !
2 _RysioH H° OSRj ! :
| L @ BS) |
: C02 : : R2NH2 R'3S|O :
' o |
"""""""""""""""""""""" + RoNCHO RoNH + CO, !
Mécanisme par réduction du CO, Mécanisme par réduction du carbamate
en formoxysilane d'ammonium en formamide

Schéma®5 : Cycle catalytique de formylation par les NHCs

Une étude plus compléte de la régiosélectivité et la chimiosélectivité de la formylation
organocatalytique donnerait aussi une vision pltendie des possibilités d'utilisation de cette
transformation.Ainsi, I’étude de la tolérance a la présence d’hydrosilanes de fonctions réductibles
comme les esters, les cétones ou les aldéhyde®eriml’éventuelles extensions de cette réaction de

formylation & des composés azotés plus complexes.
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Chapitre IV : Synthése de dérivés formamidines par

désoxygénation compléte du CO,

1) Introduction

Malgré les progres récents réalisés dans |'utilisatio CQ comme synthon Opour la production de
composés chimiques, la plupart des réactions dépéts se limite a la formation de composés
comportant au moins un atordexygéne résiduel lié au centre carboné duy.B@ est le cas pour la
synthése de carbonates a partir d’époxydes et du CO,, des formiates d’alkyle et des formamides. A
I’heure actuelle, le seul exemple de réaction catalytique conduisant a la désoxygénation compléte du
CO, est la réduction du CQGen méthane par hydrosilylation ou électroréducfidn_e méthane reste
un composé chimique difficile & fonctionnaliserfatilement disponibleAfin d’accroitre le potentiel

du CG comme synthon il est nécessaire d’ouvrir la voie a des réactions permettant la rupture de
I’ensemble des liaisons C—O du CQ et la reconstruction de liaisons autour de l'ataaecarbone
(Schémas6).

L O catalyseur 1 2 1 2
/\/}% y Z\C/Z u Z\I//Z
(0)d

Ty
+ réactifs z¢ 78 z3

Z',72,737* =H, OR, NR; ...

Schéma6 : Principe de la rupture des liaisons-O duCO, etde la formation de nouvelles liaisons

Nous avons pour cela choisi de développer une tieuvéaction en cascade en exploitant la
formylation des amines précédemment développée eormansformation initiale. En effet, les

formamides sont connus dans la littérature pour réagir en présence d’amines par condensation pour

générer les formamidines (Schéaw.[*™

O NR'

M +RNH, )J\H + H,0

RN~ H A R,N

Schéma7 : Condensation des amines sur les formamides

Cependant, cette transformation nécessite I'utilisation d’agents desséchants puissants tels que SOCI,,
POCE ou I’anhydride trifluoroacétique. Ainsi, nous avons envisagé de réaliser une réaction tandem
comprenant une premicre étape de formylation des amines suivie d’une étape de condensation d’un
nucléophile sur le formamide (Schér®8). Afin de limiter 1’ajout d’additifs dans la réaction, nous
n’avons pas utilisé de desséchant pour favoriser 1’étape de condensation par piégeage de I’ecau,
I’hydrosilane pouvant jouer ce réle. Le couplage de ces deux transformations pose des difficultés qui

doivent étre résolues, comme la sélectivité dedasformation entre le produit formylé et le pradui
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de condensation, ou la nécessité de synchroniseddex étapes réactionnelles en trouvant des
compromis au niveau des conditions de réaction.
catalyseur O + NuH, Nu H,0

COz + Ry;N-H+ R'3Si—H — & 4 _
Formylation RoN H Condensation R,N" "H + silanol

Schéma&8 : Réaction tandem de formylation des amines/cosat@n du nucléophile

Nous avons donc cherché a développer cette réaamtiantroduisant en une seule étape, directement
I’amine, le nucléophile, I’hydrosilane et le CO,. Suivant cette stratégie, la désoxygénation comgiéte
CO, a été testée initialement avec deux amines congergtsde fonctionnalisation et les hydrosilanes

comme réducteurs (Schérgg).

NR'
catalyseur J\ + H-,O
- 2

H
CO, + RN + R,;N—H+ R"3Si—H
2 RN\H RoN—H 3ol R,N” “H * silanol

Schéma9 : Réaction de désoxygénation compléte dy CO
Il) Optimisation des conditions réactionnelles

Afin de prouver la faisabilité de cette stratégieus avons, dans un premier temps, développé la
réaction de désoxygénation compléte du, @@ec des réactifs présentant deux fonctions anhibes

par un cycle aromatique et positionnée®gho l'une de l'autre. brtho-phénylénediamine a ainsi été
choisie comme agent de fonctionnalisation de réfé&reafin d'optimiser les conditions réactionnelles.
Ce substrat permet, dans un premier temps, depkt difficultés que peuvent poser la condensatio
de deux molécules distinctes (dilution, steechiométrie,...). La synthése du benzimidazole a partir du
CO,, d'hydrosilanes, dans différentes conditions dmuffige et avec le TBD ou le NH@r comme

catalyseur a ainsi été testée (Sch&®arableau %.
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H\fo HYO
NH 5 %mol NH NH H
2 _ catalyseur
+ CO,+nRySH ————»> ¥ + )—H
\H 24 h, THF \H NH N
2 - siloxane 2 " /&
1 1

1l

TBD IPr

catalyseurs = (\N/j Pr N_N P
L) @i
N N Pr ipr

H

O

Hydrosilane

Rendement Rendement Rendement

Entrée (éq) Catalyseur Température 1 (%)? 1" (%) 1 (%)°
1 PhSiH; (1 éq) TBD TA 32 16 0
2 PhSiH; (1 éq) TBD 70 °C 0 30 20
3 PMHS (3 éq) TBD TA 0 0 0
4 PMHS (3 éq) TBD 70 °C 0 0 0
5 PhSiH; (1 éq) IPr TA 31 38 16
6 PhSiH; (1 éq) IPr 70 °C 5 10 70
7 PMHS (3 éq) IPr TA 42 20 5
8 PMHS (3 éq) IPr 70 °C 0 0 90

Schém& 0, Tableau 5 : Développement des conditions deagtds de la réaction tandem de

formylation/condensatioriRendements déterminés par RMN sur le mélange oéaet brut.

Ce criblage a permis de constater principalemefdriaation de trois produits différents : le pradui
monoformylél', le produit de monoformylation des deux fonctiansinesl" et le benzimidazolé
souhaité. La distribution des différents produitfertement influencée par la nature des catalgseu
des hydrosilanes et la température. Ainsi, l'ailen du TBD comme catalyseur conduit a une
transformation dedrtho-phénylénediamine en benzimidazdlavec un rendement n'excédant pas les
20 % malgré ’utilisation du phénysilane et d’un chauffage a 70 °C (Entrée 2, Tableau 5), le rendement
étant nul avec des conditions plus douces (Entrélaallleau 5). Il est a noter que la présence de 2-
hydroxybenzimidazole a aussi été observée dange deftniére transformation, ce produit étant
favorisé par le chauffage, ce qui peut expliqusrfégbles conversions en benzimidazblebservées
Lorsque le PMHS est utilisé comme réducteur, aug@aetion n'est constatée, celui-ci n'étant pas
suffisamment activé en présence du TBD pour eféeda formylation de drtho-phénylénediamine
(Entrées 3 et 4, Tableau 5). Nous avons alors testatalyseudPr pour effectuer la réactioan
cascade (Entrée 5-8, Tableau 5), sa réactivit@-vis-de la formylation des amines étant supériaure
celle du TBD. En présence de phénylsilane et a éemtpre ambiante, on constate la formation de
benzimidazolel avec un faible rendement (16 %). La transformatiest, cependant, pas sélective, et

les produits de monoformylatidh et de formylation multipld" sont majoritairement observés avec
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des rendements respectifs de 31 % et 38 %. La fammdu produitl” est particulierement génante

car ce produit n'est pas un intermédiaire dansrtadtion du benzimidazole (Schémar1).

H O H__O

NH, NH
©: Formylatlon @[ Formylatlon
NH, NH,

\C\ondensatl%
Cr'y
N

1

Schéma&1: Intermédiaire intervenant dans la formation denzimidazole

Il est donc nécessaire d'accroitre la sélectivétéadéaction vers la formation du produit monofglén

1', intermédiaire permettant ensuite la formationbénzimidazolel. En effectuant la réaction a 70
°C, le rendement en benzimidazole est fortement augmenté (70 %) et la sélectivité es
considérablement améliorée puisque seuls 5 et 1886pdbduitsl’ et 1" sont obtenus (Entrée 6,
Tableau 5). Nous avons constaté dans les étudeédemdtes que I'utilisation du PMHS, en présence
de NHC, ala place du phénylsilane pouvait améita sélectivité entre les produits monoformylés e
bisformylés de 1’aniline grace a une cinétique de formylation plugdeque le phénylsilane. Ainsi, la
substitution du phénylsilane par le PMHS a tempéeaambiante (Entrée 7, Tableau 5) a permis
d'accroitre la sélectivité vers la formation dudaid monoformylél' par rapport au produit" avec
des rendements respectifs de 42 % et 20 %. Cependams ces conditions, la formation du
benzimidazolel est moins favorisée avec un rendement de seulement 5 %. L’étape de condensation de
l'amine sur le formamide est clairement identifi@nme I’étape cinétiquement limitante de cette

réactionencascade, dans ces conditions (Sché®a

H H
NH,» ) N O
@[ Formylation 7" Condensation ©:N>
— . - /
NH, Rapide NH, Lente N
1 1

Schém&2: Etape limitante de la formation du benzimidazble

Afin de favoriser’étape de condensation, la réaction a été conduithauffant le milieu réactionnel
a 70 °C (Entrée 8, Tableau 5). Le benzimidaZokst alors formé exclusivement avec un excellent
rendement de 90 %. Le simple chauffage deédation permet ainsi d’inverser la cinétique de la

réaction en cascade en rendant cette doignétiquement limitante 1’étape de formylation de la
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diamine. Ces conditions réactionnelles ont ainsiafiisies pour la suite de cette étude, notamment

pour le criblage de substrats.

lll) Synthése de dérivés benzimidazoles, 4-quinazolinones et 3,4-

dihydroquinazolines

1) Synthéses de benzimidazoles et dérivés

R

R ' R A
NG 5 %mol IPr XX N
| + CO, + 3 PMHS - | )
ZNNH THF, 24 h, 70 °C ~N
2 - polysiloxane
H Me Ph
N N N
% % )
N N N
1 2 3
90 % 74 % 72 %
H H H H
NI ,\j N Cl N
A o o S
N N ol N ¢ci N
4 5 6 7
79 % 50 % 55 % 40 %
H H H H
N N _~_N NEN—N
> (I Oy LIy
N N~ N XN N~ N
8 9 10 1
39 % (67 %) 35% (72%) 21%(50%) <5 % (28 %)

Schém&3: Synthése de dérivés benzimidazoles par réaetiorascade de
formylation/condensation. Rendements déterminée&Rp sur le mélange réactionnel brut. Les
rendements donnés entre parentheses sont obteaasiaéquivalent de phénylsilane a la place du

PMHS

Le criblage de cette nouvelle réaction catalyticueété étendu awortho-phénylénediamines
comportant des substituants sur les groupementsamiais également en changeant la nature du lien
entre les deux fonctions amines (Schéf3a Les produits2 et 3 ont été obtenus avec de trés bons
rendements, respectivement 74 % et 72 %. AinsiJégire influence de la substitution sur la fonttio
amine est constatée mais n’est cependant pas significative. Il est intéressant de constater que le produit

de cyclisation peut étre obtenu surNgphénylortho-phénylénediamine sans perte de réactivité par
rapport au produitN-méthyl-ortho-phénylénediamine. En effet, une voie de formati@s dérivés
benzimidazoles possible passe par la formylationladéonction amine la plus nucléophile puis

condensation du formamide généré sur la secondgidanamine. Dans le cas de la formation du
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benzimidazole2, la fonction amine substituée par le groupementhyhe@ est la position la plus
réactive pour la formylation. Cette réactivité eshfirmée par les observations faites dans le tfeapi
[Il concernant la plus grande réactivité deNlanéthylaniline par rapport a ’aniline. La formation du
benzimidazole passerait ainsi par une étape de formylation durleaproduit2’ suivie d’une étape

de condensation du formamide sur ’amine primaire (Schémar4).

Me Me
Formylatlon N.~C  Condensation N
— »
NH, NH, N
2' 2

Schém&4 : Proposition de mécanisme pour la formation dozmidazole2

Pour la synthese du benzimidaz8ldl s’agit cette fois-ci de la position non substituée qui est la plus
réactive. En effet, nous avons pu constater daokdpitre Ill que la formylation de la diphénylamin
n’était pas faisable. La formation du benzimidazole 3 passerait cette fois-ci, dans un premier temps,
par la formation du produit formyl& suivie de la condensation du formamide sur unenami
secondaire (Schényd).

Ph Ph Ph Ph
N__O Condensation 1
~F NH Formylation NH N
e ey - . />
NH, NH, o NH g -H0 , N
3'

Schém&5 : Proposition de mécanisme pour la formation dozimidazole3

Ainsi, comme les rendements en prodditst 3 sont quasiment identiques, il semble aussi difide
faire 1’étape de condensation d’une amine primaire sur un amide doublement substitué¢ sur 1’atome
d’azote (cas de la condensation du produit 2> pour former le produi®) que de condenser une amine
secondaire peu nucléophile sur un amide monosubstitué sur I’atome d’azote (cas de la condensation du
produit3’* pour former le produiB). Les benzimidazole4 5, 6 et7 portant un substituant sur le cycle
aromatique sont obtenus avec de bons rendemdats, @t 40 % a 79 %. Nous pouvons constater une
baisse de la réactivité en présence de grouperéiasoattracteurs (groupement chlorure), avec des
rendements respectifs de 55 % et 40 % pour les béeavless et 7. A l'inverse, la réactivité du 2,3-
diaminotoluene, possédant un groupement méthyldesaycle aromatique, est proche de celle de
I'ortho-phénylénediamine, avec un rendement de 79 % enmirbiglazole4. La diminution de la
réactivité de la diamine substituée sur le noyamatique par deux groupements méthyles, donnant le

by

dérivé benzimidazole5, est plus difficile & justifier. L'importante démlisation sur le 2,3-
diaminonaphtaléne diminue la réactivité de ce sahde rendement erHtnaphtho[2,3d]imidazole8
étant de 39 %. Enfin, la 2,3-diaminopyridine, l@-8jaminopyridine et la 4,5-diaminopyrimidine,

dont les atomed’azote sur le noyau aromatique diminuent la nucléophils fonctions amines, se
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sont révélées peu réactives dans nos conditiossriglazopyridines9 et 10 et la purinell étant
obtenues avec de faibles rendements, respective3bedtt, 21 % et moins de 5 %. Les groupements
portés par le noyau aromatique ainsi que la naturaoyau aromatique semblent ainsi influencer la
cinétigue de la réaction. En effet, la présence gdggupements électroattracteurs diminue la
nucléophilie des fonctions amines et défavorise ainsi 1’étape de formylation des dérivés ortho-
phénylénediamines, expliquant ainsi les plus failsendements en produifsa 11 par rapport au
benzimidazole 1. Afin de favoriser de nouveau la formylation suertains dérivésortho-
phénylénediamines, le PMHS a été substitué pardaysilane pour la formation des prodf®, 10

et 11. Ceci a permis d'accroitre les rendements resgectint & 67 %, 72 %, 50 % et 29 %. De la
méme maniére que pour les dérivés benzimidazaek,8Fdiaminonaphtaléne réagit en présence de
CO, et de PhSikl pour obtenir la H-périmidine 12 avec un rendement de 35 %, conduisant a la

formation d’un cycle a 6 chainons (Schéma@e).

H
Nz M2 IPr 5 %mol O N + silanols, siloxanes
+ COy+ PhSiHy — — 21 > ;
(LY e Ol e
12
35 %

Schém& 6 : Désoxygénation compléte @O, catalysée palPr sur le 1,8-diaminonaphtaléne.

Rendement déterminé par RMN sur le mélange réamtidorut

La désoxygénation compléte du C@été réalisée jusqu'a présent sur des diaminesatigques. Afin
d'étendre I'éventail de produits accessibles ptie epproche et de valider la stratégie consisiant
développer une réaction en cascade de formylatadénsation, nous avons fait varier la nature du

nucléophile.
2) Synthése de dérivés 4-quinazolinones et 3,4-dihydroquinazolines

L’étude de la désoxygénation compléte du CO, sur des nucléophiles peu réactifs, comme les anide
est particulierement intéressante d'une part pmugligr l'influence de ce groupement sur la réaéjvit
et d'autre part, pour développer l'accés a une gamme plus diversifiée d’hétérocycles. Ainsi, un criblage
sur les 2-aminobenzamides a été réalisé en utilisarconditions réactionnelles de référence éabli
précédemment avec le PMHS (Schéfifa
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(0] @)
N’R 5 %mol IPr N/R
H + CO,+3PMHS >
THF, 24 h, 70 °C /)\
NH, . N H
- polysiloxane
@) O O O
.H .Me .Bn .Ph
N N N N
N/)\H N//kH N/)\H N/)\H
65 % 27 % 34 % 56 %

Schém&'7 : Synthése des 4-quinazolinones a partir de 2-abénzamides;O, et PMHS.

Rendements déterminés par RMN sur le mélange oéaeti brut

L'anthranilamide est converti en 4-quinazolind3savec un bon rendement de 65 %. En comparaison
avec lorthophénylénediamine, la réactivité de I'anthranilamede Iégerement amoindrie. Ceci peut
s’expliquer par la plus faible nucléophilie de la fonction amide qui défavorise 1'étape de condensation

de celui-ci sur le formamide généré. En effet, dassconditions de formylation, aucune réaction du
benzamide n’est constatée, permettant de proposer un mécanisme réactionnel passant par la
formylation de la fonction amine pour former le guit 13’ suivi de la condensation de I’atome

d’azote de la fonction amide sur le formamide pour donner le produil3 (Schém&a/8).

(@)
o)
NH, + CO,+ PhSiH, IPr 5 %mol ><
THF, A

O 0
Formylatlon NH, Condensation . NH
PO
N"0 &
H N
13 13

Schém&8: Réaction de formylation du benzamide et mécamjzrmposé pour la formation de la 4-

guinazolinone

Les anthranilamides substitués sur la fonction anpiar un groupement méthyle, benzyle ou phényle
donnent respectivement acceés aux 4-quinazolinbdeks et 16 avec des rendements respectifs de 27
%, 34 % et 56 %, inférieurs a ceux obtenus avethfanilamide. Cette baisse de la réactivité des
anthranilamides peut s'expliquer par I'effet attnarctaésomere de la fonction amide, qui diminue la

réactivité du groupement aminé vis-a-vis de la fdation. De plus, le substituant porté par I'atome

d'azote de la fonction amide semble aussi étreactedir influant sur le rendement de la réaction. La
diminution du rendement est d'autant plus impoetapute le substituant sur I'amide est électrodonneur.

Il est intéressant de constater qu’aucun produit de monoformylation n'est observé, quel que soit le
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dérivé anthranilamide employé, ce qui laisse swggggue la formylation est encore une fois I'étape

cinétiquement limitante de cette transformationsdegs conditions réactionnelles (Schét@a

O
Formylatlon NHR Condensation NR
_— >
Lente Rapide

Schéma&9: Etapes de la formation des dérivés 4-quinazolinones

A ce stade, l'utilisation de substrats dérivés aighb-phénylénediamine et des 2-aminobenzamides a
permis la synthése de produits aromatiques tels lgge dérivés benzimidazoles et les 4-
guinazolinones. Cette aromaticité pouvant congtituwee force motrice dans la désoxygénation
compléte du C§ nous nous sommes intéressés a la réactivité ludrats ne conduisant pas a la
formation de produits aromatiques. Ainsi, en udilis de nouveau les conditions réactionnelles de
référence pour la réacti@n cascade, nous avons étudié la réactivité desépiraminobenzylamines

afin d’accéder aux dérivés 3,4-dihydroquinazolines (Schéng®).

