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Résumé 

 

Les travaux développés au cours de cette thèse sont centrés sur le développement de réactions 

photochimiques en système microfluidique. Dans un premier temps, des dispositifs 

microstructurés fluidiques destinés à la photochimie à différentes longueurs d’onde ont été 

caractérisés à l’aide d’une technique d’actinométrie facile et rapide à mettre en place. Ce type 

de caractérisation est essentiel pour la reproductibilité des procédés et la maintenance des 

dispositifs. Cette technique d’actinométrie peut permettre à la fois la caractérisation du flux de 

photon émis par une source lumineuse de longueur d’onde connue mais également la 

caractérisation d’un photo-microréacteur fluidique. Le développement de réactions 

photochimiques en système microfluidique a ensuite été étudié. Ainsi, la photo-oxydation 

aérobie photocatalysée de sels de trifluoroborate benzyliques a été réalisée en flux segmenté 

avec des temps de séjour assez courts afin de former sélectivement des benzaldéhydes avec 

d’excellents rendements. Dans un deuxième temps, le mécanisme de photogénération ainsi que 

la nature de l’o-benzyne à partir l'o-2-carboxyphényltriazène ont pu être étudiés via différentes 

techniques analytiques. Ces études ont permis de mettre en évidence la formation de 

benzènediazonium-2-carboxylate comme intermédiaire réactionnel. Les paramètres cinétiques 

et thermodynamiques de la décomposition thermique du benzènediazonium-2-carboxylate en 

o-benzyne ont aussi été déterminés. De plus, un suivi par RPE de la photolyse de l'o-2-

carboxyphényltriazène a permis de mettre en évidence le caractère bi-radicalaire à l’état triplet 

de l’o-benzyne. Nous avons ensuite développé le piégeage d’aryne avec différents arynophiles 

au moyen d'un photoréacteur microstructuré en flux continu thermorégulé. Le piégeage de l'o-

benzyne avec des composés 1,3 dipolaires et des diènes a permis d’obtenir les cycloadduits 

correspondants avec des rendements bons à excellents et de bonnes régiosélectivités. Enfin, le 

développement de nouveaux précurseurs d’arynes permettant la photogénération d’o-benzynes 

à des longueurs d’onde proches du visible a pu être exploré. 

 

Mots clés : Photochimie organique ; microfluidique ; espèces transitoires ; actinométrie ; 

photorédox ; o-benzynes. 
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Abstract 

 

The work developed during this thesis is focused on the development of photochemical 

reactions in microfluidic systems. Firstly, commercial microfluidic photoreactors were 

characterized via a rapid and easily implemented actinometry procedure. Indeed, the 

determination of photon flux received by the reaction mixture is crucial for the characterization 

of photochemical reactors, their maintenance and their dimensioning to obtain reproducible 

process. Moreover, (E)-azobenzene was introduced as a suitable chemical actinometer in the 

visible spectral range (440-540 nm) for photon flux determination of fluidic 

microphotoreactors. Photoisomerization quantum yields (ΦE→Z) of (E)-azobenzene were 

accurately determined upon irradiation at several wavelengths and in different solvents based 

on well-known diarylethene. In a second part, a simple continuous flow process for aerobic 

oxidation of benzylic organoboron compounds by photoredox catalysis under UV irradiation 

and Taylor regime was developed. Good to excellent yield by applying short residence times in 

combination with molecular oxygen as oxidant could be obtained. Finally, we developed a 

smooth generation protocol under fluidic conditions of o-benzyne from stable 2-

carboxyphenyltriazene. Transient species such as arynes have been intensively investigated 

however, their short lifetimes and their reactive characters make them difficult to characterize 

and experimental structural data are limited. The mechanism of the o-benzyne formation has 

been probed through different spectroscopy methods. These studies suggest that under 

irradiation, photogenerated benzenediazonium 2-carboxylate intermediate lead to the formation 

of o-benzyne. After the determination of thermodynamics parameters, a highly efficient 

continuous photochemical benzyne–diene cycloaddition process with broad substrate scope 

was developed. Finally, the development of new o-benzyne photoprecursors in order to generate 

the transient species under a near-visible wavelength was investigated. 

 

 

Keywords: Organic photochemistry ; microfluidics ; transient species ; actinometry ; 

photoredox ; o-benzynes. 
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Préambule 

Depuis plusieurs années, les chimistes organiciens visent à développer des procédés plus verts 

afin de répondre aux problématiques industrielles directement liées aux enjeux 

environnementaux actuels. Parmi ces processus, la photochimie semble être une méthode 

d’activation de choix puisque la lumière peut jouer le rôle de « réactif fantôme » et permet donc 

d’effectuer des réactions à moindre coût s’inscrivant dans une logique de chimie durable, sans 

pour autant additionner au milieu réactionnel des agents potentiellement toxiques. Cependant, 

l’utilisation de la lumière afin d’effectuer certaines transformations donne lieu à la formation 

d’espèces transitoires au cours de la réaction, qui constituent bien souvent une étape clé au 

niveau du mécanisme réactionnel. Ces espèces réactives sont souvent peu étudiées de par leur 

forte réactivité et leur formation est parfois uniquement supposée par analyse du produit final 

ou par l’utilisation de calculs mécanistiques théoriques. 

Dans ce contexte, la microfluidique semble être un partenaire précieux afin de promouvoir le 

développement de réactions photochimiques, que ce soit à un niveau académique ou industriel. 

En effet, d’un point de vue académique, en plus de rendre l’étude d’espèces instables difficiles, 

réaliser des réactions photochimiques en verrerie classique ne permet pas de tirer parti 

efficacement de la réactivité de certaines espèces transitoires où l’addition séquentielle est 

complexe à mettre en place car le temps de vie de l’espèce est parfois incompatible avec le 

temps de la réaction. De plus, l’addition d’un réactif gazeux est difficilement contrôlable. D’un 

point de vue industriel, l’utilisation de microréacteur pourrait promouvoir la photochimie 

comme un outil puissant de synthèse à grande échelle, ce qui est pour le moment limité. Cela 

pourrait ainsi faciliter la synthèse de certains composés (moins d’étapes de synthèse, procédés 

plus verts, …) ou encore permettre le développement des nouvelles voies de synthèse. Dans les 

deux cas, pour obtenir des procédés étant les plus reproductibles possibles, les systèmes (couple 

microréacteur-lampe) doivent être correctement caractérisés en premier lieu et les constantes 

liées au flux lumineux doivent être connues.  

Cette thèse vise à combler un manque de connaissances au niveau de la caractérisation de 

réacteurs microstructurés, de réaliser de nouvelles transformations en systèmes microfluidiques 

et d’utiliser la microfluidique dans le but de collecter des données physico-chimiques sur 

d’éventuelles espèces transitoires pour faciliter leur génération. Pour cela, cette thèse se 

déclinera en cinq chapitres : 
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Le premier chapitre sera dédié à l’état de l’art concernant les domaines de la photochimie et 

de la microfluidique, ainsi que de leur association. Le but premier étant d’exposer les principes 

fondamentaux sur lesquels reposent ces différentes techniques, de discuter des avantages et des 

inconvénients que peuvent apporter leur utilisation et enfin de discuter de leur mise en place 

concrète au sein d’un laboratoire académique ou industriel.  

Le deuxième chapitre se focalisera sur la caractérisation de sources lumineuses en utilisant un 

protocole d’actinométrie chimique à l’échelle du laboratoire afin de quantifier le flux de photon 

à différentes longueurs d’onde, allant de l’UV jusqu’à la région du visible. Le but de ce projet 

est de trouver une molécule photosensible amenant à une modification détectable pour une 

longueur d’onde donnée par des techniques analytiques et dont la transformation est réversible 

et proportionnelle au flux de photons reçu. Dans l’idéal, cet actinomètre devra être peu coûteux, 

commercialement disponible, peu toxique et utilisable sur une gamme de longueurs d’onde 

allant de l’UV jusqu’au domaine du visible dans le but d’une application à l’échelle industrielle. 

Pour cela, différents types de réacteurs seront utilisés comme des réacteurs fabriqués à partir de 

tubes composés de polymères transparents, des réacteurs microgravés ou encore de type 

production industrielle.  

Le troisième chapitre se portera, quant à lui, sur le développement d’une réaction 

photocatalysée en milieu biphasique, à savoir une phase liquide et une phase gazeuse, en 

utilisant un système microfluidique. Cette réaction vise à générer de manière rapide des 

benzaldéhydes, qui sont des composés aromatiques à haute valeur ajoutée, par l’intermédiaire 

d’un radical benzylique photogénéré à partir d’un sel de trifluoroborate de potassium en 

présence de dioxygène. Cette réaction sera optimisée en système fluidique avec l’utilisation de 

différents catalyseurs. Les rendements et la sélectivité de la réaction seront comparés à la 

réaction menée initialement en verrerie classique. 

Le quatrième chapitre portera sur les caractérisations via différentes techniques menées autour 

d’un intermédiaire clé dans de nombreux procédés chimiques : l’o-benzyne. Malgré une 

utilisation fréquente de cet intermédiaire dans la littérature, il existe peu de données physico-

chimiques concernant ce composé très instable. Son instabilité ne permet pas pour le moment 

de l’inclure dans des procédés industriels, ce qui serait pourtant intéressant de par sa capacité à 

créer facilement des liaisons carbone-carbone. Ce chapitre vise donc à combler ce manque de 

données, ainsi, différentes études cinétiques via plusieurs techniques analytiques seront 

présentées et traitées afin d’élucider le mécanisme de photogénération de cet aryne et 

d’optimiser au mieux la réaction en flux. Ce chapitre traitera également de la mise en place d’un 
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protocole pouvant permettre l’observation directe de l’espèce transitoire via la spectrométrie de 

masse.  

Le cinquième chapitre portera sur les applications effectuées autour de l’o-benzyne. Cela 

inclus l’étude de la réactivité de l’intermédiaire photogénéré en système microfluidique en 

modifiant successivement l’arynophile mais également en substituant le précurseur d’o-

benzyne sur différentes positions du cycle aromatique. De la même façon, une étude autour 

d’une potentielle nouvelle réactivité entre les o-benzynes et les complexes « ate » de bore sera 

proposée. Enfin, ce chapitre se clôturera sur la recherche de nouvelles méthodes de génération 

de cette espèce transitoire dans le but d’apporter de la diversité en termes de conditions 

expérimentales et de variété de structure. 

Pour finir, une conclusion générale ainsi que des perspectives sur les différents projets menés 

au cours de cette thèse pourront être apportées et une dernière partie permettra d’apporter des 

explications et des données complémentaires concernant la réalisation des expériences.
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Chapitre I 

Etat de l’art photochimique et microfluidique 

 

I. Principes fondamentaux de la photochimie 

1. Généralités sur la photochimie 

Par principe, la photochimie est l’étude des changements à l’échelle moléculaire pouvant être 

causés par l’irradiation d’un milieu réactionnel.1 Ce type de réactions met en jeu des molécules 

organiques photosensibles pouvant être excitées ou activées par l’absorption de la lumière ou, 

en d’autres termes, par l’absorption de photons. De nos jours, le développement de réactions 

photochimiques est devenu un enjeu important car cela s’inscrit dans une logique de 

développement durable. Cette technique a connu un regain d’intérêt cette dernière décennie 

permettant un accès à des structures chimiques assez complexes uniquement via l’utilisation de 

LEDs. Ceci peut largement simplifier des voies de synthèse mais aussi permettre de réduire le 

nombre d’étapes de synthèse pour la formation d’un composé d’intérêt. De plus, la photochimie 

permet la réalisation de réaction qui ne serait pas possible via une activation thermique ou 

électrochimique. 

2. Lois de la photochimie 

La photochimie est régie par deux lois principales. Bien que Beccari ait proposé une explication 

concernant des phénomènes similaires au XVIIIème siècle, la première loi de la chimie datant 

du XIXème siècle est attribuée à Grotthuss et Draper et stipule que pour qu’une photoréaction 

ait lieu, il est nécessaire que la lumière soit absorbée par l’un des composés.2 En d’autres termes, 

cela signifie qu’une réaction photochimique constitue le fruit de l’absorption de photons par le 

milieu réactionnel, ce qui permet en termes d’énergie d’atteindre la barrière d’activation de la 

réaction.  

Plus tard, la seconde loi de la photochimie basée sur les travaux de Stark et d’Einstein stipule 

que pour chaque photon contenu dans le flux lumineux et absorbé par un système chimique, 

seulement une molécule sera activée pour la réaction photochimique. Cette loi de 

photoéquivalence dérive des études d’Albert Einstein en 1913 dans le cadre de ses travaux sur 

la théorie de rendement quantique en prenant en compte le travail précurseur de Stark sur le 

sujet. 
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Chaque photon absorbé par le milieu réactionnel ne produit pas forcément de réaction chimique. 

En effet, la deuxième loi de la photochimie stipule que chaque photon absorbé permet d’activer 

au plus une molécule qui pourra prendre part à une réaction photochimique. À l’état excité, la 

molécule perd ce surplus d’énergie suivant des mécanismes radiatifs (phénomènes de 

fluorescence ou de phosphorescence) ou non-radiatifs (conversion interne ou croisement inter-

système) permettant à cette dernière de retrouver son état fondamental. Pour cela, un indicateur 

permettant de mesurer l’efficacité d’une photoréaction a été créé : le rendement quantique (ϕ, 

mol.ein-1). Il s’agit du ratio entre le nombre de molécules ayant réagi au sein de la photoréaction 

sur le nombre de photons absorbés. 

𝜑 =  
𝑛𝑜𝑚𝑏𝑟𝑒 𝑑𝑒 𝑚𝑜𝑙é𝑐𝑢𝑙𝑒𝑠 𝑎𝑦𝑎𝑛𝑡 𝑟é𝑎𝑔𝑖

𝑛𝑜𝑚𝑏𝑟𝑒 𝑑𝑒 𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛𝑠 𝑎𝑏𝑠𝑜𝑟𝑏é𝑠
 

Équation 1 : Relation définissant le rendement quantique 

Le rendement quantique permet d’évaluer la prépondérance de la réaction de formation de 

produits par rapport aux processus de désactivation. La valeur de cet indicateur varie entre 0 et 

1 pour une réaction qui n’est pas en chaîne. Plus la valeur est proche de 1, plus la photoréaction 

est efficace. En revanche, pour une réaction en chaîne comme par exemple pour une réaction 

de photopolymérisation, la valeur du rendement quantique peut être supérieure à 1. Cet 

indicateur est particulièrement dépendant de la longueur d’onde d’irradiation (λ), mais 

également de la concentration de la solution, de la température et de la pression. La photochimie 

repose essentiellement sur ces deux lois, mais des modèles et d’autres principes permettent de 

mieux comprendre et même de prédire ce qu’il se passe à l’échelle électronique lors d’une 

réaction photochimique.  

3. Modèle de Bohr 

En 1913, la théorie de Henri et Wurmser stipule que la lumière mettait les molécules étudiées 

dans un état tel qu’elles réagissaient ensuite d’elles-mêmes. C’est au cours de cette année que 

la notion d’activation des molécules apparaît. Cette même année, Bohr précisa cette notion 

d’activation grâce à ses travaux. Dans le modèle de Bohr, il est démontré que les protons et 

neutrons occupent une région centrale au sein de l’atome, dans le nucleus. Dans ce modèle, les 

électrons gravitent autour de ce nucleus selon des orbites. Pour ce modèle, les orbites sont 

quantifiées et restreintes à une certaine valeur ou à un certain niveau d’énergie. Ce qui diffère 

du modèle de l’atome précédemment proposé par Rutherford c’est que les électrons peuvent 

bouger d’un niveau d’énergie à un autre si l’énergie absorbée ou émise par l’électron est 
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exactement égale à la différence d’énergie entre deux niveaux comme décrit par la relation 

définie par Planck : 

∆𝐸 = ℎ𝜈 =  
ℎ𝑐

𝜆
 

Équation 2 : Définition de la différence entre deux niveaux d’énergie 

Avec : 
 ΔE :  quantum d’énergie associé au photon (J) 

 h :  constante de Planck (= 6,626 x 10-34 J.s) 

 ν :  fréquence de l’irradiation émise ou absorbée (s-1) 

c : célérité (= 3 x 108 m.s-1) 

λ : longueur d’onde (m) 

Autrement dit, un électron peut passer d’une orbite à l’autre en absorbant ou en émettant un 

paquet d’énergie de type lumineuse, donc un photon. Plus l’énergie absorbée ou émise est 

grande, plus le saut entre deux niveaux d’énergie sera grand. Ce modèle de Bohr a tout d’abord 

fait ses preuves avec l’atome d’hydrogène en quantifiant avec exactitude les différents niveaux 

d’énergie des orbites de l’atome puis a été étendu aux autres atomes par application du modèle 

de Schrödinger. 

 

Figure 1 : Modèle de l'atome de Bohr 

4. Principe de Franck-Condon 

Un modèle énergétique plus avancé prenant en compte les transitions vibrationnelles et 

rotationnelles en plus des transitions énergétiques a pu être établi par J. Franck et R. Condon. 

Il s’agit d’une loi de chimie quantique et de spectroscopie permettant l’explication de l’intensité 

des transitions vibrationnelles pour des molécules diatomiques. Les transitions vibrationnelles 
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sont définies comme étant des transitions simultanées des niveaux d’énergie électroniques et de 

vibration d’un atome, les niveaux vibrationnels constituant des sous-niveaux d’énergie. Dans 

ce modèle, les sous-niveaux vibrationnels sont présents à la fois à l’état fondamental et à l’état 

excité. Puisque le nucleus est beaucoup plus lourd que le nuage électronique, il est alors stipulé 

que faire passer un électron du plus bas niveau vibrationnel de l’état fondamental au niveau 

vibrationnel le plus haut de l’état excité est très rapide, plus rapide même qu’une réponse 

nucléaire ce qui permet au noyau de rester dans la même position tout en acquérant de l’énergie 

vibrationnelle qui est ensuite dissipée sous forme de chaleur lorsque l’électron repasse à l’état 

vibrationnel le plus bas de l’état excité. La relaxation qui suit, c’est-à-dire le passage de l’état 

excité à l’état fondamental, se fait par émission d’un photon, ce qui explique le phénomène de 

fluorescence. 

 

Figure 2 : Illustration des sous-niveaux vibrationnels définis par Franck et Condon 

5. Diagramme de Jablonski 

Suite au développement du principe de Franck-Condon applicable à des molécules diatomiques, 

un modèle plus général a ensuite été créé, à savoir le diagramme de Jablonski. Il s’agit en 

particulier d’un diagramme énergétique permettant de décrire les différentes voies de relaxation 

d’une molécule se trouvant à l’état excité. Ce retour à l’équilibre nécessite une perte d’énergie 

en excès qui peut se faire de plusieurs manières. En effet, en suivant le principe de Franck-

Condon, lorsqu’une molécule est excitée après l’absorption d’un photon, cette dernière se 

trouvera donc dans un état excité avec un niveau vibrationnel qui est au plus haut. Cependant, 

une molécule possède également différents états excités et il existe également des sous-niveaux 

rotationnels et vibrationnels.  
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Figure 3 : Diagramme de Jablonski 

Selon le moment angulaire de spin électronique, les différents états excités de la molécule 

peuvent être classifiés en états singulets et triplets. En effet, en revenant au principe de Pauli, 

les électrons sont généralement appariés deux à deux et donc possèdent des spins opposés 

lorsque ces derniers occupent une orbitale liante ou non-liante. Dans ce cas, la molécule sera 

diamagnétique avec un état fondamental à spin nul et la molécule possédera un unique état 

« singulet » au sein d’un champ magnétique. Cependant, en suivant le principe d’exclusion de 

Pauli, il existe des exceptions comme c’est le cas dans la molécule de dioxygène O2. Dans ce 

cas, les électrons ne sont plus appariés, ont le même état de spin et occupent différentes orbitales 

ce qui rend la molécule paramagnétique avec un spin égal à 1 à l’état fondamental. En effet, 

lorsque la molécule sera placée dans un champ magnétique, l’état fondamental possédera trois 

niveaux d’énergie différents appelé également état « triplet » (-1, 0, +1). La majorité des 

molécules organiques possèdent un état fondamental avec un état singulet, le deuxième cas est 

rarement appliqué. 

6. Mécanismes de désactivation 

Lorsqu’une molécule se trouve à l’état excité, cette dernière va perdre son énergie afin 

d’atteindre de nouveau son état fondamental au travers de différents mécanismes de 

désactivation qui peuvent se faire de manière radiative (ex : fluorescence) ou de manière non-

radiative (ex : conversion interne). Le mécanisme de désactivation suivi par la molécule en 

question dépend tout d’abord de sa structure, mais également de son environnement chimique 

(solvant, autres molécules en solution) car la désactivation peut se faire de façon 

intramoléculaire tout comme de façon intermoléculaire.   

Sx : Etats singulets 

Tx : Etat triplets 



 

6 

 

 

Figure 4 : Diagramme représentant les différents modes de désactivation de l’état excité d’une 

molécule 

i. Transitions non-radiatives 

- Conversion interne 

La conversion interne est une transition non radiative qui permet de passer d’un état excité à un 

état fondamental avec conservation de multiplicité. Lors de cette transition, l’excès d’énergie 

vibrationnelle sera convertie grâce à une relaxation vibrationnelle. 

- Relaxation vibrationnelle 

La relaxation vibrationnelle permet à une molécule excitée de rejoindre son état fondamental 

par relargage de l’excès d’énergie vibrationnelle sous forme de chaleur ou par collision avec 

d’autres particules. Cette transition est très rapide puisqu’elle est de l’ordre de 10-12 s.  

- Conversion intersystème 

La conversion intersystème constitue également une transition non-radiative plus lente que la 

conversion interne car elle permet le passage d’un état singulet à un état triplet, le spin de 

l’électron excité est alors inversé. Cette transition s’effectuant à énergie presque constante, cette 

dernière est plus probable lorsque les états vibratoires des deux états excités se recouvrent. De 

plus, cette transition a lieu préférentiellement dans des molécules possédant des atomes lourds 

puisque l’inversion de spin est facilitée par le couplage spin-orbite.  

ii. Transitions radiatives 

- Fluorescence et phosphorescence 
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La fluorescence et la phosphorescence constituent deux transitions radiatives. Alors que le 

phénomène de fluorescence est très rapide puisqu’il permet le passage d’un état excité à un état 

fondamental par émission de photons tout en conservant la multiplicité de spin, la 

phosphorescence est quant à elle un phénomène plus long pouvant s’étendre sur plusieurs 

secondes (entre 10-3 et 102 s). En effet, cela s’explique par le fait que dans le cas de la 

phosphorescence, le passage à l’état excité se fait avec un retournement de spin et ainsi un 

passage à un état triplet. Le retour à un état fondamental doit donc se faire avec un nouveau 

retournement de spin afin de retourner à un état singulet. Puisque cette transition est lente, 

l’émission lumineuse dure beaucoup plus longtemps que pour le phénomène de fluorescence et 

peut même se poursuivre après l’extinction de la lumière incidente.  

7. Transitions majeures induisant des réactions photochimiques 

Selon les parties traitées précédemment, il est donc nécessaire de prendre en compte à la fois le 

facteur énergétique, à savoir le nombre de photons émis par la source et leurs énergies (se 

référant directement à la longueur d’onde d’irradiation) mais également la nature de la molécule 

de départ. En effet, en chimie organique, la plupart des molécules ne sont pas excitables dans 

la région du visible et dans la région de l’UV profond. Dans la majorité des cas, le substrat doit 

être excité indirectement en utilisant un chromophore ou un catalyseur (organique ou 

métallique) afin d’effectuer un transfert d’électrons ou d’énergie pour parvenir au produit de 

réaction désiré. 

Selon l’irradiation, différentes transitions peuvent être misent en jeu, plus particulièrement des 

transitions en sein de la molécule excitée impliquant des électrons n, σ ou π. Les transitions 

électroniques sont régies énergétiquement. Cette dernière est favorable lorsqu’il s’agit de passer 

de l’orbitale HOMO (Highest Occupied Molecular Orbital) à l’orbitale LUMO (Lowest 

Unoccupied Molecular Orbital). Dans le cas d’une molécule organique, l’absorbance UV/Vis 

est continue car il y a des chevauchements de différentes transitions.3 

- Les transitions π → π*  

Ces transitions font parties de celles que l’on retrouve dans des composés organiques possédant 

des groupements insaturés fournissant l’orbitale π. Elles impliquent le déplacement d’un 

électron d’un orbitale liante π à une orbitale anti-liante π*. Cette transition est facilement 

détectable via un suivi UV-Visible autour de 200 nm à l’aide d’un spectrophotomètre de la 

molécule excitée. Ce type de transition exprime une forte absorption puisque leur coefficient 
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d’extinction molaire ε est en moyenne de 1000 M-1.cm-1 mais peut atteindre des valeurs égales 

à 40 000 M-1.cm-1.  

- Les transitions n → π* 

Ce type de transition implique le déplacement d’un électron provenant d’une orbitale non-liante 

à une orbitale anti-liante. Ces transitions qui sont également détectables par spectrophotométrie 

tendent à avoir une absorption et, de ce fait, un coefficient d’extinction molaire peu élevé (ε 

~10-100 M-1.cm-1). Ces transitions impliquent cette fois un déplacement vers le bleu donc un 

déplacement de plus haute énergie et de plus basses longueurs d’onde.  

- Les transitions σ → σ* 

Il s’agit ici de l’excitation d’un électron σ jusqu’à un orbitale anti-liante σ*. En général, ces 

transitions ne sont pas visibles puisqu’elles nécessitent un grand apport d’énergie au système. 

- Les transitions n → σ* 

Il s’agit d’une forme rare de transition qui a lieu lorsque la molécule de départ est saturée et ne 

possède pas d’électrons non-liants. Elle est assez peu visible car un nombre limité de 

groupement possèdent ce type de transitions (dans les composés saturés comportant un atome 

avec une paire d’électrons non liants tels que O, N, S, halogènes), cette dernière nécessite 

cependant moins d’énergie que la transition σ → σ*. 

 

Figure 5 : Schéma représentant les différentes transitions possibles dans le cas d’une molécule 

organique 

Il en découle donc que les transitions électroniques contribuant donc le plus aux réactions 

photochimiques sont les transitions π → π* et n → π* de par leur faisabilité et leur domaine 
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d’application en termes de longueurs d’onde. D’autres transitions peuvent cependant être 

retrouvées en cas de présence de métaux de transition au sein du milieu. 

- Les transitions d-d 

Ce type de transition concerne les métaux de transition. En effet, ici il s’agit de l’excitation par 

un photon d’un électron placé sur une orbitale d permettant le passage de l’électron sur une 

orbitale d de plus haute énergie. Selon la règle de Laporte, ce type de transition est interdite 

puisque cette règle stipule que la transition est interdite si elle implique une redistribution des 

électrons dans le même type d’orbitale. Cependant, cette transition est tout de même observée 

grâce à des mécanismes de relaxation causés par des couplages électrons-noyaux (vibrations). 

Ce type de transition permet de former des complexes métalliques très colorés. En revanche, 

une transition avec changement de spin est également interdite. Dans le cas où la transition est 

doublement interdite, cela mène à la formation de complexes peu colorés voire incolores du fait 

de la faible probabilité de transitions d-d au sein du complexe. Dans tous les cas, les bandes 

d’absorption liées à ce type de transition sont peu intenses. 

 

Figure 6 : Illustration des transitions d-d dans un complexe octaédrique 

- Les transitions MLCT (Metal to Ligand Charge Transfer) et LMCT (Ligand to Metal 

Charge Transfer) 

Ce type de transitions est présent dans les complexes organométalliques. En effet, lorsqu’un 

ligand du complexe possède des orbitales moléculaires pleines, le phénomène de LMCT peut 

intervenir, à savoir le transfert d’un électron du ligand (d’une orbitale σ ou π) vers une orbitale 

d vide ou partiellement remplie du métal. Ce transfert cause la réduction du métal. Les 

transitions LMCT possèdent des bandes d’absorption très intenses. 
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Figure 7 : Exemple de transition LMCT avec un métal d6 

En revanche, lorsque le métal possède un degré d’oxydation bas (et donc dans le cas où ce 

dernier est riche en électron) et que le ligand possède une orbitale vide de basse énergie (cas 

des ligands π accepteurs), un électron situé sur une orbitale d du métal peut être excité par un 

photon et peut passer sur l’orbitale π* du ligand. La transition met en jeu ici l’oxydation du 

métal. Ce type de transition possèdent également des bandes d’absorption très intenses. 

 

Figure 8 : Exemple de transition MLCT avec un métal d6 

II. La photochimie organique en pratique 

1. La photochimie en chimie organique 

La photochimie a connu un essor considérable tout au long du XXème siècle, en particulier en 

biologie mais également en chimie organique. La première réaction photochimique avérée fût 

constatée par Trommsdorff en 1834 lorsque ce dernier a pu constater le jaunissement des 

cristaux d’α-santonine suite à une exposition prolongée au soleil.4-5 Suite à cette découverte, 

des analyses élémentaires sur le produit formé ont pu être réalisées permettant de conclure que 

les deux molécules possédaient la même composition mais des structures différentes. Cette 

photoréaction fût de nouveau constatée plus tard par Cannizzaro et Sestini en 1883 qui ont alors 

suggéré que l’irradiation d’une solution à 65% d’α-santonine dans l’éthanol menait à la 

formation d’acide photosantonique qui fût reconnu plus tard comme étant un ester diéthylique 

pouvant se convertir en lactone/acide. La structure exacte fut élucidée en 1958 6 et la structure 

de l’intermédiaire réactionnel ne fut élucidée qu’en 1963.7 
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Figure 9 : Photo-réarrangement de l’α-santonine sous la lumière du soleil 

Cependant, les bases de la photochimie organique moderne ont finalement été attribuées à 

l’équipe de Ciamician et Silber au début du XXème siècle puisque pour la première fois, les états 

singulets et triplets, les transitions n → π* et π → π* ainsi de la photocyclisation 

intramoléculaire de cétone ont été démontrés. Ils ont notamment constaté que l’exposition 

prolongée d’une durée d’un an de la carvone sous le soleil italien provoquait la formation de 

camphorcarvone en passant par une cyclisation [2+2] intramoléculaire.8 Ces travaux ont ensuite 

pu être confirmés par Buchi et Goldman en 1957.9 

 

Figure 10 : Photocyclisation intramoléculaire [2+2] de la Carvone sous illumination solaire 

Suite à ces développements, de nombreuses réactions photochimiques ont été effectuées en 

particulier des photoréactions de type photo-oxydations ou photo-réductions10, des réactions de 

photocatalyse11, des photo-additions, des photo-éliminations ou encore des réactions de 

photopolymérisation12. 3 

L’intérêt porté par les chimistes organiciens au développement de réactions photochimiques 

peut s’expliquer de différentes manières. En utilisant des méthodes de synthèse classiques de 

chimie organique, il peut être parfois difficile d’accéder à des molécules complexes mono- ou 

polycycliques en peu d’étapes. La photochimie représente ainsi une voie d’accès privilégiée 

pour la synthèse de certains de ces composés.13-16 De plus, la photochimie présente de nombreux 

avantages10 :  

- Les procédés utilisés sont généralement plus verts qu’en synthèse organique classique 

puisque la source d’activation est généralement une source lumineuse unique. La 

réalisation de réactions dans l’eau sous lumière visible, avec l’utilisation de composés 

non-toxiques sans formation de déchets est un enjeu majeur actuellement ; 

- Les processus purement photochimiques sont ON-OFF, c’est-à-dire que la réaction est 

stoppée lorsque la source lumineuse n’émet plus aucun photon. Ceci permet le suivi 

spatio-temporel de la réaction et facilite la réalisation d’études cinétiques ; 
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- Les réactions sont bien souvent chemosélectives permettant de limiter la formation de 

sous-produits et le nombre d’étapes de synthèse ; 

Cette technique comporte cependant quelques limitations car de nombreux paramètres 

comparés à une activation classique sont à prendre en compte dans un souci de reproductibilité 

tels que :  

- La puissance de la source lumineuse (le flux de photons délivré par la source lumineuse) 

ainsi que sa/ses longueur(s) d’onde d’émission ;  

- La transparence du photoréacteur à la longueur d’onde d’irradiation. Son absorption doit 

être déterminée afin d’évaluer le flux de photons qui atteindra le milieu réactionnel ; 

- La concentration de la solution. Celle-ci doit être finement ajustée car l’absorption du 

milieu réactionnel ne doit pas être supérieure à 1 afin que les photons puissent toujours 

traverser la solution, cette dernière peut être obtenue en utilisant directement la loi de 

Beer-Lambert ; 

A = ε.l.c 

Équation 3 : Loi de Beer-Lambert 

Avec : 

 A : Absorption  

 ε : coefficient d’extinction molaire (M-1.cm-1) 

 l : trajet optique (cm)  

c : concentration de la solution (M). 

 

- L’homogénéité de l’irradiation. De ce fait la géométrie du faisceau lumineux ainsi que 

la géométrie du photoréacteur doivent être pris en compte car, selon la loi de Beer-

Lambert, une limite d’absorption existe pour les réacteurs de type « batch » ce qui mène 

rapidement à une hétérogénéité d’irradiation du milieu lorsque le volume du réacteur 

augmente.  

 

De plus, dans certains cas, la réaction doit être réalisée au mieux dans le noir ou sous lumière 

rouge pour que la lumière ambiante n’interfère pas avec le milieu réactionnel. Avant de réaliser 

une réaction photochimique, il est donc nécessaire de s’intéresser à la source lumineuse à 

utiliser, à la géométrie et à la composition du photoréacteur ainsi qu’au solvant de réaction. 

 

2. Dispositif photochimique 



 

13 

 

i.  Sources lumineuses  

Une réaction photochimique est réalisée idéalement sous lumière monochromatique puisqu’elle 

est directement dépendante de la longueur d’onde d’excitation. Etant donné que la plupart des 

lampes disponibles sont polychromatiques, il est souvent nécessaire d’utiliser des filtres afin de 

cibler la longueur d’onde désirée. Le choix d’une lampe reposera donc sur sa gamme d’émission 

mais également sur sa puissance d’émission. D’autres critères moins importants pour une 

utilisation à l’échelle d’un laboratoire mais qui sont très importants pour une application 

industrielle sont le coût, la puissance électrique et radiante, la géométrie et la durée de vie de la 

source lumineuse. De nombreuses sources lumineuses sont actuellement disponibles pour 

illuminer les photoréacteurs. Le choix de la source lumineuse dépend principalement du 

chevauchement des spectres d'émission de la source lumineuse et des spectres d’absorption des 

réactifs photoactifs ou des catalyseurs. Deux types de sources lumineuses sont majoritairement 

utilisées de nos jours pour effectuer des réactions photochimiques. 

Lampes à décharge 

Les premières sources lumineuses polychromatiques encore très utilisées sont des lampes à arc 

au xénon ou à vapeur de mercure ou de sodium, seules ou dopées au préalable (ex : argon). Pour 

les lampes à arc, l’ionisation des atomes de gaz vaporisés et le rayonnement UV résultant sont 

obtenus via une décharge électrique. Trois types de lampes sont commercialement disponibles 

à savoir des lampes haute, moyenne et basse pression. Seules les lampes à arc à vapeur de 

mercure seront décrites ici même si les lampes à sodium sont également utilisées à basse 

pression. 

 

Figure 11 : Schéma représentant le fonctionnement d'une lampe à décharge 

- Lampe à arc à vapeur de mercure basse pression  
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La lampe à mercure basse pression est une lampe UV de puissance variable selon le modèle et 

composée de deux raies d’émission : une première raie située à environ 185 nm et une deuxième 

raie plus importante à environ 254 nm (80% du flux de photons). Puisque cette lampe n’émet 

pas dans le domaine de l’infrarouge, elle peut être qualifiée de « source-froide ». De ce fait, 

cette dernière fonctionne parfaitement à température ambiante et il n’est pas nécessaire de 

l’équiper d’un dispositif de refroidissement. De plus, elles ont une durée de vie relativement 

longue et un bon rendement électrique. En y ajoutant du phosphore on parle de tube compact 

fluorescent, la longueur d’onde d’émission peut varier jusqu’à atteindre les UVA et UVB.17 

 

Figure 12 : Spectre des lampes à vapeur mercure basse et moyenne pression 

Basse pression : trait plein (monochromatique) ; moyenne pression : ligne en pointillés 

(polychromatique) 

- Lampe à arc à vapeur de mercure moyenne et haute pression 

Ces lampes sont polychromatiques et fonctionnent à plus haute pression que la lampe basse 

pression, mais également à plus haute température.17 Elles doivent donc être équipées d’un 

système de refroidissement adapté. Ces deux lampes sont très intéressantes puisqu’elles 

possèdent une puissance d’émission assez conséquente et une gamme d’émission qui s’étend 

des UVC à la région du visible, permettant le développement d’un grand nombre d’applications. 

Afin de sélectionner la longueur d’onde d’intérêt, il est souvent nécessaire d’utiliser un filtre. 

Lorsque la longueur d’onde d’émission majoritaire se situe à environ 365 nm, on parle 

généralement de lampe moyenne pression, en revanche, lorsque cette longueur d’onde 

d’émission majoritaire se trouve vers 436 ou 546 nm, on parle alors de lampe haute pression.  

Les diodes électroluminescentes LEDs 

Les sources LEDs (diodes électroluminescentes), qui sont un autre type important de sources 

lumineuses, connaissent de nos jours un grand succès. Les LEDs sont des ampoules qui 

émettent de la lumière lorsqu’elles sont allumées en raison des recombinaisons électron-trou. 
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Suite à d’importants développements au cours des dix dernières années, ces lampes peuvent 

atteindre plusieurs watts d’émission dans une gamme de longueur d’onde s’étendant de l’UV 

(365 nm) au visible (jusqu’au rouge).18 

 

Figure 13 : Spectres d'émission des différentes LEDs existantes 

Ces sources présentent de nombreux avantages et s’adaptent parfaitement à une utilisation en 

photochimie :  

- Ces lampes chauffant assez peu ne nécessitent pas d’un gros dispositif de 

refroidissement, un ventilateur pour les longueurs d’onde situées dans le domaine de 

l’UV suffit. Cependant, à grande échelle, une quantité importante de chaleur doit encore 

être dissipée dans l'environnement et des solutions simples et économes en énergie 

restent à être développées ; 

- Elles possèdent un étalement spectral généralement peu étendu ce qui évite d’avoir 

recours à des filtres assez coûteux, les rendant presque monochromatique (généralement 

± 10 nm à partir du maximum d’émission) ; 

- L’intensité lumineuse peut être régulée directement en modulant l’intensité électrique. 

Le dimensionnement miniaturisé des LEDs permet une intégration facile aux dispositifs 

fluidiques quelques soit la géométrie du réacteur.19-22 De plus, une durée de vie, un rendement 

énergétique élevé (surtout pour des LEDs émettant dans le visible) et un faible coût favorisent 

le développement de cette technologie en combinaison avec les microphotoréacteurs. Toutefois, 

pour des longueurs d’onde inférieures à 365 nm, les puissances radiantes restent faibles et leur 

coût est élevé. L’utilisation de LEDs pour conduire des procédés photochimiques à haute 

performance devrait se généraliser dans les prochaines années.23 

Longueur d’onde (nm) 
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Figure 14  : Différents modèles de LEDs. 

a). LEDs Bleues ; b) LED UV Omnicure 

ii. Photoréacteurs 

L’objectif premier d’un photoréacteur est de focaliser un flux de photons sur un fluide afin de 

former un photoproduit dans des conditions douces. Cependant, il est important de prendre en 

compte le matériau dans lequel est construit le réacteur qui doit laisser passer le faisceau 

lumineux. Ainsi, pour réaliser des réactions sous rayonnement UV, le quartz qui est transparent 

à partir de 170 nm ou le pyrex qui est transparent à partir de 275 nm seront des matériaux à 

privilégier. Différents types de photoréacteurs existent actuellement au sein des laboratoires et 

ceux-ci peuvent se regrouper en deux grandes catégories :  

- Soit le photoréacteur possède une source lumineuse qui est directement plongée dans le 

milieu réactionnel, c’est le cas par exemple du photoréacteur à immersion. L’avantage 

de ce dispositif est que le flux lumineux est totalement délivré au milieu réactionnel ce 

qui est optimal si on ne considère pas les problèmes de mélange engendrés par 

l’encombrement spatial créé par la source lumineuse. De plus, des phénomènes 

d’atténuations lumineuses peuvent intervenir puisque la lampe se situe dans une cavité 

thermostatée par un fluide caloporteur ;  

- Soit le photoréacteur est irradié par une source lumineuse externe. Dans ce cas, il n’y a 

plus de soucis d’encombrement créé par la source lumineuse cependant le flux de 

photons n’est pas totalement distribué, il faut donc optimiser la géométrie du système 

pour distribuer le maximum de photons au milieu réactionnel en faisant par exemple 

appel à des réflecteurs. 

Photoréacteurs avec source lumineuse interne 

- Réacteur à immersion 

Ce type de photoréacteur est le plus répandu au sein des laboratoires et est généralement utilisé 

avec une lampe à mercure à différentes pressions. Ce dernier se compose de la manière 

suivante : la lampe est insérée dans une cavité en quartz ou en pyrex qui possède une double 
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paroi afin de faire circuler un fluide permettant d’absorber la chaleur émise par la lampe. Cette 

cavité est elle-même immergée dans le réacteur afin d’irradier totalement le milieu 

réactionnel.24 

 

Figure 15 : Photoréacteur à immersion 

- Réacteur annulaire 

Ce réacteur consiste en deux cylindres imbriqués l’un dans l’autre. La lampe et son éventuel 

système de refroidissement sont alors placés dans le cylindre interne alors que le milieu 

réactionnel circule au sein du cylindre externe.25 

- Réacteur à film tombant 

Le réacteur à film tombant est en quelques sortes un réacteur annulaire particulier. Ce système 

repose sur l’irradiation d’un film qui contient le milieu réactionnel. En effet, un film est formé 

par l’action de gaz le long de la paroi interne du cylindre externe d’un réacteur annulaire ce qui 

permet d’irradier une très faible surface de milieu réactionnel en continu. Cela est très utile 

lorsque le milieu réactionnel est très absorbant. Des modèles plus récents plaçant la lampe en 

dehors du dispositif existent également.26 

 

Figure 16 : Schématisation d'un réacteur à film tombant : la lampe est insérée dans la cavité orange 

et le film tombe le long de la paroi bleue fléchée 

Photoréacteurs avec source lumineuse externe : Réacteur tubulaire à éclairage coaxial 

Film formé 
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Ce réacteur est très utilisé et se nomme aussi « Rayonet ». Dans ce cas, le milieu réactionnel est 

contenu dans un tube ou une petite cuve pour des volumes à l’échelle du millilitre qui est 

éclairé(e) de manière externe. L’irradiation se fait par plusieurs sources réparties uniformément 

autour de l’échantillon et un système de réflecteurs est mis en place afin de focaliser le plus 

grand pourcentage du flux lumineux émis sur le milieu réactionnel.27 

 

Figure 17 : Représentation d'un réacteur de type "Rayonet" 

3. Choix du solvant de réaction 

En photochimie, le choix du solvant de réaction peut être crucial car ce dernier pourrait 

éventuellement prendre part à la réaction et ainsi créer une réaction parasite en sein du milieu 

réactionnel. Il est ainsi important de prendre en compte leurs propriétés optiques.28 En plus de 

devoir solubiliser parfaitement le substrat de départ, il faut également vérifier que le solvant 

n’absorbe pas à la longueur d’onde d’irradiation, afin de minimiser le phénomène d’atténuation. 

En effet, une trop forte absorption de la part du solvant empêcherait le flux de photons 

d’atteindre le substrat de manière optimale. De plus, la nature du solvant a une forte influence 

sur la durée de vie de l’espèce excitée.29 Dans certain cas, le solvant peut agir comme un 

photosensibilisateur.30 L’acétonitrile est communément utilisé en photochimie, permettant de 

solubiliser une large gamme de composés, il est facile à séparer des produits formés et il 

n’absorbe pas au-dessus de 200 nm.  

4. Limitations de la photochimie 

Il existe certaines limitations à l’utilisation de cette technique, se portant davantage sur des 

challenges rencontrés au niveau de la productivité et de la montée en échelle de la réaction 

jusqu’à une échelle industrielle : 

- Le mélange doit être assez efficace pour que la totalité du milieu réactionnel soit 

uniformément irradié ; 
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- Les transferts thermiques peuvent ne pas être efficaces, des systèmes de refroidissement 

doivent donc être mis en place ; 

- Le flux de photons dégagé par la source lumineuse doit être important, de ce fait de 

nombreuses mesures de sécurité doivent être mise en place quant à l’exposition des 

techniciens aux longueurs d’onde pouvant être dangereux pour leur santé. 

Dans ce contexte, faire appel à la technologie microfluidique peut permettre de contourner bon 

nombre de ces limitations.  

III. La chimie en flux continu 

Le terme microfluidique désigne l’étude d’écoulements liquides ou gazeux, mono- ou 

polyphasiques dans des réseaux de micro-canaux de dimensions réduites, à l’échelle de 

centaines de micromètres. Ce terme se rapporte également aux techniques permettant de 

contrôler le système et non pas seulement au réacteur, à savoir par exemple aux pompes ou 

pousse-seringues ou encore aux connectiques. De nos jours, les systèmes microfluidiques 

représentent un croisement entre différents domaines comme la chimie, la physique, la biologie 

ou encore l’ingénierie. Ces dispositifs ont pu s’installer dans ces différents domaines en 

répondant à certaines problématiques et en offrant des capacités uniques en termes de 

manipulation des fluides aussi bien à l’échelle microscopique que nanoscopique tout en étant 

peu onéreux et facile à mettre en place. En chimie organique, les systèmes microfluidiques ont 

naturellement trouver leur place après que Ley et Baxendale aient démontré la capacité de 

synthétiser des molécules organiques complexes en utilisant ce procédé 31 et connaissent 

particulièrement un grand succès de par leur capacité à pouvoir intensifier facilement un 

procédé jusqu’à l’échelle industrielle. En effet, les dimensions milli- voire micrométriques 

permettent d’avoir un meilleur contrôle sur les réactions et d’ajuster finement des paramètres 

comme la température ou le temps de résidence, ce qui permet parfois une meilleure 

sélectivité.32 Cependant, toutes les réactions chimiques ne peuvent pas nécessairement avoir 

une transposition microfluidique. En effet, le gain est parfois moindre dans le cas de cinétiques 

lentes ou de réactions non dangereuses fonctionnant déjà très bien en verrerie classique.33 Ces 

aspects seront développés plus tard dans ce manuscrit. 

De plus, l’utilisation de ce type de dispositif a permis d’introduire la notion de « chimie flash » 

par Yoshida.34 Ce dernier a mis en évidence que certaines réactions non réalisables en ballon 

du fait de la trop grande réactivité des intermédiaires formés pouvaient être réalisés en système 

microfluidique en ayant un contrôle précis sur le temps de séjour dans le réacteur et sur la 
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température du milieu. Ce concept a pu être appliqué à la synthèse multi-étapes 35 notamment 

en développant une carbo-lithiation de benzyne via un lithien arylique fonctionnalisé, suivi d’un 

piégeage électrophile en permettant la décomposition de chacune des étapes réactionnelles.36  

 

Figure 18 : Exemple d'application de chimie flash développée par Yoshida 

1. Principes physiques associés à la microfluidique 

Au sein d’un dispositif microfluidique, il est important de noter que contrairement aux réactions 

réalisées en verrerie classique, le temps de réaction diffère du temps de manipulation. En effet, 

lorsqu’une réaction est réalisée en verrerie pour un temps donné, chaque molécule sera présente 

au sein du milieu réactionnel et pourra réagir tout le temps de la manipulation. En système 

microfluidique, puisque les réactifs sont introduits de manière continue dans le système, chaque 

molécule aura un temps de séjour (ts) au sein du réacteur qui correspondra à son temps de 

réaction réel. En revanche, pour déterminer le temps de manipulation (tm) total, il faudra alors 

déterminer le temps nécessaire pour réaliser la réaction sur l’entièreté du volume réactionnel et 

prendre en compte le débit de la réaction. 

Ainsi on note :  

𝑡𝑠 =
𝑉𝑟é𝑎𝑐𝑡𝑒𝑢𝑟

𝑄
 𝑒𝑡 𝑡𝑚 =

𝑉𝑠𝑜𝑙𝑢𝑡𝑖𝑜𝑛

𝑄
  

Équation 4 : Définition des temps de réaction et de manipulation en microfluidique 

Avec : 

 ts : temps de séjour de séjour des molécules au sein du réacteur (min) 

 Vréacteur : volume interne du réacteur microfluidique (mL) 

 Q : au débit (mL.min-1) 

 tm : temps de manipulation total (min)  

 Vsolution : volume total de milieu réactionnel à injecter  

au sein du microréacteur (mL). 

Electrophile 
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Les paramètres réglables par l’opérateur sont : la température, la pression, le débit et le volume 

du réacteur (qui fixent le temps de résidence). Ainsi, le temps de résidence peut être réduit en 

diminuant la taille du diamètre interne des canaux ou leurs longueurs. De plus, en augmentant 

le débit, le temps de résidence peut aussi être diminué. L’autre grandeur qui caractérise le 

microréacteur est la dimension du canal qui détermine le rapport surface sur volume du réacteur 

:  

𝑅𝑎𝑝𝑝𝑜𝑟𝑡 
𝑣𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒

𝑠𝑢𝑟𝑓𝑎𝑐𝑒
≈

(dimension du canal)2

(dimension du canal)3
 ≈

1

𝑑𝑖𝑚𝑒𝑛𝑠𝑖𝑜𝑛 𝑑𝑢 𝑐𝑎𝑛𝑎𝑙
 

La dimension du canal règle également le temps de diffusion (tD) qui fournit une estimation du 

temps de mélange : 

𝑇𝑒𝑚𝑝𝑠 𝑑𝑒 𝑑𝑖𝑓𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛 ≈
(dimension du canal)2

Coefficient de diffusion
 

On voit donc que la dimension gouverne les propriétés des réacteurs en flux. Deux types de 

réacteurs en flux ont émergés ces dix dernières années définis par la taille de la dimension 

interne de leurs canaux et l’application visée : les mini ou mésoréacteurs (500 μm jusqu'à 

plusieurs mm) et les microréacteurs (10-500 μm). Les différences entre ces deux systèmes sont 

récapitulées dans le tableau ci-dessous.37 

Tableau 1 : Mini- versus micro et nanoréacteur en flux 

 Avantages Inconvénients 

Réacteurs 

minifluidiques 

(500 μm jusqu'à 

plusieurs mm) 

Flux important (> 1 ml.min-1). 

Chute de pression faible (1-10 

bars). 

Pas d’obstruction des canaux. 

Obtention d’un gramme à 

plusieurs kilogrammes : transfert 

industriel. 

Proches de la chimie en ballon. 

Surface d’échange de chaleur, 

transfert de chaleur bon à 

faiblement accrus. 

Réacteurs 

microfluidiques 

(10-500 μm) 

Transfert de chaleur important 

idéal pour optimiser des conditions 

réactionnelles. 

Mélange efficace : possibilité 

d’utiliser des espèces instables. 

Flux réduit (100 L.min-1). 

Chute de pression élevée (10-100 

bars). Obstruction des canaux. 
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Avec un dispositif microfluidique, nous passons donc d’une échelle initialement macroscopique 

à une échelle microscopique. À l’échelle du micron, les lois de la physique classique sont 

bouleversées. En effet, le fluide en mouvement à ces dimensions adopte un comportement 

complètement différent de celui d’un fluide à l’échelle macroscopique. Aux petites dimensions, 

certains phénomènes physiques macroscopiques deviennent alors négligeables alors que 

certains phénomènes physiques microscopiques deviennent très importants. C’est le cas par 

exemple de la gravité qui devient négligeable au sein de ce type de systèmes et des phénomènes 

de capillarité et de diffusion qui deviennent prépondérants. Le fluide est alors soumis aux lois 

d’un écoulement et peut être étudié par le biais de l’équation de Navier-Stokes appliquée au cas 

d’un liquide incompressible avec un écoulement à petit nombre de Reynolds de la forme : 

𝜌
𝜕�⃗�

𝜕𝑡
= −𝜌�⃗�∇�⃗� − ∇⃗⃗⃗𝑝 + 𝜂Δ�⃗� 

Équation 5 : Équation de Navier-Stokes dans le cas d’un fluide incompressible 

En sachant que 𝜌�⃗�∇�⃗� se réfère au terme convectif et que 𝜂Δ�⃗� se réfère au terme visqueux du 

fluide : 

�⃗�  : vitesse du fluide (m.s-1) 

p : pression du système (Pa) 

η :  viscosité dynamique du fluide (PI = Pa.s) 

 ρ :  masse volumique du fluide (kg.m-3) 

Dans ce cas, l’écoulement est laminaire et est essentiellement gouverné par la viscosité. En 

microfluidique où le régime est établi, les termes d’inertie peuvent être négligés. Ainsi, cette 

équation se simplifie largement pour les systèmes microfluidiques : 

Δ𝑝 = 𝜂Δ𝑣 ⃗⃗⃗ ⃗ 

Équation 6 : Équation de Navier-Stokes en système microfluidique 

Plusieurs grandeurs physiques sans dimensions peuvent permettre d’évaluer un écoulement au 

sein d’un système microfluidique. 

i. Le nombre de Reynolds (Re) 

L’écoulement d’un fluide dans un conduit est classiquement caractérisé par le nombre de 

Reynolds (Re) qui compare les effets inertiels et visqueux. Cette grandeur permet de 

caractériser la nature de l’écoulement : laminaire, transitoire ou turbulent.  
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Figure 19 : Schématisation d'un flux laminaire (a) et d’un flux turbulent (b) 

Cette grandeur représente le rapport entre les forces d’inertie et les forces visqueuses présentes 

au sein d’un fluide en mouvement. Si la valeur de Re est inférieure à 2000, l’écoulement est 

alors dit laminaire, c’est-à-dire que le fluide évolue de manière stratifiée. Si ce nombre est par 

ailleurs supérieur à 2300, l’écoulement est dit turbulent, ce qui signifie que le fluide s’écoule 

de manière dispersée. 

𝑅𝑒 =
𝐹𝑜𝑟𝑐𝑒𝑠 𝑑′𝑖𝑛𝑒𝑟𝑡𝑖𝑒

𝐹𝑜𝑟𝑐𝑒𝑠 𝑑𝑒 𝑣𝑖𝑠𝑐𝑜𝑠𝑖𝑡é
=

𝜚𝑣𝑑

𝜂
 

Équation 7 : Définition du nombre de Reynolds 

Avec :  

 ρ : masse volumique du fluide (kg.m-3) 

v :  vitesse caractéristique de l’écoulement (m.s-1) 

 d : diamètre du canal (m)  

 η : viscosité dynamique du fluide (Pa.s) 

En microfluidique, la plupart des écoulements sont laminaires avec un nombre de Reynolds 

généralement compris entre 0,001 et 0,5 et par conséquent le profil de vitesse est parabolique 

(de type « Poiseuille »). Cette distribution de vitesse implique que le liquide se propage plus 

rapidement au centre du canal et que la vitesse moyenne diminue rapidement avec le diamètre 

du canal. Par conséquent, l'écoulement d'un liquide de faible viscosité dans un microcanal est 

aussi difficile que celle d'un liquide très visqueux dans un canal de grande taille. Au sein de ce 

type de système, cela signifie que les forces d’inertie sont alors dominées par les forces 

visqueuses.  

ii. Le nombre de Péclet 

La nature laminaire des écoulements peut avoir des implications importantes pour le mélange 

au sein des systèmes microfluidiques. En effet, il n’y a pas de convection radiale pour disperser 

les fluides sur la largeur du canal, le mélange des espèces en présence s’effectue par diffusion, 

la réaction ayant lieu à l’interface des deux courants, dans un cône diffusif de largeur croissante. 



 

24 

 

Ainsi, une grandeur portant le nom de nombre de Péclet (Pe) a été créée afin d’évaluer la nature 

du transport de matière au sein du réacteur pour ainsi évaluer le mélange au sein du milieu 

réactionnel. Cela s’exprime en particulier par le rapport entre le temps de diffusion et le temps 

de convection. 

𝑃𝑒 =
𝑇𝑒𝑚𝑝𝑠 𝑑𝑒 𝑑𝑖𝑓𝑓𝑢𝑠𝑖𝑜𝑛

𝑇𝑒𝑚𝑝𝑠 𝑑𝑒 𝑐𝑜𝑛𝑣𝑒𝑐𝑡𝑖𝑜𝑛
=  

𝑡𝐷

𝑡𝐶
 

Équation 8 : Définition du nombre de Péclet 

Où : 

𝑡𝐷 =
𝑑𝐷

2

2𝐷
 𝑒𝑡 𝑡𝐶 =

𝑑𝐶

𝑣
 

Équation 9 : Définition des temps de convection et de diffusion 

Et où D est déterminé comme étant le coefficient de diffusion. 

Si Pe > 1, cela signifie que l’écoulement est convectif et que la matière est principalement 

transportée par l’écoulement, par contre si Pe < 1, cela signifie que le phénomène de diffusion 

domine, ce qui permet le mélange entre les deux fluides. La miniaturisation des canaux permet 

d’obtenir des temps de diffusion très courts ayant pour conséquence un mélange rapide et 

efficace à l'échelle moléculaire. 

 

2. Avantages et limitations de la miniaturisation des réacteurs 

i. Les avantages 

La microfluidique présente un développement très important depuis une vingtaine d’années 

grâce aux avantages qu’elle peut présenter en comparaison aux techniques à l’échelle 

macroscopique et qui sont déjà bien connus.38 En effet, l’intérêt des microréacteurs est 

principalement lié à leur taille caractéristique de l’ordre de la centaine de micromètres qui leur 

confèrent un rapport surface sur volume considérable de deux ordres de grandeur supérieurs 

par rapport aux réacteurs conventionnels. Leurs petites dimensions favorisent grandement 

l’homogénéisation du milieu réactionnel par diffusion moléculaire ce qui autorise un mélange 

homogène très rapide, typiquement inférieur à quelques millisecondes.  

Le transfert thermique est également accru. Les dimensions réduites de ces réacteurs impliquent 

un transfert de chaleur et une diffusion massique extrêmement rapide au sein du système 

conduisant à un équilibre presque instantané de la température. Un passage de 20 °C à 300 °C 
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pour un liquide dans un capillaire de diamètre interne de 200 μm peut s’achever en 0,5 secondes 

(débit volumique de 30 μL/min) ce qui est très court par rapport au même phénomène dans les 

systèmes de synthèse classique.39 De plus, l’évacuation de la chaleur à travers les parois du 

microsystème est plus efficace et le mélange plus rapide que dans un réacteur usuel. Cette 

propriété rend les systèmes microfluidiques particulièrement adaptés à l’étude et la mise en 

œuvre de réactions fortement exothermiques. Par opposition avec les réacteurs classiques cette 

technologie permet d’éviter les points chauds ainsi qu’une distribution de température étroite 

conduisant à une amélioration de la sélectivité. 

