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Résumeé

La copolymérisation par navette (Chain Shuttling coPolymerisation en anglais (CSP)) est une
méthodologie innovante permettant la synthese de copolyméres multiblocs en une seule étape.
Initialement développée pour la polymérisation coordinative d’oléfines et de diénes conjugués,
cette stratégie a recemment été appliquée a la copolymérisation par ouverture de cycle (coPOC)

d’esters cycliques.

L’objectif de ce travail de thése est le développement de nouveaux catalyseurs de (co-)
polymérisation a base d’aluminium permettant de modifier finement la microstructure des
copolyméres multiblocs lactide-lactone obtenus, et donc leurs propriétés thermiques et
mécaniques. Dans ce cadre, des ligands amino(bis)phénols ont été synthétisés via une réaction
de Mannich puis complexés sur des précurseurs aluminiques. La formation des alcoolates
correspondants a ensuite été réalisée avec des rendements satisfaisants. Ces complexes,
possédant différentes chaines latérales, ont permis d’ajuster leur réactivité et leur sélectivité

pour la (co-)polymérisation statistique du L-lactide (L-LA) et de 1’e-caprolactone (g-CL).

Les complexes ont d'abord été testés en homopolymérisation, puis en copolymérisation
statistique des deux co-monomeres. Les ligands portant des groupements pendants de type
cyclohexyle ont conduit a des copolymeres statistiques avec une légére prédominance d’unités
L-LA, tandis que la présence d’un groupement donneur encombré sur la chaine latérale a
conduit a une affinité plus importante pour I’e-CL. Le complexe doté d’une chaine latérale
portant une pyridine, a présenté une forte sélectivité vis-a-vis du L-LA, tout comme les

complexes commerciaux [OYs(OCH(CHs)2)13] et triisopropylate d’aluminium.

Neuf nouveaux systémes catalytiques, capables de réaliser la CSP du L-LA et de 1's-CL, ont
ainsi été développés a partir de complexes sélectifs vis-a-vis du L-LA combinés a ceux plus
sélectifs pour I’e-CL. Cela a permis de moduler de maniere importante les propriétés thermiques
des copolyméres multiblocs obtenus en fonction des combinaisons de catalyseurs et des
conditions de réaction. De plus, une CSP par transalcoxylation entre deux métaux, 1’yttrium et
I'aluminium, a été réalisée pour la premiere fois, élargissant ainsi les champs d'application de

cette méthodologie.



Abstract

Chain Shuttling coPolymerization (CSP) is an innovative methodology that enables the one-pot
one-step synthesis of multiblock copolymers. Initially developed for the coordinative
polymerization of olefins and conjugated dienes, this strategy has recently been applied to the

ring-opening copolymerization (ROcoP) of cyclic esters.

The objective of this thesis is the development of new aluminium-based (co-)polymerization
catalysts that finely tune the microstructure of the resulting lactide-lactone multiblock
copolymers, thereby modifying their thermal and mechanical properties. In this context,
amino(bis)phenol ligands were synthesized via a Mannich reaction and then complexed with
aluminium precursors. The formation of the corresponding alkoxides was achieved with
satisfactory yields. These complexes, possessing different side chains, allowed the adjustment
of their reactivity and selectivity for the statistical (co-)polymerization of L-lactide (L-LA) and

e-caprolactone (e-CL).

The complexes were first tested in homopolymerization, followed by statistical
copolymerization of the two co-monomers. Ligands bearing cyclohexyl-type pendant groups
led to statistical copolymers with a slight predominance of L-LA units, while the presence of a
bulky donor group on the side chain resulted in a higher affinity for e-CL. The complex with a
side chain bearing a pyridine group exhibited strong selectivity towards L-LA, similar to the

commercial complexes [OYs(OCH(CHz)2)13] and aluminium isopropoxide.

Nine new catalytic systems capable of performing CSP of L-LA and e-CL were developed by
combining L-LA-selective complexes with those more selective for e-CL. This allowed
significant modulation of the thermal properties of the resulting multiblock copolymers,
depending on the catalyst combinations and reaction conditions. Furthermore, a CSP through
transalkoxylation between two metals, yttrium and aluminium, was successfully carried out for

the first time, thereby expanding the potential applications of this methodology.



Glossaire des abréviations

A
Al Aluminium

Al(OPr)s  Triisopropylate d’aluminium

ANR Agence Nationale de la Recherche

AT Agent de transfert

B

BEM Butyléthylmagnésium

BHT Butylhydroxytoluéne

Boc20 Dicarbonate de di-tert-butyle

Bn Benzyle

BnOH Alcool benzylique

C

CALB Lipase B Candida antartica

CCM Chromatographie sur couche mince

CCTP Polymérisation coordinative par transfert de chaine
CES Chromatographie d’Exclusion Stérique

e-CL g-caprolactone

conv Conversion

coPOC Copolymérisation par ouverture de cycle

CSP Copolymérisation par navette (Chain Shuttling Polymerization)
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MgSO4 Sulfate de magnésium

Mn Masse molaire moyenne en nombre
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N

NH4CI Chlorure d’ammonium
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Introduction Générale







L’épuisement des ressources pétrolieres mondiales et I’augmentation de la pollution plastique
deviennent des préoccupations majeures et poussent les chercheurs et les entreprises a trouver
des alternatives durables. Ces dernieres années, dans le but de limiter I’impact environnemental,
le développement de bioplastiques biosourcés, biocompatibles et/ou biodégradables s’est
considérablement accéléré. Dans ce contexte le polylactide (ou acide polylactique, PLA)
présente des propriétés intéressantes puisqu’il est biosourcé, biocompatible et compostable.t
Néanmoins, son usage reste limité a certaines applications (emballage alimentaire, impression
3D, matériel & usage médicaux) du fait de sa faible résistance aux chocs.? Afin d’améliorer ses
propriétés mécaniques et d’élargir son champ d’applications, différentes méthodes peuvent étre
utilisées. L’une de ces voies repose sur la synthése de copolymeéres statistiques ou a blocs a
base de L-lactide (L-LA) et d’e-caprolactone (e-CL), la poly(e-caprolactone) (PCL) ayant un
allongement a la rupture jusqu’a 300 fois supérieur au poly(L-lactide) (PLLA) tout en étant
également biodégradable et biocompatible. La voie privilégiée pour la synthése de ces
copolymeres est la polymérisation par ouverture de cycle (POC ou Ring Opening
Polymerization, ROP en anglais). En effet, cette méthode permet d’obtenir des copolymeéres de

masses molaires élevées avec des dispersités faibles.®

Arriola et al.* ont développé une stratégie alternative appelée polymérisation par navette
(Chain Shuttling coPolymerization, CSP) impliquant deux catalyseurs travaillant en tandem
dans un méme milieu réactionnel contenant deux types de monomeéres, et produisant chacun
des copolymeéres statistiques de compositions différentes. Les deux catalyseurs doivent
présenter des cinétiques relativement similaires, mais des rapports de réactivité et/ou des
sélectivités différents pour chacun des co-monomeres. L’utilisation d’un agent de transfert (AT)
efficace vis-a-vis des deux catalyseurs va permettre le transfert de la chaine en croissance de
I’un a ’autre. Les chaines « dormantes» (qui ne sont pas coordonnées a 1’un des centres
métalliques) effectuent une « navette » entre les catalyseurs via des réactions de transalkylation.
Ainsi une chaine linéaire de copolymére multiblocs peut étre synthétisée, composée de blocs

de copolyméres statistiques de différentes compositions de fagon alternée.

Les matériaux multiblocs ainsi obtenus, constitués de blocs mous et de blocs durs, possedent
des propriétés thermiques et mécaniques particulierement intéressantes. En effet, il a été
démontré que leur structure particuliere pourraient permettre d’accroitre considérablement la

résistance du matériau.> Au cours des deux derniéres décennies, les travaux sur la

3



polymérisation par navette ont été développés par différentes équipes.® Néanmoins, ces

travaux se sont concentrés principalement sur des monomeres apolaires.

Ce projet nommé PLANAVETTE (ANR-21-CE06-0024), financé par 1’Agence Nationale de
la Recherche (ANR) s’inscrit donc dans la continuité de la recherche sur la polymérisation par
navette avec 1’application de cette méthodologie a des monomeres polaires, et en particulier a

des copolymeres a base de L-lactide et d’e-caprolactone.

\ Monomere Monomére
/ /M wnT 1 + 2

o
b ST
L>

Monomeére Monomére
2 + 1

Figure 1 : Principe de la copolymérisation par navette

Une étude préliminaire développée par notre équipe de recherche® a permis d’apporter la preuve
de concept via la synthése d’un copolymeére multibloc poly[polylactide-block-(L-lactide-co-e-
caprolactone)] avec un trés bon contr6le des masses molaires et des dispersités (Figure 1).
Néanmoins, la température de transition vitreuse (Tg) du bloc mou (autour de 0 °C) ne permet
pas d’utiliser ces copolymeres pour des applications de la vie courante en tant qu’€lastomeres
thermoplastiques. L’objectif est donc dans un premier temps de faire baisser la Ty des blocs
mous, tout en permettant la modulation de ces mémes propriétés en fonction des catalyseurs

utilisés ainsi que des ratios des réactifs de départ.

En pratique, le milieu réactionnel doit contenir en solution deux catalyseurs, un agent de
transfert et un ou différents types de co-monomeres. Dans un premier temps, le L-LA et 1’e-CL
ont été selectionnés comme co-monomeres. Comme 1’agent de transfert doit étre compatible
avec les deux catalyseurs, 1’alcool benzylique a été validé durant 1’étude de la preuve de concept

et a également été retenu pour ce projet de these.



De méme, le catalyseur des blocs « durs » (blocs avec une prédominance de rouge sur la Figure
1) sera basé sur I’aluminium ou I’yttrium (catalyseur 2), car il doit étre trés sélectif vis-a-vis du
L-LA par rapport a 1’e-CL (>95/5). Ainsi, le PLLA fournit aux matériaux des blocs semi-
cristallins « durs » et les monoméres d’e-CL conduisent a des blocs amorphes élastomeres de
poly(L-lactide-co-e-caprolactone) (blocs avec une prédominance de vert sur la Figure 1). Il
s’agit alors de disposer d’un second catalyseur (catalyseur 1) pouvant insérer davantage de
lactone, ce qui permettrait de diminuer la Ty des phases molles amorphes. Dans la littérature,
des catalyseurs a base d’aluminium porteurs de ligands amino(bis)phénolates, présentant un
encombrement stérique et une densité électronique importante ont montré une bonne sélectivité
pour les lactones par rapport aux lactides (Figure 2). La stratégie expérimentale est ainsi de
synthétiser différents catalyseurs ayant une sélectivité élevée vis-a-vis de I’e-CL tout en
conservant une cinétique de polymérisation proche de celle du catalyseur du bloc « dur » choisi.
I1 sera alors possible de faire varier le ratio d’insertion de la lactone dans les blocs « mous ».
Les résultats obtenus dans cette partie de 1’étude ont été publiés dans le journal Polymer

Chemistry.°

Dans un second temps, différents types de catalyseurs produisant le bloc dur seront évalués, et
les ratios entre les co-monomeres, les catalyseurs et I’agent de transfert seront modifiés afin
d’établir les relations entre les conditions expérimentales et les propriétés thermiques des

copolyméres obtenus.

R;

Figure 2 : Complexe amino(bis)phénolate d’aluminium

Ainsi, la synthése d’une bibliothéque de complexes alcoolates d’aluminium de type N20O2

AlOBN (N20: étant le ligand amino(bis)phénolate dianionique, bidente ou tridente) sera

synthétisée dans cette étude. Ces complexes seront testés en copolymérisation statistique et par
5



navette du L-LA avec I’e-CL. Ces travaux permettront de mettre en exergue une compréhension
plus fine de la réactivité de ces complexes vis-a-vis de chacun des co-monomeres en fonction
de la structure du ligand, et notamment 1I’encombrement stérique et électronique relatif, en

copolymérisation statistique et par navette.

Ainsi, les objectifs de ce projet de thése sont de synthétiser différents catalyseurs avec des
encombrements stériques et des densités électroniques variés afin de mieux comprendre
I’incidence de ces deux parameétres sur le taux d’insertion de 1’e-caprolactone vis-a-vis du L-
lactide en copolymérisation. En effet, d’une maniére générale, le L-lactide est inséré de maniére
préférentielle par rapport a 1’e-caprolactone avec ce type de complexes a base de métaux
oxophiles. Dans le méme temps ces catalyseurs seront testés dans les mémes conditions
expérimentales afin d’obtenir différents copolymeéres statistiques, avec pour objectif
d’identifier ceux qui présentent le rapport de réactivité le plus élevé vis-a-vis de la lactone.
Ensuite ces catalyseurs seront engagés dans la polymérisation par navette en association avec
AI(O'Pr)s, OYs[(CH3)2CHO]13 ou un complexe amino(bis)phenolate fonctionnalisé par une
pyridine, catalyseur de la littérature connus pour insérer quasi-exclusivement du L-LA, afin de
former les copolyméres multiblocs possédant des blocs riches en lactide et des blocs riches en
lactone. Une RMN DOSY sera réalisée afin de confirmer la formation d’un copolymére
multibloc et non d’un mélange d’homopolymeres. La structure et les propriétés thermiques de

ces matériaux seront également étudiées par CES, RMN et DSC.

Le Chapitre | présente des éléments de la littérature portant sur le polylactide, ses applications
et sa modification. Les catalyseurs a base d'aluminium les plus notables de la littérature en
polymérisation et en copolymérisation du L-LA et de I’e-CL seront présentés. Enfin une
description de la méthodologie de copolymérisation par navette, ainsi que ses avantages pour
la formation de copolyméres multiblocs produits sera décrite.

Le Chapitre Il explore la synthése de divers ligands amino(bis)phénols ainsi que
diamino(bis)phénols ciblés dans le cadre de ce travail. Ces derniers se distinguent par la
présence de chaines pendantes donneuses, cette particularité permettant une modulation des

propriétés électroniques et stériques du centre métallique.

Le Chapitre Il se consacre a la préparation et I'étude de complexes d'aluminium alkyl et

alcoolates porteurs des ligands amino(bis)phénols et diamino(bis)phénols synthétisés
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précédemment. Les différentes méthodes utilisées pour préparer ces complexes sont détaillées,
en examinant l'influence des conditions expérimentales sur la complexation. Par la suite,
I’analyse des complexes obtenus est réalisée, ouvrant la voie a leur utilisation comme

catalyseurs de polymeérisation.

Enfin le Chapitre IV se concentre sur I'étude de la polymérisation du L-LA et de 1’e-CL en
présence des catalyseurs d’aluminium préparés précédemment. Dans un premier temps,
I'nomopolymérisation de chacun de ces monomeéres est étudiée, permettant de définir les
conditions optimales de réaction, puis leur copolymeérisation statistique est réalisée. Cette étude
approfondie inclus une analyse de la microstructure des copolymeres, mettant en évidence les
enchainements et distributions des unités monomeres. Enfin, la copolymérisation par navette a
été étudiee avec ces systemes catalytiques, ou les différences de réactivité des catalyseurs sont
exploitées pour obtenir des copolymeres multiblocs aux propriétés thermiques variées.
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Chapitre I : Bibliographie
I. Contexte général

1. Production mondiale de polymeéres
Apreés une courte stagnation en 2020 en raison de la pandémie, la production mondiale de
polymeéres n’a cessé d’augmenter, dépassant les 400 millions de tonnes métriques en 2022
(Figure 1.1), marquant une augmentation de 1,6 % par rapport a I’année précédente.! En 2019,
environ 85 % des polymeéres produits étaient dérivés de matiéres premieres peétroliéres. La
production de polyéthyléne (PE), de polypropyléne (PP) et d'autres résines similaires reste tres
élevée, avec des projections de croissance continue en raison de l'augmentation de la demande
et des applications diverses de ces matériaux en remplacement des matériaux traditionnels

comme le verre et les métaux.1 2
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Figure 1.1 : Production mondiale de polyméres de 1950 a nos jours, et estimation de la
production jusqu’en 2050.%*

Une part importante de cette production est destinée a des usages de courte durée,
principalement dans I'industrie de I'emballage (40 % en Europe),® avec 150 millions de tonnes
en 2015. Les applications a longue durée de vie incluent I'électronique, les transports, le
batiment et la construction. L’augmentation constante de la demande et la production de
plastiques induisent de facto une hausse des déchets plastiques qui atteignaient 353 millions de
tonnes métriques en 2019, selon I’OCDE.® Cependant les données précise de la production de
plastique et des déchets correspondant demeure encore aujourd’hui difficile a quantifier. Les
projections indiquent que la masse de déchets plastiques est attendue d’égaler la quantité de

poissons dans les océans d’ici 2035.7 De plus, la majorité des plastiques est fabriquée a partir
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de ressources pétrolieres dont les réserves sont limitées. En réponse a cette situation, de
nombreuses recherches académiques et industrielles se concentrent sur le développement de
biopolymeres, en particulier biosources. La recherche de matériaux, issus de ressources
renouvelables, ayant des propriétés comparables a celles des polymeéres dérivés du pétrole,
devient une nécessité. La dépendance importante aux polymeéres a conduit a des efforts

significatifs en science et en ingenierie pour développer ces nouveaux matériaux.