NT 5 %mol IPr R
Ho o+ GO+ 3PMHS T h 70C PY
° —
NH; vsilos N~ H

- polysiloxane
H Me _Bn _Ph
N/)\H N/)\H N//]\H N/)\H
33 % 10 % 60 % 56 %

Schéma0 : Synthése des 3,4-dihydroquinazolines a parti2 ¢eminobenzylamine, G@t PMHS.

Rendements déterminés par RMN sur le mélange oéaeti brut

La réaction en cascade testée sur la 2-aminobenindaa permis la formation de la 3,4-
dihydroquinazolinel7 avec un rendement modéré de 33 %. Les versionstitaidies de ces 2-
aminobenzylamines donnent des rendements allab® & en produifi8 substitué par un groupement
méthyle a des rendements respectifs de 60 % et B psoduitsl9 et 20, portant des groupements
benzyle et phényle.

R
OH 5 %mol IPr
+ CO, + 3 PMHS >€>
R NH, THF, A
R=HetR =H

R=HetR' =tBu
R=tBuetR'=tBu

Schémal : Réaction en cascade sur les dérivés aminophénols
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Finalement, nous avons testé la réaction de désosyipn compléte du GOsur les dérivés 2-
aminophénols (Schéntil). Cependant, aucun benzoxazole correspondant n’a été observé et seul le
produit de départ est récupéré a I’issue de la réaction, montrant ainsi les limites de cette transformation
du CQ avec les hydrosilanes. En effet dans ces conditions, la réaction n’est pas compatible avec la
présence de la fonction alcool, conduisant a Ydasibn de celle-ci. Le groupement silylé joue aims
role degroupement protecteur et semble ainsi empécher 1’étape de formylation et de condensation de

se produire. Cette incompatibilité des hydrosilaviesa-vis des alcools a déja été constatée aiscour
du chapitre II.

Cette nouvelle réaction de désoxygénation complét€Q, a permis de synthétiser une large gamme
d’hétérocycles azotés, allant des dérivés benzimidazoles, obtenus avec de bons rendements, jusqu’aux
dérivés 4-quinazolinones et 3,4-dihydroquinazoliieemés avec des rendements moyens. Bien que
différents nucléophiles aient été testés pour &xiggénation compléte du GQreux-ci étaient reliés
entre eux. Afin de pousser encore plus loin ledraimtes, il serait intéressant de pouvoir substitie
maniére indépendante les agents de fonctionnalisallous avons donc cherché a développer la

version intermoléculaire de cette réaction aficctaer a une diversité structurelle plus étendue.

3) Synthése de formamidines a partir d'anilines, de CO, et d’hydrosilanes

5 %mol H
©/NH2 catalyseur N\I%N\©
+ CO, +nR3SIH ————— 112
24 h, THF H
- siloxane 21
Entrée Hydr9$|lane Catalyseur Te’mp§ de Température Rendement
(éq) réaction

1 PMHS (3 éq) IPr 24 h 70 °C 0 %
2 PhSiH; (1 éq) IPr 24 h 70 °C 0 %
3 PhSiH; (1 éq) IPr 48 h 70 °C 0 %
4 PhSiH; (0,6 éq) IPr 24 h 70 °C 0 %
5 PhSiH; (1 éq) TBD 24 h 100 °C 28 %
6 PhSiH; (1 éq) TBD 48 h 100 °C 30 %
7 PhSiH; (0,6 éq) TBD 48 h 100 °C 44 %

Schéma?2, Tableau & Synthése du N,N’-diphénylformamid@1. Rendements déterminés par GC/MS

Afin de développer la désoxygénation complete dy &0Oversion intermoléculaire, nous avons choisi
de tester cette transformation sur 1’aniline (Schéma@82, Tableau 6), qui présente une forte
ressemblancevec 1’ortho-phénylénediamine, dans le but d’obtenir la N,N’-diphénylformamidine21.
Dans les conditions optimisées précédemment (Edtréableau 6), la réaction est inefficaddee
produit de formylation formanilidest majoritaire,avec 1’aniline qui n’a pas réagi. L’utilisation du
phénylsilane comme hyaekilane ou I’augmentation de la température de chauffage et de la durée de la

réaction ne favoris# pas le rendement en formamidizk (Entrées 2 et 3, Tableall. &a trop grande
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activité dulPr semble ainsi étre un frein a la formation2de En effet, limportante accumulation du
produit de formylation réduit la quantité d’aniline disponible pour effectuer 1’étape de condensation.

Afin de ralentir la vitesse de formation du forniald, la quantité de phénylsilane a été réduitergen

4, Tableau 6). Makureusement aucun produit formamidine n’est constaté dans ces conditions, malgré

la plus grande quantit¢ d’aniline présente dans le mélange réactionnel (ratio entre aniline et
formanilide de 58/42). Le catalyselifr se montrant inefficace pour la synthése2deun retour au
catalyseur TBD a donc été envisagé, celui-ci setranhmoins actif pour la formylation. Cette base
azotée présente étonnamment une activité notablelgpdormation duv,N'-diphénylformamidine1,
avec des rendements modestes de 28 % a 44 % salorohditions réactionnelles et la charge
d’hydrosilane (Entrées 5-7, Tableay.@e plus, sur ces différentes réactions, la foromatie laN, N -
diphénylurée a été observée par GC/MS. Afin d’expliquer la différence de réactivité entre les
catalyseurdPr et TBD vis-a-vis de la formation de la formamidia& nous avons, dans un premier
temps, émis I'hypothése que cette urée pouvaitvenarcomme intermédiaire réactionnel conduisant
a la formation de la formamidirl (Schéna 83). Cependant, nous constatons expérimentalement que
guel que soit le catalyseur employéMa/ -diphénylurée ne réagit pas en présence de phiémgdsi
100 °C (Schém83).

H H B
NH; TBD o N__N ¥
+ CO,+PhSiH; ————» hig —
A, THF o) H
21
H H
N_ _N

H
5 %mol catalyseur N\[%N
hig + PhSiH; ><>
0] 100 °C, THF H
21

catalyseur = TBD ou IPr

Schém 83: N,N’-diphénylurée proposée comme intermédiaire réangbpour la syntheése de la

formamidine2l

Le passage par un carbodiimide a aussi été suggamie intermédiaire réactionnel pour la formation
du formamidine21. Bien qu ce produit n’ait jamais été observé expérimentalement dans nos
différents essais, celui-ci est, contrairement av,& -diphénylurée, réductible dans les conditions

réactionnelles appliquées (Schéd#
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H
N

NH;  TBD o - \fN
+ CO, + PhSiHy —— > N=C=N .
A, THF H

21
H
N

s 5 %mol catalyseur \I%N
N=C=N + PhSiH >
<:> c < > % 100 °C, 48 h, THF H

- siloxane

catalyseur = TBD ou IPr Rdt = 89 % avec TBD
Rdt = 83 % avec IPr
Schéma4 : N,N’-diphénylarbodiimide proposé comme intermédiai@ctionnel pour la synthése de

la formamidine2l. Rendements déterminés par GC/MS

Ainsi, [D’étape critique de cette transformation serait 1’étape de formation du N,N-
diphénylcarbodiimide. En effet, la formation de ce produit serait I’étape limitante de la transformation,

ce qui justifierait son absence dans le mélange réactionnel, mais aussi I’étape qui pourrait expliquer la
différence d’activité entre les deux catalyseurs testés.

Nous avons enfin cherché a tester encore les Bnuigela réaction de désoxygénation compléte du
CO,, en effectuant la transformation avec le catalysBBD sur un mélange de deux anilines

différentes, le but étant d'obtenir une formamidiigte (Schéma&5).

NH NH, TBD ., NYN
+ + CO, + n R3SiH %6»
A, THF H
‘ TBD gt N
> N__O N__O
AN N
e T OO

Schéma5 : Essai de synthése de formamidines mixtes

Malheureusement, quellegie soient les conditions de température ou la nature de I’hydrosilane
employé, seul un mélange Neformylaniline, deN-méthylformanilide, dev, N -diphénylformamidine

21 et des anilines est obtenu.
IV) Conclusion et perspectives

La désoxygénation compléte du €@ permis de synthétiser des hétérocycles azolgegte les
dérivés benzimidazoles, 4-quinazolinones etdi¥droquinazolines, permettant ainsi d’accroitre la
gamme des composés chimiques accessibles a pa@iod Ces produits chimiques sont couramment

employés dans le domaine pharmaceutique pour fogsriétés antifongiques, antibactériennes ou
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anticancéreuseét® De plus, cette nouvelle réaction utilise un cately organique dans des conditions
relativement douces de pression et de températusar(de C@ 70 °C). En comparaison, I'équipe de
Zhimin Liu a développé, en paralléle de notre étlmeéaction de synthese de dérivés benzimidazoles
a partir deC0O,, dorthophénylénediamine, de-Htomme réducteur et d'un complexe de ruthénium

comme catalyseur (Schérag).!

0,2 %mol H
R = R
Oy NH2 RuCl,(dppe), XN
| + COp+H, —————— || )—H +2H0
= 40 h, 120 °C _
NH, N

Ptot = 150 bar
11 exemples

73 %-95 %
Schéma6 : Synthése de dérivés benzimidazoles a partir@g B, et RuCj(dppe)

Cette réaction donne acces a une large gamme de dérivés benzimidazoles avec d’excellents
rendements isolés, allant de 73 % a 95 % et emfdoithydrogéne comme réducteur. La réaction
s’effectue sans solvant et avec une faible charge de catalyseur, sans perte d’activité. En comparaison,

la désoxygénation compléte du £6rganocatalytique présente un TOF de 0,75bntre 11,5 f
pour le complexe de ruthénium. Cependant, les pdaibles de cette réaction sont les conditions de
pression et de température drastiques, I'utilisation d’un complexe métallique coliteux et le criblage
limité aux dérivéortho-phénylénediamines.

La diversité des hétérocycles accessibles a paetila désoxygénation complete du L&t les
différences de réactivités constatées sur lesif@aestés nécessitent une étude plus approforatie d
mécanismes pouvant conduire a leurs formations dfin mieux comprendre linfluence des
substituants sur les rendements observés. Danaslele la synthése des formamidines a partir de
dérivés anilines, de Gt d’hydrosilane, I’identification des intermédiaires réactionnels pourrait aider

a rationaliser ledifférences d’activités entre le TBD et le NHCIPr. Cette rationalisation permettrait
de trouver des catalyseurs plus adaptés a cetisfdranation et de lever les verrous existant encore

sur la synthése de formamidines.
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Chapitre V : Hydroboration organocatalytique du,CO

Chapitre V : Hydroboration organocatalytique du CO;

I) Positionnement du probléme

Au cours du chapitre I, nous avons mis en éviddacmpacité de la base azotée TBD a favoriser la
réduction des carbonates des carbamates. Si le TBD s’est révélé efficace pour effectuer la
fonctionnalisation réductrice du G@n présence d’amines et de CO,, I’hydrosilylation des carbonates

a conduit a la synthése du formiate de TBD#H d'éthers silylés. L'affinité des groupemenhgés
vis-a-vis des alcools constitue une limite impoitaa la formation des formiates d'alkyle. Afin de
remédier a cette difficulté, nous nous sommeseassss a I'utilisation d'autres sources d'hydruren et
particulier aux hydroboranes pour la réduction cedonates. La réaction d'un demi équivalent du
dimére 9-borabicyclo-[3.3.1]-nonane [BBN-H),) sur le méthylcarbonate de TBDH conduit non
pas a la réduction en formiate de méthyle désirgis enla formation exclusive du formiate de TBDH
et duB-méthoxy-9-borabicyclo-[3.3.1]-nonane (MeOBBN) (Sctz37).

+ HO—B{
{  N-H--

& o I s

N—(® o)»—OMe + 1/2§B\ /BQ@ %é» NN

< —H--& H THF HJ\OMe T
(9-BBN-H), N

>3

(  N-H-Q
- N— o H+3;B—0Me
THF, 15 min, TA (-3

MeOBBN
Schéma7 : Réduction du méthylcarbonate de TBDpér le (9BBN-H),

Nous avons aussi constaté, comme cela a été déct le chapitre Il, que la réactivité de l'adduit
TBD-CO, 1 était fortement influencée par la nature de 1’hydrosilane. Nous nous sommes alors penchés

sur la réactivité de cet adduit vis-a-vis des higdranes.
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ll) Etude stoechiométrique de la réduction de CO, par le (9-BBN-H), en

présence de TBD

1) Etude préliminaire

AL

O5n-0 0730
N CLAAN 0.__0Z° O
b ooH 412 (9-BBN-H), H o H

- 12 NO.N 12 Lo

P w0
&WN/J THF, 15 min, TA &WN/J &\N(
1 2

Schémd8: Réduction de I'addutt par le (9BBN-H),

La réaction d'un demi équivalent deE8N-H), avec l'adduitl a conduit a la formation de cristaux
incolores, identifiés par DRX comme étant un nowadsuit entre le TBD et le GOle produit2, et ce
formiate de TBDH (SchémaB8). Cette réactivité des hydroboranes en présendadtiuit 1 différe
de celle des hydrosilanes. En effet, comme nousri&présenté dans le chapitre Il, la réductiod de
en formiate de TBDHn'a été observée qu'en présence d'une quantité steechiométrique d'alcool et du
triphénylsilane. De plus, certains hydrosilanesset montrés capables de rédulren produit de
formylation du TBD3 (Schéma9).

OR H
O\\C//O\H 076¥0 o/)A\\o
A + ROH ! '+ 3 PhsSiH l i
Ne N, —— H H—— = . B H , RosiPh,
Y THF, TA N&-N_ THF,TA NEN
N & &YJ
N N
1
Os_H
PhSiH, %l/
~ N__N
THF, TA &\O
- siloxane N
3

Schéma9 : Réactivité des hydrosilanes en présencé de

Afin d’étudier la réactivité de cet addul et de mieux comprendre son implication dans laicton

du CQ, nous nous sommes intéressés, dans un premies,tarsp synthése.
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2) Synthése de 2 et des différents produits de réaction du TBD et du (9-BBN-H),

- . N
H H\@L N @ N
N._N +1/2 (9—BBN—H)2 B
S - 1/2
N THF, 5 min, TA CYNJ THF, 1 h 70°C N @, N
N

5
74 %

Schéma®0 : Réaction du TBD avec un demi équivalent de (8HBE,

La réaction entre l'addutt et le (9BBN-H), n'a pas permis d'isoler proprement le produitSa
synthése en plusieurs étapes a donc été envisdigéeeapouvoir caractériser completement ce
produit. La réaction d'un demi équivalent deBBN-H), et d'un équivalent de TBD a 70 °C pendant 1
h a permis d'isoler le produit avec un rendement de 74 % sous la forme d'unesblahc (Schéma
90). Cette réaction forme intermédiairement le produd’interaction entre le TBD et le 9-BBN-H,
produit caractérisé par RMMH et °C, avec un déplacement chimique en RME de 152,2 ppm,
caractéristique du carbone quaternaire du cagioimidinium. L’¢limination lente de H, dans
I’intermédiaire 4 a température ambiante est aussi constagroduit5, insoluble a température
ambiante dans les solvants apolaires et polainegiqpes, a été caractérisé par analyses élémesntair
et par DRX. La formation du produi montre la forte réactivité du monomeésevis-a-vis de la
dimérisation) le monomére n’ayant pas pu étre observé. Ainsi, ce monomere présergeéactivité
caractéristique des paires de Lewisfi¢es (FLPs), mélange steechiométrique d'une base et d'un acide
de Lewis ne pouvant pas interagir entre eux pandtion d'un complexe acido-basique a cause de leur
encombrement stérique ou de contraintes géomésritpse séparant. En effet, I'atome de bore du
groupement BBN, lié au TBD par un atome d'azotepeng pas interagir directement avec le doublet
non-liant du second atome d'azote du monongeet va ainsi préférentiellement interagir avec le

doublet non-liant d'un autre monomere (Schéi)a

PN A —— s \B@{
N L/N ®N @N
S 9

N

Schém®1 : Dimérisation deb

Bien que l'absence d'interaction dans un coupbiefrase de Lewis encombré ait déja été observée en

1942 1a notion méme de FLP et I’aptitude de ces paires & activer de petites molécules n'ont été
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mises en évidence que trés récemment par I'équiBtepian et Erkéf. En effet, Stephan et coll. ont
décrit le premier exemple d'activation non métakigle H a l'aide d'une FLE! Cette activation est,
de plus, réversible selon les conditions réactibesie Cette FLP a ainsi été exploitée en

organocatalyse pour I'hydrogénation d'imines en es{Schéma?2).””

N ROF 4
+Hy, TA . |
(Mes)zP B(C6F5)2 - (MeS)ZP B(CBFS)Z
o | @
-H, 150 °C
F F 2 HY %
R F
’R' F F cat ,R'
N HN
" e - L
Ph™ "H (1 a5bar) tolueqeﬁ 20488 1hZO °C, Ph™ "H

Schéma#®2 : Activation de H par une FLP développée par Stephan et coll. eliegtjpn en
organocatalyse

Les capacités d'activation des FLPs ne se limitast  H. En effet, l'activation duCO, a été
récemment illustrée sur différentes FLPs, le premiemple ayant encore une fois été développé par
Stephan et coll. (Schéngg).

® O
*+CO, (2bar), TA  (1Bu),P B(CeFs)s
P(tBu); + B(CgFs5); >*O/
-CO, 80 °C, o
vide
+ CO, (2 bar), TA ®, /0
(Mes),P B(CeFs), = - (MeshR B(CeFs),
-CO, - 20 °C, pae
CH,Cl, 0

Schém®3: Activation du CQ@par une FLP développée par Stephan et coll.

Y 5
N"&"N CO, (1 bar) \\I/O\B%
B > 2 @ |

THF, 1 h 15 min, 100 °C NYN
Q!

¥
.

Schéma®4 : Synthese d2 par addition de CQ@sur le diméres
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Afin de confirmer les capacités d’activation de 6 comme FLP, la réaction du dimébea été testée
d’une part avec CO; et d’autre part, avec le réducteur (9-BBN-H),. Chauffé a 100 °C pendant 115
min sous atmosphére de @ produit5 donne le composg avec un rendement quantitatif (Schéma
94). Ce produit a été totalement caractérisé par RMINC et''B, analyses élémentaires et DRX.
Ainsi, le groupemen€O, se caractérise en RMNC par la présence d’un signal a 152,4 ppm dans le
TDF-ds, semblable & celui observé dans I'addiiit Le groupement BBN du proditse caractérise,
quant & lui, par un signal large a 3,9 ppm suptete de RMN'B. Aucune réaction n’est constatée a
température ambiante entre le prodbitet le CQ. Cette réactivitté montre ainsi les capacités

d’activation du monomeére 6 obtenu par dissociation du dimé&eé 100 °C.

Figure 3 : Vue ORTEP&R. Les atomes d'hydrogéne ne sont pas représentédeasimplifier la
lisibilité de la figure. Atomes de carbone en natgmes d'oxygéne en rouge, atomes d'azote en bleu
et atome de bore en rose. Sélection de paramétiestigraux (distances en A et angles en °) 08
1,222(2) ;C8-01 1,299(3) £8-N1 1,410(3) ©1-B1 1,537(3) C1-N1 1,388(3) C1-N2 1,319(3) ;
C1-N3 1,345(3) B1-N2 1,585(3) ©1-C8-02 123.9(2) C1-N1-C8-01-17,3(7) ;C1-N1-C8-02
161,7(8)

Les structures cristallines des compo$ést 2 ont été comparées afin de déterminer 1’influence des
acidités deBrgnsed (H dansl) et de Lewis (BBN dang) sur I’activation du CO, (Figure 3. Nous
avons, en particulier, examiné 1’élongation de la liaison C8—O1 connectée au groupement acide
(proton ou groupement BBN) ainsi que I’interaction entre le doublet non liant de I’atome d’azote N1 et

le centre carboné C8 du GAl apparait que la longueur da liaison C801 augmente entre les
composésl et 2, passant respectivement de 1,257 A & 1,299 A.IDg pne plus forte interaction
entre le doublet nohant de I’azote et le centre carboné du CO, est observée dans le comp@&sda
liaison C8N1 étant de 1,409 A, contre 1,480 A pour ’adduit 1. Ce piégeage renforcé dDO, dans le

produit 2 est confirmé expérimentalement par la plus grastdbilité de ce dernier par rapport a
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l'adduit1l. En effet, aucune élimination de la molécule de, @®st constatée dans le produinéme
apres plusieurs heures de séchage sous @(@de mbar) alors que I’adduit 1 se décarboxyle
instantanément aprés chauffage a 40 °C sous atmosphére d’argon.[”! Ainsi, le caractére acide de Lewis
du groupement BBN dans le compd&épporte une plus grande stabilité a 1’interaction entre la
molécule deCO, et la FLP6. Nous avons ensuite comparé la structure criséallie2 a celles des
FLPs activant le C@décrites dans la littérature (Schégta Tableau 7).