En résumé, les microréacteurs en flux présentent de nombreux avantages, tels que : 

✓ Un meilleur contrôle du transfert de chaleur 

✓ Un meilleur contrôle des conditions opératoires permettant l’utilisation de 

substances très toxiques et/ou réactives 

✓ Des temps de mélange diminués qui permettent de mieux contrôler la sélectivité 

✓ La capacité de conduire des réactions en série, automatisées et couplées avec 

différentes technologies d’activation. 

Les microréacteurs permettent donc de travailler dans des conditions de sécurité quasi 

maximales. En outre, ils permettent de tester facilement et rapidement un grand nombre de 

configurations de réactions en variant les paramètres tels que la quantité de réactifs par une 

simple modification du débit, de la température de consigne, ou encore du type de catalyseur. 

Il est aussi possible d’utiliser des conditions opératoires impossibles à mettre en place en 

verrerie classique. De plus, l’utilisation de microréacteurs notamment pour des réactions très 

rapides peut permettre de déterminer d’une part, la cinétique intrinsèque de la réaction sans les 

limitations de transfert de masse et de chaleur et d’autre part d’obtenir des informations 

précieuses afin de concevoir des méthodologies sélectives avec d’excellents rendements. 

Une autre caractérisation des réacteurs en flux continu est la facilité de réaliser les réactions à 

grande échelle sans besoin de ré-optimiser les conditions. Les méthodes utilisées pour réaliser 

le transfert d’échelle sont : 

▪ L’augmentation du temps de collecte 

▪ L’augmentation du volume du réacteur en augmentant les débits afin de 

conserver le temps de résidence identique 

▪ L’utilisation de plusieurs réacteurs en parallèle 
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En effet, les paramètres réactionnels tels que, la température, la concentration, la composition 

du milieu réactionnel pour un procédé à petite échelle peuvent être directement transférés à une 

plus grande échelle sans la nécessité d’une modification substantielle des conditions. Cette 

approche est particulièrement innovante car elle conserve les conditions de mélange et de 

transfert de chaleur optimisées sur un réacteur tout en permettant la montée en débit. À titre 

d’exemple, une réaction de couplage de Sonogashira40 permettant l’obtention d’un inhibiteur 

de métalloprotéase a été étudiée à l'aide d’un microsystème en flux continu. Une optimisation 

rapide des conditions réactionnelles a été effectuée permettant l’obtention de 10 g de produit et 

une montée en échelle sur 100 g a ensuite été réalisée avec succès sans ré-optimisation. 

ii. Limitations rencontrées en microfluidique 

Bien que la miniaturisation de procédés paraisse être la solution idéale pour optimiser de 

manières efficaces les procédés, la miniaturisation n’est pas forcément efficace ou réalisable 

pour toutes les réactions. Cela concerne tout particulièrement les réactions possédant une 

cinétique extrêmement lente ou les réactions entraînant un bouchage du canal microfluidique. 

- Réactions à cinétique lente 

Lorsque l’on réalise des réactions avec des cinétiques de réaction très rapide, l’intérêt de 

miniaturiser le procédé est grand puisque la réaction sera largement optimisée comparée à sa 

réalisation au sein d’un réacteur d’échelle macroscopique. En revanche, lorsque la cinétique de 

réaction est très lente, cet intérêt peut être beaucoup moins évident puisque la différence entre 

les deux procédés sera moindre. De ce fait, toutes les réactions ne peuvent pas forcément être 

optimisées en utilisant un dispositif microfluidique. L’intérêt de réaliser une réaction ayant une 

cinétique extrêmement lente en système microfluidique reposera donc plutôt sur la sécurité du 

processus, en particulier si la réaction met en jeu des espèces toxiques ou si la réaction se trouve 

être hautement exothermique. 

-  Bouchage du système 

Même si la microfluidique possède un grand potentiel pour la réalisation de réactions 

multiphasiques (en particulier pour les réactions biphasiques liquide-gaz), certaines réactions 

peuvent mener à la formation de produits ou sous-produits de réaction sous forme solide. La 

précipitation d’un composé au sein d’un microréacteur pose généralement d’énormes 

problèmes puisque cela cause en particulier le bouchage du canal microfluidique. De plus, 

certaines réactions de greffage sur les parois du microréacteur peuvent avoir également lieu et 

peuvent également entraîner le bouchage du canal microfluidique. Dans ces cas-là, soit la 
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modification de la taille du canal microfluidique ou de la matière règle ce type de problème, 

soit une variation de température et de pression permet la dissolution du précipité au sein du 

milieu réactionnel, sinon, la réaction ne sera pas réalisable en système à l’échelle 

microscopique. 

3. Composition d’un système microfluidique 

Un dispositif microfluidique ne se compose pas uniquement du réacteur. En effet, puisqu’il faut 

injecter le milieu réactionnel au sein du réacteur, de manière continue ou non, un dispositif 

spécifique doit être mis en place. Chaque composé constituant le dispositif microfluidique a un 

rôle bien précis comme : injecter le milieu réactionnel dans le réacteur, améliorer le mélange, 

veiller à l’étanchéité du système et régler la pression à l’intérieur du réacteur. Pour cela, 

différents réacteurs mais également des systèmes d’injections et des pièces telles que des 

mélangeurs, des connectiques ou encore des « back-pressure » ont pu être conçu pour veiller à 

ce que la réaction en système microfluidique soit parfaitement optimisée. 

 

Figure 20 : Schéma d'un dispositif microfluidique 
 

i. Systèmes d’injection 

Lorsque l’on travaille en flux continu, le milieu réactionnel doit continuellement être injecté au 

sein du microréacteur. Pour cela, il existe deux types de dispositifs : des dispositifs mécaniques 

et non-mécaniques.  

Parmi les dispositifs de type mécaniques, on peut retrouver les pousses-seringues, les pompes 

péristaltiques et les pompes HPLC. 

a. Dispositifs mécaniques 

Parmi les dispositifs mécaniques les plus utilisés, il est possible de trouver les pousses-

seringues, les pompes péristaltiques et les pompes HPLC.  

- Pousses-seringues 
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Dans le cas des pousses seringues, le milieu réactionnel est stocké dans une seringue inerte 

(inox ou plastique) qui est adaptée sur un pousse seringue qui permet l’introduction contrôlée 

du milieu réactionnel au sein du réacteur en utilisant un système de vis sans fin.  

 

Figure 21 : Principe de fonctionnement d'un pousse-seringue 

- Pompes péristaltiques 

Concernant les pompes péristaltiques, ces dernières utilisent un système comportant un tube 

flexible qui accueillera le milieu réactionnel et qui sera vidé sous l’action d’un rotor 

compressant le tube.  

 

Figure 22 : Fonctionnement d'une pompe péristaltique 

- Pompes HPLC 

Enfin, les pompes HPLC sont basées sur le principe d’un piston qui va forcer le liquide à entrer 

dans le réacteur microfluidique à un débit contrôlé. 
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Figure 23 : Principe de fonctionnement d'une pompe HPLC 

En microfluidique, les pousses-seringues et les pompes HPLC restent les plus utilisées dans 

deux cas différents. En effet, le pousse-seringue est d’une grande précision et permet de générer 

un débit de fluide stable. Il est généralement utilisé pour des débits assez faibles (jusqu’à 12 

mL/min environ) et à des pressions faibles. La pompe HPLC est, quant à elle, privilégiée pour 

des débits et des pressions plus élevées. De plus, des différences entre le débit affiché et délivré 

peuvent apparaître rapidement et entraîne régulièrement une maintenance de l’appareil.  

b. Dispositifs non-mécaniques 

Les dispositifs non-mécaniques sont des dispositifs utilisant l’électricité à la place d’une force 

mécanique pour introduire le milieu réactionnel. De telles pompes possèdent des électrodes qui 

permettront ainsi de générer un champ électrique et d’accélérer les molécules chargées avec 

formation d’un flux. C’est le cas par exemple des pompes électro-hydrodynamiques. Dans ce 

cas précis, le champ électrique peut malgré tout perturber la réaction. De plus, les applications 

se font pour le moment qu’à faible débit.41 

ii. Les mélangeurs 

Pour effectuer une réaction au sein d’un système microfluidique il existe deux méthodes : soit 

les réactifs sont mélangés au préalable puis introduits au sein du microréacteur, c’est ce que 

l’on peut qualifier de « réaction one-pot », soit les réactifs sont mélangés en continu au sein du 

microréacteur, c’est ce que l’on appelle communément une addition séquentielle. L’avantage 

d’une addition séquentielle est que si la réaction est exothermique ou qu’un des réactifs est 

sensible à l’air ou à la température, ce dernier réagira directement au sein du microréacteur. En 

effet, les transferts de masse et de chaleur étant beaucoup mieux contrôlés au sein d’un 

microréacteur de par leurs faibles dimensions, la manipulation est alors moins dangereuse pour 

l’opérateur.  

Le but de l’utilisation d’un mélangeur adapté aux systèmes microfluidiques est d’améliorer et 

donc d’accélérer le mélange des différents milieux réactionnels, le mélange impactant les 

Piston en 
saphir 
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rendements de réaction obtenus. En effet, comme exposé précédemment, le nombre de Reynold 

étant très petit, le régime est laminaire et le mélange des réactifs se fait par diffusion. Le but 

d’un mélangeur est de créer en un point du système microfluidique un régime turbulent tout en 

conservant un régime laminaire sur tout le reste du dispositif microfluidique. Cela permet de 

miniaturiser encore davantage le dispositif puisque plus un canal est petit, plus son nombre de 

Reynolds est faible. 

Le mélange au sein de ces dispositifs peut être qualifié d’actif, lorsqu’une énergie externe est 

appliquée au système afin de perturber les espèces en solution et d’améliorer le mélange. Le 

mélange peut également être qualifié de « passif » lorsque la surface et le temps de contact des 

molécules sont améliorés par la géométrie même du dispositif en question. Dans notre cas, nous 

nous intéresserons particulièrement au mélangeur de type passif, cependant, les mélangeurs 

actifs les plus utilisés seront tout de même présentés ici. 

a. Les systèmes passifs 

Les systèmes passifs sont définis comme n’ayant pas besoin de source énergétique extérieure 

pour fonctionner correctement. Ce type de dispositif engendre un mélange du milieu réactionnel 

en fonction de sa géométrie. Cette classification inclue donc que des mélangeurs qui 

fonctionnent soit par gravité, soit par tension de surface. Cette catégorie de systèmes est 

généralement plus utilisée que les mélangeurs actifs car ils sont dits plus fiables puisque la 

nature du fluide n’est pas modifiée et qu’il n’est pas nécessaire d’utiliser une source d’énergie 

externe. Les méthodes de mélange passif les plus utilisées sont décrites ci-dessous : 

- La multi-lamination 

Beaucoup de dispositifs passifs reposent sur des techniques de multi-lamination permettant 

l’augmentation de la surface de contact où le phénomène de diffusion peut avoir lieu. Pour cette 

procédure, le fluide de départ est divisé en plusieurs segments au sein d’une même chaîne ce 

qui crée des couches alternatives de différents fluides, et ainsi augmente la surface de contact 

et donc la diffusion entre les différents fluides. 
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Figure 24 : Schéma de fonctionnement d'un mélangeur à multi-lamination 

- Les jonctions Y, T et W 

L’utilisation de mélangeurs en Y, T ou W permet de combiner deux flux ou plus séparés qui 

ont besoin d’être mélangés ensemble. De nombreuses jonctions de ce type doivent fonctionner 

avec des débits d’injection relativement élevés pour augmenter le nombre de Reynolds au 

niveau de la jonction et ainsi créer un mélange efficace.  

 

Figure 25 : Schématisation d’une jonction en T 

- Méthodes de dissociation puis réassociation  

Ce type de mélangeur est basé sur la multi-lamination. Deux fluides sont initialement combinés 

avec une diffusion horizontale puis sont dissociés puis de nouveau réassociés de manière à 

former des strates au sein de l’écoulement. 

b. Les systèmes actifs 

Les systèmes actifs sont définis comme étant des méthodes où l’on force le fluide à agir d’une 

certaine manière et qui n’est pas réalisable par l’utilisation de systèmes passifs.42 En voici 

quelques exemples : 

QA 

QB 

Multi-

lamination 

QC 

Fluide A 

Fluide B 
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- Les mélangeurs basés sur le barreau aimanté 

Les barreaux aimantés sont largement utilisés en chimie organique classique afin 

d’homogénéiser une solution. Basé sur ce principe, un mélangeur adapté aux systèmes 

microfluidiques a pu être imaginé.43 Le système utilise un petit barreau aimanté mis en 

mouvement par un champ magnétique pour produire un tourbillonnement au sein du flux, ce 

qui permet un mélange efficace autour du barreau aimanté. 

- Les mélangeurs à champ de pression 

Une autre méthode repose sur la création d’irrégularités au sein du flux laminaire en utilisant 

un champ de pression.44 Cela peut se faire par exemple par l’introduction de micro-pompes au 

sein du réacteur qui pourrait alternativement pousser ou arrêter le flux. 

- Mélangeur électrocinétique 

Dans le cas d’un mélange électrocinétique, le mélange du fluide est activé par une fluctuation 

d’un champ électrique. Les instabilités électrocinétiques induites par la fluctuation du champ 

électrique induisent des compressions et étirements des milieux réactionnels à leur interface. 

Cependant, pour utiliser ce type de mélangeur, il est nécessaire que les différents fluides en 

présence possèdent des conductivités électriques différentes.45  

- Mélangeur à ultrasons 

La propagation d’un ultrason au sein du milieu réactionnel provoque le mélange du fluide. Pour 

cela, un transducteur piézoélectrique en céramique doit être intégré au sein du réacteur 

microfluidique. L’onde acoustique alors générée cause un mélange au sein du fluide 

perpendiculairement à la direction de flux.46-47   

iii. Les réacteurs microfluidiques 

Les réacteurs microfluidiques peuvent être fabriqués « maison » à l’aide notamment de 

capillaires tubulaires ou peuvent être de type plaque (microsystème sur puce) fabriqués selon 

différentes techniques comme le gaufrage à chaud, la gravure à sec, la lithographie, le moulage 

par injection, etc.48 Cela permet d’avoir une grande précision sur les dimensions du réacteur ce 

qui permet de réduire les incertitudes sur le calcul du volume interne et donc sur le temps de 

séjour des molécules au sein du microréacteur. Ce type de réacteur peut être constitué d’une 

multitude de matériau, comme du verre, des polymères ou encore des céramiques. Dans le cas 

de photoréacteurs fluidiques, certains types de matériau seront privilégiés afin de favoriser la 
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bonne pénétration du flux de photons au sein du réacteur, ceci sera traité plus tard dans ce 

manuscrit. 

iv. Régulateur de débit massique et contre-pression 

D’autres modules peuvent être ajoutés au système microfluidique dans le cas d’une réaction en 

milieu biphasique ou lorsque la réaction engagée induit une formation assez importante de gaz 

au sein du réacteur.  

Le régulateur de débit massique permet de contrôler le débit du gaz entrant lors d’une réaction 

biphasique ou lorsque des gaz sont dissouts dans la phase liquide. Cet appareil possède un port 

entrant et sortant ainsi qu’un capteur et une soupape de contrôle. Il est généralement contrôlé 

via un ordinateur. Ainsi, pour un gaz et une gamme de débits donnés, une consigne est envoyée 

par l’intermédiaire de l’ordinateur et un signal électrique est envoyé au niveau du capteur de 

débit massique. Le flux est ensuite sondé et l’ouverture de la soupape de contrôle est ajustée 

afin d’obtenir la valeur de débit souhaitée.   

La contre-pression est une valve permettant, comme son nom l’indique, d’imposer une 

résistance c’est à dire une force opposée au fluide contenu dans le microréacteur par une perte 

de charge induite via une modification du diamètre du tube sur une courte section. La contre-

pression peut aller de quelques unités de psi à des centaines de psi en fonction de ce qui est 

souhaité. Dans le cas d’un mélange biphasique cela permet d’augmenter la surface d’échange 

entre la phase gazeuse et la phase liquide mais cela permet également d’avoir des surfaces 

d’échange uniformes entre les deux phases sur l’ensemble du microréacteur. Lorsqu’une 

quantité importante de gaz est formée au cours d’une réaction chimique, la contre pression 

permet de contrôler parfaitement le débit du liquide ce qui induit la reproductibilité entre les 

différentes expériences.  
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Figure 27 : Illustration d'une contre-pression 

Il est nécessaire d’être vigilant à la nature des solvants utilisés. Des solvants organiques ou des 

milieux trop basiques ou acides peuvent les endommager et, dans le cas du régulateur de débit 

massique, cela peut induire une erreur sur la mesure et ainsi fausser les expériences. 

IV. Photochimie en système microfluidique  

L’utilisation de la lumière dans le but de promouvoir des réactions a été développée très tôt 

Cependant, la photochimie en réacteur conventionnel a souvent été sous exploitée car jugée 

trop difficile à mettre en œuvre. Il est intéressant de noter que les photochimistes ont adopté la 

technologie fluidique relativement précocement, reconnaissant les avantages des 

microsystèmes notamment en termes de pénétration de la lumière, d’amélioration de la sécurité, 

des sélectivités et de la reproductibilité des procédés ainsi qu’une montée en échelle facilitée 

en association avec des sources lumineuses modernes et puissantes.49-53  

1. Irradiation uniforme du milieu réactionnel 

Les réactions photochimiques reposent directement sur l’absorption de photons, il est donc 

nécessaire d’avoir une distribution d’énergie homogène au sein du photoréacteur afin d’obtenir 

la meilleure sélectivité et les plus hauts rendements de réaction tout en ayant une réaction 

reproductible d’un essai à l’autre. Au sein des réacteurs photochimiques, il existe un gradient 

d'absorption de photons. Ainsi, la conversion et le rendement dépendent fortement de la 

distribution d’énergie au sein du réacteur et par conséquent du transport des photons. Afin de 

maximiser l'efficacité d’un réacteur photochimique, il est donc important que la distribution du 

rayonnement soit aussi homogène que possible. Cependant, en appliquant la loi de Bouguer-

Lambert-Beer, il peut être remarqué que la distribution de la lumière au sein d’un réacteur ne 

peut être uniforme à cause des phénomènes d’absorption. 

𝐴 = log 𝑇 = log
𝐼0

𝐼
= 𝜀. 𝑙. 𝑐 

Équation 10 : Relation de Bouguer-Lambert-Beer 

Avec : 
 A : absorbance de la solution 

 T :  transmittance de la solution 
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 ε : coefficient d’extinction molaire (mol.L.cm-1) 

 c : concentration de la solution (mol)  

l : trajet optique (cm) 

L’absorbance est directement liée au coefficient d’extinction molaire, à la concentration de la 

solution ainsi qu’au trajet optique. L’intensité lumineuse décroit de façon exponentielle en 

fonction de la distance parcourue et de la concentration des molécules absorbantes. Ceci induit 

une hétérogénéité de la distribution de la lumière au sein des réacteurs photochimiques. Si une 

réaction impliquant des molécules qui absorbent fortement a lieu en ballon, la transmittance 

diminuera très fortement en raison du trajet optique, il sera donc nécessaire de diluer très 

fortement le milieu réactionnel. En revanche, dans un microréacteur, il sera possible de 

travailler avec des solutions beaucoup plus concentrées pour une même transmittance puisque 

le trajet optique est moindre. Par exemple, dans le cas d’une solution de photocatalyseur 

Ru(bpy)3Cl2 à 2 mM (ε = 13 000 cm-1.M-1), les molécules au centre du réacteur absorbent à 

peine 10% de la lumière émise avec une distance de 0,5 mm entre la paroi du réacteur et le 

centre.50 

 

Figure 28 : Illustration de la transmittance au sein d’un réacteur en fonction de la distance entre la 

paroi et le centre du réacteur avec une réaction photocatalysée au Ru(bpy)3Cl2 à différentes 

concentrations 

2. Différence de flux de photon reçu entre un réacteur classique et un système 

microfluidique 

Un dispositif photochimique est caractérisé par la puissance reçue au sein du réacteur (watt) et 

le rapport entre puissance reçue et volume interne (W.m-3). Plus le volume du réacteur sera 

faible et plus la puissance disponible par unité de volume sera importante. La productivité d’un 

réacteur photochimique va dépendre uniquement de la puissance lumineuse reçue en son sein 

quel que soit son volume et son mode de fonctionnement. Ainsi pour augmenter la productivité 
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du photoréacteur il est nécessaire d’augmenter la puissance de la source lumineuse et non son 

volume ou augmenter la surface irradiée. En 2015, l’équipe de Loubière 54 a mesuré le flux de 

photons que la solution recevait au sein d’un réacteur microfluidique et au sein d’un réacteur 

classique de type ballon en utilisant une même source lumineuse. Alors que le réacteur type 

ballon a reçu un flux de photon de 7,40.10-6 ein.s-1, le réacteur microfluidique a, quant à lui, 

reçu un flux de photon égal à 4,07.10-6 ein.s-1. En tirant des conclusions hâtives, on pourrait 

conclure que le flux de photons reçu par le microréacteur est beaucoup plus petit que celui reçu 

par le ballon, cependant, il est nécessaire de diviser ce chiffre par le volume interne de chacun 

des réacteurs. Ainsi, le réacteur microfluidique qui possède un volume interne beaucoup plus 

faible comparé à un ballon reçoit un flux de photons beaucoup plus important (5,02 ein.s-1.m-3) 

comparé à un réacteur classique (0,033 ein.s-1.m-3). Étant donné que la solution en 

microréacteur reçoit 150 fois plus de photons que lorsque la réaction est menée en verrerie 

classique, le flux de photon perçu influence grandement la cinétique de réaction, ce qui explique 

en partie pourquoi une réaction photochimique est beaucoup plus rapide lorsqu’elle est menée 

en microréacteur plutôt qu’en ballon. Le rendement quantique beaucoup plus élevé, est dû à 

une distribution plus homogène du rayonnement ainsi qu’à un transfert de masse et de chaleur 

beaucoup plus rapide grâce à un rapport surface sur volume plus important.55 

3. Efficacité photonique 

Avec la miniaturisation des procédés et en particulier avec la miniaturisation des sources 

lumineuses adaptées aux systèmes microfluidiques, l’efficacité photonique peut être améliorée, 

ce qui améliorera directement la réaction photochimique. L’efficacité photonique se définie 

comme étant le ratio entre la vitesse de réaction et le flux de photons (Q) : 

𝜉 =
𝑣𝑖𝑡𝑒𝑠𝑠𝑒 𝑑𝑒 𝑟é𝑎𝑐𝑡𝑖𝑜𝑛

𝑄
 

Équation 11 : Définition de l'efficacité photonique 

Une étude menée par l’équipe de Noël en 2015 56 reporte que cette efficacité photonique peut 

être améliorée en utilisant des dispositifs lumineux miniaturisés comme par exemple des LEDs 

mais également des réfracteurs. Cette équipe a notamment réussi à obtenir une efficacité 

photonique de 0,66 avec un microréacteur éclairé par des LEDs alors que cette dernière est 

généralement comprise entre 0,0086 et 0,0042 en verrerie classique.57 

4. Photoréacteurs fluidiques 
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Plusieurs types de réacteurs microstructurés ont été développés pour effectuer des réactions 

photochimiques.58 Un certain nombre de polymères peuvent être utilisés pour fabriquer un 

photomicroréacteur puisque ces matériaux permettent une excellente transmission de la lumière 

dans l’UV (250-400 nm) et/ou le visible (400-700 nm) en plus d’être peu coûteux. C’est le cas 

en particulier du polyméthacrylate de méthyle (PMMA), du polydiméthylsiloxane (PDMS), du 

perfluoroalkoxyalcane (PFA), du polytétrafluoroéthylène (PTFE) ou encore de l’éthylène 

propylène fluoré (FEP). Cependant, les réacteurs à base de PMMA ou PDMS ne sont pas 

résistants aux solvants organiques et ne peuvent donc être utilisés uniquement pour des 

réactions en milieu aqueux. En revanche, les polymères fluorés type PTFE, PFA et FEP, 

présentent une bonne résistance chimique et thermique. Le PFA permet une transmission de 91 

à 96 % de la lumière visible et de 77 à 91% pour l’UV. Le FEP a des propriétés similaires voir 

supérieures pour l’UV. Des photo microréacteurs peuvent être « fait-maison » en montant des 

capillaires tubulaires qui sont disponibles dans une grande variété de longueur et de diamètre 

interne (250 µm- 1 mm) directement sur un grillage ce qui a l’avantage d’être une solution 

plutôt économique pour réaliser des réactions en flux continu. Ils peuvent aussi être simplement 

enroulés autour de la source lumineuse (dispositif Booker-Milburn ou tour de capillaire) afin 

de maximiser le flux de photon, ces microréacteurs sont donc actuellement communément 

utilisés (Figure 29). De plus, il est désormais possible de concevoir et d’imprimer directement 

via une imprimante 3D des réacteurs en particulier en FEP avec des dimensions et des volumes 

assez précis et de la forme souhaitée. 
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Figure 29 : Exemple de réacteurs photochimiques microstructurés 

a) Microréacteur pour la photochimie en FEP.  b) Photoréacteur capillaire en FEP (type Booker-Milburn ou 

capillary tower) avec une irradiation radiale interne. c) Exemple de montage "fait-maison" à l'aide d'un pousse-

seringue, de tube en FEP monté sur une grille, d'un mélangeur en W et de connectiques adaptées 

Certains types de verre peuvent également être utilisés pour la fabrication de ce type de réacteur, 

cependant, il faut prendre en compte leur longueurs d’onde d’utilisation puisqu’ils sont 

transparents pour des longueurs d’onde du visible, mais pas toujours lorsque la longueur d’onde 

se situe dans les régions UV. Même s’il est difficile à fabriquer, l’avantage majeur à utiliser un 

réacteur de type plaque en verre est que ce dernier se voit être très résistant aux solvants et est 

également le plus inerte vis-à-vis du milieu réactionnel. Parmi les verres les plus utilisés il est 

possible de citer le quartz, qui est le verre permettant d’utiliser les plus courtes longueurs d’onde 

et pourra être utilisé pour λ > 170 nm, le pyrex, quant à lui, pourra être utilisé si λ > 275 nm. 

D’autres types de verre comme le Corex (λ > 260 nm) ou le Vycor ((λ > 220 nm) peuvent 

également être cités.  

 

Figure 30 : Exemple d'un réacteur de fabrication industrielle microgravé avec échangeur thermique : 

le Mikroglas 

Certains industriels, comme Corning, une entreprise spécialisée dans la fabrication du verre, 

ont choisi de fabriquer leur propre verre et ainsi de l’adapter à la fabrication de réacteur, ou le 
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mélange se fait notamment grâce à un module breveté en forme de cœur. En revanche, ce 

mélange a été prouvé comme efficace au-delà seulement d’un certain débit (3 mL/min).59 Une 

gamme entière de réacteurs dédiée aux réactions photochimiques réalisées en système 

microfluidique permet la montée en échelle simplifiée puisque la capacité de production de 

chacun est différente tout en gardant des points communs entre les réacteurs pour faciliter 

l’optimisation et la montée en échelle.  

 

Figure 31 : Gamme de photoréacteurs microfluidiques Corning facilitant la montée en échelle 

5. Exemple de réaction photochimique en flux continu avec un intermédiaire 

réactif 

Des exemples de photogénération d’espèces transitoires en système microfluidique peuvent être 

trouvés dans la littérature. La génération et l’utilisation de composés diazo non stabilisés à titre 

d’exemple sera traité dans cette partie. En effet, malgré leur grande utilité en synthèse 

organique,60 les composés diazo sont bien souvent écartés des voies de synthèse en raison de 

leur grande instabilité.61 

En 2015, Ley et al. ont décrit la génération in situ des composés diazo par oxydation en flux de 

la 4-bromophenyl hydrazone à l’aide d’une cartouche activée de MnO2.
62 Après sa formation, 

le composé diazo peut réagir facilement dans le milieu en étant transféré au sein d’un deuxième 

réacteur en présence d’un acide boronique. 

 

Figure 32 : Couplage sélectif sp2-sp3 sans utilisation de métaux 

Echelle du 
laboratoire 

Production 
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Plus tard, une stratégie de génération du composé diazo par l’intermédiaire d’un 

photoprécurseur de type oxadiazoline a pu être développé par la même équipe.63 La réaction 

peut être suivie par infra-rouge car le composé diazo et l’acétate de méthyle possèdent des pics 

d’absorbance caractéristiques (respectivement 2040 cm-1 et 1746 cm-1). 

 

Figure 33 : Photogénération d'un composé diazo à partir d’ oxadiazoline stable 

L’utilisation de ce type de précurseur a permis une série de couplage sp2-sp3 en présence d’une 

variété d’acides boroniques 63 mais a également permis d’effectuer des additions sur des 

aldéhydes dans des conditions douces avec un temps de réaction de 80 min.64 

 

Figure 34 : Photogénération et réaction en système fluidique de composés diazo avec des aldéhydes 

ou des acides boroniques 

6. Projet de recherche 

Ce manuscrit de thèse se décomposera en plusieurs parties bien distinctes présentant les 

différents thèmes abordés au cours de ces trois dernières années. L’objectif premier de ce projet 

est de développer de nouvelles réactions impliquant des intermédiaires transitoires 

photogénérés. Lorsque l’on effectue des réactions sous l’action de la lumière, il est nécessaire 

de connaître parfaitement le système utilisé (lampe, microréacteur). À cette occasion, des 

protocoles d’actinométrie permettant la quantification du flux de photon délivré à différents 

dispositifs photofluidiques à une longueur d’onde donnée ont pu être explorés. Une nouvelle 
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méthode d’oxydation aérobie de sels de trifluoroborates permettant la formation d’aldéhydes a 

ensuite été développée. L’étude de la photogénération d’aryne via différentes méthodes 

spectroscopiques ainsi que son piégeage en dispositif fluidique ont ensuite été effectuée. 

Finalement, des travaux concernant le développement de nouveaux photoprécurseur d’arynes 

seront décrits.   
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CHAPITRE II 

Développement d’une méthode générale d’actinométrie 

chimique 

 

De nombreux procédés en chimie organique font appel de nos jours à une activation 

photochimique, que la réaction étudiée soit photocatalysée ou non. Dans ce cas, le flux 

lumineux permettant d’observer une réactivité au sein du milieu agit de la même façon qu’un 

réactif. De ce fait, il est important de développer des méthodes faciles et rapides permettant de 

quantifier expérimentalement le nombre de photons nécessaire au milieu réactionnel pour 

conduire la réaction de manière efficace.  

Pour répondre à ces problématiques, des méthodes de quantification du flux de photons in-situ 

ou ex-situ à différentes longueurs d’onde ont pu être proposées par différentes équipes au cours 

du siècle dernier. Cependant, la multiplication de procédés photochimiques développés en 

système microfluidique nécessitent une attention particulière liée à la faible dimension des 

canaux et à la nécessité d’utiliser des solutions de mesures plus concentrée qu’en verrerie 

classique. 

Dans ce cadre et dans la lignée de ce qui a pu être décrit précédemment dans la littérature, ce 

chapitre traitera du développement de l’utilisation d’une molécule photochrome permettant la 

mesure du flux de photon de manière rapide et facile à plusieurs longueurs d’onde dans les 

domaines de l’UV et du visible en système microstructuré. Une première étude traitera de la 

détermination du rendement quantique de l’azobenzène dans le domaine du visible alors que la 

deuxième étude sera centrée sur la caractérisation d’un réacteur microfluidique commercial 

intégrant des LEDs de différentes longueurs d’onde. 

I. Introduction 

Depuis quelques années, la combinaison de la photochimie et de la chimie microfluidique a su 

faire ses preuves en termes d’amélioration et d’intensification des procédés photochimiques. 

En effet, cette symbiose permet un meilleur contrôle des procédés, une meilleure sélectivité, 

une meilleure reproductivité des résultats et une meilleure productivité qui sont directement liés 

à un trajet optique optimal et à un parfait contrôle sur le temps de séjour de chacune des 

molécules au sein des réacteurs. De plus, la réalisation de ce type de réaction en système 
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microfluidique connaît un succès grandissant auprès des industriels pour faciliter la montée en 

échelle qui représente toujours un challenge important. Puisque les réactions photochimiques 

sont des procédés induit par le rayonnement lumineux, à une longueur d’onde précise, il est 

important de quantifier la valeur du flux de photons pour une photoréaction donnée car il régit 

la photocinétique de la transformation. Des mesures d’actinométrie permettent la quantification 

du flux de photons, soit de manière ex-situ via un radiomètre ce qui permet de déterminer le 

flux de photons émit par la source lumineuse, soit de manière in-situ via des photochromes ce 

qui permet de déterminer le flux de photons reçu par le milieu réactionnel.  

Le photochromisme se définit comme étant une transformation réversible induite par la lumière 

entre deux espèces chimiques possédant différents spectres d’absorption et différentes 

propriétés physico-chimiques comme des spectres de fluorescence différents ou encore des 

indices de réfractions, des potentiels d’oxydo-réduction et une géométrie dans l’espace 

différents.65 Les molécules photochromes utilisées dans des protocoles d’actinométrie sont 

alors nommées actinomètres. Un certain nombre de molécules ont été développées par 

différents laboratoires au cours de ces dernières années mais elles ne sont pas toujours adaptées 

à des mesures en systèmes microfluidiques. De plus, les gammes de longueurs d’onde 

d’utilisation de ces molécules sont souvent limitées.66 

Les travaux présentés ici visent à développer un protocole général d’actinométrie chimique afin 

de caractériser différents microréacteurs à différentes longueurs d’ondes. Ce projet vise à 

répondre à une problématique industrielle importante dont le but est de trouver un actinomètre 

qui soit commercialement disponible, peu onéreux, facilement manipulable, non ou assez peu 

toxique et qui puisse s’utiliser facilement sur une large gamme de longueurs d’onde afin de 

pouvoir caractériser et effectuer une maintenance de leurs équipements à tout moment. 

1. Radiométrie 

La radiométrie se caractérise par l’utilisation d’un instrument de mesure physique (comme une 

photodiode, un photomultiplicateur ou d’un bolomètre) qui permet la mesure du flux de photons 

émis par une source lumineuse soit intégralement, soit par unité de temps. De nos jours, 

l’actinométrie physique est largement utilisée pour sa facilité de mise en place mais cette 

technique possède de nombreux désavantages comme le coût d’un radiomètre par exemple. 

- Effet du phénomène de réfraction si le flux de photons émis par la source lumineuse 

Le plus grand désavantage à l’utilisation de cette technique est que c’est une méthode de 

détermination ex-situ, c’est-à-dire que l’utilisation d’un radiomètre ne permet que la 
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détermination du flux de photon émis par la source lumineuse (Qémis) et non la quantité de 

photons absorbés par le milieu réactionnel (Qreçu). En effet, lorsqu’un flux de photon est émis 

par une source lumineuse, une partie de celui-ci est perdue avant d’atteindre le milieu 

réactionnel à cause des phénomènes de réflexion et de réfraction. Cela signifie que seule une 

partie du flux de photons émis est transmis au milieu réactionnel et donc que Qémis et Qreçu sont 

différents. Ces deux grandeurs sont notamment reliées par une relation faisant intervenir la 

transmittance du réacteur mais cela nécessite de connaître au préalable les propriétés de 

transmittance du réacteur utilisé. Ces phénomènes ont lieu aussi bien en réacteur type ballon ou 

en réacteur fluidique puisque la transmittance dépend du matériau de construction du réacteur. 

En effet, chaque matériau possédant un indice de réfraction n différents qui est dépendant de la 

longueur d’onde d’irradiation. Par exemple, si le réacteur est en verre, le flux lumineux traverse 

deux milieux différents possédant des indices de réfraction n distincts (air-verre et verre-air) 

que la réaction soit réalisée en ballon ou en microréacteur. Dans ce cas, selon la loi de 

conservation de l’énergie, la transmittance Tr correspond au ratio de la lumière délivrée au 

système sur la lumière reçue par le système, qui n’est pas totale.  

𝑄é𝑚𝑖𝑠 =  
𝑄𝑟𝑒ç𝑢

𝑇𝑟
      𝑎𝑣𝑒𝑐   𝑇𝑟 = 1 − 𝑅𝑓 

Équation 12 : Relation entre le flux de photons émis par la lampe et reçu par la solution 

En supposant que le flux lumineux soit orthogonal à la surface du réacteur et que i = r = 0 et 

par application directe de la loi de Fresnel, la réflectance de la lumière Rf est déterminée par 

l’équation ci-dessous : 

𝑅𝑓 = [
𝑛1 cos 𝑖 − 𝑛2 cos 𝑟

𝑛1 cos 𝑖 +  𝑛2 cos 𝑟
]

2

=  [
𝑛1 −  𝑛2

𝑛1 + 𝑛2
]

2

 

Équation 13 : Définition de la réflectance 

Avec : 

i : angle d’incidence 

r : angle de réfraction 

n1 et n2 : indice de réfraction des milieux 1 et 2 

Rf : Réflectance 

2. Généralités sur l’actinométrie chimique 

Contrairement à la radiométrie, l’actinométrie chimique est une méthode in-situ et permet donc 

d’obtenir exactement le flux de photons reçu par le milieu réactionnel. L’utilisation de cette 

méthode, bien que plus précise et plus directe, reste encore limitée notamment à cause du coût 
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des actinomètres. De plus, la faible disponibilité de ce type de molécules sur le marché ainsi 

que les difficultés à mettre en place certains protocoles restent un frein à des applications au-

delà de l’échelle du laboratoire. 

Les actinomètres chimiques sont des molécules photosensibles exprimant une transformation 

réversible (isomérisation, décomposition, réduction) sous l’action de la lumière à une longueur 

d’onde spécifique. Cette transformation doit être proportionnelle au flux de photons reçu pour 

que la molécule soit considérée comme étant un actinomètre chimique. 

En 2004, l’IUPAC (International Union of Pure and Applied Chemistry) a publié une liste 67 de 

critères auxquels doit répondre une molécule photochrome pour être un bon actinomètre : 

- L’actinomètre doit être bien caractérisé et son rendement quantique φ à la longueur 

d’onde de travail doit être déterminé. Cette grandeur est très importante pour 

caractériser un actinomètre chimique puisqu’elle correspond au nombre de 

molécules transformées (isomérisées, décomposées, réduites, …) sur le flux de 

photon reçu. Le rendement quantique dépend en particulier de la longueur d’onde 

puisqu’un actinomètre n’absorbe pas la même quantité de photons selon la longueur 

d’onde utilisée ;  

- La réaction photochimique mise en jeu doit être aussi simple que possible et son 

suivi doit être facile via différentes méthodes spectroscopiques ; 

- L’actinomètre doit être commercialement disponible et doit être facilement 

manipulable. 

D’autres critères sont également importants lors de la réalisation d’un protocole d’actinométrie 

chimique pour minimiser les erreurs de mesures. Il est notamment important de veiller à la 

température de travail car une variation de la température au cours de la mesure peut entraîner 

l’obtention de données erronées. En effet, la température peut impacter la cinétique de la 

réaction inverse, la solubilité de la molécule dans le solvant, ou encore la densité de la solution, 

tous ces paramètres devant être stables au cours de la phototransformation.67 Ces problèmes 

peuvent facilement être éviter soit en thermorégulant le système, soit en travaillant sur une 

gamme de température décrite pour l’actinomètre utilisé. Un autre paramètre important qui doit 

être contrôlé est l’absorbance de la solution. En effet, pour obtenir des données correctes et 

reproductibles, il est recommandé de travailler dans des conditions d'absorption totale à la 

longueur d'onde d'irradiation (absorbance proche de 1) afin que tous les photons incidents soient 

absorbés pendant la réaction cependant, les conditions d'absorption totales sont difficiles à 

obtenir avec des systèmes microfluidiques. Si l’absorbance de la solution est trop basse ou au-
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delà de 1, la cinétique de la réaction sera affectée et les données obtenues ne seront pas 

correctes. 

II. Actinométrie chimique 

1. Différentes familles d’actinomètres chimiques pour des longueurs d’onde dans le 

visible  

Le choix de l’actinomètre est fonction de la longueur d’onde d’irradiation souhaitée. De 

nombreux actinomètres ont été développés dans le domaine de l’UV, cependant seuls quelques 

actinomètres chimiques ont pu être développés pour des longueurs d’onde dans le visible au 

cours des soixante-dix dernières années, chacun possédant des avantages et des inconvénients. 

En se plaçant dans un système microstructuré, certains actinomètres ne peuvent pas être utilisés 

de manière satisfaisante à cause des caractéristiques physique du système. Les actinomètres 

chimiques développés se classent en deux catégories bien distinctes : les actinomètres 

irréversibles qui sont totalement dégradés après une mesure et les actinomètres réversibles avec 

lesquels il est possible de faire plusieurs cycles de mesure. 

i. Les actinomètres irréversibles 

- L’oxalate d’uranyle 

L’oxalate d’uranyle est une molécule photosensible qui se décompose en CO, CO2, H2O et en 

ions oxalate pour une longueur d’onde comprise entre 208 nm and 426 nm.68-69 Cette réaction 

peut être suivies par titration au permanganate de potassium des ions oxalate en solution. Cette 

réaction a, au cours des années, été remplacée par d’autres actinomètres avec le développement 

en particulier d’une méthode d’actinométrie beaucoup plus sensible faisant intervenir le 

ferrioxalate de potassium. 

 

Figure 35 : Décomposition de l’oxalate d’uranyle entre 208 et 426 nm 

- Le ferrioxalate de potassium 

Cet actinomètre développé par Hatchard-Parker est utilisé sous irradiation UV mais également 

pour des longueurs d’onde du visible allant jusqu’à 500 nm.70 Sous irradiation, les ions 

ferrioxalate se décomposent en ions ferreux libres en solution. La concentration d’ions ferreux 

formés peut alors être quantifiée à l’aide d’une réaction de complexation faisant intervenir la 

phénanthroline, le complexe (tris-phénanthroline de fer) formé pouvant être détecté à l’aide 
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d’un spectrophotomètre (λmax = 510 nm). Ce photochrome est toujours utilisé de nos jours, car 

il se trouve être 1000 fois plus sensible que l’oxalate d’uranyle et il est utilisable sur une large 

gamme de longueurs d’onde. Cette molécule sert généralement de référence pour la 

détermination des rendements quantiques des nouveaux actinomètres. Toutefois, il existe des 

désavantages à l’utilisation de ce protocole, en particulier en microréacteur. Tout d’abord, il 

possède une solubilité assez faible dans l’eau ce qui ne permet pas de travailler avec des 

solutions concentrées. Il y a aussi formation de gaz lors de sa décomposition ce qui entraîne la 

formation de bulles de dioxyde de carbone au sein du microréacteur ce qui peut fausser les 

mesures en induisant une erreur par rapport au temps de séjour des molécules au sein du 

microréacteur. Cependant, le problème majeur de l’utilisation de cet actinomètre en réacteur 

microfluidique repose sur la précipitation des ions ferreux lorsque ces derniers sont présents en 

solution à trop forte concentration. Cela rend particulièrement difficile la mesure et, dans les 

cas les plus graves, peut entraîner le bouchage du microcanal. De plus, travailler sous lumière 

rouge avec cet actinomètre est indispensable du fait de sa grande sensibilité. 

 

Figure 36 : Décomposition des ions ferrioxalate sous irradiation UV et visible jusque 500 nm 

- Sel de Reinecke 

L’irradiation d’une solution aqueuse de sel de Reinecke pour une longueur d’onde comprise 

entre 316 et 730 nm mène à la photo-substitution d’un des groupements SCN par une molécule 

d’eau.71 Les ions thiocyanate peuvent alors être quantifiés par complexation avec du nitrate 

ferrique correspondant à la formation d’un complexe de couleur rouge sang qui peut être détecté 

à l’aide d’un spectrophotomètre (λmax = 450 nm). Le rendement quantique de cette molécule à 

une longueur d’onde donnée montre une forte dépendance au pH de la solution, ainsi, avant de 

mettre en place ce protocole, il est nécessaire de tamponner la solution pour que le pH soit 

compris entre 5,3 et 5,5. La nécessité de manipuler sous une lumière rouge, de contrôler la 

température et d’utiliser de l’acide perchlorique toxique pour le dosage limitent sont utilisation. 

72 L’équipe de Loubière a cependant récemment démontré que l’acide perchlorique peut être 

remplacer par de l’acide nitrique beaucoup moins toxique.73 De plus, si le solvant utilisé n’est 

pas totalement anhydre, le sel de Reinecke se décompose avec la formation de cyanure 
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d’hydrogène de couleur bleue en solution (après 2 semaines à température ambiante et plus 

rapidement au-dessus de 65 °C). 

 

Figure 37 : Structure du sel Reinecke 

 

Figure 38 :  Photolyse du sel de Reinecke sous irradiation et hydrolyse 

ii. Les actinomètres réversibles 

Les actinomètres réversibles sont également des molécules photochromes. Le photochromisme 

est un phénomène décrivant un changement de couleur réversible sous l’action de la lumière 

qui a fait son apparition dans la littérature dès la fin du XIXème siècle. En effet, en 1899, 

Marckwald observe que lorsqu’il expose à la lumière le chlorhydrate anhydre de benzo[c]-1,8-

naphthyridine et la 2,3,4,4-tétrachlorol(4H)-naphthalenone, ces derniers se colorent puis 

perdent leur coloration lorsqu’ils sont placés dans le noir.74 Le terme photochromisme est 

ensuite proposé à partir de 1950 par Hirshberg.75  

De nos jours, le photochromisme est alors décrit plus généralement par l’IUPAC 76 comme une 

transformation réversible d’une espèce chimique, induite dans une seule ou dans les deux 

directions par l’absorption d’une radiation électromagnétique entre deux formes, A et B, qui 

possèdent des spectres d’absorption différents. 

 

Figure 39 : Différence de spectres UV-visible théorique entre deux formes d’une molécule 

photochrome 
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Les molécules photochromes peuvent être classées en deux catégories :  

- Les photochromes de type P correspondent aux molécules qui possèdent deux formes 

qui sont thermiquement stables et qui commutent d’une forme à l’autre de manière 

photoinduite ; 

- Les photochromes de type T correspondent aux molécules qui ne possèdent qu’une seule 

forme stable thermiquement parmi les deux formes existantes. La commutation entre les deux 

formes se fait dans un sens et de manière photoinduite ou thermique dans l’autre sens. 

Les molécules photochromiques organiques commutent d’une forme A vers une forme B par 

isomérisation trans/cis, par transfert de proton ou par électrocyclisation. Des mesures 

d’actinométrie peuvent être effectuer avec ce type de molécule tant que la transformation est 

proportionnelle au flux de photon reçu. 

Il existe plusieurs types d’actinomètres réversibles distincts de par la nature de l’irradiation, le 

type de photoréaction et le type de relaxation. Nous classerons dans ce manuscrit, les principaux 

actinomètres selon la nature de la photoréaction. 

a) Actinomètre basé sur une isomérisation par ouverture ou fermeture de cycle 

- Les fulgides  

L’utilisation de photochromes de type P appartenant à la famille des fulgides, dérivés de 

l’anhydride-1,3-butadièn-2,3-dioïque, est basée sur une électrocyclisation concertée à six 

électrons π photoinduite du motif 1,3,5-hexatriène.77 Deux réactions compétitives et exclusives 

sont possibles : une isomérisation E /Z et une électrocyclisation concertée détectable à l’aide 

d’un spectrophotomètre. L’Aberchrome 540 a été le premier actinomètre de la famille des 

fulgides à être couramment utilisé pour le domaine du visible. Les constantes de vitesse de 

formation des photoproduits sont du même ordre de grandeur : 100 fs pour l’isomère E, et 250 

fs pour la forme fermée cependant le rendement quantique de cyclisation a été mesuré plus de 

dix fois plus élevé que la photoisomérisation.78 Pour ce composé, le retour à la forme ouverte 

se fait par irradiation dans le spectre visible. Même si cette réaction est réversible, la 

photoisomérisation par fermeture de cycle est en compétition avec la photoisomérisation 

inverse (de B vers A) induisant une sous-estimation du flux de photon quand cet actinomètre 

est utilisé de manière répétée (phénomène de bleaching).79 De plus, ce composé n’est plus 

commercialement disponible de nos jours.  
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Figure 40 : Photoisomérisation de l’Aberchrome 540 suivie d’une électrocyclisation concertée à six 

électrons π photoinduite  

Récemment l’équipe de Heckel a développé de nouveaux actinomètres du visible dérivés 

d’indolylfugides utilisable sur une large gamme de longueurs d’onde (340 – 700 nm) grâce au 

calcul des rendements quantiques de la molécule dans le toluène.80 Les mécanismes mis en jeux 

sont les mêmes que pour l’Aberchrome 540. 

- Les diaryléthènes 

Les diaryléthènes, qui dérivent des composés (Z)-stilbène puisqu’ils sont construits autour 

d’une liaison double C=C substituée par deux groupes aryles en cis, sont des photochromes de 

type P bien étudiés dans la littérature.81 Comme pour les fulgides la réaction photochrome des 

diaryléthènes repose sur une réaction d’électrocyclisation [1,6] du motif 1,3,5-hexatriène formé 

par l’enchaînement Aryle-Ethylène-Aryle. Ce type de réaction peut être induit thermiquement 

ou photochimiquement cependant, seul le processus photochimique est efficace dû à une 

barrière énergétique importante entre le réactif et le produit.82 Suivant les règles de Woodward-

Hoffmann, la réaction photoinduite d’électrocyclisation suit un mécanisme conrotatoire à partir 

de la conformation antiparallèle du photochrome. Les diaryléthènes possèdent une grande 

stabilité thermique sous les deux formes, ainsi qu’une très grande photorésistance. Il y a 

quelques années, deux diaryléthènes développés par le groupe de Irie le 1,2-bis(2-méthyl-1-

benzothiophen-3-yle)perfluorocyclopentène (molécule 1a) et le 1,2-bis(2,4-diméthyl-5-phényl-

3-thiényle)perfluorocyclopentène (molécule 2a) ont pu être utilisés avec succès comme 

actinomètre du visible. Afin d’étudier ces molécules, ces dernières sont chacune irradiées à 313 

nm afin de former respectivement les molécules 1b et 2b par électrocyclisation. La réouverture 

du cycle sous lumière visible peut alors être étudiée par suivi UV-Visible en solution dans une 

gamme de longueur d’onde comprise entre 450 et 580 nm (avec λmax = 515 nm) pour le premier 

couple de molécules et entre 480 et 620 nm pour le deuxième couple (avec λmax = 562 nm). 

L’avantage majeur de ces actinomètres est qu’une relation linéaire a été établi par l’équipe de 
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Irie entre le rendement quantique et la longueur d’onde d’irradiation pour la gamme de 

longueurs d’onde d’utilisation.83  

𝑃𝑜𝑢𝑟 𝟏𝒃 ∶  𝑙𝑜𝑔𝜑𝐶𝑂 =  −0,796 + 
133

𝜆 (𝑛𝑚)
  (450 𝑛𝑚 ≤  𝜆 ≤ 580 𝑛𝑚) 

Équation 14 

𝑃𝑜𝑢𝑟 𝟐𝒃 ∶  𝑙𝑜𝑔𝜑𝐶𝑂 =  −2,67 +  
526

𝜆 (𝑛𝑚)
  (480 𝑛𝑚 ≤  𝜆 ≤ 620 𝑛𝑚) 

Équation 15 

Ces molécules, bien que commercialement disponibles sont très onéreuses ce qui peut limiter 

leur utilisation à grande échelle (autour de 500 €/mmol). De plus, le protocole pour déterminer 

la puissance d’une lampe est assez fastidieux et si la solution à l’état photostationnaire est 

irradiée trop longtemps sous lumière UV, un réarrangement intramoléculaire photo-induit de 

cinétique assez lente a lieu ce qui fausse la détermination du flux de photons.83-84  

 

Figure 41 : Exemple de fatigue avec la molécule 2 

Il est très facile de travailler dans en système microfluidique avec ce type de molécules sur une 

grande partie du spectre visible puisque ces dernières sont totalement solubles dans le 

cyclohexane et possèdent un coefficient d’extinction molaire assez élevé sur cette gamme 

spectrale. 
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Figure 42 : Isomérisation des diaryléthènes 

b) Actinomètre basé sur une isomérisation E/Z 

- L’isatine N2-phénylhydrazone 

Suite à l’étude des propriétés photochromes de cette molécule, il a été établi que l’isatine N2-

phénylhydrazone pouvait être utilisée comme actinomètre.85 En effet, l’isomère E 

thermiquement stable peut être synthétisé exclusivement. Sous irradiation à 405 nm, l’isomère 

E est converti jusqu’à 20-30% en isomère Z tandis que la photoisomérisation inverse peut-être 

réalisée photochimiquement en irradiant la solution avec une lumière de plus basse énergie 

(donc de plus haute longueur d’onde), à savoir 465 nm. L’isomérisation est généralement suivie 

à l’aide d’un spectrophotomètre. Les inconvénients de cet actinomètre reposent sur le fait que 

ce dernier possède une faible différence entre les spectres d’absorption des deux isomères due 

à une faible différence électronique entre les deux isomères et un très faible rendement 

quantique ce qui permet son utilisation à des coefficients d’extinction molaire très élevé, pour 

λmax = 405 nm. Cependant, même si cette molécule n’est pas commercialement disponible, sa 

synthèse est assez simple à mettre en place et est peu coûteuse.  

 

Figure 43 : Isomérisation de la N2-phénylhydrazone sous lumière visible 

- L’azobenzène 
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L’azobenzène, qui est un photochrome organique de type T, constitue également un actinomètre 

de référence dans la gamme 245-440 nm. La structure de l'azobenzène est composée de deux 

cycles benzéniques reliés par une double liaison N=N. L’isomère E qui est plus stable 

thermodynamiquement que l’isomère Z de 50 kJ.mol-1 à température ambiante est la forme 

prédominante (> 99.9%) dans le noir.86 Un apport d’énergie de 200 kJ.mol-1 est nécessaire pour 

induire l’isomérisation photochimique, de l’ordre de quelques picosecondes, de l’isomère E en 

isomère Z. Peu de changements de conjugaison sont observés lors de l’isomérisation. À 

l’inverse, d’importantes modifications de géométrie ont lieu. Ainsi, la distance entre les deux 

carbones situés en position para des cycles phényles est de 9 Å pour l’isomère E et de 5,5 Å 

pour l’isomère Z. L’isomérisation photochimique peut être suivie via la spectroscopie UV-Vis 

mais également par spectroscopie RMN du proton (300 MHz minimum).87 Les avantages 

principaux de l’utilisation de l’azobenzène en tant qu’actinomètre sont tout d’abord qu’il est 

commercialement disponible, relativement peu cher et est totalement compatible avec une 

utilisation en système microfluidique puisque les deux isomères sont solubles dans une assez 

large gamme de solvant. Ce facteur est important car cela signifie d’une part qu’aucune espèce 

ne peut boucher le canal microfluidique en cours de réaction. De plus, en actinométrie, les 

mesures sont à effectuer avec des solutions possédant une absorbance proche de 1 pour des 

soucis de validité du modèle, ce qui se traduit en microfluidique par une nécessité d’augmenter 

la concentration des solutions utilisées par rapport à des mesures en verrerie classique selon la 

loi de Beer-Lambert. L’azobenzène possédant une bonne solubilité et un coefficient 

d’extinction molaire assez conséquent, ce dernier permet d’effectuer des mesures précises en 

flux continu. Un autre avantage important est que la réaction de photoisomérisation de 

l’azobenzène est la réaction photochimique la plus propre connue à ce jour : il n’existe pas de 

réaction parasite ce qui fait que cet actinomètre peut subir de très nombreux cycles 

d’isomérisations et de retours sans être dégradé que ce soit sous lumière UV ou visible. La 

seconde partie de ce chapitre mettra en avant, de façon plus détaillée, l’étude de l’azobenzène. 

 

 

Figure 44 : Isomérisation de l’azobenzène 
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En résumé, seulement quelques actinomètres peuvent potentiellement être utilisés pour des 

longueurs d’onde du visible parmi les actinomètres réversibles ou non disponible actuellement. 

Seuls les actinomètres qui n’entraînent pas un bouchage du système et qui possèdent une haute 

absorbance peuvent être utilisé en système microfluidique.  

 

Figure 45 : Liste des différents actinomètres utilisables dans le domaine du visible 

2. Cas de l’azobenzène comme actinomètre chimique 

Nos études portent plus précisément sur l’azobenzène qui est à la fois un actinomètre dans la 

région des ultra-violets mais pouvant potentiellement être utilisé dans les régions du visible 

comme le mentionne Zimmerman.88 Jusqu’ici, la cinétique d’isomérisation de l’azobenzène 

était mesurée en effectuant des analyses spectrophotochimiques UV-visible. Dans le domaine 

du visible, les deux formes de l’azobenzène absorbent et il est alors difficile de quantifier la 

proportion d’un isomère par rapport à l’autre dans un mélange par cette méthode dans cette 

région. Grâce au développement de l’analyse de l’azobenzène par spectroscopie RMN, la 

quantification peut se faire facilement puisque les deux isomères possèdent des déplacements 

bien distincts.87 

Hartley,89 en 1937, a pour la première fois mis en évidence l’isomérisation photochimique cis-

trans de l’azobenzène grâce à une augmentation de la solubilité de l’isomère Z (cis) dans des 

solvants polaires comparé à l’isomère E (trans) et à une différence de leurs moments dipolaires. 

Cette photoisomérisation peut être effectuée pour des longueurs d’onde allant de 245 à 440 nm 

et est suivie à l’aide d’un spectrophotomètre, en particulier pour λ = 365 nm.  

Tandis que le passage de la forme trans à la forme cis doit être photoinduit, le passage de la 

forme cis à la forme trans se fait spontanément et de manière thermique de par la stabilité plus 

importante de l’isomère trans.  

i. Photoisomérisation de l’azobenzène 
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a. Spectroscopie 

L’isomérisation photochimique est induite par l’excitation d’un électron appartenant soit à une 

orbitale non liante (n) ou liante (π) occupée vers une orbitale de plus haute énergie non occupée 

(π*). Une description des niveaux d’énergie impliqués est décrite dans la figure 46 où : 

- n → π* indique le passage de la molécule de son état fondamental au premier état 

singulet (S0→S1). 

- π  → π* au passage d'un électron de l'état fondamental au deuxième état singulet (S0 

→ S2). 