Les polymeéres biodégradables sont également un centre d’intérét croissant, en raison
notamment de la pollution plastique importante.® L appellation « bioplastique » regroupe tous
les matériaux et produits biosourcés (issus de ressources renouvelables a court et moyen terme)
et/ou biodégradables ou compostables. Ainsi, 1’évolution des bioplastiques est en constante
accélération au 21°™ siécle. Ils ont attiré une attention considérable en raison des
préoccupations environnementales et des enjeux de développement durable liés aux polymeres
issus du pétrole.® En effet, il devient urgent de disposer de matériaux égalant ou surpassant les
propriétés thermo-meécaniques des matériaux existants, mais possédant également une
meilleure capacité a étre recyclés et/ou biodégradés/compostés. De plus les ressources
pétrolieres étant limitées, disposer de ressources alternatives pour la production de plastique
semble étre un besoin grandissant. Parmi ces bioplastiques, le polylactide (PLA) aussi appelé
acide polylactique, a été largement étudié au cours des derniéres décennies.? En effet, ce
polymere biosourcé, biodégradable in vivo et compostable, possede des propriétés mécaniques

proches de celles du polytéréphtalate d’éthyléne (PET) et du polystyréne (PS).

2. Les bioplastiqgues comme alternative aux polymeres pétrosources
Bien gu'ils ne représentent qu'une part mineure de la production mondiale de plastique, environ
1 % en 2023 les bioplastiques sont en phase de croissance avec une augmentation de leur
production proche de 30 % par an.® La capacité globale de production des bioplastiques a atteint
environ 2,18 million de tonnes en 2023.1° Leur production est encore limitée en raison de
considérations économiques relatives a leur fabrication et leurs performances mécaniques
inférieures a celles des plastiques d'origine fossile.® Toutefois, certains polyesters biosourcés,
notamment le PLA et le polybutylene succinate (PBS), ont le potentiel de remplacer certains
polyméres d'origine fossile tout en répondant aux exigences de I'économie circulaire, et des
enjeux de développement durable, avec de bonnes propriétés mécaniques et la faculté de
pouvoir étre transformés.® Le grand public souhaite aujourd’hui privilégier des matériaux aux

propriétés similaires ou supérieures a celles des péetrosourcés, mais plus respectueux de
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I’environnement. C’est pourquoi, la production de plastique issue de ressources renouvelables
a I’échelle d’une année, et étant recyclables et/ou biodégradables devient une priorité pour les

industries.

Ces derniéres assistent donc & une évolution majeure sur le marché, passant de la
"compostabilité" a la "renouvelabilité". Toutefois, la compostabilité et le caractére renouvelable
ne sont ni dépendants, ni en conflit I'un avec l'autre, chacun ayant ses propres avantages. La
préférence pour le "carbone renouvelable” plutét que pour le “carbone fossile” découle de la
prise de conscience de la nécessité de réduire la consommation de ressources non renouvelables
et les émissions de gaz a effet de serre. Le protocole de Kyoto a été le premier pas décisif vers
un avenir véritablement durable ; il impose des réductions d'émissions aux pays industrialisés.
Ratifié par 145 pays, il est entré en vigueur en février 2005.1! Dix ans aprés, la Convention-
Cadre des Nations Unies sur les Changements Climatiques a annoncé que les pays qui se sont
engageés a respecter les objectifs du protocole ont collectivement réduit leurs émissions de plus
de 20 %, alors que l'objectif visé était de 5 %.'? Un nouvel accord sur le changement climatique,
approuve lors de la conférence COP21 de Paris en décembre 2015, a fixé I'objectif de maintenir
l'augmentation de la température mondiale en dessous de 1,5 °C.}® Une directive du
gouvernement japonais stipule que d'ici 2020, 20 % en poids de tous les plastiques utilisés au
Japon devront provenir de ressources renouvelables.'* Les certifications LEED (Leadership in
Energy and Environmental Design), la taxe carbone et d'autres réglementations locales

stimulent également la demande de bioplastiques durables.

Il. Le PLA : un bioplastique prometteur

Les recherches mondiales actuelles sur la modification et I'application du PLA se concentrent
sur la production de matériaux renouvelables de haute performance qui peuvent rivaliser avec
les plastiques conventionnels. Le développement du PLA a commencé avec les travaux de
Bischoff et Walden de 1893 sur la transformation du glycolide lors de son chauffage ou en
présence de trace de zinc, qui a donné un polymeére solide ayant un point de fusion proche de
220 °C. En 1932, Carothers et ses collaborateurs ont produit du PLA de faible masse molaire.
En 1954, E.I. DuPont de Nemours et Ethicon, Inc. ont commencé a commercialiser le PLA pour
des applications médicales pour des sutures, des implants et des systemes d'administration de
médicaments. Par la suite, Shimadzu Corporation et Kanebo Gohsen Ltd, ont produit des fibres
de PLA par filage a chaud en laboratoire en 1992 et Kanebo Gohsen Ltd, a lancé la production
commerciale de fibres de PLA sous le nom commercial de Lactron en 1994. Fiberweb France
13
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S.A., aensuite lancé la production commerciale de fibres PLA sous le nom commercial Deposa
en 1997. Cargill Dow LLC a finalement produit du PLA a partir d'amidon sous le nom de
NatureWorks avec une capacité de 140 000 tonnes/an en 2002. En 2003, Cargill Dow LLC a
lancé la fibre PLA IngeoTM filée a partir du polymére NatureWorksTM. En 2005, Dow a vendu
ses parts a Cargill, qui a rebaptisé son activité PLA NatureWorks LLC.*® Enfin, la production
globale de PLA s’¢tablissait a 31 % du total de la production mondiale de bioplastique en 2023,
avec 0,68 million de tonnes produit.*°

Le PLA est un thermoplastique biosourcé, biocompatible, biodégradable in-vivo et
compostable. C’est un polymeére de faible densité synthétisé a partir de ressources naturelles

telles que I'amidon de mais (source principale), la canne a sucre ou les racines de manioc.'®

o
Pol ti (o} OH
olycondensation HOJ\W< HOJ\[I/
Température o n °
Pression Polylactide de faible masse molaire

Me H,0

)\n/OH
Polycondensation
Acide lacthue\ Polymérisation par
OH Depolymerlsatlon \n)\ ouverture de cycle

(o}

Oligomére de lactide Lactide

Polylactide

Schéma 1.1: Synthése du poly(lactide) par polycondensation ou polymérisation par ouverture
de cycle en présence d’un catalyseur

Le PLA est synthétisé soit par polycondensation directe de l'acide lactique, soit par
polymérisation par ouverture de cycle (POC) du lactide (LA), un ester cyclique obtenu par
cyclisation de l'acide lactique (Schéma 1.1).1" Ainsi, le monomeére lactide posséde deux centres
chiraux donnant lieu au L-lactide (L-LA), composé de deux unités de S-acide lactique, au D-
lactide, composé de deux unités de R-acide lactique, au méso-lactide, composé d’une unité de
S-acide lactique et d’une unité de R-acide lactique ou au rac-lactide (mélange racémique
d'isomeres L et D) (rac-LA) (Figure 1.2). Le L-LA est le monomere le plus utilisé car le poly(L-
lactide) (PLLA) présente les meilleures propriétés thermomécaniques parmi les polylactides en
raison de par son caractére semi-cristallin.’® En ce qui concerne le processus de
polycondensation, il nécessite une élimination continue d'eau sous vide, a des températures et
pressions élevées et avec un temps de réaction assez long, ce qui conduit a un PLA avec des
masses molaires relativement moyennes.'® En revanche, le processus de POC peut étre réalisé

dans des conditions expérimentales plus douces, en solution ou en batch, conduisant a des
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polymeres de masses molaires élevées sans sous-produit, ce qui le rend plus rapide, plus sdr et
moins colteux. Ainsi, la POC est le procédé le plus couramment utilisé dans I'industrie pour la
production de PLA.*®
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Figure 1.2 : Stéréoisoméres du lactide

Selon le lactide utilisé pour la POC, le PLA obtenu aura donc des propriétes différentes. Par
exemple le PLLA est un polymeére isotactique formé uniquement a partir du monomere L-
lactide, ce qui signifie que tous les groupes méthyles sont orientés de la méme maniére le long
de la chaine polymere. Cela confére au PLLA une haute régularité stéréochimique. Pour cette
raison, le PLLA est semi-cristallin (jusqu’a 40 %), et posséde une température de fusion
d’environ 170-180 °C. Il est rigide et dispose d’une résistance a la traction élevée mais demeure
cassant a des températures inférieures a sa température de transition vitreuse (T) autour de 60-
65 °C.1’

Le poly(D-lactide) (PDLA) partage la plupart des propriétés physico-chimiques, thermiques et
mécaniques du PLLA. Cependant, il est souvent utilisé en mélange avec le PLLA pour former
des stéréocomplexes PLLA/PDLA, possédant une structure en hélice, et ainsi obtenir un
matériau beaucoup plus stable thermiquement avec une température de fusion pouvant atteindre
220-230 °C.Y’

Le poly(rac-lactide) quant a lui est atactique, amorphe et posséde une Tq inférieure au PLLA
(55-60 °C). Cela le rend plus souple et moins cassant, mais moins résistant thermiquement. Du
fait de son caractére amorphe, il est souvent utilisé pour des applications nécessitant une bonne

transparence, ainsi qu’une bonne souplesse a un co(t de production réduit.*’
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Pour conclure, le PLLA et le PDLA se distinguent de leur homologue poly(rac-lactide) par leur
plus haute résistance et cristallinité, mais le poly(rac-lactide) est plus souple et plus adapté a

des applications a usage unique comme des emballages alimentaires.

1. Voies de modifications du PLA
Le PLA est utilisé actuellement dans deux grands domaines d’applications : (i) pour des
produits de grande distribution comme le packaging, I’horticulture, les biens de consommation
a usage unique, (ii) pour le biomédical.? Compte tenu des préoccupations croissantes en matiére
d'environnement et de développement durable associées aux polymeres conventionnels issus
de la pétrochimie, les applications du PLA vont continuer a se développer. A ce jour la
limitation de ses applications est due a sa faible Tg et a son faible allongement a la rupture (2 a
6 %).! La modification des propriétés du PLA fait I’objet de nombreuses recherches pour
accroitre son applicabilité. La plupart des stratégies de modification de sa chaine
macromoléculaire a comme objectif de le rendre plus résistant. Cependant, I’amélioration de la
résistance aux chocs du PLA est souvent associée a une perte de résistance a la traction et/ou
une chute du module d’Young.? Le défi majeur pour les futures stratégies d’amélioration des
propriétés du PLA serait de parvenir a associer la résistance aux chocs et un plus grand

allongement a la rupture, sans compromettre le module d”Young ni sa dégradabilité.

De nombreuses voies ont été développées afin d’améliorer les propriétés thermomécaniques du
PLA. L'une des stratégies les plus courantes consiste a mélanger le PLA commercial avec
d'autres polymeres. L’un des polymeéres le plus utilisé en mélange avec le PLA est la poly(e-
caprolactone) (PCL) qui présente un allongement a la rupture supérieur a 300 %, en fonction
de sa masse molaire et de sa mise en forme.?° Le développement de composites a base de PLA
est également une voie bien étudiée.?! La plupart des études portant sur ces stratégies explorent
I'utilisation de polyméres a base de pétrole ou d'additifs non durables.?? Cependant, I'un des
défis de la modification chimique du PLA est d'améliorer ses propriétés mécaniques tout en

conservant sa compostabilité et/ou sa biodégradabilité in-vivo.

2. Propriétés du PLA
Le PLA se distingue dans plusieurs domaines. Tout d’abord il s’agit d’un biopolymére, c’est-
a-dire qu’il est biosourcé (issu de ressources renouvelables a courte et moyenne durée) et

biodégradable dans certaines conditions.
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En plus d'étre issu de ressources renouvelables, le PLA est recyclable et compostable en
conditions industrielles (& 60°C, au-dessus de sa Tg). Sa production consomme également du
dioxyde de carbone.? Ces caractéristiques de durabilité et de respect de I'environnement font
du PLA un bioplastique intéressant. Par consequent, parmi les propriétés les plus avantageuses
du PLA, nous retrouvons sa capacité a étre transformé et donc recyclé (Figure 1.3) en tant que
polymere thermoplastique et son faible impact environnemental (cycle de vie vertueux si

composté), qui lui conférent un réel potentiel.

Acide lactique

Amidon

k %
Y Produit
i 5

canne a sucre

Mais/

Eau + CO2 Compost

Figure 1.3 : Cycle de vie du PLA%

De plus, la production de PLA nécessite 25 a 55 % d'énergie en moins que celle des polymeéres
a base de pétrole et les estimations montrent que ce chiffre peut encore étre réduit a moins de
10 % a l'avenir.2® Ceci pourrait rendre la production de PLA potentiellement avantageuse en
terme de colt, celui-ci émanant principalement du prix du monomere lactide (environ
450 euros/Kg chez CORBION).

Le PLA présente également une meilleure capacité a étre mise en forme que d'autres polymeéres
utilisés dans le biomédical tels que le poly(éthylene glycol) (PEG) et la poly(e-caprolactone)
(PCL). Il peut étre mis en forme par différents types de procédés comme le moulage,
I’extrusion, et le filage.?® Sa T relativement basse lui permet aussi d’étre utilisé en impression
3D.7

Ensuite, parmi les caractéristiques avantageuses des produits en fibres PLA, on peut citer son
toucher doux et naturel, sa facilité de traitement et sa résistance unique aux taches et aux

salissures. Le PLA bien que tres inflammable, brile avec un faible dégagement de fumée,
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présente une bonne résistance aux ultraviolets, peut étre facilement teinté et apporte une bonne

capacité d'absorption de I'numidité.®

En outre, I'aspect le plus attrayant du PLA, en ce qui concerne les applications biomédicales,
est sa biodégradabilité in vivo et sa biocompatibilité. Un matériau biocompatible ne doit pas
produire d'effets toxiques ou cancérigenes dans les tissus locaux. De méme, les produits de
dégradation ne doivent pas interférer avec la cicatrisation des tissus.?® Le PLA s’hydrolyse en
son constituant, I'acide lactique, lorsqu'il est implanté dans des organismes vivants, y compris
le corps humain. En outre, les produits de dégradation du PLA ne sont pas toxiques (a une faible
concentration), ce qui en fait un matériau de choix pour les applications biomeédicales. Dans le
milieu des biomatériaux il s’est montré polyvalent pour des usages médicaux. En effet, la
possibilité d'ajuster ses propriétés mécaniques, micro-structurelles, chimiques et de dégradation
a des applications spécifiques a permis d’utiliser ce matériau de maniére innovante pour de
nombreuses applications. 1l joue un rdle de plus en plus important dans les applications
biomédicales en raison de sa capacité a se résorber complétement dans des délais prédéfinis
allant de quelques mois a quelques années.?® On peut également le trouver pour des stents, des
sutures chirurgicales, des implants pour les os et tissus mous, pour la délivrance de principes
actifs et pour des implants en chirurgie plastique.?® Toutes ces applications demandent que les
matériaux répondent a des exigences physiques, chimiques, biologiques, mécaniques et de
dégradation spécifiques. La Food and Drug Administration (FDA) a également approuvé le

PLA pour le contact direct avec les fluides biologiques.?

Toutefois, bien qu’étant biodégradable in-vivo, le PLA n’est pas dégradable dans des conditions
environnementales dites « naturelles » ou en milieu aquatique.® 1l doit par exemple étre chauffé
en compostage industriel au-dessus de 60 °C. De plus, en milieu naturel, le PLA pourrait se
dégrader en microplastiques plus rapidement que certains polymeres issus du pétrole, ce qui
présente un risque majeur pour la faune et la flore.* Sa biodégradabilité dépend essentiellement
de son taux de cristallinité, rendant ainsi le PLLA et le PDLA plus difficilement dégradables
que le poly(rac-LA) qui est compléetement amorphe. De plus, la biodégradation du PLA se
produit en deux étapes : une étape de fragmentation par hydrolyse des chaines polymeres, puis
la mineralisation par des microorganismes résultant en la production de CO2, eau et méthane
dépendant des conditions.®? Pour la premiére étape, il est nécessaire que le PLA soit en présence
de microorganismes, d’enzymes ou subisse un stress mécanique et thermique. Une exposition

aux ultra-violets peut également provoquer la scission des chaines, mais cela entraine une
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assimilation plus difficile par les microorganismes. Le pH peut cependant aider a sa

dégradation, de méme qu’une température supérieure a 55 °C.32

3. Applications dans les emballages, les textiles et I’impression 3D.
Le PLA est également utilisé pour de nombreuses autres applications puisqu’il répond aux
demandes de réduction de I’impact des plastiques sur I’environnement. En effet, le PLA a
d’excellentes propriétés de transparence, principalement le poly(rac-lactide), et des propriétés
barriére contre certains gaz. Il est ainsi utilisé comme film pour différentes applications.® Il est
employé également dans le domaine des emballages alimentaires compostables, de revétements
de papier, pour des systémes de libération prolongée et contrélée de pesticides et d’engrais dans
le domaine agricole ainsi que pour des sacs pour divers usages, en horticulture.! De plus, ses
capacités a étre aisément mis en ceuvre lui permettent d’étre couramment utilisé sous forme de
fibres dans le domaine textile et pour des produits d’hygiéne.®* 1l est également de plus en plus

employé dans le domaine automobile.®

Enfin, de par sa faible Tg comparée a des polymeres issus de ressources non-renouvelables, il
est largement utilis¢ pour I'impression 3D de pieces spécifiques pour un grand nombre
d’applications, tant dans le domaine médical que pour des usages de la vie courante. En effet,
I’impression 3D d’un matériau nécessite d’imprimer au-dela de la T4 du polymeére. Ainsi, dans
le cas du PLA, sa Tg proche de 60 °C permet la réduction du chauffage du fil comparé a d’autres
polymeres, ainsi que de la piéce imprimée, ce qui réduit d’autant le risque de défauts de la piece
formée. De plus, il a une faible tendance au gauchissement, c’est-a-dire que sa surface se
déformera moins sous 1’action d’une contrainte (souvent thermique), et une bonne adhérence
au plateau d’impression. Celle-ci simplifie son usage en impression 3D, notamment pour

I’impression de piéces difficilement réalisables avec d’autres polyméres ou résines.?