A o
| N 5422;7 0,02
e T

B ~
0% _ _Of @.N B(CeFs)s
Y o0 opa),
D N
2 2a
S
OxO- © Ox O
Y B(CeF5)2 OYO\B(CGFE,)Z o I?:(Cst)z
\ N:Z-N_.
(Mes)f3 ®P(tBu); N-CeH1s iPre N iPr
H
2b 2c 2d

Composés C-O1(A) C-D(A) C-02(A) A-O1(A) 01-C-02(°)

2 1,299(3) 1,410(3) 1,222(2)  1,537(3) 123,9(2)
23 1,298(8)  1,8930(12) 1,2081(15) 1,5474(15)  127,55(11)
2b™ 1,284(4) 1,900(3) 1,209(4)  1,550(4) 123,8(3)
2ct® 1,281(5) 1,896(4) 1,208(5)  1,579(5) 129,5(4)
2d™ 1,292(5) 1,402(6) 1,208(5) 1,493(5) 123,4(4)

Schéma®5, Tableau 7 : Comparaison des parameétres structudel avec les adduits FLPEO, 2a,
2b, 2c et2d

Le composé& présente des longueurs de liaisorOT, C-02 et A-O1 comparables a celles des
adduits FLPS=O, donnés en exemples. L’interaction entre le doublet non-liant de I’atome d’azote et

le centre carboné du G@e varie pas entre les compo2és2d comme le montrent les longueurs de
liaison C-D, respectivementedl,410 A et 1,40A. Enfin, I’angle O1-C-02 de2 est particulierement
proche de ceux des compo&éset 2d, FLPs dans lesquels ’acide et la base de Lewis sont reliés entre

eux, cet angle étant environ 4,9 ° plus petit enenag que dans les compo&ést2c. La contrainte
géométrique présente dans les comp@sgb et2d semble donc imposer une déformation légérement
plus importante de la molécule de Cguie dans les FLPs bimoléculai@set2c. Ainsi, le compose
présente des parameétres structuraux comparablesuwda des adduits FLRSO, décrits dans la

littérature et plus particulierement avec le condfts
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(]
A H
NN e
B B +1/2 (9-BBN-H), - 2 L o
CINN THF, 2 h 30, 100 °C NN
N Y
N
7

75 %

Schéma®6 : Synthése deé par addition du (BBN-H), sur le diméres

De maniere intéressante, la FBPest également capable de piéger I'hydroborane mfaletion du
produit5 en présence d'un demi-équivalent d8EN-H), donne, aprés chauffage a 100 °C pendant 2
h 30 min, le produi? sous la forme d'un solide blanc avec un rendextents % (Schém@b). Celui-
ci a été totalement caractérisé par RM# °C et ''B, analyses élémentaires et DRX. Ainsi, les

groupements BBN se caractérisent en RNBIpar un déplacement chimique situé & 12,8 ppm.

Figure 4 : Vue ORTEP de& Seuls les atomes d'hydrogéne importants sonéseptés afin de
simplifier la lisibilité de la figure. Atomes derb@ne et d'hydrogéne en noir, atomes d'azote andtle
atomes de bore en rose. Sélection de paramétneststaux (distances en A et angles enH)l:-B1
1,33(2) ;H1-B2 1,33(2) B1-N1 1,555(2) B2-N2 1,550(2) C1-N1 1.3434(19) C1-N2 1,337(2) ;
C1-N3 1.3545(19) H1-B1-N1104,5(9) ;H1-B2-N2 103.0(9) ;B1-H1-B2133,7(9) ;H1-N1-B1-
C144,2(4) H1-B2-N2-C1 48,3(6)
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Jer ks Il gk
(B O

7a

Schéma®7: Représentation de Lewis des compdsest 7b

Le produit7 (Figure 4),dans lequel I’hydroborane est activé par la FLP 6, présente des parametres
structuraux comparables a ceux des comppa&¥ et 7b™! portant eux aussi un hydrure pontant entre
les deux atomes de bore (Sché&a En effet, les longueurs des liaisons-Bsont de 1,33 A dans le
composé7 contre1,38A et 1,33A pour le compos@a et 1,33 A et 1,34 A pour le composk. De
plus, les longueurs des liaisonsBlsont elles aussi proches, avec des valeurs & R%t 1,550 A
pour7, 1,577 A et 1,585 A poufaet 1,570 A et 1,566 A pouib.

1/2 (BBN-H),

+ L
H.©
H B
'{j ® lll v +COZ + H2
‘\V(’ +1/2 (BBN-H),

T AG (kcal.mol™)

_ 4
0.0 ~— = N
N_ N 1,6 N H
NG 6 SN
g 2" g
N 28 N%N
+ // \\ \\\ + CO + H
CPZ // \\\ \\— 7 N 2 2
—_ N 20,7
(BBN-H), -21,2
12 5 \ 0. _O @

+CO2 — 2 Y
+1/2 (BBN-H), 242 &\(J +1/2 (BBN-H), + Hy
+ H2

Schéma®8 : Profil énergétique de formation des produtts et 7. *Enthalpie libre estimée sur un

modéle simplifié dans lequel le groupement BBNeaébstitué par le groupement jBe

La stabilité relative des produi®s5 et7 a été déterminée par calculs DFT en utilisanbfectionnelle
MO05-2X et en décrivant I'ensemble des atomes dabada 6-31+G*, a l'exception de I'hydrure du 9-
BBN-H et de I'atome de carbone du £qui sont décrits dans la base 6-311++G** (Sché@8)aD'un
point de vue thermodynamique, nous avons constatdagformation du produi & partir du TBD, du
(9-BBN-H), et de CQ est fortement favorisée avec 86 de -24,2 kcal.mdl L'activation du BBN-

H par le TBD est aussi légérement favorable avea@rde -1,5 kcal.mdl. Le passage du produt

au produits par élimination de kest fortement favorisé avés =-14,3 kcal.mof. On constate aussi
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que le produi® est thermodynamiquement plus stable que les peolet 7. A partir du dimére, la
formation des produit® et4 est aussi possible. Cependant, cette transformitiplique la formation
de l'intermédiaire FLRS thermodynamiquement plus instable que son dirbg@vec une variation
d’enthalpie libre estimée a +5,4 kcal/mol. Ces résultats sont en accord avec les observations
expérimentales concernant I'absence de réactivitdirdére5 a température ambiante. Ainsi la force
motrice de ces transformations semble étre la lgtabhermodynamique des produikset 7 par
rapport aux produité et5. Il est a noter que la variation d’enthalpie libre entre 6 et5 est probablement
surestimée, les calculs DFT pour cette énergie tagtin effectués sur une structure simplifiée du
diméreb, dans laguelle les groupements BBN ont été suldstipar les groupements moins encombrés
Me,B. La plus faible contrainte stérique qui en résulbit jouer un réle sur la stabilité du dimére
Cette surestimation est confirmée expérimentalempanta transformation compléte du diméren2

ou 7 a partir respectivement de €6u du (9BBN-H)s.

Les produit® et 7 obtenus, nous nous sommes intéressés a leurwitéactis-a-vis de I'hydroborane
et du CQ.

3) Réactivité de 2 et 7 vis-a-vis de (9-BBN-H), et de CO,
o o. 9

+1/2(9-BBN-H),
L/YJ THF, TA ) g

@ H
+1/2(9-BBN-H), BBNO OBBN

° N\ /N
23 % 23 %

Schéma®9 : Réaction d& avec un demi équivalent de BBN-H),. Rendements déterminés par RMN

Contrairement a la réaction de l'adduiaivec le (9BBN-H),, aucune réaction du proddtavec un
demi équivalent de (BBN-H), n'est observée a température ambiante. En élvéampérature a 70
°C, 2 réagit avec I’hydroborane pour donner 7 et I’acétal boré H;C(OBBN), avec des rendements de
23 % (Schéma&9). Aucun produit de réduction du G@n formiate n'est détecté. L'acétal boré a été
caractérisé par RMRH avec un singulet & 5,54 ppm et par RMS avec un signal & 86,6 ppm, tous
deux associés au groupement ;,CHinsi, la réaction du produi® avec le (9BBN-H), conduit

directement a la formation d'un produit de rédurctda CQ a 4 électrons.
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o o H
Ox__O.
Y B% @g' \gi
+ 2 (9-BBN-H - NE.N
( 2 THF 70°C.8h b
N
7

>95 % >95 % >95 %

+ MeOBBN + BBN,O

Schéma 100 : Réaction @avec deux équivalents de BBN-H),

La conversion compléte du prod@iten7 est obtenue en le faisant réagir avec 2 équivaldat(9-
BBN-H), a 70 °C pendant 8 h (Schém@0). Le CG piégé est cette fois-ci complétement réduit en
MeOBBN, celui-ci étant identifié en RMMH par un singulet & 3,71 ppm et en RN par un signal

a 53,4 ppm, déplacements relatifs au groupement méthoxy. Cette étude a donc permis d’obtenir

sélectivement un produit de réduction@@, a 6 électrons.

NI we

B
NEN CO, (1 bar)
&WN/J THF, TA > {
7

©
O\
CO, (1 bar) N B BBNO_ OBBN
- NON + X + MeOBBN
THF, 70 °C, 21 h Y H N
e O
2
> 95 % 32 % 65 %

Schéma 101 : Réaction deavec CQ. Rendements déterminés par RMN

Le produit7 a également été testé en tant que réducteur eretlant sous une atmosphére de,CO
(Schémal01). A température ambiante, aucune réduction dy €@ été constatée. En revanche,
comme pour la réduction d& un chauffage a 70 °C permet la conversion totalé en2 ainsi que la
réduction de C®en HC(OBBN), et MeOBBN avec des rendements respectifs de 326% % apres
21 h de réaction. La formation du proditiu cours de cette transformatigrmet ainsi d’envisager

la possibilité d’utiliser la FLP 6 comme catalyseur pour la réaction d’hydroboration du CO,, générée

in situa partir du TBD et de I’hydroborane ou a partir des produits2, 50u7.
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lll) Hydroboration catalytique du CO,

1) Etat de I'art sur I'hydroboration catalytique du CO,

1 %mol catalyseur + H,O
CO, + 1catBH » MeOBcat + catB,O —————> MeOH
benzéne, 1 h, TA - catB,O
1 bar 68 %
H

(tBu)2I|3—l\|li—P(tBu)2

catalyseur = e} 0O

Schéma 102 : Hydroboration catalytique du @ méthanol développée par [’équipe de Guan

Les hydroboranes ne sont utilisés que depuis peu comme source d’hydrure pour la réduction
catalytique du C@ Le premier exemple connu d’hydroboration du CO, a été décrit en 2010 par
I’équipe de Guan en utilisant un complexe de nickel portant un ligand pinceur diphosphine de type
PCP comme catalyseur (Schéi@®?).'>*® En 1 h & température ambiante et sous une atmesgae
CO,, ce dernier est réduit sélectivement en MeOBcat awe TOF de 495 h (par rapport a
I’hydroborane) et un rendement isolé en méthanol de 68 %. Leamigme proposé sur la base des
observations expérimentales et de calculs DFT, implique I’insertion du CO, dans I’hydrure de nickel
pour former le complexe de nickel formiate, suivie d’une métathése entre 1’hydroborane et le
complexe de nickel formiate permettant la régénération de I’hydrure de nickel et la formation du
formoxyborane HCGBcat. Le mécanisme se poursuit alors en une succession d’insertions des

produits de réduction du G@t de métatheses entre catBH et le complexe el kit

10 %mol catalyseur
CO, + pinBH > MeOBpin + pinB,O

1 bar benzéne, 5 h, 70 °C 60 %32 39 %3

HCO,Bpin + H,C(OBpin),

CO, + pinBH 10 Y%mol catalyseui 13 94,2 5 o,
1 bar benzéne, 1 h, TA -"",_(5\,0\,/0 . -
 pinB” "C” "C” |+ MeOBpin + pinB,O
: Hy 4
PCy, R 2 1%a _____ . 12 %® 49 %2
H H ;
catalyseur = H/RU<H2 produit de couplage C,
2
PCy3

Schéma 103 : Hydroboration catalytique du &lveloppée par I’équipe de Sabo-Etienne.
®Pourcentages correspondant a la distribution deduiits

En 2012, I’équipe de Sab@&tienne a étudi¢ la réactivité d’un complexe de ruthénium pour

I’hydroboration du CO, (Schémal03).™™ L’activité de ce catalyseur est moindre comparée a celle du
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complexe de nickel, avec un TOF de 2duans les meilleures conditions réactionnellesy [plamner
sélectivement le méthoxyborane MeOBpin (chauffagé 4C pendant 5 h) et un TOF de I8gour
convertir pinBH en produit de réduction du £Q h a température ambiante). Le fait marquardede

travaux régle dans la formation d’un produit de couplage C, entre deux molécules de g@duit.

1 %mol catalyseur

CO, + pinBH » MeOBpin + pinB,O
1 bar CH,Cl, 96 h, 50 °C
0 S
®)Lo Ro BPh,
R2R ~

catalyseur = }\I—R|u’P NH

| PR,

N

Schéma 104 : Hydroboration catalytique du Lfdveloppée par [’équipe de Stephan

L’équipe de Stephan a aussi travaillé sur I’hydroboration du CO, en méthoxyborane en utilisant un
complexe de ruthénium portant un ligand tridentefeaminophosphine) comme catalyseur, dont les
capacités d’activation du CO, sont semblables & celles des FLPs (Sch&a®.*® Ce catalyseur
présente une plus faible activité que celle du dergopolyhydrure de ruthénium employé par Sabo-
Etienne et coll., avec un TON et un TOF de 9 @, dei™.

10 %mol
iPrCu(OtBu HCI
CO, + pinBH (OBw) HCO,Bpin ——— » HCO,H
1 bar THF, 24 h, 35°C -p|nBOH 85 %
+ R,NH O
2 > R2N_<
-pinBOH H

Schéma 105 : Hydroboration catalytique du &lveloppée par I'équipe de Nozaki

En 2013, I’équipe de Nozaki a utilis¢é un complexe de cuivre carbénique comme catalyseur pour
obtenir sélectivement 1’acide formique dans des conditions douces de réaction (35 °C, 1 bar de CQ)
avec un TON de 8,5 et un TOF de 0;4 (8chémal05).'”! Cette réduction controlée a ainsi permis

d’utiliser le formoxyborane comme agefi formylation d’amines.

1 %mol catalyseur

C02 + R2BH L MeOBR2 + (RzB)zO

1 bar THF, 70 °C
Bcat

catalyseur = ©: R,BH = catBH, pinBH, 9-BBN-H?, BH3.SMe,
PPh, TOF 56h' 21h' 12h" 242 h!

Schéma 106 : Hydroboration catalytique du Glveloppée par [’équipe de Fontaine. ®Utilisation de

50 équivalents de 9-BBN-H par rapport au catalyseur
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En parall¢le de nos travaux, le premier exemple d’hydroboration organocatalytique du CO, a été
déveoppé par 1’équipe de Fontaine en utilisant une FLP, un groupement phosphine et un groupement
catécholboryle étant reliés par un groupement daéf8chémal06).® Le criblage d’hydroborane,
réalisé a une température de 70 °C, indique undiviédaifférente entre les hydroboranes testés.
Ainsi, BH3- SMe se révele étre I’hydroborane le plus actif pour la réduction du CO, avec un TOF de
242 K Pour le méme hydroborane, cette FLP présente uiité@dégérement supérieure a celle du

complexe de ruthénium utilisé par 1’équipe de Sabo-Etienne.

2) Activité du TBD et des produits 2, 5 et 7 vis-a-vis de I'hydroboration catalytique du
CO,

Nous avons dans un premier temps étudié 1’activité catalytique du TBD dans I'hydroboration du CO,.
Ainsi, un mélange de TBD et deBBN-H en proportion 1:40 dans le THF (0,60 mol/L dBBN-H)
a été placé sous atmosphere de, @D bar) et un suivi de la formation des différeptaduits
d’hydroboration du CO, a été réalisé par RMM et**C (Schémd. 07).

0,1200

0,1000 ’—
B
£
£ 0,0800
[+H] E
1=
2
g 0,0600 ' ——HCO2BBN
5 3, —@—H2C(OBBN)2
D
£ 00400 H3COBBN
®
3
(<]

0,0200

4
0,0000 L -4000¢ |
0,00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00
temps (h)

Schéma 107 : Formation des produits de réductio€@u (en mmol) en fonction du temps (en h). Les

losanges, carrés et triangles correspondent aurtga@xpérimentaux mesurés

L’activité catalytique du TBD a ainsi été mise en évidence, la formasélective de 0,109 mmol du
méthoxyborane MeOBBN étant observée aprés 23 hadtiog a température ambiante, soit un TON
de 27. Audela, la réaction n'évolue pratiquement plus et la présence d’hydroborane est encore
constatée, ce qui suggére la consommation total&C@u Cette consommation compléte a été
confirmée par la disparition compléte H€0, utilisé dans les mémes conditions réactionnelles.

suivi réactionnel permet de constater la consomnmmatiés rapide du formoxyboranéCO,BBN,
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celuici n’étant plus observé aprés 15 minutes de réaction, et sa transformation en acétal boré
H,C(OBBN),. L’accumulation de cet acétal montre aussi la plus lente conversion de celui-ci en
méthoxyborane MeOBBN. Ainsians ces conditions, 1’étape de réduction du CO, en HCQBBN est
la premiere étape cinétiguement déterminante dealesformation (Schéma08). Au cours de la
réaction, le catalyseur est principalement obseous la forme du prodult et, aprés consommation

compléte du CQ sous la forme du produit

lent rapide lent
TBD¢at TBD¢at TBD¢at
cO, — o HCO,BBN — “ _ H,C(OBBN), — " » H,COBBN
+ 9-BBN-H + 9-BBN-H + 9-BBN-H
- BBN,O

Schéma 108 : Cinétique des réductions successivEsl

Les produits2, 5 et 7 ont ensuite été testés comme catalyspuur I’hydroboration catalytique du
CO, en MeOBBN (Schém&09, Tableau 8) en employant les conditions réactibesn@récédemment
décrites.

2,5 %mol catalyseur
CO, + 1/2(9-BBN-H), > MeOBBN + BBN,O

Entrée Catalyseur Durée (h)> TOF (h™")®> TON?