La relaxation peut se produire par différentes voies impliquant plusieurs états intermédiaires et 

probabilités de transition correspondantes et conduit soit à la relaxation vers l'état initial ou vers 

l’autre isomère. L'isomérisation peut être induite soit directement, soit photosensibilisée via les 

niveaux triplets intermédiaires. Ronayette a montré que l’isomérisation de l’azobenzène peut 

être sensibilisée grâce à des transferts d’énergie triplet-triplet.90  

 

Figure 46 : Diagramme d'énergie de l'azobenzène impliquant les états triplets. Les chiffres indiquent 

les probabilités correspondant à la transition électronique 90 

À l’aide de données cristallographiques et de données calculées, il a pu être déterminé que 

l’isomère E adoptait plutôt une géométrie plane avec une symétrie C2h.
91 Dans ce cas, la 

transition n-π* est interdite alors que la transition π-π* est permise. L’isomère Z adopte une 

géométrie non-plane avec une symétrie C2. Cet isomère n’a plus de caractère n-π* ou π-π* aussi 

bien défini puisque l’angle formé créé une interaction entre les orbitales n et π.  

Sur les spectres UV-visible la symétrie autorisée π-π* pour l’isomère E se caractérise par une 

bande d’absorption de forte intensité dans la région UV (λmax  320 nm) tandis que la géométrie 

trans-azobenzène 

cis-azobenzène 
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interdite n-π* est caractérisée par une bande d’absorption de faible intensité dans la région 

visible (λmax  420 nm). Pour l’isomère Z, une bande d’absorption dans la région UV (λmax  

270 nm) liée à la symétrie π-π* est plus faible que pour l’isomère E alors que la bande 

d’absorption dans le visible lié à la symétrie n-π* (λmax  450 nm) est plus importante. 

L’interconversion E ↔ Z peut être contrôlée pour chacune des transitions en changeant la 

puissance lumineuse de la source monochromatique.   

 

Figure 47 : Évolution du spectre UV-Visible d’une solution irradiée à différents temps et contenant à 

la fois de l’azobenzène Z et E 88, 92 

b. Mécanisme 

En termes de mécanisme, on peut noter que la somme des rendements quantiques Φ des 

conversions E → Z et Z → E est différente de 1, ce qui suggère l’existence de plusieurs voies 

d’isomérisation.  

Bien que l’isomérisation de l’azobenzène semble être une transformation facile à appréhender, 

le mécanisme d’isomérisation est sujet à discussion depuis des années. Puisque la vitesse de la 

photoisomérisation est proche de la picoseconde, il n’a été possible d’étudier cette photo-

transformation en temps réel que très récemment à l’aide d’outils spectroscopiques de haute 

résolution.93-95 Quatre mécanismes de photoisomérisation ont pu être proposés, chacun basé 

soit sur une rotation, soit sur une inversion, soit sur une inversion concertée ou soit sur une 

rotation assistée par une inversion. 

En premier lieu, le mécanisme faisant intervenir une rotation engage une rupture de la liaison π 

de la liaison N=N qui entraîne une rotation libre autour de la liaison σ N-N qui se finalise par 

une modification de l’angle dihèdre C-N-N-C.96 

Longueur d’onde (nm) 
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Le mécanisme d’inversion repose sur l’augmentation jusque 180° d’une des liaison C-N=N 

entraînant une modification d’hybridation de l’atome d’azote en passant d’une hybridation sp2 

à une hybridation sp. L’angle dihèdre reste inchangé. 

Pour le mécanisme d’inversion concertée, cette fois les deux liaisons C-N=N sont sujette à une 

augmentation de l’angle de liaison jusque 180°. 

Pour finir, le mécanisme de rotation assisté par inversion entraîne à la fois une grande 

modification de l’angle dihèdre C-N=N-C mais également avec une petite modification 

significative de l’angle de liaison C-N=N. 

Le mécanisme d’isomérisation de la molécule n’est pas clairement établi car certaines équipes 

reportent une relaxation directe de l’état excité S2 
93-94, 97 alors que d’autres privilégient une 

relaxation par étape de l’état excité S2 à S1 suivi d’une relaxation par inversion de S1 à S0. 
98 

Des mécanismes combinés impliquant à la fois des inversions et des rotations sont également 

discutés dans la littérature.99-100 

 

Figure 48 : Mécanismes d'isomérisation proposés de l'azobenzène dans la littérature 

Il est à noter que, puisque les deux isomères ont des propriétés physico-chimiques différentes, 

la viscosité et la polarité du solvant pourrait avoir une influence sur le mécanisme 

d’isomérisation. Ainsi, dans des solvants non visqueux et polaires, la rotation pourrait être 

favorisée alors que dans des solvants visqueux et non-polaires, l’inversion pourrait être 
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favorisée. Dans tous les cas de figure, les différents mécanismes s’accordent sur le fait que l’état 

photostationnaire est composé à la fois des deux isomères.  

ii. Isomérisation thermique Z/E de l’azobenzène  

En solution, la barrière d’isomérisation de l’isomère Z en isomère E est situé autour de 95 

kJ.mol-1 (environ 23 kcal/mol).101-102 Tout comme l’isomérisation photochimique, 

l’isomérisation thermique a été sujette à discussion concernant son mécanisme. En effet, deux 

mécanismes réactionnels ont pu être proposés, à savoir une rotation libre autour de la liaison 

N-N par clivage de la liaison π 103 ou une inversion touchant la liaison C-N=N et entraînant 

notamment une modification de l’hybridation d’un atome d’azote qui passe d’une hybridation 

sp2 à une hybridation sp.102, 104-105  

À température ambiante, l’isomère Z a un temps de vie assez conséquent en solution (t1/2 = 2 

jours). En revanche, ce temps de demi-vie varie lors de l’ajout d’un acide au milieu réactionnel 

puisque ce type d’espèce accélère l’isomérisation thermique de l’azobenzène. La vitesse 

d’isomérisation thermique est cependant indépendante de la polarité du solvant ou encore de sa 

viscosité.  

iii. Détermination du flux de photons via un suivi UV-Visible en solution 

Les premières études concernant l’azobenzène ont été dédiées à la détermination de son 

rendement quantique à la fois pour l’isomérisation E → Z et pour l’isomérisation Z → E à 

différentes longueurs d’onde, dans différents solvants et à différentes températures. Ces 

premières expériences ont pu être mise en place grâce à un suivi UV-Visible du milieu 

réactionnel. 

La première étude menée par Zimmerman 88 sur l’azobenzène a permis la détermination du 

rendement quantique de la photoisomérisation de l’azobenzène dans l’isooctane à 25 °C sur une 

large gamme de longueur d’onde s’étendant de l’UV à des longueurs d’onde du visible (254-

578 nm). Il a démontré que la composition de l’état photostationnaire ainsi que les rendements 

quantiques de la photoisomérisation E → Z étaient dépendants de la longueur d’onde 

d’irradiation. En revanche, il a été mis en évidence que la composition de l’état 

photostationnaire ainsi que les rendements quantiques étaient peu dépendants de la 

concentration ou de l’intensité d’irradiation sur les gammes de concentration (10-3 à 10-5 M). 

Une cinétique de premier ordre pour l’isomérisation thermique Z → E a été confirmée. 
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Une étude réalisée par Fischer 106 en 1959 confirma les résultats obtenus par Zimmerman. Il a 

aussi démontré que les rendements quantiques ainsi que la composition des états 

photostationnaires dépendent également de la température du milieu réactionnel.107 En effet, 

des variations importantes ont été observées à différentes longueurs d’onde d’irradiation. Par 

exemple, lorsque la solution est irradiée à 313 nm, la proportion d’isomère trans en solution à 

l’état photostationnaire est de 0,18 à 25 °C alors qu’elle est de 0,23 à 0 °C. Fischer a également 

mis en évidence le fait que lorsque la viscosité d’un solvant augmenté, le rendement quantique 

d’isomérisation trans → cis diminuait.108 

C’est finalement l’équipe de Gauglitz 109 en 1976 qui a développé un protocole d’actinométrie 

utilisant l’azobenzène via un suivi UV-Visible en utilisant l’équation photocinétique suivante :  

𝐼0 =
−1

𝑄(𝑡1 − 𝑡2)
 [

𝐹(𝐸1) + 𝐹(𝐸2)

2
𝑙𝑛

𝐸2 − 𝐸∞

𝐸1 − 𝐸∞
] 

Équation 16 : Détermination du flux de photon par spectrophotométrie à l'aide de l'azobenzène avec 

E représentant l’absorbance à une longueur d’onde donnée 

F est défini comme le facteur photocinétique, Q correspond au pseudo rendement quantique et 

I0 correspond à l’intensité lumineuse émise. 

𝐹(𝐸) =  
1 − 10−𝐸

𝐸
      

Équation 17 : Définition du facteur photocinétique 

𝑄 = 1000(𝜑𝐸𝜀𝐸 +  𝜑𝑍𝜀𝑍)      

Équation 18 : Définition du pseudo rendement quantique en fonction des isomères cis et trans 

Avec respectivement ε et φ les coefficients d’extinction molaires et les rendements quantiques 

à une longueur d’onde d’irradiation donnée pour les isomères Z et E de l’azobenzène. Les 

résultats obtenus à 313 nm en utilisant l’azobenzène étaient comparables à ceux déterminées en 

utilisant le ferrioxalate de potassium comme actinomètre confirmant la viabilité de la méthode. 

En 1981, cette même équipe à élargit la gamme d’utilisation de l’azobenzène à de nouvelles 

longueurs d’ondes (254, 280, 365, 405 et 436 nm). Gauglitz en 1985 a démontré que des 

solutions plus concentrées d’azobenzène jusqu’à 6,4.10-4 mol.L-1 pouvaient être utilisées. 

iv. Détermination du flux de photons par spectroscopie RMN 

Pour déterminer le flux de photon en utilisant les équations photocinétiques précédemment 

décrites via un suivi UV/Vis il est nécessaire de déterminer le coefficient d'extinction molaire 
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des deux isomères E et Z à la longueur d’onde d’irradiation de travail puisque les isomères Z et 

E ont des spectres UV-visible qui se recouvrent en particulier dans la région du visible. 

L’isomère Z n’étant pas stable, il est très difficile d’obtenir ces données. De plus, afin de ne pas 

saturer le signal d’absorbance il est nécessaire d’utiliser des solutions très diluées.  

En travaillant en système microfluidique, il est possible de travailler avec des solutions 

d’azobenzène E de concentration initiale de 1.10-3 mol.L-1, ce qui est compatible avec une 

analyse par RMN. De plus, les pics des deux isomères étant parfaitement dissociés l’un de 

l’autre, il est possible de quantifier la concentration de chacun des isomères présents dans le 

milieu réactionnel. En 2014, au sein de notre laboratoire, la méthode classique permettant de 

déterminer le flux de photon reçu utilisant un suivi par spectroscopie UV/Vis de la photo-

isomérisation, a été modifiée par un simple suivi cinétique par spectroscopie RMN en adaptant 

l’équation photocinétique. L’isomérisation thermique a également pu être négligée car sa 

cinétique a été déterminée comme extrêmement lente (t1/2 de l’ordre de deux jours à t.a.). 

Dans les équations suivantes, Z se réfère à la fraction de l’isomère Z présent dans le milieu 

réactionnel, (1-Z) se réfère à la fraction de l’isomère E contenu dans le milieu réactionnel, ΔA 

est l’absorbance de la solution irradiée, Ɛx (mol.L.cm-1) est le coefficient d’extinction molaire 

de l’isomère x, C0 (mol.L-1) est la concentration initiale de la solution de (E)-azobenzène 

solution et I0 et I sont respectivement l’intensité de la lumière émise par la lampe et celle 

transmis par la solution irradiée. En utilisant la loi de Beer-Lambert et l’approximation de la 

série de Taylor : 

𝛥𝐴 =  ɛ. 𝐶. 𝑙 ⇒  𝛥𝐴𝐸 =  ɛ𝐸(1 − 𝑧)𝐶0. 𝑙 𝑒𝑡 𝛥𝐴𝑍 =  ɛ𝑍. 𝑧. 𝐶0. 𝑙   

Équation 19 

𝛥𝐴 = 𝑙𝑜𝑔
𝐼0

𝐼
⇒  𝛥𝐼 =  𝐼0(1 − 10𝛥𝐴) =  𝐼0. 𝑙𝑛10. 𝛥𝐴             

Équation 20 

La cinétique de la réaction de photoisomérisation dépend à la fois du rendement quantique (φx) 

et de l’intensité lumineuse par unité de volume (I*). 

𝑑(𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑖𝑠𝑜𝑚é𝑟𝑖𝑠𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛)

𝑑𝑡
=  𝜑. 𝐼∗ 𝑎𝑣𝑒𝑐 𝐼∗ =  

𝛥𝐼

𝑉
    

Équation 21 

En utilisant ces équations et en excluant l’isomérisation thermique (qui a été déterminée comme 
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négligeable car elle possède une cinétique extrêmement lente), la vitesse de formation de 

l’isomère Z peut être exprimée de la manière suivante : 

𝑑[𝑍]

𝑑𝑡
=

𝜑𝐸 . 𝐼0. 𝑙𝑛10. 𝜀𝐸(1 − 𝑍)𝐶0. 𝑙

𝑉
−

𝜑𝑍. 𝐼0. 𝑙𝑛10. 𝜀𝑍. 𝑍. 𝐶0. 𝑙

𝑉
        

Équation 22 

Sachant que  
𝐼0.𝑙

𝑉
=  𝐼𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛    (ein.s-1.m-2) : 

Équation 23 

𝑑𝑍

𝑑𝑡
= 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛. 𝑙𝑛10[𝜑𝐸 . 𝜀𝐸(1 − 𝑍) − 𝜑𝑍. 𝜀𝑍. 𝑍]                    

Équation 24 

À l’état photostationnaire (PSS), 
𝑑𝑍𝑃𝑆𝑆

𝑑𝑡
= 0, donc : 

𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛 𝑙𝑛10 [𝜑𝐸  ɛ𝐸  (1 − 𝑧) −  𝜑𝑍 ɛ𝑍 𝑍] = 0 ⇒  𝜑𝑍 =
𝜑𝐸.ɛ𝐸(1 − 𝑍𝑃𝑆𝑆)

ɛ𝑧𝑍𝑃𝑆𝑆
          

Équation 25 

                                                                                         ⇒  𝜑𝑍. ɛ𝑍 =
𝜑𝐸 . ɛ𝐸(1 − 𝑍𝑃𝑆𝑆)

𝑍𝑃𝑆𝑆
    

Équation 26   

Par réarrangement, les équations suivantes ont pu être obtenues :  

      
𝑑𝑍

𝑑𝑡
= 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛. 𝑙𝑛10 [𝜑𝐸 . ɛ𝐸(1 − 𝑧) −

𝜑𝐸 . ɛ𝐸(1 − 𝑍𝑃𝑆𝑆)

ɛ𝑧. 𝑍𝑃𝑆𝑆
ɛ𝑍. 𝑍] 

Équation 27 

⇔
𝑑𝑍

𝑑𝑡
= 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛. 𝑙𝑛10

𝜑𝐸 . ɛ𝐸

𝑍𝑃𝑆𝑆

[𝑍𝑃𝑆𝑆(1 − 𝑍) − (1 − 𝑍𝑃𝑆𝑆)𝑍] 

⇔
𝑑𝑍

𝑑𝑡
=

𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛 . 𝑙𝑛10 𝜑𝐸 . ɛ𝐸

𝑍𝑃𝑆𝑆
[𝑍𝑃𝑆𝑆 − 𝑍] 

Équation 28 

En admettant que w= 
𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛.𝑙𝑛10.𝜑𝐸.𝜀𝐸

𝑍𝑃𝑆𝑆
 et que 𝑦 =  𝑍𝑃𝑆𝑆 − 𝑍 
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𝑑𝑧

𝑑𝑡
= 𝑤 [𝑍𝑃𝑆𝑆 − 𝑍] ⇒

𝑑𝑦

𝑑𝑡
=  −𝑤𝑦 ⇒ ln 𝑦 =  −𝑤𝑡 + 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡𝑎𝑛𝑡𝑒 

Équation 29 

En traçant le graphique de ln(y) en fonction du temps d’irradiation de chacune des molécules, 

une régression linéaire est obtenue avec une pente correspondant à « –w ». 

Toutes les études suivantes se sont déroulées en système microfluidique en se basant sur les 

équations de l’azobenzène adaptée à une méthode d’analyse par spectroscopie RMN. Le but 

majeur de ces études a été d’étendre l’utilisation de l’azobenzène aux longueurs d’onde du 

visible et de généraliser la méthodologie sur des réacteurs commerciaux afin de les caractériser 

pour faciliter les montées en échelle de réactions photochimiques. 

III. Résultats et discussion 

1. Caractérisation du flux de photon reçu au sein d’un système fluidique via 

l’utilisation de diaryléthènes comme actinomètre de référence  

Dans le but de caractériser l’azobenzène pour permettre son utilisation en tant qu’actinomètre 

du visible, il est nécessaire de déterminer des paramètres intrinsèques pour chacune des 

longueurs d’onde utilisées comme le coefficient d’extinction molaire (ε, L.mol-1.cm-1) ou le 

rendement quantique (φ, mol.ein-1). Le coefficient d’extinction molaire s’évalue simplement 

par le biais de mesures UV-visible, en revanche pour déterminer le rendement quantique de 

l’azobenzène dans différents solvants, il est nécessaire d’utiliser un autre actinomètre de 

rendement quantique connu à la longueur d’onde d’étude.  

i. Caractérisation des sources lumineuses 

L’isomérisation photochimique de l’azobenzène pour des longueurs d’onde appartenant au 

domaine du visible est réalisable et la quantification de chacune des formes au sein du milieu 

réactionnel est rendue possible par une analyse RMN. Bien que l’azobenzène ne possèdent pas 

de coefficient d’extinction molaire très élevé dans le domaine du visible, sa très bonne solubilité 

dans des solvants comme l’éthanol ou le méthanol permet tout de même des mesures 

satisfaisantes pour cette gamme de longueur d’onde avec des absorbances proches de 1. Le but 

de ce projet est de déterminer le flux de photons par unité de surface généré par chacune des 

LEDs du visible avec un actinomètre possédant des rendements quantiques connues sur cette 

gamme spectrale afin de déterminer les rendements quantiques de l’azobenzène dans le visible. 

Pour ce travail, deux LEDs de λmax = 458 nm et 524 nm respectivement ont pu être utilisées. 
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Figure 49 : Spectres d'émission des lampes bleue et verte 

Initialement, une lampe fuchsia (~ 410 nm) et une lampe jaune (~ 490 nm) étaient également à 

l’étude cependant, les LEDs jaune ne possèdent pas de raie d’émission assez fine pour effectuer 

l’étude avec l’azobenzène qui absorbe très peu à ces longueurs d’ondes et la lampe fuchsia a 

été déterminée comme polychromatique après avoir enregistré son spectre d’émission. 

 

Figure 50 : Spectre d'émission des LEDs fuchsia et jaune 

ii. Étude de l’électrocyclisation photoiduite de diarylethènes 

Tout d’abord, le flux de photon des deux sources lumineuses a été déterminé en utilisant 

l’électrocyclisation de deux molécules de la famille des diaryléthènes selon la procédure décrite 

par Irie et al. 83 et Roibu et al. 110 à savoir le 1,2-bis[2-méthylbenzo[b]thiophén-3-yl]-

3,3,4,4,5,5-hexafluoro-1-cyclopentène (1a) et le 1,2-bis(2,4-diméthyl-5-phényl-3-thiényl)-

3,3,4,4,5,5-hexafluoro-1-cyclopentène (2a).  

Les isomères cyclisés et colorés, les molécules 1b et 2b, sont des actinomètres du visible pour 

des longueurs d’onde entre 450 nm-580 nm et 480-620 nm respectivement doivent dans un 

Longueur d’onde (nm) 
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premier temps être générés sont radiation UV à 312 nm à partir de leur isomère incolore 

thermodynamiquement stable. 

 

Figure 51 : Photocyclisation des deux diaryléthènes 

Afin de connaître la concentration des composés 1b et 2b il est nécessaire de déterminer la 

composition de l’état photostationnaire de la réaction de photocyclisation des composés 1a et 

2a. Dans un premier temps, le spectre UV-visible des molécules 1a et 2a pures ont été 

enregistrés sans irradiation. 

 

a) 
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Figure 52 : Spectre d'absorption UV-visible des diaryléthènes 

Spectre d’absorption de 1 (3,6 x 10-5 mol.L-1) dans le n-hexane. Ligne en pointillés : Spectre UV-visible de 

l’isomère pur de forme ouverte 1a ; Ligne rouge : État photostationnaire après irradiation à 312 nm en réacteur 

microfluidique (FEP, Ø = 800 μm, l = 21 cm, V = 0,11 mL). b) Spectre d’absorption de 2 (1,8 x 10-5 mol.L-1) dans 

le n-hexane. Ligne en pointillés : Spectre UV-visible de l’isomère pur de forme ouverte 2a ; Ligne violette : État 

photostationnaire après irradiation à 312 nm en réacteur microfluidique (FEP, Ø = 800 μm, l = 21 cm, V = 0,11 

mL). 

Ensuite, des solutions dans le n-hexane contenant respectivement les composés 1a et 2a ont été 

irradiées sous UV en microréacteur à différents temps de séjour et un spectre UV-visible a été 

enregistré sous lumière rouge après chaque expérience pour suivre la photocyclisation. Pour les 

deux molécules, les formes fermées 2a et 2b possèdent une absorbance maximale située entre 

500 et 600 nm, il est donc facile de suivre l’évolution des deux solutions. 

 

Figure 53 : Schéma du dispositif permettant la photocyclisation sous lumière UV 

L’état photostationnaire a été atteint après seulement 9 s d’irradiation à 313 nm en 

microréacteur (d.i. : 0,8 mm, l = 21 cm, V = 0,11 mL). Pour ces espèces, il est nécessaire 

d’arrêter l’irradiation UV juste après que l’état photostationnaire soit atteint puisqu’un sous-

produit non identifié se forme, cela a pour conséquence directe de diminuer le pic d’absorbance 

de l’isomère fermé et donc de perdre en précision sur la mesure. 

b) 
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Figure 54 : Cinétique d'isomérisation de la forme A vers la forme B 

a) : Isomérisation de la forme 1a à la forme 1b ; b) : Isomérisation de la forme 2a vers la forme 2b. 

La photoconversion de la forme ouverte vers la forme fermée a pu être évaluée par 

spectroscopie RMN du proton. En effet, bien que le taux de conversion soit décrit dans la 

littérature pour chacune des molécules, la proportion du sous-produit de réaction induit par 

l’irradiation UV peut varier. Il est important de vérifier la composition de l’état 

photostationnaire car la photodégradation peut être plus ou moins importante selon la longueur 

d’onde et la température dégagée par la lampe. Pour les deux couples d’isomères, les 

groupements méthyles ont un déplacement distinct entre les formes ouvertes et les formes 

fermées, ce qui permet de quantifier la proportion de chaque isomère dans le milieu. Pour la 

molécule 1b, la conversion a été établie à 30% alors que pour la molécule 2b, cette dernière a 

été évaluée à 73%. Ces données se rapprochent de ce qui a pu être décrit dans la littérature 

(respectivement 47% et 79%). 

- Pour la molécule 1 : 

L’isomère ouvert 1a est présent sous-deux formes : une forme parallèle et une forme anti-

parallèle : 

a) b) 
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Figure 55 : Spectre RMN 1H de la molécule 1a enregistré sur un spectromètre 600 mHz 

À l’état photostationnaire, les formes parallèle et antiparallèle 1a sont présentes et on retrouve 

la formation de l’isomère fermé 1b. 

 

Figure 56 : Spectre RMN 1H du mélange 1a :1b, enregistré sur un spectromètre 600 mHz 

La détermination du ratio 1a :1b à l’état photostationnaire a été effectué à partir des 

déplacements chimiques des groupements méthyles. 
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Figure 57 : Détermination du ratio 1a :1b à l'état photostationnaire par RMN 1H (300 mHz) 

- Pour la molécule 2 : 

L’isomère ouvert 2a n’est présente que sous une forme. 

 

Figure 58 : Spectre RMN 1H de la molécule 2a enregistré sur un spectromètre 600 mHz 

À l’état photostationnaire, une partie de l’isomère 2a et la formation de l’isomère fermé 2b est 

observée. 
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Figure 59 : Spectre RMN 1H du mélange 2a : 2b, enregistré sur un spectromètre 600 mHz 

La détermination du ratio 2a :2b à l’état photostationnaire a été effectué à partir des 

déplacements chimiques des groupements méthyles. 

 

Figure 60 : Détermination du ratio2a :2b à l'état photostationnaire par RMN 1H (300 mHz) 

La concentration des formes b en solution à l’état photostationnaire est connue pour les deux 

molécules grâce à la détermination du ratio par RMN. Dans la suite de ce manuscrit, la méthode 

de détermination du flux de photon de la LED verte avec la molécule 2 sera développée. La 

méthode utilisée est la même pour la détermination d’un flux de photon avec la molécule 1.  
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Le coefficient d’extinction molaire de 2b a ensuite été déterminé via des dilutions successives 

de la solution irradiée et l’enregistrement des spectres UV-visible ont été pour chacune des 

dilutions. 

 

Figure 61 : Détermination du coefficient d'extinction molaire de 2b à 524 nm 

iii. Étude de la cycloréversion photoinduite de diaryléthènes 

La solution de diaryléthène dans le n-hexane à l’état photostationnaire a ensuite été injectée 

dans un réacteur microfluidique (réacteur en FEP,  d.i. = 800 µm, l = 270 cm, V = 1,37 mL) et 

irradiée avec la LED verte (λmax = 524 nm) à différents débits qui correspondent à différents 

temps d’irradiation. Ces expériences ont été réalisées en triplicat, les résultats obtenus 

correspondent à une moyenne.  

Tableau 2 : Cinétique de photocycloréversion 2b → 2a sous lumière verte (valeurs moyennées) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 
A ln(A) 

1 0 - 0,116 -2,149 

2 6,7 12,00 0,0679 -2,690 

3 10 8,23 0,0530 -2.937 

4 20 4,12 0,0240 -3,725 

5 30 2,74 0,010 -4,513 
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Figure 62 : Cinétique de photocycloréversion de la molécule 1 (2b → 2a) à 524 nm 

En appliquant l’équation suivante le flux de photons reçu par la solution le flux de photon a pu 

être déterminé : 

𝑆 =  log(10𝐴0 − 1) −  log(10𝐴𝑡 − 1) =  𝜀𝟐𝒃∅2𝑏→2𝑎𝑙
𝐼0

𝑉
 𝑡  

Équation 30 

Avec A0 et At l’absorbance de la solution à 524 nm, ε2b le coefficient d’extinction molaire de 2b 

à 524 nm, l le trajet optique moyen, ∅𝟐𝐛→𝟐𝐚 le rendement quantique d’ouverture de cycle et V 

le volume de la solution. Les rendements quantiques de la photocycloréversions 

∅𝟏𝐚→𝟏𝐛 𝑒𝑡 ∅𝟐𝒂→𝟐𝐛 sont calculés suivant les équations suivantes 83 : 

log (∅𝟏𝒃→𝟏𝒂) = 0,796 +
133

𝜆
              𝑎𝑣𝑒𝑐 450 𝑛𝑚 ≤  𝜆 ≤ 580 𝑛𝑚 

Équation 31 
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log (∅𝟐𝒃→𝟐𝒂) = −2,67 +
526

𝜆
              𝑎𝑣𝑒𝑐 480 𝑛𝑚 ≤  𝜆 ≤ 620 𝑛𝑚 

Équation 32 

En considérant que 𝑦 =  log(10𝐴0 − 1) −  log(10𝐴𝑡 − 1) , l’équation 30 peut s’écrire 

sous la forme : 

𝑦 =  𝑘′ 𝑡  𝑎𝑣𝑒𝑐 𝑘′ =  𝜀𝟐𝒃∅𝟐𝒃→𝟐𝒂𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛  
Équation 33 

Le graphique correspondant à l’équation montre une relation linéaire avec un excellent 

coefficient de corrélation où le flux de photon peut être déterminé directement à partir de la 

pente de la courbe k’ : 

𝐼𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛 =
𝑘′

𝜀𝟐𝒃∅𝟐𝒃→𝟐𝒂
 

Équation 34 

Tableau 3 : Calcul des valeurs de S (moyennées) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 
ln(A) S[a] 

1 0 - -2,149 0 

2 6,7 12,00 -2,690 0,260 

3 10 8,23 -2.937 0,375 

4 20 4,12 -3,725 0,731 

5 30 2,74 -4,513 1,080 

[a] Avec  S = log(10A(0)-1)-log(10A(t)-1) calculé à partir des absorbances expérimentales mesurées. 

 

Figure 63 : Graphique représentant le terme S en fonction du temps 
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Grace aux différentes données obtenues lors de cette étude et en prenant en compte que ∅𝟏𝒃→𝟏𝒂 

= 0,0219 mol.ein-1 à 524 nm le flux de photon a pu être calculé. Les autres expériences ont été 

menées en suivant la même procédure que celle décrite ci-dessus, soit avec le même réacteur, 

soit avec un réacteur R2 en rapport avec la vitesse de photocycloréversion de chacune des 

molécules. Les résultats sont résumés dans le tableau suivant : 

Tableau 4 : Résumé des résultats concernant la photocycloréversion des diaryléthènes 

Entrée Longueur d’onde 

d’irradiation (nm) 

ε1b
[a] ε2b

[b] Iphoton (10-3 ein.s-1.m-2) 

R1
[c] R2

[d] 

1 458 ± 25 4700 - 3,303 - 

2 524 ± 30 9650 8600 1,564 1,930 

[a] Coefficient d’extinction molaire de la molécule 1b en L.mol-1.cm-1 mesurée à 7 concentrations différentes. [b] 

Coefficient d’extinction molaire de la molécule 2b en L.mol-1.cm-1 mesurée à 7 concentrations différentes. [c] R1: 

Microréacteur en FEP : d.i. = 800 µm, l = 21 cm, V = 0.11 mL. [d] R2: Microréacteur en FEP : d.i. = 800 µm, l = 

2.7 m, V = 1.37 mL. 

Pour la lampe verte (entrée 2), la détermination du flux de photon a été effectué en utilisant les 

deux actinomètres 1a et 1b car les deux molécules possèdent un rendement quantique connu à 

524 nm. Il est intéressant de constater qu’il y a une légère différence entre les flux de photons 

calculés par le biais des deux isomérisations. En effet, le flux de photon reçu dépend de la 

distance entre les LEDs et le microréacteur mais également de la géométrie du microréacteur 

utilisé. Étant donné que les cinétiques de photocycloréversion sont différentes pour les deux 

espèces, la géométrie des photoréacteurs utilisés est adaptée à la molécule et à la longueur 

d’onde utilisée. En effet, le temps nécessaire pour l’atteinte de l’état photostationnaire diffère 

d’une molécule à une autre et d’une longueur d’onde d’irradiation à une autre. Cette différence 

de géométrie des réacteurs peut expliquer les variations obtenues pour le flux de photons d’une 

même lampe. Dans le but d’obtenir des mesures fiables et de diminuer l’incidence de la 

géométrie du système sur la mesure, l’isomérisation de l’azobenzène sera effectuée dans les 

mêmes photoréacteurs (Figure 64).  
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Figure 64 : Schématisation des photoréacteurs R1 et R2 

2. Détermination du rendement quantique de photoisomérisation de l’azobenzène à 

458 et 524 nm dans le n-hexane 

Pour la suite de l’étude, une solution de (E)-azobenzène est préparée dans le n-hexane (0,01 M) 

et est injecté dans le système microfluidique précédemment caractérisé avec les diaryléthènes 

(R1 ou R2 selon le cas) et irradié par la lampe LED à 458 nm et la lampe LED à 524 nm jusqu’à 

atteindre l’état photostationnaire. La conversion est calculée par spectroscopie RMN 1H.  

L’exemple de l’étude de la LED verte à 524 nm est repris ici. Sur la figure ci-dessous, il est à 

noter que l’état photostationnaire est atteint relativement rapidement pour une irradiation à 524 

nm. Sous lumière bleue à 458 nm, l’état photostationnaire est atteint en moins de 20 s. 

 

Figure 65 : Évolution du (E) et (Z)-azobenzène en fonction du temps sous lumière verte dans R2 

Les concentrations en (E)-azobenzène ont été choisies de manière à travailler sous les mêmes 

conditions d’absorption de la lumière que Zimmerman88 à titre comparatif. Pour l’irradiation 

sous lumière bleue, R1 a été utilisé comme dans l’étude précédente. 

La composition de l’état photostationnaire et le coefficient d’extinction molaire sont 

indépendants de l’intensité de la lumière reçue ou de la géométrie du système mais dépendent 
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grandement de la longueur d’onde d’irradiation et de la nature du solvant. Pour chaque longueur 

d’onde, le coefficient d’extinction molaire est déterminé en effectuant une série de spectres UV-

visible de solution de (E)-azobenzène à différentes concentrations et en appliquant la loi de 

Beer-Lambert. L’état photostationnaire a également été redéterminé pour la deuxième longueur 

d’onde en effectuant un nouveau suivi cinétique par spectroscopie RMN.  

Tableau 5 : Données cinétique de l'isomérisation de l'azobenzène en solution dans le n-hexane sous 

lumière verte (524 nm) dans R2 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 

Proportion de  

l’isomère Z (%) 

Proportion de  

l’isomère E (%) 
ln(ZPSS-Zt) 

1 0 - 0 1 -1,386 

2 15,5 5,300 0,08 0,92 -1,787 

3 20 4,116 0,10 0,90 -1,891 

4 33 2,744 0,14 0,86 -2,222 

5 60 1,372 0,19 0,81 -2,874 

6 120 0,686 0,24 0,76 - 

7 600 0,137 0,25 0,75 - 

 

Figure 66 : Étude photocinétique de l'isomérisation de l'azobenzène sous lumière bleue 

Pour chaque longueur d’onde, les données cinétiques ont permis de tracer le graphique ln(ZPSS-

Zt) en fonction du temps avec un excellent coefficient de corrélation. En prenant la valeur de la 

pente -k’ (0,025 s-1), ZPSS (0,25), εE (52 L.mol- 1.cm-1) et Iphoton (1,93.10-3 ein.s-1.m-2) et en 

utilisant l’équation suivante, le rendement quantique de photo-conversion ΦE (0.27 ± 0.01 

mol.ein-1) dans le n-hexane a été déterminé. 
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𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛  =  
𝑍𝑃𝑠𝑠𝑘

Φ𝐸𝜀𝐸 ln 10
 

Équation 35 

3. Détermination du rendement quantique de l’azobenzène dans différents solvants 

et à différentes longueurs d’onde 

La même méthode a été appliquée en utilisant la LEDs verte à 458 nm dans le n-hexane mais 

également avec les deux types de LEDs dans différents solvants comme l’acétonitrile et le 

méthanol. Les résultats sont résumés du le tableau suivant : 

[a] en nm. [b] Obtenu après 10 min d’irradiation en flux [c] Coefficient d’extinction molaire de l’isomère E en 

L.mol--1.cm-1 à l’aide de 8 concentrations différentes. [d] Pente du graphique ln(ZPSS-Zt) vs. t [e] Obtenu par calcul. 
[f]R1: Photoréacteur en FEP, d.i. = 800 µm, l = 21 cm, V = 0.11 mL. [g]R2: Photoréacteur en FEP, d.i. = 800 µm, l 

= 2.7 m, V = 1.37 mL. 

Dans un solvant aprotique polaire comme le n-hexane, le rendement quantique de la photo 

isomérisation (E→Z) ne montre quasiment pas de dépendance vis-à-vis de l’irradiation 

de la bande d’absorption n- π* de l’azobenzène située entre 400 et 550 nm (entrées 1 et 

4). La géométrie du système n’affecte pas la valeur du rendement quantique mais 

uniquement la valeur de IPhoton (entrées 4 et 5). Les données mesurées dans le n-hexane 

sont en parfait accord avec les rendements quantiques de photo isomérisation reportés dans la 

littérature 88, 111-112 en irradiant la bande n-π* à 436 nm dans un solvant non polaire. La 

composition de l’état photostationnaire semble dépendre de la nature du solvant. En effet, pour 

chacune des irradiations, la proportion de l’isomère (Z) augmente d’un solvant apolaire (n-

Tableau 6 : Détermination du rendement quantique de l’azobenzène dans différents solvants 

Entrée 

Longueur 

d’onde 

d’irradiation[a] 

Solvant ZPSS
[b] εE

[c] 
k' 

(10-2× s-1)[d] 

IPhoton 

 

E
[e] 

1[f] 458 hexane 0,18 395 41,5 3,30 0,25±0.01 

2[f] 458 MeOH 0,22 510 42,4 3,30 0,25±0.01 

3[f] 458 CH3CN 0,25 450 36,0 3,30 0,26±0.01 

4[f] 524 hexane 0,25 52 2,03 1,56 0,27±0.01 

5[g] 524 hexane 0,25 52 2,50 1,93 0,27±0.01 

6[g] 524 MeOH 0,34 50 1,79 1,93 0,27±0.01 

7[g] 524 CH3CN 0,34 48 1,78 1,93 0,28±0.01 
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hexane) aux solvants polaires (ACN et MeOH). Malgré tout, les données collectées montrent 

que le rendement quantique est indépendant de la nature du solvant (entrées 1-3 et 5-7). 

Cette étude montre qu’il est possible d’utiliser l’azobenzène comme actinomètre dans le visible 

en système microstructuré en restant vigilant sur l’absorbance de la solution. Une utilisation de 

cet actinomètre en verrerie classique pourrait être possible aussi mais pourrait amener à des 

résultats moins reproductibles et donc à une mesure beaucoup plus incertaine puisque que le 

flux de photon ne serait plus forcément distribué uniformément. Ce dernier peut être utilisé 

comme actinomètre du visible dans une large gamme de solvant de par sa grande solubilité, ce 

qui est peu souvent le cas pour un actinomètre. Ces travaux ont donné lieu à la publication des 

résultats obtenus.113 

4. Caractérisation d’un réacteur fluidique commercial avec l’azobenzène 

De nos jours, peu de protocoles d’actinométrie chimique ont été mis en place malgré l’obtention 

de données plus reproductibles avec l’utilisation de systèmes microfluidiques. Comme le 

mentionne l’équipe de Roibu dans la littérature, l’utilisation d’une méthode d’actinométrie en 

système microfluidiques possède également des limites liées aux faibles dimensions du 

système. En effet, d’après la loi de Beer-Lambert, plus la dimension du canal est petite, plus la 

solution doit être concentrée pour atteindre une absorbance proche de 1 (condition idéale pour 

réaliser un protocole d’actinométrie). Bien souvent, la limite de solubilité du substrat est un 

facteur limitant.110 Cependant, ce type de protocole a pu être mis en place par cette équipe dans 

le visible en utilisant les diaryléthènes comme actinomètres. 

Dans cette partie, les résultats obtenus à partir d’une étude menée en collaboration avec la 

société Corning® seront reportés, Ce projet vise à caractériser un photoréacteur commercial 

multi longueur d’onde (Lab Photo Reactor) au travers d’un protocole rapide et facile à mettre 

en place pour toutes les longueurs d’onde disponibles (365, 385, 405 et 475 nm). Ces 

photoréacteurs sont fabriqués en verre transparent aux radiations UV et visible, de grande 

épaisseur car ils sont thermostatés et intègrent la technologie de mélange à l’aide d’un motif en 

cœur breveté par la société. Ce photoréacteur est pris en étau en deux plaques de LEDs 

permettant d’irradier la solution à la longueur d’onde et à la puissance de lampe désirée avec 

un contrôle à distance via une application sur tablette.  
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Figure 67 : Présentation du Lab Photo Reactor de Corning® 

L’utilisation d’un actinomètre ici aurait pour but d’évaluer dans un premier temps la puissance 

lumineuse exacte reçue par la solution à l’intérieur du réacteur et dans un second temps 

d’utiliser l’actinométrie comme moyen de détection d’éventuel défaillance au niveau des LEDs 

sur des réacteurs comme le Lab Photo Reactor mais également sur des réacteurs à échelle 

industrielle comme le réacteur G1 (Corning®, 80 t/an) et le réacteur G3 (Corning®, 1000 t/an). 

L’idée d’utiliser l’azobenzène comme actinomètre pour cette étude a du sens puisqu’il est 

commercialement disponible, peu toxique en faisant attention à sa manipulation, peu coûteux, 

facile à analyser par spectroscopie RMN et s’isomérise rapidement avec la possibilité 

d’effectuer une multitude de cycle d’isomérisation après quelques jours à température ambiante 

dans le noir (temps nécessaire pour effectuer la rétro-isomérisation).  

i. Détermination des données intrinsèques au système 

En premier lieu, comme tous les rendements quantiques correspondant aux longueurs d’onde 

de l’appareil ne sont pas forcément connus, une étude dans la littérature a été menée. En effet, 

depuis plus de cinquante ans, de nombreux rendements quantiques pour l’isomérisation du (E)-

azobenzène en (Z)-azobenzène ont été décrits par plusieurs équipes à différentes longueurs 

d’onde et dans différents solvants.88, 109, 111, 114 De grands écarts de valeurs sont parfois à noter 

pour une même longueur d’onde. En particulier, Heger et son équipe ont recalculé les 

rendements quantiques de l’isomérisation dans le méthanol 114 et les données sont beaucoup 

plus élevées que ce qui a pu être décrit précédemment. Ces résultats peuvent être remis en 

question en regardant les écarts-types proposés lors des mesures (≤ 1%) qui devrait 

normalement être plus élevés (≥ 2% pour les valeurs les plus anciennes) en prenant en compte 
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la précision des instruments de mesure et l’utilisation d’approximations (série de Taylor) 

nécessaires pour ce type de calcul. 

 

Figure 68 : Rendements quantiques E→Z reportés dans la littérature à différentes longueurs d’ondes  

Étant donné que la valeur du rendement quantique peut entraîner une grande variabilité au 

niveau du calcul du flux de photon, la valeur du rendement quantique a été fixée de la manière 

la plus appropriée pour chacune des longueurs d’onde. Ainsi, à 365 nm, le rendement quantique 

décrit par Zimmerman a été utilisé alors qu’une valeur moyenne entre deux rendements 

quantiques a été utilisée pour 405 nm. En revanche, pour 385 nm et 475 nm, aucun rendement 

quantique n’ayant été décrit, des valeurs situées sur la courbe ont été sélectionnées en prenant 

en compte qu’il y aura une incertitude sur le résultat final (± 3,5%). 

Pour avoir un regard sur l’exactitude des données mesurées avec l’isomérisation de 

l’azobenzène, l’irradiance de chacune des lampes avec une puissance de 20% a été déterminée 

en premier lieu par le biais de mesures radiométriques. Étant donné que la mesure par 

actinométrie nous donne le flux de photon à l’intérieur du réacteur et non le flux de photon 

émanant de la source lumineuse, il est également nécessaire de connaître la transmission totale 

du réacteur pour chacune des longueurs d’onde. Pour calculer cette donnée, l’indice de 

réfraction ng du verre composant le réacteur a été pris en compte (borosilicate, entre 1,530 et 

1,540 selon la longueur d’onde) ainsi que l’indice de réfraction de l’air na (1,000), du méthanol 

nm (1,326) et du fluide caloporteur nw (eau, 1,33). La transmission sans absorption a tout d’abord 

été calculée par l’équation suivante :  
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𝑇% (𝑠𝑎𝑛𝑠

 𝑎𝑏𝑠𝑜𝑟𝑝𝑡𝑖𝑜𝑛)

 = (1 − (
𝑛𝑎 − 𝑛𝑔

𝑛𝑎 + 𝑛𝑔

 )

2

) × (1 − (
𝑛𝑔 − 𝑛𝑤

𝑛𝑔 + 𝑛𝑤

 )

2

) × (1 − (
𝑛𝑔 − 𝑛𝑤

𝑛𝑔 + 𝑛𝑤

 )

2

) × (1 − (
𝑛𝑔 − 𝑛𝑚

𝑛𝑔 + 𝑛𝑚

 )

2

)  

Équation 36 

Afin d’avoir des données expérimentales précises et étant donné que les lampes sont placées de 

part et d’autre du photoréacteur, une demie plaque du photoréacteur (comprenant la voie de 

refroidissement) a été placée devant un capteur de spectrophotomètre avec les mêmes distances 

que dans le Lab Photo Reactor pour faire la mesure. Pour obtenir une bonne corrélation, 

l’absorption du verre et du méthanol ont également été mesurées et pris en compte dans le 

calcul. Ces données sont reportées dans le tableau suivant : 

Tableau 7 : Transmission totale et mesures radiométrique en fonction de la longueur d'onde 

Entrée 
Longueur d’onde 

(nm) 
Transmission totale[a] 

(%) 
Irradiance incidente[b] 

(mW.cm-2) 

1 365 71,7 15,2 

2 385 71,7 15,4 

3 405 75,8 16,4 

4 475 75,5 9,2 

5 610 78,0 7,4 

[a]Déterminé en utilisant un spectromètre Admesy Hera (360-830 nm) situé à 3,45 cm du panneau de LEDs (réglé 

à 20% de puissance) et derrière une demie plaque de réacteur du Lab Photo Reactor.[b] Mesuré à 3,45 cm du 

panneau de LEDs en utilisant un spectromètre Admesy Hera (360-830 nm). 

ii. Étude de la cinétique de photoisomérisation E/Z de l’azobenzène à chaque longueur 

d’onde 

Une fois ces données en mains, et après avoir déterminé le coefficient d’extinction molaire εE 

pour chaque longueur d’onde par spectrophotométrie de la même façon que précédemment 

décrits, l’étude cinétique a pu être effectuée. Pour ces mesures, des solutions concentrées dans 

le méthanol ont été utilisées de manière à ce que les photons soient absorbés à environ 99%, 

c’est-à-dire à une absorbance quasi-totale, pour obtenir des données fiables.  

Afin d’évaluer les cinétiques de photoisomérisation de l’azobenzène, les solutions concentrées 

de l’isomère E sont injectées dans le Lab Photo Reactor avec différents temps de résidence à 

différentes longueurs d’onde (365, 385, 405 et 475 nm) et sont analysées par spectroscopie 

RMN 1H après avoir été concentrées in vacuo. Étant donné que l’état photostationnaire est 

atteint trop rapidement lorsque la puissance de la lampe est trop élevée (>30% pour 385, 405 et 
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485 nm) les cinétiques ont été effectuées en plaçant ces lampes à un maximum de 20% de 

puissance afin de ralentir l’isomérisation. Puisque la vitesse de photo isomérisation est 

proportionnelle au flux de photons, le flux de photons de ces lampes peut être facilement 

déterminé à n’importe quelle puissance à partir des données mesurées à plus basse puissance. 

Pour déterminer la composition de l’état photostationnaire, la photoisomérisation a été effectuée 

avec un temps de résidence long et une puissance de lampe parfois supérieure tout en veillant à 

rester à température ambiante. De plus, étant donné que l’état photostationnaire est dépendant 

de la longueur d’onde, la mesure peut également donner des informations quant à la calibration 

de la lampe. 

 

Figure 69 : Ratio E/Z à différents temps d’irradiation à 405 nm (10%) 

Pour chacune des cinétiques enregistrées (triplicat), les données ont ensuite été utilisées pour 

tracer le graphique représentant l’évolution de ln(ZPSS-Zt) en fonction du temps qui ont tous de 

très bons coefficients de corrélation (R² = 0,99). 

Les données obtenues pour une irradiation à 365 nm avec une puissance de 20% sont reportées 

ci-dessous : 
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Tableau 8 : Données cinétiques d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 365 nm 

(20%) 

Entrée t (s) 

Q  

(mL.min-1) 

Fraction molaire 

de 

l’isomère Z 

Fraction molaire 

de 

l’isomère E 

ln(ZPSS-Zt) 

1 0 - 0 1 -0,879 

2 16,2 10 0,082 0,918 -1,101 

3 20,2 8 0,101 0,899 -1,159 

4 27 6 0,130 0,870 -1,256 

5 40,5 4 0,180 0,820 -1,449 

6 81 2 0,283 0,716 - 

7 162 1 0,382 0,618 - 

8 324 0,5 0,415 0,59 - 

 

 

Figure 70 : Cinétique d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 365 nm (20%) 

Les données obtenues pour une irradiation à 385 nm avec une puissance de 10% sont reportées 

ci-dessous : 
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Tableau 9 : Données cinétiques d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 385 nm 

(10%) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 

Proportion de  

l’isomère Z (%) 

Proportion de  

l’isomère E (%) 
ln(ZPSS-Zt) 

1 0 - 0 1 -1,76 

2 16,2 10 0,042 0,958 -2,04 

3 20,2 8 0,050 0,950 -2,10 

4 27 6 0,0645 0,935 -2,23 

5 40,5 4 0,087 0,913 -2,46 

6 81 2 0,0125 0,875 - 

7 162 1 0,158 0,842 - 

8 324 0,5 0,172 0,828 - 

 

 

Figure 71 : Cinétique d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 385 nm (10%) 

Les données obtenues pour une irradiation à 405 nm avec une puissance de 10% sont reportées 

ci-dessous : 
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Tableau 2 : Données cinétiques d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 405 nm 

(10%) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 

Proportion de  

l’isomère Z (%) 

Proportion de  

l’isomère E (%) 
ln(ZPSS-Zt) 

1 0 - 0 1 -1,91 

2 16,2 10 0,089 0,911 -2,83 

3 20,2 8 0,099 0,901 -3,01 

4 27 6 0,113 0,887 -3,35 

5 40,5 4 0,131 0,869 -4,10 

6 81 2 0,142 0,858 - 

7 162 1 0,146 0,854 - 

8 324 0,5 0,148 0,852 - 

 

 

Figure 72 : Cinétique d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 405 nm (10%) 

Les données obtenues pour une irradiation à 475 nm avec une puissance de 10% sont reportées 

ci-dessous : 
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Tableau 3 : Données cinétiques d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 475 nm 

(10%) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 

Proportion de  

l’isomère Z (%) 

Proportion de  

l’isomère E (%) 
ln(ZPSS-Zt) 

1 0 - 0 1 -1,32 

2 16,2 10 0,117 0,883 -1,90 

3 20,2 8 0,135 0,865 -2,03 

4 27 6 0,160 0,840 -2,24 

5 40,5 4 0,197 0,803 -2,67 

6 81 2 0,251 0,749 - 

7 162 1 0,264 0,736 - 

8 324 0,5 0,266 0,734 - 

 

 

Figure 73 : Cinétique d'isomérisation de l'azobenzène dans le Lab Photo Reactor à 475 nm (10%) 

iii. Détermination du flux de photon délivré par chacune des lampes  

Le calcul du flux de photons peut être obtenu grâce au données précédemment déterminées. En 

effet, la valeur absolue de la pente de chacun des graphiques donne la constante de vitesse k’ 

de photoisomérisation de telle manière que : 

𝑘′ =  
𝐼𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛𝑙𝑛10Φ𝐸𝜀𝐸

𝑍𝑃𝑆𝑆
    

Équation 37 



 

86 

 

Le rendement quantique de l’isomérisation EZ, le coefficient d’extinction molaire εE et la 

composition de l’état photostationnaire (ZPSS) dépendent de la longueur d’onde d’irradiation, 

ainsi, pour chacune des longueurs d’onde, εE et ZPSS ont été redéterminés dans le méthanol en 

faisant appel respectivement à des analyses UV-visible sur une gamme de solutions ou des 

analyses par RMN. 

Grâce aux données déterminées expérimentalement (ZPSS et k’), le flux de photon surfacique 

IPhoton (ein.s-1.cm-2) a pu être calculé pour chaque source lumineuse. De plus, l’irradiance à 

l’intérieur du réacteur (Qreçu en mW.cm-2) a pu être déterminée en multipliant IPhoton par 

l’énergie d’une mole de photons. Dans le but de comparer les données avec celles obtenues par 

mesures radiométriques, Qreçu est divisé par la transmittance totale T pour donner l’irradiance 

émise par la lampe à l’extérieur du photoréacteur (Qémis en mW.cm-2). Le tableau suivant 

résume les résultats obtenus pour les lampes à 365, 385, 405 et 475 nm. Les résultats pour 610 

nm ne sont pas présentés car ce type d’expérience est impossible à mener avec l’azobenzène 

puisque ce dernier n’absorbe pas à cette longueur d’onde. 

Tableau 4 : Résultats obtenu en effectuant des mesures d’actinométrie avec l’azobenzène au sein du 

Lab Photo Reactor 
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1 405 0,148 0,23 370 4,2 2,0 5 4 4,1 

2 405 0,148 0,23 370 5,3 4,0 10 7,9 8,2 

3 405[d] 0,148 0,23 370 5,1 3,8 20 15,0 16,4 

4 475 0,266 0,28 384 3,3 3,6 10 5,9 4,6 

5 475[d] 0,266 0,28 384 2,8 3,1 20 10,2 9,2 

6 385 0,172 0,19 218 1,7 3,1 10 6,8 7,7 

7 385[d] 0,172 0,19 218 1,7 3,1 20 13,3 15,4 

8 365 0,415 0,12 312 1,4 6,8 20 15,5 15,2 
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Études cinétiques effectuées à différentes longueurs d’onde, avec des concentrations ajustées en fonction de la 

longueur d’onde pour que l’absorbance soit quasi-totale (99%). [a] Coefficient d’extinction molaire en L.mol-1.cm-

1 mesuré avec 4 solutions de concentrations différentes. [b] Calculé pour un panneau de LEDs en prenant en compte 

la transmittance totale. [c] Mesuré à 3,45 cm du panneau de LEDs (= distance pour arriver au centre du réacteur 

microfluidique). [d] Mesure effectuée avec un seul panneau de LEDs allumé au lieu de deux. 

Lorsque ce type de mesure est réalisé, il ne faut pas oublier que l’isomérisation inverse, c’est-

à-dire l’isomérisation (Z)(E), a lieu par activation thermique. Il est donc nécessaire de thermo-

réguler le microréacteur et de refroidir les lampes afin de pouvoir négliger cette réaction, surtout 

dans la région UV. De plus, comme mentionné précédemment, la diminution de la puissance 

des lampes entraîne une diminution de la cinétique de la photoisomérisation permettant 

d’obtenir des résultats plus fiables, très proches des données mesurées par radiométrie (5-10%, 

entrées 1, 2, 4 et 6). Même à faible puissance, le flux de photon délivré par les LEDs intégrées 

dans le Lab Photo Reactor est très important. Dans ce type de dispositif, les LEDs sont donc 

plus puissantes que les lampes traditionnellement utilisées (ampoule, lampes). Ce critère est 

important pour la productivité d’un procédé photochimique car la vitesse des photoréactions et 

directement reliée à la quantité de photons atteignant le milieu réactionnel.  

En allumant un seul panneau de LEDs au lieu des deux pour les longueurs d’onde 385, 405 et 

475 nm (entrées 3, 5 et 7) la valeur de k’ a été divisée par deux ce qui est en accord avec une 

diminution de la puissance d’émission par deux avec des résultats toujours proches des données 

obtenues par radiométrie. Il est à noter que les puissances d’émission réglées sur le Lab Photo 

Reactor (0-100%) pour chacune des LEDs sont des puissances indicatives qui correspondent à 

une plage d’émission de flux de photons et pouvant différer d’une longueur d’onde à l’autre. 

Cette plage d’émission varie d’une longueur d’onde à une autre. Enfin, malgré une régulation 

thermique du réacteur, les LEDs UV dégagent de la chaleur lorsqu’elles sont allumées sur une 

période assez longue à forte puissance. Afin d’obtenir des mesures fiables, la photoréaction a 

donc été effectuée à 20% de puissance pour obtenir des données exploitables (entrée 8). 

iv. Étude de la linéarité des lampes 

En utilisant la même méthodologie présentée ci-dessus, la linéarité du flux de photon en 

fonction de la puissance des lampes a été évaluée. Pour cela, la puissance de chacune des lampes 

a été variée de 5% à 60% et un suivi cinétique a été effectué pour déterminer k’ afin d’obtenir 

les valeurs de IPhoton et de Qémis. En traçant IPhoton en fonction de la puissance de la lampe, 

d’excellentes corrélations ont été obtenues (R² = 0,99) signifiant que le flux de photons est 

proportionnel à la puissance fixée des LEDs. 
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Figure 74 : Variation de IPhoton en fonction de la puissance des LEDs 

Pour un temps d’irradiation fixé à 16,2 s, les proportions d’isomère Z (%), la constante de 

vitesse de la réaction d’isomérisation k’ (s-1), le flux de photon surfacique reçu par la solution 

à l’intérieur du microréacteur IPhoton (ein.s-1.m-2) et la densité surfacique de puissance émise par 

la lampe Qémis (mW.cm-2) sont reportés pour chacune des longueurs d’onde dans les tableaux 

suivants : 

Tableau 5  : Flux de photons calculé en fonction de la puissance de la lampe à 365 nm 

Entrée 
Puissance des LEDs 

(%) 
%Z[a] 

k’ 

(s-1) 

Iphoton 

(ein.s-1.m-2)[b] 

Qémis calc.[c] 

(mW.cm-2) 

1 5 2,4 3,7×10-3 1,8×10-4 4,1 

2 10 4,3 6,8×10-3 3,3×10-4 7,4 

3 20 8,1 1,3×10-2 6,5×10-4 14,8 

4 30 11,1 1,9×10-2 9,3×10-4 21,1 

5 40 14,2 2,6×10-2 1,2×10-3 28,6 

[a]Mesuré par spectroscopie RMN 1H pour un débit de 10 mL.min-1 (ts = 16,2 s), C = 0,11 M. [b]IPhoton vol. = IPhoton/l 

(avec le trajet optique l = 0,04 cm). [c] Calculé à partir de IPhoton pour deux panneaux de LEDs allumé en prenant en 

compte la transmittance totale. 
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Tableau 6 : Flux de photons calculé en fonction de la puissance de la lampe à 385 nm 

Entrée 
Puissance des LEDs 

(%) 
%Z[a] 

k' 

(s-1) 

Iphoton 

(ein.s-1.m-2)[b] 

Qémis calc.[c] 

(mW.cm-2) 

1 5 2,3 8,9×10-3 1,6×10-4 3,5 

2 10 4,2 1,7×10-2 3,1×10-4 6,8 

3 20 7,6 3,6×10-2 6,5×10-4 14,1 

4 30 9,8 5,2×10-2 9,4×10-4 20,4 

5 50 12,9 8,6×10-2 1,5×10-3 33,4 

[a] Mesuré par spectroscopie RMN 1H pour un débit de 10 mL.min-1 (ts = 16,2 s), C = 0,11 M. [b] IPhoton vol. = IPhoton/l 

(avec le trajet optique l = 0,04 cm). [c] Calculé à partir de IPhoton pour deux panneaux de LEDs allumé en prenant en 

compte la transmittance totale. 