4. Limites et défis liés au PLA
Malgré des avantages évidents, le PLA possede néanmoins des caractéristiques qui limitent ses
applications. En effet, celui-ci est fragile, avec un allongement a la rupture inférieur & 10 %.%
Bien que sa résistance a la traction et son module de Young (élasticité) soient comparables a
ceux du poly(éthylene téréphtalate) (PET) (2,7-3,5 GPa), sa faible résistance aux chocs limite
son utilisation dans les applications qui nécessitent une déformation plastique a des niveaux de

contraintes plus élevés.®” De plus il est extrémement inflammable.®

19



Chapitre I : Bibliographie

Bien que sa Ty autour de 60 °C soit un avantage dans certaines applications, il s’agit d’un verrou
important pour son application dans des biens de consommation, ainsi que pour des applications

dans les transports, du fait qu’il va perdre sa force initiale sous I’effet de la chaleur.

Ensuite, sa vitesse de dégradation dépend de son taux de cristallinité, de sa masse molaire, de
sa dispersité, de sa microstructure, de la vitesse de diffusion de I'eau dans le polymere et de sa
tacticité.*® La vitesse de dégradation est souvent considérée comme un critére de sélection
important pour les applications biomédicales. La lenteur de la dégradation se traduit par une
longue durée de vie in-vivo, qui peut aller jusqu'a plusieurs années dans certains cas.*® La
lenteur de la dégradation pose également un grave probléme en ce qui concerne I'élimination
des biens de consommation. Dans ce contexte il est souvent utilisé sous forme de copolymeres

statistiques avec le glycolide afin de pouvoir moduler la vitesse de dégradation.

De plus, le PLA est relativement hydrophobe, avec un angle de contact statique avec I'eau
d'environ 80°. Bien que cela soit un avantage certain dans certaines utilisations, cela limite

grandement son spectre d’applications dans le domaine des biomatériaux pour I’'usage médical.

Le PLA est chimiquement inerte et ne possede pas de groupes réactifs de la chaine latérale, ce
qui rend les modifications de sa surface et de sa masse difficile a réaliser. Les modifications
post-polymérisation de sa chaine macromoléculaire sont ainsi trés difficiles a réaliser, bien qu’il

soit possible d’insérer des groupes fonctionnels en bout de chaine.?

Enfin, a 'instar d'autres plastiques synthétiques, le PLA présente des faiblesses inhérentes qui
I'empéchent d'étre largement adopté pour des applications longue durée, en particulier sa faible
ténacité et sa résistance a la chaleur. Le PLA a une vitesse de cristallisation tres lente, alors
qu'un niveau élevé de cristallinité est souhaitable dans les produits finis car il dicte la plupart
des propriétés mécaniques et thermiques. La ténacité et la souplesse du PLA ont été améliorées
grace a de multiples stratégies, notamment la plastification, la copolymérisation et le mélange

avec différents polyméres, caoutchoucs et élastoméres thermoplastiques.*!

I11. Combinaisons PLA-PCL : Stratégies et Intéréts

Afin de surmonter les limitations liées au PLLA, une solution viable consiste a le combiner
avec la PCL, un élastomere semi-cristallin dont lI'allongement a la rupture est jusqu'a 300 fois
supérieur a celui du PLLA. En outre, la PCL est plus hydrophobe, présente un excellent
comportement de libération de médicament, une remarquable perméabilité aux médicaments et

maintient une biocompatibilité a long terme avec une demi-vie in-vivo d'un an. De plus, les
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micro-organismes sont capables de la dégrader complétement dans la nature.*> Deux stratégies
ont été explorées pour combiner les propriétés du PLA et de la PCL, le mélange des deux
polyméres et/ou la copolymérisation de leurs monomeéres respectifs.*® Pour cette derniére, il a
été démontré que les différentes microstructures de ces copolymeres affectent les propriétés

thermiques, la biodégradation et la perméabilité aux médicaments.*4-46

La PCL est un polymere tres attractif et a été étudiée deés le début des années 1930 par le groupe
de Carothers.*’ Elle est produite par la POC de I’e-caprolactone (s-CL) (Figure 1.4), un ester
cyclique pétrosourcé, produit par la réaction d’oxydation de Baeyer-Villiger de la

cyclohexanone en présence de lipase pancréatique.

(0}
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Figure 1.4 : Polymérisation par ouverture de cycle de [’s-caprolactone

La PCL possede une Tq de — 60 °C, et un point de fusion compris entre 59 et 64 °C. De plus ce

polymeére est soluble dans un grand nombre de solvants. Cependant, la PCL est d’origine fossile.

Par conséquent, les propriétés complémentaires de la PCL a celles du PLA en font un excellent
candidat pour I’amélioration des propriétés de ce dernier. De plus, la combinaison du PLA et
de la PCL permet de conserver le caractére biocompatible et biodégradable/compostable.

1. Optimisation des propriétés thermomécaniques et hydrophobicité
De ce fait, la combinaison du PLA et de la PCL permet d'optimiser les propriétés mécaniques
et thermiques des copolymeres résultants. Le PLA, connu pour sa rigidité et sa résistance
thermique, est souvent amélioré via l'incorporation de la PCL, qui apporte une flexibilité accrue
et une meilleure résistance aux chocs. De plus, la PCL améliore I'nydrophobicité du PLA,
augmentant ainsi sa resistance a I'numidité et prolongeant sa durée de vie dans des
environnements biologiques.*® Cette synergie est particuliérement bénéfique dans le domaine
médical, ou les copolyméres PLA-PCL sont utilisés pour fabriquer des dispositifs
biodégradables tels que des sutures, des implants et des systéemes de libération contr6lée de
médicaments. La copolymérisation du LA avec 1I’e-CL rend possible le contréle de la
biodegradabilité et la stabilité des matériaux. La PCL, étant plus hydrophobe, ralentit la
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dégradation hydrolytique du PLA, permettant un contrdle plus précis du taux de dégradation
dans des applications spécifiques. Les applications de ces copolymeres vont au-dela du médical,
incluant des films agricoles biodégradables, des emballages alimentaires et I’impression
3D.48’49

2. Méthodes de combinaison PLA-PCL
Les mélanges de PLA et de PCL sont souvent réalisés par extrusion. Cette méthode est
avantageuse en raison de sa simplicité et de son co(t réduit, permettant de combiner le PLA qui
est rigide a la flexibilité de la PCL.>° Cependant, cette méthode présente plusieurs inconvénients
liés a leur différence d’hydrophobicité qui conduit a une faible compatibilité et & une mauvaise
adhésion entre les phases, résultant en une séparation de phases et des propriétés mécaniques
faibles. Cette incompatibilité peut également entrainer une dégradation inégale entre le PLA et
la PCL, cette derniére étant plus hydrophobe, se dégrade plus lentement que le PLA, affectant
ainsi la stabilité et la performance du matériau composite. De plus, les mélanges physiques
peuvent montrer des propriétés thermiques non optimisées en raison de la cristallisation

distincte des deux polyméres.?

Afin d’améliorer la compatibilité entre le PLA et la PCL, des agents compatibilisants sont
souvent ajoutés. Ces additifs, tels que des copolymeres a blocs ou des surfactants, aident a

stabiliser les mélanges en augmentant I'adhésion entre les phases distinctes de PLA et de PCL.>!

En revanche, I’autre stratégie qui consiste a copolymériser les monomeéres respectifs du PLA
ou de la PCL permet de créer des copolymeéres statistiques ou blocs sans problemes de
compatibilité. Cette technique permet un contréle précis des propriétés finales du matériau,
telles que la température de transition vitreuse, la résistance a la traction et la dégradation. Elle

est souvent réalisée par POC en présence d’un catalyseur.

IV. La Polymérisation par Ouverture de Cycle (POC)

1. Microstructures formées en copolymérisation statistique
La copolymeérisation est un outil précieux pour ajuster les propriétés d'un matériau polymere
pour une large gamme d'applications. Toutefois, les propriétés d'un copolymeére dépendent
essentiellement de la structure chimique des deux unités monomeres qui le composent, de leurs
ratios et de leur distribution séquentielle dans la chaine du copolymere, qui peut étre incorporée

de maniére statistique, alternée ou par blocs (Figure 1.5).
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La copolymérisation par ouverture de cycle (coPOC) du LA et de I’e-CL permet de produire
des copolymeres sans produit secondaire avec un contréle précis de la masse molaire et de la
dispersité, et donc des propriétés mécaniques et thermiques. Elle offre une grande flexibilité
dans la conception de polymeéres sur mesure. Cette méthode facilite la production de matériaux
de grande pureté, répondant aux exigences strictes des applications biomédicales et
industrielles. En outre, la coPOC peut étre réalisée a des températures relativement basses,

réduisant ainsi la consommation d'énergie.

L'un des principaux avantages de la coPOC est le contrdle précis qu'elle offre sur les propriétés
finales du polymeére. Cette méthode permet d’atteindre de grandes masses molaires et d'ajuster
la longueur de chaine, la dispersité et la stéréochimie du polymére, ce qui est crucial pour
obtenir des matériaux aux propriétés mécaniques et thermiques spécifiques. Par exemple, la
coPOC favorise la production de polymeres avec stéréosélectivité bien définie, et donc une
cristallinité, induisant une dégradation controlée, ce qui est particulierement important pour les

applications biomédicales et les emballages biodégradables.?®

(o)
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Figure 1.5 : Microstructure des différents copolymeres de lactide et de e-caprolactone

Pour un copolymere a base de co-monomeres A et B, il existe trois types possibles de séquences

dyades (deux unités), AA, BB et AB équivalent a BA. En outre, il existe six triades possibles :

AAA, AAB (équivalent a BAA), BAB, ABA, ABB (équivalent 2 BBA) et BBB. La capacité
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de la spectroscopie RMN a analyser ces dyades ou triades permet d’obtenir des informations
sur la microstructure du copolymere. En outre, les copolymeéres a blocs de LA et d’e-CL peuvent
étre obtenus par l'ajout sequentiel des monomeéres, l'ordre d'ajout pouvant étre critique.
Cependant, la littérature décrit que la copolymeérisation du LA et de I’e-CL est possible en
utilisant des complexes d’aluminium porteurs de ligands salen>? et amino(bis)phénolate*?

volumineux, conduisant a de véritables copolymeres aléatoires, diblocs et triblocs.

La coPOC statistique du LA et de 1’e-CL permet d’obtenir une large variété de microstructures
de copolymeres différentes. Selon le rapport de réactivité de chaque co-monomeére avec le
catalyseur, ’agencement dans la chaine et sa microstructure seront différent. Ainsi, il est
possible d’obtenir selon les conditions et les catalyseurs utilisés différentes structures tel que :
bloc, gradient, statistique et alterné. Une microstructure a blocs implique que le second
monomere présent dans le milieu réactionnel ne puisse pas étre inséré dans la chaine en
croissance avant que le premier monomere soit intégralement consommeé. Cette microstructure
peut également étre obtenue par copolymérisation séquentielle. A contrario, la microstructure
alternée implique que chaque co-monomere ait un rapport de réactivité nul, ce qui a pour
consequence que chaque type de monomeére sera introduit a la suite du second type. Entre les
deux, les microstructures gradient et statistique présentent toutes les possibilités avec des ratios

de réactivité différents.

Par exemple, la copolymérisation du LA et de 1’e-CL donne préférentiellement une structure a
tendance blocs, les catalyseurs insérant préférentiellement le LA, mais plus récemment des
équipes de recherche ont obtenu des structures statistiques, notamment par 1’utilisation de
catalyseurs spécifiques. Enfin, l'utilisation de catalyseurs non toxiques dans la POC minimise
également la production de sous-produits nocifs, favorisant des pratiques de fabrication plus

durables.*?

2. Catalyseurs pour la polymérisation du LA et de I’e-CL
La méthode la plus pratique et la plus efficace pour obtenir des polyesters aliphatiques linéaires
avec un rendement élevé et des masses molaires élevées est la coPOC statistique d'esters
cycliques de L-LA et d’e-CL a l'aide de catalyseurs a base de métaux>3, d'organocatalyseurs>*
ou d'enzymes>>, ou la force motrice thermodynamique est le relachement de la tension du cycle
des monomeéres. Contrairement a la polycondensation,*® la coPOC peut étre réalisée dans des

conditions douces, ce qui évite la formation de sous-produits qui diminuent le rendement, et

24



Chapitre I : Bibliographie

permet d’obtenir une masse molaire beaucoup plus élevée et un meilleur contrdle de la

dispersité.

En pratique, la coPOC nécessite la présence d'un catalyseur approprié. En fonction de celui-ci,
la polymérisation se déroule selon quatre grands mécanismes réactionnels : anionique,
cationique, "monomere activeé" ou "coordination-insertion". Le mécanisme de coordination-
insertion, utilisant un catalyseur a base de métal, a suscité beaucoup d'attention ces derniéres
décennies et est désormais considéré comme la méthode la plus efficace pour la production de
polyesters.>® Cependant il faut prendre en compte I’intérét croissant de 1’organocatalyse ces
dernieres années, cette méthode étant particulierement intéressante pour éviter la présence de

traces de métaux dans le polymere final, ce qui est crucial dans le domaine médical.

En ce qui concerne la coPOC avec des enzymes, les plus utilisés sont les lipases et plus
particulierement la forme libre ou immobilisée de la lipase B Candida antartica (CALB), qui a
démontré sa grande sélectivité pour le lactide ainsi que sa capacité a polymériser a la fois le LA
et ’e-CL dans des conditions relativement douces.* Les températures inférieures & 100 °C avec
différents solvants organiques ou ioniques ont été testées pour la POC des différents isomeres
du LA. Bien que les rendements de ces réactions ainsi que les masses molaires relativement
faibles soient inférieurs aux résultats obtenus en présence de catalyseurs métalliques, les
copolymeres issus de la méthode enzymatique présentent une biocompatibilité plus grande, ce

qui représente un grand avantage dans le domaine des biomatériaux.>®

La copolymérisation organocatalysée du L-LA et de I’e-CL a également été réalisée a partir de
différents acides de Lewis, bases azotées et autres bases organiques.> Leur utilisation est
prometteuse, puisque les conditions de polymérisation (température, solvant, temps de réaction
et pression atmosphérique), et les résultats obtenus (masse molaire, dispersité, stéréo et régio-
sélectivité) sont relativement similaires a ceux obtenus pour la POC avec des complexes
métalliques. Cependant ils présentent le grand avantage d’éviter les traces de métaux dans le

matériau final, rendant leur utilisation dans le domaine médical plus sar.>’

Enfin les catalyseurs a base de métaux présentent le grand avantage de pouvoir étre finement
adaptes par la modification de leurs ligands, pour modifier a fagon la structure du polymeére
formé et donc ses propriétés. De plus, la combinaison de ces complexes avec différents agents
de transfert permet d’obtenir différentes microstructures. Le mécanisme de POC par

coordination-insertion se déroule souvent de maniére controlée. Comme le montre le Schéma
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1.2, dans ce type de POC "vivante classique"”, il y a exactement autant de polymeéres en
croissance que le nombre total de sites actifs disponibles sur le catalyseur, c'est-a-dire une
chaine de polymere pour un site actif sur le métal. Mais cette méthode présente certaines
limites a savoir le besoin d’un site catalytique métallique par chaine en croissance, pouvant
conduire & une contamination importante du polymeére par des résidus de catalyseur.>® Afin de
surmonter ce probléme, l'utilisation d'un agent de transfert de chaine (AT) au cours de la
réaction peut étre envisagée. Notamment motivées par des considérations économiques et la
nécessité de contrdler plus efficacement la masse molaire du polymeére, des stratégies
permettant la croissance de plusieurs chaines macromoléculaires par molécule de catalyseur,

telles que la polymérisation coordinative par transfert de chaine (CCTP), ont été développées.>*-

63
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\ML,,

Schéma 1.2 : Mécanisme proposé de la polymérisation par ouverture de cycle d’un ester
cyclique par coordination-insertion
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Une large variété de catalyseurs métalliques permet de réaliser la POC des esters cycliques, tels
que le LA et I’e-CL, en contrdlant précisément les propriétés des polymeéres résultants. Parmi
les métaux couramment employés figurent le zinc,5 I'aluminium,>® I'étain,% le titane,% et les
lanthanides,®” ainsi que le magnésium,% le fer,®® le calcium et I'yttrium’* pour ne citer qu’eux.
Ces catalyseurs peuvent conduire a une régiosélectivité et une stéréochimie controlées, opérant
souvent sous des conditions de réaction douces a modérées, i.e sous atmospheére inerte et a des
températures comprises entre 25 °C et 180 °C. Leur efficacité et leur diversité font des
catalyseurs métalliques des outils essentiels pour la synthese de PLA et copolymeéres associés.
Le plus grand avantage des complexes métalliques réside dans la grande diversité des ligands
employables, qui combinés a 1’acidité plus ou moins importante de chaque métal, en font des

candidats potentiels pour faconner selon les besoins, les propriétés des polymeres obtenus.