1 - > 200 - -
2 TBD 27 1,0 26
3 2 27 1,0 26
4 5 217 0,1 23
5 7 84 0,3 24

Schéma 109, Tableau 8 : Activité des prodiset 7 vis-a-vis dd hydroboration catalytique du CO,
en MeOBBN®TOF et TON donnésar rapport a la quantité d’hydroborane consommé. bTemps
nécessaire pour atteindre environ 0,1 mmol de Mel@BBviron 90 % de rendement par rapport a
CO,). “Conversion nulle du CO

L’absence de produits d’hydroboration du CO, sans utilisation du catalyseur justifie la nédésde
celui-ci (Entrée 1, Tableau 8). Comme semblentgnei les TONs situés autour de 25, les trois
produits 2, 5 et 7 sont actifs comme catalyseurs pour la formationntithoxyborane, avec des
activités différentes. En effet, le prod@iest aussi actif que le catalyseur TBD avec un TOHE,0 it
(Entrées 2 et 3, Tableau 8), indiquant la convergegfficace vers une forme active commune du
catalyseur. A I’inverse, avec des TOFs respectifs de 0,1 h™ et 0,3 H, les produitss et 7 sont moins
actifs vis-a-vis de I'hydroboration du GQEntrées 4 et 5, Tableau 8). La rationalisationcde
résultats est proposée avec |'étude mécanistigqlibydieoboration du C@exposée plus loin dans ce
chapitre.
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3) Criblage de catalyseurs

Un criblage plus complet de catalyseurs a étés@ain employant diverses bases azotées dans les
conditions précédemment employées (Schéma 110eda8l

2,5 %mol catalyseur

CO, + 1/2(9-BBN-H), > MeOBBN + BBN,O
1 bar THF, TA
TBD MeTBD DMAP PS DABCO

esles O O &5 A

Entrée Catalyseur Durée (h)> TOF (h™)> TON? pKal™

1 TBD 27 1,0 26 26
2 MeTBD 7 3,4 24 26
3 DBU 7 3,1 22 24
4 DMAP 48 0,2 11 18
5 PS > 200 0 0 19
6 DABCO > 200 0 0 18

Schéma 110, Tableau 9 : Hydroboration catalytiqueC®; en MeOBBN*TOF et TON donnés par
rapport d la quantité d’hydroborane consommé. "Temps nécessaire pour atteindre environ 0,1 mmol
de MeOBBN (environ 90 % de rendement par rapp@Cy).

Comparées au catalyseur TBD, les bases azotédéssf§iliKa < 19) telles que le DABCO, la « proton
sponge » PS ou la DMAP, ont une activité tres éaibl méme nulle, vis-dis de I’hydroboration du
CO; (Entrées 1, 4, 5 et 6, Tableau 9). Des basedqites (pKa > 24) comme le TBD, le MeTBD ou
le DBU présentent des activités bien plus élevées des TOFs allant de 1,0 & 34 (Entrées 1-3,
Tableau 9). Il est intéressant de noter que le M2EB le DBU possédent de meilleures activités
catalytiques en hydroboration du €Que le TBD, avec des TOFs plus de trois fois sapés que ce
dernier. Cette différence de réactivité ne peut as justifiée par une influence de la basicité de

Brensted. Les activités de ces trois catalyseursiosi @é étudiées plus en détail.

4) Activités catalytiques de TBD, MeTBD et DBU pour I'hydroboration du CO,

Afin de mieux cerner les activités catalytiquestigbs des guanidines et amidines TBD, MeTBD et
DBU, I’hydroboration catalytique du CO, a été réalisée en diminuant progressivement legehde
catalyseur (Schéntill, Tableau 1D
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X Y%mol catalyseur
CO, + 1/2 (9-BBN-H), > MeOBBN + BBN,O

1 bar THF, TA

Entrée Catalyseur x(%mol) Durée (h)° TOF (h")® TON?

1 2,5 27 1,0 26
2 TBD 1,0 23 29 66
3 0,1 147 3,7 537
4 2,5 7 3.4 24
5 MeTBD 1,0 33 1,7 57
6 0,1 20 32 648
7 2,5 7 3,1 22
8 DBU 1,0 17 3,7 63
9 0,1 50 7,0 351

Schéma 111, Tabledd : Hydroboration catalytique du CQn MeOBBN*TOF et TON donnés par
rapport d la quantité d’hydroborane consommée. "Temps nécessaire pour atteindre environ 0,1 mmol
de MeOBBN (environ 90 % de rendement par rapp@Cy).

Nous pouvons ainsi hoter que la diminution de largh catalytique de 2,5 %mol a 0,1 %mol, dans le
cas de TBD, accroit significativement I’activité de ce catalyseur, celle-ci passant de 1,0'ha 3,7 i
(Entrées 1-3, Tableau 10). Néanmoins, le tempssséae pour réduire le GOnajoritairement en
méthoxyborane MeOBBN dépasse les 6 jours de réadtes catalyseurs DBU et MeTBD conservent
aussi une activité catalytique pour des chargessn@ievées, celle-ci passant respectivement de 3,1
et 3,4 i pour une charge de 2,5 mol% (Entrées 4 et 7, Ratl®) a 7,0 het 32 K avec une charge
catalytique de 0,1 %mol (Entrées 6 et 9, Tableal, pour atteindre la méme quantité de
méthoxyborae Cette étude a permis de mieux discriminer lesopmances des catalyseurs DBU,
TBD et MeTBD, ce dernier se révélant posséder lallenee activité dans nos conditions
expérimentales. L’activité de ces catalyseurs organiques est comparable a celle du complexe de
ruthénium polyhydrure employé par I'équipe de SatienBe, ou méme la dépasse dans le cas du
MeTBD (TOFs respectifs de 10'tet 32 ). Ces catalyseurs organiques restent cependantrizims

performants que le complexe de nickel de I'équip€ aien.
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1 %mol catalyseur
CO, + Ry,BH X» MeOBR, + (R,B),O
1 bar THF, 70 °C

catalyseur = TBD ou DBU
R,BH = catBH ou pinBH

1 %mol MeTBD

CO, + catBH > MeOBcat + (catB),0O
1 bar THF, 168 h?, TA
TONP = 54
TOF?=0,3 h!

Schéma 112 : Hydroboration catalytique du D présence de catécholborane ou de pinacolborane.
3TOF et TON donnés par rapport d la quantité d’hydroborane consommée. "Temps nécessaire pour

atteindre environ 0,1 mmol de MeOBcat (environ 9@e&4endement par rapport a GO

Un criblage de différentes sources d’hydroboranes nous a également permis de conclure sur
I’influence de I’espéce réductrice sur les performances de ce systéme catalytique. (Schémdl12). En
effet, en présence de pinacolborane ou de catémtaole, aucune réduction du €fdest observée en
utilisant le catalyseur TBD ou DBU, méme aprés Hamge. Le MeTBD, quant a lui, parvient a activer
le catécholborane a température ambiante pourregdtliCQ en MeOBcat, mais avec un moins bon
TOF de 0,3 H. Ces différences d'activités entre les guanidir@® € MeTBD, que ce soit vis-a-vis

de leur performance catalytiqgue ou de leur capac#étiver d'autres sources d'hydroboranes nous ont
incité a étudier plus en détail les mécanismestigdamels intervenant pour ces deux catalyseurs en
particulier. Cette étude est aussi motivée pacdfacité du MeTBD a former des FLPs, qui suggere

une voie catalytique différente de celle du TBD.
IV) Etude mécanistique de I’hydroboration catalytique du CO,

1) Mécanisme avec TBD comme catalyseur

Nous nous sommes penchés, dans un premier tempkactivité du catalyseur TBD. Nous avons
précédemment mis en évidence que le TBD réagisaairésence de ®BN-H), pour former une
FLP capable d'activer le GGen formant le produiR. Ce produit posséde, de plus, une activité
catalytique semblable a celle du TBD. La plus geasigbilité de ce produl par rapport au TBD, sa
formation dans des conditions catalytiques et seatisgté vis-a-vis du (BBN-H), nous laissent

penser qu’il est une forme active dans le cycle catalytique.
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Schéma 113 : Profil énergétique beydroboration catalytique du CO, avec2 comme catalyseur

Le mécanisme réactionnel d'hydroboration du prodwh HCO,BBN a ainsi été exploré par calcul
DFT (Schémall3. Nous constatons que la réduction directe du, @@ HCO,BBN est
thermodynamiquement favorable avec une enthalfiee Ide -10,8 kcal.mdl En l'absence de
catalyseur, la réaction est cinétiquement limitéeyme énergie d'activation de l'insertion du,@@ns

la liaison B-H du BBN-H de +30,2 kcal.mblEn utilisant le compos2 comme catalyseur, |'état de
transition TSg.¢ d'insertion du BBN-H dans le centre carboné du £eaxtivé par la FLP est plus
favorable avec une énergie d'activation de +27a.wol'. Cette réduction passe par la formation
d'un intermédiaire8 résultant de l'activation du BBN-H par I'atome d'oxygene nucléophile du
produit2. Cette interaction est cependant légérement défbi@avec\G = +6,8 kcal.mol. Ceci est
confirmé expérimentalement par I'absence de réaétitempérature ambiante entre le pro@uet le
(9-BBN-H),, le moindre chauffage conduisant a la réductiorctie du produiR. La réduction du
composé& conduit a la formation d'un intermédiaBequi est en équilibre thermodynamique avec la
FLP 6 et le formoxyborandeHCO,BBN (AG de +2,4 kcal.md). La force motrice de cet équilibre
semble étre la formation du prod@ita partir de la FL® et du CQ qui est thermodynamiquement
favorisée avec unG de -8,4 kcal.mdl Il est & noter qu'aucun mécanisme réactionnelgoapar le
produit7 n'a été identifié, le caractére réducteur de I'mgddu 9BBN-H et I'acidité de Lewis du 9-

BBN-H dans ce composé étant amoindris par la réad@ia FLP6 avec le 9BBN-H. Ceci est
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confirmé expérimentalement par la plus faible d@gicatalytique du composépour I'hydroboration

du CQ. Ce profil énergétique met ainsi en avant la cispade la FLP6 a activer le CQ@ en
augmentant la nucléophilie de I'atome d'oxygéné éoupréservant I'électrophilie du centre carboné.
Cette nucléophilie peut étre rationnalisée en éntdies charges portées par les atomes de carbone e

d'oxygéne par analyse NBO (Schébid, Tableau 1)L

Schéma 114 : Géométries optimisées des intermédiaat 8

Composé Charge O1 Charge C Charge 02

CO, -0,53 +1,06 -0,53
2 -0,69 +1,00 -0,66
8 -0,63 +1,06 -0,59

Tableaull : Charges déterminées par analyse NBO

Dans I'adduit2, nous constatons une diminution de la charge ipessiur le centre carboné et une
augmentation de la charge négative sur les ceokggenés par rapport aux charges portées par le
CQO; libre. Cette diminution de charge explique l'augtagon de la nucléophilie du centre oxygéné
non lié a I'atome de bore. La présence du groupeBigNt dans le produif joue un rble essentiel
dans la répartition de ces charges, celui-ci paemete limiter la diminution trop forte du caraeté
électrophile du C@ Cette charge plus faible du centre oxygéné resgdiple une interaction entPeet

le 9BBN-H. Cette interaction modifie de nouveau la réparti des chargeskEn effet, dans
l'intermédiaire8, le centre carboné porte une charge comparabldlé du CQ libre (+1,06) et la
charge sur l'atome d'oxygéne est augmentée (-pA9)interaction avec le BBN-H. Ce caractére
nucléophile n'a pas pu étre confirmé par les egpéeés de réductiosteechiométrique précédemment
réalisées, le produ n'interagissant pas a température ambiante aScB8BN-H), et se réduisant
instantanément dés chauffage. Afin de confirmeragzacité a réagir en tant que base de Lewis pour

activer les hydroboranes, I'addRia été mis en présence d'un acide de Lewis.
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&
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Schéma 115 : Formation d@ par réaction de& avec un équivalent de 9-BBN-I

L'utilisation du 9BBN-I comme acide de Lewis en présence du pradaitempérature ambiante dans
le toluene a permis d'isoler le prodli@d sous la forme d'un solide blanc avec un rendemer®5%
(Schémall5). Ce produit a été caractérisé par RV, °C, ''B et DRX. Le spectre RMN'B
présente un signal caractéristique d’un cation boronium, avec un déplacement chimique de 58,7 ppm
(82,0 ppm pour 9-BBN-I¥% et un signal & 4,2 ppm pour les deux aminobor&wsre 3,9 ppm pour
le produit2). Ainsi, ce compos#0 constitue le premier exemple de cation boroniurhnikssé par deux

molécules de CO

Figure 5 : Vue ORTEP di). Les atomes d'hydrogéne ne sont pas représentédeafimplifier la
lisibilité de la figure. Atomes de carbone en nailgmes d'oxygene en rouge, atomes d'azote en bleu,
atomes de bore en rose et atome d'iode en viagct®n de parameétres structuraux (distances en A

et angles en °) : C&1 1,268(2) £8-02 1,257(2) £8-N1 1,386(3) ©1-B1 1,566(3) ©2-B2
1,589(3) ;:N2-B2 1,571(3) C1-N1 1,401(3) C1-N2 1,311(3) C1-N3 1,334(3) 01-C8-02
124,64(18) £8-01-B1 130,36(16) P2-C8-N1-C1 -25,9(1) 01-C8-N1-C1 155,7(8)

La comparaison des structures cristallines des oségl0 (Figure § et 2 (Figure 3 met clairement

en évidence le caractére nucléophile de ce defreeffet, une élongation de la liaison-@CAL sur le

106



Chapitre V : Hydroboration organocatalytique du,CO

composéLO de 0,046 A par rapport au compdsést constatée (longueur GB1 a 1,268 A pour le
produit8 contre 1,222 A pour le produl). De plus, les paramétres structuraux du composgont
comparables & ceux des adduli8a et 10b caractérisés par I'équipe de Stephaff! avec une
longueur de liaison @ de 1,268 A pout0 contre 1,257 A et 1,249 A potifaet 1,33 A pour10b

(Schéma 116).

(CeF5)2B”  "B(CgFs)2 C|3Al\ ¢‘|C|3
5.0 02,0

® P(tBu); ®P(Mes);
10a 10b

Schéma 116: Représentation de Lewis des comfiOads 10b

2) Mécanisme avec MeTBD comme catalyseur

Le mécanisme réactionnel d'hydroboration du, E@HCQBBN a ensuite été étudié en utilisant cette
fois-ci le MeTBD comme catalyseur. Un premier mésaue a été calculé en utilisant une voie
réactionnelle similaire a celle déterminée avecd&lyseur2, soit par activation du CQOpar le

catalyseur suivie de la réduction par I'hydrobor@whémal17).

TS11-HCOZBBN

AG (kcal.mol™)
+40,6 TS41.Hco28BN
,H\ . _
= Sans catalyseur K \ Q +
== Mécanisme avec I'adduit 2 i \ R
/I \\ ’/ \H
;oIS Oy 20
} /TS \ NN
; 8-9
O\\C//O I’ - \ Y
+ | /] +27,7 \ N
N N / v -
N Il \\
L/N\j/,ﬂ/ \\\
“+17,6 \\

| |
co, NYN
\— N
-10,8

+
1/, (BBN-H), *® + HCO.BBN
2

Schéma 117 Profil énergétique de I’hydroboration catalytique du CO, avec MeTBD comme
catalyseur : approche par activation du €O
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Par cette voie réactionnelle, la formation dedimtédiairell, produit d'interaction entre le MeTBD et
le CO, activant le 9BBN-H, est tres défavorable thermodynamiquement aveA@ de +17,6
kcal.mol’. De plus, la réduction du G@&n HCQBBN catalysée par le MeTBD n'est pas favorable
cinétiguement, avec une énergie d'activation de +4@#.mol' contre +30,2 kcal.mdl pour
l'approche sans catalyseur et de +27,7 kcal‘real utilisant le produi2 comme catalyseur. Un écart
important entre les énergies d'activation de I&tdp réduction du COdes deux catalyseurs est
observé (12,9 kcal.md). L'étude mécanistique effectuée sur le cataly@earpermis de mettre en
évidence l'incapacité du composé réduire le CQ la FLP inhibant non seulement I'acidité de Lewis
de I'nydroborane et ainsi sa capacité a interagic & CQ, mais aussi la nucléophilie de I'hydrure.
Dans le cas du catalyseur MeTBD, la formation ddduit similaire & n'est pas envisageable a cause
de la présence du groupement méthyle. Le doubletliant de I'atome d'azote peut ainsi interagir
avec I'hydroborane sans risque d'inhibition du caraatucléophile de I'hydrure duBBN-H. Ainsi,
une seconde approche peut étre envisagée, passimtfais-ci par une activation directe de
I'hydroborane par le MeTBD. Ainsi, un nouveau préfilergétique a été calculé selon cette nouvelle
approche (SchémHlg).

AG (kcal.mol) TS O\\ iR
+30,2 @ C=
TSgq ,H
— — B’
i’ans catalyseur P i27.7 5 |
= Mécanisme avec I'adduit
TS42.43 NYN
/_\\
II \\ L/N\j
//+23,8\\ - TS12.13 N

\r o \
et +44 .

14

02 0,0 S
+ Hco2
-4 6 .

1/5 (BBN-H),

B

}

N
E/COZJ RN/YNJ 020H ~ _1_08 &YJ
&YJ HCOZBBN

Schéma 118 Profil énergétique de I’hydroboration catalytique du CO, avec MeTBD comme
catalyseur : approche par activation de I'hydroboea

L'intermédiaire12 d'activation directe du BBN-H par le MeTBD est thermodynamiquement plus

stable que l'intermédiair®@ avec unAG de +4,4 kcal.mdl contre +6,8 kcal.mdl Cette fois-ci, la
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réduction du CQ@est cinétiquement favorable avec une énergieivkgion de +23,8 kcal.mdl Cette
barriere d'énergie est plus faible que celle im@it le produit2 comme catalyseur, ce qui est
confirmé expérimentalement par une meilleure aétigiu catalyseur MeTBD par rapport au TBD et a
l'adduit2. La particularité de cette approche de réductside dans I'état de transition calcli®, ;3.

En effet, alors que l'insertion de I'hydrure dangrieduit2 passe par la métathése de I'hydroborane sur
le CO, activé, cellesi s'effectue directement sur le centre carboné du €20s concertation avec le
catalyseur MeTBD, générant l'intermédiali® Cet intermédiaire a une stabilité mdl@ment faible et
évolue favorablement vers la formation de linteriaiéd 14. Afin de valider cette approche
réactionnelle, nous avons cherché a caractéissitu, par RMN*H et **C, les intermédiaires du
mécanisme réactionnel. Ainsi, la réaction du MeT&Dprésence de BBN-H), a permis de former
guantitativement le produit2. Celuii réagit alors instantanémt en présence d’un bar de CQ pour

générer quantitativement le prodit (Schéma 119

VX _H VX OZCH

CO, (1 bar)

B B~
NN N {
S ) + 1/2(9-BBN-H), - 7 Y
N THF, TA, 15 min N THF, TA, 5 min
12

Schéma 119 : Formation des intermédiait@st 14

La possibilité de caractériser les intermédiait2set 14 permet de valider le mécanisme réactionnel
d’activation des hydroboranes par le MeTBD comme un mécanisme vialjjeur 1’hydroboration du
CO, catalysée par le MeTBD. Nous avons aussi cherchéttie en évidence le caractére guanidinium
de lintermédiairel3 en générant un produit équivalent a partir de M2T&® de 9BBN-I (Schéma

120).
&B%

N\ /N

L/Y\j * O-BEN THF, TA, 30 min L/\r\j

81 %

Schéma 120 : Synthese du prodiit

Le MeTBD réagit rapidement a température ambiantec de 9BBN-I pour former liodure de
guanidinium15 sous la forme d’un solide blanc avec un rendement isolé¢ de 81 %. Le produit a été
caractérisé par RMRH, *°C, 'B et par DRX. Le spectre RMN du bore met en évidencearactére

borénium moindre du groupement BBN, avec un dépiace chimique de 57,2 ppm bien plus faible
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que celui du BBN-1 (82,0 ppm) et un peulys élevé que 1’équivalent neutre (BBN)NMe, (47,2
ppm)?® De plus, la RMN*C indique un déblindage du signal du carbone quaier du produifl5
par rapport au carbonate de guanidinium caractéisélaboratoird’ avec des déplacements
chimiques respectifs de 158,2 ppm et 153,2 ppnguiesemble indiquer un caractére guanidinium
bien plus marqué du compokgé

Figure 6 : Vue ORTEP dib. Les atomes d'hydrogene ne sont pas représernédeasimplifier la
lisibilité de la figure. Atomes de carbone en nailgmes d'azote en bleu, atome de bore en rose et
atome d'iode en violet. Sélection de paramétressiraux (distances en A) : NB1 1,428(2) C1-
N1 1,391(1) C1-N2 1,321(9) C1-N3 1,328(4) C8-N2 1,461(3) ; N3C1-N1116,53(14) ; N2C1-
N1121,25(13) ; N2C1-N3122,22(14)

N2, .N! 'T' lTI

T NNJ

Schéma 121: Représentation de Lewis des comfbaés 15b

Le caractere guanidinium du produib (Figure § est mis en évidence par comparaison des
parameétres structuraux avec ceux du carbonate aiddinium 15a obtenu au laboratoif ainsi que

du nitrite de guanidiniuni5b (Schémal21).*!! Ainsi, les longueurs des liaisons1, G-N2 et G-

N3 sont assez proches avec des valeurs respedéves891 A, 1,322 A et 1,328 A pour le prodibt
contre 1,333 A 1,340 A et 1,334 A pour le prodifia et 1,337 A, 1,336 A et 1,331 A pour le produit

15b. On constate néanmoins dans le comfddséne |égére élongation de la liaisoaN par rapport
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aux produitsl5a et 15b, pouvant s’expliquer par une forte interaction entre le cation borénium et le
doublet nonkant de I’atome d’azote. En comparant les paramétres structuraux du composé 15 avec
ceux de lintermédiaire 13 obtenu par calcul DFT (Schéma2), on observe que ces deux composés
présentent de fortes similitudes avec respectivethes longueurs de liaison NB1, CE-N1, C1-N2

et CLN3de 1,428 A, 1,391 A, 1,322 A et 1,328 A pouplleduit15 et de 1,439 A, 1,390 A, 1,326 A

et 1,340 A pour le produtt3.