Tableau 7 : Flux de photons calculé en fonction de la puissance de la lampe à 405 nm 

Entrée 
Puissance des LEDs 

(%) 
%Z[a] 

k’ 

(s-1) 

Iphoton 

(ein.s-1.m-2)[b] 

Qémis calc.[c] 

(mW.cm-2) 

1 10 8,8 5,5×10-2 4,2×10-4 8,2 

2 20 12,3 1,1×10-1 8,3×10-4 16,1 

3 30 13,8 1,7×10-1 1,2×10-3 24,4 

4 40 14,4 2,2×10-1 1,7×10-3 32,6 

[a] Mesuré par spectroscopie RMN 1H pour un débit de 10 mL.min-1 (ts = 16,2 s), C = 0,11 M. [b] IPhoton vol. = IPhoton/l 

(avec le trajet optique l = 0,04 cm). [c] Calculé à partir de IPhoton pour deux panneaux de LEDs allumé en prenant en 

compte la transmittance totale. 

Tableau 8 : Flux de photons calculé en fonction de la puissance de la lampe à 475 nm 

Entrée 
Puissance des LEDs 

(%) 
%Z[a] 

k’ 

(s-1) 

Iphoton 

(ein.s-1.m-2)[b] 

Qémis calc.[c] 

(mW.cm-2) 

1 10 9,9 2,9×10-2 3,1×10-4 5,1 

2 20 15,6 5,4×10-2 5,9×10-4 9,8 

3 30 19,5 8,2×10-2 8,8×10-4 14,6 

4 40 22,0 1,1×10-1 1,1×10-3 19,3 

5 60 24,6 1,6×10-1 1,7×10-3 28,6 

[a] Mesuré par spectroscopie RMN 1H pour un débit de 10 mL.min-1 (ts = 16,2 s), C = 0,11 M. [b] IPhoton vol. = IPhoton/l 

(avec le trajet optique l = 0,04 cm). [c] Calculé à partir de IPhoton pour deux panneaux de LEDs allumé en prenant en 

compte la transmittance totale. 
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Le flux de photon IPhoton reçu par unité de volume peut facilement être calculé en divisant IPhoton 

calculé par unité de surface par le trajet optique du microréacteur (0,04 cm). Ces données nous 

ont permis de caractériser totalement le Lab Photo Reactor de Corning® et les quatre équations 

suivantes peuvent désormais être utilisées pour directement estimer le flux de photons 

surfacique dans le cadre d’une détermination de rendement quantique ou de prédiction de 

cinétiques. 

365 nm: 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛(365) = 3,1 × 10−5 × 𝑃𝑢𝑖𝑠𝑠𝑎𝑛𝑐𝑒 𝑑𝑒𝑠 𝐿𝐸𝐷𝑠(%) 

Équation 38 

385 nm: 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛(385) = 3,2 × 10−5 × 𝑃𝑢𝑖𝑠𝑠𝑎𝑛𝑐𝑒 𝑑𝑒𝑠 𝐿𝐸𝐷𝑠(%) 

Équation 39 

405 nm: 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛(405) = 4,2 × 10−5 × 𝑃𝑢𝑖𝑠𝑠𝑎𝑛𝑐𝑒 𝑑𝑒𝑠 𝐿𝐸𝐷𝑠(%) 

Équation 40 

475 nm: 𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛(475) = 2,8 × 10−5 × 𝑃𝑢𝑖𝑠𝑠𝑎𝑛𝑐𝑒 𝑑𝑒𝑠 𝐿𝐸𝐷𝑠(%) 

Équation 41 

v. Isomérisation de la N2-phénylhydrazone à 405 nm 

Pour valider la caractérisation du Lab Photo Reactor, le rendement quantique de l’isatine N2-

phénylhydrazone a été re-déterminé à 405 nm. En 2019, Cigáň et al. 85 ont reporté que la 

photoisomérisation (Z)(E) de de ce photochrome pouvait permettre de déterminer le flux de 

photons via un suivi UV-visible à 405 nm avec un rendement quantique très faible 

( Φ𝑍 ~ 1 × 10−3 mol.ein-1). Cette molécule n’est pas commercialement disponible mais 

facilement synthétisable à partir d’isatine et de phénylhydrazine.  

 

Figure 75 Synthèse de la (Z)-isatine N2-phénylhydrazone 

Tout comme pour l’azobenzène, les deux isomères possèdent des déplacements chimiques 

distincts par spectroscopie RMN 1H grâce à l’absence de liaison hydrogène pour l’isomère (E), 

ce qui permet de déterminer la concentration de chaque isomère en solution. Dans ce cas, le 
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modèle photocinétique développé pour l’azobenzène est également valable pour l’isatine N2-

phénylhydrazone. En prenant en compte le faible trajet optique du Lab Photo Reactor (0,04 

cm), la concentration est fixée à 2.10-3 M dans le méthanol afin que l’absorbance de cette 

dernière soit quasi-totale (99%) à 405 nm (εZ = 12270 L.mol-1.cm-1), permettant d’obtenir des 

résultats fiables. Au sein du réacteur commercial la température a été fixée à 20 °C ce qui 

permet, comme dans le cas de l’azobenzène, de négliger l’isomérisation (E)(Z) thermique. 

Contrairement à l’azobenzène, les expériences ont été effectuée à 100% de puissance de la 

lampe et l’état photostationnaire a été évalué avec un temps de séjour important. 

 

Figure 76 : Suivi cinétique de la photoisomérisation de l'isatine N2-phénylhydrazone 

Ainsi, dans ces conditions réactionnelles, l’état photostationnaire de l’isomérisation est atteint 

après environ 80 s de temps d’irradiation au sein du réacteur avec EPSS = 0,2. La composition 

photostationnaire ainsi que les autres données cinétiques collectées ont permis de tracer la 

représentation graphique de ln(EPSS-Et) en fonction du temps qui est une relation linéaire avec 

un très bon coefficient de corrélation (R2 proche de 1). 
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Tableau 9 : Données cinétique d'isomérisation de l'isatine N2-phénylhydrazone au sein du Lab Photo 

Reactor à 405 nm (100%) 

Entrée t (s) 
Q  

(mL.min-1) 

Proportion de  

l’isomère E (%) 

Proportion de  

l’isomère Z (%) 
ln(EPSS-Et) 

1 0 - 0 1 -1,61 

2 16,2 10 0,138 0,862 -2,78 

3 20,2 8 0,152 0,848 -3,04 

4 27 6 0,167 0,833 -3,40 

5 40,5 4 0,187 0,813 -4,34 

6 81 2 0,193 0,807  

7 162 1 0,200 0,800 - 

 

Figure 77 : Représentation graphique de ln(EPSS-Et) en fonction du temps 

D’après le modèle cinétique établi sur le même modèle que pour l’étude de l’azobenzène, la 

valeur absolue de la pente de la courbe k" peut s’écrire sous la forme : 

𝑘" =  
𝐼𝑝ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛𝑙𝑛10Φ𝑍𝜀𝑍

𝐸𝑃𝑆𝑆
 

Équation 42 

Ainsi, le rendement quantique peut facilement être exprimé de la manière suivante : 

𝜙𝑍 =
𝑘" ×  𝐸𝑃𝑆𝑆

𝐼𝑃ℎ𝑜𝑡𝑜𝑛 ×  ln 10 × 𝜀𝑍
 

Équation 43 
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En substituant dans l’équation les valeurs de EPSS (0,2), de k (0,66 s-1), εz (12272 L.mol-1.cm-1) 

and IPhoton (4.2 x 10-3 ein.s-1.m-2) déterminées au préalable, le rendement quantique obtenu est 

de l’ordre de 1,1 x 10-3 mol.ein-1 ce qui est du même ordre de grandeur que ce qui a été décrit 

dans la littérature (Φ𝑍 ~ 1 × 10−3 mol.ein-1).85 

En conclusion, le Lab Photo Reactor a été caractérisé en effectuant des mesures d’actinométrie 

chimique simples, rapides et peu coûteuses avec l’azobenzène comme actinomètre via un suivi 

par spectroscopie RMN. Ces données ont permis de déterminer le rendement quantique de 

l’isatine en utilisant les mêmes équations photocinétiques et une caractérisation par 

spectroscopie RMN. Les résultats obtenus concernant la caractérisation du réacteur commercial 

de chez Corning® sont en cours de publication dans un journal scientifique. 

IV. Conclusion 

Au travers de ces différentes études, la détermination des rendements quantiques de 

l’azobenzène dans le visible a été rendue possible par l’intermédiaire de l’utilisation préalable 

de diaryléthènes afin de caractériser le flux de photons délivré par chacune des lampes. En effet, 

ces espèces possèdent un rendement quantique décrit dans la littérature pour des longueurs 

d’onde du visible et peuvent être utilisées pour caractériser l’azobenzène dans cette gamme. Le 

rendement quantique de l’azobenzène a pu être déterminé pour des longueurs d’onde égales à 

λ = 458 nm (bleu) et λ = 524 nm (vert) en prenant en compte que l’étalement spectral des LEDs 

est de ± 20 nm. La faible influence du solvant sur le rendement quantique de l’espèce a 

également été déterminée. 

Le second projet fait l’objet d’une caractérisation d’un réacteur commercial, le Lab Photo 

Reactor (Corning®) en utilisant l’azobenzène comme actinomètre. Ce projet a pour but de 

développer une méthode générale de routine de caractérisation de différents réacteurs afin de 

déterminer facilement le flux de photon délivré par les LEDs à l’intérieur du réacteur et de 

repérer d’éventuels dysfonctionnement de l’appareil. Les données obtenues à 365 nm, 385 nm, 

405 nm et 475 nm sont très proches des données obtenues par radiométrie. Enfin, le rendement 

quantique d’un actinomètre à 405 nm, l’isatine N2-phénylhydrazone, a pu être recalculé à partir 

des données expérimentales obtenu avec l’azobenzène. Ce projet doit se poursuivre 

prochainement à plus grande échelle afin d’évaluer si cette méthode peut être utilisée à une 

échelle industrielle. 
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CHAPITRE III 

Réaction photocatalysée en flux : Oxydation aérobie de 

sels de trifluoroborates benzyliques 

 

L’utilisation des benzaldéhydes dans de nombreux domaines comme dans l’élaboration 

d’arômes ou de parfums (arôme de vanille, arôme d’amande), en agrochimie (répulsif pour les 

abeilles) ou encore comme synthons pour la synthèse de nombreux composés thérapeutiques, 

font d’eux des composés à haute valeur ajoutée. De par leur implication dans de nombreuses 

formulation, il est essentiel de développer des méthodes de synthèses rapides et sélectives. En 

effet, bien que des méthodes de synthèse existent déjà115, les temps de réaction longs et l’ajout 

de composés toxiques au milieu réactionnel limite ces approches. Ce type d’oxydation est 

délicat car bien souvent, l’acide carboxylique est obtenu plutôt que l’aldéhyde. 

Cette partie vise à proposer une méthode de synthèse sélective de benzaldéhydes via 

l’oxydation aérobie photocatalysée à partir des sels de trifluoroborates benzyliques en 

effectuant la réaction en flux segmenté en utilisant un système microfluidique.   

I. Oxydation utilisant de l’oxygène moléculaire 

1. Le dioxygène en tant qu’oxydant 

Les réactions d’oxydation tiennent une place prépondérante en synthèse organique, tant à 

l’échelle du laboratoire qu’à l’échelle industrielle. La grande majorité des substrats organiques 

possèdent des sites oxydables et la plupart des synthèses de produits naturels ou à haute valeur 

ajoutée contiennent au moins une étape d’oxydation. Depuis une quarantaine d’années, de 

nombreux efforts ont été faits pour mettre au point des procédés toujours plus efficaces, 

notamment grâce à l’utilisation d’espèces catalytiques mais aussi et plus éco-compatibles en 

considérant notamment l’économie d’atomes, la toxicité des espèces mises en jeu et produites, 

les quantités de catalyseurs introduits et la sécurité des procédés. 

De par sa grande disponibilité, l’utilisation de l’oxygène moléculaire représente un grand intérêt 

puisqu’il constitue l’oxydant le plus simple que l’on puisse trouver et s’inscrit dans une logique 

d’économie d’atome car bien souvent, les deux atomes d’oxygène participent aux mécanismes 

d’oxydation avec la formation transition d’intermédiaire de type hydropéroxyde. 
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Dans sa forme la plus stable, le dioxygène existe majoritaire à l’état triplet sous la forme d’un 

bi-radical ●O-O● et est donc paramagnétique, ce qui le rend très réactif vis-à-vis des radicaux 

mais pas vis-à-vis d’espèces diamagnétiques (molécules organiques classiques). Le dioxygène 

à l’état excité se trouve dans un état singulet O=O et est donc diamagnétique. Son temps de 

demi assez conséquent à température est à pression ambiante à l’état gazeux (1 h) n’est plus 

que de quelques nanosecondes en solution.116  

 

Figure 78 : Diagramme orbitalaire de la molécule de dioxygène à l'état triplet et singulet 

Nous nous intéresserons ici à la réactivité du dioxygène à l’état triplet plutôt qu’à l’état singulet. 

2. Utilisation de l’oxygène à l’état triplet 

Le dioxygène se présente donc sous la forme d’un biradical dans son état fondamental, ce qui 

empêche une réaction avec des molécules à l’état singulet d’après la règle de conservation de 

spin de Wigner. Cependant, différentes voies permettent tout de même la réaction de cette 

espèce. Ces dernières seront présentées dans cette partie. 

i. Oxydation directe du substrat par état triplet de basse énergie 

Ce type d’oxydation est extrêmement rare et ne s’applique qu’à un faible nombre de substrat. 

Il est possible de retrouver ce phénomène lorsque le complexe entre l’oxygène à l’état triplet et 

le substrat possède un état triplet d’énergie suffisamment bas.117 Le premier exemple de ce type 

de réaction a été reporté dans la littérature en 1930 par Mithoff qui décrit la réaction entre 

l’héxaphényléthane et le dioxygène.118 D’autres réaction de ce type ont fait l’objet d’études par 

la suite.119-120  
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Figure 79 : Oxydation de l'hexaphényléthane 

ii. Oxydation directe du substrat par transfert monoélectronique (SET) 

Étant donné que l’oxygène à l’état triplet est un oxydant relativement faible (E° [pH 7] = - 0,33 

V), la formation transitoire d’un radical anion peroxyde permet de l’activer en présence de 

protons (E° [pH 7] = + 0,89 V).121-122 Ce mécanisme n’intervient que lorsque le substrat est un 

agent réducteur (un anion). Ce mécanisme procède par un transfert mono-électronique de 

l’anion au dioxygène pour former le radical anion superoxyde.  

 

Figure 80 : Réaction de l'oxygène à l'état triplet par SET 

iii. Photo-oxygénation 

La lumière peut également promouvoir l’oxydation des molécules organiques avec l’oxygène 

moléculaire. Ce type de réaction s’effectue à l’aide d’un photosensibilisateur. Ces réactions se 

divisent en trois types123-124 : 

 

Figure 81 : Voies de photooxygénation 

iv. Réaction radicalaire en chaîne 

Ce mécanisme d’autooxydation spontanée permettant de générer des hydropéroxydes a lieu à 

température ambiante et est accompagné d’une activation lumineuse ou de l’ajout d’un 
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initiateur de radicaux (péroxydes, AIBN) ou de l’ajout d’un métal de transition dans le milieu 

dans le but de former un radical. Le mécanisme en chaîne est décrit ci-dessous : 

 

Figure 82 : Mécanisme en chaîne pour la réaction d'autooxydation 

Après la formation du radical lors de l’étape d’initiation, ce dernier est alors réactif vis-à-vis de 

l’oxygène triplet, permettant la formation rapide d’un radical péroxyle. Ce dernier réagit lors 

d’une étape de propagation avec une molécule de substrat pour former un hydropéroxyle R-

OOH et un nouveau radical qui peut commencer un nouveau cycle de propagation. L’étape de 

terminaison consiste en la dimérisation du radical péroxyle permettant la formation d’une 

espèce de type tétraoxo qui se décompose pour former le produit d’intérêt. 

v. Interaction avec un métal de transition paramagnétique  

Le dioxygène à l’état triplet peut intervenir en tant qu’oxydant dans des oxydations aérobies 

photocatalysées. Son rôle est bien souvent de réoxyder le métal. Il réagit alors comme un 

accepteur d’électrons ou de protons sans qu’il y ait de transfert direct d’un atome d’oxygène 

sur le complexe.125 L’eau est régulièrement le sous-produit unique de réaction.126  

 

Figure 83 : Réaction d'oxydation catalysée par un métal 

Le procédé Wacker est une application très connue dans le domaine industriel.127 Ce procédé 

permet la formation d’acétaldéhyde à partir d’éthylène en utilisant de l’oxygène moléculaire en 

présence de chlorure de Palladium (PdCl2) en tant que catalyseur. L’utilisation de chlorure de 

cuivre (CuCl2) dans ce procédé permet à la régénération du catalyseur pour effectuer plusieurs 

cycles catalytiques. 
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Figure 84 : Procédé Wacker 

II. Oxydation photocatalysée sélective d’alcools benzyliques en 

benzaldéhydes 

1. Photocatalyse  

i. Principe général  

La photocatalyse est l’utilisation d’un catalyseur qui absorbe des photons pour accélérer une 

réaction chimique. Une réaction photocatalytique est caractérisée par l’utilisation d’une 

substance activée (catalyseur) par la lumière. Les photocatalyseurs absorbent normalement dans 

la région visible du spectre électromagnétique où les substrats organiques ne sont pas 

directement excités. Le photocatalyseur va accélérer la transformation photochimique soit par 

un transfert d’électron ou par un transfert d’énergie photo-induit.128-129 Les photocatalyseurs 

peuvent être de nature inorganique, organique ou organométallique. Les photocatalyseurs 

inorganiques comme le ZrO2
130, le TiO2

131-132
 et le SnO2

133-134 ont été étudiés récemment pour 

leurs propriétés photophysiques. Les photocatalyseurs organiques, tels que l’Éosine Y, le 

catalyseur de Fukuzumi ou le 1,2,3,5-tetrakis-(carbazol-yl)-4,6-dicyanobenzène ont suscité un 

intérêt croissant pour développer des procédés plus éco-compatibles.135-136 Il existe de 

nombreux photocatalyseurs à base de métaux de transition, et parmi ceux-ci les complexes 

polypyridiniques de ruthénium et d’iridium sont les plus utilisés en raison de leurs propriétés 

photophysiques et d’une large gamme de potentiel redox accessible. Par exemple, le complexe 

à base de ruthénium [Ru(bpy)3]
2+ peut absorber les longueurs d’ondes émises vers 452 nm 

(lumière visible) et possède un temps de demi-vie d’excitation de 1100 ns. En comparaison, le 

complexe d’iridium [Ir(dF(CF3)ppy)2(bpy)]+ absorbe aussi dans la région du faible visible, vers 

380 nm, mais son temps de demi-vie est de 2280 ns. 
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Figure 85 : Exemples de photocatalyseurs 

ii. Mécanisme de photocatalyse 

a. Catalyse photorédox sous lumière visible 

Lors d’une réaction photorédox, sous irradiation à la longueur d'onde λmax, le photocatalyseur 

PCat atteint son état excité PCat* via une transition électronique du centre métallique au ligand, 

appelée transfert de charge du métal au ligand (MLCT). Cette espèce excitée PCat* peut être 

désactivée selon deux mécanismes, soit de façon oxydante ou de façon réductrice, par transfert 

monoélectronique (SET) avec une autre molécule.129, 137 Lors d’un cycle réducteur, le 

photocatalyseur PCat* peut oxyder un donneur d'électron sacrificiel (Qred) générant PCat
- et Qred

•+. 

Le complexe réduit PCat
- peut ensuite donner un électron au substrat R régénérant le PCat. Le 

radical résultant peut alors subir diverses transformations ultérieures. Inversement, lors d’un 

cycle oxydant, le complexe photoexcité PCat
* peut réduire un accepteur d'électrons sacrificiel 

(Qox), générant PCat
+ et Qred

•-. Le complexe oxydé PCat
+ peut ensuite être réduit par un substrat R 

pour régénérer le catalyseur de départ. 
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Figure 86 : Comportement général d'un photocatalyseur (PC)  

D : donneur d’électron. A : Accepteur d’électron 

b. Transfert d’énergie 

Une réaction photochimique peut être aussi catalysée par transfert d’énergie à partir de l’état 

excité.138 L’irradiation du photocatalyseur métallique excite le complexe de son état 

fondamental singulet (S0) vers son état excité singulet (S1). Un croisement intersystème (CSI) 

peut ensuite délivrer l’état excité triplet (T1) plus stable. Cet état triplet (T1) peut effectuer un 

transfert d’énergie triplet-triplet (TETT) avec un accepteur d’électron (molécule A). La 

relaxation de l’état excité PCat* de son état triplet (T1) à son état fondamental (S0) promeut un 

électron de la molécule A de l’état fondamental (S0) vers le plus faible état d’énergie triplet 

(T1).  

 

Figure 87 : Transfert d’énergie par transfert d’énergie triplet-triplet (TETT) 

 

2. Rappels bibliographiques sur l’oxydation photocatalysée sélective d’alcools 

benzyliques 

Traditionnellement formés via l’oxydation du toluène (réaction d’Etard) ou du chlorure de 

benzyle, de nouvelles méthodes de synthèse de benzaldéhydes ont pu être décrites dans la 

littérature.  
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Figure 88 : Synthèse du benzaldéhyde à partir de toluène ou de chlorure de benzyle 

En premier lieu, l’oxydation sélective d’alcool benzylique a pu être effectuée par ajout d’une 

quantité stœchiométrique de dioxyde de manganèse en tant qu’oxydant.139 Suite à cela, des 

méthodes plus vertes comme des oxydations aérobies photocatalysées ont été développées. 

En 2006, Nakayama et Itoh ont développé une synthèse sélective d’alcool benzylique en 

benzaldéhyde photocatalysée avec de l’iode sous lumière fluorescente en utilisant une lampe 

fluorescente en présence d’oxygène moléculaire.140 Cette réaction, qui évolue suivant un 

mécanisme radicalaire via la formation transitoire d’un iodo radical, nécessite un temps 

d’irradiation important.  

 

Figure 89 : Synthèse aérobie de benzaldéhydes photocatalysée à l'iode 

Plus récemment, des oxydations aérobies d’alcools benzyliques sous lumière visible ont pu être 

développées. En 2012, Gazi et Ananthakrishnan ont mis au point une oxydation aérobie 

d’alcool benzylique en benzaldéhyde, en présence d’une quantité catalytique de bromure de 

bromodiméthylsulfonium (BDMS) et en passant par la formation transitoire d’un radical 

peroxy.141 Cette méthodologie permet la synthèse de dérivés du benzaldéhyde après seulement 

12 h d’irradiation avec d’excellents rendements (95-98%). De plus, une irradiation prolongée 

du milieu réactionnel ne s’accompagne pas d’une sur-oxydation des benzaldéhydes en acides 

benzoïques. 

 

Figure 90 : Synthèse aérobie de benzaldéhydes photocatalysée au BDMS 

En 2015, l’équipe de Tada a développé la première oxydation aérobie sélective (> 99%) par 

photocatalyse hybride dans le visible.142 En effet, l’utilisation d’un photocatalyseur de type 

Cu(acac)2/BiVO4 dans un mélange eau/acétonitrile à température ambiante avec l’addition de 



 

102 

 

chlorure de triméthylstéarylammonium (C18-TAC) comme surfactant cationique permet 

formation des produits désirés avec des rendements faibles à bons (31-78%) en 24 h. Cette 

méthodologie ouvre la voie aux possibilités de synthèse « verte » de composés à haute valeur 

ajoutée. 

 

Figure 91 : Synthèse aérobie de benzaldéhydes via une photocatalyse hybride 

En 2018, Shah et Pradeep Singh ont développé un oxydation aérobie photocatalysée par un 

catalyseur organique peu coûteux.143 En effet, l’utilisation de rose bengale comme catalyseur 

en présence de thiocyanate d’ammonium, jouant le rôle d’abstracteur d’hydrogène, a permis 

d’obtenir sélectivement une large gamme de benzahéhydes avec des rendements de modérés à 

excellents après 20 h d’irradiation sous lumière visible.  

 

Figure 92 : Synthèse aérobie de benzaldéhydes photocatalysée avec le Rose Bengale 

Au cours de la même année, la synthèse du benzaldéhyde et du 3-méthoxybenzaldéhyde par 

oxydation aérobie de leurs alcools benzyliques correspondants a été décrite par le groupe de 

Das.144 Le benzaldéhyde a été obtenu avec un excellent rendement en utilisant la 9-fluorenone 

comme catalyseur photorédox organique dans le DMSO sous irradiation bleue, cependant les 

temps de réaction restent élevés.  

 

Figure 93 : Synthèse aérobie de benzaldéhydes photocatalysée avec la 9-fluorenone 
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D’autres méthodes d’oxydation aérobie d’alcools benzyliques en aldéhydes ont récemment été 

explorées 145 permettant l’obtention de dérivés benzaldéhydes avec un excellente sélectivité et 

bons rendements dans des conditions vertes, les temps de réaction restent importants. 

3. Les dérivés organoborés  

Les composés organoborés de types acides et esters boroniques sont de nos jours des synthons 

d’un grand intérêt en chimie organique. En effet, ces composés sont majoritairement stables à 

l’air à température ambiante, non toxiques et commercialement disponibles. 

Parmi les composés organoborés, la structure salt-like des sels de trifluoroborates de potassium 

leur donne l’avantage d’être très stables à l’humidité et faciles à manipuler.146 Ils sont 

compatibles avec un grand nombre de transformations telles que des réactions d’oxydation147, 

de réduction, d’oléfination, … . Ils sont obtenus à partir de l’acide ou de l’ester boronique 

correspond via l’ajout de KF 148 ou d’une solution saturée de KHF2. 
149-151 

Les composés organoborés sont utilisés en particulier comme partenaire de couplage pour la 

formation de liaisons Carbone-Carbone ou Carbone-Héteroatome dans des réactions métallo-

catalysées de type Suzuki-Miyaura,152 Petasis,153-154 Chan-Lam155 ou Hayashi-Miyaura.156 Ils 

peuvent aussi être engagés dans de nombreuses transformations chimiques permettant 

d’accéder à de nombreuses fonctions d’intérêt tels que des alcools157-158, des aldéhydes ou des 

cétones via l’ajout de peroxyde.159 

 

  

Figure 94 : Transformation à partir de composés organoborés 

Un autre aspect important de la réactivité de ces composés est leur capacité à générer des 

radicaux centrés carbones par oxydation chimique ou par catalyse photorédox permettant la 

formation de liaisons carbone-carbone.160-161 La génération de ces entités hautement réactives 

est un enjeu majeur en synthèse. 
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i. Formation de radicaux carbonés par oxydation chimique de dérivés organoborés 

La grande diversité des radicaux carbonés générés (aryle, vinyle, alkyle) obtenus par oxydation 

chimique rend cette méthode très intéressante. Ainsi, de nombreux travaux sur la génération de 

tels intermédiaires ont été réalisés, en commençant par la formation de radicaux de type aryle. 

En 2002, Demir et al. ont développé une réaction de couplage entre un acide boronique d’aryle 

et un arène utilisé comme solvant de réaction permettant la formation de composé biarylique 

catalysée par de l’acétate de manganèse à haute température.162 La synthèse d’arylfuranes et 

d’arylthiophènes a pu également être réalisée par cette méthode. 

 

Figure 95 : Oxydation d’acide boronique d’aryle par l’acétate de manganèse  

En utilisant la même stratégie, Dickschat et Studer ont reporté en 2010 la première addition 

intermoléculaire entre un radical de type aryle et une série d’oléfine permettant la formation de 

dérivés de type tétraline.163 

La même année, Baran et al. ont décrit une arylation directe et régiosélective de type Minisci 

d'une grande variété d'hétérocycles déficients en électrons via des acides boroniques d’aryle.164 

La transformation se déroule facilement à température ambiante en utilisant une quantité 

catalytique de nitrate d'argent (I) en présence d’un co-oxydant persulfate (K2S2O8). En présence 

de sels d'argent (I), l'anion persulfate se disproportionne en dianion sulfate (SO4
2-) et en anion 

radical sulfate (SO4
•-). Ce radical peut réagir avec l'acide boronique fournissant un radical 

d’aryle.  
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Figure 96 : Oxydation d’acide boronique arylique par le nitrate d’argent et un co-oxydant 

Il a ensuite étendu cette méthodologie au sels de trifluoroborates permettant la 

fonctionnalisation C-H de benzoquinones165 ou la formation de composés polycycliques.166 

En 2010, les groupes de Fensterbank167 et de Molander168-169 ont démontré que des sels de 

trifluoroborates d’alkyle pouvaient être oxydés en leurs radicaux correspondants en utilisant 

une quantité stœchiométrique d’acétate de cuivre (II) à température ambiante. L’inconvénient 

de cette méthode est l’utilisation sur-stœchiométrique d’oxydant. Comme précédemment, la 

formation du radical passe par un mécanisme de type SET. 

   

Figure 97 : Oxydation du benzyltrifluoroborate par l’acétate de cuivre (II)  

ii. Formation de radicaux carbonés par photo-oxydation de dérivés organoborés 

Afin de réaliser la formation de radicaux avec des conditions plus respectueuses de 

l’environnement, Akita et Koike ont développé une oxydation d’organoborates photo-catalysée 

avec un complexe d’iridium [Ir(dF(CF3)ppy)2(bpy)](PF6) comme catalyseur photorédox sous 

lumière bleue et à température ambiante.170 Afin de prouver la faisabilité de la photooxydation, 

des expériences de piégeage avec du TEMPO ont été effectuées montrant que les 

trifluoroborates d'allyle, de benzyle et d'alkyle tertiaire pouvaient former les adduits alkyle-

TEMPO correspondants. Cependant, les trifluoroborates d'alkyle secondaire et primaire n'ont 

pas réagi. Seuls les (triol)borates de 2-(hydroxyméthyl)-2-méthylpropane-1,3-diol avec des 

potentiels d'oxydation plus faibles ont fourni les adduits correspondants avec cependant des 

rendements modérés. Des réactions de type Giese ont aussi été développées.  

 

Figure 98 : Génération de radicaux par photooxydation de sels de trifluoroborates et de 

trialkoxyborates 
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Akita a ensuite étendu cette méthodologie à des sels de trifluoroborates contenant des 

hétéroatomes.171-173 

Quelques années plus tard, Molander et al. ont démontré que l’ α-pyrrolidinyltrifluoroborate 

(E1/2
ox = + 0,78 V vs SCE) pouvait être oxydé en utilisant de l’Éosine Y (E1/2 = + 0,83 V vs 

SCE129) à 50°C.174 Le radical α-amino généré a été engagé dans des réactions d’alcénylation 

avec des vinylsulfones et des réactions d'allylation avec des allylsulfones. Des cyanations via 

des trifluoroborates d'alkyle primaire et secondaire pouvaient également être réalisés en 

utilisant le catalyseur de Fukuzumi hautement oxydant (E1/2 = + 2,06 V vs SCE175) et le 

tosylcyanure comme accepteur de radical. Les trifluoroborates d’alkyle cycliques secondaires 

ont donnés les meilleurs rendements tandis qu'un trifluoroborate aliphatique primaire non activé 

a fourni le produit attendu avec un faible rendement. 

  

Figure 99 : Photo-oxydation de sels de trifluoroborate avec des photocatalyseur organiques 

Une étude sur la formation de liaisons C-C et C-O à partir de trifluoroborate de potassium sous 

irradiation UV via une photocatalyse à l’iridium a été effectuée antérieurement au sein du 

laboratoire.176 Des produits secondaires de type aldéhyde et acide carboxylique ont été obtenu 

lors de l’optimisation de la réaction de type Giese en ballon. 

 

Figure 100 : Schéma réactionnel de la formation de liaison C-O à partir des trifluoroborates 

benzyliques de potassium 
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En 2018, l’équipe de Li177 a développé une photo-oxydation de trifluoroborates d'aryle et 

d'alkyle en cétones sous lumière visible en utilisant le diacétyle comme photo-sensibilisateur 

qui est commercialement disponible, peu coûteux et non toxique. Le radical aryle est formé via 

un mécanisme de type substitution homolytique bimoléculaire (SH2) qui représente une bonne 

alternative au mécanisme SET.  

 

Figure 101 : Formation de radicaux via un mécanisme de type SH2 en utilisant le diacétyle en tant que 

photo sensibilisateur 

III. Photochimie en flux segmenté 

1. Chimie en flux segmenté, régime de Taylor 

L’utilisation de composés gazeux est bien souvent un procédé moins coûteux et plus durable et 

s’inscrit dans une optique de chimie verte puisque cela peut permettre la synthèse de composés 

d’intérêt avec une économie d’atomes. Malheureusement, la manipulation de gaz est souvent 

difficile en réacteur classique de type ballon. Dans le cas d’un système dépressurisé, même si 

le gaz occupe toute la surface disponible le transfert de masse est limité. La pressurisation du 

système via l’utilisation d’un autoclave permet d’augmenter ce transfert de masse cependant ce 

type de dispositif limite les applications photochimiques. De plus, l’utilisation de gaz toxiques 

ou hautement réactifs en toute sécurité reste difficile à mettre surtout à l’échelle industrielle. 

Dans ce contexte, l’utilisation de systèmes microstructurés représente une alternative pour 

mettre en œuvre des procédés biphasiques. 

Comme mentionné précédemment, lorsqu’un écoulement est confiné, les relations entre forces 

visqueuses, inertielles et gravitaires sont modifiées. La diversité des régimes hydrodynamiques 

repose donc sur la contribution prépondérante des forces visqueuses et capillaires, puis dans 

une moindre mesure, des forces inertielles. Les différents régimes hydrodynamiques peuvent 

être regroupés suivant différentes catégories.178 

- écoulement à bulles (bubbly flow, a et b), observé à faible uG/uL, pour des vitesses modérées.  

- écoulement de Taylor (Taylor flow, (c) et (d)), caractérisé par des bulles occupant la quasi-

totalité de la section du canal, dites bulles de Taylor. 
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- écoulement agité (churn flow, (e) et (f)), caractérisé par l’apparition de petites bulles à l’arrière 

des bulles de Taylor et pouvant aller jusqu’à un écoulement beaucoup moins structuré avec une 

alternance de grosses et petites bulles. Il est observé à haute vitesse.  

- écoulement en film (film flow, g), observé à des rapports uG/uL élevés avec de très faibles 

vitesses de liquide (mm.s-1), uniquement en écoulement descendant (co-courant ou contre-

courant). 

- écoulement annulaire (annular flow, (h)), observé à des rapports uG/uL très importants et à des 

vitesses cumulées importantes. La phase gazeuse peut entraîner des gouttelettes de liquide au 

centre du canal. 

 

Figure 102 :  Représentation des différents régimes hydrodynamiques d’un écoulement gaz-liquide 

confiné dans un canal millimétrique  

(a, b) "bubbly flow", (c, d) "Taylor flow", (e, f) "churn flow", (g) "film flow", (h) "annular flow. uL : vitesse 

superficielle du liquide [m.s-1] ; uG : vitesse superficielle du gaz [m.s-1] 

Le régime de Taylor est très bien caractérisé 179 et il permet de bons transferts de masse et 

chaleur grâce à la présence de recirculations (écoulements convectifs) dans la phase liquide qui 

augmente (i) le transfert interfacial gaz-liquide et le transfert en paroi (thermique ou massique), 

(ii) le renouvellement des interfaces gaz-liquide et (iii) la présence de films minces de liquide 

autour des bulles.  
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Figure 103 : Illustration des boucles de recirculation présentes dans la phase liquide en flux segmenté 

sous régime de Taylor180 

L’utilisation d’un flux segmenté est la méthode la plus simple pour mettre en contact une phase 

gazeuse et une phase liquide au sein d’un microréacteur car elle ne nécessite que peu 

d’équipement. Pour se faire, le gaz et le réactif dilué dans un solvant sont mis en contact par le 

biais d’un mélangeur en T la formation alternative de bulles de gaz et de portions de solvant. 

Cette technique permet à la fois une facilité de pressurisation du milieu tout en favorisant un 

meilleur mélange et un meilleur transfert de masse que ce qui pourrait être obtenu en verrerie 

classique.181-183  

Avec le développement de la microfluidique, de nombreuses réactions en milieu biphasique ont 

pu être effectuées au fil des années.184 Ces systèmes microfluidiques sont équipés d’un 

débitmètre massique pour l’entrée du gaz dans le réacteur ce qui permet une bonne 

reproductibilité des résultats obtenus. En effet, le débitmètre permet de connaître la quantité de 

gaz injecté dans le système et ainsi permet de calculer le nombre d’équivalent de gaz nécessaire 

à la réaction. Ces systèmes sont également équipés d’un régulateur de pression en sortie pour 

permettre la pressurisation du système. Ces réactions, souvent chauffées, font intervenir divers 

gaz comme du dioxygène, du monoxyde de carbone, du dihydrogène ou encore du dioxyde de 

carbone. Plus récemment, la possibilité offerte par les photoréacteurs microfluidiques de 

réaliser des réactions photochimiques en milieu biphasique a été étudiée par différentes équipes.  

2. Applications en photochimie 

En combinant les avantages de la photochimie en flux continu avec la possibilité de réaliser des 

réactions biphasiques gaz/liquide, des réactions de trifluorométhylation, de C-H oxydation et 

de carboxylations photo-catalysées ont pu être récemment développées. 

i. Exemples de réactions de trifluorométhylation 

La première trifluorométhylation d’hétéroarènes en flux continu sous régime de Taylor a été 

décrit en 2014 par l’équipe de Noël.185 Alors que les temps de réaction en réacteur 

conventionnel étaient compris entre 12 et 72 h, la miniaturisation du système a permis d’obtenir 

les hétéroarènes trifluorométhylé avec de bons rendements (55-95%) avec des temps de séjours 

compris entre 8 et 32 minutes. 



 

110 

 

 

Figure 104 : Trifluorométhylation d'hétéroarènes en flux segmenté en présence de iodométhane 

La même équipe a étendu la trifluorométhylation photocatalysée aux dérivés de type styrènes 

en verrerie classique et en système microstructuré.186 Même si les rendements obtenus en ballon 

sont légèrement supérieurs à ceux obtenus en système microfluidique, les temps de réaction en 

ballon sont beaucoup plus élevés. En effet, alors qu’il faut de 48 à 72 h de temps de réaction en 

verrerie classique, seulement entre 30 et 90 minutes sont nécessaires en flux segmenté pour 

obtenir des rendements similaires.  

 

Figure 105 : Trifluorométhylation de styrènes en flux segmenté en présence de iodométhane 

ii. Exemples de réactions de carboxylation 

En 2016, l’équipe de Jamison a développé une réaction d’α-carboxylation d’amines en système 

microfluidique sous régime de Taylor par activation photorédox de dioxyde de carbone.187 Le 

CO2 est introduit au sein du système microfluidique sous forme gazeux via un régulateur de 

débit massique. Une solution d’amine, de photocatalyseur (p-terphényl) et de base (CF3COOK) 

dans le DMF est injectée dans le système à l’aide d’un pousse seringue. Les deux phases sont 

mises en contact par le biais d’un mélangeur et le milieu est illuminé sous irradiation UV. Le 

contrôle de la pression permet de connaître le nombre d’équivalent de CO2 nécessaire à la 

réaction, à savoir 3,6 équivalents. Grâce à cette procédure, l’α-carboxylation d’une variété 

d’amines, incluant également des hétérocycles tels que des pipéridines, des morpholines ou 

encore des pipérazines, a pu être effectuée avec des rendements de bons à excellents (55 – 99%) 

après seulement 10 minutes d’irradiation. 

BPR 

BPR 
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Figure 106 : α-carboxylation d’amines en flux segmenté en présence de dioxyde de carbone 

La même équipe a également développé une β-hydrocarboxylation photocatalysée de styrènes 

en utilisant le même dispositif.188 Cette méthode est intéressante car il existe peu de méthodes 

permettant d’obtenir sélectivement le produit anti-Markovnikov. Une série de produits 

monocarboxylés ont pu être obtenu après seulement 8 minutes de temps de réaction à partir 

d’une large gamme de styrènes classiques avec de bons rendements (33 – 87%). 

 

Figure 107 : Réaction de β-carboxylation de styrènes en flux segmenté en présence de dioxyde de 

carbone 

iii. Exemple de C-H oxydation aérobie 

La photochimie en flux segmentée a également pu être utilisée afin de réaliser des oxydations 

en utilisant directement l’oxygène moléculaire comme réactif.189 Par exemple, Noël et al. ont 

développé une réaction d’oxydation aérobie photocatalysée de liaison C(sp3)-H de différents 

composés aliphatiques possédant des liaisons C-H aliphatiques activées ou non en utilisant le 

tétrabutyl-ammonium decatungstate (TBADT) comme photocatalyseur sous irradiation UV. 

L’utilisation d’un flux segmenté n’a pas significativement augmenté la sélectivité de la réaction 

(optimisée en premier lieu en verrerie classique) mais a permis une augmentation du rendement 

(81% en flux segmenté vs. 61% en ballon) avec un temps de réaction beaucoup plus court (4 h 

en verrerie classique vs. 45 min en flux segmenté). La réaction a pu être effectuée sur une 

trentaine de substrats différents (23 - 91%), permettant la synthèse de composés naturels chiraux 

comme par le (+)-sclaréolide. 

BPR 
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Figure 108 : C-H oxydation en flux segmenté en présence d’oxygène moléculaire 

Étant donné que des radicaux peuvent être facilement obtenus par photolyse de trifluoroborate 

de potassium et que ces radicaux semblent avoir une certaine réactivité face à l’oxygène, 

l’utilisation d’un système microfluidique permettant de réaliser des photoréactions en flux 

segmenté pourrait être adapté.  

IV. Résultats et discussion 

Pour ce projet, l’étude de la photo-oxydation de différents sels de trifluoroborates de potassium 

benzyliques a été menée dans un premier temps en verrerie classique puis à l’aide d’un système 

microfluidique sous régime de Taylor.  

1. Synthèse des sels de trifluoroborates  

La synthèse d’une variété de trifluoroborates de potassium benzyliques avec différents 

groupements situés en position méta ou para a été effectuée en suivant la méthode de Vedejs 

décrite dans la littérature.149 Les sels de trifluoroborates ont été synthétisés en deux étapes via 

des esters boroniques obtenus par une réaction de borylation pallado-catalysée d’halogénures 

de benzyle avec des rendements globaux sur les deux étapes de synthèse de bons à excellents. 

 

Figure 109 : Synthèse des sels de trifluoroborate benzyliques 

2. Optimisation des conditions réactionnelles 
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Tout d’abord, afin de déterminer les meilleures conditions réactionnelles possibles, le p-

méthoxybenzyltrifluoroborate de potassium 3a a été sélectionné comme substrat modèle. Cette 

étude a été menée en première lieu en utilisant un catalyseur à l’Iridium ([Ir(dtbbpy)](PF6)) 

pour lequel de bons résultats ont été obtenus lors de la génération de radicaux en présence de 

dioxygène moléculaire.176 D’autres photocatalyseurs métalliques (à base de ruthénium) ou 

organique (éosine Y, sels d’acridinium, rose bengale) ont pu être testés au cours de 

l’optimisation. 

 

 

Figure 110 : Structures des photocatalyseurs utilisés au cours de l'étude 

La réaction a été effectuée à 365 nm c’est-à-dire autour du maximum d’absorbance (λmax = 380 

nm) du catalyseur à l’Iridium. Au cours de l’étude, la source lumineuse est adaptée à la longueur 

d’onde d’absorbance du photocatalyseur utilisé. 

Tableau 10 : Optimisation de l'oxydation aérobie du trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium 

[a] 
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Entrée 
Catalyseur  

(% mol) 
Solvant 

Temps 

[min][b] 

Rendement 

[%][c] 

1[d] [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)[e] (2%) Acétone/Méthanol[f] 180 12[k] 

2 [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)[e] (2%) Acétone/Méthanol[f] 4 82 

3 [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)[e] (2%) Acétone 4 52 

4 [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)[e] (2%) Méthanol 4 50 

5 [Ru(bpy)3](Cl2).6H2O[g] (2%) Acétone/Méthanol[f] 4 19 

6[h] Eosine Y (5%) Acétone/Méthanol[f] 4 2 

7[i] Rose Bengale (2%) Acétone/Méthanol[f] 4 2 

8[i] Acridinium (5%) Acétone/Méthanol[f] 4 8 

9 - Acétone/Méthanol[f] 4 7 

10[j] [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)][e] (2%) Acétone/Méthanol[f] 4 - 

[a] Conditions réactionnelles : 3a (0.13 mmol, 1 éq.), photocatalyseur (2 mol %), O2 (2 éq.) dans 3 mL de solvant à 

TA sous LEDs de longueur d’onde variable selon le photocatalyseur (LEDs UV HP 365 nm sans indication) dans 

un réacteur fait en tube FEP (1/16” × Ø 0.8 mm × 1.74 m, V = 0.875 mL) [b] Temps de réaction = temps de 

résidence. [c] Rendement déterminé par spectroscopie 1H RMN en utilisant le 1,3,5-triméthoxybenzène comme 

étalon interne. [d] Réaction effectuée en ballon (V = 25 mL). [e] ppy: 2-(2,4-difluorophényl)-5-

(trifluorométhyl)pyridine, dtbbpy: 4,4-di-tert-butyl-2,2’-bipyridine. [f] Ratio acétone/méthanol 3:1. [g] bpy: 

bipyridyl. [h] 532 nm LEDs comme source lumineuse. [i] LEDs visible à 452 nm utilisées comme source lumineuse. 
[j] sans irradiation. [k] sous-produits présents : (4-méthoxyphényl)méthanol (5%) et acide p-méthoxybenzoïque 

(2%). 

Lorsque la réaction est effectuée en verrerie classique (ballon de 25 mL en pyrex contenant 8 

mL de milieu réactionnel et connecté à un ballon de baudruche rempli de O2 et bullant dans la 

solution), uniquement 12% de benzaldéhyde analogue a été obtenu après 3 h d’irradiation à 365 

nm. La sélectivité de la réaction est faible puisque la présence d’acide carboxylique (2%) et 

d’alcool benzylique (5%) comme sous-produits de réaction est observée (entrée 1). Ce faible 

rendement peut être lié à une faible surface de contact entre la phase liquide et la phase gazeuse 

mais également à une mauvaise pénétration des photons au sein du milieu réactionnel. Afin 

d’améliorer le procédé, l’oxydation aérobie a ensuite été effectuée en flux continu segmenté à 

l’aide d’un microréacteur en FEP. L’utilisation de ce type de dispositif est très efficace en 

photochimie car les faibles dimensions du canal permettent une meilleure pénétration du flux 

de photon mais également une distribution homogène des photons au sein du milieu réactionnel. 

Ici, un avantage supplémentaire est apporté par l’utilisation d’un dispositif microfluidique. En 

effet, cela permet d’avoir recours à un régulateur de débit massique pour faire rentrer le 

dioxygène dans le réacteur ce qui permet d’avoir un contrôle quasi parfait sur le débit et sur la 

molarité du dioxygène injecté en continu au sein du réacteur. De plus, en contrôlant à la fois le 
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débit liquide et gazeux, la taille des gouttes formées est contrôlée ce qui permet d’optimiser la 

surface de contact entre les deux phases et ainsi d’optimiser le transfert de masse. 

 

Figure 111 : Dispositif microfluidique mis en place pour l'oxydation aérobique des sels 

trifluoroborate de potassium 

En utilisant les mêmes conditions en flux, le rendement de formation de l’aldéhyde a fortement 

augmenté (82%), après seulement 4 minutes de temps de séjour traduisant à la fois une 

meilleure pénétration des photons au sein du milieu réactionnel et une meilleure surface 

d’échange (entrée 2).  

Une modification du mélange solvant de réaction n’a pas permis une augmentation du 

rendement et une diminution de la sélectivité a été obtenue (entrées 3 et 4). L’utilisation d’autres 

photocatalyseurs métalliques ou organiques n’a pas permis d’améliorer le rendement de 

réaction. (entrées 5 à 8).  Des réactions de contrôles ont également été effectuées : la réaction 

réalisée sans catalyseur sous irradiation à 365 nm permet la formation du produit désiré avec 

un très faible rendement (7%, entrée 9) cependant en l’absence de lumière, la réaction n’a pas 

lieu (entrée 10). 

L’optimisation de la réaction en système microfluidique est ensuite poursuivie en utilisant le 

catalyseur [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6) comme photocatalyseur, en utilisant un mélange 

acétone/méthanol (3:1) comme solvant sous irradiation à 365 nm.  

Tableau 19: Influence du temps de résidence et de l'excès de O2 sur l'oxydation aérobie du trifluoro(4-

méthoxybenzyl)borate de potassium en 4-méthoxybenzaldéhyde 
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Entrée 
QL 

[µL.min-1] 

QG 

[µL.min-1] 

p-OMe-BF3K 

[mmol.L-1] 

Temps[b] 

[min] 

Excès de 

O2 

Rendement[c] 

[%] 

1 228 210 43,3 2 0,94 45 

2 70 141 43,3 4 2,05 82 

3 70 105 43,3 5 1,53 65 

4 20 105 43,3 7 5,41 99 

5 41 105 21,9 6 5,27 79 

6 41 105 32,9 6 3,15 69 

7 41 105 43,3 6 2,64 65 

8 41 105 87,7 6 1,32 48 

[a] Conditions réactionnelles : 3a (0.13 mmol, 1 éq.), [Ir(dF(CF3)ppy)2(dtbbpy)](PF6)] (2 mol %), O2 (x éq.) dans 3 

mL d’un mélange acétone/méthanol (3:1) à T.A. avec une irradiation par des LEDs UV HP à 365 nm. [b] Temps 

de réaction = temps de résidence. [c] le rendement de réaction a été déterminé par spectroscopie 1H RMN en utilisant 

le 1,3,5-triméthoxybenzène comme étalon interne. 

En variant à la fois le débit de la phase liquide (QL) et de la phase gazeuse (QG) les temps de 

résidence et la quantité de dioxygène présente dans le milieu réactionnel, la réaction est 

directement influencée. L’excès de dioxygène au sein du milieu réactionnel est calculé en 

effectuant le ratio du nombre de moles de dioxygène présentes dans le milieu sur le nombre de 

moles de sel de trifluoroborate présentes dans le milieu. Ces résultats montrent clairement 

l’influence de l’excès d’oxygène sur la réaction. En effet, en augmentant le temps de résidence 

de 4 à 5 minutes tout en réduisant l’excès d’oxygène dans le milieu, une chute de rendement est 

observée (entrées 2 et 3). Au contraire, lorsque l’excès de dioxygène dans le milieu est maintenu 

constant au sein du milieu et que le temps de résidence est augmenté, une augmentation du 

rendement de réaction est observée (entrées 3 et 4).  

L’augmentation combinée du temps de résidence et de l’excès de dioxygène au sein du milieu 

réactionnel permet d’obtenir à un rendement de réaction quasi-quantitatif (99%, entrée 4).  

Afin d’évaluer l’effet de la concentration du sel de trifluoroborate sur la réaction, la 

concentration de ce dernier est variée tout en maintenant le temps de résidence (6 min) ainsi 

que les débits QG et QL constants (entrées 5 à 8). Le rendement de réaction est clairement 

dépendant de l’excès de dioxygène présent dans le milieu, les meilleurs rendements de réaction 

sont obtenus lorsque le nombre d’équivalents de dioxygène est au moins cinq fois supérieur au 

nombre d’équivalent de trifluoroborate.  Ces résultats suggèrent aussi que la réaction suit une 
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cinétique d’ordre 2, tout comme les réactions bimoléculaires. En effet, le rendement de réaction 

semble varier en fonction de la concentration en trifluoroborate de potassium (entrées 1-4) mais 

également en fonction de la concentration en dioxygène (entrées 5-8) dans le milieu ce qui 

indique que la réaction dépend de la concentration des deux partenaires.   

3. Étendue de la réaction d’oxydation aérobie 

En utilisant les conditions optimales de photo-oxydation aérobie, l’étendue de la transformation 

a été étudiée à l’aide des sels de trifluoroborates benzyliques préalablement synthétisés.  

 

Figure 112 : Étendue de la réaction d'oxydation aérobie des trifluoroborates de potassium 

L’oxydation des trifluoroborates de potassium benzyliques est efficace et permet d’obtenir les 

aldéhydes désirés avec des rendements de bons à excellents (jusqu’à 99%) avec un temps de 

résidence très faible (7 min). La réaction n’a pas pu être réalisée avec le p-

méthylbenzyltrifluoroborate de potassium car il était insoluble dans le solvant de réaction. 

Comme attendu, en faisant varier le substituant en position para, le meilleur rendement a été 

obtenu avec le p-méthoxybenzyltrifluoroborate de potassium, ce qui suggère un mécanisme 

radicalaire impliquant la formation d’un radical benzylique puisque ce dernier est stabilisé par 

des effets mésomères donneurs. 

Afin d’élucider le mécanismes réactionnel, l’oxydation d’un alcool benzylique a été effectuée 

dans les mêmes conditions. L’aldéhyde correspondant a été obtenu avec un rendement de 30% 

et sans formation d’acide carboxylique, signifiant que l’oxydation est possible dans ces 

conditions mais qu’elle est beaucoup plus lente, que l’oxydations des trifluoroborates. 

4. Mécanisme de la réaction d’oxydation aérobie de sels de trifluoroborates 

benzyliques 
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En considérant les travaux effectuer précédemment au sein du laboratoire sur la 

photogénération de radicaux benzyliques et, en prenant en compte la littérature existante sur la 

photo-oxygénation de liaison C-H benzyliques,190 un mécanisme a pu être proposé. 

 

Figure 113 : Mécanismes possibles de photo oxydation aérobie des sels de trifluoroborates 

benzyliques 

Tout d’abord, sous irradiation le photocatalyseur passe d’un état fondamental à un état excité 

Ir*(III). Celui-ci va oxyder le sel de trifluoroborate via un transfert mono-électronique (SET) 

générant un radical benzylique au sein du milieu réactionnel. Le devenir des espèces borées 

formées au cours de cette étape n’est pas clairement identifié. Ensuite, en se basant sur la 

littérature existante 191, le radical benzylique généré peut réagir avec le dioxygène pour former 

un radical de type peroxyde en position benzylique. La dernière étape consiste en un 

réarrangement de la molécule menant à la formation de benzaldéhyde et de radical hydroxy 

souvent impliqué dans les réactions de Fenton.192 Ce dernier pourrait être réduit par l’Iridium 

(II) afin de fermer le cycle catalytique et former l’ion hydroxyle. La présence de cet anion au 

sein du milieu réactionnel pourrait permettre le piégeage des espèces borées formées dans 

l’étape de formation du radical benzylique. L’étape limitante proposée ici est en accord avec 

les observations pratiques.  

Du fait de la faible durée de vie du radical hydroxy au sein du milieu réactionnel, un tout autre 

mécanisme peut également être proposé. Ce dernier est basé sur la formation d’un ion 

superoxyde (O2
●-) au travers d’un mécanisme de transfert mono-électronique entre le dioxygène 

et l’Ir(II) permettant la fermeture du cycle catalytique. La réaction entre le radical benzylique 
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et l’ion superoxyde permettrait la formation d’aldéhyde via un réarrangement de 

l’hydropéroxyde de benzyle.  

5. Réaction d’oxydation aérobie en présence de diacétyle 

Dans le cadre de cette étude, des expériences sans catalyseurs photorédox ont pu être menées. 

En effet, la conversion de trifluoroborates organiques en cétones en utilisant le diacétyle a pu 

être décrite par Li et al. en 2018.177  

 

Figure 114 : Spectre UV-Visible du diacétyle 

En prenant en compte ces considérations, l’oxydation des trifluoroborates de potassium, avec 

en partir le trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium, sous UV avec présence de diacétyle 

a été effectuée en utilisant le même système de solvant que précédemment. 

 

Figure 115 : Oxydation du trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium en 4-méthoxybenzaldéhyde 

avec le diacétyle 

La réaction a directement été étudiée en flux segmenté au sein du microréacteur décrit 

précédemment. Plusieurs facteurs ont été étudiés, à savoir le nombre d’équivalent de diacétyle 

mais également le temps de résidence et l’excès de dioxygène. 
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Tableau 11 : Optimisation de la réaction d'oxydation en présence de diacétyle[a] 

Entrée 
QL 

[µL.min-1] 

QG 

[µL.min-1] 

Diacétyle 

(éq.) 

Temps[b] 

[min] 

Excès de 

O2 

Rendement[c] 

[%] 

1[d] 70 141 - 4 2 7 

2 70 141 0,1 4 2 15 

3 41 105 0,5 6 2,6 25 

4 41 105 1 6 2,6 41 

5 18 91 1 8 5 54 

6 18 91 1,5 8 5 59 

[a] Conditions réactionnelles : 3a (0.13 mmol, 1 éq.), diacétyle (n éq.), O2 (x éq.) dans 3 mL d’un mélange 

acétone/méthanol (3:1) à TA avec une irradiation par des LEDs UV HP à 365 nm. [b] Temps de réaction = temps 

de résidence. [c] le rendement de réaction a été déterminé par spectroscopie 1H RMN en utilisant le 1,3,5-

triméthoxybenzène comme étalon interne. [d] Réaction de contrôle effectuée sans additif. 

En premier lieu, l’oxydation aérobie sans métaux semble fonctionner en présence d’une 

quantité catalytique de diacétyle (0,1 éq.) même si le rendement de la réaction est faible (entrées 

2 vs. 1). En fixant le temps de résidence et le nombre d’équivalent de dioxygène tout en 

augmentant le nombre d’équivalent de diacétyle, une augmentation nette du rendement a pu 

être observée (entrée 3 vs. 4) indiquant que le diacétyle ne doit pas être introduit en quantité 

catalytique mais doit bien être considéré comme un réactif à part entière. En augmentant à la 

fois le temps de résidence et le nombre d’équivalent de dioxygène, le produit est formé avec un 

rendement de 54 % (entrée 4). Une augmentation du nombre d’équivalent de diacétyle n’a pas 

permis d’augmenter significativement le rendement (59%, entrée 5). 

Ce résultat est intéressant car la réaction ne fait pas appel à l’utilisation de catalyseur métallique 

mais à un réactif peu coûteux qui permet de former la sélectivement le produit désiré. Une 

modification de la longueur d’onde (18% à 425 nm avec un temps de résidence de 8 minutes) 

n’a pas permis ici une augmentation significative des rendements de réaction. Cette étude devra 

être poursuivie pour atteindre des rendements satisfaisant afin de valoriser cette méthodologie. 