La chimie des métaux du groupe 13 s’est fortement développée au cours des deux dernicres
décennies en raison de leur potentiel élevé en catalyse homogéene et en polymerisation.
L’aluminium en particulier, est le troisieme ¢élément le plus abondant de la croute terrestre,
représentant environ 8 % de la masse des matériaux de la surface solide de notre planéte.”? Il
est donc abondant, peu stratégique, peu toxique, et peu colteux. De plus, il est couramment
utilisé dans le domaine médical a faible concentration. Il a de nombreux avantages en catalyse,
notamment grace a sa faible masse atomique (son nombre atomique étant de 13), et son faible
rayon ionique (0.535 A). Son degré d’oxydation est en général +111. De plus, ses plus grandes
qualités en catalyse sont dues a son caractére acide de Lewis, lui permettant la coordination et

I’activation de substrats organiques.

Ce métal est donc un candidat potentiel pour de nombreuses applications en polymérisation
comme catalyseur ou agent de transfert, et plus particulierement pour des réactions avec des

esters.

V1. Catalyseurs a base d'Aluminium pour la coPolymérisation par ouverture de cycle
(coPOC) LA - &-CL

1. Généralités
La méthode préférentielle pour la production de copolymeres de LA et d’e-CL demeure a ce
jour la POC. Ainsi, le choix du ligand et du centre metallique est stratégique pour le contréle
de la copolymérisation statistique des esters cycliques tels que le LA et I’e-CL. Cependant,

I’insertion-propagation du LA demeurant plus rapide que celles de I’e-CL, I’obtention de
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copolyméres a blocs ou a forte tendance gradient est plus souvent observée.>® Ainsi, a ce jour
I’obtention d’un copolymére parfaitement statistique voire alterné demeure difficile. La
conception de ligands spécifiques pour atteindre cet objectif est donc particuliérement étudiée.
Les résultats les plus intéressants ont été obtenus avec des ligands encombrés de type salen® et
leurs dérivés, tels que les phénoximines,®® et les amino(bis)phénols.®® Les complexes
d’aluminium ont été particulierement étudiés puisqu’ils présentent des propriétés uniques. Bien
que les complexes basés sur I’aluminium soient moins actifs que leurs homologues basés sur
d’autres métaux, a des températures plus basses, ces systémes catalytiques permettent 1’analyse
précise et détaillée du mécanisme réactionnel ainsi que 1’étude de la cinétique des étapes

d’initiation et de propagation.*?

Les complexes d'aluminium portant des ligands avec une coordination de deux atomes d’azote
et d’oxygeéne (N202) sont des catalyseurs trés efficaces pour la polymérisation du LA et de 1’e-
CL. lls sont capables de contrdler la stéreochimie lors de la POC du L-lactide et du D-lactide,
ce qui est crucial pour obtenir des polyesters avec des propriétés physiques et mécaniques
spécifiques.” La régularité stéréochimique du polymére, telle que la tacticité, peut étre ajustée
en fonction de la nature du ligand.” Le contrdle de la stéréochimie permet la production de
PLA avec des architectures spécifiques, comme des polymeéres isotactiques ou syndiotactiques,

qui influencent les propriétés thermiques et la cristallinité du matériau final.

Ces complexes présentent également une activité catalytique relativement élevée, avec des taux
de conversion élevés dans des conditions douces, et a pression atmosphérique. Ces éléments
sont particulierement avantageux pour la polymérisation des monomeres comme le LA et I’e-
CL, afin d’obtenir des polymeéres linéaires avec des masses molaires contrdlées et des
distributions étroites. Cela est crucial pour ajuster les propriétés mécaniques et thermiques des
polyesters formés. De plus, la structure N2O du ligand coordonné au centre metallique stabilise
la coordination du métal durant I’insertion des monomeres, assurant une initiation homogene
de la polymérisation, ce qui se traduit par une croissance réguliére des chaines polymeres. Ces
complexes etant géneralement stables thermiquement, le complexe d’aluminium sera moins

sensible a la dégradation thermique, évitant ainsi la formation indésirable d’oligomeéres.

Finalement, la structure des ligands peut étre facilement modifiée pour ajuster les propriétés
stériques et ¢lectroniques du catalyseur, permettant de personnaliser 1’activité catalytique et la

sélectivité en fonction des monoméres et des conditions de polymérisation.™
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2. Complexes salen et amino(bis)phénolates d’aluminium
La préparation de copolyméres a base de LA et d’e-CL parfaitement statistique sans réaction
de transestérification est toujours délicate. La stratégie la plus généralement employée passe
par la modification de la structure du ligand, et plus particulierement son encombrement. Cette
stratégie vise a rééquilibrer les rapports de réactivité entre les deux monomeres. La synthése
contrélée du premier copolymeére de rac-LA et d’e-CL aléatoire a été reportée par Nomura et
al. en utilisant un complexe de type salen d’aluminium (Figure 1.6 et Figure 1.7, complexe 1),
portant des groupements particuliérement encombrés 'PrsSi sur les position ortho des
groupements phénolates.> Cela a permis de réduire ’insertion du LA et donc d’augmenter les
probabilités d’insertion de 1’e-CL. Les rapports de réactivité des deux monomeres pour le
catalyseur étaient donc trés similaires. Neanmoins cette stratégie vient avec un co(t important
puisque le temps de réaction était relativement long aux températures expérimentales utilisées,

compar¢ a d’autres complexes basés sur d’autres métaux.

0 > Copolymeére statistique de LA et de e-CL

Figure 1.6 : exemple de copolymérisation statistique de rac-LA et d’e-CL avec des complexes
salen d’aluminium >

Ma et al. sont parvenus a obtenir un copolymeére proche d’une structure aléatoire en utilisant
une fois encore un complexe d’aluminium portant un ligand de type salen (Figure 1.7, complexe
2).”® Ce ligand était particuliérement intéressant du fait de sa structure rigide qui créait un
environnement fortement encombré autour du centre actif, réduisant ainsi I’insertion du LA. Ils
sont parvenus avec différents complexes mono et bi-métalliques a réduire le temps de réaction

en dessous de 45 h, avec une consommation des deux monomeres pratiquement équivalente
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durant cette période, et cela en conservant une masse molaire contrélée et une dispersité étroite,
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Figure 1.7 : Exemples de complexes d’aluminium pour la copolymérisation du LA et de [’e-CL
décrit dans la littérature.®

Ensuite, Pang et al. ont démontré qu’en ajustant le milieu réactionnel et notamment le ratio
entre les deux co-monomeéres, il était possible d’obtenir un copolymeére aléatoire avec un

complexe portant une fois encore un ligand de type salen (Figure 1.7, complexe 3).”’

Duda et al. ont ensuite reporté que la composition et la stéréochimie du copolymére pouvaient
étre influencées par le choix du ligand. Ils ont fait varier la microstructure du copolymeére d’une
structure gradient jusqu’a une séquence plus proche de celle d’un copolymere statistique, en
ajustant le choix du ligand possédant une chiralité axiale de type atropoisomérie (Figure 1.7,
complexe 4)."®

Des complexes d’aluminium asymétriques achiraux (Figure 1.7, complexe 5) ont ensuite été
étudiés par Lamberti et al. qui ont montré que leurs complexes pouvaient produire un
copolymére statistique avec, pour la premiére fois, une préférence pour 1’-CL, lorsque le milieu

réactionnel initial était équimolaire entre les deux co-monomeres.”
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Enfin, Li et al. sont parvenus, avec des complexes phénoxyimines di-métalliques (Figure 1.7,
complexe 6) a une copolymérisation immortelle en présence d’un large excés d’agent de
transfert.®% Cela permet la croissance de plusieurs chaines de copolymeéres par catalyseur tout

en conservant un bon contrdle des masses et de bonnes dispersités.

Ainsi, les initiateurs a base d’aluminium ont été largement étudiés dans la littérature avec des
ligands de type salen pour parvenir a des copolymeres statistiques. De plus, I’absence de
réaction de transestérification demeure importante pour assurer un bon contréle des structures,
propriétés, masses molaires et dispersités des copolymeres. Dans la plupart des cas, I’insertion
importante d’e-CL a été réalisée par I’augmentation de I’encombrement stérique autour du

centre métallique.

D’un autre part, les recherches de différentes équipes au cours de ces derniéres décennies ont
permis d’élargir le spectre de ligands disponibles avec les ligands amino(bis)phénols, pour la
copolymérisation du LA et de I’e-CL (Figure 1.8). La différence d’agencement des parties NxO>
autour de I’aluminium peut en effet apporter des propriétés intéressantes durant la
copolymérisation. Par exemple, Hillmyer et al.,! ont décrit qu’en variant les substituants sur
les positions para des phénates avec des groupes plus ou moins électro-attracteurs, il était
possible d’affaiblir I’activité de la polymérisation. De méme, Gibson et al.®? ont conclu que les
substituants plus encombrants sur les positions ortho permettaient de diminuer la réactivité des
initiateurs. Chen et al.® ont également étudié ’influence de la chaine latérale de ces complexes
pour la polymérisation de 1’e-CL, et ont conclu que les polymérisations demeuraient vivantes
et bien contrélées. Ensuite, Shaver et al.”® ont démontré I’influence de la chaine latérale sur

’activité et le contrdle de la masse molaire en homopolymeérisation du rac-LA et de 1’e-CL.

Enfin, Phomphrai, Chumsaeng et al. ont étudié trois complexes différents se distinguant
uniquement par leur chaine latérale pour I”’homopolymérisation®? puis la copolymérisation du
rac-LA et de 1’e-CL (Figure 1.8).*® Les trois complexes possédent des fonctions tert-butyles et
méthyles sur les positions ortho et para respectivement des phénolates. lls se distinguent
néanmoins par leur chaine latérale, celle du premier complexe possédant une pyridine (Figure
1.8, complexe 7), une fonction diméthylamine (Figure 1.8, complexe 8) et diéthylamine (Figure
1.8, complexe 9) respectivement. Ces chaines latérales ont pour objectif de faire varier les
propriétés steriques et électroniques, la pyridine étant moins encombrante que les fonctions
diméthylamine et diéthylamine, et le pKa dans I’eau de la pyridinium étant de 5,17 contre 9,80

et 10,72 pour la diméthylamine et la diéthylamine respectivement.*? Ensuite, ces chaines
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latérales fournissent au complexe une géométrie unique dite en « coupe » ou en « demi-boule »
grace a la conformation qu’adopte la chaine latérale, lors de la coordination de 1’azote a
I’aluminium. Les résultats obtenus par 1’équipe de Phomphrai et al. ont montré que
I’homopolymérisation du rac-LA était plus rapide avec le complexe portant la pyridine, et
I’homopolymérisation de 1’e-CL était plus rapide avec le complexe ayant la chaine latérale
diéthylamine.*? De plus, en copolymérisation statistique, ces complexes ont montré des
propriétés uniques et radicalement différentes I’un de I’autre. Alors que le complexe portant la
pyridine réagit préférentiellement avec le rac-LA pour donner un copolymere a blocs a
tendance gradient, les deux autres catalyseurs ont donné un copolymere statistique avec un
faible excés d’e-CL, dans les mémes conditions expérimentales (Tableau 1.1). Les auteurs ont
démontré que, a la fois, les contributions stériques et électroniques apportées par les chaines
latérales diméthylamine et diéthylamine ont permis de fournir au centre métallique un
environnement encombré donnant a terme des sequences aléatoires sans observer de réactions

de transestérification.

Bu oPr Bu Bu ofpr ‘Bu Me \ Me
| |
P, S, Sahd
N N N
Me Me Me Me Me Me
B H
N N
Z R” R
7 8: R = Me 10
9:R=Et

Figure 1.8 : Complexes Amino(bis)phénolates d’aluminium utilisés en coPOC LA / CL.*®

Cependant, ces trois amorceurs 7-9 sont moins actifs a basses températures, ce que les auteurs
ont attribué a la chélation du métallo-cycle stable a cing chainons formés par le LA ouvert
coordonné a I’aluminium. Une température proche de 100 °C semble cependant accélérer la
réaction, permettant ainsi I’insertion de co-monomeres additionnels sur la chaine en croissance.
L’amorceur 10, d’un autre coté, s’est montré actif a 70 °C pour la coPOC du L-LA et de I’e-
CL. La structure de son ligand differe de celles des complexes 7 a 9, puisque le complexe 10
posséde une chaine latérale pendante cyclohexylamine qui ne se coordonne pas au centre
métallique. De méme, 1’encombrement sur les positions ortho de son phénate est plus faible

que les autres catalyseurs de cette série.
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Tableau 1.1 : coPOC du LA et de I’e-CL a différents temps en utilisant les catalyseurs 7 a

10.43,84
c e
Ratio Conv ¢Composition | IMn Mn
% o I
LA/e- t 0) isolée LA/ &- exp calc
agntrée | Catalyseur | CL/A (h) | LA/ &-CL CL (g/mol) | (g/mol) | 9D
1 4 8217 93/7 7000 6300 | 1,07
7
2 20 | 98/54 71/29 10400 | 10100 | 1,15
3 20 | 56/88 39/61 9000 9100 | 1,10
8 50/50/1
4 40 | 75/96 43 /57 9800 | 10900 | 1,13
5 20 | 53/62 46 / 54 10600 | 7400 |1,11
9
6 40 | 72/84 46 / 54 16600 | 10000 | 1,09
b7 10 250/250/1 | 24 | 83/61 54/ 46 41400 | 47300 | 1,22

aToluéne, 1M, 100 °C, *70 °C °Déterminé par RMN H, YDéterminé par CES détecteur RI, Mn
corrigé par un facteur de (0,58 * LA wt% + 0,56 x &-CL wt%), ®Mn calc = Mn brut x (144 x
conv LA x ratio LA) + (114 x conv &-CL X ratio &-CL)

Alors que le catalyseur 7 a montré une grande sélectivité pour le LA, avec moins de 10 % d’e-
CL inséré aprés 4 h de réaction et 80 % de LA convertie (microstructure gradient), les trois
autres catalyseurs ont présenté un comportement radicalement différent (microstructure
statistique). Le catalyseur 8 a montré le taux d’insertion de 1’¢-CL le plus important entre les
complexes 8 & 10, avec une insertion de 1’e-CL supérieure a 85 % pour 56 % de LA inséré en
20 h. Dans les mémes conditions, le catalyseur 9 n’a inséré que 62 % d’e-CL et 53 % de LA.
Ainsi, le complexe 8 est plus actif que le complexe 9 et insére davantage d’e-CL dans la chaine
du copolymere statistique, bien que la masse molaire du copolymére obtenu a partir du
complexe 9 soit plus élevée que celle a partir du complexe 8 (10600 contre 9000 g/mol
respectivement). De plus, et bien que les conditions de coPOC soient différentes (ratio co-
monomere/amorceur multiplié par un coefficient 5), le catalyseur 10 a montré une insertion d’e-
CL tres similaire a celle du L-LA (46 % et 54 % respectivement) en 24 h. De méme ce catalyseur
a permis d’obtenir un copolymere de masse molaire bien supérieure (41400 g/mol), démontrant

que bien qu’il soit moins sélectif pour 1’e-CL, il est plus actif en coPOC.
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Pour conclure, les complexes amino(bis)phénolates d’aluminium possédent des propriétés
uniques apportées par leur chaine latérale. Leur geométrie en forme de « coupe » et leur chaine
latérale facilement ajustable en fonction des besoins ont permis d’obtenir, a partir d’un milieu
équimolaire en co-monomeres, différentes microstructures de copolymeres. Ces dernieres ont
également été modifiées en ajustant les contributions électroniques et stériques. Alors que la
plupart des systémes catalytiques a base d’aluminium sont supportés par des ligands imino-
phénolate, 1’équipe de Chumseang et al. a été la premiere a obtenir un copolymere statistique
de rac-LA et d’e-CL avec un complexe amino(bis)phénolate. Peu de temps apres, 1’équipe de
Zinck et al. ont reporté un second catalyseur en coPOC de L-LA et de 1’e-CL. A ce jour, a notre
connaissance ce sont les seuls systemes amino(bis)phénolates d’aluminium pour la coPOC du
LA etde I’e-CL.