Schéma 122 : Géométrie optimiséd deermédiairel3. Sélection de parameétres structuraux
(distances en A) : NB1 1,439 .C1-N1 1,390 ;C1-N2 1,326 ;C1-N3 1,340 C8-N2 1,458

AG (kcal.mol™) TS catBH
+46,9
— Sans catalyseur TSs.0
—_
= catBH *324 TS 9-BBN-H
— (9-BBN-H), ! +30,2
/ TS1243
/TS —_
L — +28,4)
/ I+27 7 \
A TS1243\
1 _\\ \
/’,’ +23,8 \ \\
I’ll \\\\
/ N
2+RBH — — MeTBD + R,BH

Schéma 123 : Influence des hydroboranes sur lagi@sed'activation

Afin de rationaliser l'influence de la source dtolubrane sur la réduction du GQes énergies
d'activation de I'étape d'insertion de I'hnydroboraams le CQ ont été déterminées sur les deux
systémes catalytiques (Schéa28). Nous constatons ainsi que, quel que soit ldyssar employé,
l'utilisation du (9BBN-H), comme réducteur est cinétiquement plus favorabke eglle du catBH
avec des écarts respectifs d'énergies d'activat®md,7 kcal.mol et de 4,6 kcal.mdl pour le
catalyseur2 et le MeTBD. Cet écart se justifie expérimentaletngar une perte ou une absence
d'activité des catalyseurs lorsque catBH est étitismme hydroborane. L'hydroboration du ans
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catalyseur avec le dimere BBN-H), n'est pas observée expérimentalement. L'énergitvd@on de
I'état de transition de réduction du C@ar le (9BBN-H), sans catalyseur peut alors étre utilisée
comme référence pour définir les hydroboranes faaot ou non la réduction du GGQelon le
catalyseur employé. Ainsi, la réduction du £dvec le catalyseut et catBH comme hydroborane est
cinétiguement défavorable par rapport a la rédodiEns catalyseur du G@ar le (9-BBNH),, avec
une énergie d'activation de +32,4 kcal.thatontre +30,2 kcal.mdl Ce résultat est vérifié
expérimentalement par I'absence de réduction dueb@résence de catBH et du catalyseans le
cas du MeTBD, I'énergie d'activation de la réductio CQ par catBH est & +28,4 kcal.ripkoit 1,8
kcal.mol* plus bas que I'état de transition de réduction @4 (@ le (9BBN-H), sans catalyseur. Au
vu des observations expérimentales, cet écartrdiénsuffit pour observer cette fois-ci la réduntio
du CG par catBH en présence de MeTBD. Il est intéress@nhnoter que l'ordre des énergies
d'activation calculées permet d'expliquer l'ordrecttldé déterminé expérimentalement pour les
différents catalyseurs et hydroboranes. Ainsi, yst&me MeTBD/(BBN-H), est le plus actif
expérimentalement, suivi des syster2g§9-BBN-H),, MeTBD/catBH et2/catBH. Le catBH est actif
en présence du catalyseur MeTBD car le mécanisme cacas repose exclusivement sur l'activation
du réducteur, ce qui n'est pas le cas du mécanismeathlyseur2 qui n'est pas suffisamment

nucléophile pour activer I'hydroborane.
V) Conclusion et perspectives

TBD + BBN-H+ CO,

@ VX
© \B% BBN-H -

co Z ! BBN-H ? | CO,
2 NEN -
o e
&?/H
- Lot ko
B NN N A |
. Y NG
se NP Sl X

N

5BBN'H{ H3COBBN BBN-H
HCO,BBN * HCOZBBN

BBN,O

Schéma 124 : Mécanismes d'hydroboration dy CO
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Chapitre V : Hydroboration organocatalytique du,CO

Ces travaux ont permis de développer une versiganmcatalytique de I'hydroboration du £€n
utilisant les guanidines comme catalyseurs. Lef@mdifices de réactivité entre les catalyseurs ont pu
étre rationalisées par des calculs théoriques, ladtvéainsi deux approches mécanistiques
fonctionnelles. Ces résultats sont appuyés expétat@ament par la synthése de nouveaux composés
ayant les propriétés d'activation caractéristiqusskLPs, en association avec les nombreuses données
structurales. Nous pouvons ainsi proposer deuxesychtalytiques pour I'hydroboration du £O
(Schémal24). Une complémentarité existe entre un catalysgantades propriétés d'activation du
CO; et un autre permettant d'accroitre le caractedeung d'un hydroborane.

Afin de compléter cette étude, une gamme plus lalgecatalyseurs devra étre testée pour
I'hydroboration du C@Q comprenant par exemple des bases carbonées hohésp ou oxygénées.

La transformation du COpar les hydroboranes pourrait étre aussi explaitdeme solution pour le
développement de réactions diagonales non accesgiat les hydrosilanes.

Enfin, le développement de catalyseurs ayant eoile des capacitéd’activation nucléophile de
I’hydroborane et d'activation électrophile du G@ar la présence d'un site acide de Lewis perntettra
de bénéficier des avantages des deux mécanismaondals présentés dans ce chapitre (Schéma
125).

Schéma 125: Catalyseur portant un site acide ddd.etwn site nucléophile
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Chapitre VI : Conclusion générale et perspectives

1) Conclusion

Tout au long de ces travaux de thése, nous avaaogdé les transformations catalytiqgues du, @0
formamides ou en hétérocycles a partir d'amined'hstdrosilanes. Ces transformations ont permis
d’illustrer I’approche diagonale comme stratégie viable afin de valoriser le CO, en tant que matiere
premiére en substitution des ressources fossild®(Bal26). Cette étude a aussi été complétée par la
synthése du méthanol a partir d'hydroboranes, voie jusqu’ici trés peu développée en organocatalyse.

Energie
Degré d'oxydation du carbone

Chapitre V
(|3H
S RS N
H;_( H Chapitres 1l et 1] Chapitre IV
A o «
. -]l .
C—H
0 —+ |§ SNTH /
§ | N
IS X = NHR, CONHR, CH,NHR
2
+
1
+V Y
0]
' I : -
_., Fonctionnalisation
0 C-N C-X+C=N Formation de liaision
C-O, C-N, C-C

Schéma 126 Transformation du C@développée au cours des travaux de thése

L'ensemble de ces travaux a aussi permis de mettavam I'organocatalyse comme alternative
avantageuse, d’un point de vue économique et écologique, pour la transformation dD,.CLa
formylation des amines a partir du €&t d'hydrosilanes, étudiée avec le catalyseur TBEgnstitué
la base de ces travaux de thése et a montré Ebiiis d'une transformation diagonale du Céh

employant un catalyseur organique (Schémg.127
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R\ TBDggat R @)
N-H + CO, + PhSiH; > NJ<
R/ sans solvants, R/ H
2 bar 24 h ,100 °C

- siloxanes

Schéma 127 Formylation d’amines a partir de CO, et d ’hydrosilanes catalysée par le TBD

Les calculs DFT appuyant les résultats expérimentenl aussi apporté des éléments de réponse sur
les mécanismes potentiels intervenant dans cesforamations et sur les optimisations possibles au
niveau du catalyseur afin d'accroitre l'efficacité cette réaction. En particulier, la nécessité
d'augmenter la nucléophilie de I'hnydrure de I'hyiloe nous a conduit a I'utilisation des NHCs
comme catalyseurs et nous a permis d'amélioredgraent la formylation des amines, mais aussi
d’étendre la réaction a une large gamme de produits N-H comme les imines, les hydrazines, les

hydrazones et quelques dérivés imidazoles, pyraatlgiazoles (Schéni28).

R NHC ;¢ R O

N-H + CO, + R3SiH > N_/<

R 1 bar THF, 24 h, TA R H
- siloxane

R3SiH = PhSiH; PMHS
14 substrats formylés avec un rendement supérieur a 80 % sur les 25 testés
Schéma 128 Formylation d’amines a partir de CO; et d’hydrosilanes catalysée par les NHCs

A partir de ces réactions de formylation, nousrasvmis au point une transformation permettant de
conduire a la désoxygénation complete du, @Od’étendre ainsi les possibilités d’usages du CO,
comme synthon C Cette nouvelle transformation a ainsi permis d’ouvrir I’accés aux hétérocycles

azotés a partir du GASchemadl29).

R' '
\\ XHR NHCcat R\\ X
| + CO, + PMHS > | )—H
= THF,24h,70°C Z N
NH> 1 bar .
- siloxane
X =NH, CONH, CH,NH
R O
R' ’
XN R N
P A BY
N N H N H
11 exemples 4 exemples 4 exemples
Rdt de 21 % a 90 % Rdt de 27 % a 65 % Rdt de 10 % a 60 %

Schéma 129 Désoxygénation compléte du £€atalysée par les NHCs

Enfin, I'nydroboration du C¢ développée initialement avec l'intention d'éterdnetaction diagonale
de transformation du CGh d'autres agents de fonctionnalisation, incomieatiavec les hydrosilanes,

nous a permis de proposer des catalyseurs organigeiformants pour la réduction du £en
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méthanol. Différentes voies de réduction du,CDpartir de ces catalyseurs organiques ont été
identifiées grace aux études mécanistiques. Cesmaftions essentielles permettent ainsi de proposer

des optimisations sur le type de catalyseur adaptdte transformation.
Il) Perspectives

Ces travaux de thése ouvrent la voie a de nomtseresspectives d'études. La principale réside dans
l'ouverture des voies de transformations du, @fin d'accroitre les possibilités de substitutias d
hydrocarbures par le G&omme matiere premiére de synthése de consommetil@gues. Cette
ouverture est possible grace a I'approche diagaleateansformation du CQqui permet de modifier
demaniére indépendante le réactif fonctionnalisafe eéducteur.

Au niveau du réactif fonctionnalisant, I'utilisatidlu CQ comme agent de méthylation des amines a
partir des hydrosilanes constitue une alternatige intéressante a la méthylation classique par les
halogénures d'alkyles. Cette réaction fait déjjdiod'une étude réalisée au laboratoire sur lasédér
anilines et publié&! Trouver des catalyseurs permettant d'étendre cetbsfermation a une plus

large gamme d'amines constitue a I'neure actwepeihcipal défi (Schéma30).

R catalyseur R
R +3 R3SiH R
- siloxane

Schéma 130 Méthylation d'amines a partir de G@t d'hydrosilanes

Lever le verrou de la formylation et de la méthglatdes alcools a partir du G@onstitue un autre
défi (Schémad 31). En effet, les formiates d'alkyle et les étherst sitilisés aussi bien comme solvants
gue comme réactifs. La principale difficulté de tramsformations réside dans la réactivité desoddco

en présence d'hydrosilanes. L'utilisation de rédustewins sensibles a la présence de ces alcools
favoriserait le développement de ces transformatiomais nécessite, en paralléle, la recherche de

catalyseurs capables d'activer ces hydrures.

R catalyseur R O catalyseur R
O-H+COp — > 0-C ——— ©O-CH,
+ R3S|H H +2 R3S|H
- siloxane - siloxane
catalyseur
+3 R3SiH
- siloxane

Schéma 131 Formylation et méthylation d'alcools a partir de €€ d'hydrosilanes

Ces réactions pourraieralors étre exploitées pour la synthése de molécaieles comme la
méthylamine, la diméthylamine ou la triméthylamén@artir d'ammoniac ou bien encore la synthése

d'éther diméthylique a partir de Gét ceci de maniére sélective (Schéia).
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Produits accessibles a partir
d'ammoniac et du CO,

___________________________________

5 CHj CH;
. HbN—CH;  HN H;C—N |
catalyseur | CH, CH; |
NH; + CO, +n RySH ————» | !
- siloxane | /,O H3C /,O I
. HN-C N-C |
E H H,C H 5

catalyseur o

C02 +n R3S|H —_— > H3C/ \CH3
- siloxane

Schéma 132 Synthése de produits dérivés de I'ammoetatéther diméthylique

La modification de la nature du réducteur offresad® nombreuses possibilités d'études. La premiére
serait de transposer l'ensemble des réactions rthbgg dévelopms avec les hydrosilanes aux
carbosilanes. En effet, la sythése de carboxyslangartir de C® permettrait, en exploitant le
groupement carboxyle électrophile de ce compoaécéder directement aux amides et aux esters en

utilisant les amines ou les alcools comme réafdifstionnalisants (Schém3).

& R-C . Amides
LT NR
L xR
X | 2
catalyseur ! ,,O ! ‘
CO, + RiSR ——— | R-C EINEN
: O-SiR3: 7%
,  OsiR 3 A%
S )
t d'acylati -
agent d'acylation % %R C\OR“ Esters

Schéma 133 : Synthése d'amides ou d'esters

Le principal verrou de cette transformation reatéheure actuelld;insertion du CO, dans la liaison
C-Sidu carbosilane, les carbosilanes étant plus dé§i@ activer que les hydrosilanes.

La seconde possibilité d'étude s'intéresserait pnscplierement a la source de réducteur. En effet,
malgré les avantages apportés par I'utilisationtgelsosilanes comme source d'hydrure, ceiure
sont disponibles qu'a de faibles tonnages (derdodk la mégatonne) et géndtreen fin de
transformation des sous-produits qui ne sont phwigables dans la plupart des cas (exception faite
des sous-produits du TMDS) et non recyclable. Lastiwition des hydrosilanes par, Homme
réducteur permettrait de résoudre les problérdesecyclage des sous-produits. En effet,edt plus
facilement accessible de maniére renouvelablee génére que de I’eau comme sous-produit. La

principale difficulté dans son utilisation résidand I'absence de polarité dans la liaiseiHHce qui
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nécessite obligatoirement l'utilisation de catalyseafin de ne pas payer un bilan énergétique trop

lourd ainsi que les éventuelles incompatibilités entre 1’eau formée et le milieu réactionnel.
lll) Référence
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Partie expérimentale

I) Considérations générales

Conditions de synthése

Sauf cas particulier, toutes les manipulationsest réactions ont été faites sous atmosphére inerte
(argon), soit en boite a gants, soit sur rampealé. \lia verrerie est séchée pendant une nuit dams un
étuve a 60 °C. Sauf indication contraire, les sdlvanilisés sont distillés et dégazés sous atmasphe
inerte. Le THF, le THFdg, le pentangle toluéne, 1’éther diéthylique et le benzénés sont séchés sur
sodium/benzophénone. L’acétonitrile, 1’acétonitrile-ds, le dichlorométhane, le dichlorométhaieet le
DMSO-dg sont séchés sur CaH.es réactifs commerciaux sont préalablement séehdégazés avant

d’étre utilisés. Le CO, provient d’une bouteille de gaz comprimé de pureté 5,5 fournie par Messer.
Techniques de caractérisation

Spectroscopie RMN

Les spectres RMRH et **C{*H} ont été enregistrés sur un spectrométre BrukeX 200 MHz. Sauf
exception, les spectres sont enregistrés a 20 °€.shectres RMN'B ont été enregistrés sur un
spectrométre Bruker Avance 400 MHz. Les spectres RMINt **C{'H} sont référencés par rapport
au pic de solvant non deutéré résiduel. Les spe&®MN B sont référencés en utilisant,BBF;
comme étalon externe. Les déplacements chimiquasesprimés en partie par million (ppm) et les
constantes de couplage en Hertz (Hz). Les abrémmtsuivantes sont utilisées pour décrire les
spectres RMN : s (singulet), d (doublet), t (triplet (Quadruplet), quint (quintuplet), sept (sejtip

m (multiplet), 1 (large),...

Analyses par chromatographie en phase gazeuse couplée a la spectrométrie de masse

Les données chromatographiques et les spectres dssemont été enregistrés sur le
chromatographe/spectrometre de masse Shimadzu G@MG&H) Ultra gas équipé d’une colonne
capillaire en gel de silice Supelco Si'Bms (30 m x 0,25 mm x 0,25 pumyvec de I’hélium 6.0
(Messer) comme gaz vecteur. La quantification dedyits finaux a été faite au moyen d’une courbe
de calibration avec le produit final et une qu#&ntbnnue de Bhutilisé comme étalon interne. Cet
¢talon est ensuite introduit dans le mélange réactionnel afin d’obtenir le rendement en produits finaux

dans le procédé catalytique étudié.
Analyses élémentaires

Les analyses élémentaires ont été effectuées pawviee de microanalyse de I’'TCSN a Gif-sur-Yvette

ou par la société MEDAC Ltd., basée dans le Sumeiraleterre.
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Diffractions des rayons X

Les données nécessaires a la détermination desuses cristallographiques ont été collectéesusur
diffractomeétre Noniug-CCD. Les mesures ont été effectuées a la longueur d’onde Ko du molybdéne

(. = 0,71073 A). Les échantillons, prgéé par une couche protectrice d’huile « Paratone-N
(Hampton Research) ont été introduits dans dedlaiags en verre de Lindemann et refroidis& K

au moyen d’un cryostat a flux d’azote Oxford Cryosystems. Les structures ont été résolues par
méthodes directes avec SHELX3- complétées par synthése de Fourier-différencaffetées par
moindres carrés st avec SHELXL97.

Calculs théoriques

L’ensemble des calculs a été réalisé au niveau DFT en utilisant la suite logicielle Gaussian 09.2
L’analyse des populations a été effectuée suivant la méthode NBO.P! Les logiciels Gaussview et
Chemcraft ont permis la visualisation des résultaés géométries optimisées ainsi que les énergies
présentées dans les chapitres Il et V sont accessitthns le matériel supplémentaire des

publicationd®**!
Il) Modes opératoires

Modes opératoires du chapitre I

Synthése de 2
N-H--Q
N—(® e»O0
N—H--O

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec du
méthanol (50 pL, 3,70 mmol, 1,01 §), du TBD (510,0 mg, 3,664 mmol, 1 éq) & I’éther
diéthylique (3 mL). Le mélange réactionnel est gdér étre dégazé puis mis sous atmosphéeCie

(1 bar). Un précipité blanc apparaistantanément a 1’ajout du CO,. Le ballon est fermé et la solution
est agitée une heure a température ambiante. Marsoést évaporé sous pression réduite pour
récupérer le produl sous la forme d’un solide blanc avec un rendement quantitatif (788,6 mgs48,6
mmol). Les cristaux fournis pour la diffraction degons X sont obtenus en tube RMN par chauffage
a reflux d'une solution du produt dans le benzéne puis par refroidissement lentripéeature
ambiante.

Note : le produit2 est stable a [’état solide lorsque celui-Ci est conservé & atmosphére d’argon.

Une décarboxylation est observée aprés un longeggchous pression réduite.