V. Conclusion 

En conclusion sur ces travaux, une méthode de photo-oxydation aérobie en flux segmenté a pu 

être développée permettant une génération rapide et sélective d’aldéhyde benzylique à partir de 

sels de trifluoroborates avec d’excellents rendements. La réaction peut être photocatalysée en 

utilisant un catalyseur métallique cependant le produit désiré peut être obtenu avec des 

rendements modérés via l’ajout de diacétyle qui est peu cher et commercialement disponible. 
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Les travaux concernant la photo-oxydation aérobie catalysée à l’Iridium des trifluoroborates 

benzyliques de potassium ont donnés lieu à une publication dans un journal scientifique.193 
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CHAPITRE IV 

Caractérisation de l’o-benzyne 
 

De nos jours, beaucoup de processus chimiques impliquent la formation d’un intermédiaire 

réactionnel hautement réactif avec une courte durée de vie. Parmi ces espèces, l’o-benzyne est 

une espèce particulièrement intéressante avec différentes applications dans de nombreux 

domaines du fait de sa réactivité importante due à sa structure. Bien que cette espèce soit 

impliquée dans de nombreuses réactions chimiques, assez peu d’étude physico-chimiques ont 

été menées, du fait de son instabilité et sa faible durée de vie. Cependant, l’obtention de données 

physico-chimiques peut être particulièrement intéressant pour tirer profit de la réactivité de cet 

intermédiaire d’intérêt et ainsi d’étendre champs d’application. 

Dans cette partie différentes études autour de la caractérisation de l’o-benzyne ont été menées. 

Un premier projet traitera de l’étude cinétique de la photo-génération de l’o-benzyne ayant été 

en système microfluidique pour ensuite étudier le mécanisme par spectroscopie UV-visible in 

situ et par spectroscopie RMN ex-situ à basse température. La nature de l’o-benzyne sera aussi 

étudiée en faisant appel à des analyses RPE et des calculs théoriques seront effectués afin 

d’élucider le mécanisme de la réaction. En effet, l’o-benzyne est décrit dans la littérature soit 

sous la forme d’un alcyne, soit sous la forme d’une structure de type cumulène ou encore sous 

la forme d’un biradical.  

 

Figure 116 : Représentation de l’o-benzyne sous forme d’un alcyne, d’un cumulène ou d’un biradical 

Une deuxième partie sera dédiée à l’obtention d’un spectre de masse de cet intermédiaire 

réactionnel, ce qui prouverait de manière directe son existence au sein du milieu réactionnel.  

I. Introduction sur la chimie des arynes 

Les benzynes constituent une famille de composés organiques très réactifs à caractère neutre 

dérivant des arènes. En particulier, l’o-benzyne dérive du benzène par abstraction de deux 

atomes d’hydrogènes sur des carbones adjacents. Contrairement au p-benzyne et au m-benzyne 

qui se présentent sous la forme de biradicaux, l’o-benzyne est bien souvent décrit comme un 
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benzène possédant une triple liaison au sein de sa structure de par sa réactivité proche d’un 

alcyne, causant ainsi une grande tension au sein du cycle aromatique.  

 

Figure 117 : Représentation de la famille des benzynes 

La tension de cycle présente au sein de cette structure cause alors une grande réactivité de 

l’espèce et une grande instabilité ce qui empêche toute isolation. Cette espèce transitoire doit 

alors être généré in-situ à partir d’un précurseur avec une étape de génération de l’intermédiaire 

étant indissociable de l’étape de piégeage de ce dernier. 

Lors de ce projet, nous nous intéresserons uniquement à l’o-benzyne, mais des structures 

similaires existent comme le naphthalyne qui dérive du naphtalène ou les hétéroarynes qui 

possèdent un hétéroatome dans son cycle, comme par exemple des pyridynes qui dérivent de la 

pyridine et des quinolynes qui dérivent des quinoléines.  

 

Figure 118 : Arynes et hétéroarynes 

1. Découverte et développement de la chimie des arynes 

L’existence de l’o-benzyne dans la littérature a été supposée pour la première fois dans la 

littérature en 1902, lorsque Stoermer et Khalert 194 qui ont observé la formation de 2-

éthoxybenzofurane à partir d’un traitement basique d’une solution de 3-bromobenzofurane dans 

l’éthanol. Basé sur ces expériences, Bachmann et Clarke 195 en 1927 ainsi que Wittig 196-198 et 

son équipe ont fait la supposition de la formation d’une espèce transitoire de type benzyne au 

cours de la réaction. Roberts a été le premier en 1953 199-200 a démontré l’existence de 

l’intermédiaire via des études sur la réactivité du chlorobenzène en marquant ce dernier au 14C 

avec l’amidure de potassium en solution dans l’ammoniac. 
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Figure 119 : Expérience de marquage de l’o-benzyne au 14C 

Depuis sa découverte, l’o-benzyne connait un intérêt croissant dans la littérature depuis les 

années 60, cependant depuis les années 80 on a observé une renaissance de la chimie des 

benzynes après le développement du précurseur de Kobayashi qui permet une génération douce 

de l’intermédiaire.201 Ce type de molécule fait partie des intermédiaires électrophiles les plus 

réactifs et permet une formation rapide et directe de molécules polycycliques complexes. 

 

Figure 120 : Nombre de publications sur les o-benzynes en fonction des années 

Ces publications font souvent l’objet du développement de nouvelles réactions, qui sont 

facilitées par la génération dans des conditions douces avec cet intermédiaire. Cependant, 

récemment peu de publications font l’objet d’étude autour de la caractérisation de cette espèce 

transitoire.  

2. Analyse de l’o-benzyne dans la littérature 

Comme mentionné précédemment, les arynes sont des espèces transitoires qui ne peuvent pas 

être isolées.  Dans ce cas, l’analyse de ce type d’intermédiaire via des méthodes 

spectroscopiques ou spectrométriques reste difficile. En effet, ce type d’espèce étant très 

réactive, son temps de vie est très court (à l’échelle de la milliseconde) et ainsi, le temps 
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d’analyse ne doit donc pas dépasser le temps de vie de l’espèce. Malgré ces limitations, 

plusieurs études menées par différentes équipes ont pu être réalisées au cours de ces cinquante 

dernières années. 

i. Exemples d’études en spectroscopie infrarouge et en micro-ondes 

Les premières études spectrales de l’o-benzyne apparaissant dans la littérature ont été effectuées 

en utilisant la spectroscopie infrarouge. En effet, la première étude de spectroscopie des 

groupements fonctionnels de l’aryne a été effectuée par l’équipe de Chapman en 1973.202 Deux 

ans plus tard, cette équipe décrit le tout premier spectre infrarouge de l’espèce transitoire à 

partir d’une matrice d’argon à 8 K de 3-diazobenzofuranone ayant subi une photolyse pendant 

10 minutes (λ > 274 nm). L’analyse a permis de mettre en évidence une fréquence de vibration 

de 2085 cm-1 assignée à la fréquence l’élongation de la triple liaison du benzyne.203  

 

Figure 121 : Bande de vibration correspondant à l'élongation de la triple liaison de l'o-benzyne selon 

Chapman 

Malheureusement, par la suite cette fréquence de vibration a été attribuée à la présence de 

cyclopentadiénylidènecétenène dans le milieu.204-205 C’est également au travers de cette étude 

qu’a été mise en évidence pour la première fois la réactivité de l’aryne vis-à-vis du furane à 50 

K par un mécanisme de Diels-Alder.  

En 1992, l’équipe de Radziszewski a ensuite réexaminé le spectre infrarouge de l’o-benzyne.206 

Dans cette étude, une matrice cryogénique de peroxyde de phtaloyle est utilisée et irradiée à 

différentes longueurs d’onde. Cette étude a notamment menée à la visualisation d’une vibration 

de faible intensité (2,0 ± 0,4 km.mol-1) liée à la tension de la liaison C≡C et apparaissant sur le 

spectre à une fréquence de vibration de1846 cm-1 en accord avec les calculs DFT (1884 cm-1 

2600 2000 1600 

cm-1 
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calculé). Cette valeur est éloignée de la fréquence de vibration d’un alcyne plat classique 

(environ 2150 cm-1) et se situe plutôt entre la fréquence de vibration classique d’une double et 

d’une triple liaison.  

Malgré tout, il reste difficile d’apporter une véritable conclusion à ces études car des méthodes 

de génération drastiques induisent la formation d’une multitude d’espèces transitoires non 

caractérisables. Dans ce cas, les fréquences de vibration sont difficilement attribuables.  

En 2016, Alacán 207 initia également des études spectrales sur l’o-benzyne afin de prouver la 

photogénération de l’o-benzyne à partir de peroxyde de phtaloyle dans l’acétonitrile à 

température ambiante sous irradiation à 266 nm avec un laser via une analyse en  spectroscopie 

infrarouge à transformée de Fourier (FTIR). 

Des résultats intéressants ont été obtenus, il a notamment démontré que la photolyse du 

peroxyde de phtaloyle permet de former 2 intermédiaires distincts. Tout d’abord, une bande 

caractéristique d’un groupement carbonyle à 1636 cm-1 et une autre caractéristique du 

groupement cétène à 2140 cm-1 confirme la formation du 6-oxocyclohexa-2,4-

diénylidènecetène via la perte d’une molécule de CO2 à partir du peroxyde de phtaloyle. L’o-

benzyne peut être formé via la perte de 2 molécules de CO2. Afin de prouver la formation de 

l’o-benzyne, des expériences de piégeage ont été effectuées avec le 1-méthylpyrrole-2-

carboxylate de méthyle. 

 

Figure 122 : Deux mécanismes de photolyse proposés par Alacán à partir du peroxyde de phtaloyle 

Sur le spectre, la présence d’un pic à 1731 cm-1 de faible intensité détectée avec une vitesse de 

balayage de 100 ms correspondant à du CO2 a permis de mettre en évidence de manière 

indirecte la formation de l’o-benzyne après constatation du piégeage de l’intermédiaire. 

Rodler et al. a publié en 1986 le premier spectre micro-onde expérimental de l’o-benzyne.208 

Suite à ces travaux, d’autres spectres basés sur des données expérimentales et des calculs 

théoriques de complexité de plus en plus importante ont pu être décrits dans la littérature.209-212  
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ii. Exemple d’études par spectroscopie UV-visible 

La première étude de l’o-benzyne par spectroscopie UV-visible remonte à 1988. L’équipe de 

Münzel a étudié la photogénération d’o-benzyne afin d’obtenir son spectre UV-visible et de 

plus amples informations quant à sa structure et à sa géométrie.213 Une matrice composée de 3-

diazobenzofuranone et de benzocyclobutendione a été irradiée avec une lampe à Mercure HP. 

Un spectre comportant 5 bandes d’absorptions qui se chevauchent a pu être obtenu avec des 

maxima d’absorption s’étendant de l’UV au proche visible à savoir à 380 nm (3,26 eV), à 293 

nm (4,23 eV), à 246 nm (5,03 eV), 214 nm (5,8 eV) et 199 nm (6,24 eV). Le spectre a été 

comparé à des données théoriques correspondant aux sept premiers états singulets excités 

supposés de l’o-benzyne.  Le spectre expérimental obtenu est compatible avec le spectre d’une 

structure de type benzène-like. Malgré tout, la présence d’o-benzyne n’a pas pu être confirmée, 

seule la présence de benzocyclopropènone photogénéré à partir de benzocyclobutènedione a pu 

être démontrée. 

 

Figure 123 : Étude menée par Münzel pour l’analyse de l’o-benzyne par spectrophotométrie  
a) spectre UV-visible de l’o-benzyne proposé par l’équipe de Münzel ; b) Spectre d’excitation de l’o-benzyne 

simulé (LNDO/S-PERTCI) correspondant aux sept premiers états singulets excités de l’espèce 

Ce qu’il en ressort de cette étude est que ce spectre est compatible avec le spectre d’une structure 

de type benzène-like. Malgré tout, la présence d’o-benzyne n’est pas confirmée, seule la 

présence de benzocyclopropènone photogénéré à partir de benzocyclobutènedione a pu être 

confirmée. 

Brixtner et Mitric ont récemment décrit un spectre UV-Visible en solution de l’o-benzyne 

photogénéré vie une réaction de type HDDA (Héxadéhydro-Diels-Alder).214  

ΔE (eV) 
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Figure 124 : Réaction de type HDDA photoinduite 

Pour cela, un suivi de la HDDA photoinduite par spectroscopie d’absorption transitoire en 

solution dans différents solvants (chloroforme, ACN, 1,4-dioxane ou THF) a été réalisé révélant 

la présence de quatre espèces transitoires faisant partie d’une même séquence réactionnelle. Ce 

suivi par spectroscopie d’absorption transitoire permet de relier l’énergie d’absorption des 

molécules photogénérées à l’état excité à leur temps de vie. Dans ce cas, l’o-benzyne a été 

déterminé comme étant la troisième espèce transitoire avec une bande d’absorbance à environ 

370 nm avec une mesure effectuée. 

 

Figure 125 : Exemple de spectre enregistré dans l'acétonitrile 

Rouge : espèce I ; Orange : espèce II ; Vert : espèce III (Me-Bz-Me) ; Bleu : espèce IV 

La structure de l’intermédiaire de type o-benzyne a été décrite comme étant de type cumulène 

contrairement à ce qui a pu être décrit précédemment. En effet, la structure de l’o-benzyne était 

plutôt décrit comme étant de type alcyne. On peut noter des différences en termes d’absorbance 

par rapport à l’o-benzyne puisque le l’intermédiaire est ici intégré dans une structure aromatique 

assez étendue. 

iii. Exemple d’études faisant appel à la spectroscopie RMN 

L’équipe de Michl a étudié la photogénération d’o-benzyne à partir d’anhydride phthalique-

1,2-13C2 isolé dans une matrice d’argon étant irradié sous rayonnement UV à 20 K en analysant 

les couplages dipolaires par spectroscopie RMN 13C.215 Ils ont pu déterminer une longueur de 

liaison égale à 1,24 Å par le biais de ces analyses, en accord avec des calculs théoriques par 

DFT. En étudiant le tenseur de déplacement chimique, il est possible de déduire que bien que 

son orientation soit similaire à celle d’une triple liaison, les valeurs principales sont très 

Longueur d’onde (nm) 



 

129 

 

différentes par rapport aux valeurs obtenues dans le cas d’une triple liaison. Ces différences 

peuvent s’expliquer par une distorsion de la liaison dans le cas de l’o-benzyne. 

Une seconde étude par spectroscopie RMN en solution dans le THF-d8 a été décrite par 

Warmuth en 1997.216 Le benzocyclopropenone a été piégé au sein d’un hemicarcérand afin de 

stabiliser l’aryne formé intermédiairement. Le milieu a été irradié à 77 K pendant 88 h à l’aide 

d’une lampe xénon 300 W (λ < 275 nm). 

 

Figure 126 : Schéma du complexe hôte-invité avec un hémicarcéerand utilisé dans le rôle de l'hôte 

Au travers de ces expériences, la haute réactivité de l’intermédiaire formé a pu être mis en 

évidence puisque le temps de demi-vie de l’espèce (t1/2) a été estimé à 205 secondes à 77 K. Il 

en ressort également que l’o-benzyne peut être stabilisé en solution par une incarcération au 

sein d’une cavité. Le spectre RMN 13C de la solution ont permis la visualisation de l’espèce 

transitoire selon eux. Néanmoins, cette étude ne permet pas d’affirmer que ces déplacements 

correspondent au benzyne puisque le groupe de Swart a pu démontrer que des divergences 

importantes entre la théorie et la pratique existaient, que ça soit pour le benzyne incarcéré ou 

non, malheureusement, aucune théorie n’a pas être avancé quant à la cause de ces déviations.217  

iv. Exemples d’études faisant appel à la spectrométrie de masse  

Dans la littérature, plusieurs études par spectrométrie de masse ont été reportées en générant 

l’o-benzyne par voie photochimique ou par voie thermique. La première étude fut reportée en 

1963 par Fisher et Lossing qui ont étudié la génération de l’o-benzyne par pyrolyse du l’o-

diiodobenzène à 960 °C dans un réacteur placé à l’entrée du spectromètre de masse.218 La 

présence d’un ion C6H4
●+ de m/z = 76 qui ne correspond pas à l’o-benzyne mais à une molécule 

réarrangée a été observée. Grützmacher et Lohmann 219 en 1967, ont obtenu les mêmes résultats 
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via la pyrolyse du bis(o-iodophényl)mercure à 800 °C. En 1992, un ion de m/z = 76 a de nouveau 

été observé par spectrométrie TOF par l’équipe de Chen.220 En effectuant une pyrolyse flash du 

o-diiodobenzène et du benzocyclobutènedione, un pic de m/z = 50 attribué au butendiène a été 

observé. Il a été démontré par la suite que la pyrolyse dans ces conditions entraînait une 

fragmentation de l’o-benzyne en butendiène et en acétylène.221 Il est à noter que le butendiyine 

est également un fragment de l’espèce C6H4
●+. En 2010, Wentrup et al. ont étudié la formation 

de cyclopentadienylidenecétène et d’o-benzyne par thermolyse flash sous vide de dérivés de 

type norbornène.222 Les échantillons ont été analysés avec un spectromètre de masse. L’analyse 

du spectre indique également la formation de l’ion C6H4
●+, probablement dû à une ouverture 

du cycle au sein du spectromètre de masse. 

Berry et al. ont étudié en 1964 et 1965 la photolyse flash du benzènediazonium-2-carboxylate 

par spectrométrie de masse.223  Un intermédiaire de m/z = 76 formé après 50 microsecondes a 

été obtenu. Au bout de 250-300 microsecondes, la disparition du signal m/z = 76 est observée 

en même temps que l’apparition d’un pic m/z = 152 correspondant au biphénylène (produit de 

dimérisation du benzyne). Malgré tout, il semblerait que le pic m/z = 76 ne correspondent pas 

exactement à l’o-benzyne mais plutôt à un ion formé par ouverture de cycle au cours de 

l’expérience. 

Plus récemment, un suivi en ligne par spectrométrie de masse de l’o-benzyne par thermolyse 

du benzènediazonium-2-carboxylate en flux continu a été réalisé en 2012 par l’équipe de Ley.224 

L’o-benzyne n’a pas été observé cependant l’analyse a permis de mettre en évidence les sous-

produits de réactions possibles. Le benzènediazonium-2-carboxylate étant explosif à 

température ambiante, il a été généré in situ au sein du dispositif fluidique. Ainsi, l’acide 

anthranilique est introduit dans une première voie en solution dans l’acétonitrile et le tert-butyle 

nitrite en solution dans l’acétonitrile est introduit dans une seconde voie. Les deux sont 

mélangées dans un réacteur chauffé à 50 °C où le benzènediazonium-2-carboxylate obtenu par 

diazotation génère directement l’o-benzyne qui est ensuite piégé avec du furane par une réaction 

de Diels-Alder. 

 

Figure 127 : Génération et piégeage du o-benzyne en flux à partir du benzènediazonium 2-

carboxylate 
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Une source électrospray a été utilisée afin d’analyser le milieu réactionnel dilué dans de l’eau 

(mélange 50:50 acétonitrile : eau) et 0,1% d’acide formique pour aider à la ionisation des 

espèces. 

Les spectres de masses obtenu sont permis d’identifier plusieurs sous-produits de réaction. Les 

premiers étant liés à la perte de N2 à partir du benzènediazonium-2-carboxylate engendrant soit 

une addition du solvant soit une cyclisation intramoléculaire. 

 

Figure 128 : Chemin réactionnel lié à la perte de N2 à partir du benzènediazonium 2-carboxylate 

Les autres sous-produits détectés quant à eux proviennent d’addition de deux ou plusieurs 

molécules différentes, les molécules étant les produits d’intérêt de base à savoir l’acide 

anthranilique pas totalement consommé, le benzènediazonium 2-carboxylate et l’o-benzyne. 

 

Figure 129 : Chemins réactionnels de formation des autres sous-produits de réaction détectés 

La génération de l’o-benzyne doit donc être aussi simple que possible et le milieu réactionnel 

doit contenir un minimum d’espèces chimiques afin de contrôler au mieux la réactivité de l’o-

benzyne. 
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v. Spectroscopie photoélectronique (PES) 

La spectroscopie photoélectronique est une méthode d’analyse permettant de déterminer la 

structure électronique d’atomes ou de molécules en bombardant l’échantillon avec des photons 

très énergétiques (UV ou rayons X) et en détectant l’énergie des électrons éjectés. Les spectres 

obtenus à l’aide de techniques spectroscopiques photoélectroniques ne sont pas toujours en 

accord les uns avec les autres, ceci peut être dû à des erreurs d’attribution. Par exemple, le tout 

premier PES de l’o-benzyne généré par thermolyse flash sous vide (FVT) à partir d’anhydride 

phtalique et d’indanetrione a été décrit dans la littérature en 1985 par Tien 225 avec une énergie 

d’ionisation (EI) égale à 9,24 eV. En revanche, une étude plus récente menée par Zhang et Chen 

220 décrit des EIs de 9,03 eV et 9,77 eV pour les ionisations à partir des orbitales π hors du plan 

et dans le plan respectivement. Werstiuk el al. ont décrit une bande assignée à l’o-benzyne avec 

une valeur similaire (9,7 eV) par photolyse du 1,2,3-benzotriazine à l’aide d’un laser CO2.
226  

En analysant les spectres photoélectroniques recensés dans la littérature Wentrup et al. 227 ont 

conclu que la bande située à 9,24 eV n’était pas liée à la présence d’o-benzyne ou de 

cyclopentadiénylidènecétène mais plutôt à la présence d’ion butadyine. Un pic à 9,03 eV n’a 

pas été observé sous leurs conditions expérimentales mais un pic à 9,65 eV attribué à l’o-

benzyne a pu être observé. 

Le spectre photoélectronique de l’o-benzyne a été obtenu par Kaiser et al. en réalisant un spectre 

de seuil photoélectronique et en effectuant des calculs ab initio.228 Dans ces conditions, la bande 

située à 9,06 eV a été observée mais d’après les données calculées cette dernière ne 

correspondait pas à l’o-benzyne. Cette bande a été attribuée à un isomère non cyclique généré 

lors de la pyrolyse du benzocyclobutènedione : le cis- et trans-1,5-hexadiène-3-ène. L’énergie 

d’ionisation de l’o-benzyne proposée par ce groupe est de 9,51 eV, ce qui est en accord avec 

les données déterminées par d’autres équipes en utilisant la spectrométrie de masse.218-219 

vi. Microscopie à force atomique (AFM) 

Récemment, le groupe de Pavliček and Peña a réalisé la synthèse en deux étapes de diiodoarène 

comme précurseur d’o-benzyne à partir de 1,4-benzdiyne et de pérylène.229  
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Figure 130 : Génération et observation d'o-benzyne par AFM 

Ces derniers ont pu observer la formation d’o-benzyne à partir du diiodoarène par microscopie 

à force atomique et suggérer la nature plutôt cumulénique de l’espèce grâce à une analyse par 

ordre de liaisons. 

 

Figure 131 : Nature cumulénique du benzyne observé par AFM 

vii. Conclusions sur les études spectrales menées autour de l’o-benzyne 

En dehors de l’étude réalisée par AFM qui permet la visualisation directe des molécules à leur 

échelle, bien que l’o-benzyne ait fait l’objet de nombreuses études via différentes techniques 

analytiques par le passé, il est difficile de conclure quant à sa réelle observation au sein du 

milieu réactionnel. En effet, la présence d’intermédiaires ou de sous-produits réactionnels non 

identifiés, en particulier lorsque des méthodes de génération drastiques sont utilisées mène bien 

souvent à une mauvaise interprétation des spectres obtenus. De la même façon, la présence de 

multiples composés dans le milieu a pu fausser l’interprétation et l’attribution des spectres de 

l’o-benzyne. On peut cependant noter que les données obtenues par spectroscopie 

photoélectronique en s’appuyant sur d’autres techniques comme la spectrométrie de masse pour 

identifier les sous-produits et les intermédiaires réactionnels transitoires mis en jeu peuvent être 

proches de la réalité.  

Afin de mener de nouvelles études physico-chimiques sur cette espèce transitoire, il est 

nécessaire que le temps d’acquisition de la technique utilisée soit du même ordre de grandeur 

que le temps de vie de l’espèce (de l’ordre de la milliseconde voire moins) et qui peut dépendre 

des conditions de génération utilisées. De plus, il serait intéressant d’utiliser des méthodes de 
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générations douces plus proche des conditions synthétiques usuelles. L’utilisation de méthodes 

plus douces pourrait permettre de minimiser la formation de sous-produits et d’espèces 

transitoires mais également de stabiliser l’o-benzyne pour pouvoir l’analyser correctement. 

Parmi toutes ces techniques, la spectrométrie de masse semble être la plus appropriée pour 

écarter les soucis d’interprétation de spectre puisque les pics observés correspondent 

directement aux masses des produits observés. Étant donné que l’intermédiaire réactionnel 

d’intérêt n’est constitué que d’atomes d’hydrogènes et de carbones, il serait intéressant de 

générer un aryne possédant au moins un atome d’azote par le biais d’une fonction amine ou 

amide afin de faciliter l’ionisation de la molécule et ainsi faciliter sa détection.  

Bien que la réaction de l’o-benzyne avec des radicaux ait déjà été décrite dans la littérature,230 

l’analyse de l’intermédiaire par RPE n’a pas été effectuée, il serait également intéressant 

d’effectuer une étude de l’espèce via cette technique.  

3. Réaction modèle : Photogénération de l’o-benzyne à partir d’un précurseur de 

type triazényle 

À partir des travaux réalisés par Suzuki dans les années 70,231-232 Schnarr et al. ont décrit la 

synthèse d’un nouveau précurseur permettant la photogénération d’o-benzyne sans additif à 

partir d’un dérivé de type triazényle.233  

Cette méthode de génération permet de former rapidement de façon douce l’intermédiaire o-

benzyne (UV-A, moins de 5 minutes) en ne libérant uniquement que du dioxyde de carbone, 

du diazote et de l’N-méthylacétamide.  

 

Figure 132 : Photogénération et piégeage d'o-benzyne à partir d’acide 2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-

en-1- yl)benzoïque 

Bien que les résultats décrit par cet article soient très intéressants, aucune étude permettant 

d’apporter de la variété en termes de substituants au niveau du site arynique n’a été effectuée. 

De plus, aucune étude mécanistique n’a permis jusqu’à aujourd’hui de déterminer si la 

photodégradation du précurseur engendrait la génération de benzènediazonium 2-carboxylate 

qui, à son tour, permettrait la génération d’o-benzyne dans le milieu. Les études effectuées dans 

le cadre de ce chapitre visent donc à répondre à deux problématiques différentes : effectuer 
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l’étude mécanistique complète de la réaction afin de déterminer les différents intermédiaires 

clés et essayer de détecter par spectrométrie de masse si l’o-benzyne est présent au sein du 

milieu réactionnel. 

II. Résultats et discussion 

1. Études cinétiques de la photogénération d’o-benzyne 

Avant de débuter l’étude cinétique de la photogénération d’o-benzyne, il est nécessaire de 

synthétiser l’acide 2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1- yl)benzoïque 6a. Pour cela, la procédure 

décrite par Schnarr et al. a été suivie. Cela consiste en une synthèse en quatre étapes à partir 

d’un alcool benzylique 5a, sans isolation des intermédiaires réactionnels. Cette réaction a été 

effectuée avec un rendement global de 35%. 

 

Figure 133 : Synthèse du photoprécurseur d'o-benzyne 

En premier lieu, l’intensité lumineuse délivrée par la lampe UV à λmax = 365 nm a été 

déterminée à l’aide d’un radiomètre pour définir le flux de photon fournie par cette dernière en 

fonction du pourcentage d’intensité réglé sur le boitier de contrôle (entre 20% et 100%). La 

relation entre ces deux données est bien linéaire et nous donne une équation permettant de 

mesurer l’intensité du flux de photon directement en fonction du pourcentage d’intensité. 
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Figure 134 : Irradiance de la lampe UV en fonction de la puissance 

Afin de générer et d’étudier au mieux l’o-benzyne, des études cinétiques ont été effectuées dans 

un premier temps en microréacteurs en FEP (300 μm ≤ d.i. ≤ 800 μm) afin d’étudier uniquement 

l’étape de photogénération. La photolyse du précurseur est effectuée dans un premier réacteur 

sous irradiation UV et le piégeage de l’espèce transitoire est effectuée dans un second réacteur 

relié au premier grâce à un mélangeur en W. La réaction entre l’aryne généré et l’arynophile a 

alors lieu au sein d’un second réacteur non illuminé. 

 

Figure 135 : Montage microfluidique pour les études cinétiques autour de la photolyse du précurseur 

L’utilisation d’azoture de benzyle qui est un piège rapide de l’o-benzyne permet de prévenir la 

formation de sous-produits dû à sa dégradation, permettant de simplifier le spectre obtenu. Les 

cinétiques de décomposition du photoprécurseur 6a ont été déterminées en évaluant la 

concentration de photo-précurseur restant après différents temps de séjour au sein du 

photoréacteur R1. Ces concentrations ont été évaluées par RMN en utilisant le 1,3,5-

triméthoxybenzène comme étalon interne. 

Tableau 12 : Études cinétiques de photolyse du précurseur d'o-benzyne 6a 
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Entrée[a] 
Irradiance  

[mW.cm-2] 

Ø  

[µm][b] 

6a ×10-2  

[mol.L-1] 

t1/2  

[s] 

k1 × 10-2  

[s-1] 

1[c] 230 2000 0.83 37.26 1.86 

2 230 800 0.83 3.66 18.92 

3 230 300 0.83 2.57 26.88 

4 230 800 1.66 3.13 22.12 

5 230 800 0.41 3.81 18.80 

6 37.2 800 0.83 20.14 3.44 

7[d] 37.2 500 0.83 26.45 2.62 

[a] Études cinétiques complètes fournies dans la partie expérimentale [b] Conditions réactionnelles : 6a (0.10 mmol, 

1 éq.) dans de l’acétonitrile sec (voir table), 20 °C avec R1: réacteur en FEP (Fluorinated Ethylene Propylene) (Ø 

voir table, longueur = 10 cm) comme photo-microréacteur illuminé par des LEDs UV HP (λ = 365 ± 15 nm, 

Omnicure AC475), 7a (2 éq.), R3 = réacteur en FEP (Ø = 800 µm, longueur = 10 cm). [c] Tube en verre (trajet 

optique = 4 cm) comme photoréacteur sous conditions réactionnelles classiques. [d] Un réacteur Mikroglas® Dwell 

Device fait en verre FOTURAN (1.15 m x 2000 μm x 500 μm) a été utilisé comme microphotoréacteur.  

Chacune des cinétiques mesurées suit une cinétique de premier ordre avec d’excellents 

coefficients de corrélation ( 0,977 ≤  𝑅2 ≤ 0,993)  en accord avec une réaction mono 

moléculaire.  

 

Figure 136 : Exemple de cinétique mesurée pour l'entrée 2 de la table 12 

Le temps de demi-vie pour une cinétique de premier ordre est alors calculé via l’équation 

suivante : 

𝑡1/2 =
ln 2

𝑘
 

Équation 44 : Calcul du temps de demi-vie du photoprécurseur 
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Lorsque la photolyse est réalisée dans un tube à hémolyse, le temps de demi-vie du précurseur 

6a se situe autour de 37 s (entrée 1). En réalisant la réaction en système microfluidique, ce 

temps de demi-vie est divisé par dix (entrée 2) et la cinétique de photo-décomposition est alors 

nettement accélérée grâce à une diminution du trajet optique qui permet une meilleure 

pénétration des rayons UVs et une irradiation homogène. Une diminution du diamètre interne 

du canal du photoréacteur 1’accélère légèrement la cinétique de la réaction (entrée 3). Lorsque 

le photoréacteur est constitué de capillaire en silice fondue de diamètre interne de 300 μm 

l’apparition d’espèces polymériques non identifiées engendre un bouchage partiel du canal 

après plusieurs réactions successives, il est donc nécessaire d’utiliser un diamètre de canal 

supérieur ou des capillaires en FEP. On peut noter aussi que la concentration de la solution a 

peu d’influence sur la cinétique de photolyse du précurseur 6a (entrées 4 et 5).  

La puissance émise par la lampe UV a également été variée, une relation proportionnelle entre 

la puissance d’irradiation et la vitesse de photolyse du précurseur a été observée puisque le 

temps de demi-vie du précurseur 6a est à peu près multiplié par 5 lorsque l’on divise la 

puissance lumineuse émise par 5 (entrée 6). Bien que la cinétique soit largement ralentie, la 

formation d’espèces polymériques est largement diminuée, les conditions réactionnelles 

peuvent donc potentiellement être plus intéressante avec un flux de photons réduit.  

Finalement, un réacteur commercial microstructuré pouvant être thermostaté a été utilisé pour 

effectuer la photolyse (entrée 7). Bien que le diamètre interne du canal utilisé soit plus faible 

(500 μm vs. 800 μm), la cinétique de réaction est réduite. Le diamètre interne n’est pas le seul 

paramètre à prendre en compte, il faut également prendre en compte le matériau du 

photoréacteur (verre FOTURAN vs. FEP) et son l’épaisseur qui peut influer sur la pénétration 

de la lumière et les effets de réflexion. Le réacteur commercial étant beaucoup plus épais, 

notamment avec la présence d’une deuxième voie permettant de thermostaté le photoréacteur, 

la pénétration du flux de photon est atténuée. 

2. Spectroscopie UV-Visible en ligne 

Après avoir déterminé la vitesse de décomposition du photoprécurseur 6a, nous avons voulu 

déterminer si la photolyse engendre directement l’o-benzyne ou si un ou de plusieurs autre(s) 

intermédiaire(s) réactionnel(s) sont impliqués. Dans un premier temps, l’analyse du milieu 

réactionnel après avoir effectué la photolyse du précurseur en tube FEP (i.e. après 20 s de temps 

d’irradiation sous UV avec une puissance de 37.2 mW.cm- 2). Les analyses RMN et de 



 

139 

 

spectrométrie de masse ont révélées la présence de N-méthylacétamide et de sous-produits de 

type polymériques sans pour autant en déterminer les structures exactes.  

En parallèle, des analyses en ligne par spectroscopie UV-visible ont pu être réalisées en 

connectant une cuvette UV-Visible en flux en sortie du photoréacteur. Cette cuvette a la 

particularité d’avoir un chemin optique très faible (3 mm) ce qui permet de travailler avec des 

concentrations plus élevées qu’en utilisant une cuvette UV-visible classique (ayant un chemin 

optique de 1 cm généralement). Dans ce cas, la variation du débit d’injection du pousse-seringue 

permet de faire varier le temps de séjour du précurseur au sein du photoréacteur (temps 

d’irradiation du photoprécurseur) et permet d’analyser le milieu réactionnel en temps réel après 

différents temps d’irradiation.  

 

Figure 137 : Schéma représentant le dispositif d'analyse en ligne par spectrophotométrie 

Ces analyses ont été effectuées en utilisant une solution de précurseur dans l’acétonitrile avec 

une concentration initiale à t = 0 s de 2,76.10-4 M. Bien que la photolyse puisse être facilement 

suivi grâce à la diminution du pic d’absorbance au cours du temps à λmax ~ 300 nm, les résultats 

restent peu concluants quant à l’identification des espèces apparaissant au cours du temps. En 

revanche, la vitesse de photolyse du précurseur calculée à l’aide des spectres UV-visible est du 

même ordre de grandeur que celle déterminée par spectroscopie RMN. 

Tableau 13 : Analyse du milieu réactionnel par spectroscopie UV-Visible de l'o-benzyne pour λmax = 

300 nm 

Temps d’irradiation (s) [A] ln(A) 

5,0 0,850 -0,163 

7,5 0,765 -0,2683 

10,0 0,695 -0,364 

15,0 0,605 -0,503 

20,0 0,500 -0,693 

30,0 0,352 -1,044 
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Il est difficile de conclure quant à la nature des espèces qui apparaissent au cours du temps sous 

deux pics distincts : le premier situé autour de 250 nm et le deuxième autour de 360 nm. En 

effet, il s’agit ici de pics assez large et non caractéristique d’une espèce en particulier.  

 

 

Figure 138 : Étude par spectroscopie UV-Visible autour de l’o-benzyne 

a) Spectre UV-Visible du milieu réactionnel de la réaction de photolyse après différents temps 

d'irradiation ; b) Cinétique de photolyse du précurseur déduite des analyses UV-Visible 

3. Analyses RMN à basse température 

Afin de ralentir l’éventuelle décomposition d’intermédiaires réactionnels dans le ballon de 

réception, la collecte du milieu réactionnel après 20 s d’irradiation (t1/2) a été effectuée à 233 

K, ce qui correspond à une température proche du point de solidification de l’acétonitrile situé 

à environ 227 K. Cette réaction a, dans un premier temps, été étudiée sans agent de piégeage 

afin de pouvoir observer un maximum d’intermédiaires réactionnels. La réaction a été effectuée 
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dans l’acétonitrile deutéré (CD3CN) pour pouvoir analyser directement le milieu réactionnel à 

basse température (233 K) par RMN 1H, 13C et 15N. 

 

Figure 139 : Schéma de mise en place de l'analyse RMN à basse température 

L’analyse des spectres a permis de mettre en évidence la présence de précurseur 6a, toujours 

en solution car seulement la moitié a été consommé après 20 s d’irradiation, la présence de N-

méthylacétamide due à la photolyse du groupement triazényl mais également la présence de 

benzènediazonium 2-carboxylate 9 avec un signal proton caractéristique à 8,35 ppm dont la 

quantité en solution semble assez bien correspondre à la quantité de précurseur consommé. Ceci 

indique que la formation de o-benzyne s’effectue en deux étapes clé. 

 

Figure 140 : Structure du benzenediazonium-2-carboxylate 9 

Des analyses réalisées par spectroscopie RMN 15N puisque les atomes d’azotes placés sur les 

différentes molécules observées dans le milieu possèdent des déplacements chimiques bien 

distincts.  

 

Figure 141 : Déplacements chimiques des espèces en solution par spectroscopie RMN 15N 

Afin d’étudier la stabilité thermique de cet intermédiaire, la température a été progressivement 

augmentée au sein du spectromètre par palier de 10 K. Ainsi, des spectres 1H ont été enregistrés 

entre 238 K et 298 K (Figure 104). Sur ce spectre, le benzènediazonium 2-carboxylate est 

233 K 

Analyses RMN 1H, 13C, 15N 

233 K 

Spectres  

RMN 

6a dans ACN-d3 

(C = 8,29.10-3
 M) 

RMN 
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représenté par une étoile bleue tandis que le losange rouge est utilisé pour représenter le 

précurseur d’o-benzyne encore présent en solution. On peut constater que la concentration de 

diazonium est stable entre 238 K et 278 K. Cependant, la concentration diminue à partir de 288 

K et à 298 K et les signaux correspondants au diazonium sont absents ce qui signifie que le 

benzènediazonium 2-carboxylate n’est pas stable à température ambiante dans le noir. La 

stabilité de cet intermédiaire photogénéré est différente de celle du benzènediazonium 2-

carboxylate généré par diazotation 234 qui est beaucoup plus stable à température ambiante et 

qu’il faut généralement chauffer jusqu’à au moins 318 K pour induire sa décomposition 

thermique. 

 

Figure 142 : Spectres 1H du milieu réactionnel à différentes températures 

Afin d’évaluer l’impact de la température sur la décomposition du benzènediazonium-2-

carboxylate photogénéré et ainsi sur la formation d’o-benzyne au sein de notre milieu 

réactionnel, des cinétiques ont été effectuées à différentes températures. Comme 

précédemment, le milieu réactionnel a été collecté et conservé quelques minutes à 233 K le 

temps de placer l’échantillon dans le spectromètre RMN. Cette fois, un agent de piégeage 

(azoture de benzyle) a été ajouté au milieu réactionnel pour suivre parallèlement la formation 

du produit de cyclisation. Le spectromètre a été réglé à une température bien précise (277 K, 

283 K, 288 K, 291 K ou 295 K) et des spectres RMN ont été effectués toutes les 5 minutes pour 

les températures les plus basses, toutes les minutes pour les températures les plus élevées pour 

évaluer la durée de vie précise de l’intermédiaire à une température donnée. 
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Figure 143 : Exemple de suivi RMN de la dégradation à 288 K du benzènediazonium-2-carboxylate 9 

L’ajout d’azoture de benzyle au sein du milieu réactionnel induit la formation du cycloadduit 

caractérisé par un nouveau pic avec un déplacement chimique à 5,89 ppm correspondant au 

CH2 du triazole ce qui signifie que le benzènediazonium-2-carboxylate se fragmente en o-

benzyne de manière assez rapide. Un suivi cinétique de la cycloaddition n’a pas permis de 

déterminer l’ordre de cette dernière. En effet, plusieurs cinétiques entrent en ligne de compte, 

à savoir la génération d’o-benzyne qui suit une loi de vitesse d'ordre 1 suivie de la réaction 

bimoléculaire entre l’o-benzyne et l’azoture de benzyle qui doit suivre une loi de vitesse d’ordre 

2. En revanche, toutes les cinétiques de dégradation du benzènediazonium-2-carboxylate 

provenant de la dégradation du précurseur de Schnarr sous irradiation à différentes températures 

suivent une cinétique du premier ordre avec de bons coefficients de corrélation. De la même 

façon que pour la photolyse du précurseur, le temps de demi-vie de l’espèce à une température 

donnée peut être facilement déterminé. Les résultats sont combinés dans le tableau 23. 

À des températures proches de 0 °C, la cinétique de dégradation de l’intermédiaire diazonium 

est assez lente avec un temps de demi-vie proche de 2,5 h (entrée 1). En augmentant la 

température d’analyse de 18 °C pour atteindre une température équivalente à la température 

ambiante, la cinétique de dégradation de l’intermédiaire diazonium est beaucoup plus rapide 

puisque le temps de demi-vie se situe autour de 11 minutes (entrée 5). 
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Tableau 14 : Étude cinétique autour du benzènediazonium-2-carboxylate photogénéré en solution 

Entrée T [K] T [°C] k2 × 10-4 [s-1] t1/2 [s] t1/2 [min] 

1 277 4 0,75 9242 154,0 

2 283 10 2,00 3466 57,8 

3 288 15 5,00 1386 23,1 

4 291 18 6,30 1100 18,3 

5 295 22 10,4 666 11,0 

À partir de cette étude, des données thermodynamiques ont pu être calculées. L’énergie 

d’activation de la réaction de décomposition du benzènediazonium-2-carboxylate a été évaluée 

à 100 kJ.mol-1 en utilisant la relation d’Arrhénius en traçant ln (k) en fonction de 1/T (figure 

105, a) et dont la pente était égale à –Ea/R.  

Grâce à la relation d’Eyring-Polanyi, en traçant ln (kh/kBT) en fonction de 1/T (figure 105, b), 

l’enthalpie d’activation ∆H≠ a été déterminée comme égale à 98 kJ.mol-1 à partir du coefficient 

directeur de la droite qui est égale à -∆H≠/R et l’entropie d’activation ∆S≠ a été déterminée 

comme étant égale à 30,5 J.K-1 en utilisant l’ordonnée à l’origine de la droite qui est égale à 

∆S≠/R. Cette dernière ayant une valeur positive, cela signifie qu’il y a formation de désordre au 

sein du milieu réactionnel ce qui transcrit une réaction irréversible avec rupture de liaison 

covalente, ce qui est en accord avec ce qui a été observé à l’aide des différentes techniques. 

 

Figure 144 : a) Diagramme d'Arrhénius ; b) Diagramme d'Eyring-Polanyi 

Le diagramme d’Arrhénius permet de déterminer le temps de demi-vie du benzènediazonium-

2-carboxylate à n’importe quelle température. Un exemple de l’évolution du temps de vie de 

A) B) 
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l’espèce en fonction de la température est présenté ci-après. On peut voir qu’autour de 60 °C, 

le temps de vie de l’espèce dans le milieu est très faible (entrée 4-5). 

Tableau 15 : Évolution du temps de demi-vie du benzènediazonium-2-carboxylate en fonction de la 

température d’après les données calculées à partir du diagramme d’Arrhénius 

Entrée T [°C] T [°K] k2 × 10-4 [s-1] t1/2 [s] 

1 20 293 8,59 807 

2 30 303 33,4 207 

3 40 313 119,4 58 

4 50 323 393,9 17 

5 60 333 1209,6 6 

Étant donné que la réaction évolue en deux étapes consécutives : une première correspondant à 

la photolyse du précurseur permettant la formation du benzènediazonium-2-carboxylate et une 

seconde correspondant à une décomposition thermique du benzènediazonium-2-carboxylate en 

o-benzyne, les deux vitesses de réaction doivent être du même ordre de grandeur afin de 

s’assurer que le cycloadduit est totalement formé à la sortie du microréacteur.  

4. Analyses RPE  

Afin d’étudier davantage le mécanisme réactionnel, la réaction a été effectuée en présence de 

TEMPO, qui est un piège de radicaux libre. La formation du cycloadduit n’a pas été observé en 

revanche, un adduit formé entre l’o-benzyne et le TEMPO a été observé comme décrit par 

Studer et al..230 

 

Figure 145 : Réaction entre l’o-benzyne et le TEMPO 

En étudiant l’évolution de la concentration de TEMPO dans le milieu en présence du précurseur 

d’o-benzyne sous lumière UV par analyses RPE, il est possible de distinguer deux cinétiques 

différentes. La première pourrait correspondre à l’addition du premier équivalent de TEMPO 

sur le benzyne qui est assez rapide et la deuxième cinétique plus lente correspondrait à la 

deuxième addition de TEMPO sur l’intermédiaire benzyne-TEMPO formé. 
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Figure 146 : Suivi de l’évolution par analyse RPE de la concentration de TEMPO dans le milieu en 

présence de benzyne sous UV 

Puisque l’o-benzyne possède plusieurs structures de résonance et est souvent représenter sous 

la forme d’un cycle benzénique avec une triple liaison, il peut être intéressant de déterminer 

sous quelle forme l’intermédiaire se présente à l’état excité. 

 

Figure 147 : Structure de résonance possibles pour l'o-benzyne 

La formation d’un adduit o-benzyne-TEMPO peut laisser supposer que l’o-benzyne se 

présenterait sous la forme d’un biradical à l’état triplet. Bien que ce type d’hypothèse ai déjà 

été mentionnée dans la littérature,235 aucune preuve directe de la présence d’un o-benzyne 

biradicalaire au sein du milieu réactionnel n’a été obtenue par le passé. En effet, même si la 

réaction entre l’o-benzyne et des dérivés du TEMPO a déjà été décrite dans la littérature aucune 

étude RPE a été effectuée afin d’évaluer la nature à l’état triplet de l’intermédiaire réactionnel. 

Pour répondre à cette problématique, des analyses par RPE sont en cours au sein du laboratoire 

qui tendent à confirmer le caractère bi-radicalaire de l’intermédiaire. 

5. Calculs théoriques 

La formation de l’o-benzyne à partir du diazonium-2-carboxylate a été investiguée par deux 

approches théoriques. Tout d’abord, l’évolution de l’énergie moléculaire avec l’allongement de 

la liaison pourrait donner une information sur l’identité du groupement qui part en premier (N2 
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ou CO2). Dans un second temps, l'étude des états excités a permis de déterminer l'évolution 

photochimique de la réaction. 

i. Évolution de la longueur de la liaison 

Un balayage le long de la liaison reliant les deux substituants du cycle aromatique a été effectué 

et les résultats sont illustrés ci-dessous. 

 

Figure 148 : Évolution de l'énergie (en kcal mol−1) de la molécule avec le groupement carboxylique 

protoné (trait bleu) et déprotoné (trait vert) lorsque la liaison C-N2 (à gauche) ou les liaisons C-CO2 

(à droite) sont allongées. 

Le premier résultat issu de cette étude est que, quelle que soit la liaison étudiée, la réaction doit 

se produire sur l'espèce déprotonée. Ceci est particulièrement évident dans le cas d'un départ du 

groupe carboxylique (l'énergie énorme pourrait être une conséquence de la libération de l'espèce 

CO2H
+ assez instable), mais le résultat est le même pour le départ de la molécule de diazote. 

Ainsi, les deux extensions de liaisons se chevauchent sur un même graphique pour les espèces 

déprotonées. 

 

Figure 149 : Évolution de l'énergie (en kcal mol−1) pour la molécule ayant un groupement 

carboxylique déprotoné lorsque la liaison C–N2 (trait plein) ou les liaisons C–CO2 (en pointillés) sont 

allongées 

Au début de l'extension, aucune différence significative entre les deux évolutions n'est 

observée. La différence d'énergie est assez difficile à calculer avec précision en raison de 
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l'absence d'états de transition le long de ces voies, de ce fait les barrières énergétiques calculées 

sont assez élevées (30-35 kcal mol−1) de sorte à être cohérentes avec celle mesurée 

expérimentalement (24 kcal mol−1). Compte tenu du fait que deux molécules sont libérées à 

partir d'une seule molécule, le calcul de l'énergie libre de Gibbs doit inclure la contribution 

d'une entropie négative. En effet, la réaction semble être induite par l'entropie mais cette 

hypothèse ne peut pas être testée avec ce niveau de théorie : les différences d'énergie libre de 

Gibbs nécessiteraient le calcul de la localisation des points critiques. Néanmoins, le départ du 

diazote semble être plus facile de quelques kcal mol-1. Ainsi, on suppose que ce départ se 

produit en premier. 

ii. Étude de la voie photochimique 

Les états excités à basse altitude du benzènediazonium-2-carboxylate ont été calculés à la fois 

pour les espèces protonées et déprotonées. Certains de ces états sont regroupés dans le tableau 

ci-dessous. 

Tableau 16 : Longueur d'onde de transition (nm), énergie de transition (eV, entre parenthèses) et force 

d'oscillateur pour les cinq états excités les plus bas de la molécule étudiée avec les deux états de 

protonation 

État excité Espèce protonée Espèce déprotonnée 

1 

2 

3 

4 

5 

305 (4,06); f = 0,015 

301 (4,11); f = 0,079 

271 (4,58); f = 0,000 

265 (4,68); f = 0,000 

263 (4,70); f = 0,264 

408 (3,04); f = 0,000 

386 (3,21); f = 0,000 

347 (3,57); f = 0,012 

319 (3,89); f = 0,011 

311 (3,99); f = 0,003 

La réaction peut être traitée par irradiation à 365 nm. Cette valeur n'est pas compatible avec une 

absorption de l'espèce protonée, alors qu'elle serait possible pour l'espèce déprotonée, à l'instar 

de la voie thermique. Aucun résultat clair n'a été obtenu en optimisant les trois états excités les 

plus bas (le troisième car il s’agit de celui qui devrait être excité lors de l’expérience, et les deux 

plus bas pour faire face à un éventuel croisement des niveaux d'énergie). En effet, des 

croisements se produisent lors des optimisations et des géométries similaires sont récupérées 

dans les trois cas : le liaison CN diminue de 139 pm à 134 pm, tandis que la liaison CC diminue 

de 152 pm à 146 pm. Par conséquent, l'ordre dans le départ des groupes ne peut pas être établi 

pour la voie photochimique. 
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Les résultats obtenus concernant l’étude mécanistique et l’étude de la nature structurale de l’o-

benzyne sont en cours de publication.  

6. Synthèse d’un précurseur pour la spectrométrie de masse 

Afin de clôturer totalement l’analyse mécanistique de cette réaction de photogénération d’o-

benzyne, pour obtenir une preuve formelle de la formation de l’intermédiaire au sein du milieu 

réactionnel serait nécessaire. En effet, comme mentionné précédemment, aucune analyse n’a 

permis d’identifier de manière claire la présence d’o-benzyne en solution, que ce soit par 

spectrophotométrie 213 ou par spectroscopie RMN.216 Une analyse par spectrométrie de masse 

permettrait d’obtenir la masse exacte de l’intermédiaire réactionnel afin d’obtenir des résultats 

moins discutables.  

Pour effectuer ce type d’analyse, il faut utiliser une méthode d’analyse rapide pour être capable 

de détecter l’espèce transitoire. Pour cela, nous avons décidé d’utiliser un spectromètre de 

masse à transformée de Fourrier (FT-ICR) équipé d’une source d’ionisation de type 

electrospray (ESI) pour sa sensibilité et sa vitesse de balayage (< 100 ms). Cette vitesse de 

balayage peut être modifiée en fonction de la résolution du spectre souhaité. Une problématique 

majeure pour la caractérisation de l’o-benzyne par spectrométrie de masse est que cet 

intermédiaire réactionnel est composé uniquement de carbones et d’hydrogène et ce qui ne 

permet pas de l’observer directement puisque l’ionisation de ce type de molécule est très 

difficile. Pour faciliter l’observation de cette espèce transitoire, il est donc nécessaire d’ajouter 

un groupement ionisant, idéalement composé d’un atome d’azote, sur le squelette du précurseur 

d’o-benzyne. Il faut que la synthèse soit le plus simple possible mais également que la présence 

de la fonction ionisante ne modifie pas drastiquement les cinétiques de génération et de 

dégradation de l’o-benzyne. Deux types de précurseurs peuvent être choisi ici, à savoir un 

précurseur de type o-carboxyphényltriazène ou un précurseur de type benzènediazonium-2-

carboxylate généré par diazotation à partir d’un acide anthranilique. 
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Figure 150 : Stratégie d'observation de l'o-benzyne en spectrométrie de masse 

i. Synthèse d’un aminobenzyl alcool substitué 

Dans le but d’observer l’intermédiaire, deux fonctions ionisantes différentes basées sur 

l’intégration d’un motif N-diméthyle ont été envisagées. Ces fonctions nécessitent l’utilisation 

de réactions de couplage, à savoir soit une réaction de Sonogashira, soit une réaction de Suzuki-

Miyaura. 

- Couplage de Sonogashira 

La première stratégie a été d’intégrer la fonction diméthylamino à l’aide d’un couplage de 

Sonogashira en utilisant le 3-diméthylamino-1-propyne comme partenaire de couplage. 

 

Figure 151 : Couplage de Sonogashira 

Ce couplage a été réalisé en milieu anhydre sous pression d’azote, en utilisant différentes 

sources de catalyseur au palladium (Pd(PPh3)4 ou Pd(PPh3)2Cl2) et en utilisant différents 

produits de départ (acide ou ester) mais dans chacun des cas, le couplage n’a pas fonctionné et 

le substrat de départ est récupéré en fin de réaction. L’hypothèse la plus probable dans ce cas 

est que l’alcyne possède une réactivité assez faible en utilisant ces conditions réactionnelles. Ce 

couplage a été écarté pour la suite du travail puisqu’il nécessite une étape supplémentaire de 



 

151 

 

réduction de l’alcyne qui pourraient grandement influencer la réactivité de l’o-benzyne et 

également produire des réactions parasite au sein du milieu réactionnel. 

- Couplage de Suzuki-Miyaura 

Le composé d’intérêt pourrait être synthétisé via un couplage de Suzuki-Miyaura comme étape 

clé. Cette approche synthétique ajoute cependant 3 étapes à la voie de synthèse classique, à 

savoir une étape d’estérification, l’étape de couplage de Suzuki-Miyaura et une étape de 

réduction. Les quatre positions du le cycle benzénique ont été fonctionnalisé en utilisant l’acide 

diméthylaminophénylboronique comme partenaire de couplage afin d’introduire la fonction 

ionisante sur le squelette du précurseur d’o-benzyne. 

 

Figure 152 : Étapes de synthèses nécessaires à la réalisation d'un couplage de Suzuki-Miyaura 

a. Estérification 

La première étape de synthèse consiste en une estérification en utilisant des conditions 

réactionnelles classiques de l’acide benzoïque analogue.  

 

Figure 153 : Estérification des différents acides benzoïque 

Les esters possédant un atome de brome en position 3, 4 et 5 ont pu être synthétisés avec de 

bons rendements. Le 2-amino-6-bromobenzoate de méthyle n’a pas pu être synthétisé par cette 

voie, sans doute à cause d’un manque de réactivité de l’acide carboxylique puisque le substrat 
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de départ est récupéré en fin de réaction. Cette difficulté pourrait être facilement contournée en 

formant le chlorure d’acyle correspondant ce qui permettrait d’augmenter la réactivité de cette 

position. Seuls les trois composés synthétisés ont ensuite été utilisés pour la suite de la synthèse.  

Le couplage de Suzuki-Miyaura a été effectué sous atmosphère inerte en utilisant l’acide 4-

(diméthylamino)phénylboronique comme partenaire de couplage du Pd(PPh3)4 comme 

catalyseur K2CO3 comme base dans un mélange Toluène/EtOH à reflux pendant 48 h.  

b. Couplage de Suzuki-Miyaura 

 

Figure 154 : Couplage de Suzuki-Miyaura 

Les trois molécules désirées ont été obtenues après purification par chromatographie avec des 

bons à excellents rendements. 

c. Réduction d’ester 

Pour la réduction de ces composés, une méthode plus douce et plus efficace que l’utilisation de 

tétrahydruroaluminate de lithium (LAH) a été utilisée. Cette méthode de réduction décrite par 

Nohira et al. 236 pour des composés de type anthranilate de méthyle utilise un mélange de 

borohydrure de sodium et de chlorure de zinc. 

 

Figure 155 : Réduction des esters en alcools benzyliques 
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Cette méthode fonctionne bien voire est quantitative selon la position de la fonction ionisante 

et permet d’obtenir les composés désirés sans étape de purification complémentaire. 

ii. Synthèse d’un précurseur de type o-carboxyphényltriazène   

Afin de vérifier la formation des molécules désirées à chacune des étapes de la synthèse, une 

analyse par spectrométrie de masse et par spectroscopie RMN est effectuée après addition de 

la méthylamine, après l’acétylation et après l’oxydation.  

 

Figure 156 : Voie de synthèse des précurseurs de type carboxyphényltriazène 

Les premières étapes de synthèse n’ont pas été concluantes pour les molécules 13a et 13c dont 

les spectres montrent soit de la dégradation soit un manque de réactivité au niveau des trois 

premières étapes de synthèse (diazotation, addition et acétylation).  

Concernant la molécule 13b, en observant le spectre RMN, cette dernière a pu être convertie 

de manière satisfaisante au cours des trois premières étapes de synthèse (produit majoritaire). 

En revanche, l’étape d’oxydation à l’aide du permanganate de potassium n’a pas permis 

l’obtention du précurseur attendu. L’étape d’oxydation doit ici être optimisée au cours des 

prochaines semaines. 