3. Etude théorique des réactions entre complexes d’aluminium et co-monomeres
Puisque la structure du catalyseur utilisé pour la coPOC du LA et de 1’e-CL est ’'un des
principaux facteurs d’influence des propriétés du copolymere formé, en influencant sa
microstructure par exemple, il est important de disposer d’une compréhension fine et rigoureuse
du mécanisme de polymérisation avec ces complexes d’aluminium. C’est pourquoi, Nanok et
al. ont étudié en utilisant la théorie de la densite fonctionnelle (DFT en anglais) cet effet en
utilisant un complexe d’aluminium portant un ligand salen en copolymérisation du L-LA et de
1’e-CL.% Ils ont conclu que Daffinité plus grande du L-LA pour le centre actif entraine une
énergie de liaison plus forte entre 1’aluminium et le L-LA (de 5-10 kcal/mol environ selon les
amorceurs), empéchant 1’insertion de 1’e-CL. Ainsi, un encombrement plus important autour
du centre actif pour réduire 1’affinité de liaison du L-LA avec le centre actif favorise I’insertion
des monomeres d’e-CL apres une unité de L-LA, permettant d’obtenir un copolymére avec une

structure aléatoire.
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Schéma 1.3 : coPOC du LA et de I’e-CL, amorcée par les complexes 7 et 9

En 2023, Jungsuttiwong et al.® ont rapporté une étude par DFT sur le mécanisme de coPOC
du L-LA et de I’e-CL en présence des deux complexes d’aluminium portant des ligands
amino(bis)phénolate représentés sur le Schéma 1.3. Cette équipe avait déja présenté en 2011 et
2019 deux études expérimentales avec ces mémes complexes en homopolymérisation et
copolymérisation, de sorte que cette étude DFT compléte efficacement leur analyse.*>*® Le
ligand du premier complexe (Schéma 1.3, complexe 7) porte un groupement pyridine sur sa
chaine latérale, et le second (Schéma 1.3, complexe 9) un groupement diéthylamine sur la
chaine latérale de son ligand. Alors que le complexe portant la pyridine donne un copolymere
a tendance gradient avec une forte affinité pour le L-LA, le second complexe donne un
copolymere aléatoire avec une légére préférence pour I’e-CL (Schéma 1.3). Les auteurs
expliquent cette sélectivité par la différence d’encombrement stérique entre les deux chaines
latérales des ligands ainsi que par des interactions de Van der Waals. La vitesse de
polymérisation est en générale plus rapide pour I’e-CL en homopolymeérisation, néanmoins

cette tendance s’inverse en copolymérisation. Les premiers résultats confirment que la chaine
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latérale portant une pyridine étant moins encombreée, cela favorise une structure gradient avec
une forte affinité pour le L-LA, alors que la chaine latérale du ligand du second complexe plus

encombrante favorise une structure plus aléatoire.

Cette étude s’est appuyée sur la proposition de mécanisme communément accepté d’une
réaction de POC par coordination-insertion. Il peut étre important de noter qu’étant donné la
complexité de I’étude de ce mécanisme et des différences notées lors des changements de
température, ils ont choisi d’étudier la cOPOC du L-LA et de I’e-CL uniquement a 25°C, bien

que la POC du L-LA ne soit pas expérimentalement favorisée a cette température.

Leurs résultats démontrent que la réaction exothermique de I’insertion du L-LA sur le complexe
7 (pyridine) est favorisée par rapport a celle de I’e-CL. En effet, cette insertion est
thermodynamiquement plus favorable, avec une différence d’énergie entre les ¢Etats
intermédiaires représentant I’insertion des monomeéres dans la liaison AI-O de 18,0 kcal/mol.
Les auteurs ont attribué cette différence a I’instabilité du métallocycle a neuf membres formé
par I’e-CL lors de son insertion sur I’aluminium, résultant en une plus haute énergie. Toutefois,
les deux monomeéres peuvent thermodynamiquement s’insérer dans la liaison AI-O du
complexe 7 (pyridine) dans ces conditions. Ils ont cependant noté une nette différence lors de
la réaction exothermique de la seconde insertion du L-LA et de I’e-CL avec la structure Al-LA
(LA représente une unité lactidyle). Les auteurs montrent une énergie de réaction de -
20,1 kcal/mol pour la seconde insertion d’une unité L-LA sur cette structure, et -8,0 kcal/mol
pour I’insertion d’une unité d’e-CL aprés une unité de L-LA. Ainsi, I’insertion dun second L-
LA avec la structure Al-LA thermodynamiquement plus favorisée que celle de I’e-CL avec le
complexe 7 portant un ligand ayant une chaine latérale pyridine. De plus I’insertion d’une unité
L-LA sur la structure AI-CL (CL représente ici une unité caproylactoyle) est
thermodynamiquement favorisée par rapport a celle de 1’e-CL avec ce complexe, donnant
préférentiellement une microstructure de la chaine polymeére gradient proche d’un copolymere

a blocs.

Les résultats calculés avec le second catalyseur 9 (diéthylamine) démontrent que 1’étape
d’initiation de monomeéres sur le centre actif favorise thermodynamiquement I’insertion du LA
par rapport a I’e-CL. Pour la premiére étape de propagation, les résultats obtenus indiquent
qu'une unité¢ &-CL s’inséra préférentiellement aprés un lactidyle et un L-LA s’insérera
favorablement aprés une caproylactoyle sur le complexe 9. Ces résultats expliquent donc une

microstructure statistique.
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Pour conclure sur cette étude DFT, la premiere insertion du L-LA est toujours favorisée
comparée a celle de 1’e-CL dans tous les cas, et avec les deux catalyseurs, donnant un produit
thermodynamiquement stable. Cependant, aprés la premiére insertion de L-LA, I’insertion
d’une seconde unité L-LA est favorisée avec le complexe 7 (pyridine), alors que I’insertion de
I’e-CL est favorisée avec le complexe 9 (diéthylamine). Donc, le catalyseur 7 forme
préférentiellement un polymere a tendance gradient et le complexe 9 un polymeére aléatoire.

Cette eétude DFT, ainsi que les résultats expérimentaux précedemment publiés, fournissent des
informations cruciales sur les modifications de structure des ligands permettant de modifier
finement la microstructure des copolyméres résultants. L’encombrement Stérique semble étre
un parameétre clef de I’influence de la microstructure ainsi que les interactions de Van der Waals

entre les ligands des catalyseurs et les monomeres coordonnés a 1’atome d’aluminium.

4. Applications et limitations des catalyseurs a base d*aluminium

a. Utilisation dans la synthése industrielle de polymeres biodégradables
Comme il a été décrit précédemment dans ce chapitre, les catalyseurs a base d'aluminium sont
particuliérement intéressants pour la synthése du PLA. Ces catalyseurs, tels que le
triisopropylate d'aluminium entre autres, sont privilégiés pour leur capacité a initier
efficacement la polymérisation du LA a I’échelle industrielle a des températures modérées,
offrant ainsi un contrdle précis sur la structure et les propriétés du PLA produit.” Leur
utilisation permet de produire du PLA avec une haute pureté et des propriétés mécaniques
spécifiques, répondant aux exigences de diverses applications industrielles. Il est cependant
important de mentionner qu’a ce jour, I’octanoate d’étain est le catalyseur le plus utilisé
industriellement, due a son faible codt, sa grande activité en catalyse et sa trés bonne stabilité a

air.

b. Défis liés a la réactivité et a la stabilité des catalyseurs
Cependant, les catalyseurs a base d'aluminium présentent des défis liés a leur réactivité et a leur
stabilité. La sensibilité de ces catalyseurs a I'humidité et a I'oxygéne peut entrainer une
désactivation prématurée, réduisant leur efficacité et leur durée de vie. De plus, le contrdle strict
des conditions de réaction est nécessaire pour éviter la formation de produits secondaires
indésirables. Ces limitations nécessitent une manipulation rigoureuse et des conditions de
réaction optimisees pour maximiser l'efficacité catalytique et garantir la qualité du PLA produit.

La recherche continue vise a améliorer la stabilité et la robustesse de ces catalyseurs pour une
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utilisation plus fiable dans les procédés industriels, ou le controle précis de 1’atmosphére est

trés colteux.®

V. Copolymérisation par navette

La polymérisation coordinative par transfert de chaine (Coordinative Chain Transfer
Polymerization ou CCTP en anglais, Schéma 1.4) implique I'utilisation d'un seul catalyseur a
base de métal de transition et d'un agent de transfert de chaine. La chaine macromoléculaire en
croissance passe du catalyseur (espéce active) a I'agent de transfert de chaine (espece dormante)
au cours de la polymérisation par transalkylation. Un procédé similaire a été mis en évidence
pour la polymérisation des éthers et esters cycliques par Inoue et al.8% Le transfert de la chaine
se fait par transalcoxylation. Si le transfert est rapide par rapport a la propagation, s'il est
réversible et s'il constitue la seule réaction de terminaison, on obtient des masses molaires
présentant une faible dispersité. La réaction d'échange rapide et réversible entre l'agent de
transfert de chaine et I'espéce active métallique vivante permet la formation de plusieurs chaines
de polymeres a partir d'un centre métallique, par rapport a la polymérisation vivante
conventionnelle ou, en général, une seule chaine se développe par espéce active.®* En outre, si
I'efficacité du transfert de chaine est élevée, les polymérisations effectuées dans des conditions
de transfert conduisent & la formation des polymeéres porteur de I’agent de transfert a leur
extrémité , ces dernier pouvant contenir des groupements fonctionnels. En ce qui concerne la
polymérisation des esters cycliques, les agents de transfert généralement utilisés avec des
catalyseurs a base de métaux sont des alcools et des amines, les premiers étant particulierement

efficaces.?224

AT—O0000 AT-Q3D
AT D000 AT-000000
LM-QAAA3 - OQO0000-AT  ___ Lw-000000
u AT— 000 LM Q333D u AT— OO0
3 AT 00000 S AT 00000
Active Dormant Active Dormant

Schéma 1.4 : Polymérisation coordinative par transfert de chaines. M représente le centre
métallique du catalyseur, L le ligand, et AT l’agent de transfert de chaine.

La méthode de CCTP présente également un caractere éco-responsable en permettant une
économie de catalyseur lors de la synthese de ces polyméres, en plus de permettre la
fonctionnalisation des bouts de chaines des polymeres et le contréle de la composition des
copolyméres statistiques.
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Issue de la technique de la CCTP dans laguelle une chaine en croissance est transférée entre un
agent de transfert (AT) et d’un seul centre métallique d’un catalyseur, la technique de
copolymérisation par navette (Chain Shuttling Polymerization ou CSP en anglais), a été
développée. Cette technique consiste en 1’utilisation de deux catalyseurs travaillant en tandem
en présence d’un agent de transfert et d’un ou plusieurs monomeres. Si le transfert est plus
rapide que la propagation, alors plusieurs chaines par catalyseur peuvent étre produites de
maniére contr6lée. Comme pour la CCTP, la CSP conduit & une synthése contrdlée. Cependant,
alors que la CCTP permet la synthése de copolymeres a blocs ainsi que des copolymeres

statistiques, la CSP forme des copolymeres multiblocs.

\ Monomére Monomére
( M---- 1 + 2

NG
o S]]
L,

Monomere Monomeére
p) + 1

Figure 1.9: Copolymérisation par navette, avec M le métal, L les ligands, et AT I'agent de
transfert

C’est en 2006 que pour la premiere fois la technique de copolymérisation par navette a été
décrite par 1’équipe de Arriola et al.®® lls ont reporté un nouveau systéme catalytique pouvant
produire un matériau multiblocs composé d’une alternance statistique de blocs semi-cristallins
et de blocs amorphes. Ce systéme est basé sur 1’utilisation d’un agent de transfert (AT) capable
de transférer la chaine en croissance d’un site catalytique a un autre en cours de polymérisation
(Figure 1.9). Pour cela il est également nécessaire d’utiliser deux catalyseurs distincts possédant
des sélectivités différentes pour chague monomeére dans un milieu contenant les deux types de
monomeres ainsi que les deux catalyseurs. Le copolymere multiblocs obtenu a démontré avoir
a la fois une température de fusion élevée et une température de transition vitreuse basse, et
donc de posséder d’excellentes propriétés élastomériques. Il est indispensable d’avoir un
systeme catalytique mixte capable de produire des copolymeéres de compositions différentes

(durs et souples/mous) dans un environnement réactionnel commun. Une autre exigence
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importante est que la chaine en croissance puisse effectuer un transfert de chaine avec un AT
commun. Ainsi, I'une des clés de la formation de copolymeéres multiblocs d’intérét par le biais
de la CSP consiste a trouver une combinaison de co-monomeéres qui, sur la base de leur

disposition dans la chaine polymeére, peuvent donner des matériaux a la fois durs et souples.

La navette de chaine est donc définie comme le passage d'une chaine de polymére en croissance
entre deux sites catalytiques de nature différente, de sorte que des portions d'une seule
macromolécule de polymeéres soient synthétisees par au moins deux catalyseurs différents.
Cette approche peut donc étre utilisée pour préparer des copolymeres a blocs en one-pot a partir
d'un monomeére ou de deux co-monomeres en utilisant un mélange de deux catalyseurs de
sélectivités différentes, a savoir la stéréosélectivité ou la sélectivité des co-monomeres. Dans
de bonnes conditions, un transfert de chaine efficace produit un copolymére multiblocs linéaire

qui présente une alternance de blocs durs et mous.

Afin de comprendre ce phénomene de transfert de chaine, il peut étre intéressant de suivre la
croissance d’une chaine de copolymeére représentative. La chaine peut commencer a se
développer sur le premier catalyseur en tant que polymeére dur (semi-cristallin). La chaine est
ensuite transférée sur un AT, ou elle est maintenue pendant un certain temps sans croitre. La
chaine polymere dormante peut alors retourner sur une autre molécule du méme catalyseur et
allonger le segment dur ou elle peut faire la navette vers le second catalyseur produisant les
segments souples (amorphes). La croissance de la chaine aboutit a la formation d'une chaine
polymeére avec une alternance de blocs souples et de blocs durs. Ce processus peut étre répété
un nombre illimité de fois pendant la durée de vie de la chaine avant que celle-ci ne se termine
par un mécanisme habituel tel que I'hydrogénolyse. Cette microstructure statistique,
difficilement accessible par d’autre moyens, est nettement différente des matériaux obtenus
avec des techniques de polymérisation conventionnelles. En outre, cette approche permet un
contréle précis de la microstructure du polymeére. Malgré les différences de sélectivité des co-
monomeres entre les deux catalyseurs, les taux rapides de transfert des chaines et la sélection
judicieuse des variables du processus produisent des copolymeres avec des distributions étroites

de masse moléculaire et de composition.

En outre, le rapport entre le bloc dur et le bloc mou, est facilement contrdlé par la quantité
relative des catalyseurs utilisés. La teneur en co-monoméres des différents blocs durs et mous
est adaptée en modifiant I'alimentation du réacteur ou le catalyseur. Enfin, la longueur moyenne

des blocs, peut étre contrdlée simplement en ajustant le rapport des concentrations d’AT et de
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monomeres. Toutefois, la CSP exige que le transfert de chaine de polymeres soit réversible, et
donc dépend en grande partie de 1’agent de transfert. En effet, le transfert de chaine ne doit pas
entrainer la terminaison de la chaine quel que soit le nombre de transferts effectués par la chaine

en croissance, ainsi que sa composition.

Bu Bu

Bu Bu

AT =Et,Zn

Figure 1.10 : Systéme catalytique développé par Dow, reporté par Arriola et al.*®

Le systeme développé par Arriola et son équipe en 2006 (Figure 1.10) se concentrait sur des
applications élastomériques. En se focalisant sur des polymeéres a base d'éthylene qui
incorporent des fractions variables d'a-oléfines, ils ont pu atteindre cet objectif. En effet, les
polyéthylenes (PE) a faible teneur en co-monomeres sont des matériaux semi-cristallins (durs)
avec des températures de fusion (Tm) proches de 135 °C, tandis que les PE a forte teneur en
co-monomeres sont des matériaux amorphes (mous) avec des températures de transition
vitreuse trés basses (Tq -40 °C). lls se sont donc concentrés sur les copolymeres a blocs a base
d'éthyléne comportant a la fois des segments durs et des segments souples, avec I'hypothese que

les avantages d'une Tm élevee et d'une T4 basse seraient conserves.

T T T T =TT T T T T 1
3.0 35 4.0 45 5.0 55 6.0 6.5 7.0 75
log My

Figure 1.11: Chromatogrammes des copolymeres obtenus dans [’étude d’Arriola et al.;
copolymére multiblocs (rouge), mélange de copolyméres sans AT (noir)®®
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Ce processus a nécessité un premier catalyseur avec une sélectivité élevée pour I'éthyléne pour
former des chaines de polyméres dures. Pendant ce temps, un second catalyseur avec une
sélectivité plus élevée pour le co-monomeére alcene a produit des chaines amorphes molles dans
le méme réacteur. En I'absence d’AT, un mélange de polymeéres a été produit. A contrario, en
présence d'un AT efficace, les chaines de polymeres effectuent la navette entre les catalyseurs

donnant ainsi un matériau avec une dispersité étroite (Figure 1.11).
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Schéma 1.5 : Copolymérisation du styréne et de l'isopréne avec deux catalyseurs de scandium
décrit par I’équipe de Hou et al.%®

En 2011, I’équipe de Hou et al.®® ont étendu pour la premiére fois cette approche a la
copolymérisation par navette du styréne et de I’isopréne en utilisant deux catalyseurs basés sur
le scandium (Schéma 1.5). Le polystyrene obtenu est syndiotactique, donc semi-cristallin, et le
polyisopréne, un élastomere. Leur combinaison statistique au sein d’une seule chaine de

copolymere a permis de produire un copolymere élastomére thermoplastique.