Caractérisation RMN *H (THF-ds, 298 K): & 10,80 (s, 2H, NH) : 3,35 (s, 3H, GH 3,21 (m, 8H,
CH,) ; 1,90 (m, 4HCH,) ppm.RMN *C (THF-dg, 298 K): & 1606 (OCQ) ; 152,4 (NCN) ; 520
(CHsy) ; 47,5 (CH) ; 385 (CH,) ; 22,0 (CH) ppm Analyses élémentaires calculéepour
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CoH17N305(Mn 215,25 g/mol) : C ; 50,22 ; H; 7,96 ; N ; 19,320uvées: C ;49,63 ; H; 7,78 ; N ;
19,53.

Caractérisation in situ de 3

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempliecc de I’isopropanol (12 pL, 0,16 mmol, 1,0
€q), du TBD (22,4 mg, 0,161 mmol, d)ét du THFeg (0,4 mL). Le mélange réactionnel est gelé pour
étre dégazé puis mis sous atmospher€@g (1 bar). Un précipité blanc correspondant au pitogiu
apparait dans le mélange réactionnel et est obsgridentifié par RMN'H et RMN °C {*H} et
obtenu avec un rendement RMN de 100 %.

Note : le produit3 se décarboxyle rapidement sous pression réduite. flkration sur frité conduit
aussi a une décarboxylation du carbonate.

Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K): 811,39 (s, 2H, NH) 452 (septJ = 6 Hz, 1H, CH) :
3,303,221 (m, 8H, CH) ; 1,91 (m, 4H, CH) ; 1,08 (d,J = 6 Hz, 6H, CH) ppm RMN *°C (THF-ds,
298 K): 8 1598 (OCQ) ; 152,6 (NCN) ; 63,2 (CH) ; 47,4 (CH ; 38,3 (CH) ; 231 (CH,) ; 218
(CHs) ppm.

Caractérisation in situ de 4

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempliec de I’alcool benzylique (16 pL, 0,15
mmol, 1,0 éq), du TBD (20,9 mg, 0,150 mmol,d) ét du THFeg (0,4 mL). Le mélange réactionnel
estgelé pour étre dégazé puis mis sous atmosphe@Ogél bar). Un précipité blanc correspondant
au produit4 apparait dans le mélange réactionnel et est acbstridentifié par RMNH et RMN *°C
{'H} et obtenu avec un rendement RMN de 100 %.

Note : le produit4 se décarboxyle rapidement sous pression réduite. fikration sur fritté conduit
aussi a une décarboxylation du carbonate.

Caractérisation RMN 'H (THF-dg, 298 K): & 8,15 (s, 2H, NH) ; 7,3%;14 (m, 5H, CH)) ; 4,90 (s,
2H, CH) ; 3,14 (q,J = 6 Hz, 8H, CH) ; 1,82 (pseudo-q, 4H, CHppm.RMN **C (THF-ds, 298

K) : § 159,6 (OCQ) ; 152,2 (NCN) ; 141,3 (Ph) ; 137,5 (Ph) ; 127,7 (Ph) ; 127,0 (Ph) 7 66,
(CH2) ; 47,5 CH2) ; 38,9 (CH) ; 22,1 (CH) ppm.
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Synthese de 8

N—H--O
S
< N—H--O
Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec de

la morpholine 23 pL, 3,71 mmol, 1,01 §), du TBD (510,0 mg, 3,664 mmol, D¢ et de 1’éther

diéthylique (3 mL). Le mélange réactionnel est gdér étre dégazé puis mis sous atmosphéeGie

~
~

N O

(1 bar). Un précipité blanc apparaistantanément a 1’ajout du CO,. Le ballon est fermé et la solution
est agitée pendant une heure a température ambiamdelvant est évaporé sous pression réduite pour
récupérer le produl sous la forme d’un solide blanc avec un rendement de 97 % (960,7 mg, 3,554
mmol). Les cristaux fournis pour la diffraction deyons X sont obtenus en tube RMN par chauffage
a reflux d'une solution du prodiitdans le THF puis par refroidissement lent a teatpée ambiante.
Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K): 8 1103 (s, 2H, NH) 3,43 (m, 4H, CH) ; 3,29 (m, 4H,
CH,) ; 3,15 (m, 8H, CH) ; 1,90 (m, 4H, CB ppm.RMN *3C (THF-ds, 298 K): & 163,7 (NCQ) ;
152,1 (NCN) ; 680 (CHp) ; 479 (CHp) ; 455 (CH,) ; 396 (CH,) ; 228 (CH,) ppm. Analyses
élémentaires calculéegpour G,H,,N,O;(Mn 270,33 g/mol) : C 5332 ; H ; 8,20 ; N ; 20,73
Trouvées: C ;53,18 ;H ;8,37 ; N ; 20,94.

Synthese de 9

< N—H--

N—<i® ©

LN H--

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec de
la diéthylamine ¥83 puL, 3,70 mmol, 1,01 ¢), du TBD (510,0 mg, 3,664 mmol, 1)é¢ de 1’éther

diéthylique (3 mL). Le mélange réactionnel est gelar étre dégazé puis mis sous atmosphe@Qie

/O

~
~

N

o\

(1 bar). Un précipité blanc apparaistantanément a 1’ajout du CO,. Le ballon est fermé et la solution
est agitée pendant une heure a température amhbiangelvant est évaporé sous pression réduite pour
récupérer le produl sous la forme d’un solide blanc avec un rendement quantitatif (939,2 mg648,6
mmol).

Caractérisation RMN 'H (THF-dg, 298 K): § 12,89 (s, 2HNH) ; 3,23 (m, 12HCH,) ; 1,89 (quint J

=6 Hz, 4H, CH) ; 0,99 (1 J = 6 Hz, 6H, CH3) ppm.RMN **C (THF-ds, 298 K): & 164,0 (NCQ) ;
152,7 (NCN) ; 47,3 (CH) ; 41,0 (CH) ; 38,1 (CH) ; 22,1 (CH) ; 14,9 (CH) ppm. Analyses
élémentaires calculéepour G,H4N,O,(Mn 256,34 g/mol) : C ; 56,22 ; H ; 9,44 ; N ; 24,8
Trouvées: C ;54,98 : H ;9,34 ; N; 21,59.
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Synthése de 10

{ N-H-Q
N—(® e:>—N

N-H--3

~

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec du
diméthylcarbamate de diméthylammonium (202,0 mg,8Lysénol, 0,5010 @), du TBD (418,1 mg,
3,004 mmol, 1 éq) et de I’éther diéthylique (3 mL). Le mélange réactionnel est gelé pour éégazé
puis mis sous atmosphére @&, (1 bar). Un précipité blanc apparaistantanément a I’ajout du CO..

Le ballon est fermé et la solution est agitée pehdae heure a température ambiante. Le mélange
réactionnel est filtré et lavé trois fois avec thler diéthylique (5 mL) puis la poudre récupérste e
séchée sous pression réduite pour obtenir le prddusous la forme d’un solide blanc avec un
rendement quantitatif (685,8 mg, 3,004 mmol). Lestaux fournis pour la diffraction des rayons X
sont obtenus en tube RMN par chauffage a refluxedsoiution du produit0 dans le THF puis par
refroidissement lent & température ambiante.

Caractérisation RMN 'H (THF-dg, 298 K): & 12,81 (s, 2H, NH) 3,21 (m, 8H, CH) ; 2,71 (s, 6H,
CHsy) ; 1,89 (m, 4H, CH) ppm RMN **C (THF-ds, 298 K):5 165,0 (NCQ) ; 152,8 (NCN) ; 475
(CHy) ; 38,3 (CH) ; 36,5 (NCH) ; 22,0 (CH) ppm Analyses élémentaires calculéepour
C12H24N4O, (Mn 228,29 g/moly C ; 52,61 ; H ; 8,83 ; N ; 24,5Zrouvées: C ;51,99;H;8,75; N ;
24,01.

Synthése de 16

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec de
I’acide formique (60 pL, 1,6 mmol, 1,1 éq), du TBD (2@9mg, 1,93 mmol, 1 éq) etde 1’éther
diéthylique (3 mL). Le ballon est fermé et la smntest agitée une heure & température ambiante. Le
mélange réactionnel est évaporé sous pressionteégoloiir obtenir le produit6 sous la forme d’un
solide blanc avec un rendement quantitatif (2748g 1,503 mmol). Les cristaux fournis pour la
diffraction des rayons X sont obtenus en tube RMNcpauffage a reflux d'une solution du prodiét
dans le THF puis par refroidissement lent a tenipégambiante.

Note : le produitl6 est trés hygroscopique.

CaractérisationRMN *H (THF-dg, 298 K): & 10,66 (s, 2H, NH) ; 8,34 (s, 1H, HCOO) ; 3,25 @H)

: 1,95 (m, 4H) ppmRMN °C (THF-ds, 298 K): & 167,2 (HCOO) ; 152,6 (NC\; 47,3 (CH) ; 38,1
(CH,) ; 21,7 (CH) ppm. Analyses élémentaires calculégsour GH;sN:O, + 2 HO (Mn 221,25
g/mol): C; 43,43 ;H ;8,66 ;N ; 18,99rouvées :C ; 43,09 ;H ; 8,48 ; N ; 18,63.
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Caractérisation in situ de MeOSiPh;

Ph
0-Si-Ph
Ph

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du méthan6l{g, 0,15 mmol, 1 éq),
du chlorotriphénylsilane (44,2 mg, 0,150 mmol, &d), de la triéthylamine (20 uL, 0,15 mmol, 1,0
€q) et du THFdg (0,4 mL). Apres 5 minutes a température ambiakteQSiPh est observé et
identifié par RMN'H et RMN**C {*H} et obtenu avec un rendement RMN de 100 %.
Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K): & 7,637,36 (m, 15H, Ph) ; 4,20 (s, 3H, OG@Hppm.
RMN *°C (THF-dg, 298 K) :5 135,9 (Ph) ; 134,9 (Ph) ; 130,6 (Ph) ; 128,4 (F1),8 (OCH) ppm.

Caractérisation in situ de '‘PrOSiPhs

Ph
0-Si-Ph
Ph

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec de 1’isopropanol (11 pL, 0,14 mmol, 1
€q), du chlorotriphénylsilane (44,1 mg, 0,150 mnigQ, éq), de la triéthylamine (20 uL, 0,15 mmol,
1,0 éq) et du THKk (0,4 mL). Aprés 5 minutes a température ambiaiieQSiPh est observé et
identifié par RMN*H et RMN**C {*H} et obtenu avec un rendement RMN de 100 %.
Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K): & 7,59+7,35 (m, 15H, Ph) 4,18 (septJ = 6 Hz, 1H,
OCH) ; 1,18 (d,J = 6 Hz, 6H, CH;) ppm.RMN **C (THF-ds, 298 K): 5 136,0 (Ph) ; 134,8 (Ph) ;
130,4 (Ph) ; 128,4 (Ph) ; 66,8 (OCH) ; 25,9 (Epbm.

Caractérisation in situ de BnOSiPhs

¢y~ pn
O-Si-Ph

Ph
Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec de 1’alcool benzylique (16 pL, 0,15
mmol, 1 éq) du chlorotriphénylsilane (44,2 mg, @,18mol, 1,0 éq), de la triéthylamine (20 uL, 0,15
mmol, 1,0 éq) et du THHz (0,4 mL). Aprés 5 minutes a température ambidvie€) SiPh est observé
et identifié par RMN'H et RMN*3C {*H} et obtenu avec un rendement RMN de 100 %.
Caractérisation RMN 'H (THF-dg, 298 K): § 7,64-7,38 (m, 20H, Ph)4,89 (s, 2H, CH) ppm RMN
13C (THF-dg, 298 K) :8 141,4 (Ph) ; 136,0 (Ph) ; 134,9 (Ph) ; 133,6 (P130,7 (Ph) : 128,5 (Ph) ;
127,6 (CH) ; 126,9 (Ph) ; 66,2 (CHippm.
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Procédure générale de synthése de la NFM par réduction du carbamate 8 avec
(EtO)sSiH, Ph,SiH, et PhSiH;

N-H--O  , —\ — 0 N-H_
N—® o)N O+ (Bt0O)8iH ————= 3 N+ + N—(® O-Si(OEt;
N-H--O THF " H N-H’
8 NFM

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du carba®@&€,5 mg, 0,150 mmol, 1
€q) et du THFdg (0,4 mL). (EtO)SiH est ajouté a la seringue dans la solution (830,45 mmol, 3,0
€q). Le tube RMN est fermé puis chauffé a 100 °C aenhd5 heures. La NFM est observée et
identifiée par RMN'H et RMN**C {*H} par comparaison avec un échantillon commeraigl(Fluka)

et obtenue avec un rendement RMN quantitatif. AviesSi, (43 pL, 0,23 mmol, 1,5 éq) comme
hydrosilanes, la NFM est obtenue avec un rendemiiN Buantitatif aprés 48 heures a température
ambiante ou aprés 6 heures a 100 °C. Avec Ph@®iL, 0,15 mmol, 1,0 éq) comme hydrosilanes, la

NFM est obtenue avec un rendement RMN quantitatésaprheures a température ambiante.

Procédure de synthése du DMF par réduction du carbamate 10 avec PhSiH;

N-H--O THF /" H
- TBD
10 - siloxanes

DMF

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du carbab@(86,5 mg, 0,160 mmol,

1 éq) et du THF; (0,4 mL). PhSiH est ajouté a la seringue dans la solution (130,46 mmol, 1,0
€q). Le tube RMN est fermé puis chauffé a 100 °C aentl5 heures. Le DMF est observé et identifié
par RMN'H et RMN™*C {*H} par comparaison avec un échantillon commeraimlgi obtenu avec un

rendement RMN quantitatif.

Procédure générale de conversion catalytique des amines en formamides a partir de

CO; et d’hydrosilanes

R R O
\ catalyseur \
NH + PhSiH; + CO, Y - NA
R THF,A,24h R H

-siloxanes
La procédure générale est détaillée pour la coimrede la morpholine en NFM, en utilisant le TBD
comme catalyseur et PhSigomme hydrosilane.
Un tube de Schlenk de 16 mL équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du TBD (7,0 mg, 0,050
mmol, 5,0 %mol), de la morpholine (88 pL, 1,0 mniokq), du THF (1 mL) et du phénylsilane (124
puL, 1,01 mmol, 1,0 éq). Le mélange réactionnebelt pour étre dégazé puis mis sous atmospheére de

CO; (2 bar) et le tube de Schlenk est fermé puis ddaafl00 °C pendant 24 heures. Le mélange
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réactionnel est analysé et la NFM est observéeegttifiée par RMN'H dans le benzénesdpar
comparaison avec un échantillon commercial purk@luet quantifiée par GC/MS par étalonnage

interne avec un rendement de 69 %.

Les formamidetNFM, DMF, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28 et29 obtenus par la procédure générale ont été
identifiés et quantifiés par RMNH et GC/MS, par comparaison et étalonnage interrex des

produits commerciaux (Aldrich, Acros, Fluka).

Procédure de synthése du composé 30 par réaction de TBD, CO, et PhSiH3

TBD
O H

H
|
N. N + PhSiH; + CO,
N ® " 'oar THF, 50 min, TA Y
N - S|onanes

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du TBD (16,8 @821 mmol, 1 éq),
du phénylsilane (15 pL, 0,12 mmol, 1,0 éq) et du TégKO,4 mL). Le mélange réactionnel est gelé
pour étre dégazé puis mis sous atmosphéi@@e(1 bar). Le produiBO est observé et identifié par
RMN 'H et RMN *C {*H} avec un rendement RMN de 100 % aprés 50 minutésngpérature
ambiante, par comparaison avec un échantillon étisth selon la procédure décrite dans la

littérature™®

Procédure de synthése de la NFM par transamidification du composé 30 avec la

morpholine

O H
+ morpholine /—\

+  sous-produit
[/YJ THF, 5 h, TA \_/

NFM

Le produit30 est obtenu dans un tube RMN selon la procéduretel@irdessus. Le produ0 une
fois formé, le tube RMN est dégazé trois fois elamgela solution contenue dans le tube RMN et en
placant le tube sous vide afin d'éliminer I'excésCf®. La morpholine est ensuite ajoutée a la
seringue (10 pL, 0,12 mmol, 1,0 éq) et la réactsh suivie par RMN. La NFM est observée et
identifiée par RMN'H et RMN**C {*H} par comparaison avec un échantillon commeraigl(Fluka)

et obtenue avec un rendement RMN quantitatif apféeutes a température ambiante.
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Modes opératoires du chapitre lll

Considérations générales

Les NHCsIPr, Cl,-IPr, s-IPr, s-IMes et |'Bu ont été synthétisés suivant la procédure décaites d¢a
littératurel”? Le sel d’imidazolium utilisé pour la formation du NHC I'Bu a été synthétisé selon la

procédure décrite dans la littérattite.

Procédure générale pour la conversion catalytique des amines en formamides a

partir de CO; et d’hydrosilanes

R R O
s NHC s
NH +nR3SH + CO, ———=» NJ{
R THF, TA R H
- siloxane

La procédure générale est détaillée pour la coiorede la morpholine en NFM, en utilisantNéiC

IPr comme catalyseur et PhSiebmme hydrosilane.

Un tube de Schlenk de 16 mL équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du carbéne IPr (19,6 mg,
0,0504 mmol, 5,0 %mol), de la morpholine (88 puLQ Immol, 1 éq), du THF (1 mL) et du
phénylsilane (124 pL, 1,00 mmol, 1,0 éq). Le méangactionnel est gelé pour étre dégazé puis mis
sous atmosphére deO, (1 bar) et le tube de Schlenk est fermé. Le mé&agégctionnel est ensuite
agité a température ambiante pendant 24 heuremélange réactionnel est analysé et la NE#
observée et identifié¢e par RMRH dans le benzénds;, par comparaison avec un échantillon

commercial pur (Flukagt quantifiée par GC/MS par étalonnage interne aveendement quantitatif.

Les formamidetNFM, DMF, 1, 2, 3, 4,7, 8,9, 10, 12, 13 et25 obtenus par la procédure générale ont
été identifiés et quantifiés par RMMI et par GC/MS, par comparaison et étalonnage iatarpartir

des produits commerciaux (Aldrich, Acros, Fluka).

Les formamidess,® 9129 171111 1722 18131 ot 2184 obtenus selon la procédure générale ont été
identifiés par RMN'H et quantifiés par GC/MS, par comparaison avecdmsnées issues de la

littérature.

Les formamided2’ et 13’ obtenus par la procédure générale ont été idémtifar RMN'H et RMN

13C {*H} et quantifiés par GC/MS, par comparaison avecptesluits synthétisés indépendamment a
partir des produitd2 et 13 selon la réaction de formylation décrite dansttératuré et détaillée ci-
dessous.

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec du
NaH (13,2 mg, 0,550 mmol, 1,1 éq) et du THF (2,5 .nlne solution 0,2 M de formamide dans le
THF (2,5 mL, 0,5 mmol, 1 éq) est ajoutée lententamts le ballon qui est ensuite fermé. Le mélange
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réactionnel esagité a température ambiante pendant 1 h. Une solution 0,11 M d’anhydride
méthanoique éthanoique dans 1’éther diéthylique (5 mL, 0,55 mmol, 1,1 éq) est ensuite ajoutée
lentement au mélange réactionnel qui est ensuité pgndant 3 jours a température ambiante. Le
mélange réactionnel est filtré sur fritté et léréit es$ récupéré afin d’évaporer les solvants. Le produit
bisformylé est récupéré sous la forme d’un solide et identifié par RMN *H et RMN *C {*H} dans
CDCl; et par GC/MS.

0 Caractérisation d#2’ : (solide blancRMN *H (CDCk, 298 K) :5 9,09 (s, 2H
N>_H CHO) : 6,99 (s, 2H, Ar) ; 2,31 (s, 6H, GH: 2,10 (s, 3H, Ck ppm.RMN *C
)—H (CDCl, 298 K) :3 163,4 NCHO) ; 139,8 (Ar) ; 137,7 (Ar) ; 135,5 (A)1298
© (Ar) : 21,1 (CH) ; 17,9 CHs) ppm GC/MS : IE (m/z): 191 (M) ; 163 ; 146 ;
135; 134 (Int 100 %) ; 12091 ; 77.