III. Conclusion 

En conclusion de ce chapitre, la réaction de photogénération d’o-benzyne a pu être dans un 

premier temps optimisé en effectuant des cinétiques via l’utilisation d’une photoréacteur 

microstructuré. Des analyses par spectroscopie RMN 1H ont permis de mettre en évidence 

l’existence de benzènediazonium-2-carboxylate dans le milieu qui est un précurseur déjà connu 

mais très sensible. Grâce à une cinétique par RMN à différentes températures, le temps de vie 

non négligeable de l’espèce a pu être déterminé. La génération de benzyne à partir de cette 

espèce a pu être calculée via des méthodes de calcul théoriques (étude d’allongement de liaison 

et analyse des états excité). Cela a permis de mettre en évidence que le benzènediazonium-2-

carboxylate était bien présent sous une forme déprotonée dans le milieu et, au niveau 
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mécanistique, cela a permis de mettre en évidence le mécanisme thermique de génération de 

l’o-benzyne dans le milieu. La génération photochimique à partir du benzènediazonium-2-

carboxylate n’a pas pu être calculée dans ce cas. Des analyses par RPE pourrait également 

prochainement nous éclairer sur la nature électronique de l’intermédiaire d’intérêt. 

Concernant la synthèse d’un précurseur d’o-benzyne dédié à l’observation de l’intermédiaire 

en spectrométrie de masse, le projet n’a pas encore abouti en raison d’une dernière étape 

d’oxydation difficile. Ce projet est encore en cours d’investigation au sein du laboratoire.  
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Chapitre V  

Développements autour des o-benzynes 

 

Tout comme mentionné dans le chapitre précédent, l’o-benzyne fait partie des espèces 

électrophiles transitoires les plus réactives, pouvant réagir avec une multitude d’espèces 

chimiques, qu’elles soient de nature radicalaire ou ioniques. La grande réactivité de ce dernier 

peut être un inconvénient car sa cinétique de dégradation peut être plus rapide que la réaction 

d’intérêt. De plus, l’instabilité du benzyne rend son étape de génération indissociable de son 

piégeage, il est donc nécessaire d’avoir une compatibilité réactionnelle entre l’arynophile et le 

milieu réactionnel. Cela a pour conséquence que le choix de la méthode de génération de 

l’intermédiaire constitue alors une étape clé pour la bonne réactivité de ce dernier. 

Ces problématiques seront traitées dans cette partie au travers de plusieurs projets. Le premier 

fera l’objet de l’étude de la réactivité de différents o-benzynes photogénérés et piégés en 

système microfluidique par différents arynophiles. Un deuxième projet s’attardera davantage 

sur la recherche de nouvelles méthodes de génération douces de l’intermédiaire en système 

microfluidique en mettant en avant les étapes de synthèse et les différents essaie de génération. 

I. Génération de l’o-benzyne 

Au cours des dernières décennies, de nombreuses méthodes de génération de l’o-benzyne ont 

pu être développées. Les premières méthodes développées utilisaient des conditions assez 

drastiques alors que les méthodes de générations les plus récentes visent à générer 

l’intermédiaire de la manière la plus douce possible. Ainsi, l’o-benzyne peut être obtenus via 

l’ajout d’additifs comme des bases ou des oxydants ou via différentes méthodes d’activation 

comme une activation thermique, électrochimique ou photochimique.  
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Figure 157 : Principaux précurseurs d'o-benzynes développés entre 1950 et 2020 

Les différentes méthodes de génération peuvent être regroupées en six voies distinctes. En effet, 

quand certains précurseurs permettent la génération du benzyne par formation transitoire d’un 

cation, d’un anion, d’un zwitterion ou encore d’un radical, d’autres permettent la génération 

directe de l’intermédiaire par fragmentation concertée ou par réaction domino.  

 

Figure 158 : Mécanismes de formation d'un benzyne 

1. Génération d’o-benzyne par formation transitoire d’un anion  

Cette méthode consiste à la formation transitoire d’un anion aromatique. Cette voie de 

génération est la plus ancienne puisque la métallation directe de cycle aromatique en ortho d’un 
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halogène par utilisation de base forte a été l’une des premières méthodes décrites dans la 

littérature pour générer un benzyne.237 Malheureusement, la forte basicité du milieu limite 

l’utilisation de cette méthodologie et la réaction compétitive d’échange halogène-métal entraîne 

la formation de sous-produits. À la fin des années 50, Wittig décrit l’utilisation de 1,2-

dihalogénobenzènes (plus particulièrement le 2-bromofluorobenzène) comme précurseurs de 

benzyne en présence d’un amalgame de lithium ou de magnésium pour former le réactif de 

Grignard.238-239 Cette méthode de génération a notamment permis d’obtenir un rendement de 

76% pour la réaction de Diels-Alder entre l’o-benzyne et le furane. 

 

Figure 159 : Génération d'o-benzyne à partir de 1,2-dihalogénobenzènes 

Ce type de méthode a été utilisé jusque dans les années 80 mais les conditions réactionnelles 

toujours assez drastiques continuent à poser des problèmes de compatibilité avec certains 

groupements fonctionnels et certains arynophiles.  

En 1983, la première méthode de génération d’o-benzyne dans des conditions douces a été 

décrite par Kobayashi via l’utilisation d’un triflate ortho-silylé comme précurseur en présence 

d’ions fluorures.201 L’utilisation de ce type de précurseur a permis d’étendre l’utilisation de la 

chimie des arynes et cela reste encore de nos jours la méthode de génération la plus utilisée 

pour développer de nouvelles réactions. Basé sur ces travaux, Kitamura et al. ont remplacé le 

groupement triflate par un iode hypervalent pour améliorer le nucléofuge.240  

 

Figure 160 : Génération douce d'o-benzyne avec formation transitoire d'un anion aromatique 

Une assez large gamme d’o-arènes di-substitués intégrant à la fois un groupement partant et un 

groupement activant au sein de la structure chimique a pu être développée et utilisée en tant que 

précurseur d’o-benzyne.  Malheureusement, la fonctionnalisation de ce type de molécule est 

rapidement limitée à cause des voies synthétiques complexes.241  
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2. Génération d’o-benzyne par formation transitoire d’un zwitterion 

Cette méthode est basée sur la formation transitoire d’un zwitterion aromatique permettant la 

génération in-situ d’o-benzyne. Stiles et Miller ont décrit en 1960 la génération d’o-benzyne 

via la décomposition thermique du benzènediazonium-2-carboxylate, généré par diazotation de 

l’acide anthranilique.234 Une des limitations de cette méthodologie est la nature explosive du 

benzènediazonium-2-carboxylate qui doit être généré in-situ. Sa génération a tout d’abord été 

décrite en milieu aqueux cependant sa décomposition entraînait la formation de nombreux sous-

produits. En 1968, une méthode de génération du benzènediazonium-2-carboxylate en milieu 

organique par ajout d’iso-amyl nitrite a été décrite par Yanagi.242 La réactivité de 

l’intermédiaire est ensuite assez bien contrôlée en utilisant des dispositifs fluidiques en milieu 

organique.224 

 

Figure 161 : Génération et décomposition du benzènediazonium-2-carboxylate 

Plus récemment, Le Goff et al. ont décrit le diphényliodonium-2-carboxylate, un composé 

relativement stable, comme un précurseur alternatif d’o-benzyne permettant de limiter les 

dégagements gazeux dans le milieu cependant il n’a pas suscité d’intérêt en synthèse 

organique.243 

Plus récemment, la méthode de photogénération à 365 nm d’o-benzyne décrite par Schnarr 233 

à partir de dérivés de type triazène a permis de générer transitoirement le benzènediazonium-2-

carboxylate dans le milieu de manière douce et contrôlée comme le décrit l’étude mécanistique 

de la réaction traitée dans le chapitre 4 de ce manuscrit. En effet, ce type de précurseur se révèle 

être un diazonium protégé qui se décompose de façon contrôlée sous rayonnement UV en milieu 

organique, permettant de générer l’o-benzyne rapidement sans activation thermique.  

 

Figure 162 : Photogénération de benzènediazonium-2-carboxylate 
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3. Génération d’o-benzyne par formation transitoire d’un cation 

Cette méthode a été reportée dans une unique étude en 1968 par Yanagi.242 Elle consiste en la 

génération d’o-benzyne via la formation transitoire d’un cation aromatique généré par relargage 

de diazote en milieu aprotique à partir de la 2,5-di-tert-butylaniline diazotée in situ par ajout de 

nitrite de butyle. Les auteurs proposent une formation de l’intermédiaire benzynique par perte 

d’un proton en position ortho.  

 

 

Figure 163 : Formation d'un benzyne par formation transitoire d'un cation  

La formation d’o-benzyne est limitée comme l’indique le faible rendement de cycloaddition 

avec du furane. Dans ces conditions, la réaction mène à la formation de plusieurs sous-produits 

identifiés par spectroscopie RMN. 

4. Génération d’o-benzyne par formation transitoire d’un radical 

La génération de l’intermédiaire benzynique est également possible par formation transitoire 

d’une espèce radicalaire bien que peu d’études décrivent cette approche. En effet, la formation 

transitoire d’un radical 2-iodophényle a été observé par Kampmeier lors de la photolyse du 1,2-

diiodobenzène en solution.244  

La formation de benzyne est quant à elle confirmée par la formation du cycloadduit via une 

réaction de Diels-Alder avec la tétracyclone, même si le rendement est faible (10%). Ce faible 

rendement et la formation de nombreux sous-produits de réaction transcrivent une formation 

difficile de l’o-benzyne dans ces conditions, sans doute lié à la réversibilité de la réaction de 

formation de l’intermédiaire.  
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Figure 164 : Génération et piégeage de l'o-benzyne à partir du 1,2-diiodobenzène 

5. Génération d’o-benzyne par fragmentation concertée 

La formation de benzyne peut être obtenue via une fragmentation oxydative, thermique, 

photochimique ou électrochimique d’un précurseur suivi d’un réarrangement électronique. 

Cette voie a été explorée par plusieurs équipes depuis la découverte de l’espèce transitoire.245-

249  

Meyerson et al. en 1968 ont décrit la formation différents benzynes substitués par pyrolyse en 

phase gazeuse d’anhydride phtalique.250 Les températures très élevées utilisées peuvent 

engendrer des difficultés de mise en œuvre de la procédure.  

À la même période, Wittig a décrit l’utilisation de 1,1-dioxide et de 1,2,3-benzothiadiazole 

comme précurseur d’aryne, généré in-situ par diazotation du 2-aminobenzènesulfinate de 

sodium.246 Bien que cette réaction permet la génération de l’o-benzyne dans des conditions 

douces (fragmentation spontanée à 10 °C) elle n’a cependant pas suscité un grand intérêt 

surement dû à la formation transitoire d’un intermédiaire hautement explosif et d’une mise en 

œuvre difficile. De plus, le nombre d’étapes nécessaire à la synthèse du précurseur d’o-benzyne 

représente une limitation quant à la substitution de l’intermédiaire. 

 

Figure 165 : Exemples de génération de l'o-benzyne par fragmentation concertée 

Un précurseur d’o-benzyne a été également développé par Rees et Campbell.247 Ces derniers 

proposent la génération de l’intermédiaire par oxydation du 1-aminobenzotriazole en utilisant 

de l’acétate de plomb (Pb(OAc)4). La toxicité de l’oxydant utilisé n’a pas permis de généraliser 

l’utilisation de ce précurseur. En revanche, plus récemment, l’équipe de Luo a décrit la 

génération électrochimique de l’o-benzyne en utilisant des électrodes de platine et en ajoutant 

de l’acétate de cobalt au milieu réactionnel.248 Cette méthode de génération plus verte pourrait 
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susciter davantage d’intérêt, surtout si la substitution du benzyne est rendue possible, bien que 

les temps de réaction restent assez élevés (4 à 5 h).  

 

Figure 166 : Génération du benzyne à partir du 1-aminobenzotriazole 

Bien que les mécanismes de photolyse du peroxyde de phtaloyle aient été étudiés dans différents 

solvants au début des années 70,202, 251 l’équipe de Shi en 2015 a développé des réactions de 

cycloadditions [3+2] entre l’o-benzyne et une série d’azoture avec de bons rendements via une 

photolyse de ce précurseur à 254 nm pendant 2 h dans le dichloroéthane.249 

 

Figure 167 : Formation et photodégradation du peroxyde de phtaloyle  

Malgré des conditions de génération assez douces, le précurseur d’o-benzyne est introduit en 

large excès ce qui suggère une formation limitée puisque quand ce dernier est introduit de 

manière équimolaire, de faibles rendements de réaction sont obtenus. De plus, l’utilisation d’un 

rayonnement UV à la fois nocif (UVC) mais pouvant également entraîner une 

photodécomposition de nombreux composés organiques peut limiter les applications. 

6. Génération d’o-benzyne par réaction de cycloaddition 

Ce type de génération concerne en particulier la réaction de Hexadehydro-Diels-Alder (HDDA) 

qui consiste en une cycloaddition [4+2] entre un 1,3-diène en tant que diène et un alcyne en tant 

que diénophile, éventuellement connectés par le biais d’un espaceur. Le composé cyclique 

obtenu sous la forme d’un cumulène se réarrange rapidement pour permettre la formation de 

l’aryne. Ce dernier peut ainsi réagir de façon inter- ou intramoléculaire.  
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Figure 168 : Formation d'un aryne à partir de la HDDA 

En 1997, les groupes de Johnson 252 et Ueda 253 ont publié indépendamment les premiers 

exemples de HDDA. Alors que les travaux de Johnson reposent sur la formation d’indane et 

d’indène avec un rendement combiné quasi quantitatif (95%) par pyrolyse sous vide de 1,3,8-

nonatriyne, les travaux d’Ueda reposent sur la formation spontanée à température ambiante 

d’une molécule polycyclique (dérivés 5H-fluorenol) à partir de tétraynes en présence 

d’anthracène. 

 

Figure 169 : Travaux de Johnson et Ueda sur la réaction de HDDA 

L’équipe de Ueda a poursuivi ses travaux en évaluant l’étendue de la réaction de HDDA et en 

réalisant divers piégeages intramoléculaires avec différents nucléophiles.254-255  

Plus récemment, Les groupes de Hoye 222 et de Lee 223 ont étendu ce type réaction. Hoye et al. 

ont décrit la synthèse de deux séries de polycycles en faisant varier l’espaceur reliant le diène 

et le diénophile, par une activation thermique suivi d’un piégeage intra- et intermoléculaire de 

l’o-benzyne. Lee et al. ont synthétisé plusieurs polycycles via une réaction de type HDDA 

catalysée avec du triflate d’argent en modifiant le groupement porté par le diénophile.  
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Figure 170 : Stratégies développées par Hoye et Lee 

De nombreux développements ont depuis été effectués, avec une large variété de conditions 

réactionnelles (catalyse, activation thermique, activation photochimique).256 Actuellement, les 

efforts s’orientent vers la formation de polycycles de plus en plus grand, notamment en 

combinant différentes méthodes de générations.257  

 

Figure 171 : Stratégie de réactions en cascade avec les benzynes 

II. Réactivité de l’o-benzyne 

Avec sa grande tension de cycle lui conférant une grande réactivité, l’o-benzyne peut être 

impliqué dans différents types de réactions. L’o-benzyne peut être impliqué dans des réactions 

péricycliques ou dans des réactions d’insertion mais peut également réagir comme un 

électrophile.  
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Figure 172 : Différentes réactivité de l'o-benzyne 

1. Réactions péricycliques 

De par la nature unique de son nuage électronique, les o-benzynes peuvent être impliqués dans 

plusieurs types de réactions péricycliques tout comme un alcyne classique. Cela implique les 

cycloadditions [2+2], les cycloadditions [3+2], les cycloadditions [4+2] ainsi que les réactions 

de type « ène ». 

i. Cycloaddition [2+2] 

Bien que la cycloaddition thermique [2+2] soit théoriquement interdite entre l’o-benzyne et des 

alcènes ou alcynes selon la théorie des orbitales frontières, il a été constaté expérimentalement 

que cet intermédiaire réactionnel pouvait tout de même être impliqué dans ce type de réaction. 

258 Cette réactivité a été expliquée par des effets de pseudo-excitation.259 

Ainsi, l’espèce transitoire peut être impliquée dans des cycloaddtions [2+2] permettant de créer 

des liaisons C-C avec des dérivés de type énamide 260 et cétène silyl acétal 261-263 mais également 

dans des réactions de cycloadditions permettant de créer des liaisons C-Hét avec des thiones 264 

ou encore des aldéhydes.265 Concernant les aldéhydes, le mécanisme réactionnel est différent 

et implique une addition nucléophile formant un zwitterion suivi d’une cyclisation 

intramoléculaire. Enfin, l’isolation du produit de dimérisation correspondant à l’auto 

condensation thermique de l’o-benzyne a été largement décrite dans la littérature. Les cycles 

tendus à 4 chaînons obtenus sont souvent peu stables et ils réagissent pour beaucoup 

relativement facilement au sein du milieu réactionnel. 
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Figure 173 : Exemples de cycloadditions [2+2] avec les o-benzynes 

ii. Cycloaddition [3+2] 

Les o-benzynes peuvent également être impliqués dans de nombreuses cycloadditions 1,3-

dipolaires en tant que dipolarophile pour former des hétérocycles à 5 chaînons. En citant une 

liste non exhaustive, ce dernier peut notamment réagir avec des azotures pour former des 

triazoles,266 avec des nitrones 267 mais aussi avec des azométhine imines.268 La réaction avec un 

dérivé de type azaallyllithium entraîne une compétition entre une cycloaddition de type [3+2] 

et [2+2] suivie d’un réarrangement, ce qui conduit à des faibles rendements de réaction 

(38%).269 

 

Figure 174 : Exemples de réactions 1,3-dipolaires avec les o-benzynes 

iii. Cycloaddition [4+2] 

Ce type de cycloadditions, permettant de former des cycles à 6 chaînons, regroupe deux 

réactions distinctes, à savoir la réaction 1,4-dipolaire et la réaction de Diels-Alder. 
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a. Réaction 1,4-dipolaire 

Cette réaction concerne plus particulièrement l’utilisation de cyanopthalides en tant que dipôle 

1,4 en présence d’o-benzyne. Cette réaction a été utilisée par l’équipe de Biehl pour synthétiser 

une série d’anthraquinones et d’anthracyclinones.270-271 

 

 

Figure 175 : Synthèse des anthraquinones et des anthracyclinones à partir de l'o-benzyne 

b. Réaction de Diels-Alder 

L’o-benzyne peut être également engagé dans des réactions de Diels-Alder en tant que 

diénophile permettant la formation de cycles à 6 chaînons. Comme mentionné précédemment, 

le furane a largement été utilisé pour prouver la formation intermédiaire d’aryne. Lors d’une 

réaction de Diels-Alder intermoléculaire, les diènes classiquement utilisés sont le furane et ses 

dérivés, le pyrrole et ses dérivés, la tétracyclone et l’anthracène.272-274 Des diènes acycliques 

ont également été utilisés.275  

 

Figure 176 : Réactions de Diels-Alder avec l'o-benzyne 
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La réaction peut également se faire intramoléculairement pour former des molécules polycycles 

de taille intéressante.276 

iv. Réaction « ène » 

Les benzynes peuvent également réagir inter- ou intramoléculairement selon une réaction de 

type « ène » avec des oléfines portant un hydrogène allylique. Ce type de réaction n’a été que 

très peu appliqué en synthèse en raison de faibles rendements et de faibles sélectivités pouvant 

être causées par une compétition entre un mécanisme de type ène et des mécanismes de type 

cycloadditions [2+2] et [2+4]. Cependant en 1994 Nakayama et Yoshimura ont développé une 

réaction intermoléculaire de type « ène » entre un intermédiaire o-benzyne et du 1,1-dioxyde 

de 3,4-dinéopentylthiophène avec un bon rendement.140 En 2011, le groupe de Lautens a 

développé une version intramoléculaire avec de très bons rendements.277  

 

Figure 177 : Exemples de réactions "ène" intra- et intermoléculaires 

Ce large spectre de réactions péricycliques avec l’o-benzyne permet la formation de molécules 

polycycliques variées en utilisant relativement peu d’étapes de synthèse et avec de bons 

rendements de réaction.  

2. Réaction d’addition nucléophile 

Les o-benzynes peuvent également être engagés dans une deuxième grande catégorie de 

réaction, à savoir les réactions d’additions nucléophiles. Cela peut s’expliquer en utilisant la 

théorie de Hückel et de Hoffman 278 et en comparant les niveau d’énergie des orbitales HOMO 

et LUMO de l’o-benzyne et d’un alcyne classique. En effet, bien que les orbitales HOMO ont 

un niveau d’énergie similaire, il peut être constaté que l’orbitale LUMO de l’o-benzyne est 

beaucoup plus base que celle d’un alcyne classique (respectivement 1,33 eV et 6,41 eV) ce qui 

confère à cette espèce une nature électrophile assez importante. 
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Figure 178 : Modèle orbitalaire pour le o-benzyne compare à un alcyne en utilisant la théorie de 

Hückel et de Hoffman 

L’électrophilie de certains o-benzynes générés à partir de précurseurs de Kobayashi a pu être 

évaluée par le groupe de Mayr, entre -1 et 4.279 Des études mécanistiques sur l’attaque 

nucléophile ont été réalisées en marquant l’un des carbones de la « triple liaison » au 14C.199-200 

Ces expériences suggèrent que l’attaque nucléophile de l’intermédiaire peut être effectuée de 

part et d’autre de la liaison lorsque l’o-benzyne ne porte pas de substituants sur le cycle 

aromatique. 

 

Figure 179 : Réaction nucléophile avec un o-benzyne non substitué marqué au 14C 

De nombreux exemples d’addition nucléophile sur un benzyne intermédiaire ont été décrits 

dans la littérature.280 Les réactions nucléophiles peuvent être divisées en quatre types.  

 

Figure 180 : Réaction d'addition nucléophile avec l'o-benzyne 

Le piégeage de l’anion arylique formé après l’addition d’un nucléophile permet la formation de 

diverses molécules. En l’absence d’un électrophile dans le milieu, l’hydrolyse de l’anion permet 

la formation d’un composé aromatique monosubstitué. Si un électrophile est présent dans le 
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milieu, l’o-benzyne peut réagir au travers d’une réaction multicomposants, d’une réaction 

d’annélation ou d’une réaction d’insertion σ pour former une molécule aromatique disubstituée. 

3. Régiosélectivité des réactions péricycliques et d’addition nucléophile 

En présence de substituants sur le cycle benzénique, la régiosélectivité de la réaction dépend 

avant tout des effets inductifs et mésomères de chacun des substituants, de leurs positions sur 

le cycle par rapport à la « triple liaison » mais également de leurs encombrements stériques et 

de la distorsion du cycle. En effet, la régiosélectivité des réactions a été rationalisé selon trois 

modèles : par un modèle par contrôle de charge 273, 281-283, par un modèle stérique 284-285 et plus 

récemment par un modèle de distorsion de l’o-benzyne.286 Alors que le modèle de contrôle de 

charge se base sur le fait que l’attaque s’effectue sur le côté de l’aryne le plus positivement 

chargé, le modèle stérique prédit une attaque du côté le moins encombré stériquement. Le 

modèle de distorsion de l’aryne suggère quant à lui une déformation de la liaison en fonction 

des substituants avec une attaque sur le côté le plus déformé.  

 

Figure 181 : Modèles proposés pour le contrôle de la régiosélectivité avec l’aryne 

III. Résultats et discussion : Réactivité de l’o-benzyne 

1. Réactivité de l’o-benzyne photogénéré 

i. Optimisation de la réaction en flux 

Après s’être concentré sur la photogénération de l’o-benzyne, l’étape de piégeage à l’aide 

d’azoture de benzyle a été étudiée en utilisant un photoréacteur microfluidique commercial 

thermostaté. 

Tableau 17 : Optimisation de la réaction de cycloaddition 
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Entrée 
tR1

[b]
 

 [s] 

Température 

[°C] 

Irradiance 

[mW.cm-2] 

Rendement de 8aa[c] 

[%] 

1 60 20 37.2 30 

2 150 20 37.2 77 

3 150[d] 20 37.2 25 

4 150 -4 37.2 54 

5 150 4 37.2 65 

6 150 50 37.2 90 

7 150 60 37.2 90 

8 60 20 230 77 

9 60 60 230 82 

[a] Conditions réactionnelles : 6a (0.10 mmol, 1 equiv), 7a (2 equiv) dans du CD3CN-d3 sec [0.0083], avec R1: 

photoréacteur Mikroglas® Dwell Device (Ø = 500 µm, L = 1.15 m, V = 1.15 mL) illuminé par des LEDs UV HP 

(λ = 365 ± 15 nm, Omnicure AC475) à différentes températures. [b] tR1 =Temps de résidence au sein de R1. [c] Le 

rendement de réaction a été déterminé par spectroscopie RMN 1H à partir du brut réactionnel en utilisant le 1,3,5-

trimethoxybenzène comme étalon interne. [d] Réaction effectuée en tube en verre (V = 5 mL). 

Après 60 s de temps d’irradiation, le cycloadduit est obtenu avec un faible rendement (30%, 

entrée 1). Cependant, le rendement de cycloaddition peut être augmenté jusque 77% en 

augmentant le temps de résidence jusqu’à 150 s (entrée 2). Comme attendu, des rendements 

plus faibles ont été obtenu en ballon en utilisant les mêmes conditions réactionnelles (entrée 3). 

Dans le but d’étudier la photo-décomposition du benzènediazonium-2-carboxylate 9 en o-

benzyne, la température de réaction a été diminuée afin de ralentir la décomposition thermique 

de l’intermédiaire (entrées 4-5). De manière intéressante, à -4 °C sous irradiation à 365 nm le 

cycloadduit a été obtenu avec un rendement de 54% (entrée 4). Cependant, quand les 

contributions thermiques et photochimiques sont associées, le cycloadduit est obtenu avec un 

excellent rendement de 90% (entrée 7). Cependant, lorsque la puissance du flux de photon est 

augmentée une diminution du rendement est observé (entrée 9), dû à une instabilité des 

intermédiaires sous ces conditions. 

ii. Photogénération de l’o-benzyne en présence de base 

Dans le but d’évaluer la possibilité d’effectuer une réaction de piégeage de l’o-benzyne en 

présence de base, la réaction de piégeage de l’o-benzyne avec l’azoture de benzyle a été 

effectuée. Un milieu basique n’a, a priori, pas d’effet sur la réactivité de l’o-benzyne puisque 

des méthodes de générations en conditions basiques sont décrites dans la littérature.237, 241 

Différentes bases plus ou moins fortes et plus ou moins encombrées ont été testées : 
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Tableau 18 : Réaction de cycloaddtions [3+2] entre le benzyne et l’azoture de benzyle en milieu 

basique 

 

Entrée 
Base 

utilisée 
pKa (dans ACN) Déprotonation 

Réaction de 

cycloaddition [3+2] 

1 - - - 88% 

2 DIEA ~18,2 [a] Totale Non 

3 Et3N 18,83[b] Totale Non 

4 Pyridine 12,53[b] Partielle Non 

5 Pyrrolidine 19,62[b] Partielle Non 

6 DBU 24,31[b] Totale Non 

[a] Valeur du pKa de la DIEA dans l’acétonitrile non reportée dans la littérature [b] Valeurs des pKa dans 

l’acétonitrile reportées dans la littérature 287. 

En utilisant certaines bases la déprotonation peut être partielle, c’est-à-dire que le spectre RMN 

indique à la fois la présence de l’acide carboxylique et du carboxylate en solution (entrées 4 et 

5) alors qu’avec d’autres bases, la présence unique du carboxylate est observée en solution 

(entrées 2, 3 et 6). Même dans le cas d’une déprotonation partielle, la réaction de cycloaddition 

n’a pas lieu après irradiation de la solution et on retrouve le carboxylate intact. Cela signifie 

donc que la présence de base inhibe la photogénération du benzènediazonium-2-carboxylate et 

que la liaison hydrogène entre le proton de l’acide carboxylique et l’oxygène est essentielle à 

la photodégradation de l’intermédiaire. 

 

Figure 182 : Comparaison RMN de la réaction en présence de base  

c) 

b) 

a) 
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a) Spectre RMN du précurseur non déprotoné (sans base) ; b) Spectre RMN du précurseur déprotoné (présence 

de Et3N) ; c) Spectre RMN du mélange précurseur-Et3N après irradiation 

2. Étendue de la réaction de piégeage de l’o-benzyne en variant l’arynophile 

i. Synthèse des nucléophiles 

L’étude de l’étendue et des limitations de la réaction a été effectuée en utilisant les conditions 

réactionnelles précédemment déterminées en flux continu. Dans un premier temps les 

arynophiles non commerciaux ont pu être fraîchement synthétisés en suivant une procédure 

décrite par l’équipe de Schnarr.233 Ainsi, une série d’azoture de phényle a pu être préparée à 

partir des anilines correspondantes avec des rendements de bons à excellents (62% à 85%).  

 

Figure 183 : Synthèse des azotures de phényle 

La synthèse d’azotures benzylique et allylique a pu être effectuée en appliquant la même 

procédure à partir du dérivé bromé correspondant avec de très bons rendements. 

 

Figure 184 : Synthèse des azotures allylique et benzylique 

Pour finir, l’o-quinone méthide a été synthétisée en deux étapes à partir de sésamol et d’alcool 

benzylique pour obtenir l’intermédiaire avec un rendement global de 18%. 
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Figure 185 : Voie de synthèse de l'o-quinone méthide 

ii. Étendue de la réaction entre l’o-benzyne et différents arynophiles 

La réaction de cycloaddition entre l’o-benzyne et différents arynophile tel qu’un azoture de 

benzyle et un azoture allylique a fourni les cycloadduits correspondants avec d’excellents 

rendements (respectivement 90% et 78%). Une série d’azotures de phényle préalablement 

synthétisés et fonctionnalisés avec différents substituants (groupements méthyle ou méthoxy, 

halogène, …) sur le cycle aromatique ont été testés et les cycloadduits désirés ont été obtenu 

avec des rendements de modérés à bons (de 44% à 78%). 

 

Figure 186 : Étendue de la photoréaction 

Afin de rationaliser ces résultats, un diagramme de pseudo Hammett a été construit en traçant 

le log(rendement(X)/rendement(H)) en fonction des constantes de Hammett de chacun des 

substituants σ 288 permettant d’obtenir une corrélation linéaire (R2 = 0,98, figure 187) en isolant 

le cas particulier du brome. 
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Figure 187 : Diagramme de Hammett 

La divergence de comportement des substituants halogénés situé en para par rapport à la 

corrélation de Hammett n’est pas surprenante puisque cette différence a déjà été décrite dans la 

littérature lorsque la réaction est effectuée dans un solvant aprotique polaire.289  

La pente négative transcrit une préférence de l’intermédiaire pour les substrats riches en 

électrons. Ainsi, une diminution de la densité électronique au niveau de l’état de transition 

entraîne directement une diminution des rendements de réaction avec une formation importante 

de produits de dégradations. 

Le piégeage de l’o-benzyne avec d’autres arynophiles de type 1,3-dipolaires ou des diènes 

donnent également lieu à la formation des produits désirés avec des rendements de bons à 

excellents.  

En modifiant légèrement les conditions réactionnelles, l’o-benzyne a pu être piégé avec l’o-

quinone méthide 7a. La réaction a été effectuée en 2 étapes successives, le benzènediazonium-

2-carboxylate a été photogénéré au temps de demi-vie du précurseur (2 éq.) dans un premier 

photoréacteur puis transféré dans un autre réacteur où l’o-quinone méthide a été additionnée 

pour fournir le cycloadduit avec un rendement moyen de 23%. Ce dispositif a été utilisé en 

raison de la grande absorption de l’o-quinone méthide en solution qui inhibe la photogénération 

dans de bonnes conditions de l’o-benzyne.  

Le piégeage de l’o-benzyne a également été testé en utilisant un complexe « ate » de bore 

(BAC) comme nucléophilie. En effet, cette chimie développée par le groupe d’Aggarwal 290 

permet la formation asymétrique de liaisons Csp2-Csp3 par addition stéréospécifique d'ester 

boronique, rendu nucléophile via la génération d’un complexe “ate” par addition d’un réactif 
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organométallique. Cependant, cette méthodologie est limitée à des électrophiles activés tel que 

notamment des carbocations sous forme tropylium et des ions iminium cycliques.  

En 1994, les travaux de Mayr et Patz ont permis de proposer une relation permettant de relier 

la vitesse d’une réaction entre un nucléophile à la force respective du nucléophile et de 

l’électrophile.291 

log 𝑘 (20°𝐶) = 𝑠(𝑁 + 𝐸) 

Équation 45 

Avec : 

k = constante de vitesse bimoléculaire 

s = paramètre de pente spécifique aux nucléophiles 

N : Paramètre de nucléophilie 

E : Paramètre d’électrophilie 

Sur la base de cette équation, les paramètres de nucléophilie de plus de 1200 nucléophiles (-8,8 

≤ N ≤ 30,8) et les paramètres d’électrophilie de plus de 300 électrophiles (-29,6 ≤ E ≤ 8,0) ont 

été déterminés expérimentalement par cette équipe et ont été reportés dans une base de données. 

D’un point de vue théorique selon les calculs de Mayr, en ne prenant en compte que les 

paramètres de nucléophilie (N) et d’électrophilie (E) de de certains BACs (6,30 ≤ N ≤ 11,30, s 

≈ 0,75) 292 ainsi que de certains intermédiaires aryniques (-1 ≤ E ≤ 4) 279 les deux partenaires 

devraient pouvoir réagir ensemble à température ambiante puisque (E + N) est supérieur à -5. 

La réaction a été effectuée via une addition séquentielle pour éviter une photodégradation du 

boronate complexe et également pour des raisons de compatibilité puisque l’o-benzyne ne se 

forme pas en milieu basique. Comme pour le piégeage effectué avec l’o-quinone méthide, la 

photogénération du benzènediazonium-2-carboxylate 9 a été effectuée à 15 °C puis le 

diazonium a été transféré dans un autre réacteur ou un complexe « ate » de bore a été additionné. 

Malheureusement, l’addition nucléophile du boronate n’a pas été obtenu cependant le complexe 

de bore s’est additionné sur le benzènediazonium-2-carboxylate intermédiaire. Le produit 

d’addition a été isolé mais n’a pas été quantifié. Afin de développer la formation asymétrique 

de liaisons Csp2-Csp3 par addition stéréospécifique il sera nécessaire d’utiliser un autre 

précurseur. 
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Figure 188 : Piégeage du benzènediazonium-2-carboxylate avec un boronate complexe 

3. Étendue de la réaction de piégeage entre différents o-benzynes intermédiaires et 

l’azoture de benzyle 

i. Synthèse des précurseurs de type triazènes 

Pour poursuivre l’étude quant à la réactivité de l’o-benzyne et pour enrichir l’étendue de cette 

réaction, une série de précurseur possédant différents substituants sur le cycle aromatique a été 
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synthétisé. Les dérivés de type triazène ont été synthétisées en suivant la même procédure que 

pour la synthèse du précurseur classique. 

 

Figure 189 : Synthèse des différents précurseurs d'o-benzyne 

Certains précurseurs, en particulier les dérivés halogénés sur les positions 3 et 6, n’ont pas pu 

être obtenus ou ont été synthétisés avec des rendements de réactions assez faibles. Le dérivé de 

type naphtalène n’a également pas pu être synthétisé. L’étape d’oxydation est souvent l’étape 

limitante, l’alcool benzylique étant isolé en fin de réaction. Les faibles rendements peuvent être 

dus à des difficultés de purification dû à la faible solubilité de certains précurseurs, en particulier 

lorsque qu’un groupement méthoxy est présent sur le cycle. 

ii. Étendue de la réaction entre les o-benzynes et l’azoture de benzyle 

Chacun des précurseurs ci-dessus ont été utilisés afin de photogénérer l’o-benzyne en 

appliquant les conditions précédemment décrites, pour former le cycloadduit présent sous la 

forme de deux régioisomères distal et proximal. 
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Figure 190 : Photogénération et piégeage in -situ de l’o-benzyne à partir de différents précurseurs 

Le tableau résume les différentes réactions effectuées entre les différents arynes substitués en 

présence d’azoture de benzyle. Pour chacune des réactions, le rendement global de réaction 

ainsi que le ratio entre les deux régioisomères ont été déterminés par RMN avec le 

triméthoxybenzène comme standard interne. 

Tableau 19 : Récapitulatif des cycloadditions [3+2] entre l'o-benzyne substitué et l'azoture de benzyle 

 

Entrée R1 R2 R3 R4 Rendement [%][b] 
Ratio 

10:10’[c] 

1 Me H H H 78 52:48 

2 H Me H H 58 45:55 

3 H H Me H 45 45:55 

4 H H H Me 48 52:48 

5 H H Br H 30 65:35 

6 H Br H H 79 65:35 

7 H H H F 62 100:0 

8 F H H H 10 100:0 

9 OMe H H H 64 100:0 

10 H OMe H H 89 52:48 

11 H H OMe H 27 52:48 

12[d] H H H OMe 64 100:0 

[a] Conditions réactionnelles: 2 (0,099 mmol, 1 éq.), dans l’acétonitrile sec (12 mL) avec de l’azoture de benzyle 

4a (2 éq.). Le montage utilisé est le même que précédemment à savoir un pousse-seringue utilisé à un débit de 

0.46 mL/min, un photoréacteur Mikroglas® Dwell Device (Ø = 500 µm, L = 1,15 m, V = 1,15 mL) illuminé par 
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des LEDs UV HP (λ = 365 ± 15 nm, Irradiance = 37.2 mW.cm-2, Omnicure AC475) à 50 °C. [b] Rendements isolés 

combines des régioisomères [c] Le ratio a été déterminé par spectroscopie RMN 1H à partir du brut réactionnel. [d] 

La réaction a été effectuée à 2,73 mM au lieu de 8,29 mM pour des problèmes liés à la solubilité du précurseur 

dans l’acétonitrile. 

D’après les résultats ci-dessus, le piégeage de l’o-benzyne est sensible à la substitution les 

différents benzotriazoles étant obtenus avec des rendements de très faibles à bons. 

La position 4 semble être la moins impactée par l’ajout d’un substituant, en particulier lorsque 

groupement inductif attracteur est présent (entrée 10) puisque le cycloadduit est obtenu avec un 

rendement similaire (89% vs 90%) qu’avec l’o-benzyne non substitué. En revanche, la 

substitution de la position 5 soit avec un groupement méthyle (entrée 2 vs 3), soit par un atome 

de brome (entrée 6 vs 5) ou par un groupement méthoxy (entrée 10 vs 11) a un impact 

défavorable sur la réaction.  

Lorsque l’on utilise un substituant inductif donneur comme le groupement méthyle est utilisé 

en tant que substituant (entrée 1-4), la position R1 semble être la plus favorable à la réaction car 

le rendement obtenu est plus élevé que sur les autres positions (78%). En revanche, une 

mauvaise sélectivité est observée sur l’ensemble des positions. La sélectivité est plus importante 

en plaçant un substituant inductif attracteur de type brome sur les positions R2 et R3 (entrées 5-

6) mais le rendement obtenu en utilisant le précurseur substitué sur la position R2 est beaucoup 

plus important (79% vs 30%). Puisque la synthèse de précurseur substitué sur les positions R1 

et R4 par un brome a été impossible, des précurseurs substitués par un iode ont été utilisés pour 

étudier ces positions (entrées 7 et 8).  Dans ce cas, une sélectivité totale en faveur du 

régioisomère distal a été observée avec des rendements plus élevés avec la substitution sur la 

position R4 par rapport à R1 où beaucoup de sous-produits liés à une dégradation ont été observé 

par spectroscopie RMN (69% vs. 10% respectivement) Enfin, en utilisant le groupement 

méthoxy- comme substituant inductif attracteur, la sélectivité totale en faveur du régioisomère 

distal avec une substitution sur les positions R1 et R4 a de nouveau été observée (entrées 9 et 

12). Cette fois, le rendement de réaction est le même sur les deux positions. La sélectivité 

diminue nettement avec une substitution sur la position R2 et R3 (entrées 10-11) mais la position 

R2 est plus favorable que la position R3 en raison d’une différence importante de rendement de 

réaction (89% vs 27%).  

Ces différences de réactivité peuvent s’expliquer à la fois par une photogénération de 

benzènediazonium-2-carboxylate plus ou moins facilité en fonction du substituant, d’une 

solubilité plus ou moins bonne de cet intermédiaire au sein du milieu réactionnel ou encore par 
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une vitesse de décomposition de l’o-benzyne potentiellement plus élevée selon les cas que la 

vitesse de piégeage de l’o-benzyne par l’azoture de benzyle. 

Nos résultats sont en accords avec ceux décrits par Houk et al. qui a étudié le piégeage d’o-

benzynes générés par ajout de fluorure à un triflate arylique ortho-sillylé.286 La régiosélectivité 

de la réaction est attribuée à une distorsion de la structure de l’o-benzyne à l’état excité avec un 

écart d’angle de liaison qui est plus ou moins important selon le substituant utilisé. La distorsion 

étant plus importante en présence d’un atome de fluor ou d’un groupement méthoxy plutôt 

qu’un atome de brome ou de chlore, la réaction est donc totalement régiosélective. L’attaque 

du nucléophile a lieu sur l’atome de carbone possédant le plus grand angle de liaison, à savoir 

le carbone 1 dans les deux cas. 

 

Figure 191 : Modèle de distorsion de l'o-benzyne selon Houk et al. dans le cas d'un groupement 

méthoxy ou d'un atome de fluor 

De plus, la formation unique du régioisomère distal renforce l’idée que l’attaque s’effectue du 

côté le plus dégagé de l’o-benzyne pour des raisons stériques.  

En étudiant la réactivité de l’o-benzyne au travers de ce projet, il est à noter que ce dernier peut 

réagir avec un nombre important d’espèces de manière satisfaisante mais pas en présence de 

composés suffisamment basique favorisant la déprotonation du photoprécurseur. De plus, la 

génération d’un autre intermédiaire réactionnel dans le milieu, à savoir le benzènediazonium-

2-carboxylate dont la durée de vie et la réactivité sont non négligeables, peut permettre 

l’existence de réactions compétitives pouvant interférer au niveau de la génération ou la 

réactivité de l’o-benzyne. Enfin, l’effet de différents groupements sur la réactivité du benzyne 

a été étudié en synthétisant une gamme de photoprécurseur substitués. Une régiosélectivité est 

observée lorsqu’un substituant inductif attracteur est placé en ortho du site réactif ce qui n’est 

pas le cas pour un groupement inductif donneur. Une mauvaise sélectivité a été obtenue lorsque 

les substituants sont placés en méta du site réactif (en R2 et R3).  

Les résultats concernant l’étendue de la réaction de photogénération et de piégeage des o-

benzynes sont en cours de publication dans le cadre d’un article commun avec l’étude 

mécanistique de la photoréaction. 



 

181 

 

4. Cas des radicaux aryliques 

Les dérivés de type triazène correspondent à une forme protégée de sels de diazonium qui est 

stable et manipulable dans des conditions ambiantes de température et de pression 

contrairement aux sels correspondants. Une activation est nécessaire pour induire leur réaction 

et leur stabilité relative dépend de la nature des substituants portés par le cycle aromatique et 

de la nature de l’amine secondaire.293  

 

Figure 192 : Facteur pouvant influencer la stabilité des triazènes 

La protonation du triazène entraîne donc la formation dans un premier temps d’un sel de 

diazonium.294 La décomposition de ce dernier peut suivre deux chemins différents en présence 

d’un acide avec d’une part la formation transitoire d’un cation arylique ou d’autre part avec la 

formation d’un radical arylique d’après Phelps et al..295  

 

Figure 193 : Formation d’un cation arylique et d'un radical arylique à partir de dérivés type triazène 

La décomposition de triazènes avec la formation transitoire d’un radical arylique a notamment 

été démontrée par photolyse sous UV du triazène,296-297 en milieu acide avec l’ajout de TFA et 

chauffage du milieu réactionnel,298-300 en présence d’un agent oxydant en milieu acide,301-302 en 

utilisant un métal303 ou encore sous irradiation UV en milieu acide.304 

C’est dans ce contexte que le projet concernant la photolyse sous UV du (E)-1-(1-méthyl-3-

phenyltriaz-2-en-1-yl)éthan-1-one, qui possède le même groupement photoclivable que le 

précurseur d’o-benzyne étudié, afin de générer des radicaux aryliques a pu être imaginé.  

La réaction avec le furane a pu être étudiée sous différentes longueurs d’onde et dans différents 

solvants. 
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Tableau 29: Réaction de formation et de piégeage de radicaux aryliques 

 

Entrée[a] λ [nm] Solvant Éq. de furane Rendement [%] 

1 365 ACN 10 12 

2 395 ACN 10 12 

3[b] 458 ACN 10 0 

4 365 ACN 20 20 

5 365 ACN 40 32 

6 365 EtOH 20 0 

7 365 DMSO 20 20 

8 365 DMF 20 0 

9 365 ACN/H2O (9:1) 10 0 

[a] Conditions réactionnelles : Triazène (0.28 mmol, 1 éq.), furane (x éq.) dans le solvant indiqué (8 mL), illuminé 

en tube en verre (V = 20 mL) pendant 8 h.[b] Temps d’irradiation = 16 h. 

La génération de radicaux fonctionne uniquement dans l’acétonitrile et le DMSO (entrées 4 et 

7) cependant avec de faibles rendements. Du benzène est produit en tant que sous-produit de 

réaction. Le rendement a pu être légèrement augmenté en utilisant un très large excès de furane 

(entrée 5). La photodécomposition du triazène est observé sous irradiation à 365 et 395 nm 

(entrées 1 et 2) cependant une irradiation dans le visible n’a permis de former le radical et le 

substrat de départ est récupéré en fin de réaction (entrée 3).  

Au regard des faibles rendements de réaction ainsi qu’une littérature assez riche 305-307, l’étude 

n’a pas été poursuivie. 

IV. Résultats et discussion : Synthèse de précurseur d’o-benzyne 

Les méthodes douces de photogénération d’o-benzyne étant peu décrites dans la littérature, 

nous avons voulu développer de nouveaux photoprécurseurs stables et facile d’accès permettant 

une génération si possible dans le visible.  

1. Utilisation de diazosulfones ester silylé en tant que photoprécurseur d’o-benzyne 
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Afin de créer un nouveau précurseur d’o-benzyne, des exemples de liaisons photolabiles dans 

la littérature ont été recherchés. Les travaux de Fagnoni sur le photoclivage de la liaison N-S 

permettant de former des radicaux aryliques dans des conditions douces ont retenu notre 

attention en raison des conditions douces de génération (lumière visible, température ambiante). 

308 

Grâce aux études précédemment menées sur la photogénération d’aryne à partir de molécules 

de type triazène, la synthèse d’un potentiel photoprécurseur permettant de relarguer un 

benzènediazonium-2-carboxylate dans le milieu de la même façon a pu être imaginée. Pour se 

faire, la manière la plus simple de créer un tel précurseur serait de placer un groupement 

protecteur sur l’acide carboxylique qui possède des conditions de déprotection douces et 

compatibles avec une photogénération. D’un autre côté, il faudrait installer un groupement 

photolabile permettant de générer le motif diazonium dans le milieu. Ce type de molécule 

pourrait être synthétisé à partir d’anhydride isatoïque. 

Des études préliminaires ont été effectuées au sein du laboratoire. Diverses stratégies de 

synthèse ont été envisagées en partant soit de l’alcool 2-aminobenzyle (Voie 1, figure 194), soit 

de l’acide anthranilique (Voie 2, figure 194). Dans un premier temps, l’obtention du précurseur 

à partir de l’alcool 2-aminobenzylique comme réactif de départ a été envisagé. Le précurseur 

pourrait être obtenu via une oxydation de la 2-[(méthylsulfonyl)diazényl]phénylméthanol 

obtenu par diazotation suivi d’une addition nucléophile de sulfinate de méthyle de l’alcool 2-

aminobenzyle. Lors de l’étape de formation du diazonium aucun produit n’a été isolé seul, 

malgré l’utilisation de conditions classiques de diazotation, seule la décomposition du produit 

de départ a été observée. Cette vois de synthèse a été abandonnée. 

 

Figure 194 : Différentes voies de synthèses envisagées pour l’obtention de la molécule 

L’approche rétrosynthétique décrite dans la figure 195 a ensuite été envisagée. Le précurseur 

pourrait être obtenu via une déprotection de l’ester de 2-[(méthylsulfonyl)diazényle]benzoate 

obtenu par diazotation suivi d’une addition nucléophile de sulfinate de méthyle de l’ester de 2-

aminobenzoate. Celui-ci pourrait être obtenu par une protection sélective de l’acide 

anthranilique. 
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Figure 195 : Analyse rétro synthétique : voies de synthèse d’un précurseur d’aryne (GP : Groupement 

Protecteur) 

Le (N-tosylamino)triazole protégé avec groupement protecteur facilement clivable en milieu 

basique (ester méthylique) ou en milieu acide (le groupement tert-butyle) a été obtenu avec de 

bons rendements. Différentes conditions de déprotection en condition acide ou basique ont été 

testées afin d’obtenir le précurseur cependant uniquement des produits de dégradation ont été 

observés. 

Suite à ces travaux nous avons envisagé d’utiliser le groupement triméthylsilyléther (TMSE) 

qui peut être facilement clivable par ajout de fluorures. La synthèse du précurseur protégé 

s’effectue donc en 3 étapes à partir de l’anhydride isatoïque avec un rendement global de 47%. 

 

Figure 196 : Synthèse du photoprécurseur sillylé 

La déprotection du TMSE a pu ensuite être réalisée avec différentes sources d’ion fluorure 

(TBAF, CsF). La déprotection photochimique a pu être réalisée à température ambiante en 

utilisant une lampe LEDs de λmax = 365 nm avec présence d’un arynophile dans le milieu. 
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Figure 197 : Photogénération d'o-benzyne espéré 

En décomposant les étapes de déprotection du TMSE et de photogénération, nous avons pu 

constater que la déprotection au TBAF était la plus efficace. Malheureusement, cette réaction 

doit aboutir à la formation d’un substrat peu stable car de nombreux produits de dégradation 

ont été observé. Ces expériences n’ont pas été concluant car les diverses combinaisons de 

conditions réactionnelles n’ont pas permis de générer l’o-benzyne.  

2. Utilisation d’une diazosulfone en milieu basique comme précurseur d’o-benzyne 

En 1964, la photolyse du (N-tosylamino)triazole permettant la formation transitoire d’un 

cyclohexyne dans le dioxane avec un rendement satisfaisant a pu être reporté par Wiley.309 

 

Figure 198 : Photogénération de cyclohéxyne à partir du 1-tosyl-1,2,3-triazole 

Par analogie avec cette méthode, il serait alors possible de former des benzynes en suivant une 

méthode similaire et en utilisant un précurseur de type 1-tosylamino-1,2,3-benzotriazole. En 

effet, la famille des 1-(sulphonamido)benzotriazole pourrait être intéressante en raison de la 

présence d’une liaison N-S potentiellement photoclivable. Sous forme de sel, la photolyse de la 

liaison peut entraîner la formation spontanée d’un nitrène suivie d’une formation d’o-benzyne. 

La synthèse du sel de lithium 1-(toluène-p-sulphonamido)-benzotriazole a été décrite en 1969 

par C.D. Campbell et C.W. Rees. 247 

i. Synthèse du 1-aminobenzotriazole 

Le sel de lithium 1-(toluène-p-sulphonamido)-benzotriazole est synthétisé à partir d’un autre 

précurseur d’o-benzyne à savoir le 1-aminobenzotriazole. Ce composé est commercialement 

disponible mais très onéreux, nous avons donc fait le choix de le synthétiser.  

En appliquant les conditions d’amidation décrite dans la littérature, l’aminobenzotriazole a été 

obtenu qu’avec un très faible rendement (5%). Cela s’explique par la formation majoritaire du 

2-aminobenzotriazole qui a été observée malgré le contrôle de la température de réaction. Le 
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solvant a été modifié selon les conditions réactionnelles décrites par Knight et Little.310 

Cependant, en utilisant un mélange de DMF et d’eau (20 :1) la dissolution de l’hydroxyde de 

potassium est difficile et le 2-aminobenzotriazole a été isolé majoritairement. 

 

Figure 199 : Formation du 1-aminobenzotriazole selon Campbell et Rees 

Finalement, l’aminobenzotriazole a été synthétisé en quatre étapes en suivant le protocole decrit 

par Campbell et Rees.247 

 

Figure 200 : Synthèse du 1-aminobenzotriazole en quatre étapes 

La première étape consiste en une diazotation à l’aide de nitrite de sodium dans de l’eau et de 

l’acide chlorhydrique suivie d’une addition nucléophile de malonate de diéthyle permettant 

d’obtenir le produit désiré à 80%. Il est nécessaire de broyer finement l’aniline de départ afin 

d’obtenir de bons rendements. Ne disposant pas d’autoclave au sein du laboratoire, l’étape de 

réduction du groupement nitro en amine a été effectuée en utilisant du Fer sous forme métallique 

dans un mélange éthanol/eau pour obtenir le produit désiré à 95%.  

L’étape suivante n’a pas été modifiée par rapport à la publication d’origine, il s’agit d’une 

diazotation entraînant une cyclisation intramoléculaire, le rendement de cette réaction obtenu 

au sein du laboratoire est de 80%. La dernière étape consiste en une hydrolyse du composé en 

milieu acide, du méthanol a été additionné au milieu réactionnel pour aider à la solubilisation 

de la molécule ce qui a permis d’obtenir un rendement de 66% pour cette étape. 

ii. Synthèse de benzènesulfonamides 
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Les benzènesulfonamides sont préparés en deux étapes à partir du 1-aminobenzotriazole et des 

chlorures de sulfonyles correspondant avec une hydrolyse à l’éthanolate de sodium en fin de 

réaction.  

 

Figure 201 : Préparation des benzènesulfonamides 

Afin d’étudier les effets bathochrome ou hypsochrome que pourrait apporter l’ajout de certain 

groupement, une série de benzènesulfonamides a été synthétisé au sein du laboratoire. L’ajout 

de certains groupements comme des attracteurs forts pourrait également être intéressant en 

termes de réactivité. En effet, certains groupements pourrait favoriser la rupture de la liaison 

N-S et ainsi facilité la génération d’o-benzyne dans le milieu. Pour chacune des molécules, le 

cycle aromatique a été conservé en y ajoutant des groupements méthyles, méthoxy, 

trifluorométhyle ou encore nitro. Les rendements de réaction sont décrits dans le tableau ci-

dessous : 

Tableau 20 : Rendement de synthèse des benzènesulfonamides 

Chlorure de sulfonyle Sulfonamide désirée Rendement (%) 

 
 

48 

 
 

23 

 
 

38 

 
 

15 
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Les spectres UV-Visible des différentes diazosulfones ont ensuite pu être enregistrés à une 

même concentration dans l’acétonitrile. De faibles variations d’absorbances peuvent être 

observées en particulier en présence du groupement méthoxy et trifluorométhyle. Il est donc 

difficile de prédire la variation d’absorbance des sels de lithium synthétisés par la suite. 

 

Figure 202 : Spectres UV-Visible des diazosulfones synthétisées 

La synthèse et l’analyse des sels de lithium sont en cours d’investigation au sein du laboratoire, 

ainsi, ce projet correspond toujours à un axe de recherche actif au sein de l’unité. 

V. Conclusion 

En conclusion sur ces travaux, les données physico-chimiques collectées grâce aux expériences 

menées dans le chapitre précédent ont permis l’optimisation de la réaction et ont permis 

d’évaluer l’étendue de la réaction, en premier lieu par la modification de l’arynophile qui a 

permis de former de nombreux cycloadduits avec de bons rendements de réaction. Une 

évolution de la réaction en milieu basique constitue une limite pour cette réaction. 

Une série de précurseurs possédant des substituants sur différentes positions du cycle 

aromatique a pu être synthétisée, permettant d’évaluer l’influence de ces substituants sur cette 

réaction de cycloaddition. Les rendements et la sélectivité de la réaction varient en fonction du 

substituant et certaines positions paraissent plus favorables que d’autres à la formation du 

cycloadduit. Une sélectivité totale est constatée dans le cas où un substituant attracteur inductif 

est positionné en ortho de la « triple liaison ».  
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Enfin, des stratégies ont été mises en place dans le but de synthétiser de nouveaux précurseurs 

d’o-benzyne mais ces expériences n’ont, pour le moment, pas abouties et sont toujours à l’étude 

au sein du laboratoire. 
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Conclusion et perspectives 

 

Le travail présenté tout au long de ce manuscrit repose sur l’étude et le développement de 

réactions photochimiques en réacteurs microstructurés. L’utilisation d’un dispositif 

microfluidique permet d’effectuer des analyses physico-chimiques précises, rapides et 

facilement reproductibles tout en permettant de générer de manière efficace des espèces 

instables.  

Le chapitre I a eu pour but d’introduire les concepts de photochimie et de chimie 

microfluidique. Cela a notamment permis de mettre en lumière les avantages liés à l’utilisation 

de systèmes microfluidiques pour conduire des réactions photochimiques. Quelques exemples 

de réactions photochimiques conduites en systèmes microstructurés ont pu illustrer les 

performances de procédés photochimiques en systèmes microfluidiques. 

Le chapitre II s’est concentré sur la caractérisation de systèmes microfluidiques en effectuant 

des mesures d’actinométrie sur une gamme spectrale assez large en utilisant l’isomérisation 

réversible de l’azobenzène comme actinomètre chimique. En effet, dans un souci de 

reproductibilité des procédés et de maintenance des réacteurs il est nécessaire de déterminer le 

flux de photons au sein du microsystème. Deux études indépendantes ont pu être réalisées : le 

premier projet a permis de déterminer le rendement quantique de la photoisomérisation E→Z 

de l’azobenzène dans plusieurs solvants sous un irradiation bleue ou verte afin qu’il puisse être 

utilisé comme un actinomètre chimique dans le domaine du visible. La seconde étude a permis 

de caractériser un réacteur photochimique commercial muni de différentes sources lumineuses 

toujours en utilisant l’azobenzène. Cette méthodologie rapide, précise et relativement peu 

coûteuse pourra être utilisée pour détecter d’éventuels problèmes au niveau des lampes ou du 

réacteur. Plusieurs perspectives peuvent être envisagées sur ce projet. Tout d’abord, la 

réalisation de mesures actinométriques sur des réacteurs de dimensions industrielles sont 

planifiées pour étendre la méthode développée à l’échelle du laboratoire. Dans un deuxième 

temps, le développement d’autres actinomètres dérivés de l’azobenzène pourrait permettre 

l’extension de la gamme spectrale d’utilisation vers le domaine du visible et du proche 

infrarouge. Enfin, le développement d’un actinomètre réversible soluble dans l’eau pourrait être 

très intéressant puisqu’actuellement seul le ferrioxalate de potassium qui est un actinomètre 

irréversible à utilisation limitée en système fluidique peut être utilisé en milieu aqueux. 
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Le chapitre III décrit le développement d’une réaction de photo-oxydation aérobie de sels de 

trifluoroborate benzyliques en utilisant un catalyseur photorédox métallique afin de synthétiser 

une série de benzaldéhyde. L’utilisation d’un système microfluidique irradié à l’aide d’une 

lampe HP à 365 nm dans des conditions de flux segmenté avec une alternance de gaz et de 

solution a permis d’obtenir les benzaldéhydes désirés avec une grande sélectivité après 

seulement 7 minutes de réaction. En utilisant du diacétyle au milieu réactionnel, l’oxydation 

aérobie fonctionne également en suivant un autre type de mécanisme avec une très bonne 

sélectivité mais avec des rendements de réaction faibles. Cette méthode peut tout de même être 

utilisée pour contourner l’utilisation de catalyseurs métalliques. En résumé, l’utilisation d’un 

dispositif fluidique pour effectuer des photoréactions en milieu biphasique est une méthode 

efficace et pouvant être source de développements importants. 