Par I’utilisation de deux catalyseurs de scandium montrant chacun des sélectivités pour les
monomeres et des stéréosélectivités différentes, en présence de triisobutyl aluminium (TIBA)
comme AT, ils ont ainsi pu obtenir des matériaux multiblocs composés d’une alternance de
blocs de polystyrene syndiotactique (sPS) et de poly(1,4-cis-isoprene) (P-1,4-cis-IP). Cela a été
possible parce que le premier complexe de scandium fortement encombré a montré une activité
élevée et une syndiosélectivité élevée (rrrr > 99 %) pour la polymérisation du styréne, mais une
faible activité et une mauvaise régio- et stéréosélectivité pour la polymérisation de I'isopréene.
Le second catalyseur plus petit, en revanche, a présenté une activité beaucoup plus faible et
aucune stéréoseélectivité pour la polymérisation du styréne, mais a montré une activité élevée et
une forte stéreosélectivité 1,4-cis (97 %) pour la polymérisation de I'isopréne. En I’absence
d’AT, la copolymérisation du styrene et de I'isopréne a donné un mélange d’homopolymere P-
1,4-cis-IP et de copolymére styréne-isopréne contenant principalement des blocs sPS avec des
unités mixtes poly(1,4-isopréne) et poly(3,4-isopréne). En revanche, lorsque cing équivalents

(par centre métallique de scandium) de TIBA ont été ajoutés au systéme, la copolymérisation
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du styrene et de I'isopréene a lieu sélectivement et rapidement pour donner le copolymere a blocs
contenant des blocs sPS parfaits (rrrr > 99 %) et des blocs cis-1,4-PIP hautement régulés
(sélectivité de 97 %) avec une masse moléculaire élevée (M, = 109,4 kg/mol) et une distribution
étroite de la masse moléculaire (D= 1,43). Lorsque la quantité de TIBA a été augmentée de 5 a
10 et 20 équivalents, les masses molaires des copolymeres obtenus ont été diminuées de
maniére significative, mais la dispersité est restée assez étroite et la syndiosélectivité pour le
styréne (> 99 %) et la stéreosélectivité 1,4-cis pour I'isopréne (98 %) sont restées constamment

élevées.
N Mg(THF);
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Schéma 1.6 : Copolymérisation par navette du styrene et de ’isopréne avec des complexes de
La et de Nd.*

Une autre transposition a ce couple de monomeéres a été réalisée par 1’équipe de Zinck et al. en
2014% qui ont utilisé des pré-catalyseurs a base de lanthane et de néodyme, et du n-
butyléthylmagnésium comme agent de transfert (Schéma 1.6). Cela leur a permis d’obtenir,
pour la premiere fois un copolymere multiblocs a base de styréne et d’isopreéne parfaitement
amorphe composé d’une alternance de blocs de poly(isopréne-co-styrene) riches en styréne

pour les blocs durs et riches en isoprene pour les blocs mous.
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Schéma 1.7: Copolymérisation par navette d’éthylene formant un copolymere de PE branché-
hyperbranchés.%

La copolymérisation par navette a été développée par différentes équipes de recherche afin
d’obtenir une large variété de microstructures a partir de monomeres similaires. En 2009, Xiao

et al.%®® ont combiné la polymérisation dite « chain walking » avec la CSP avec un systéme
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composé d’un complexe de nickel et d’un complexe de zirconium, et le diéthylzinc comme
agent de transfert en présence d’éthyléne (Schéma 1. 1.7). lls ont ainsi obtenu une alternance

de blocs branchés et hyperbranchés de polyéthyléne.

Enfin, différents monomeéres ont été associés a 1’éthyléne pour améliorer les propriétés du
polyéthyléne, tels que le 1-hexéne (tandem de complexes de zirconium et de fer),*® le 1-octéne
(tandem de complexes de zirconium et de titane)'% et le norbornéne (tandem de complexes de
zirconium).1%* Dans ce cas, les multiblocs produits possédaient une transparence améliorée et

conservaient leur résistance mécanique et thermique.

La polymérisation par navette a également permis la synthése de polymeres de type
stéréomultiblocs. L’équipe de Busico'®? et d’autres plus tard ont travaillé pour obtenir une
alternance de blocs isotactiques (blocs durs) et syndiotactiques (blocs mous) de polypropyléne
avec différents complexes, de zirconocéne'® ou de zirconium activé avec du
méthylaluminiumoxane et un complexe de d’aluminium comme AT.'% Cette approche a
également été étendue au polyisoprene avec une alternance de blocs 1,4-trans et 1,4-cis avec

un tandem composé de complexes a base de lanthanides.%

9} (o} R fo) (R) H
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Schéma 1.8 : Copolymérisation par navette d’oxide de propyléne.%

En 2017, I’équipe de Coates et al.2% ont reporté un systéme basé sur des complexes salalen
racémique de chrome bimétallique (Schéma 1.8) en présence d’un mélange racémique d’oxyde
de propyléne en vue d’une alternance de blocs, prenant avantage de la chiralité des monomeres,
pour obtenir un polymere isotactique. Dans ce cas, le transfert était effectué¢ au travers d’une

réaction de transalcoxylation en utilisant différents alcools comme agents de transfert.
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Schéma 1.9 : Copolymérisation par navette du L-LA et de [’e-CL.24
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Enfin, en 2021 I’équipe de Zinck et al.®* a rapporté pour la premiére fois la synthése d’un
matériau multiblocs composé de L-lactide et d’e-caprolactone par copolymérisation par navette
par ouverture de cycle (Schéma 1.9). lls ont utilisé un systeme composé de deux amorceurs a
base d’aluminium et d’alcool benzylique pour former 1’espéce active. Dans ce cas, les blocs
durs étaient composés principalement de L-LA et les blocs mous étaient riches en e-CL. C’est
dans ce contexte que s’inscrit ce projet de thése, puisque la modification des catalyseurs et des
conditions de polymeérisation permet de modifier la microstructure obtenue, et donc les

propriétés thermiques et mécaniques.

Les copolymeres multiblocs sont particulierement intéressants en raison de leurs
microstructures distinctes des autres types de polymeére. Il est attendu qu’ils aient des propriétés
mécaniques améliorées comparees a leurs analogues a blocs ou statistiques. En effet, I’équipe
de Bates et al.1" ont reporté une étude comparant des tri-blocs polylactide-bloc-polybutadiéne-
bloc-polylactide a leurs analogues multiblocs produits en deux étapes via des réactions de
polymérisation POC suivis d’un couplage des tri-blocs par polycondensation. Dans ce cas les
blocs durs et semi-cristallins de PLA offrent une grande résistance et un module d’Young élevé
et les blocs mous de PB apportent souplesse et résistance. lls ont ensuite étudié les relations
entre la composition, morphologie, propriétés thermiques et mécaniques des multiblocs
synthétisés. Tous les tri-blocs et multiblocs ont montré deux T4 indiquant une séparation de
phases entre les domaines durs et mous de PLA et PB. Tous les échantillons multiblocs
examinés par Bates et al. ont montré des propriétés mécaniques supérieures aux triblocs. Ils ont
montré que les courbes contrainte-déformation obtenues a partir de ces copolymeres multiblocs
présentent un comportement plus ductile que fragile, ce qui différe significativement du PLA
pure. La contrainte ainsi que la déformation sont considérablement influencées par la formation

des multiblocs, ce qui se traduit par une résistance beaucoup plus élevée par rapport aux
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copolymeéres triblocs de départ ; les aires calculées sous les courbes contrainte-déformation
indiquent des augmentations de résistance jusqu’a 1150 fois pour les copolymeéres multiblocs.

Le comportement mécanique supérieur des multiblocs peut étre attribué a leur structure alternée
composee d'un grand nombre de blocs de PLA semi-cristallin et d'un grand nombre de blocs de
PB mous. Les copolyméres multiblocs se séparent en microphases en deux domaines, les blocs
durs agissant comme des reticulations physiques et fournissant une résistance a la contrainte
accrue, et les blocs mous conférant au polymere son élasticité. Cependant les copolymeres
multiblocs se distinguent des copolymeéres di- et tri-blocs par leur grand nombre de phases
molles et dures liées entre elles de maniere covalente, selon un agencement en lamelles
ordonnées, ce qui n’est pas le cas des copolyméres a blocs.®® Enfin, des recherches antérieures
ont indiqué que l'augmentation du nombre de blocs permettait d'améliorer les propriétés
mécaniques en comparant les copolyméres AB diblocs, ABA triblocs et ABABA pentablocs de
poly(cyclohexyléthylene) pour les blocs mous et de poly(éthyléne) pour les blocs durs, fournis
par Dow Chemical Co..1%® Koo et al. ont démontré la méme tendance dans le systéme de
copolyméres multiblocs (AB)n contenant des blocs semi-cristallins de poly(éthylene) et
caoutchouteux de poly(éthyléne-alt-propyléne), avec n = 2, 4, 6, 8, 10 et 12.8 Leurs recherches
ont démontré qu'une nette différence était observée a partir de n > 10, ce que les auteurs
attribuent généralement par spéculation a une transition de cristaux (phases semi-cristallines)

découplée a couplée, ce qui implique un changement de morphologie.

Cependant les copolyméres multiblocs statistiques préparés par CSP sont tres difficilement
évaluables. En effet, la plupart des techniques d’analyse conventionnelles étudient I’ensemble
de I’échantillon, pour obtenir une composition, une taille, une masse ou des propriétés
thermiques et mécaniques globales. L’alternance de blocs durs et mous dans la chaine permet
de modifier les propriétés mécaniques et thermiques, mais les propriétés, longueurs de segments
et densité de chaque bloc ou la composition de chaque type de bloc reste difficile a analyser.
La DSC conduit a une analyse thermique qui évalue les propriétés thermiques des échantillons
et donc propose une analyse de la structure. La cristallinité a aussi été beaucoup utilisée par les
différents groupes de recherche, dans le cas de multiblocs composés d’une alternance de blocs
semi-cristallins et amorphes. De méme, la technique de la RMN DOSY permet de confirmer
que les différents blocs composant la chaine polymére sont bien liés de maniére covalente dans
la méme macromolécule et qu'un mélange d’homopolymeére et/ou de copolymeres a été formé.

Cependant la mesure de la longueur des blocs ainsi que leur composition individuelle restent
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un défi majeur. L’utilisation de modeles et de simulation présente I’avantage de pouvoir

calculer la composition théorique des chaines produites.

VII. Avanceées récentes et perspectives futures

Des recherches sont en cours sur I'amélioration des propriétés et des applications du PLA. DQ
au large spectre potentiel d’applications pour les polymeéres a base de PLA, et a I’expansion
croissante et continue du marché des bioplastiques, de nombreux groupes de recherche et des
entreprises se concentrent récemment sur 1’amélioration des propriétés de ce polymere afin
d’¢élargir son spectre d’applications. Le développement de copolymeéres multiblocs s’inscrit

ainsi parfaitement dans le développement constant de polymeéres basés sur le PLA.

Les élastomeres thermoplastiques (TPE en anglais) sont des matériaux qui présentent un
comportement élastique similaire & celui du caoutchouc vulcanisé.’®® Contrairement aux
élastomeres thermodurcissables, ils possedent des réticulations thermoréversibles et peuvent
étre mis en ceuvre. Les TPE sont largement utilisés pour améliorer les propriétés des
thermoplastiques rigides, notamment la résistance aux chocs. Les TPE sous forme de
copolymeres a blocs peuvent en outre s'auto-assembler a I'état solide ou en solution, ce qui

permet d'obtenir des nanostructures aux propriétés et aux fonctions potentielles variées.1

De plus, le développement de "nanocomposites PLA™ est un autre domaine émergent qui repose
sur des nanoparticules de tailles, de formes et de matériaux différents utilisés pour ajuster les
propriétés du PLA. Les nanoparticules peuvent étre utilisées pour améliorer les propriétés
globales du PLA (par exemple, le module et les propriétés de barriére) et la transformation
(extrudabilité et propriétés de mélange). Compte tenu du succés des nanoparticules dans les
plastiques conventionnels a base de produits pétrochimiques, il ne serait pas surprenant de voir
a l'avenir des travaux approfondis sur les nanocomposites de PLA. Les propriétés de mémoire
de forme du PLA (la capacité d'un matériau a changer de forme en fonction du stimulus
appliqué) constituent un autre domaine intéressant qui nécessite davantage de travail. Le PLA
étant un biomatériau implantable, un meilleur contrdle des propriétés de mémoire de forme du
PLA est important pour le développement de chirurgies peu invasives.? Enfin le développement
de nanomatériaux multiblocs permettrait d’atteindre des propriétés encore inégalés pour des

matériaux a base de PLA.
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VII1I. Conclusion

Lors d’une étude antérieure, notre groupe a synthétisé un copolymeére multiblocs a partir d’un
systéeme composeé de deux amorceurs a base d’aluminium, pour la copolymeérisation par navette
du L-lactide et de 1’e-caprolactone. Toutefois, les résultats préliminaires ont revéle un probleme
majeur : la température de transition vitreuse (Ty) des blocs mous était trop élevée, ce qui

compromettait leur utilisation dans des applications courantes.

Pour surmonter cette limitation, I'objectif principal de ce projet de these est de développer des
amorceurs capables d’augmenter 1’insertion de 1’e-CL dans les blocs mous afin d’abaisser la T
des blocs mous. De plus, préserver la synergie entre les amorceurs des blocs durs et des blocs
mous demeure un prérequis majeur pour la préparation de ces copolymeres. En optimisant cette
insertion, nous espérons également conférer au polymere des propriétés mécaniques et
thermiques adaptées a une plus large gamme d’applications, tout en maintenant les qualités
environnementales du PLA, telles que sa compostabilité, sa biocompatibilité et sa dégradabilité

in-vivo.

Ainsi I’enjeu central de cette étude est la capacité a pouvoir moduler a fagon et avec précision
les propriétés des copolymeres multiblocs en fonction des conditions de polymérisation et des
amorceurs utilisés. Cette flexibilité permettra de produire des matériaux sur mesure, dont les
propriétés thermiques et meécaniques peuvent étre ajustées pour répondre a des besoins
specifiques, améliorant ainsi les performances des copolymeéres multiblocs par rapport aux

polyméres a blocs conventionnels.

L’ensemble des résultats obtenus, qui montre les avantages significatifs de ces nouveaux
copolymeres multiblocs, a été publié dans la revue Polymer Chemistry. Ce travail ouvre des
perspectives prometteuses pour le développement de nouveaux matériaux performants et plus

respectueux de I’environnement.
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Chapitre Il : Synthéses des ligands amino(bis)phénol

I. Etat de I’art

Dans la chimie de coordination, une large variété de ligands est utilisée pour controler
I’environnement du métal. En particulier, les propriétés électroniques et stériques des ligands
sont modifiées afin de moduler la réactivité des especes métalliques. Par exemple, certains
ligands multidentés tels que les salens, les salans et les amino(bis)phénols, sont utilisés en vue
d’obtenir des complexes robustes et stables (Figure 2.1).* Des modifications de ces ligands sont
développés dans la littérature en remplagant les atomes d’azote par des atomes de soufre? ou de
phosphore3 selon leurs applications. Dans le cas de ce projet, notre choix s’est particulierement

porté sur les ligands amino(bis)phénolates (Figure 2.1).

R; R; Ry
>—< HO R, R,
_ — R3
N N R t!l OH HO
2 N/\/ Rz
R, OH HO R, IIR R Pll R
OH 3 2 R, 2
R4 Ry R,
Salen Salan Amino(bis)phénol

Figure 2.1 : Structures générales des différents ligands utilisés en complexation.

Ces trois catégories de ligands possedent une structure caractéristique comprenant des noyaux
aromatiques de type phénol reliés par des ponts azotés, formant ainsi des cavités multi-
dimensionnelles autour du centre métallique. Ils présentent un grand intérét puisque leurs
propriétés électroniques et stériques peuvent étre finement ajustées en modifiant les substituants
sur la partie aromatique des phénols R: et Rz et en variant la nature et la position des
groupements Rz sur les fonctions amines (Figure 2.1). Une grande diversification de ce type de
ligands a été effectuée en vue d’une complexation avec différents métaux de transition comme
le magnésium,* le calcium,® les terres-rares,® le zinc,” I’aluminium,® le cuivre,® le fer'® et le
titane.!! Ces complexes se sont montré d’excellents catalyseurs pour la polymérisation par
ouverture de cycle (POC) des esters cycliques comme le L-lactide (L-LA) et la e-caprolactone
(e-CL).22 Par ailleurs, ils sont particuliérement utilisés en chimie de coordination®**, en
catalyse’®, pour I’étude de I’activité de certaines enzymes!® ainsi qu’en chimie

supramoléculaire.t’

La plupart des exemples concernant les ligands amino(bis)phénolates sont liés a la catalyse

centrée sur le métal. Quatre atomes donneurs (2N et 20) des ligands du complexe de type
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atrane entourent le centre métallique formant ainsi une structure en coupe et laissant 1 a 3 sites

de coordination pour les substrats selon le métal utilisé.