Pro Caractérisation da3’ : (solide blanc)RMN 'H (CDCk, 298 K) : 8 9,13 (s, 2H,

" H CHO); 7,44 (t,J=8 Hz, 1H, Ar) ; 7,28 (d) = 8 Hz, 2H, Ar) ; 2,76 (sepd, = 7 Hz,

)—H 2H, CH); 1,18 (dJ = 7 Hz, 12H, CH) ppm.RMN *°C (CDCl, 298 K) :3 164,0

Pr O (CHO) ; 146,0 (Ar) ; 139,1 (Ar) ; 130,3 (Ar) ; 1B4(Ar) ; 29,0 (CH) ; 23,9 (CH
ppm.GC/MS : IE (m/z): 233 (M, Int 100%) ; 205; 190 ; 172 91; 77.

Les formamides9 et 20 obtenus par la procédure générale ont été ideéstifar RMN'H et °C et
guantifiés par GC/MS, par comparaison avec desuiodynthétisés indépendamment a partir des
réactifs N-H correspondants selon la réaction de formylatiécrite ci-dessous.

Un tube RMN égipé d’un bouchon J. Young est rempli avec le produit k(BH00 mmol, 1 éq) et du
formiate d’éthyle (50 pL, 0,62 mmol, 6,2 éq). Le mélange réactionnel est chauffé a 60 °C pendant 15

h. Les produits volatils sont évaporés sous prasgiduite. Le mélange brut est analysé par RIMN

et RMN *C {*H} dans CDC} et par GC/MS.

H Caractérisation d&9: RMN 'H (CDCl;, 298 K)(2 conforméres) 3 8,86 (d,J = 10 Hz,
Y 1H, CHO) ;8,53 (d,J = 10 Hz, 1H, CHO) 7,51 (m, 10H, Ar) ; 7,31 (m, 10H, Ar)5,24
(I, 2H, NH) ppm.RMN **C (CDC}, 298 K) (2 conforméres)a 164,6 (CHO) ; 162,8
(CHO) ;1492 (Ph) ; 138,5 (Ph) ; 136,5 (Ph) ; 133,0 (Ph) 1,I3Ph) ; 130,1 (Ph) ;
130,0 (Ph) ; 129,9(Ph) ; 129,5 (Ph) ; 129,0 (Ph28,9 (Ph) ; 128,5 (Ph) ; 128,3 (Ph) ; 128,2 (Ph) ;
127,5 (Ph) ; 126,5 (Ph) ppt&C/MS : IE (m/z) : 224 (M) ; 195 (Int100%) ; 165 ;92; 77.
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m Caractérisation d20 : RMN 'H (CDClL, 298 K) :8 8,43 (s, 1H, CHO) ; 7,60 (s, 1H,
N%/NYO CH) ;3,60 (t,J = 6 Hz, 2H, CH) ; 3,48 (t,J = 6 Hz, 2H, CH) ; 1,84 (quintJ = 6 Hz,

H 2H, CH,) ppm.RMN *3C (CDCl,;, 298 K) :8 163,3 (CHO) ; 143,4 (CH) ; 45,7 (GH
38,2 (CH) ; 19,8 (CH) ppm.GC/MS : IE (m/z) : 112 (M, Int 100%) ; 83 ;56 ; 41.

Les formamided5, 22, 23 et 24 obtenus par la procédure générale ont été idéntii quantifiés par
RMN 'H, RMN “C {'H} et par GC/MS, par comparaison avec des produitshéijsés
indépendamment a partir des réactifsHNcorrespondants selon la réaction de formylatiéorite
dans la littératut®’! et détaillée ci-dessous.

Un tube RMN ¢équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec le produit X\BH00 mmol, 1 éq), de
I’acide formique (4,5 pL, 0,12 mmol, 1,2 éq) du CD,Cl, (0,4 mL) et duN,N'-diisopropylcarbodiimide

(22 pL 0,24 mmol, 1,4 éq). Le mélange réactionselassé 10 minutes a température ambiante. Les
produits de formylation sont identifiés par RMN et RMN**C {*H} dans GDCI, et par GC/MS.

O  Caractérisation d&5: RMN H (CD,Cl,, 298 K) :8 9,10 (s, 1H, CHO) 7,53 (m, 10H
N~ >H PR ppm.RMN C (CD.,Cl, 298 K) :5 175,0 (CHO) ; 136,8 (Ph) ; 132,0 (Ph) ; 130,1
ph  (Ph);128,9 (Ph) ppnGC/MS : IE (m/z) : 209 (M, Int 100%) ; 180 ; 167 ; 104 ; 77.

0 Caractérisation d&2 : RMN 'H (CD,Cl,, 298 K) :8 9,37 (s, 1H, CHO) ; 8,40 (s, 1H,
Né\NJ(H CH) ; 8,10 (m, 1H, Ar) ; 7,79 (m, 1H, Ar) ; 7,44 (mH2Ar) ppm.RMN **C (CD,Cl,,
@ 298 K) :8 158,1 (CHO) ; 144,8 (CH) ; 142,4 (Ar) ; 126,2 (Ar)26,1 (Ar) ;1209 (Ar)

ppm GC/MS : IE (m/z) : 146 (M) ; 118 (Int 100%) 91 ; 64.

O Caractérisation d&3: RMN 'H (CD,Cl,, 298 K) :8 9,00 (s, 1H, CHO) : 6,03 (s,

N,
\(/_QJ(H 1H, Ar) ; 2,49 (s, 3H, CH ; 2,19 (s, 3H, CH) ppm.RMN 2C (CD,Cl,, 298 K) :5
161,6 (CHO) ; 146,7 (Ar) ; 146,2 (Ar) ; 109,6 (Ar}1,2 (CH) ; 104 (CHs) ppm.

O  Caractérisation d84 : RMN 'H (CD.Cl,, 298 K) :8 9,30 (s, 1H, CHO) ; 8,95 (s, 1H
H CH); 8,16 (s, 1H, CH) pprRMN **C (CD,Cl,, 298 K) :8 164,0 (CHO) ; 154,6 (CH) ;
146,2 (CH) ppm.

N7 N
\=nN

Modes opératoires du chapitre IV

Considérations générales

Le NHCIPr a été synthétisé suivant la procédure décrite Balitiérature”! Les réactifs 2-amintt-

méhylbenzamidé*®  2-aminoN-benzylbenzamidé”?  2-aminoN-phénylbenzamid&”  2-
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(méthylaminométhyl)-anilin€® 2-(benzylaminométhyl)-anilit® et le 2-(phénylaminométhyl)-
aniliné'® ont été synthétisés suivants les procédures déatiins la littérature.

Procédure générale de conversion catalytique des dérivés ortho-phénylénediamines,
2-aminobenzamides et des 2-aminobenzylamines en hétérocycles azotés a partir de

CO; et d’hydrosilanes

R XH R
AN catalyseur N
| + CO+nR"sSH ———— | ,—H
= THF, 24 h, A Z~N
NH, .
- siloxane
-H,O

X =NR', CONR', CH,NR'
La procédure énérale est détaillée pour la conversion de 1’ortho-phénylénediamine en benzimidazole
dans les meilleures conditions expérimentales tiésamt le NHCIPr comme catalyseur et le PMHS
comme hydrosilane.
Un tube de Schlenk de 16 mL équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du carbéne IPr (9,7 mg,
0,025 mmol, 5 %mol), de I’ortho-phénylénediamine (54,1 mg, 0,050 mmol, 1 éq), d& 70,5 mL) et
du PMHS (90 uL, 1,500 mmol, 3 €q). Le mélange réaot| est gelé pour étre dégazeé puis mis sous
atmospheéere d€O, (1 bar) et le tube de Schlenk est fermé. Le mé@aggctionnel est ensuite chauffé
a 70 °C pendant 24 heures. En fin de réaction, leasb est évaporé sous pression réduite et le
mélange brut est analysé. Le benzimidaodst observé et identifié par RMN dans le DMSO-get
par GC/MS et quantifié par RMNH avec un rendement de 90 %, par comparaison amec u

échantillon commercial pur.

Les produits2,i??! 3?1 4221 51231 g [241 g [25] 19 [26] 17 [27] 13281 141291 15301 1531 17 32331 1 @341 gt
19°4 obtenus par la procédure générale ont été idémiiiar RMN'H, °C et GC/MS et quantifiés par

RMN H, par comparaison avec les données issues dtétatire.

Le produit1' obtenu par la procédure générale a été identifiéRMN *H, RMN **C et GC/MS et
quantifié par RMN'H, par comparaison avec le produit préparé indépenaarna partir dedrtho-
phénylénediamine selon la réaction décrite datigdaature® et détaillée ci-dessous.

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du formiatsatbum (20,1 mg, 0,296
mmol, 1,5 éq), du THHg (0,5 mL) et du chlorure d'acétyle (14 pL, 0,20 mnioEq). Le mélange
réactionnel est laissé a température ambiante 'judgumation compléte de l'anhydride acétique
formique (suivie par RMN). Aprés conversion complée mélange réactionnel est additionné
lentement sur une solutionodtho-phénylénediamine (53,3 mg, 0,493 mmol, 2,5 égsdanTHFdg

(0,5 mL) contenu dans un pilulier. Le mélange réaciel est laissé a température ambiante pendant
10 minutes puis est replacé dans le tube RMN. Leduyits volatils sont évaporés sous pression

réduite. Le mélange brut est analysé par RMNet*Cdans le DMSQd.
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O Caractérisation d&' : RMN *H (DMSO-ds, 298 K) :5 9,48-9,31 (m, 3H, NH) 8,25

NH (s, 1H, CHO) ; 7,38-7,34 (m, 1H, CH ArY;046,85 (m, 3, CH Ar) ppm.RMN *C
©[ (DMSO-dgs, 298 K) :8 159,7 (CHD) ; 141,5 (Ar) ; 141,1 (Ar) ; 125,90H Ar) ; 124,4
(CHAr); 116,3 (CH Ar) ; 116,0 (CH Ar) ppm.

Le produit1" obtenu par la procédure générale a été identfiéRMN *H, RMN **C et GC/MS et
quantifié par RMN'H, par comparaison avec le produit préiadépendamment & partir dertho-
phénylénediamine selon la réaction décrite datigdeaturé®! et détaillée ci-dessous.

Un tube RMN ¢équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du formiateatéum (41,2 mg, 0,606
mmol, 1,5 éq), du THIEg (0,5 mL) et du chlorure d'acétyle (28 uL, 0,40 mnioEq). Le mélange
réactionnel réagit a température ambiante jusquiadiion compléte de I'anhydride acétique formique
(suivie par RMN). Aprés conversion complete, aettio-phénylénediamine (19,5 mg, 0,18mol,
0,45 éq) est ajoutée dans le tube RMN. Le mélangetiohnel est laissé a température ambiante
pendant 10 minutes. Les produits volatils sont évép sous pression réduite. Le mélange brut est
analysé par RMNH et**Cdans le DMSQds.

o o Caracteérisation d&" : RMN 'H (DMSO-ds, 298 K) :8 9,70 (I, 2H, NH) : 8,29

H>\fNH HNJ<H (s, 2H, CHO) ; 7,79-7,64 (m, 2H, Ar), 7,24-7,12 (@H, Ar) ppm RMN *3C
(DMSO-ds, 298 K) :6 160,4 (CHO) ; 129,4 (Ar) ; 125,3 (CH Ar) ; 1243H
Ar) ppm.

Les produits?, 8, 12 et20 obtenus par la procédure générale ont été idésiifar RMN'H, RMN **C

et GC/MS et quantifiés par RMMH, par comparaison avec des produits préparés indépenent a
partir des dérivés diamines correspondants selofaletion décrite dans la littérattireet détaillée ci-
dessous.

Un tube RMN égipé d’un bouchon J. Young est rempli avec le dérivé dianfd,10 mmol, 1 éq), du
triethylorthoformiate (12 pL, 0,10 mmol, 1,0 éq)detl,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-propanol (50 pL). Le
mélange réactionnel est laissé a température atebj@endant 15 h. Les produits volatils sont
évaporés sous pression réduite. Le mélange branastsé par RMNH et**C dans le solvant deutéré

approprié et par GC/MS.

. NH Caractérisation d&: RMN *H (DMSO-ds, 298 K) :5 12,87 (I, 1H, NH) ; 8,37 (s,

:@: » 1H, CH) ;786 (s, 2H, Ar) ppmRMN C (DMSO-ds, 298 K) :5 145,9 (CH) ;
Cl N 139,5 (Ar) ; 125,2 (Ar) ; 117,9 (Ar) ppn&C/MS : EI (m/z): 186 (M, Int 100 %) ;
159; 124 ; 97.

137



Partie expérimentale

H Caractérisation d8: RMN H (DMSO-ds, 298 K) :8 8,51 (s, 1H, CH) ; 8,12 (s,

N> 2H, Ar) ; 8,01 (m, 2H, Ar) ; 7,35 (m, 2H, Ar) pprRMN **C (DMSO-d,, 298 K) :
/

N 8 146,5 (CH) ; 138,5 (Ar) ; 129,7 (Ar) ; 127,8 (Arl23,4 (Ar) ; 111,3 (Ar) ppm.
GCIMS : El (m/z) : 168 (M, Int 100 %) ;141; 114.

H Caractérisation d&2: RMN 'H (THF-dg, 298 K) :5 7,38 (s, 1H, CH) ; 7,05 (m, 4H,
O N/> Ar) : 6,38 (m, 2H, Ar) ppmRMN **C (THF-dg, 298 K):8 145,3 (CH) ; 141,0 (Ar) ;
O N 135,8 (Ar) ; 127,8 (Ar) ; 123,4 (Ar) ; 118,7 (ArLP77 (Ar) ppm.GC/MS : El (m/z) :
168 (M', Int 100%) ; 140 ; 114.

_pn Caractérisation d&0: RMN 'H (CDCH, 298 K) :8 7,48 (s, 1H, CH) ; 7,34-7,14

N
@Q\ (m, 9H, Ar) ; 4,83 (m, 2H, CH ppm.RMN *C (CDCk, 298 K) :5 146,8 (CH) ;
N” ~H
143,1 (Ar) ; 141,0 (Ar) ; 129,6 (Ar) ; 128,7 (Ar125,8 (Ar) ; 124,7 (Ar) ; 118,1
(Ar) ; 47,1 (CH) ppm.GC/MS : El (m/z): 208 (M) ; 207 (Int 100 %).

Procédure générale de conversion catalytique de [l'aniine en N,N-

diphénylformamidine a partir de CO; et d’hydrosilanes

NH; catalyseur N\(N
+ CO, +NR3SIH ——> 172
THF, A H
-siloxane 21

La procédure générale est détaillée pour la conversion de I’aniline en N,N’-diphénylformamidine dans
les meilleures conditions expérimentales, en atiisle TBD comme catalyseur et le phénysilane
comme hydrosilane.

Un tube de Schlenk de 16 mL équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du TBD (3,5 mg, 0,025
mmol, 5 %mol), de la 2-aminoaniline (46 uL, 0,05Mah, 1 €q), du THF (0,5 mL) et du phénylsilane
(41 pL, 0,330 mmol, 0,7 éq). Le mélange réactioreml gelé pour étre dégazé puis mis sous
atmospheéere d€O, (1 bar) et le tube de Schlenk est fermé. Le mé@aggctionnel est ensuite chauffé
a 100 °C pendant 48 heures. En fin de réactionpllast est évaporé sous pression réduite et le
mélange brut est analysé. NeN’-diphénylformamidine est observé, identifié et gifen par RMN

'H dans le CDGlet par GC/MS avec un rendement de 44 %, par comparaisétalonnage interne
avec un échantillon pur préparé indépendamment sieloprotocole décrit dans la littératdi@,

développé initialement par I’équipe de Grubbs."”
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Modes opératoires du chapitre V

Caractérisation in situ de 4

H@L
H B
|

|
NE.N

&Y

N

Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du TBD (16,7 0320 mmol, 1 éq),
du dimeére (BBN-H), (14,6 mg, 0,0598 mmol, 0,498 éq) et du T&#HO,5 mL). Le produid est
obtenu a température ambiante avec un rendementitgiif et identifié par RMN'H et *C dans le
THF-ds.

Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K) :5 6,29 (I, 1H, NH TBD) 3,36 (m, 2H, CH TBD) ; 3,28-
3,15 (m, 6H, CHTBD) ; 1,96-1,40 (m, 17H, CHTBD et BBN) ; 0,80 (I, 2H, CH BBN) ppnRMN

1¥C (THF-dg, 298 K) :5 152,2 (NCN) ; 48,1 (CH TBD) ; 43,1 (CH TBD) ; 39,3 (CH TBD) ; 37,0
(CH,TBD) ; 31,4; 26,1 ; 25,9 ; 23,1; 22,6 ppm.

Synthése de 5

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec du
TBD (163,1 mg, 1,172 mmol, 1 €q), du dimereBBN-H), (143,0 mg, (6860 mmol, 0,5000 éq) et du
THF (3,5 mL). Le ballon est fermé et la solution est chéefh 70 °C pendant une heure. Le mélange
réactionnel est refroidi a température ambiants pisolide est filtré sur fritté et lavé 3 foissawde
I’éther diéthylique (5 mL). Un solide blanc est récupéré et séché sous pression réduite pour obtenir le
produit 5 avec un rendement de 74 % (226,0 mg, 0,4360 mmabH9 cristaux fournis pour la
diffraction des rayons X sont obtenus en tube RMNchauffage a 130 °C d’une solution de 5 dans le
THF puis par refroidissement lent a températureianié.

NB: Le produit3 est insoluble a température ambiante dans le Tdther diéthylique, le pentane, le
benzénel’acétonitrile et la pyridine. Un important chauffage est nécessaire pour le solubiliser (> a
120 °C) et empéche la caractérisation par RMN.

Caractérisation Analyses élémentaires calculégmur GoHs,B,Ng (Mn 518,40 g/mol) C ; 69,51 ; H
110,11 ; N ; 16,21Trouvées: C ;69,43 ; H ;10,22 ; N ; 16,33.
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Synthése de 2

OYO\E%

NEN
9
Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec le
produit5 (71,0 mg, 0,137 mmol) et du THF (4 mL). Le mélangactionnel est gelé pour étre dégazé
puis mis sous atmosphére @€, (1 bar). Le ballon est fermé et la solution esauffée a 100 °C
pendant 75 minutes. Le solide blanc dans le mélaégetionnel se solubilise progressivement au
cours du chauffage. Le mélange réactionnel espidéfa température ambiante puis le solvant est
évaporé sous pression réduite afin de récupénamlduit 2 sousla forme d’un solide blanc avec un
rendement quantitatif (83,0 m@,274 mmol). Les cristaux fournis pour la diffractides rayons X
sont obtenus en tube RMN par diffusion de pentans dae solution d2 dans le THF.
Caractérisation RMN *H (THF-ds, 298 K): 8 3,69 (m, 2H, CH TBD) ; 3,53 (m, 2H, CH TBD) ;
3,39-3,25 (m, 4H, CHTBD) ; 2,13-1,29 (m, 16H, CHIBD et BBN) ; 0,69 (I, 2H, CHBBN) ppm.
RMN 3C (THF-dg, 298 K):5 152,4 (OCO) ; 151,1 (NC); 49,3 (CH TBD) ; 48,4 (CH TBD) ; 44,3
(CH, TBD) ; 41,7 (CH TBD) ; 33,1 ; 32,7 ; 25,4 ; 22,3 ; 22,2 ppRMN B (THF-ds, 298 K):5 3,3
(1) ppm RMN H (CD,Cl,, 298 K):$ 3,73 (m, 2H, CH TBD) ; 354 (m, 2H, CH TBD) ; 3,303,223
(m, 4H, CH TBD) ; 2,03-1,65 (m, 12H, CHi; 1,56-1,41 (m, 4H, CH ; 0,69 (I, 2H, CH BBN) ppm.
RMN *°C (CD.Cl,, 298 K):5 153,1 (OCO) ; 150,2 (NCI\; 49,0 (CH TBD) ; 482 (CH, TBD) ; 437
(CH, TBD) ; 41,5 (CH TBD) ; 32,5 ; 32,0 ; 24,7 ; 24,6 ; 21,7(1) ; 28)6ppm RMN 'B (CD,Cl,,
298 K): 8 3,9 (I) ppm. Analyses élémentaires calcués pour GeH2eBN:O, (Mn 303,21 g/mol). C ;
63,38 ;H; 8,64 ; N; 13,8d@rouvées: C ;63,20 ; H ;8,78 ; N ; 13,89.

oH
@?f \I?%

NE.N
X
Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est remgi avec le
produit5 (100,0 mg, 0,1930 mmol, 1 éq), du dimereB@N-H), (51,0 mg, 0,208 mmol, 1,08 éq) et
du THF (5 mL). Le ballon est fermé et la solutist ehauffée a 100 °C pendant 150 minutes

Synthése de 7

solide blanc dans le mélange réactionnel se saabprogressivement au cours du chauffdge.
mélange réactionnel est refroidi a température anbi puisconcentré jusqu’a environ 2 mL. Au
cours de I’évaporation du solvant, un solide blanc apparait. Le solide dséfsur fritté et lavé 3 fois

avec del’éther diéthylique froid (5 mL). Le solide est récupéré et séché sous pression réduite pour
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obtenir le produi7 avec un rendement de 75 % (110,5 mg, 0,2899 mined)cristaux fournis pour la
diffraction des rayons X sont obtenus en tube RMNcpauffage a reflux d'une solution du produit
dans le THF puis par refroidissement lent a tenipégambiante.