Le chapitre IV s’intéresse quant à lui à la caractérisation d’une espèce transitoire photogénérée 

à partir d’un précurseur sous rayonnements UV : l’o-benzyne. L’utilisation d’un système 

microfluidique pour étudier la cinétique de photodégradation suivant un ordre 1 dans différentes 

conditions du précurseur a permis l’obtention de données très précises confirmées en effectuant 

des analyses de spectroscopie UV-Visible in situ. L’utilisation du dispositif fluidique dans le 

but de collecter des échantillons au temps de demi-vie de l’espèce a permis d’effectuer des 

analyses en solvant deutéré à l’aide de la spectroscopie RMN 1H, 13C et 15N à froid. Ces analyses 

ont permis d’identifier la présence d’un autre intermédiaire réactionnel au sein du milieu, à 

savoir le benzènediazonium-2-carboxylate qui est un précurseur thermique connu de l’o-

benzyne. Ce dernier se décompose à température ambiante et le suivi cinétique de la 

dégradation de l’espèce à différentes températures a permis de déterminer l’énergie d’activation 

de l’espèce ainsi que de prédire le temps de vie du benzènediazonium-2-carboxylate en solution 

à une température donnée. Des calculs théoriques ont permis de confirmer le mécanisme 

thermique de génération de l’o-benzyne mis en jeu à partir de benzènediazonium-2-carboxylate. 

Des analyses RPE ont débutées et tendent à démontrer une nature bi-radicalaire de 

l’intermédiaire mais ces expériences sont toujours en cours d’étude au sein du laboratoire à 

l’heure actuelle.   

Un second projet qui a été développer concerne l’observation de l’intermédiaire par 

spectrométrie de masse. L’étape d’oxydation finale afin d’obtenir le précurseur d’intérêt doit 

être optimisée avant de passer à l’observation de l’o-benzyne substitué par spectrométrie de 

masse. Cela fait partie d’une des perspectives qu’il reste à développer au sein du laboratoire. 
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Le chapitre V consiste à l’optimisation de la réaction de cycloaddition 1,3-dipolaire entre 

l’azoture de benzyle et l’o-benzyne dans le but d’obtenir une étendue de réaction assez 

intéressante. Grâce à l’utilisation d’un microréacteur thermostaté et après avoir fait varier 

différents paramètres comme le temps de séjour, la température de réaction ou encore la 

puissance d’irradiation, les conditions optimales ont permis d’obtenir le cycloadduit désiré avec 

un très bon rendement après 2,5 minutes de réaction. L’étendue de la réaction a pu être évaluée 

en effectuant des réactions avec différents dipôles 1,3 et différents diènes. La réaction avec des 

composés basiques est impossible car ces derniers mènent à la formation d’un précurseur sous 

la forme d’un carboxylate qui ne se décompose pas sous rayonnement UV. La synthèse de 

photoprécurseur d’o-benzyne permettant la substitution, une série de précurseur a pu être 

synthétisée afin d’évaluer l’influence des substituants sur la réactivité de l’espèce transitoire 

impliquée dans une réaction de type 1,3-dipolaire. 

Ce chapitre s’intéresse également à la synthèse d’un nouveau précurseur d’o-benzyne prenant 

la forme d’un sel de lithium permettant de générer l’espèce de manière photochimique avec une 

liaison N-S potentiellement photolabile. La synthèse d’une série de sels possédant différents 

substituants a été réalisée afin d’évaluer d’éventuels effets bathochromes ou hypsochromes. 

Malheureusement, ces précurseurs n’ont, pour le moment, pas permis de générer l’intermédiaire 

de manière efficace et doivent faire l’objet d’études plus approfondies. 

Ces travaux réalisés à la frontière entre photochimie et la microfluidique nous montre que la 

miniaturisation permet d’accéder à des données physico-chimiques très importantes et à 

améliorer les rendements de réaction et la sélectivité tout en utilisant des temps de réaction 

beaucoup plus court. De plus, la miniaturisation des méthodes d’analyses permettant des 

analyses in-situ permet de lever le doute sur de nombreux mécanismes.  

La variété des projets présentés dans ce manuscrit permet de mettre en lumière la variété des 

domaines d’application de cette technique s’inscrivant dans une démarche de chimie verte. De 

la même façon, la miniaturisation d’autres techniques peut également apporter les mêmes 

bénéfices comme par exemple en remplaçant l’activation photochimique par une activation 

électrochimique. L’ensemble de ces travaux ont donnés lieu à trois articles publiés dans des 

journaux scientifiques et à un article en cours de soumission.  
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Partie expérimentale 

 

I. Généralités 

1. Réactifs et solvants 

Tous les réactifs et solvants utilisés lors des synthèses ont été fournis par des fournisseurs de 

produits chimiques (Merck, Thermo Fisher Scientific, Fluorochem, TCI ou abcr GmbH 

Chimie) et ont été utilisés sans purification supplémentaire sauf indication contraire. Le 

tétrahydrofurane (THF), l’acétonitrile et l’éther diéthylique sont séchés si nécessaire sur 

colonne PureSolvTM (Merck), les autres solvants sont séchés sur tamis moléculaire 3 ou 4 Å si 

nécessaire. Les solvants deutérés ont été fournis par Eurisotop et Merck.  

2. Analyses 

Les chromatographies sur couche mince (CCM) ont été effectuées sur plaques de gel de Silice 

60 F254 (Merck) et visualisée sous UV (254 nm) ou par révélation au permanganate de 

potassium ou à l’acide phosphomolybdique. La purification des milieux réactionnels a été 

effectuée par chromatographie flash en utilisant la PuriFlash® 215 équipée d’un détecteur UV 

(90-840 nm) et d’un détecteur DEDL fournie par Interchim ou directement par chromatographie 

sur gel de silice après révélation sous lampe UV. Dans ce cas, des colonnes de silice haute 

pression prête à l’emploi de chromatographie flash prêtes à l’emploi (30 μm) ont été utilisées. 

Les spectres RMN (1D et 2D) ont, pour la majorité, été enregistrés sur un spectromètre Bruker 

AVANCEIIIHD 300 opérant à 1H = 300 MHz et 13C=75 MHz, équipée d’une sonde BBFO de 

5 mm. Des études cinétiques ont pu également être menées sur le spectromètre Bruker 

AVANCE NEO 400 opérant à 1H=400 MHz, 13C=100 MHz et 15N=41 MHz, équipé d’une 

sonde TBI 5 mm et d’une unité de refroidissement Bruker BCU II. Les déplacements chimiques 

δ sont exprimés en parties par million (ppm) par rapport au signal du solvant deutéré utilisé. 

Les multiplicités sont nommées selon les abréviations suivantes : s = singulet, d = doubler, t = 

triplet, q = quadruplet, m = multiplet, brs = signal large. Les constantes de couplage (J) sont 

exprimées en Hz. Les spectres UV-Visible ont été enregistrés sur le spectrophotomètre Lambda 

25 (PerkinElmer) sur une gamme de longueur d’onde entre λ = 200 nm et λ = 700 nm à l’aide 

de cuvettes haute précision faites en Quartz SUPRASIL® (avec un chemin optique de 10 mm, 

Hellma Analytics). Les analyses UV-Visible en flux ont été effectuées avec le même appareil 

en utilisant une cuvette en flux (176.751-QS, avec un chemin optique de 3 mm, V 100 µL, de 

hauteur centrale Z 8.5 mm, Hellma Analytics). Les spectres de masse (HRMS) ont été 
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enregistrés sur un LTQ Orbitrap XL (ThermoFisher Scientific) équipé d’une source d’ionisation 

par électronébuliseur (ESI). Les analyses en spectrométrie de masse autour de l’observation de 

l’o-benzyne et des sous-produits de réaction ont été réalisées sur le spectromètre SolariX XR 

Bruker Daltonic 9.4 T Actively Shield en infusion en utilisant une source d’ionisation nano-

ESI avec un analyseur à résonance cyclotron d’ions à transformée de Fourier (FT-ICR). 

Tous les calculs théoriques ont été effectués à l'aide du logiciel Gaussian 16.311 L'énergie a été 

calculée à partir de la densité électronique à l'aide de la Théorie Fonctionnelle de Densité (DFT), 

et, plus précisément en utilisant la fonctionnelle hybride PBE0312-313 et la base 6-311+G(d,p) 

sur tous les atomes.314 Le solvant, l’acétonitrile, et inclus en utilisant une approche implicite 

(PCM).315 Des algorithmes standards ont été utilisés pour calculer les minima d’énergie des 

structures et la nature des minima a été validé par une analyse vibrationnelle. Lorsque le scan 

le long d'une liaison a été effectué, les longueurs de liaison ont été augmentées par pas de 1 pm 

et les géométries ont été entièrement optimisées (sauf pour la liaison étudiée). Les états excités 

ont été calculés en utilisant la variation temporelle de la DFT (TD-DFT) ; pour obtenir une 

bonne convergence des énergies de transition, les cinquante états excités de plus basse énergie 

ont été calculés dans un formalisme de réponse linéaire. Le solvant n’a pas été équilibré pour 

les calculs d'absorption et a été équilibré pour la relaxation des états excités. 

3. Matériel microfluidique 

Des pousses seringues Haute Pression PHD ULTRA CP (Harvard Apparatus) ont été utilisés 

pour la quasi-intégralité des expériences microfluidiques, hormis pour les expériences menées 

sur le Lab Photo Reactor qui possède son propre système d’injection. Selon les expériences, 

des seringues en acier inoxydable de 8 mL (Harvard Apparatus) ou de 50 mL (Chemix) avec 

Luer Lock ont été utilisées. Selon les expériences, des seringues en plastique à usage unique 

NORM-JECT (VWR) de différents volumes allant de 1 mL à 50 mL ont pu également être 

utilisées. Toutes les connectiques de type férules (10-32 PEEK, 1/16’’, F-120X), mélangeur en 

T Haute pression (10-32 conical PEEK, 1/16’’, Fritt 10 µm, U-466S), contre-pressions (5, 20,40 

ou 75 psi) utilisées sont construits en PEEK (Cluzeau Info Labo (C.I.L.)). Un régulateur de 

débit massique EL-FLOW® Prestige a également pu être utilisé afin de libéré du dioxygène à 

débit constant dans un système microfluidique (Bronkhorst). 

Concernant le réacteur microfluidique en tant que tel, le tube utilisé pour fabriquer des systèmes 

microfluidiques destinés à la photochimie est constitué de FEP (Fluorinated Ethylene 

Propylene) de diamètre variable selon les expériences (Ø = 300, 500 ou 800 µm, Cluzeau Info 
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Labo (C.I.L.)). Un réacteur microgravé Mikroglas Dwell Device® (1.15 m x 2000 µm x 500 

µm, Mikroglas Chemtech GmbH) fait de verre Foturan a également pu être utilisé. Ce dernier 

possède une voie permettant de faire circuler un fluide caloporteur qui a été connecté au 

MultitempIII Thermostatic Circulator Chiller Bath (Amersham Biosciences) permettant de 

réguler la température de 0 à 60 °C au sein du microréacteur. La LabPhotoreactor (Corning) a 

également pu être utilisé dans le cadre d’expérience en actinométrie. Il intègre son propre 

système d’injection (type pompe HPLC, de 0.5 à 10 mL/min), son propre système de 

refroidissement (des lampes et du microréacteur), son microréacteur (V = 2.7 mL) avec sa 

technologie en forme de cœurs et son système de LEDs (λ = 365, 385, 405, 485 et 610 nm ainsi 

qu’une lampe reproduisant le spectre d’émission du Soleil).  

4. Sources lumineuses 

- Des spots LED haute puissance (50 W electrical power) rose (λmax = 420 nm), bleu (λmax 

= 450 nm), verte (λmax = 530 nm), jaune (λmax = 590 nm) and rouge (λmax = 620 nm) ont 

pu être utilisés (Bridgelux) ; 

- Une LED UVB : Omnicure® AC475 avec λmax = 365 nm et une puissance lumineuse 

allant jusqu’à 250 mW.cm-2 a pu être utilisée (Lumen Dynamics); 

- Une LED UVB : Omnicure® AC7300 avec λ = 365 nm et une puissance allant jusqu’à 

3 W.cm-2 (Lumen Dynamics).  

II. Synthèses et analyses des molécules 

1. Actinométrie 

Protocole général pour les mesures d’actinométrie 

Afin d’effectuer des mesures d’actinométrie à l’aide de l’azobenzène, le coefficient d’extinction 

molaire (ελ) de la molécule a été déterminé expérimentalement pour différentes longueurs 

d’onde. Pour réaliser la mesure, une gamme composée de 11 solutions d’azobenzène est 

préparée (de 0,3 M à 1,17. 10-2 mM) dans le solvant désiré (méthanol, n-hexane ou acétonitrile) 

et leur absorbance a été mesurée entre 350 et 600 nm à l’aide d’un spectroscope UV-Visible 

Lambda 25 équipé de cuvettes haute précision faites en Quartz SUPRASIL® (avec un chemin 

optique de 10 mm, Hellma Analytics). Ces mesures ont été effectuées deux fois pour chaque 

concentration et chaque solvant et ont été moyennées. Une régression linéaire est tracée entre 

l’absorbance en fonction de la concentration des solutions étudiées afin de déterminer le 

ελ(solvant) désiré. Le rendement quantique (ϕ) est quant à lui déterminer grâce aux données 

fournies par la littérature ou par détermination à l’aide d’un autre actinomètre. 
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Pour la détermination des rendements quantiques à l’aide des diaryléthènes, des expériences 

sans rayonnement lumineux parasites ont été effectuées. Ces actinomètres sont très utiles car 

leurs rendements quantiques sont décrits dans la littérature sur une gamme de longueur d’onde 

par une équation (cf. Chapitre II). Les diaryléthènes ont été mis en solution dans le n-hexane 

à la concentration indiquée dans la littérature et des cinétiques d’isomérisation de la forme 

ouverte vers la forme fermée sous lumière UV (313 nm) sont réalisées en système 

microfluidique ( tube en FEP) et sont suivie par spectroscopie UV-Visible (cuvette en quartz, 

trajet optique 1 cm) au λmax(visible) de l’isomère possède une forme fermée. Ces mesures ont été 

répétée trois fois pour les deux molécules. Lorsque l’état photostationnaire est atteint, la 

composition de cet état photostationnaire est vérifié grâce à des analyses RMN (600 mHz, dans 

du cyclohexane deutéré) menées en parallèle. En connaissant la concentration de la solution 

étudiée à l’état photostationnaire en isomère fermé, la solution de l’état photostationnaire est 

diluée successivement pour obtenir plusieurs solutions filles afin de déterminer les coefficients 

d’extinction molaire de la même façon que pour l’azobenzène.  

Une fois l’état photostationnaire atteint, la cyclophotoréversion peut avoir lieu sous lumière 

visible. Pour se faire, après une irradiation sous UV jusqu’à l’état photostationnaire, la solution 

est placée de nouveau dans le système microfluidique (tube en FEP) et des cinétiques de 

photoisomérisation sont effectuées en variant le débit entrant et le suivi s’effectue par 

spectroscopie UV-Visible toujours à l’aide d’une cuvette UV-Visible de 1 cm de trajet optique. 

Ces expériences ont également été effectuées trois fois pour chaque longueur d’onde (458 ou 

524 nm) et pour les deux molécules. Le signal enregistré au maximum d’absorbance de la 

solution dans la région du visible décroît au cours du temps jusqu’à disparition. En appliquant 

le modèle mathématique lié à l’utilisation des diaryléthènes en tant qu’actinomètre, le flux de 

photon émis par les lampes est recalculé. Des mesures sont ensuite nécessaires avec 

l’azobenzène pour recalculer les rendements quantiques grâce à l’équation 29 et au flux de 

photon calculé grâce aux diaryléthènes. 

Concernant les mesures d’actinométrie, la solution d’azobenzène a été préparé de sorte à avoir 

une absorbance proche de 1 sans jamais dépasser cette limite (A ~0.99) lorsque cela a été rendu 

possible. Pour les longueurs d’onde du visible, la concentration a été choisie de façon à 

comparer les données à celles de la littérature (concentration maximale). La solution 

d’azobenzène est injectée à l’aide d’une pompe HPLC ou d’un pousse seringue au sein d’un 

réacteur microfluidique adapté pour la photochimie (LabPhotoReactor de Corning, Mikroglas 

de Dwell Device ou tube en FEP) à différents débits correspondant à différents temps de 
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réaction. En sortie de réacteur, le milieu est collecté dans un ballon à l’abris de la lumière, 

évaporé à température ambiante à l’abris de la lumière puis est immédiatement analysé par 

RMN 300 mHz en utilisant le CDCl3 comme solvant deutéré. La cinétique d’isomérisation 

obtenue par les différents ratios d’isomères en fonction du temps permet la quantification du 

flux de photons pour une longueur d’onde définie en appliquant directement l’équation 29. 

i. Caractérisation des azobenzènes par RMN 

- (E)-azobenzène/ trans-azobenzène 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.93 – 7.87 (m, 4 H), 7.54 – 7.42 (m, 

6 H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 152.25, 130.96, 129.02, 122.86. 

 

- (Z)-azobenzène/ cis-azobenzène 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.22-7.17 (m, 4 H), 7.14 – 7.07 (m, 2 

H), 6.82-6.78 (m, 4 H).  

RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 153.99, 129.36, 127.78, 120.32. 

ii. Synthèse de la (Z)- 3-(phénylhydrazono)indolin-2-one 

À une solution d’isatine (970 mg, 6,8 mmol, 1 éq.) dans l’éthanol (100 mL) est additionnée de 

la phénylhydrazine (0,67 mL, 6,8 mmol, 1 éq.). Le milieu réactionnel est agité et chauffé à 

reflux pendant 2 h et le solvant est ensuite retiré in vacuo. Le résidu est lavé à l’éthanol et filtré 

pour donner la (Z)-isatin N2-phénylhydrazone pure sous la forme d’un solide jaune (1,45 g, 

90%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 12.74 (s, 1 H), 11.01 (s, 1 H), 7.55 

(d, J = 7.3 Hz, 1 H), 7.48-7.32 (m, 4 H), 7.25 (td, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.06 (m, 

2 H), 6.92 (d, J = 7.7 Hz, 1 H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 

163.16, 142.50, 139.80, 129.46, 128.49, 127.69, 122.88,121.84, 121.15, 

118.60, 114.07, 110.48. 

iii. Caractérisation des diaryléthènes par RMN 

Chacun des diaryléthènes en forme ouverte est présent sont deux formes : une forme parallèle 

et une forme anti-parallèle. 
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- 1,2-bis(2-méthyl-1-benzothiophen-3-yle)perfluorocyclopentène (molécule 1a)  

Pour 1a anti-parallèle (majeur) : RMN 1H (300 MHz, C6D12): δ(ppm) 

7.66 (d, J = 7.9 Hz, 2 H), 7.25 (t, J = 7.4 Hz, 2 H), 7.16 (t, J = 7.4 Hz, 2 

H), 7.03 (dd, J = 5.6, 2.9 Hz, 2 H), 2.11 (s, 6 H). 

Pour 1a parallèle (mineur) : RMN 1H (300 MHz, C6D12):  δ(ppm) 7.53 

(d, J = 7.8 Hz, 6 H), 7.41-7.37 (m, 2 H), 2.41 (s, 6 H). 

- 1,2-bis(2,4-diméthyl-5-phényl-3-thiényle)perfluorocyclopentène (molécule 2a) 

 

RMN 1H (600 MHz, C6D12) δ 7.31 – 7.08 (m, 8 H), 2.31 (d, J = 6.3 Hz, 

6 H), 2.06 (d, J = 8.1 Hz, 6H). 

 

 

2. Oxydation des trifluoroborates de potassium 

i. Synthèse des trifluoroborates de potassium 

Procédure générale pour la synthèse des trifluoroborates de potassium  

Le bromure/chlorure d’alkyle (3 mmol) est dissout dans 30 mL de dioxane anhydre avec du 

bis(pinacolato)diboron (3,6 mmol, 1,2 éq.), du K2CO3 (9 mmol, 3 éq.) et le catalyseur au 

palladium Pd(PPh3)4 (0,05 mmol, 5 mol%). La réaction est chauffée à reflux pendant 48 h. 

Après avoir refroidit la solution à température ambiante, la solution est transférée dans une 

ampoule à décanter et le milieu réactionnel est extrait à l’éther diéthylique (3 x 30 mL). Les 

phases organiques sont assemblées et lavées à l’eau salée, séchées sur MgSO4 et concentrée in 

vacuo.  

Le résidu est dissout dans 10 mL de THF. Une solution aqueuse de KHF2 (18 mmol, 6 éq., 5 

mL) est ensuite additionnée goutte à goutte et le milieu réactionnel est agité pendant 5 heures à 

température ambiante puis est concentré in vacuo. Le résidu obtenu est dissout dans de l’acétone 

chaud puis est filtré. Le solide blanc collecté par filtration est ensuite lavé plusieurs fois avec 

de l’éther chaud afin de récupérer le trifluoroborate de potassium souhaité sans impureté. La 

structure des différents sels a pu être confirmée par RMN. 

- Trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium 3a 

Selon la procédure générale en utilisant du 1-(chlorométhyl)-4-méthoxybenzène (468 mg, 3 

mmol), bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 

39,3 mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol 
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dans 5 mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium pur 

a été obtenu sous la forme d’un solide blanc (684 mg, 95%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 6.89 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 6.62 (d, 

J = 8.3 Hz, 2H), 3.65 (s, 3H), 1.36 (d, J = 0.5 Hz, 2H). RMN 13C (75 

MHz, DMSO) : δ (ppm) 158.15, 131.82, 127.91, 113.45, 62.55, 55.01. 

- Trifluorobenzylborate de potassium 3b 

Selon la procédure générale en utilisant du bromure de benzyle (512 mg, 356 μL, 3 mmol), 

bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 39,3 

mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol dans 5 

mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluorobenzylborate de potassium pur a été obtenu sous la 

forme d’un solide blanc (404 mg, 68%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 7.07 – 7.03 (m, 1H), 7.02 – 6.96 (m, 

3H), 6.90 – 6.82 (m, 1H), 1.46 (d, J = 5.3 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, 

DMSO) : δ (ppm) 146.89, 128.59, 126.89, 121.90. 

- Trifluoro(3-méthoxybenzyl)borate de potassium  3c 

Selon la procédure générale en utilisant du 1-(chlorométhyl)-3-méthoxybenzène (468 mg, 3 

mmol), bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 

39,3 mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol 

dans 5 mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(3-méthoxybenzyl)borate de potassium pur 

a été obtenu sous la forme d’un solide blanc (540 mg, 75%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 6.94 (dd, J = 11.5, 4.3 Hz, 1H), 6.59 

– 6.53 (m, 2H), 6.48 – 6.40 (m, 1H), 3.66 (s, 3H), 1.44 (d, J = 5.7 Hz, 2H). 

RMN  13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 158.54, 148.60, 127.62, 121.38, 

114.22, 107.48, 54.52.  

- Trifluoro(3-méthybenzyl)borate de potassium 3d 

Selon la procédure générale en utilisant du bromure de 3-méthylbenzyle (555 mg, 405 μL, 3 

mmol), bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 

39,3 mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol 

dans 5 mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(3-méthylbenzyl)borate de potassium pur a 

été obtenu sous la forme d’un solide blanc (566 mg, 89%). 
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RMN 1H (300 MHz, DMSO): δ (ppm) 6.91 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 6.82 – 6.74 

(m, 2H), 6.68 (d, J = 7.3 Hz, 1H), 2.19 (s, 3H), 1.42 (d, J = 5.8 Hz, 2H). 

RMN 13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 146.74, 146.71, 135.33, 129.41, 

126.78, 125.78, 122.62, 21.18. 

- Trifluoro(4-fluorobenzyl)borate de potassium 3e 

Selon la procédure générale en utilisant du bromure de 4-fluorobenzyle (567 mg, 470 μL, 3 

mmol), bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 

39,3 mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol 

dans 5 mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(4-fluorobenzyl)borate de potassium pur a 

été obtenu sous la forme d’un solide blanc (479 mg, 74%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 6.98 (dd, J = 8.4, 6.0 Hz, 2H), 

6.88 – 6.78 (m, 2H), 1.44 (d, J = 5.1 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, 

DMSO) : δ (ppm) 160.86, 157.73, 143.19, 130.10, 113.75. 

- Trifluoro(4-chlorobenzyl)borate de potassium 3f 

Selon la procédure générale en utilisant du bromure de 4-chlorobenzyle (483 mg, 380 μL, 3 

mmol), bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 

39,3 mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol 

dans 5 mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(4-chlorobenzyl)borate de potassium pur a 

été obtenu sous la forme d’un solide blanc (565 mg, 81%). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 7.09 – 7.03 (m, 2H), 6.98 (d, J 

= 8.4 Hz, 2H), 1.45 (d, J = 5.5 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) : 

δ (ppm) 146.08, 130.21, 126.75, 126.49. 

- Trifluoro(4-méthylbenzyl)borate de potassium 3g 

Selon la procédure générale en utilisant du bromure de 4-méthylbenzyle (555 mg, 3 mmol), 

bis(pinacolato)diboron (914 mg, 3,6 mmol), du K2CO3 (1,24 g, 9 mmol), du Pd(PPh3)4 39,3 

mg, 0,05 mmol) dans 30 mL de dioxane suivi d’une addition de KHF2 (1,4 g, 18 mmol dans 5 

mL d’eau) dans le THF (10 mL), le trifluoro(4-méthylbenzyl)borate de potassium pur a été 

obtenu sous la forme d’un solide blanc (483 mg, 76%). 

RMN 1H (300 MHz, acetone-d6) : δ (ppm) 6.95 – 6,86 (m, 3H), 6.72 – 

6,65 (m, 1H), 2.19 (s, 3H), 1.59 (brs, 2H). RMN 13C (75 MHz, acetone-

d6) : δ (ppm) 143.9, 132.1, 129.7, 128.9, 21.1. 
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ii. Synthèse des aldéhydes 

Procédure générale pour la synthèse des benzaldéhydes 

Une solution de trifluoroborate de potassium (0,13 mmol, 1 éq.) et de catalyseur [Ir 

(dtbbpy)][PF6] (2 mol%) dans 3 mL d’un mélange acétone/méthanol (3 :1) est préparée et est 

placée dans une seringue adaptée sur un pousse-seringue. La seringue est reliée à un réacteur 

microfluidique fabriqué en FEP et à une ligne d’entrée de dioxygène (contrôlée par un 

régulateur de débit massique) via un mélangeur en T. La solution et le gaz sont injectés 

respectivement à des débits de 20 μL/min et de 105 μL/min (7 min de temps de séjour) et sont 

irradiés par des LEDs UV HP (300 mW.cm-2). Le milieu réactionnel est collecté en ballon en 

fin de réacteur. Le milieu réactionnel est analysé par spectroscopie 1H RMN en utilisant le 

1,3,5-triméthoxybenzène en tant qu’étalon interne après concentration de la mixture in vacuo. 

Le produit désiré est ensuite purifié par chromatographie flash sur silice (Ether de 

pétrole/EtOAc = gradient d’élution de 100:0 à 60:40).  

- 4-méthoxybenzaldéhyde 4a 

Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 99% après 7 min 

de réaction dans le photoréacteur en utilisant le trifluoro(4-méthoxybenzyl)borate de potassium 

(30 mg, 0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.80 (s, 1H), 7.80 – 7.70 (m, 2H), 

6.96 – 6.88 (m, 2H), 3.80 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

190.72, 164.54, 131.87, 129.84, 114.24, 55.47.  

- Benzaldéhyde 4b 

Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 59% après 7 min 

de réaction au sein du photoréacteur en utilisant le trifluorobenzylborate de potassium (26 mg, 

0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.98 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.88 – 7.82 (m, 

2H), 7.59 (ddt, J = 9.1, 3.0, 1.5 Hz, 1H), 7.53 – 7.45 (m, 2H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ (ppm) 192.39, 136.42, 134.47, 129.74, 129.01. 

- 3-méthoxybenzaldéhyde 4c 
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Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 72% après 7 min 

de réaction dans le photoréacteur en utilisant le trifluoro(3-méthoxybenzyl)borate de potassium 

(30 mg, 0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.92 (s, 1H), 7.45 – 7.38 (m, 2H), 7.35 

(dd, J = 3.8, 3.1 Hz, 1H), 7.17 – 7.08 (m, 1H), 3.81 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 192.12, 160.16, 137.83, 130.04, 123.48, 121.46, 112.12, 

55.44. 

- 3-méthylbenzaldéhyde 4d 

Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 51% après 7 min 

de réaction dans le photoréacteur en utilisant le trifluoro(3-méthybenzyl)borate de potassium 

(27,6 mg, 0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.97 (s, 1H), 7.67 (d, J = 5.4 Hz, 2H), 

7.45 – 7.36 (m, 2H), 2.42 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 192.66, 

138.99, 136.57, 135.36, 130.09, 128.96, 127.29, 21.25. 

- 4-fluorobenzaldéhyde 4e 

Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 47% après 7 min 

de réaction dans le photoréacteur en utilisant le trifluoro(4-fluorobenzyl)borate de potassium 

(28,1 mg, 0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.92 (s, 1H), 7.86 (ddd, J = 8.1, 5.0, 

2.4 Hz, 2H), 7.21 – 7.11 (m, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

190.55, 168.25, 164.85, 133.03 (d, J = 2.7 Hz), 132.26 (d, J = 9.7 Hz), 116.37 

(d, J = 22.3 Hz). 

- 4-chlorobenzaldéhyde 4f 

Selon la procédure générale, le benzaldéhyde est obtenu avec un rendement de 77% après 7 min 

de réaction dans le photoréacteur en utilisant le trifluoro(4-chlorobenzyl)borate de potassium 

(30,2 mg, 0,13 mmol) comme réactif. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 9.99 (s, 1 H), 7.85 – 7.80 (m, 2H), 7.54 –

7.50 (m, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 191.01, 141.12, 134.86, 

131.06, 129.61. 

3. Réactions autour des o-benzynes 
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i. Synthèse des pièges d’o-benzyne 

a. Synthèse des azotures 

- (azidométhyl)benzène  7a 

 

A une solution agitée de bromure de benzyle (1,2 mL, 10 mmol) dans 500 mL d’un mélange 

1:4 eau/acétone (v/v) est ajouté du NaN3 (960 mg, 15 mmol). Le milieu réactionnel est agité à 

température ambiante pendant 18 h puis est concentré in vacuo. Le résidu est extrait à l’éther 

diéthylique (3 x 100 mL), les phases organiques sont assemblées, lavées à l’eau salée (100 mL) 

puis séchée sur K2CO3 et concentrées in vacuo pour obtenir l’(azidométhyl)benzène sous la 

forme d’une huile jaune avec un rendement de 75%. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.36 (ddd, J = 8.6, 7.8, 4.7 Hz, 5H), 4.35 

(s, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 135.55, 129.0, 128.44, 128.35, 

55.38. 

- (E)-(3-Azidoprop-1-en-1-yl)benzène 7b 

À une solution agitée de NaN3 (3,25 g, 50 mmol) d’un mélange 1:4 eau/acétone (100 mL) est 

additionné du bromure de cinnamyle (1,97 g, 10 mmol). Après avoir agité le milieu réactionnel 

à température ambiante pendant 18 h, ce dernier est dilué puis extrait à l’acétate d’éthyle (3 x 

50 mL). Les phases organiques sont combinées et lavées à l’eau salée (3 x 50 mL), séchées sur 

K2CO3 et concentrée in vacuo pour obtenir le (E)-(3-Azidoprop-1-en-1-yl)benzène sous la 

forme d’une huile brune avec un rendement de 90%. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.40 (ddd, J = 19.8, 10.8, 3.7 Hz, 

5H), 6.69 (d, J = 15.8 Hz, 1H), 6.27 (dt, J = 15.8, 6.6 Hz, 1H), 3.98 (d, J = 

6.6 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 136.16, 134.7, 128.80, 128.32, 126.78, 

122.75, 53.26. 

Procédure générale pour la synthèse des azotures de phényle 

À une solution agitée de phénylamine dans de l’eau et dans du HCl concentré à 0 °C est 

additionné goutte à goutte une solution aqueuse de NaNO2 (1,3 éq.). Après avoir agité la 

solution pendant 15 minutes, une solution aqueuse de NaN3 (1,2 éq) est additionnée goutte à 

goutte. Après avoir agité le milieu réactionnel à température ambiante pendant 1 h, la solution 

est extraite à l’aide d’éther diéthylique (3 x 10 mL). Les phases organiques sont combinées et 
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lavées à l’eau salée puis séchée sur K2CO3 pour ensuite être concentré in vacuo pour obtenir 

l’azoture pur sans étape de purification supplémentaire. 

- Azoture de phényle 7c 

Selon la procédure générale, l’azoture de phényle a été obtenu sous la forme d’une huile orangée 

avec un rendement de 72% à partir de l’aniline (1,465 mL, 16,1 mmol) dans de l’eau (10 mL) 

et du HCl (5 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (1,455 g, 20,95 mmol, 

5 mL d’eau) puis de NaN3 (1,255 g, 19,25 mmol, 5 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.37 (t, J = 7.9 Hz, 2H), 7.18 (d, J = 7.4 

Hz, 1H), 7.06 – 6.97 (m, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 140.2, 129.9, 

125.0, 119.2. 

- 1-azido-2-méthylbenzène 7d 

Selon la procédure générale, le 1-azido-2-méthylbenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

brune avec un rendement de 80% à partir de l’o-toluidine (1 g, 9,3 mmol) dans de l’eau (5,8 

mL) et du HCl (2,9 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (835 mg, 12,1 

mmol, 2,9 mL d’eau) puis de NaN3 (720 mg, 11,1 mmol, 2,9 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.12-6.90 (m, 4H), 2.12 (s, 3H). RMN 13C 

(75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 138.77, 131.31, 129.84, 127.11, 125.12, 118.45, 17.66. 

- 1-azido-3-méthylbenzène 7e 

Selon la procédure générale, le 1-azido-3-méthylbenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

brune avec un rendement de 86% à partir de la m-toluidine (1 g, 9,3 mmol) dans de l’eau (5,8 

mL) et du HCl (2,9 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (835 mg, 12,1 

mmol, 2,9 mL d’eau) puis de NaN3 (720 mg, 11,1 mmol, 2,9 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.13 (s, 1 H), 6.87 (s, 1H), 6.75 (d, J = 1.9 

Hz, 2H), 2.25 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 140.40, 130.01, 

126.28, 120.12, 116.65, 21.85. 

- 1-azido-4-méthylbenzène 7f 

Selon la procédure générale, le 1-azido-4-méthylbenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

brune avec un rendement de 80% à partir de la p-toluidine (1 g, 9,3 mmol) dans de l’eau (5,8 

mL) et du HCl (2,9 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (835 mg, 12,1 

mmol, 2,9 mL d’eau) puis de NaN3 (720 mg, 11,1 mmol, 2,9 mL d’eau). 
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.06 – 7.00 (m, 2H), 6.68 – 6.63 (m, 

2H), 2.31 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 137.20, 134.72, 

130.35, 118.59, 20.76. 

- 1-azido-4-méthoxybenzène 7g 

Selon la procédure générale, le 1-azido-4-méthoxybenzène a été obtenu sous la forme d’une 

huile brune avec un rendement de 62% à partir de la 4-méthoxyaniline (1 g, 8,12 mmol) dans 

de l’eau (5 mL) et du HCl (2,5 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 

(729 mg, 10,6 mmol, 2,5 mL d’eau) puis de NaN3 (630 mg, 9,7 mmol, 2,5 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ 6.99 – 6.92 (m, 2H), 6.92 – 6.86 (m, 2H), 

3.79 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ132.83, 120.57, 115.58, 56.06. 

- 1-azido-4-bromobenzène 7h 

Selon la procédure générale, le 1-azido-4-bromobenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

brune avec un rendement de 83% à partir de la 4-bromoaniline (1 g, 5,85 mmol) dans de l’eau 

(3,6 mL) et du HCl (1,8 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (520 

mg, 7,6 mmol, 1,8 mL d’eau) puis de NaN3 (460 mg, 7 mmol, 1,8 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.45 (d, J = 9.7 Hz, 2H), 6.90 (d, J = 

6.7 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 139.57, 133.36, 121.26, 

117.92. 

- 1-azido-4-nitrobenzène 7i 

Selon la procédure générale, le 1-azido-4-nitrobenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

brune avec un rendement de 96% à partir de la 4-nitroaniline (1 g, 7,25 mmol) dans de l’eau 

(4,5 mL) et du HCl (2,2 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (660 

mg, 9,4 mmol, 2,2 mL d’eau) puis de NaN3 (860 mg, 8,7 mmol, 2,2 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 8.29 (s, 2H), 7.37 (d, J = 7.0 Hz, 2H). 

RMN 13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 151.92, 149.32, 130.72, 125.30. 

 

- 1-azido-4-fluorobenzène 7j 

Selon la procédure générale, le 1-azido-4-fluorobenzène a été obtenu sous la forme d’une huile 

incolore avec un rendement de 75% à partir de la 4-fluoroaniline (620 mg, 3,21 mmol) dans de 
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l’eau (2 mL) et du HCl (1 mL) après avoir additionné les solutions aqueuses de NaNO2 (289 

mg, 4,2 mmol, 1 mL d’eau) puis de NaN3 (251 mg, 3,9 mmol, 1 mL d’eau). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.61 (dd, J = 8.9, 0.6 Hz, 2H), 7.12 (dd, J = 

8.9, 0.7 Hz, 2H). RMN 19F (282 MHz, CDCl3) : δ (ppm) -62.21. RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm)143.89, 127.17 (dd, J = 7.4, 3.7 Hz), 125.86, 122.26, 119.36. 

 

b. Synthèse de l’o-quinone méthide 

La synthèse de l’o-quinone méthide s’effectue en deux étapes : 

- Synthèse du 6-(4-méthoxybenzyl)benzo[d][1,3]dioxol-5-ol  

À une solution aqueuse d’acide ascorbique (1 g, 5,6 mmol) dans de l’acide citrique (100 mL, 

2%) est ajouté du sésamol (2,68 g, 20 mmol) et de l’alcool 4-méthoxybenzylique (2,76 g, 20 

mmol). Le milieu réactionnel est agité et chauffé à reflux pendant 16 h avant d’être refroidit à 

température ambiante. Avec le refroidissement de la solution, des cristaux précipitent. Ces 

derniers sont filtrés et recristallisés dans le toluène pour former le produit désiré pur sous la 

forme d’une poudre brune (3,75 g, 73%). 

RMN  1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.13 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.84 

(d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.59 (s, 1H), 6.41 (s, 1H), 5.88 (s, 2H), 4.50 (s, 1H), 

3.83 (s, 2H), 3.78 (s, 3H). RMN  13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 158.41, 

148.37, 146.76, 141.63, 131.87, 129.63, 119.20, 114.33, 110.11, 101.15, 98.82, 55.44, 35.59. 

- Synthèse de la (Z)-6-(4-méthoxybenzylidène)benzo[d][1,3]dioxol-5(6H)-one 7o 

À une solution de 6-(4-méthoxybenzyl)benzo[d][1,3]dioxol-5-ol (3 mmol) dans de l’éthyl 

diéthylique (50 mL) est ajouté de l’oxyde d’argent (6 mmol) par portions à température 

ambiante. Le milieu réactionnel est ensuite chauffé) 35 °C pendant 3 h. Le mélange est refroidi 

à température ambiante puis est filtré sur filtre plusieurs fois. Le filtrat est récupéré et est 

concentré jusque 20 mL. Le résidu est refroidi à 0 °C et le précipité orange correspondant à la 

molécule désirée est récupéré par filtration (25 %). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.89 (s, 1H), 7.49 (d, J = 8.5 

Hz, 2H), 6.96 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.71 (s, 1H), 5.97 (s, 1H), 5.89 (s, 

2H), 3.86 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 185.67, 

161.51, 161.03, 146.20, 142.32, 132.60, 129.25, 128.38, 114.57, 101.92, 99.43, 55.56. 
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c.  Synthèse du boronate complexe 

Cette synthèse s’effectue en trois étapes 

- Synthèse du carbamate de 1-(4-méthoxyphényl)éthyldiisopropyle  

À une solution de 1-(4-méthoxyphényl)éthanol (4,38 mL, 31,1 mmol) et de chlorure de 

diisopropylcarbamoyl (5,35 g, 32,7 mmol) dans le dichlorométhane (50 mL) à 0 °C est 

additionné goutte à goutte de la triéthylamine (4,54 mL, 32,7 mmol) puis la solution est chauffée 

à reflux pendant 48 h. Après avoir refroidi la solution à température ambiante, le solvant est 

retiré in vacuo et le résidu est dissout dans un mélange d’eau (50 mL) et d’éther diéthylique (50 

mL) pour extraire le milieu. Les phases sont séparées et la phase aqueuse est extraite de nouveau 

à l’aide d’éther diéthylique (3 x 50 mL). Les phases organiques sont combinées, séchées sur 

MgSO4 et concentrée in vacuo. Le résidu est purifier par chromatographie sur gel de silice 

(pentane/EtOAc  9:1) pour obtenir le produit pur désiré sous la forme d’une huile jaune (86%). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.31 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 6.88 (d, 

J = 6.7 Hz, 2H), 5.82 (q, J = 6.6 Hz, 1H), 4.06 - 3.70 (m, 5H), 1.53 (s, 

3H), 1.23 - 1.14 (m, 12H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

159.26, 155.12, 135.25, 127.70, 113.99, 72.66, 60.67, 55.41, 22.97, 

14.50. 

- Synthèse de l’ester boronique 

À une solution de carbamate de 1-(4-méthoxyphényl)éthyldiisopropyle (1 g, 3,5 mmol) dans de 

l’éther diéthylique anhydre (13 mL) placée à -78 °C est ajoutée de la TMEDA (895 μL, 6 mmol) 

suivie d’une addition goutte à goutte d’une solution de s-BuLi (solution de 1,3 M dans un 

mélange cyclohexane/hexane, 3,6 mL, 4,7 mmol). Après avoir agité le milieu réactionnel à cette 

température pendant 1 h, une solution de pinacolborane (780 mg, 880 μL, 4,7 mmol) dans de 

l’éther diéthylique (6,5 mL) est ajoutée goutte à goutte à la solution. Après 2 h supplémentaires 

d’agitation à -78 °C, le milieu réactionnel est remonté à température ambiante et est agité 

pendant 1 h. 

En fin de réaction, de l’eau (25 mL) est additionnée au milieu, la solution est transférée dans 

une ampoule à décanter et les phases sont séparées. La phase aqueuse est extraite à l’éther 

diéthylique (3 x 20 mL) puis les phases organiques sont combinées, lavées à l’eau salée (50 
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mL), séchées sur MgSO4 puis concentrées in vacuo. Le résidu est purifié par chromatographie 

sur gel de silice (éther de pétrole/Acétate d’éthyle 9 :1) pour obtenir l’ester boronique désiré 

pur sous la forme d’une huile incolore. 

 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.17 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 6.85 (d, J 

= 8.8 Hz, 2H), 3.81 (s, 3H), 2.39 (m, 1H), 1.33 (m, 3H), 1.24 (d, J = 3.6 Hz, 

12H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 157.87, 137.65, 129.23, 

114.39, 83.83, 55.81, 26.74, 25.23, 17.97. RMN 11B (96 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 33,4. 

- Synthèse du boronate complex 7p 

À une solution d’ester boronique (240 mg, 0,9 mmol) dans du THF sec 

(16 mL) sous azote et placée à -78 °C est additionné goutte à goutte une 

solution de PhLi (1,9 M dans le dibutyléther, 480 μL, 0,9 mmol). La 

solution est agitée pendant 30 minutes à cette température puis est 

remontée à température ambiante et est agitée de nouveau pendant 30 

minutes. La solution de boronate complex s’utilise directement du fait de l’instabilité de 

l’intermédiaire, sa formation peut être suivie en effectuant un suivi par spectroscopie RMN 11B. 

RMN 11B (96 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 14,6. 

ii. Synthèse des précurseurs d’o-benzyne 

a. Synthèse des alcools de départ 

Procédure générale pour la synthèse des alcools benzyliques 

L’acide benzoïque (17,86 mmol) est dissout dans du THF sec (25 mL) sous pression d’azote à 

0 °C. En parallèle, une suspension de LAH (1,7 g, 44,65 mmol) dans du THF sec (36 mL) est 

également préparée sous pression d’azote. La suspension de LAH est ensuite additionnée goutte 

à goutte à la solution d’acide benzoïque et la solution est agitée pendant 2 h à température 

ambiante. En fin de réaction, de l’eau (1,5 mL) ainsi qu’une solution aqueuse de NaOH (5%, 

4,4 mL) sont doucement ajoutée au milieu réactionnel. La solution est filtrée et le solide résiduel 

est lavé à l’acétate d’éthyle. Le filtrat est récupéré et extrait. Les phases sont séparées et la phase 

aqueuse est extraite à l’acétate d’éthyle (3 x 20 mL) ; Les phases organiques sont ensuite 

combinées et lavées à l’eau salée (50 mL), séchées sur MgSO4 puis concentrées in vacuo pour 

obtenir l’alcool benzylique désiré sans étape de purification supplémentaire. 
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- (2-amino-3-méthylphényl)méthanol 5b 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-3-méthylbenzoïque (2,7 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-3-méthylphényl)méthanol (1,72 g, 70 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre jaune. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.05 (dd, J = 7.5, 0.7 Hz, 1H), 6.96 (ddd, J = 

7.5, 1.0, 0.5 Hz, 1H), 6.65 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 4.69 (s, 2H), 4.19 (brs, 2H), 2.19 (s, 3H). 

RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 144.45, 130.79, 127.30, 124.19, 122.78, 117.70, 

64.85, 17.44.  

- (2-amino-4-méthylphényl)méthanol 5c 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-4-méthylbenzoïque (2,7 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-4-méthylphényl)méthanol (1,94 g, 80 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre beige. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3): δ (ppm) 6.99 – 6.90 (m, 1H), 6.57 – 6.49 (m, 2H), 

4.63 (s, 2H), 2.26 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3): δ (ppm) 146.09, 139.55, 

129.37, 122.26, 119.07, 116.85, 64.29, 21.36.  

- (2-amino-5-méthylphényl)méthanol 5d 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-5-méthylbenzoïque (2,7 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-5-méthylphényl)méthanol (1,99 g, 82 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre jaune. 

RMN  1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 6.95 (dd, J = 8.0, 1.6 Hz, 1H), 6.89 (s, 1H), 

6.62 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 4.63 (s, 2H), 2.24 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 143.52, 129.93, 129.90, 127.62, 125.15, 116.37, 64.48, 20.46.  

- (2-amino-6-méthylphényl)méthanol 5e 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-6-méthylbenzoïque (2,7 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-6-méthylphényl)méthanol (2,08 g, 86 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre beige. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.01 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.58 (t, J = 8.4 Hz, 

2H), 4.72 (s, 2H), 2.32 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.60, 136.89, 

128.91, 123.41, 120.84, 114.49, 59.04, 19.65.  

- (2-amino-4-bromophényl)méthanol  5f 
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Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-4-bromobenzoïque (3,59 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-4-bromophényl)méthanol (2,41 g, 67 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre beige.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3): δ (ppm) 6.92 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.85 (d, J = 1.6 

Hz, 1H), 6.82 (dd, J = 7.8, 1.9 Hz, 1H), 4.62 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3): 

δ (ppm) 147.67, 130.57, 123.59, 123.02, 120.93, 118.62, 64.08. 

- (2-amino-5-bromophényl)méthanol 5g 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-5-bromobenzoïque (3,59 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-5-bromophényl)méthanol (2,69 g, 75 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre jaune.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.21 (dd, J = 8.3, 2.3 Hz, 1H), 7.18 (d, J = 

2.0 Hz, 1H), 6.57 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 4.61 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : 

δ(ppm) 145.21, 132.00, 131.71, 126.70, 117.66, 109.69, 63.90.  

- (2-amino-6-fluorophényl)méthanol 5h 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-6-fluorobenzoïque (2,77 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-6-fluorophényl)méthanol (2,16 g, 86 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre marron.  

 RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.04 (td, J = 8.1, 6.4 Hz, 1H), 6.50 – 6.39 (m, 

2H), 4.78 (s, 2H), 4.32 (brs, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 162.81, 159.58, 

148.44 (d, J = 6.3 Hz), 129.94 (d, J = 10.9 Hz), 111.57 (d, J = 2.6 Hz), 104.81 (d, J = 

23.4 Hz), 55.46 (d, J = 7.0 Hz). RMN 19F (282 MHz, CDCl3) : δ(ppm) -120.38.  

- (2-amino-3-fluorophényl)methanol 5i 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-3-fluorobenzoïque (2,77 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-3-fluorophényl)méthanol (2,01 g, 80 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre jaune clair.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 6.96 (ddd, J = 10.8, 8.1, 1.4 Hz, 1H), 6.85 (dd, 

J = 7.6, 0.5 Hz, 1H), 6.69 – 6.57 (m, 1H), 4.68 (s, 2H), 4.23 (s, 2H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ (ppm) 152.07 (d, J = 238.4 Hz), 134.36 (d, J = 13.0 Hz), 127.17 (d, 

J = 3.2 Hz), 124.27 (d, J = 2.8 Hz), 117.54 (d, J = 7.4 Hz), 115.13 (d, J = 19.1 Hz), 

63.92 (d, J = 3.0 Hz). RMN 19F (282 MHz, CDCl3) : δ(ppm) -136.24.  
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- (2-amino-3-méthoxyphényl)méthanol 5j 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-3-méthoxybenzoïque (2,98 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-3-méthoxyphényl)méthanol (2,2 g, 82 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre brune.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 6.78 (dd, J = 7.1, 2.4 Hz, 1H), 6.72 – 6.64 (m, 

2H), 4.62 (s, 2H), 3.85 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) δ (ppm) 147.57, 135.67, 

125.21, 121.30, 117.47, 110.38, 63.94, 55.77.  

- (2-amino-4-méthoxyphényl)méthanol 5k 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-4-méthoxybenzoïque (2,98 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-4-méthoxyphényl)méthanol (2,36 g, 88 %) est obtenu sous la 

forme d’une poudre brune.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 7.01 – 6.92 (m, 1H), 6.30 – 6.23 (m, 2H), 

4.60 (s, 2H), 3.76 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) :  δ (ppm) 160.99, 147.54, 

130.52, 118.02, 103.30, 101.85, 64.01, 55.31. 

 

- (2-amino-5-méthoxyphényl)methanol 5l 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-5-méthoxybenzoïque (2,98 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-5-méthoxyphényl)méthanol (2,28 g, 85 %) est obtenu sous la 

forme d’une poudre brune.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 6.72 (dd, J = 8.4, 2.9 Hz, 1H), 6.68 (d, J 

= 2.5 Hz, 1H), 6.64 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 4.61 (s, 2H), 3.74 (s, 3H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ(ppm) 152.63, 139.34, 126.67, 117.50, 115.05, 114.61, 64.25, 

55.93.  

- (2-amino-6-méthoxyphényl)methanol 5m 

Selon la procédure générale en utilisant l’acide 2-amino-6-méthoxybenzoïque (2,98 g) comme 

réactif de départ, le (2-amino-6-méthoxyphényl)méthanol (2,2 g, 82 %) est obtenu sous la forme 

d’une poudre brune.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 7.05 (t, J = 8.1 Hz, 1H), 6.32 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 

4.76 (s, 2H), 3.78 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 158.12, 147.46, 

129.52, 113.33, 109.48, 101.01, 55.92, 55.66. 
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b. Synthèse des précurseurs d’o-benzyne 

Procédure générale pour la synthèse des précurseurs d’o-benzyne 

A une suspension d’alcool aminobenzylique (15 mmol) dans de l’eau (12 mL) à 0 °C est ajouté 

du HCl concentré (90 mmol, 7,5 mL). Une solution aqueuse de NaNO2 (15,6 mmol, 1,08 g 

dans 3 mL d’eau) est ajoutée goutte à goutte. Après 10 minutes à 0 °C, la solution de diazonium 

formé est additionnée goutte à goutte à une solution de MeNH2 (33% dans l’éthanol, 288 mmol, 

36 mL) à -25 °C. Immédiatement après addition, le milieu réactionnel est extrait au 

chloroforme (2 x 60 mL). Les phases organiques combinées sont lavées à l’aide d’une solution 

saturée de NaHCO3 (4 x 60 mL), à l’eau salée (60 mL), puis sont séchées sur sulfate de sodium 

et concentrée in vacuo. 

Le résidu est dissout dans 100 mL de dichlorométhane et la solution est agitée à 0 °C. De la 

DIEA (60 mmol, 10,5 mL) est ajoutée suivie d’une addition goutte à goutte de chlorure 

d’acétyle (15 mmol, 1,07 mL). La solution est agitée pendant 2 h à température ambiante puis 

est lavée plusieurs fois à l’acide chlorhydrique (1 M) jusqu’à ce que le pH de la phase aqueuse 

atteigne 5. La phase organique est lavée à l’eau salée, séchée sur sulfate de sodium et est 

concentrée in vacuo. 

Le résidu est dissout dans 250 mL d’acétone et du permanganate de potassium (21,1 mmol, 

3,34 g) est ajouté à la solution qui est agitée à température ambiante pendant 16 h. Une solution 

saturée de Na2SO3 est ajoutée à la solution jusqu’à ce que la coloration violette ne soit plus 

persistante. Le milieu réactionnel est filtré et le filtrat est récupérer. Ce dernier est dilué avec 

200 mL d’acétate d’éthyle et la phase aqueuse est acidifié doucement jusqu’à ce que cette 

dernière atteigne un pH de 5. La phase organique est séparée, lavée à l’eau salée, séchée sur 

sulfate de sodium et est concentrée in vacuo. Le résidu est soit trituré dans l’éther diéthylique 

soit purifié sur colonne selon la solubilité des substrats afin d’obtenir le précurseur d’o-benzyne 

désiré. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque 6a 

En suivant la procédure générale en utilisant l’alcool 2-aminobenzylique (1,85 g), l’acide (E)-

2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque est obtenu pur (1,16 g, 35%) sous la forme 

d’une poudre marron après trituration dans l’éther diéthylique.  
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.37 (dd, J = 7.8, 1.2 Hz, 1H), 7.78 (d, J 

= 8.0 Hz, 1H), 7.65 (td, J = 7.8, 1.4 Hz, 1H), 7.55 (t, J = 7.1 Hz, 1H), 3.53 (s, 

3H), 2.65 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 172.55, 165.99, 146.40, 

134.04, 133.40, 130.25, 125.22, 116.65, 28.69, 22.19. HRMS (ESI) : m/z 

[M+Na]+ calculée pour C10H11N3NaO3, 244.0693, masse trouvée : 244.0694. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-méthylbenzoïque 6b 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-3-méthylphényl)méthanol (2,05 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-méthylbenzoïque est obtenu pur (776 mg, 

22%) sous la forme d’une poudre jaune après purification par chromatographie sur gel de silice 

(cyclohexane/EtOAc = 100:0 à 70:30).  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.79 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.45 (d, J = 7.3 

Hz, 1H), 7.31 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 3.47 (s, 3H), 2.44 (s, 3H), 2.39 (s, 3H). RMN 

13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 173.43, 171.95, 147.43, 135.28, 132.73, 129.22, 

127.59, 123.72, 27.95, 21.81, 18.79. HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ calculée pour 

C11H13N3NaO3, 258.0849, masse trouvée : 258.0852. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-méthylbenzoïque 6c 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-4-méthylphényl)méthanol (2,05 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-méthylbenzoïque est obtenu pur (1,09 g, 

31%) sous la forme d’une poudre rose après trituration dans l’éther diéthylique.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.26 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 7.55 (s, 1H), 

7.36 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 3.52 (s, 3H), 2.67 (s, 3H), 2.48 (s, 3H). RMN 13C 

(75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 172.58, 166.07, 146.21, 145.13, 133.39, 131.29, 

122.71, 116.75, 28.67, 22.26, 21.95. HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ calculée 

pour C11H13N3NaO3, 258.0849, masse trouvée : 258.0851. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-méthylbenzoïque 6d 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-5-méthylphényl)méthanol (2,05 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-méthylbenzoïque est obtenu pur (1,06 g, 

30%) sous la forme d’une poudre jaune après trituration dans l’éther diéthylique.  
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.18 (d, J = 1.3 Hz, 1H), 7.68 (d, J = 

8.3 Hz, 1H), 7.43 (dd, J = 8.3, 1.5 Hz, 1H), 3.51 (s, 3H), 2.64 (s, 3H), 2.46 (s, 

3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 172.57, 166.27, 144.26, 140.99, 

134.85, 133.56, 124.92, 116.49, 28.59, 22.19, 21.38. HRMS (ESI): m/z 

[M+Na]+ calculée pour C11H13N3NaO3, 258.0849, masse trouvée : 258.0851. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-méthylbenzoïque 6e 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-6-méthylphényl)méthanol (2,05 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-méthylbenzoïque est obtenu pur (529 mg, 

15%) sous la forme d’une poudre rose après trituration dans l’éther diéthylique et 

recristallisation dans l’acétate d’éthyle.  

RMN 1H (300 MHz, DMSO): δ (ppm) 7.50 – 7.37 (m, 2H), 7.31 (dd, J 

= 6.3, 2.0 Hz, 1H), 3.28 (s, 3H), 2.47 (s, 3H), 2.34 (s, 3H). RMN 13C (75 

MHz, DMSO) : δ (ppm) 172.67, 169.11, 144.63, 134.85, 131.93, 130.30, 

129.42, 116.55, 27.29, 21.76, 18.69. HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ 

calculée pour C11H13N3NaO3, 258.0849, masse trouvée : 258.0853. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-bromobenzoïque 6f 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-4-bromophényl)méthanol (3,01 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-bromobenzoïque est obtenu pur (1,21 g, 

27%) sous la forme d’une poudre jaune claire après trituration dans l’éther diéthylique. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.23 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.88 (d, J 

= 1.9 Hz, 1H), 7.67 (dd, J = 8.5, 1.9 Hz, 1H), 3.53 (s, 3H), 2.67 (s, 3H). 