En effet, les substituants sur le phénol ainsi que la chaine latérale sont facilement modifiables
(Figure 2.2), rendant possible I’ajustement des propriétés électroniques et stériques du ligand.
Ainsi, le ligand peut influer sur les propriétés de I’initiateur en polymérisation. Par exemple,
les substituants R1 en ortho du groupement hydroxyle, situés a proximité du métal, jouent un
role important dans le contréle de la nucléarité des espéces insaturées coordonnées. De méme,
les substituants en para affectent les propriétés électroniques et la solubilité des complexes.!
De plus, les groupements présents sur I’amine permettent d’ajuster a la fois la densité
électronique, mais également 1’encombrement stérique autour du métal afin de permettre une

stabilisation du métal lors des réactions sur le centre actif lors de la polymérisation.t®

OH HO
oUVve
Rz E R2

Figure 2.2 : Représentation générale de la structure des ligands

La nature du groupement Rz présent sur I’amine influe également sur la géométrie du complexe.
En effet, lorsque le groupement Rz se termine par une amine tertiaire, la chaine latérale est dite
« donneuse », le complexe a une géométrie tridimensionnelle bipyramidale trigonale de type
atrane avec I’aluminium, avec une conformation «en coupe ». Il peut aussi adopter une
géométrie plane dans le cas d’une chaine pendante alkyle, ce qui influencera la POC
principalement par la géne stérique, en restreignant les voies d'acces des différents monomeéres
lors de leur insertion sur I’aluminium (Figure 2.3). Cette partie sera particulierement

développée dans le Chapitre I11 : Synthése de complexes amino(bis)phénolates d’aluminium.
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R4 R4
: 0\||?4/0 s ?\'T“ o §
Al h\g
N N
R; ! 3 R, R, R,

Figure 2.3 : Géométrie des complexes : géométrie plane (A), géométrie en « coupe » (B)

1. Objectif du projet : augmenter I’encombrement stérique des ligands afin de
favoriser I’insertion de la € -CL
Les ligands amino(bis)phénolates ont été sélectionnés pour la formation des complexes étudiés.
Ces ligands sont largement documentés dans la littérature. Les études préliminaires et les
preuves de concept ont démontré que ces ligands sont appropriés pour la préparation de
catalyseurs favorisant I'insertion de I’e-CL par rapport au lactide car ils permettent de modifier
finement les propriétés du catalyseur.'?1%20 |_eur structure offre une plateforme idéale pour la

formation de divers complexes métalliques, possédant ainsi différentes propriétés.

Ainsi, la synthése de ces ligands vise a atteindre plusieurs objectifs principaux. L'intégration
d'une chaine latérale avec une structure donneuse dans la structure du ligand permet
d'augmenter la géne stérique autour de I'atome d'aluminium. Cela réduit I'insertion du L-LA et
favorise statistiquement Il'insertion de I’e-CL, influencant ainsi la structure du copolymeére
obtenu. En modifiant les amines associées aux ligands, il est possible de créer une variété de
ligands ayant des niveaux d'encombrement stérique et de stabilisation électronique différents.
Cela permet d'explorer les effets de ces variations sur la polymérisation et de comparer les
résultats. Le choix des amines et leur capacité a coordonner I'aluminium dirige la réaction de
polymérisation, favorisant I'insertion de I’e-CL par rapport au lactide. L'introduction de divers
substituants, tels que des groupes éthyles, benzyles ou une pyridine, aide a la modulation de la
géométrie et la densité électronique du complexe (Figure 2.4), influencant ainsi les mécanismes
d'insertion et de propagation des monomeres. Donc, cette synthése a pour but de concevoir des
ligands stériquement encombrants et electroniquement modifiables, afin de mieux contréler la

polymérisation du L-LA et de I’e-CL lorsqu’ils sont coordonnés a un atome d'aluminium.
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R4 R4

OH HO
R,=R,= t-Butyl ou TBDSM
N
| R
OH 2
N Ph
| I rN\/ r ~~

jos
#)5 [ \“\f ()

Figure 2.4 : Structures des ligands envisagés
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2. Réaction de condensation de type Mannich avec modification des groupements

Ri1, R2, R3
Les premiers amino(bis)phénols tripodaux tétradentés utilisés dans les études de complexation
(Schéma 2.1, voie a) ont été développés par Hinshaw et al. en 1989.2! Ces ligands ont été
synthétisés par amination réductrice du salicylaldéhyde en utilisant du cyanoborohydrure de
sodium comme agent réducteur. Cette méthode a été améliorée ultérieurement par Wong et al.??
lorsqu'ils ont remplacé le réducteur par un borohydrure de sodium (Schéma 2.1, voie b) . La
troisieme méthode a été publiée par Zurita et al. en 1997,23 qui ont synthétisé en plusieurs étapes
plusieurs ligands possédant une chaine latérale pyridyle (Schéma 2.1, voie c). Dans cette
approche, I’introduction d’un brome sur un o-méthylphénol acétylé est suivie d’une substitution
nucléophile par une amine primaire. La déprotection a donné le produit final

d'amino(bis)phénol.
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Voie a : méthode de Hinshaw et al.

Ry R R,
, OH g ~NH OH HO
—
R H NaBH,CN N
2 R; | R,
o Rs
R4
Voie b : méthode de Wong et al. OH
Ry Ry : R Ry
OH o OH HO
—_—
NaBH, H\ NaBH, R ril R
Ry R; 2 Rs 2
o
Voie ¢ : méthode de Zurita et al. Y R
R, R, Ry
OH HO
\n/ Ry~ OH
—»
N
Ry E"3 Ry ) R,
puis hydrolyse puis hydrolyse R3

Br

Schéma 2.1 : Synthése de ligands amino(bis)phénols, voie a : méthode de Hinshaw et al.? |
voie b :méthode de Wong et al.??, voie ¢ : méthode de Zurita et al.?3

Les voies de synthese b et ¢ (Schéma 2.1) présentent I’avantage d’avoir acces a des ligands

dissymétriques. Cependant, il est plus difficile de faire varier les groupements R; et R>.

La méthode la plus classique afin d’accéder aux amino(bis)phénols consiste en une réaction de
Mannich entre un dérivé phénolique, une amine et un aldéhyde (Schéma 2.2).2* L'emploi d'une
amine primaire permet d'effectuer la réaction de Mannich deux fois sur la méme amine, ce qui

conduit a I'obtention de la structure visée.

Le reflux dans des solvants polaires tels que I’eau ou le méthanol favorise la formation du
produit.?® Des méthodes de synthése améliorées ont été développées afin d’optimiser cette
réaction. Celles-ci comprennent une température élevée dans des ampoules fermées,?®
I'irradiation par micro-ondes®’ ou encore le chauffage des réactifs sans solvant a 120 °C.?8 Ces
techniques offrent des alternatives plus efficaces et potentiellement plus écoresponsables a la

méthode traditionnelle en réduisant le temps de réaction.
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Schéma 2.2 : Mécanisme proposé de la réaction de Mannich pour la synthése des ligands
amino(bis)phénols

Cette méthode s’aveére intéressante dans le cas de la synthése d’amino(bis)phénols symétriques.
De méme, une grande variété de phénols sont commerciaux, permettant ainsi I’accés a des
ligands diversement substitués. Cependant, la condensation de Mannich se révele difficile si
deux entités phénoliques différentes sont utilisées ou si les positions para des phénols ne sont
pas substituees. Dans la plupart des cas, cela conduit @ un mélange d'amino(bis)phénols

symétriques et dissymétriques, difficilement séparables par chromatographie.?®

La condensation de Mannich peut néanmoins étre appliquée en deux étapes afin de contourner
le probléme de la formation d’un mélange.® En effet, en passant par une étape intermédiaire de
formation d’un produit benzoxazine comme décrit sur le Schéma 2.3, il est ensuite possible de
former un amino(bis)phénol avec un second phénol, qui peut étre différent de celui utilisé pour

la formation du produit benzoxazine.®!
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R4
HO

o]
OH H H o R, OH HO
R;—NH, + —_— w
N
N
R; R; R, R; 'L R,
3

Schéma 2.3 : Syntheése des amino(bis)phénol passant par le produit intermédiaire benzoxazine

La réaction de synthese des ligands amino(bis)phénolates en deux étapes s’effectue selon le
mécanisme proposé par Laobuthee et al. en 2001 (Schéma 2.4).32 La premiére étape de cette
synthése, visant a obtenir le composé benzoxazine, nécessite la formation d’un iminium. Afin
de former cet iminium, le doublet non liant de I’azote doit étre disponible. La disponibilité de
ce doublet dépend du groupe Rs et de ses effets électroniques sur 1’azote. En effet, si le
groupement R3 est inductif donneur, il favorisera la formation de I’'iminium en déplagant
I’équilibre de la réaction vers I’ion iminium, ce qui facilitera la production du composé
benzoxazine. A l'inverse, si Rs est inductif attracteur, 1’effet inverse sera observé, rendant la
synthése de ce composé plus difficile (Schéma 2.4). Cette observation souligne I'importance
cruciale du choix des substituants sur l'azote dans la conception des ligands
amino(bis)phénolates. Ces résultats permettent de mieux comprendre le mécanisme réactionnel
et d'ajuster finement les conditions de synthése pour obtenir les composés desirés de maniére

plus efficace.
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Schéma 2.4 : Mécanisme proposé pour la synthese des ligands amino(bis)phénols en présence
d’un intermédiaire benzoxazine.

Dans un premier temps, il était crucial de synthétiser un ligand déja décrit dans la littérature
afin de disposer d’un amorceur de référence et ainsi de pouvoir comparer les résultats obtenus
avec les nouveaux ligands. Cela nous permettra d’affiner la compréhension du mécanisme
réactionnel et d’optimiser la synthése des ligands d’intérét.!® En outre, cette approche rendra
possible de comparer directement les complexes formés et d’évaluer leur impact sur 1’insertion

de I’e-CL.
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3. Plan du chapitre

Dans ce chapitre, nous commencerons par présenter la préparation des réactifs de départ, une
étape cruciale pour ajuster et contréler la géne stérique des ligands. Ce contrdle est essentiel
pour influencer les propriétés des complexes métalliques a base d'aluminium que nous
souhaitons étudier. Ensuite, nous décrirons en détail la synthése des ligands amino(bis)phénols,
en explorant les différentes méthodes de synthése et les conditions expérimentales optimisées.
Cette section sera suivie par la présentation de la synthese des ligands diaminio(bis)phénols,
qui nécessitent une approche distincte en raison de leur structure et de leurs propriétés stériques
particuliéres. Enfin, une conclusion récapitulera les résultats obtenus, mettant en évidence les
contributions de cette étude a la compréhension et au développement de nouveaux ligands pour
la copolymérisation du L-LA et de la e-CL.

1. Synthese des reactifs de départs

La synthése des ligands amino(bis)phénols nécessite des réactifs qui ne sont pas tous
commerciaux. Par conséquent, il a été nécessaire de les préparer en amont. Une amine
encombrée dibenzylée ainsi qu’un dérivé phénolique possédant un groupement SiMe;'Bu en

position ortho de la fonction OH ont ainsi été préparés. Ci-dessous (Figure 2.5) sont présentés

o L

les deux réactifs envisages.

/
\

Figure 2.5 : structure des réactifs synthétises

Ces deux produits permettront d’obtenir des données expérimentales sur 1’influence d’un
encombrement stérique important apporté par la chaine pendante, dans le cas de I’amine, et par
les groupements entourant le centre aluminium, dans le cas du phénol silylé. Ces informations
sont importantes afin de connaitre 1’influence de chaque partie du ligand lors de la POC avec

I’aluminium.
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1. Synthése de I’amine di-benzylée (3)

>Loj\oj\oJ<

CHCl,, 16 h, t.a.
99 %

H
/\/N 0
0]
1)

Schéma 2.5 : Réaction de mono-protection de [’ethylénediamine

La synthése de la N,N-dibenzyléthane-1,2-diamine (3) s'effectue en trois étapes. La premiere
étape consiste en la protection sélective d'une des deux fonctions amines de I'éthyléne diamine
a l'aide du Boc2O (Schéma 2.5).3 Ce groupement protecteur offre plusieurs avantages bien
connus dans la littérature : rendements élevés, sélectif pour les groupements amines, résistant
lors des étapes d'addition des groupements benzyles, facilement identifiable en RMN *H,
déprotection douce et sélective. Il est crucial que cette protection soit réalisée de maniere
sélective sur une seule des deux amines. Une optimisation des conditions de réaction a été
nécessaire pour atteindre cette sélectivité. La mono-protection a été obtenue en utilisant un
exces significatif d'amine par rapport au Boc20O, précisément 4,5 équivalents d'amine pour 1
équivalent de Boc20. Des quantités moindres d'amine ont conduit a la di-protection des amines,
rendant impossible la poursuite de la synthése. La réaction a été menée dans un grand volume
de CHClIg, sous agitation, pendant 16 heures, afin de permettre une diffusion plus lente et de
réduire ainsi la disponibilité des deux amines au groupement protecteur. L'ajout de Boc,0 a été
effectué goutte a goutte a 0 °C puis le mélange a été laissé a température ambiante pendant
16 heures. Apreés filtration et extraction, le produit (1) a été récupéré sous forme d'huile jaune
clair avec un rendement quantitatif de 99 %. L'analyse RMN du proton confirme que I'éthyléne
diamine a bien été mono-protégée, permettant son utilisation pour la seconde étape de la

synthese sans purification supplémentaire.

Aprés la monoprotection de I'éthyléne diamine, des groupements benzyles ont été ajoutes sur
I'amine primaire restante par une réaction de substitution nucléophile.3* Le choix d'introduire
deux groupements benzyles vise a augmenter I'encombrement stérique du ligand final,
influengant ainsi les propriétés de I’initiateur formé en POC. Cette réaction est réalisée dans
I'acétonitrile, a reflux, sous agitation pendant 16 heures. Celle-ci est initiée par une

transhalogénation entre le brome du bromure de benzyle et I'iode de I'iodure de potassium.
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L'iode, étant un meilleur groupement partant que le brome, permet d'optimiser le rendement de
la réaction. Les conditions expérimentales choisies, notamment I'utilisation de I'acétonitrile &
reflux et la transhalogénation prealable, se sont avérées cruciales pour maximiser le rendement

et I'efficacité de la réaction de substitution nucléophile (Schéma 2.6).

2,2 eq

Br/\©
KI, cho3

H,N
2 \/\N CH3CN 16 h, 85 °C

81 %

2

Schéma 2.6 : Réaction de substitution nucléophile

Aprés extraction, I’analyse RMN du proton montre la présence d’impuretés. Ainsi, 1’huile
obtenue a été purifiée par colonne chromatographique sur gel de silice. Le produit (2) a été isolé

sous forme d’huile jaune avec un rendement de 81 %.

Une fois les deux groupements benzyles introduits sur la molécule, la déprotection peut alors
étre réalisée.3® Cette réaction s’effectue dans du CHCIls, dans lequel est ajouté de I’acide
chlorhydrique dilué dans de I’isopropanol, sous agitation pendant 16 heures a température
ambiante. La déprotection en milieu acide de la fonction carbamate conduit & I’amine sous
forme ammonium R-NHzs". Apres neutralisation et extraction, une huile orange est obtenue avec
un rendement de 94 % (Schéma 2.7). Finalement, cette synthese en 3 étapes a permis d’accéder
a I’amine (3) avec un rendement global de 75 %. Il est cependant important de noter qu’il a été
observé que ce produit se dégrade rapidement a température ambiante, et qu’il est ensuite trés

difficilement purifiable.

(© HCl1 6 M, i-PrOH K@
[’ :] N CHCl3, 16 h, t.a. O\/
\/\N 94 % \/\NH

Schéma 2.7 : Réaction de déprotection de la fonction amine
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2. Synthése de dérivés phénoliques silylés

La premiére étape consiste a introduire le groupement silylé sur la fonction phénol.

H Br
OH D o] J<
+ | N Si
Si >
(o] N pondes, 10 min, 110 °C
ou

CH,Cl,, 5 h, ta. @)

pondes =92 %
CH,Cl, =80 %

Br

Schéma 2.8 : Réaction de protection de la fonction phénol avec le TBDMS

Nos premiers essais ont été effectués par irradiation aux micro-ondes.>® Cette technique est
simple et rapide, car il suffit d’irradier le mélange de produits dans le réaction de syntheses
micro-ondes pendant 10 minutes a 110 °C. Elle est adéquate au niveau chimie verte puisque,
dans notre cas, elle est réalisée en 1’absence de solvant et est peu énergivore. Cependant, elle
ne peut &tre réalisée que sur de petites quantités avec I’appareil a notre disposition, de I’ordre
du dixiéeme de grammes. Le compose silylé final (4) a été obtenu avec un rendement de 92 %

apres purification sur colonne sur gel de silice.

Une autre voie de synthése de cette premiére étape a été trouvée dans la littérature.®® Ce
protocole repose sur le méme principe que le précédent, mais s’effectue dans un solvant
(CH2Cly), sous agitation et a température ambiante pendant 5 heures. Cette réaction présente
I’avantage d’utiliser de plus grosses quantités de réactifs. Une fois les extractions et
évaporations réalisées, le produit brut présente beaucoup plus d’impuretés que par voie micro-
ondes. Une colonne sur gel de silice permet d’isoler un produit pur (Schéma 2.8) avec un

rendement 80 % pour le composé (4).

La seconde étape de cette synthése consiste en un réarrangement de Brook®’ (Schéma 2.9). Le
produit obtenu précédemment est solubilis¢ dans du THF sec sous atmosphere d’azote. Le
ballon, sous agitation, est ensuite refroidi a -78 °C dans un bain d’azote liquide-acétone. Une
solution de n-BuLi, également placée sous flux d’azote, peut alors y étre ajouté goutte a goutte.
Le mélange réactionnel est ensuite placé a 0 °C dans un bain de glace et est maintenu sous
agitation pendant 1h30. Apres hydrolyse et extraction, le produit est récupéré sous forme
d’huile orange qui, apres analyse RMN, présente trop d’impuretés. La purification est réalisée
par colonne chromatographique sur gel de silice pour conduire au produit pur sous forme de

cristaux incolores avec un rendement de 86 % pour le produit (5). Ce produit a été utilisé sans
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étape de purification supplémentaire.®® Le rendement global pour ces deux étapes est donc de
69 % suivant la méthode dite a reflux dans le dichlorométhane a la premiere étape.