Caractérisation RMN *H (THF-dg, 298 K):5 3,41 (m, 4H, CHTBD) ; 3,34-3,12 (m, 4H, CHTBD)

: 2,11-1,36 (m, 29H, CHTBD et BBN + BHB) ; 1,02 (I, 4H, CIBBN) ppm.RMN **C (THF-ds, 298
K): & 157,3 (NCN) ; 48,4 (CH) ; 44,5 (CH) ; 33,1 ; 25,9 ; 25,6 ; 24,0 ppRMN B (THF-ds, 298
K): 8 12,8 (I) ppmAnalyses élémentaires calculégmour GsH4:B,N3; (Mn 381,21 g/mol) C ; 72,46 ;
H; 10,84 ; N ; 11,02Trouvees: C ;71,85 ;H ;10,88 ; N ; 10,69.

Procédure générale d’hydroboration organocatalytique du CO, en méthanol

La procédure générale est détaillée pour la coimreds CQ en méthanol en utilisant le TBD comme

catalyseur et le dimére BBN-H), comme hydroborane.

catalyseur +Hy0
CO, + 1/2 (9-BBN-H), » MeOBBN —— > MeOH
(1 bar) THF, TA - BBNOH

- BBN,O

Un tube RMN ¢équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du TBD (1,7 5012 mmol, 5,0
%mol), du dimére (8BN-H), (58,6 mg, 0,240 mmol, 1 éq) et du Tid§{0,40 mL). Le mélange
réactionnel est mis sous atmosphereC@® (1 bar). La formation du méthoxyborane MeOBBN est
suivie par RMN'H dans le THFd; en utilisant PSCH, comme étalon interne.

Lorsque la conversion compléte du £é6h MeOBBN est observée (0,104 mmol, 1,00 égp kRO

puL, 1,1 mmol, 10 éq) est ajouté au mélange réantioprés 1 h, le mélange réactionnel est distillé
sous pression réduite pour récupérer une solugométhanol dans le THF avec un rendement de 92
% par rapport a MeOBBN (0,096 mmol, 0,921 éq). Lanfation du méthanol est déterminée par

RMN H dans le THFdg en utilisant PSCH, comme étalon interne.

Synthése de 10

@@ o O/E)\O Zg%
UJ (4D

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec le
produit2 (30,0 mg, 0,0989 mmol, 1 éq) et du toluéne (1,5.rae mélange réactionnel est agité et une
solution de BBN-I 1 M dans I’hexane (50 pL, 0,050 mmol, 0,510¢ est ajoutée. Le ballon est fermé

et la solution est agitée pendant 30 minutes a demtyre ambiante. Le produ® initialement

insoluble dans le toluéne, se solubilise progressivement a 1’ajout du 9-BBN-I puis aprés quelques
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minutes un précipité blanc apparait. Le solide kst filtré sur fritté et lavé 3 fois avec du e (5
mL). Le solide est récupéré et séché sous presgidnite pour obtenir le produitO avec un
rendement de 85 % (35,9 mg, 0,0420 mmol). Lesatnstournis pour la diffraction des rayons X sont
obtenus en tube RMN par diffusion de pentane daesalution du produ dans le toluéne.
CaractérisationRMN *H (CD,Cl,, 298 K):& 3,58 (m, 4H, CHTBD) ; 3,66-3,44 (m, 12H, CHTBD)

: 2,14-1,45 (m, 44H, CHTBD et BBN) ; 1,14 (I, 2H, CH BBN) ; 0,71 (I, 4kGH BBN) ppm.RMN

13C (CD,Cl,, 298 K) :8 157,7 (OCO) ; 148,8 (NCM ;50,0 (CH TBD) ; 44,6 (CH TBD) ; 44,1 (CH
TBD) ; 33,7 ;33,5;32,2:31,9;31,5;24,5;2423,9; 23,5226 () ; 21,2 ; 20,8 ppRMN "B
(CD,Cl,, 298 K):8 58,7 (I, 1B) ; 4.2 (I, 2B) ppm.

Caractérisation in situ de 12 et 14

VZB,H QB/%CH
A A
S S
(A (A
12 14
Un tube RMN équipé d’un bouchon J. Young est rempli avec du MeTBD (If¢f 0,110 mmol, 1
€q), du dimére (BBN-H), (13,5 mg, 0,0553 mmol, 0,503 éq) et du T&#H0,40 mL). Le produitl2
est obtenu avec un rendement RMN quantitatif ettifi@par RMN 'H et **C dans le THFd,. Le
mélange réactionnel est ensuite gelé pour étrezéggais mis sous atmosphere@®, (1 bar) pour
former quantitativement le produit. Le produitl4 est identifié par RMNH et**C dans le THFd;.
Caractérisation d&2: RMN 'H (THF-ds, 298 K):$ 3,33-3,13 (m, 6H, CHMeTBD) ; 3,08 (m, 2H,
CH, MeTBD) ; 3,01 (s, 3H, CEIMeTBD) ; 2,03-1,31 (m, 17H, CHVeTBD et BBN) ; 0,80 (I, 2H,
CH BBN) ppm.RMN *3C (THF- dg, 298 K):8 1594 (NCN,) ; 48,7 (CH,) ; 483 (CH,) ; 482 (CH) ;
432 (CHp) ; 40,2 (CH) ; 36,6 ; 31,2 ; 26,8 ; 26,1 ; 25,8 ; 23,0 ppm.
Caractérisation dé4: RMN 'H (THF-ds, 298 K): § 8,33 (s, 1H, HCOO) 3,53;12 (m, 8H, CH
MeTBD) ; 3,06 (s, 3H, CH MeTBD) ; 2,141,32 (m, 16H, CH MeTBD et BBN) ;1,06 (I, 2H, CH

BBN) ppm.RMN 3C (THF-dg, 298 K):5 1636 (HCOO) ;1615 (NCN,) ; 487 (CH,) ; 483 (CH,) ;
478 (CH) ; 42,3 (CH) ; 42,1 ;32,6 ; 26,8 ; 25,1 ; 22,4 ppm.
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Synthése de 15

Y

T
NE. N l@

GO

N

Un ballon de 20 mL équipé d’un barreau aimanté et fermé par un bouchon J. Young est rempli avec du
MeTBD (53,1 mg, 0,347 mmol, 1 éq) et du THF (3,5)mle mélange réactionnel est agité et une
solution de BBN-I 1 M dans I’hexane (350 pL, 0,350 mmol, 1,01g¢est ajoutée. Un précipité blanc
se forme immédiatement aprés ajout de la solute®-BBNI. Le ballon est fermé et la solution est
agitée 30 minutes a température ambiante. Le sebtldiltré sur fritté et lavé fois avec de 1’éther
diéthyliqgue (5 mL). Le solide est récupéré et sésbis pression réduite pour obtenir le prodsit
avec un rendement de 81 % (112,0 mg, 0,2792 mrhoe$).cristaux fournis pour la diffraction des
rayons X sont obtenus en tube RMN par chauffageed&oiution del5 dans le THF puis par
refroidissment lent a température ambéant

Caractérisation RMN 'H (CD,Cl,, 298 K):5 4,13 (m, 1H, CHTBD) ; 3,95 (m, 1H, Chi{MeTBD) ;
3,75 (m, 2H, CHMeTBD) ; 3,48 (m, 4H, CKiMeTBD) ; 3,10 (s, 3H, CkIMeTBD) ; 2,49-1,18 (m,
18H, CH MeTBD et BBN) ppm.RMN **C (CD,Cl,, 298 K): 5 158,7 (NCN) ; 48,7 (CH) ; 48,4
(CHy) ;43,4 (CH) ; 41,2 (CH) ; 36,1 (CH) ; 35,5;31,5;30,9; 25,9 ; 24,9 ; 20,9 ; 20p.RMN

1B (CD,Cl,, 298 K):8 57,2 (I) ppm.Analyses élémentaires calculégsour GgH,oBIN; (Mn 401,14
g/mol): C ;47,91 ;H ;7,29 ;N ; 10,48rouvées: C ;45,68; H; 6,93 ; N ; 10,80.

lll) Données cristallographiques

La plupart des données cristallographiques sopiodibles en libre acces sur la base de données de
Cambridge (CCDC).

Structures du chapitre Il

Les structures d& (CCDC 833367)8 (CCDC 833368)10 (CCDC 833369) el6 (CCDC 833366)

ont été déposées. La structure de (PhQi@st décrite dans la littératurd.

2 8 10 16 (PhSiQ)s
Formule chimique CoH17N3O3 C12H22N4Os5 Ci0H20N40; CgH15N30; CigH40012Sig
M (g mol™) 215,26 270,34 228,30 185,23 1033,52
Systeme cristallin orthorhombique triclinique orthorhombique orthorhombique quadratique
Groupe d'espace P2,2,2; Pi Pnma Pnma P4/n
a(A) 7,4907(4) 7,1676(6) 10,7514(5) 11,2788(9) 14,4224(7)
b (A) 11,9575(6) 8,5502(5) 13,5295(9) 13,7262(11) 14,4224(7)
c(R) 12,0169(4) 11,6548(10) 8,0421(5) 6,1063(3) 12,9761(10)
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a(®)

B ()

7 (%)

vV (AY

Zz

Deaica (g €M)

(Mo Ka) (mm™)

F(000)

Nombre de réflexions mesurées
Nombre de reflexions
indépendantes

Nombre de réflexions
“observées|[l > 2o(1)]

Rl‘lt

Nombre de parametres affinés
R1°

wR2

S

Apmin (€ A7)

Apmax (€ A9)

90
90

90
1076,35(9)
4

1,328
0,100

464

32933
1199

1145

0,023
137

0,030
0,078
1,101
-0,16
0,10

109,019(5)
97,987(4)
97,898(5)
655,86(9)
2

1,369
0,100

292

24409
2483

2133

0,031
172

0,037
0,107
1,031
-0,21
0,13

90
90

90
1169,81(12)
4

1,296
0,093

496

31102
1157

998

0,020
80
0,039
0,114
1,077
-0,22
0,15

90
90

90
945,35(12)
4

1,301
0,095

400

18509
926

814

0,013
74
0,045
0,127
1,110
-0,20
0,17

90
90

90
2699,1(3)
2

1,272
0,255
1072
46297
2573

1813

0,052
154

0,053
0,176
1,074
-0,41
0,33

2 R1 = 3||Fo| — |Foll/|Fo| (réflexions “observées”) ; ® wR2 = [Ew(|F.7| — |Fo|)*/=w|F. "] (toutes réflexions).

Structures du chapitre V

Les structures d2 (CCDC 944830)5 (CCDC 944831)7 (CCDC 944832) et0 (CCDC 944833) ont

été déposées.

2 5 7 10 15
Formule chimique C16H26BN3O, CaoHsB2Ng Co3Hi1B2N3 Cs4Hs2B3INgO4 Ci6H20BIN3
M (g mol™) 303,21 518,40 381,21 1038,59 401,13
Systeme cristallin orthorhombique triclinique orthorhombique triclinique monoclinique
Groupe d'espace Pbca P Pna2; P1 C2lc
a(A) 13,1937(12) 8,2502(6) 13,7922(4) 11,2043(6) 17,3182(7)
b (A) 10,9637(10) 9,3517(7) 10,5145(4) 15,9963(7) 19,7092(5)
cA) 20,9157(9) 9,7065(6) 14,7289(5) 17,2392(9) 12,0924(5)
a(°) 90 69,762(4) 90 108,557(3) 90
B (°) 90 70,771(4) 90 107,450(2) 120,773(2)
v (°) 90 85,825(3) 90 101,620(3) 90
vV (RY 3025,5(4) 662,74(8) 2135,96(13) 2639,5(2) 3546,3(2)
z 8 1 4 2 8
Deaca (g cmi®) 1,331 1,299 1,185 1,307 1,503
(Mo Koy (mm™) 0,087 0,077 0,068 0,657 1,804
F(000) 1312 284 840 1096 1632
Nombre de réflexions mesurées 60679 30506 59343 151542 60769
Nombre de reflexions 2860 2515 3360 16061 5407
indépendantes
Nombre de réflexions 1864 1835 3003 10732 4446
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“observées[l > 2o(1)]

Rt 0.051
Nombre de parametres affinés 200

R1* 0,047
wR2 0,121
S 1,008
Apmin (8 A7) -0,22
Apmax (8 A7) 0,33

0.053
173
0,043
0,116
1,022
-0,38
0,28

0.021
262
0,040
0,108
1,076
-0,19
0,28

0.047
615
0,042
0,111
1,017
-0,77
1,00

0.027
191

0,024
0,060
1,049
-0,61
0,60

#R1 = Z||Fo| - |F|l/|Fo| (réflexions “observées”) ;

Données cristallographiques pour 15

Longueurs [A] et
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de liaisons dans le composé 15

PWR2 = [sw(|F.7| — |F2))sw|Fo2 1™ (toutes réflexions).
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C(6)-C(7)-H(7A)
N(2)-C(7)-H(7B)
C(6)-C(7)-H(7B)
H(7A)-C(7)-H(7B)
N(2)-C(8)-H(8A)
N(2)-C(8)-H(8B)
H(8A)-C(8)-H(8B)
N(2)-C(8)-H(8C)
H(8A)-C(8)-H(8C)
H(8B)-C(8)-H(8C)
C(10)-C(9)-C(le6)
C(10)-C(9)-B(1)
C(16)-C(9)-B(1)
C(10)-C(9)-H(9)
C(16)-C(9)-H(9)
B(1)-C(9)-H(9)
C(11)-C(10)-C(9)
C(11)-C(10)-H(10Aa)
C(9)-C(10)-H(10A)
C(11)-C(10)-H(10B)
C(9)-C(10)-H(10B)
H(10A)-C(10)-H(10B)
C(10)-C(11)-C(12)
C(10)-C(11)-H(11Rn)
C(12)-C(11)-H(11Rn)
C(10)-C(11)-H(11B)
C(12)-C(11)-H(11B)
H(11A)-C(11)-H(11B)
C(11)-C(12)-C(13)
C(11)-C(12)-H(12Rn)
C(13)-C(12)-H(12Rn)
C(11)-C(12)-H(12B)
C(13)-C(12)-H(12B)
H(12A)-C(12)-H(12B)
C(14)-C(13)-C(12)
C(14)-C(13)-B(1)
C(12)-C(13)-B(1)
C(14)-C(13)-H(13)
C(12)-C(13)-H(13)
B(1)-C(13)-H(13)
C(15)-C(14)-C(13)
C(15)-C(14)-H(14Rn)
C(13)-C(14)-H(14Rn)
C(1l5)-C(14)-H(14B)
C(13)-C(14)-H(14B)
H(14A)-C(14)-H(14B)
C(16)-C(15)-C(14)
C(16)-C(15)-H(15A)
C(14)-C(15)-H(15A)
C(16)-C(15)-H(15B)
C(14)-C(15)-H(15B)
H(15A)-C(15)-H(15B)
C(15)-C(1le)-C(9)
C(15)-C(le6)-H(1len)
C(9)-C(1l6)-H(1l6A)
C(15)-C(l6)-H(16B)
C(9)-C(1l6)-H(16B)
H(16A)-C(16)-H(16B)

109, 3
109, 3
109, 3
107, 9
109, 5
109, 5
109,5
109, 5
109, 5
109,5
113,64 (13)
105,34 (12)
109,39 (13)
109, 4
109, 4
109, 4
115,78 (13)
108, 3
108, 3
108, 3
108, 3
107, 4
114,78 (14)
108, 6
108, 6
108, 6
108, 6
107, 5
115,32 (13)
108, 4
108, 4
108, 4
108, 4
107,5
114,84 (13)
110,94 (13)
102,49 (12)
109, 4
109, 4
109, 4
115,57 (13)
108, 4
108, 4
108, 4
108, 4
107, 4
113,15(13)
108, 9
108, 9
108, 9
108, 9
107, 8
115,26 (13)
108, 5
108, 5
108, 5
108, 5
107,5
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Résumé

Les émissions de dioxyde de carbone n'ont de a#asgmenter avec l'exploitation massive des
hydrocarbures pour la production d'énergie et de pomés chimiques. Dans ce contexte, le
développement d'une économie permettant de lititgpact écologique de notre mode de vie actuel
se fait de plus en plus pressant et I'utilisatiorCeD, comme matiére premiére carbonée constitue une
alternative attrayante aux ressources fossiles [oyroduction de consommables chimiques. Ces
travaux de thése ont porté sur le développementodeelles transformations catalytiques du,CO
selon une nouvelle approche, dite diagonale. Gétaégie permet d'accéder a des produits & hautes
valeurs énergétiques et commerciales tels queotesaimides ou les hétérocycles azotés. La maitrise
énergétique dans ces réactions est assurée plaaltitth de réducteurs doux comme les hydrosilanes
et les hydroboranes. Ces nouveaux procédés soBtésex par des catalyseurs organiques ; ils
permettent ainsi de contourner les problémes de, a¥bondance etle toxicité habituellement
rencontrés avec les catalyseurs métalliquedravers des études théoriques et expérimentaes, |
compréhension des mécanismes réactionnels intarivelaas ces réactions a permis d'optimiser au
mieux les conditions réactionnelles et les perfarcea des catalyseurs employés afin de répondre aux
exigences de la chimie durable.

Mots-clés: dioxyde de carbone, activation, organocatalgédction, mécanismes.

Summary

Emissions of carbon dioxide are growing with thessmee utilizationof hydrocarbons for the
production of energy and chemicals, resulting thraatening global warming. The development of a
more sustainable economy is urging to reduce thgefprint of our current way of life. In this
perspective, the organic chemistry industry wilkdaimportant challenges in the next decades to
replace hydrocarbons as a feedstock and use carb®mrifiergy sources. To tackle this challenge, new
catalytic processes have been designed to cony@stt&€ high energy and value-added chemicals
(formamidesN-heterocycles and methanol), using a novel diagapptoach. The energy efficiency
of the new transformations is ensured by the atilim of mild reductants sudds hydrosilanes and
hydroboranes. Importantly the reactions are prochditg organic catalysts, which circumvent the
problems of cost, abundance and toxicity usuallgoantered with metal complexes. Based on
theoretical and experimental studid®e understanding of the mechanisms involved isdeheactions
allowed the rational optimization of the catalyasswell as the reaction conditions, in order toamat
the requirements of sustainable chemistry.

Keywords : carbon dioxide, activation, organocatalysispumn, mechanisms.