RMN 13C (75 MHz, CDCl3) :  δ (ppm) 172.37, 165.19, 147.02, 134.71, 

133.16, 128.85, 124.03, 119.94, 28.93, 22.25. HRMS (ESI) : m/z 

[M+Na]+ calculée pour C10H10BrN3NaO3, 321.9798, masse trouvée : 

321.9793. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-bromobenzoïque 6g 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-5-bromophényl)méthanol (3,01 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-bromobenzoïque est obtenu pur (762 mg, 

17%) sous la forme d’une poudre jaune claire après trituration dans l’éther diéthylique. 



 

215 

 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ(ppm) 8.48 (d, J = 1.8 Hz, 1H), 7.79 – 7.57 

(m, 2H), 3.52 (s, 3H), 2.64 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) :  δ (ppm) 

172.37, 164.73, 145.32, 137.03, 136.02, 126.53, 124.31, 118.32, 28.83, 

22.16. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C10H11BrN3O3, 299.9978, 

masse trouvée : 299.9982 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-fluorobenzoïque 6h 

 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-6-fluorophényl)méthanol (2,11 g), l’acide 

(E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-fluorobenzoïque est obtenu pur (1,22 g, 34%) sous 

la forme d’une poudre jaune claire après trituration dans l’éther diéthylique. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.52 (td, J = 8.2, 5.6 Hz, 1H), 7.42 (dd, 

J = 7.9, 0.9 Hz, 1H), 7.18 (ddd, J = 9.3, 8.2, 1.1 Hz, 1H), 3.44 (s, 3H), 2.56 (s, 

3H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) δ (ppm) : 172.72, 164.85, 160.19, 156.92, 

146.38 (d, J = 5.0 Hz), 131.43 (d, J = 9.3 Hz), 116.80 (d, J = 2.8 Hz), 115.66 

(d, J = 21.5 Hz), 27.54, 21.68. RMN 19F (282 MHz, DMSO) : δ (ppm) -116.55. 

HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ calculée pour C10H10FN3NaO3, 262.0598, masse trouvée : 262.0602. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-fluorobenzoïque 6i 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-3-fluorophényl)méthanol (2,11 g), l’acide 

(E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-fluorobenzoïque est obtenu pur (358 mg, 10%) sous 

la forme d’une poudre jaune claire après purification par chromatographie sur gel de silice 

(cyclohexane/EtOAc = 100:0 à 70:30). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.11 – 8.00 (m, 1H), 7.46 – 7.38 (m, 

2H), 3.50 (s, 3H), 2.55 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 173.10, 

166.47, 155.59, 152.16, 129.28 (d, J = 8.7 Hz), 128.22 (d, J = 3.5 Hz), 126.77, 

121.80 (d, J = 21.0 Hz), 28.03, 21.86. RMN 19F (282 MHz, CDCl3) : δ (ppm) -

122.80. HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ calculée pour C10H10FN3NaO3, 262.0598, masse trouvée : 

262.0599. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-méthoxybenzoïque 6j 
 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-3-méthoxyphényl)méthanol (2,29 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-3-méthoxybenzoïque est obtenu pur (414 mg, 
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11%) sous la forme d’une poudre beige après purification par chromatographie sur gel de silice 

(cyclohexane/EtOAc = 100:0 à 70:30). 

 RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.72 (dd, J = 7.8, 1.0 Hz, 1H), 7.39 (t, J 

= 8.1 Hz, 1H), 7.22 (dd, J = 8.4, 0.8 Hz, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.47 (s, 3H), 2.48 (s, 

3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 173.45, 168.91, 152.16, 137.75, 

128.86, 125.58, 123.79, 116.66, 56.66, 27.78, 21.88. HRMS (ESI) : m/z 

[M+Na]+ calculée pour C11H13N3NaO4, 274.0798, masse trouvée : 274.0802. 

 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-méthoxybenzoïque 6k 

 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-4-méthoxyphényl)méthanol (2,29 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-4-méthoxybenzoïque est obtenu pur (451 mg, 

12%) sous la forme d’une poudre beige après purification par chromatographie sur gel de silice 

(cyclohexane/EtOAc = 100:0 à 50:50). 

 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.33 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 7.22 (d, J 

= 2.5 Hz, 1H), 7.07 (dd, J = 8.9, 2.6 Hz, 1H), 3.92 (s, 3H), 3.53 (s, 3H), 

2.65 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 172.48, 165.78, 163.86, 

147.80, 135.33, 118.16, 115.75, 101.50, 55.92, 28.77, 22.18. HRMS (ESI) 

: m/z [M+Na]+ calculée pour C11H13N3NaO4, 274.0798, masse trouvée : 

274.0799. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-méthoxybenzoïque 6l 

En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-5-méthoxyphényl)méthanol (2,29 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-5-méthoxybenzoïque est obtenu pur (565 mg, 

15%) sous la forme d’une poudre beige après trituration dans l’éther diéthylique. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.84 (d, J = 3.0 Hz, 1H), 7.77 (d, J 

= 9.0 Hz, 1H), 7.17 (dd, J = 9.1, 3.0 Hz, 1H), 3.93 (s, 3H), 3.50 (s, 3H), 

2.63 (s, 3H). RMN  13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 172.48, 165.94, 

161.09, 140.17, 126.69, 121.92, 118.16, 115.25, 56.12, 28.52, 22.20. 

HRMS (ESI) : m/z [M+Na]+ calculée pour C11H13N3NaO4, 274.0798, masse trouvée : 274.0800. 

- Acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-méthoxybenzoïque 6m 
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En suivant la procédure générale à partir du (2-amino-6-méthoxyphényl)méthanol (2,29 g), 

l’acide (E)-2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)-6-méthoxybenzoïque est obtenu pur (414 mg, 

11%) sous la forme d’une poudre beige après recristallisation dans le chloroforme. 

RMN 1H (300 MHz, acétone-d6) : δ (ppm) 7.46 (t, J = 8.2 Hz, 1H), 7.24 (dd, J 

= 8.1, 0.7 Hz, 1H), 7.12 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.32 (s, 3H), 2.49 (s, 

3H). RMN 13C (75 MHz, acétone-d6) : δ (ppm) 173.35, 167.35, 157.69, 

147.06, 131.22, 129.79, 112.23, 112.15, 56.55, 27.62, 21.99. HRMS (ESI) : 

m/z [M+Na]+ calculée pour C11H13N3NaO4, 274.0798, masse trouvée : 

274.0799. 

iii. Synthèse des adduits en modifiant l’arynophile 

 

Procédure générale 

 Une solution d’acide 2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque (22 mg, 99,4 μmol, 1 éq.), 

d’(azidomethyl)benzène 4a (26.4 mg, 0,196 mmol, 2 éq.) et de 1,3,5-triméthoxybenzène (16,6 

mg, 99,4 μmol, 1 eq.) dans 12 mL d’acétonitrile sec est injectée dans le photoréacteur 

Mikroglas® Dwell Device R1 (Ø = 500 µm, L = 1,15 m, V = 1,15 mL)  et est irradiée par des 

LEDs UV HP (20%, irradiance à la surface = 37,2 mW.cm-2 ) placées à 2 cm de la surface du 

réacteur pour 150 s (Q = 0.46 mL.min-1) de temps de séjour à 50 °C avec une contre-pression 

de 20 psi. La solution a été concentrée sous vide et le résidu est purifié par chromatographie 

flash sur gel de silice (Éther de pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5) pour obtenir le composé désiré 

sous la forme d’un solide marron clair. Le rendement de réaction (90%) a été déterminé par 

spectroscopie RMN 1H à partir du brut réactionnel en utilisant le 1,3,5-triméthoxybenzène 

comme standard interne. Les données spectrales sont en accord avec la littérature. 

- 1-benzyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8aa 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.12 – 8.02 (m, 1H), 7.32 (ddd, J = 

17.9, 12.3, 4.8 Hz, 8H), 5.85 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

134.9, 133.1, 133.0, 129.2, 128.6, 127.7, 127.5, 124.1, 120.3, 109.9, 52.4. 

HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C13H12N3, 210.1025, masse 

trouvée : 210.1020. 
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- 1-cinnamyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ab 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du (E)-(3-azidoprop-1-en-1-yl)benzène (26.4 mg, 0.196 

mmol) sous la forme d’un solide jaune (78%) après purification par chromatographie sur gel de 

silice (éther de pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.11 – 8.08 (m, 1H), 7.59 – 7.55 (m, 1H), 

7.47 – 7.30 (m, 7H), 6.69 (d, J = 15.9 Hz, 1H), 6.47 – 6.34 (m, 1H), 5.46 (dd, J = 

6.3, 1.4 Hz, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.5, 135.8, 134.7, 133.7, 

133.1, 130.3, 128.9, 128.6, 127.6, 126.8, 124.1, 122.3, 120.3, 109.9, 50.8. HRMS 

(ESI) : m/z [M+H] + calculée pour C15H14N3, 236.1182, masse trouvée : 236.1172. 

- 1-phényl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ac 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et de l’azidobenzène (23,6 mg, 0.196 mmol) sous la forme 

d’un solide jaune clair (65%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther de 

pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.16 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.78 (ddt, 

J = 8.4, 1.8, 1.1 Hz, 3H), 7.68 - 7.49 (m, 2H), 7.59 - 7.49 (m, 2H), 7.45 (ddd, J 

= 8.1, 7.0, 0.9 Hz, 1H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.7, 137.27, 

132.5, 130.0, 128.8, 128.4, 124.5, 123.0, 120.5, 110.5. HRMS (ESI) : m/z 

[M+H]+ calculée pour C12H10N3 196.0860, masse trouvée : 196.0860. 

- 1-(o-tolyl)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ad 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-2-méthylbenzène (26,4 mg, 0.196 mmol) sous 

la forme d’une huile jaune pâle (71%) après purification par chromatographie sur gel de silice 

(éther de pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).   

 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.15 (dd, J = 5.1, 4.2 Hz, 1H), 7.56 - 

7.38 (m, 6H), 7.36 (dd, J = 5.1, 4.1 Hz, 1H), 2.14 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 145.7, 135.5, 135.4, 134.1, 131.8, 130.2, 128.2, 127.1, 

127.1, 124.3, 120.2, 110.3, 17.9. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour 

C13H12N3 210.1025, masse trouvée : 210.1020. 



 

219 

 

- 1-(m-tolyl)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ae 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-3-méthylbenzène (26,4 mg, 0.196 mmol) sous 

la forme d’un solide blanc (68%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther 

de pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).   

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.15 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.75 

(dt, J = 8.4, 0.9 Hz, 1H), 7.64 - 7.52 (m, 3H), 7.48 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.46 

- 7.40 (m, 1H), 7.32 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 2.50 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 146.6, 140.3, 137.1, 132.5, 129.8, 129.6, 128.3, 124.5, 

123.8, 120.4, 120.1, 110.6, 21.6. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour 

C13H12N3 210.1025, masse trouvée : 210.1014. 

- 1-(p-tolyl)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8af 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-4-méthylbenzène (26,4 mg, 0.196 mmol) sous 

la forme d’un solide blanc (73%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther 

de pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.14 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.71 (dd, 

J = 5.1, 4.2 Hz, 1H), 7.69 - 7.61 (m, 2H), 7.58 - 7.48 (m, 1H), 7.47 - 7.37 (m, 

3H), 2.48 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.6, 139.0, 134.7, 

132.6, 130.5, 128.2, 124.4, 123.0, 120.4, 110.5, 21.6. HRMS (ESI) : m/z 

[M+H]+ calculée pour C13H12N3 210.1025, masse trouvée : 210.1021. 

- 1-(4-méthoxyphényl)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ag 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-4-méthoxybenzène (29,6 mg, 0.196 mmol) sous 

la forme d’un solide jaune (78%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther 

de pétrole/EtOAc = 100:0 à 90:10).   

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.13 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.72 - 

7.62 (m, 3H), 7.53 (ddd, J = 8.3, 6.9, 1.1 Hz, 1H), 7.42 (ddd, J = 8.1, 6.9, 1.0 

Hz, 1H), 7.11 (d, J = 9.0 Hz, 2H), 3.91 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : 

δ (ppm) 160.0, 146.4, 132.8, 130.1, 128.2, 124.7, 124.4, 120.3, 115.1, 110.4, 

55.8. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C13H12N3O, 226.0974, masse 
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trouvée : 226.0971. 

- 1-(4-bromophényl)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8ah 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-4-bromobenzène (39,2 mg, 0.196 mmol) sous la 

forme d’un solide gris (69%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther de 

pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).  

 RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.06 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.69 – 

7.56 (m, 5H), 7.48 (ddd, J = 8.3, 7.0, 1.1 Hz, 1H), 7.36 (ddd, J = 8.1, 7.0, 1.0 

Hz, 1H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.8, 136.2, 133.2, 132.3, 

128.7, 124.7, 124.4, 122.5, 120.7, 110.2. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée 

pour C12H9BrN3, 273.9974, masse trouvée : 273.9961. 

- 1-(4-trifluoromethylbenzène)-1H-benzo[d][1,2,3]triazole 8aj 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-azido-4-trifluorométhylbenzène (36,6 mg, 0.196 

mmol) sous la forme d’un solide jaune clair (44%) après purification par chromatographie sur 

gel de silice (éther de pétrole/EtOAc = 100:0 à 90:10).  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.18 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.99 (d, 

J = 8.5 Hz, 2H), 7.90 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.79 (dt, J = 8.4, 0.9 Hz, 1H), 7.61 

(ddd, J = 8.3, 7.0, 1.0 Hz, 1H), 7.48 (ddd, J = 8.1, 7.0, 1.0 Hz, 1H). RMN 13C 

(75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.90, 139.99, 132.08, 130.62 (q, J = 33.1 Hz), 

129.67, 129.01, 127.32 (q, J = 3.6 Hz), 124.96, 122.69, 120.85, 110.25. 19F 

RMN (282 MHz, CDCl3) : δ (ppm) -62.54. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour 

C13H9F3N3, 264.0743, masse trouvée : 264.0746. 

- 2-(tert-butyl)-2,3-dihydro-3-phenyl-1,2-benzoisoxazole 8ak 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et de la N-tert-butyl-α-phenylnitrone (34,6 mg, 0.196 mmol) 

sous la forme d’un solide blanc (85%) après purification par chromatographie sur gel de silice 

(éther de pétrole/EtOAc = 100:0 à 90:10).  
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.39 (dt, J = 3.1, 1.9 Hz, 2H), 7.34 

– 7.27 (m, 2H), 7.26 – 7.19 (m, 1H), 7.15 – 7.08 (m, 1H), 6.89 – 6.84 (m, 

1H), 6.81 – 6.74 (m, 2H), 5.58 (s, 1H), 1.17 (s, 9H). RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 156.26, 144.01, 129.96, 128.69, 127.47, 127.44, 123.70, 120.77, 106.81, 

67.08, 61.08, 25.59. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C17H20NO, 254.1539, masse 

trouvée : 254.1538. 

- 1,4-dihydro-1,4-époxynaphthalène 8al 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du furane (13,4 mg, 0.196 mmol) sous la forme d’une huile 

jaune clair (68%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther de 

pétrole/EtOAc = 100:0 à 95:5).  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.18 - 7.15 (m, 2 H), 6.94 (t, J = 1.0 Hz, 2 

H), 6.90 (dd, J = 5.1, 3.0 Hz, 2 H), 5.63 (s, 2 H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 149.19, 143.20, 125.18, 120.44, 82.50. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour 

C10H9O, 145.0575, masse trouvée : 145.0570. 

- 1,4-dihydro-1,4-diméthyl-1,4-époxynaphthalène 8am 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 2,5-diméthylfurane (18,8 mg, 0.196 mmol) sous la forme 

d’une huile incolore (78%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther de 

pétrole/EtOAc = 100:0 à 90:10).  

 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.18 – 7.11 (m, 2H), 7.03 – 6.95 (m, 2H), 

6.83 – 6.75 (m, 2H), 1.91 (s, 6H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 152.84, 

146.90, 124.81, 118.43, 88.69, 15.37. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour 

C12H13O, 173.0961, masse trouvée : 173.0965. 

- 1,4-dihydro-9-phénylnaphthalèn-1,4-imine 8an 

Selon la procédure générale, le compose désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-(3-acétyl-3-

méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque et du 1-phénylpyrrole (28 mg, 0.196 mmol) sous la forme d’un 

solide marron clair (50%) après purification par chromatographie sur gel de silice (éther de 

pétrole/EtOAc = 100:0 à 60:40).  
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1H RMN (300 MHz, CDCl3): δ (ppm) 7.28 – 7.23 (m, 2H), 7.17 (dd, J = 10.1, 5.8 

Hz, 2H), 6.98 – 6.88 (m, 4H), 6.88 – 6.77 (m, 3H), 5.48 – 5.38 (m, 2H).13C RMN 

(75 MHz, CDCl3): δ (ppm) 148.56, 146.95, 141.87, 128.80, 124.92, 121.46, 

120.81, 117.97, 69.27. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C16H14N, 220.1121, masse 

trouvée : 220.1124. 

iv. Cas des additions avec conditions réactionnelles variables 

- 10-(4-méthoxyphenyl)-10H-[1,3]dioxolo[4,5-b]xanthènes 8ao 

Une solution d’acide 2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque (44 mg, 0,196 mmol, 2 

éq.) dans l’acétonitrile sec (12 mL) est injectée dans le photoréacteur Mikroglas® Dwell Device 

R1 (Ø = 500 µm, L = 1,15 m, V = 1,15 mL)  et est irradiée par des LEDs UV HP (20%, 

irradiance à la surface = 37,2 mW.cm-2) placées à 2 cm de la surface du réacteur pour 20 s (Q 

= 2,76 mL.min-1) de temps de séjour à 15 °C. En sortie du photoréacteur est placé un ballon 

contenant une solution de la (Z)-6-(4-méthoxybenzylidène)benzo[d][1,3]dioxol-5(6H)-one 

(25,4 mg, 99,4 μmol, 1 éq.) et du 1,3,5-triméthoxybenzène (16,6 mg, 99,4 μmol, 1 éq.) dans 

l’acétonitrile (6 mL). La solution est agitée pendant 30 minutes puis est concentrée sous vide 

pour obtenir le produit désiré sous la forme d’un solide blanc (23%) après purification par 

chromatographie sur gel de silice (cyclohexane/EtOAc = 100:0 à 60:40). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.21 – 7.15 (m, 1H), 7.12 – 7.08 

(m, 2H), 7.08 – 6.99 (m, 2H), 6.97 (dd, J = 6.8, 1.2 Hz, 1H), 6.83 – 6.78 

(m, 2H), 6.64 (s, 1H), 6.44 (d, J = 0.4 Hz, 1H), 5.89 (dd, J = 9.0, 1.4 Hz, 

2H), 5.09 (s, 1H), 3.76 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

158.47, 151.10, 147.06, 145.78, 143.60, 139.11, 129.74, 129.38, 

127.81, 124.28, 123.26, 116.57, 116.45, 114.26, 108.15, 101.37, 98.33, 

55.37, 43.89. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C21H17O4, 333.1121, masse trouvée : 

333.1122. 

- 1,2-Bis((2,2,6,6-tétraméthylpiperidin-1-yl)oxy)benzène 8ap 

A une solution d’acide 2-(3-acétyl-3-méthyltriaz-1-en-1-yl)benzoïque (100 mg, 0,45 mmol, 1 

éq.) est ajouté du TEMPO (140 mg, 0,9 mmol, 2 éq.). Après avoir agité la solution à température 

ambiante pendant 3h30 sous UV (100%, 185 mW.cm-2), le milieu réactionnel est dilué avec de 

l’eau (5 mL) et est extrait au pentane (3 x 25 mL). Les phases organiques sont combinées, lavées 

à l’eau salée, séchées sur MgSO4 et concentrées in vacuo. Du méthanol très froid est ajouté au 

résidu et la solution est décanté jusqu’à temps que tout le TEMPO rouge ait disparu du milieu 
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réactionnel. Le produit résiduel sous la forme d’un solide blanc correspond au produit désiré 

(55 mg, 32%). 

 RMN 1H (300 MHz, C6D6) : δ (ppm) 7.71 – 7.61 (m, 2H), 6.90 – 6.82 

(m, 2H), 1.59 – 1.46 (m, 6H), 1.40 – 1.34 (m, 15H), 1.24 – 1.05 (m, 

15H). RMN 13C (75 MHz, C6D6) : δ (ppm) 150.31, 119.96, 114.94, 

60.63, 39.83, 32.98, 20.84, 17.41. HRMS (ESI): m/z [M+H]+ calculée 

pour C24H41N2O2, 389.3163, masse trouvée : 389.3162. 

v. Synthèse de cycloadduits par modification du précurseur de o-benzyne 

 

Une solution de précurseur d’o-benzyne (99.4 μmol, 1 éq.), d’(azidomethyl)benzène (26.4 mg, 

0.196 mmol, 2 éq.) et de (1,3,5-triméthoxybenzène, 1 éq.) dans 12 mL d’acétonitrile sec est 

injectée dans le photoréacteur Mikroglas® Dwell Device R1 (Ø = 500 µm, L = 1.15 m, V = 

1.15 mL) et est irradiée sous UV avec des LEDs UV HP (puissance de 20 %, irradiance à la 

surface : 37.2 mW.cm-²) placée à 2 cm de la surface du réacteur pendant 150 s (Q = 0.46 

mL.min-1) à 50 °C avec une contre-pression de 20 psi. La solution a été concentrée sous vide et 

le résidu est purifié par chromatographie flash sur gel de silice (Ether de pétrole/EtOAc = 100:0 

à 95:5) pour obtenir le composé désiré. Le rendement de réaction a été déterminé par 

spectroscopie RMN 1H à partir du brut réactionnel en utilisant le 1,3,5-triméthoxybenzène 

comme standard interne. Les données spectrales sont en accord avec la littérature. 

- 1-benzyl-4-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10a-distal) et 1-benzyl-7-méthyl-1H-

benzo[d][1,2,3]triazole (10a-proximal) 
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Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6b et 6e. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide blanc 

contenant les deux régioisomères a été obtenue.  

- En utilisant le précurseur 6b, le rendement de réaction est de 78% avec un ratio 

distal/proximal de 52:48. 

- En utilisant le précurseur 6e, le rendement de réaction est de 48% avec un ratio 

distal/proximal de 52:48. 

1-benzyl-4-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10a-distal): 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.36 – 7.00 (m, 8H), 5.81 (s, 2H), 2.79 (s, 3H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.36, 135.03, 132.56, 131.00, 129.01, 128.43, 127.59, 127.46, 123.80, 107.09, 

52.29, 16.81.  

1-benzyl-7-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10a-proximal): 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.91 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.36 – 7.00 (m, 7H), 6.02 (s, 2H), 2.50 

(s, 3H). RMN  13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 146.92, 136.90, 132.77, 129.07, 128.80, 128.14, 126.20, 

124.35, 120.92, 117.89, 53.16, 18.43.  

HRMS du mélange (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C14H14N3, 224.1182, masse déterminée 

: 224.1187. 

-  1-benzyl-5-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10b-distal) et 1-benzyl-6-méthyl-1H-

benzo[d][1,2,3]triazole (10b-proximal) 

 

Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6c et 6d. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide blanc 

contenant les deux régioisomères a été obtenue.  

- En utilisant le précurseur 6c, le rendement de réaction est de 58% avec un ratio 

distal/proximal de 45:55. 

- En utilisant le précurseur 6d, le rendement de réaction est de 45% avec un ratio 

distal/proximal de 45:55. 

1-benzyl-5-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10b-distal) : 
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.81 (dd, J = 2.0, 1.0 Hz, 1H), 7.36 – 7.11 (m, 7H), 5.80 (s, 2H), 

2.47 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 147.05, 134.97, 133.38, 131.42, 129.66, 129.06, 

128.50, 127.63, 119.03, 109.33, 52.35, 21.55.  

1-benzyl-6-méthyl-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10b-proximal) : 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.92 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.38 – 7.20 (m, 5H), 7.16 (dd, J = 8.6, 

1.1 Hz, 1H), 7.12 (dt, J = 1.5, 0.8 Hz, 1H), 5.79 (s, 2H), 2.45 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 145.05, 138.16, 135.07, 134.05, 129.06, 128.45, 127.55, 126.34, 119.56, 108.90, 52.06, 22.07.  

HRMS du mélange (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C14H14N3, 224.1182, masse déterminée : 

224.1187. 

- 1-benzyl-5-bromo-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10c-distal) et 1-benzyl-6-bromo-1H-

benzo[d][1,2,3]triazole (10c-proximal) 

 

Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6f et 6g. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide blanc 

contenant les deux régioisomères a été obtenue.  

- En utilisant le précurseur 6f, le rendement de réaction est de 30% avec un ratio 

distal/proximal de 65:35. 

- En utilisant le précurseur 6g, le rendement de réaction est de 79% avec un ratio 

distal/proximal de 65:35. 

 

1-benzyl-5-bromo-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10c-distal) : 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.21 (dd, J = 1.6, 0.6 Hz, 1H), 7.47 (dd, J = 8.8, 1.7 Hz, 1H), 

7.38 – 7.30 (m, 3H), 7.25 (m, 2H), 7.21 (dd, J = 8.8, 0.6 Hz, 1H), 5.83 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 147.64, 134.38, 134.36, 130.91, 129.23, 128.81, 127.68, 122.80, 117.40, 111.15, 

52.67.  

1-benzyl-6-bromo-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10c-proximal) :  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.92 (dd, J = 8.8, 0.6 Hz, 1H), 7.53 (dd, J = 1.6, 0.6 Hz, 1H), 

7.43 (dd, J = 9.0, 1.9 Hz, 1H), 7.38 – 7.30 (m, 3H), 7.25 (m, 2H), 5.80 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, 
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CDCl3) : δ (ppm) 145.30, 133.95, 131.84, 129.27, 128.81, 127.83, 127.66, 121.91, 121.37, 112.74, 

52.47.  

HRMS of the mixture (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C13H11BrN3, 288.0131, masse déterminée : 

288.0134. 

- 1-benzyl-4-fluoro-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10d-distal) 

 

Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6h et 6i. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide blanc 

correspondant au régioisomère distal pur a été obtenu.  

- En utilisant le précurseur 6h, le rendement de réaction est de 62%. 

- En utilisant le précurseur 6i, le rendement de réaction est de 10%. 

 

1-benzyl-4-fluoro-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10d-distal) :  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.37 – 7.25 (m, 6H), 7.14 (dd, J = 8.4, 0.4 Hz, 1H), 6.99 

(dd, J = 10.1, 7.8 Hz, 1H), 5.84 (s, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 153.58 (d, J = 

259.4 Hz), 136.73 (d, J = 18.8 Hz), 135.76 (d, J = 6.6 Hz), 134.42, 129.19, 128.75, 128.39 (d, 

J = 6.9 Hz), 127.72, 108.68 (d, J = 16.9 Hz), 105.93 (d, J = 4.8 Hz), 52.65. RMN 19F (282 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) -123.20. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C13H11FN3, 228.0932, 

masse déterminée : 228.0938. 

La position de l’atome de fluor a été attribuée par spectroscopie RMN 

en effectuant une expérience de type NOESY 2D. En effet, les protons 

CH2 protons montrent deux corrélations avec deux protons aromatiques 

(un étant situé sur le triazole et l’autre sur le phényle), cela ne peut 

s’expliquer qu’en plaçant l’atome de fluor sur la position du haut, à 

savoir la position 4.  

- 1-benzyl-4-méthoxy-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10e-distal) 
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Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6j et 6m. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide blanc 

correspondant au régioisomère distal pur a été obtenu.  

- En utilisant le précurseur 6j, le rendement de réaction est de 64%. 

- En utilisant le précurseur 6m, le rendement de réaction est de 64%. 

 

1-benzyl-4-methoxy-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10e-distal) : 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.35 – 7.22 (m, 6H), 6.89 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 6.65 (d, J = 7.7 

Hz, 1H), 5.80 (s, 2H), 4.09 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 151.87, 138.40, 134.89, 

134.87, 129.02, 128.73, 128.47, 127.61, 103.41, 101.90, 56.33, 52.31. HRMS (ESI) : m/z [M+H]+ 

calculée pour C14H14N3O, 240.1131, masse déterminée : 240.1136. 

 

La position du groupement méthoxy a été attribuée par 

spectroscopie RMN en effectuant une expérience de type NOESY 

2D. En effet, les protons CH2 protons montrent deux corrélations 

avec deux protons aromatiques (un étant situé sur le triazole et 

l’autre sur le phényle), cela ne peut s’expliquer qu’en plaçant le 

groupement méthoxy sur la position du haut, à savoir la position 4. 

De plus, les protons situés au niveau du groupement CH3 ne montrent qu’une seule corrélation 

avec des protons aromatiques.  

-  1-benzyl-5-méthoxy-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10f-distal) et 1-benzyl-6-méthoxy-

1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10f-proximal) 
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Selon la procédure générale, ces deux régioisomères ont été obtenus à partir des précurseurs 

d’o-benzyne 6k et 6l. Après purification par chromatographie sur gel de silice, un solide marron 

clair contenant les deux régioisomères a été obtenue.  

- En utilisant le précurseur 6k, le rendement de réaction est de 27% avec un ratio 

distal/proximal de 52:48. 

- En utilisant le précurseur 6l, le rendement de réaction est de 89% avec un ratio 

distal/proximal de 52:48. 

1-benzyl-5-méthoxy-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10f-distal) : 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) :  δ (ppm) 7.38 – 7.23 (m, 6H), 7.20 (dd, J = 9.0, 0.6 Hz, 1H), 7.05 (dd, J 

= 9.0, 2.3 Hz, 1H), 5.80 (s, 2H), 3.87 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 157.32, 147.54, 

134.88, 129.13, 128.61, 128.47, 127.68, 120.37, 110.49, 98.91, 55.82, 52.57. 

1-benzyl-6-méthoxy-1H-benzo[d][1,2,3]triazole (10f-proximal) : 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.91 (dd, J = 9.1, 0.5 Hz, 1H), 7.38 – 7.23 (m, 5H), 6.98 (dd, J 

= 9.1, 2.2 Hz, 1H), 6.59 (d, J = 2.1 Hz, 1H), 5.78 (s, 2H), 3.78 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 160.02, 141.87, 134.95, 134.11, 129.13, 128.53, 127.61, 120.88, 116.26, 90.14, 55.82, 52.08.  

HRMS of the mixture (ESI) : m/z [M+H]+ calculée pour C14H14N3O, 240.1131, masse trouvée 

: 224.1137. 

vi. Synthèse d’un précurseur d’o-benzyne pour la spectrométrie de masse 

a. Synthèse des esters 

Procédure générale 

À une solution d’acide 2-aminobromobenzoïque (18,6 mmol) dans le méthanol (30 mL) est 

ajouté de l’acide sulfurique (2,5 mL). La solution est agitée et portée à reflux pendant 48 h. En 

fin de réaction, la solution est refroidie à température ambiante et le solvant est évaporé, une 

solution diluée d’hydroxyde de sodium (1 M) est additionnée au résidu jusqu’à atteindre un pH 

de de 11. Le milieu réactionnel est ensuite extrait à l’acétate d’éthyle (2 x 30 mL) puis les phases 

organiques sont combinées et lavées à l’eau salée, séchées sur sulfate de sodium, filtrées et 

concentrées in vacuo pour obtenir le produit désiré pur. 

- 2-amino-3-bromobenzoate de méthyle 11a 

Selon la procédure générale, le composé désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-amino-3-

bromobenzoïque (4 g ; 18,6 mmol) sous la forme d’un solide semi-cristallin jaune (79%). 
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RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.85 (dd, J = 8.0, 1.5 Hz, 1H), 7.56 (dd, J = 

7.8, 1.5 Hz, 1H), 6.52 (t, J = 7.9 Hz, 1H), 6.33 (brs, 2H), 3.88 (s, 3H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ (ppm) 168.11, 147.64, 137.36, 130.85, 116.45, 110.78, 52.00. 

- 2-amino-4-bromobenzoate de méthyle 11b 

Selon la procédure générale, le composé désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-amino-5-

bromobenzoïque (4 g ; 18,6 mmol) sous la forme d’un solide beige (83%). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.69 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 6.84 (d, J = 1.9 

Hz, 1H), 6.75 (dd, J = 8.6, 1.9 Hz, 1H), 5.78 (brs, 2H), 3.86 (s, 3H). RMN 13C 

(75 MHz, CDCl3) δ (ppm) 168.23, 151.35, 132.74, 128.85, 119.69, 119.15, 

109.79, 51.81. 

- 2-amino-5-bromobenzoate de méthyle 11c 

Selon la procédure générale, le composé désiré a été obtenu à partir de l’acide 2-amino-5-

bromobenzoïque (4 g ; 18,6 mmol) sous la forme d’un solide marron clair (86%). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.96 (d, J = 2.4 Hz, 1H), 7.32 (dd, J = 8.8, 

2.4 Hz, 1H), 6.56 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 5.56 (brs, 2H), 3.86 (s, 3H). RMN 13C (75 

MHz, CDCl3) : δ (ppm) 167.52, 149.38, 136.76, 133.41, 118.42, 112.00, 107.31, 

51.83. 

b. Couplage de Suzuki-Miyaura 

Procédure générale 

À une solution de 2-aminobromobenzoate de méthyle (2 g, 8,8 mmol, 1 éq.) dans un mélange 

de toluène sec (140 mL) et d’éthanol (12 mL) sous pression d’azote est ajouté de l’acide (4-

(diméthylamino)phényl)boronique (1,452 g, 8,8 mmol, 1 éq.). La solution est dégazée et une 

solution aqueuse de K2CO3 (3,642 g dans 14 mL) est doucement ajouté au milieu réactionnel. 

La solution est de nouveau dégazée puis le catalyseur au Palladium Pd(PPh3)4 (508 mg, 0,44 

mmol, 5 mol%) est ajouté avant de chauffer le milieu à reflux pendant 48 h. 

Le milieu réactionnel est refroidi à température ambiante puis est filtré sur célite en utilisant de 

l’acétate d’éthyle. La solution est transférée dans une ampoule à décanter où les phases sont 

séparées et la phase aqueuse est extraite à l’acétate d’éthyle (3 x 20 mL). Les phases organiques 

sont combinées et lavées à l’eau salée, séchées sur Na2SO4 et concentrées in vacuo. 
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Le résidu est purifié par chromatographie sur gel de silice (cyclohexane/EtOAc 90:10) pour 

obtenir le produit pur désiré. 

- 2-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-carboxylate de méthyle 12a 

Le composé est obtenu à partir du 2-amino-3-bromobenzoate de méthyle sous la forme d’un 

solide beige avec un rendement de 79% après purification par chromatographie. 

 RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.85 (dd, J = 8.1, 1.7 Hz, 1H), 

7.32 – 7.26 (m, 2H), 7.21 (dd, J = 7.3, 1.6 Hz, 1H), 6.85 – 6.78 (m, 

2H), 6.67 (dd, J = 8.1, 7.3 Hz, 1H), 6.01 (s, 2H), 3.88 (s, 3H), 3.00 (s, 

6H). 13C NMR (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 169.15, 150.08, 148.61, 

135.15, 130.09, 129.30, 126.27, 115.73, 112.94, 110.48, 51.67, 40.66. 

- 3-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-4-carboxylate de méthyle 12b 

Le composé est obtenu à partir du 2-amino-4-bromobenzoate de méthyle sous la forme d’un 

solide jaune pâle avec un rendement de 78% après purification par chromatographie. 

 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.87 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.51 

(d, J = 8.9 Hz, 2H), 6.88 (dd, J = 8.4, 1.7 Hz, 1H), 6.84 (d, J = 1.5 Hz, 

1H), 6.77 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 5.74 (s, 2H), 3.88 (s, 3H), 3.00 (s, 6H). 

13C NMR (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 168.76, 150.86, 150.63, 146.86, 

131.74, 127.90, 127.78, 115.00, 113.62, 112.58, 108.81, 51.57, 40.58. 

- 4-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-carboxylate de méthyle 12c 

Le composé est obtenu à partir du 2-amino-5-bromobenzoate de méthyle sous la forme d’un 

solide rose avec un rendement de 62% après purification par chromatographie. 

1H NMR (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.07 (d, J = 2.1 Hz, 1H), 

7.51 (dd, J = 8.5, 2.2 Hz, 1H), 7.45 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.81 (d, J 

= 8.7 Hz, 2H), 6.72 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 5.69 (brs, 2H), 3.90 (s, 

3H), 2.98 (s, 6H).13C NMR (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 168.84, 

149.46, 149.04, 132.49, 129.81, 129.35, 128.64, 127.05, 117.34, 113.34, 111.20, 77.36, 51.69, 

41.01. 

c. Synthèse des alcools benzyliques 

Procédure générale 



 

231 

 

Dans un bicol, du ZnCl2 (605 mg, 4,4 mmol, 1 éq.) est chauffé sous vide jusqu’à ce qu’il soit 

parfaitement sec. Une solution de d’amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-4-carboxylate 

de méthyle (1,2 g, 4,4 mmol, 1 éq.) dans le THF (40 mL) est ajouté sous pression d’azote suivie 

d’une addition par portions de NaBH4 (336 mg, 8,8 mmol, 2 éq.). La solution est chauffée à 

reflux pendant 3 h avant d’être refroidie à température ambiante. Une solution saturée de NH4Cl 

est ajoutée goutte à goutte au milieu réactionnel qui est ensuite dissout dans du chloroforme. 

Les phases sont séparées, la phase aqueuse est lavée au chloroforme (3 x 15 mL) et les phases 

organiques sont combinées et lavées à l’eau salée, séchées sur sulfate de sodium et concentrée 

in vacuo pour obtenir le composé désiré pur. 

- (2-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-yl)méthanol 13a 

Le composé désiré est obtenu à partir du 2-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-

carboxylate de méthyle sous la forme d’une poudre beige avec un rendement de réaction 

quantitatif. 

1H NMR (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.35 – 7.29 (m, 2H), 7.11 (dd, J 

= 7.5, 1.6 Hz, 1H), 7.05 (dd, J = 7.4, 1.6 Hz, 1H), 6.84 – 6.80 (m, 2H), 

6.76 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 4.73 (s, 2H), 3.00 (s, 6H). 13C NMR (75 MHz, 

CDCl3) : δ (ppm) 149.90, 143.69, 130.84, 130.07, 128.96, 128.08, 

127.14, 124.81, 117.80, 112.91, 65.00, 40.72. 

- (3-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-4-yl)méthanol 13b 

Le composé désiré est obtenu à partir du 3-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-4-

carboxylate de méthyle de méthyle sous la forme d’un solide jaune pâle avec un rendement de 

réaction de 62%. 

1H NMR (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.47 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 

7.10 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.94 – 6.89 (m, 2H), 6.82 – 6.75 (m, 

2H), 4.70 (s, 2H), 2.99 (s, 6H). 13C NMR (75 MHz, CDCl3) : δ 

(ppm) 150.14, 146.42, 142.73, 129.79, 129.19, 127.76, 122.91, 

116.48, 114.03, 112.84, 64.35, 40.76. 

- (4-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-yl)méthanol 13c 

Le composé désiré est obtenu à partir du 4-amino-4'-(diméthylamino)-[1,1'-biphényl]-3-

carboxylate de méthyle sous la forme d’une poudre beige avec un rendement de réaction 

quantitatif. 
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1H NMR (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 7.40 – 7.34 (m, 2H), 7.30 

(d, J = 2.2 Hz, 1H), 7.20 (dd, J = 8.2, 2.3 Hz, 1H), 6.78 – 6.72 (m, 

2H), 6.66 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 5.01 (t, J = 5.5 Hz, 1H), 4.90 (brs, 

2H), 4.43 (d, J = 5.5 Hz, 2H), 2.89 (s, 6H).13C NMR (75 MHz, 

DMSO) : δ (ppm) 148.84, 144.80, 129.05, 128.17, 125.93, 125.69, 125.01, 124.82, 115.03, 

112.88, 61.25, 40.25. 

vii. Synthèse d’un nouveau précurseur d’o-benzyne 

a. Synthèse de l’ester 2-((méthylsulfonyl)diazényl)benzoate de 2-(triméthylsilyl)éthyle 

- 2-aminobenzoate de 2-(triméthylsilyl) 14 

À une solution d’anhydride isatoïque (5 g, 30,5 mmol, 1éq.) dans du DMF (25 mL) est ajouté 

du 2-triméthylsilyéthanol (8.5 mL, 62,5 mmol, 2 éq.) puis de la DMAP (0.375 g, 3 mmol, 0.1 

éq.). Le milieu réactionnel est chauffé à reflux pendant 20 heures puis est refroidit à température 

ambiante. Dans l’eau (100 mL) est additionné puis le milieu est extrait à l’acétate d’éthyle (3 x 

100 mL). Les phases organiques sont combinées, lavées à l’eau salée et séchées sur MgSO4 

avant d’être concentrées in vacuo. Le produit est obtenu sans purification complémentaire avec 

un rendement de 90%. 

1H NMR (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.89 – 7.83 (m, 1H), 7.30 – 

7.22 (m, 1H), 6.67 – 6.60 (m, 2H), 5.71 (brs, 2H), 4.43 – 4.33 (m, 2H), 

1.18 – 1.06 (m, 2H), 0.08 (s, 9H). 

- 2-((2-(triméthylsilyl)éthoxy)carbonyl)benzènediazonium 15 

À une solution 3-triméthylsilyl)propyl 2-aminobenzoate (7.288 g, 30,7 mmol, 1 éq.) dans de 

l’eau distillée (12 mL) est ajoutée une solution de HBF4 à 50% (10.4 mL, 2,28 mmol, 2.7 éq.) 

à 0 °C. Une solution de NaNO2 (2.118 g, 30.7 mmol, 1 éq.) dans de l’eau (5 mL) est ensuite 

ajoutée goutte à goutte pendant 5 minutes puis le milieu réactionnel est agité à cette température 

pendant 30 minutes. Le précipité est filtré sur fritté, lavé avec de l’éther diéthylique et séché 

sous vide afin d’obtenir un solide blanc avec un rendement de 70%. 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 8.96 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 8.40 

(d, J = 4.1 Hz, 2H), 8.32 – 8.13 (m, 1H), 4.70 – 4.45 (m, 2H), 1.29 – 

1.05 (m, 2H), 0.10 (s, 9H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 

160.9, 140.9, 135.4, 135.1, 132.1, 130.6, 115.8, 65.9, 16.7, 1.6. 

- 2-((méthylsulfonyl)diazényl)benzoate de 2-(triméthylsilyl)éthyle 16 
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A une solution de sel de diazonium (6,074 g, 181 mmol, 1 éq.) dans du dichlorométhane (60 

mL) est ajouté à 0 °C du CH3SO2Na (1,848 g, 10,8 mmol, 1 éq.). Le milieu réactionnel est agité 

pendant 16 h à température ambiante. Le mélange réactionnel est ensuite filtré, lavé avec du 

dichlorométhane et le filtrat évaporé sous pression réduite. Le solide obtenu est dissout dans un 

minimum de dichlorométhane et précipité par ajout de n-hexane pour obtenir le produit désiré 

sous la forme d’un solide orange avec un rendement de 74%.  

 RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.99 – 7.91 (m, 1H), 

7.72 – 7.55 (m, 3H), 4.48 – 4.35 (m, 2H), 3.20 (s, 3H), 1.17 – 

1.06 (m, 2H) 0.07 (s, 9H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 

165.6, 148.1, 140.8, 135.7, 133.7, 132.6, 131.3, 130.8, 117.6, 

64.6, 34.8, 17.6, 1.4. 

b. Synthèse du 1-aminobenzotriazole 

-  2-(2-(2-nitrophényl)hydrazineylidène)malonate de diéthyle 17 

L’o-nitroaniline préalablement réduite en poudre (5 g, 36 mmol, 1 éq.) est agitée avec de l’acide 

chlorhydrique (33 mL, 1,07 mol, 30 éq) à 0 °C jusqu’à totale dissolution produit de départ. De 

l’eau (24 mL) est ensuite additionnée au milieu réactionnel puis une solution de nitrite de 

sodium (2,91 g, 42 mmol, 1,17 éq.) dans de l’eau (6 mL) est additionnée goutte à goutte. Après 

quelques minutes, la solution de diazonium transitoirement formée est récupérée. Cette dernière 

est additionnée goutte à goutte à une émulsion vigoureusement agitée de malonate de diéthyle 

(5.47 mL, 36 mmol, 1 éq.) dans de l’eau (24 mL) à 5°C. L’acétate de sodium (35,4 g, 432 mmol, 

12 éq.) est ensuite ajouté à la solution pour tamponner le milieu réactionnel. Ce dernier est 

ensuite agité pendant 1 h, puis le précipité obtenu est filtré, lavé à l’eau (20 mL) et recristallisée 

dans de l’éthanol. Le composé est obtenu pur sous la forme d’un solide orange sans étape de 

purification supplémentaire. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 14.07 (brs, 1H), 8.24 (dd, J = 

8.5, 1.4 Hz, 1H), 8.09 (dd, J = 8.6, 1.3 Hz, 1H), 7.66 (td, J = 8.0, 0.9 

Hz, 1H), 7.14 (ddd, J = 8.5, 7.2, 1.3 Hz, 1H), 4.41 (dq, J = 21.1, 7.1 

Hz, 4H), 1.40 (td, J = 7.1, 3.9 Hz, 6H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 161.40, 139.04, 

136.05, 126.54, 126.02, 122.78, 117.45, 114.17, 62.36, 61.91, 14.33, 14.23. 

-  2-(2-(2-aminophényl)hydrazineylidène)malonate de diéthyle 18 

Le 2-(2-(2-nitrophényl)hydrazineylidène)malonate de diéthyle (3,55 g, 11.5 mmol, 1 éq.) est 

dissout dans une mélange 3:1 éthanol/eau (70 mL). Du chlorure d’ammonium (3,5 g, 65,4 
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mmol, 6 éq.) ainsi que du fer (2,5 g, 44,8 mmol, 4 éq.) sont ensuite additionnés au milieu 

réactionnel qui est agité pendant 16 h à reflux.  À la fin de la réaction, la solution résultante est 

filtrée sur célite et lavée avec de l’acétate d’éthyle jusqu’à ce que la solution filtrée soit incolore. 

La solution est ensuite extraite à l’acétate d’éthyle (2 x 60 mL), puis les phases organiques sont 

combinées et lavées à l’eau salée, séchées sur sulfate de sodium, et concentrées in vacuo pour 

obtenir le 2-(2-(2-aminophényl)hydrazineylidène) malonate de diéthyle pur sous forme d’huile 

noire-orangée avec un rendement de 95 %.  

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 13.21 (brs, 1H), 7.03 (dd, J = 

8.3, 1.4 Hz, 1H), 7.00 – 6.93 (m, 1H), 6.78 – 6.69 (m, 2H), 4.40 – 4.26 

(m, 4H), 1.37 (dt, J = 16.9, 7.1 Hz, 6H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : 

δ (ppm) 164.17, 163.04, 137.23, 127.00, 125.97, 118.75, 118.33, 116.08, 61.31, 60.89, 14.44, 

14.30. 

- Synthèse du 2-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)imino)malonate de diéthyle 19 

Une solution de nitrite de sodium (0,598 g, 8,7 mmol, 1 éq.) dans l’eau (1,5 mL) est ajoutée 

goutte à goutte à une solution de 2-(2-(2-aminophényl)hydrazineylidène)malonate de diéthyle 

(2,2 g, 7,9 mmol, 1 éq.) dans le méthanol (2,9 mL) préalablement préparée. Ce mélange est 

ensuite ajouté goutte à goutte dans une solution d’acide chlorhydrique (2,2 mL) dans l’eau (8,5 

mL) à 5 °C. Le solide résultant est filtré, lavé avec de l’eau et recristallisé dans l’éthanol pour 

obtenir le 2-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)imino)malonate de diéthyle pur sous la forme 

d’un solide marron pur avec un rendement de réaction de 70 %. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.07 (dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.89 

(dt, J = 8.3, 0.9 Hz, 1H), 7.65 (ddd, J = 8.2, 7.1, 0.9 Hz, 1H), 7.48 (ddd, J 

= 8.2, 7.1, 1.0 Hz, 1H), 4.51 (dq, J = 21.7, 7.1 Hz, 4H), 1.43 (td, J = 7.1, 

2.7 Hz, 6H). RMN  13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 162.26, 160.59, 

145.02, 141.45, 132.00, 130.05, 126.01, 120.62, 111.04, 63.46, 63.35, 14.20, 13.92. 

- 1-aminobenzotriazole 20 

Le 2-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)imino)malonate de diéthyle (1,3 g, 4,5 mmol, 1 éq.) est 

agité à reflux avec de l’acide chlorhydrique concentré (37%, 7,4 mL) pendant une nuit. Le 

milieu réactionnel est ensuite refroidi à température ambiante et de l’eau (9 mL) est ensuite 

ajoutée. La solution est extraite avec de l’éther diéthylique (15 mL), et la phase éthérée mise de 

côté. La phase aqueuse acide est neutralisée avec du carbonate de sodium solide et extraite de 
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nouveau avec de l’éther diéthylique (2 x 20 mL). La phase éthérée est séchée sur sulfate de 

sodium, filtrée et concentrée à l’évaporateur rotatif. Le solide résultant est recristallisé dans du 

toluène pour donner le 1-aminobenzotriazole pur sous forme de solide blanc avec un rendement 

de 66%. 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 8.01 (dt, J = 8.4, 0.9 Hz, 1H), 7.65 (dt, J 

= 8.3, 1.0 Hz, 1H), 7.51 (ddd, J = 8.3, 6.9, 1.0 Hz, 1H), 7.40 – 7.33 (m, 1H), 5.66 

(brs, 2H). RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 144.79, 132.68, 128.02, 124.30, 

120.06, 109.96. 

c. Synthèse des benzènesulfonamides 

Procédure générale 

Le 1-aminobenzotriazole (0,5 g, 3,73 mmol, 1 éq.) et le chlorure de sulphonyle correspondant 

(7,46 mmol, 2 éq.) sont dissout dans la pyridine sèche (12,5 mL) et le milieu réactionnel est 

porté à reflux pendant 30 minutes. Le milieu réactionnel est ensuite versé dans de l’eau (12,5 

mL) et le précipité est filtré et recristallisé dans l’éthanol pour obtenir le bis-

benzènesulfonamide. Le filtrat est acidifié puis filtré pour obtenir le mono-benzènesulfonamide. 

Le bis-benzènesulfonamide est récupéré et est hydrolysé à l’aide d’une solution d’éthanolate de 

sodium (1 éq.) à reflux sous pression d’azote dans de l’éthanol sec (30 mL). Après 15min, 

l’éthanol est évaporé et le résidu dissout dans un minimum d’eau. Le milieu réactionnel est 

acidifié à l’aide d’acide chlorhydrique jusqu’à précipitation du mono-benzènesulfonamide. Les 

deux portions de mono-benzènesulfonamide sous rassemblées pour obtenir le rendement global 

de réaction en mono-benzènesulfonamide. 

- N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)benzènesulfonamide 21a 

Le N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)benzènesulfonamide a été obtenu sous la forme d’un 

solide blanc en suivant la procédure générale avec un rendement global de 48% en utilisant 

comme réactif le chlorure de benzènesulfonyle. 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 12.91 (s, 1H), 8.08 – 8.02 (m, 

1H), 7.81 – 7.71 (m, 3H), 7.66 – 7.57 (m, 3H), 7.53 (dt, J = 8.4, 1.1 Hz, 

1H), 7.46 (ddd, J = 8.1, 6.7, 1.3 Hz, 1H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) : 

δ (ppm) 143.30, 137.29, 134.23, 132.07, 129.55, 128.93, 127.88, 124.92, 

119.64, 110.07. 
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- N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-méthylbenzènesulfonamide 21b 

Le N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-méthylbenzènesulfonamide a été obtenu sous la forme 

d’un solide blanc en suivant la procédure générale avec un rendement global de 23% en utilisant 

comme réactif le chlorure de toluène-p-sulphonyle (1,42 g, 7,46 mmol, 2 éq.). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 12.80 (s, 1H), 8.05 (d, J = 8.3 

Hz, 1H), 7.64 – 7.53 (m, 4H), 7.48 – 7.40 (m, 3H), 2.43 (s, 3H). RMN 

13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 144.89, 143.30, 134.26, 132.08, 

129.98, 128.91, 127.94, 124.91, 119.62, 110.13, 21.12. 

- N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-méthoxybenzènesulfonamide 21c 

Le N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-méthoxybenzènesulfonamide a été obtenu sous la 

forme d’un solide blanc en suivant la procédure générale avec un rendement global de 38% en 

utilisant comme réactif le chlorure de 4-méthoxybenzènesulphonyle (1,54 g, 7,46 mmol, 2 éq.). 

RMN 1H (300 MHz, DMSO) : δ (ppm) 12.68 (s, 1H), 8.09 – 8.02 

(m, 1H), 7.67 – 7.62 (m, 2H), 7.62 – 7.57 (m, 1H), 7.55 (dt, J = 8.3, 

1.2 Hz, 1H), 7.45 (ddd, J = 8.1, 6.6, 1.3 Hz, 1H), 7.17 – 7.10 (m, 

2H), 3.87 (s, 3H). RMN 13C (75 MHz, DMSO) : δ (ppm) 163.61, 143.30, 132.06, 130.28, 

128.87, 128.34, 124.89, 119.61, 114.74, 110.16, 55.84. 

- N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-(trifluorométhyl)benzènesulfonamide 21d 

Le N-(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-yl)-4-(trifluorométhyl)benzènesulfonamide a été obtenu 

sous la forme d’un solide brun-noir en suivant la procédure générale avec un rendement global 

de 15% en utilisant comme réactif le chlorure de 4-(trifluorométhyl) benzènesulphonyle (1,82 

g, 7,46 mmol, 2 éq.). 

RMN 1H (300 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 7.94 (dd, J = 41.6, 8.3 Hz, 

3H), 7.71 (dd, J = 26.2, 8.2 Hz, 3H), 7.51 (dt, J = 14.7, 7.1 Hz, 2H). 

RMN 13C (75 MHz, CDCl3) : δ (ppm) 106.53, 102.60, 98.52 (d, J 

= 33.4 Hz), 94.95, 92.16, 91.66, 89.07 (d, J = 3.5 Hz), 87.84, 82.69, 

72.51. RMN 19F (282 MHz, CDCl3) : δ (ppm) -63.30. 

III. Données utilisées pour les calculs théoriques 
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Coordonnées cartésiennes pour la géométrie optimisée du benzènediazonium-2-carboxylate 

(déprotonée) 

C     -0.118094   -0.012548    0.112669 

C      0.011880   -0.101159    1.488802 

C      1.270774   -0.093418    2.082652 

C      2.429097    0.003051    1.311506 

C      2.342633    0.093210   -0.066138 

C      1.061220    0.082218   -0.624474 

H     -0.892111   -0.175992    2.081931 

H      1.354283   -0.163468    3.161656 

H      3.404117    0.008135    1.783875 

H      3.223359    0.169090   -0.691624 

N      0.991001    0.173944   -2.012035 

C     -1.458479   -0.014007   -0.613885 

O     -1.337892    0.075976   -1.859722 

O     -2.480893   -0.100269    0.076300 

N      1.261099    0.256684   -3.079909 

Coordonnées cartésiennes pour la géométrie optimisée du benzènediazonium-2-carboxylate 

(protonée) 

C     -0.113488    0.057785    0.104728 

C      0.020641   -0.071929    1.475784 

C      1.276709   -0.124709    2.077482 

C      2.436508   -0.050690    1.315990 

C      2.353910    0.076448   -0.060124 

C      1.082883    0.128662   -0.636568 

H     -0.883189   -0.129804    2.070290 

H      1.345130   -0.224793    3.154413 

H      3.410844   -0.092126    1.787011 

H      3.239603    0.133951   -0.680340 

N      1.068062    0.251586   -2.008344 

C     -1.495616    0.111815   -0.462183 

O     -1.494399    0.294655   -1.778215 

O     -2.480978    0.002996    0.215695 

H     -2.405724    0.323679   -2.104728 

N      1.135281    0.347569   -3.101710 

Coordonnées cartésiennes pour la géométrie optimisée du benzènediazonium-2-carboxylate 

dans le premier état excité 

C     -0.055725   -0.010051    0.051707 

C      0.029128   -0.105536    1.440168 
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C      1.247446   -0.099074    2.094612 

C      2.429777    0.006009    1.345422 

C      2.399929    0.096001   -0.026533 

C      1.152958    0.088923   -0.692854 

H     -0.893625   -0.181581    2.005788 

H      1.287769   -0.172314    3.174047 

H      3.390158    0.015882    1.848932 

H      3.310015    0.172583   -0.608170 

N      1.139725    0.147029   -2.027836 

C     -1.377592   -0.008916   -0.566781 

O     -1.611633    0.053294   -1.803173 

O     -2.451316   -0.071571    0.075693 

N      1.064980    0.270769   -3.159417 

Coordonnées cartésiennes pour la géométrie optimisée du benzènediazonium-2-carboxylate 

dans le deuxième état excité 

C     -0.056257   -0.006008    0.052209 

C      0.028842   -0.096892    1.440969 

C      1.247443   -0.094943    2.094870 

C      2.430274    0.000809    1.344811 

C      2.400459    0.092553   -0.026781 

C      1.152907    0.090320   -0.692994 

H     -0.893771   -0.170236    2.007155 

H      1.287863   -0.166642    3.174385 

H      3.391004    0.003315    1.847767 

H      3.310592    0.166496   -0.608652 

N      1.137711    0.179365   -2.025023 

C     -1.377452   -0.013774   -0.567006 

O     -1.611759    0.061314   -1.802722 

O     -2.451087   -0.097977    0.073505 

N      1.065226    0.253747   -3.160890 

Coordonnées cartésiennes pour la géométrie optimisée du benzènediazonium-2-carboxylate 

dans le troisième état excité 

C     -0.055607   -0.010321    0.051943 

C      0.029323   -0.102824    1.440522 

C      1.247925   -0.094242    2.094677 

C      2.430112    0.009662    1.345228 

C      2.399988    0.098195   -0.026888 

C      1.152905    0.089014   -0.692873 

H     -0.893135   -0.179230    2.006552 

H      1.288357   -0.165418    3.174246 

H      3.390625    0.019997    1.848462 
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H      3.309968    0.174651   -0.608682 

N      1.138385    0.152903   -2.027089 

C     -1.377317   -0.015253   -0.566868 

O     -1.612320    0.048554   -1.802890 

O     -2.451051   -0.085352    0.075591 

N      1.063836    0.261112   -3.160327 
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