Br ?‘j

| Si
\Si n-BuLi OH

|

v

THF, 1,5 h, -78 °C-0 °C

)
86 %

Schéma 2.9 : Réarrangement de Brook sur le groupement phénol

Nous avons profité du réarrangement de Brook pour déplacer le groupement silylé de I’oxygene
vers I’atome de carbone adjacent (Schéma 2.10). Cette migration s’opére sous I’effet d’une base
forte (ici le n-Butyllithium) qui génére un carbanion sur le carbone adjacent a 1’atome

d’oxygene, ce qui favorise la migration du groupe silyle.

/’Li/\/\

}-Bu

K Li>si”
r (l)) S NH,CI Si
I N —
o - & Qi OH
| t-Bu
B t-Bu
t-Bu Br/\/\ Bu Bu

Schéma 2.10 : Mécanisme proposé de réarrangement de Brook®

I11. Synthese des ligands amino(bis)phénolates

La synthese d'un grand nombre de ligands permet d'élargir la bibliothéque de ligands
disponibles. La stratégie adoptée pour ces modifications s'est inspirée des méthodes décrites
dans la littérature,*? incluant une étape de formation du précurseur benzoxazine, une approche
en une étape en modifiant le nombre d'équivalents, ou l'utilisation de la méthode par activation

aux micro-ondes pour la syntheése de ces produits.

En considérant les principes de la chimie verte, il a été possible d’améliorer de maniére
significative la synthese des molécules amino(bis)phénols. Celle-ci peut étre realisée en
optimisant plusieurs parameétres tels que le temps de réaction, la température, la quantité et la
nature du solvant, ainsi qu'en adoptant la synthése assistée par micro-ondes. L’économie
d’atome est réalisée grace a la condensation de Mannich qui ne produit que deux équivalents

d’eau par molécule d’amino(bis)phénol. De méme, réduire le volume de solvant ou remplacer
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les solvants toxiques ou nocifs pour I’environnement par de 1’eau peut étre une bonne
alternative aux solvants organiques volatils traditionnels. Les conditions de manipulation et de

sécurité sont également ameliorees.

Ces méthodologies ont été mises en ceuvre pour garantir la robustesse et la reproductibilité des
synthéses, tout en permettant des ajustements fins des propriétes stériques et électroniques des

ligands.

1. Synthése en deux étapes, et formation de I’intermédiaire benzoxazine
Cette premiere méthode consiste a réaliser la synthése des amino(bis)phénols en deux étapes
en passant par 1’intermédiaire benzoxazine (Schéma 2.11). Il convient de noter que, dans nos
conditions de réaction, une formation de polybenzoxazines est possible. Cependant, les
substituants présents sur les phénols préviennent cette polymérisation. En effet, en théorie les
cycles de benzoxazine agissent comme des monomeres pour la POC de polybenzoxazines,
produisant un matériau thermiguement et mécaniquement robuste. De plus, ces matériaux sont
également connus en tant que molécule plateforme pour former des matériaux hybrides et/ou
supramoléculaires. Cependant, seulement des diméres sont obtenus lors de 1’ouverture de cycles
de benzoxazines para-substitués car, dans le cas d’un phénol para-substitué, celui-ci agit
comme un réactif et non plus comme un initiateur.3® Ainsi, dés que le dimere est formé, la
réaction se termine pour donner un produit amino(bis)phénol. Cette propriété particuliere de

ces molécules sera la clef afin d’obtenir les produits d’intérét, dans le cas de cette étude.

Ry

Figure 2.6 : Représentation des liaisons H-H intra et inter-moléculaires des molécules
amino(bis)phénols

La Figure 2.6 représente les différentes liaisons hydrogene possibles dans un systéme compose

de plusieurs composés amino(bis)phénols. Ces produits sont connus pour étre robustes da a la
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densité de ces liaisons existantes. Ce sont ces mémes interactions qui peuvent affecter leur

R,

solubilité dans certains solvants comme 1’eau ou le méthanol.*®
HO
OH K " o R, OH HO
R;—NH, + - W
N
R Etape 1 R N \Ra Etape 2 Ry ||; ~N R
3

2 2

2

Schéma 2.11 : Schéma général de la synthese des ligands amino(bis)phénols en deux étapes

Pour la premiéere étape de la synthése, la condensation de Mannich s’effectue comme suit : un
équivalent de phénol, un équivalent de I’amine sélectionnée et deux équivalents de
paraformaldéyde dissous dans du 1,4-dioxane ont été chauffés pendant 16 h. Puis le solvant de
la réaction a été extrait avec de I’eau et évaporé sous vide. Le produit benzoxazine a ensuite été
séché sous pression réduite, et analysé par RMN *H pour confirmer 1’évaporation compléte du
solvant de réaction. Lors de la seconde étape, un équivalent de phénol a été ajouté, et le mélange
a été chauffé sans solvant pendant 3-6 h, jusqu’a ce qu’il devienne fortement visqueux. Le
produit a ensuite été lavé a froid avec du méthanol, et du dichlorométhane. Une analyse RMN

H a été faite pour confirmer 1’obtention du produit désiré.

d d
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Figure 2.7 : Spectre RMN H de la synthése du produit (7) (appelé « ligand LsH2 ») ; en haut,
spectre de [’amino(bis)phénol, en bas spectre de la benzoxazine correspondante. (CDClIs, 300
MHz)
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La Figure 2.7 présente I’analyse par RMN du proton de la synthése en deux étapes du produit
amino(bis)phénol. Il est possible de voir les deux pics (i et j en bleu sur le spectre de la
benzoxazine) correspondant aux protons sur les carbones autour de 1’azote. Ces pics sont
révélateurs de I’intermédiaire. A la seconde étape de la synthése, la disparition compléte de ces
pics entre 4 et 5 ppm et I’apparition d’un singulet unique prés de 4 ppm montre que
I’amino(bis)phénol a été completement formé, sans trace de réactif résiduel. Ces signaux
distincts dans le cas de la benzoxazine sont attribués aux protons sur les carbones adjacents a
I’azote, qui possédent un environnement chimique différent. En revanche, pour
I’amino(bis)phénol, ces protons se trouvent dans un environnement similaire, ce qui explique

la présence d’un singulet unique, indépendamment des groupes R.

De plus, selon la littérature, seul le produit amino(bis)phénol sera obtenu.*® Cette observation
confirme que les conditions de réaction favorisent la formation de 1’amino(bis)phénol, excluant
ainsi la polymerisation de l'intermédiaire benzoxazine. Ces résultats permettent de valider

I’efficacité de la synthése et de confirmer la structure du composé final.

La Figure 2.8 présente les six différents ligands amino(bis)phénols envisages lors de cette étude.
Il est important de noter que les groupements en ortho du phénol pour les composés 8-11 sont
modifiés dans le but d’augmenter la géne stérique comparée aux produits 6 et 7, déja connus de
I’étude préliminaire a ce projet. Le produit 8 possédant des atomes de chlore est synthétisé afin
de modifier la densité électronique autour du site actif lors de la POC. Les produits 10 et 11
possedent tous deux une amine plus encombrée afin d’augmenter la géne stérique autour du site

actif.

Il convient de signaler que les positions méta et para du phénol sont déterminantes pour la
solubilité du produit. Par conséquent, le remplacement des groupes tert-butyles a ces positions
par des groupes différents, comme des méthyles, pourrait potenticllement faciliter I’obtention

des composés désirés.
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Figure 2.8 : Structure des ligands amino(bis)phénols

Lors des premiers tests de synthése de ces produits, les rendements obtenus étaient trés faibles,
voire nuls, lorsque nous avons tenté de les obtenir en une seule étape, ou par la technique au

micro-ondes.

2. Amélioration des conditions de synthése
Le remplacement du formaldéhyde par le paraformaldéhyde a entrainé une augmentation du
rendement. Il a donc été choisi de les préparer en deux étapes, et en présence de solvant et de
paraformaldéhyde. Différents solvants sont utilisés dans la littérature, tels que le toluéne,* le
1,4-dioxane,*? et un mélange d’eau et de méthanol.***> Nous avons choisi de tester le 1,4-

dioxane et de comparer les résultats obtenus au méthanol, testé lors de synthéses précédentes.
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Tableau 2.1 : Résultats en fonction du solvant

Rdt étape 1 Rat étape 2
Benzoxazine  Amino(bis)phénol
Entrée Produit Solvant (%) (%)

1 6 MeOH <5 n.d.

2 7 MeOH <5 n.d.

3 8 MeOH <5 n.d.

4 9 MeOH 41 0

5 10 MeOH <5 n.d.

6 11 MeOH 70 0

7 6 1,4-dioxane 96 83

8 7 1,4-dioxane 93 64

9 8 1,4-dioxane <5 n.d.

10 9 1,4-dioxane 64 0

11 10 1,4-dioxane <5 n.d.

12 11 1,4-dioxane 72 0

Réactions conduites dans 10 mL de solvant, a reflux pendant 16 h, avec un ratio
amine/phénol/formaldéhyde : 1/1/2,2 pour former le produit benzoxazine. Réactions conduites
sans solvant pendant 3 h avec un ratio benzoxazine/phénol correspondant : 1/1.

Le Tableau 2.1 présente les résultats des tests de synthese des amino(bis)phénols avec
différentes amines et phénols. Il apparait qu’aucune réaction réalisée dans le méthanol n’a
conduit au produit désiré. Le 1,4-dioxane, bien que difficilement traitable lors de 1’étape de
purification en raison de son point d’ébullition élevé et & sa grande capacité a former des liaisons
intermoléculaires avec les composés polaires, s’est révélé efficace pour la synthése des
intermédiaires benzoxazines. Néanmoins, seuls les amino(bis)phénols 6 et 7 ont pu étre
synthétisés dans ces conditions (entrées 7 et 8). Les autres benzoxazines se sont révélés étre
trop stables pour réagir dans les conditions expérimentales testées (entrées 10 et 12). Seules
deux benzoxazines ont pu étre synthétisees (entrées 9 et 11). L’obtention du produit
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intermédiaire 11 est importante, car elle montre qu'un groupement plus encombré sur 1’azote,
tel que I’adamantyle est possible contrairement a la t-butylamine, De plus, la présence d’un
groupement électro-attracteur tel que le chlore sur le phénol inhibe la formation de la

benzoxazine.

Le produit formé au cours de la réaction se présente sous la forme d’un gel difficilement soluble,
ce qui ralentit la diffusion des réactifs pendant la réaction, influencant ainsi négativement le
rendement. L’étape de purification est cruciale pour I’obtention du produit, car ce gel, étant
faiblement soluble, nécessite des conditions qui ne permettent pas la séparation des réactifs et
du produit final par cristallisation, ce qui entraine une diminution du rendement. L'utilisation
d’une colonne chromatographique et un premier lavage avec du dichlorométhane ont permis
d’obtenir un produit suffisamment soluble dans 1’isopropanol et aprés une cristallisation a

chaud, de mener aux produits 6 et 7.

Le 1,4-dioxane, étant plus volumineux, est moins susceptible de former des liaisons dipolaires
intermoléculaires que le méthanol et favorise donc la formation de la benzoxazine. De méme,
une augmentation de I’encombrement stérique sur 1’azote ainsi qu’en position ortho du phénol
semble également prévenir la réaction. Un changement de phénol dans la deuxiéme partie de la

réaction, avec un encombrement moindre, semble nécessaire.

Pour conclure, seuls les produits 6 et 7 ont été obtenus par la réaction de condensation de
Mannich en utilisant isolant le produit intermediaire benzoxazine. Cependant le bon rendement
obtenu avec la benzoxazine issu du produit 11 présente un intérét particulier en raison de son
fort potentiel. Le produit amino(bis)phénol correspondant n’a pas été obtenu durant ce projet
de thése mais la reproductibilité de la réaction permettant d’obtenir la benzoxazine suggere que
les conditions de réactions peuvent étre optimisés afin d’obtenir le produit désiré. De plus,
I’échec des réactions devant conduire aux produits 8, 9 et 10 suggérent que la nature des
substituants sur les positions ortho et para du phénol influence grandement la réaction, comme
attendu. Enfin, ces résultats indiquent que la méthode en deux étapes avec du paraformaldéhyde
reste la plus efficace pour la synthese des ligands amino(bis)phénols, en termes de rendement
et de reproductibilité. De méme, le retrait de I’eau (produit secondaire de réaction) avec un
appareil de Dean Stark en changeant le solvant de réaction pour le toluéne,*° et I’augmentation

de la température de réaction pourraient améliorer le rendement de la réaction.
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V. Syntheése des ligands diamino(bis)phénol en une étape

La synthése de ces différents ligands se fait toujours selon la méme réaction décrite ci-dessous :
il s’agit d’une réaction de condensation de type Mannich. Elle peut étre réalisée selon deux
méthodes : une méthode a reflux*®43 et une méthode par irradiation aux micro-ondes?’ (Schéma
2.12). La méthode a reflux consiste a introduire les trois réactifs avec un ratio optimisé dans un
solvant et a chauffer le mélange a reflux pendant 16 a 24 heures. La méthode par irradiations
aux micro-ondes demande uniquement d’introduire les trois réactifs avec un ratio optimisé dans
un réacteur micro-ondes et de I’irradier pendant 20 minutes a 110 °C. Il se forme alors un
précipité qui devient une poudre blanche lorsqu’on I’écrase a froid et qui est alors lavée avec
du méthanol froid afin d’enlever toutes les impuretés et les réactifs en exces. Le ligand est alors
obtenu sous forme de poudre blanche. Un second lavage au méthanol est souvent nécessaire

pour éliminer les traces de dérivés phénoliques. La pureté du produit est vérifiée par RMN du

proton.
2,25 eq S5 eq
(0]
R R
1eq R1 )I\ 1 1
OH H H OH HO
R3_N Hz + —_—
H,0, 16 h, reflux N
R2 ou R2 I R2

microondes, 20 min, 110 °C

Schéma 2.12 : Synthése des ligands diamino(bis)phénol

Les essais initiaux de cette réaction ont été réalisés en utilisant le méthanol comme solvant a
partir du 2,4-di-terbutylphénol réagissant avec la N,N-diéthyléthylénediamine (Tableau 2.2).
Cependant, cette méthode présentait des limitations significatives, le rendement de la réaction
ne dépassant pas 60 %, indépendamment du ratio des réactifs.
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Tableau 2.2 : Optimisation de synthese de la reaction de Mannich pour la synthése du ligand
LsH2

Condition de synthese

Entrée Ratio amine/phenol/formaldéhyde Rendement (%)
1 1/217 0
2 1122117 23
3 1/2,2/8 7
5 1/22/4 11
6 1/2,2/5,6 60
7 1/2216 58

Réaction conduite dans le méthanol (10 mL), & reflux pendant 24 h.

Le Tableau 2.2 présente les résultats de 1’optimisation du ratio de la synthése dans le méthanol
du produit 12, qui sera nommeé ligand LsH> dans la suite de ce manuscrit. Bien que 1’amine soit
le réactif limitant de la synthése, ces résultats montrent que le nombre d’équivalents de
formaldéhyde est également déterminant pour la réussite de cette synthese. En effet, un nombre
d’équivalent inférieur & 5 pour le formaldéhyde aqueux pour 1 équivalent d’amine impacte
négativement le rendement de la réaction. Le meilleur ratio pour cette synthese est donc :

amine/phénol/formaldéhyde : 1/2,2/5,6.

De plus, la précipitation du produit n’était pas observée apres 24 heures de chauffage a reflux,
nécessitant un refroidissement a -20 °C pendant 72 heures pour obtenir la précipitation
souhaitée.
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Tableau 2.3 : Résultats d optimisation de la syntheése du ligand LsH> (12)

Entrée Méthode Rendement (%)
1 Reflux dans MeOH 60
2 Reflux dans H20 81
3 p-ondes sans solvant, 20 min, 110 °C 58
4 p-ondes avec H20O, 20 min, 110 °C 54
5 p-ondes sans solvant, 20 min, 130 °C 26
6 p-ondes sans solvant, 45 min, 110 °C 39

Réactions conduites dans 10 mL de solvant pour les réactions a reflux pendant 24 h.

Des essais de remplacement du solvant ont été entrepris s’appuyant sur des résultats de la
littérature indiquant que I'eau pouvait améliorer le rendement de la réaction.?>2744 En adoptant
I'eau comme solvant, une amélioration significative de la réaction a été constatée (Tableau 2.3).
Le produit a précipité dans le ballon aprés seulement quelques heures de réaction, réduisant
ainsi la durée totale de 24 heures a 16 heures. De plus, cette méthode ne nécessitait pas de
refroidissement supplémentaire ou de cristallisation, le produit précipitant directement dans le
milieu réactionnel, permettant ainsi sa filtration et lavage avec du MeOH froid. Les résultats
démontrent que la méthode de reflux dans I'eau est nettement plus efficace que celle utilisant le
méthanol (Tableau 2.3, entrées 1 vs 2). En outre, I'eau est un solvant plus sdr et moins toxique
pour I'environnement comparé au méthanol. Ce changement de solvant améliore non seulement
le rendement mais aussi la pureté du produit et facilite la filtration. De plus, la précipitation
directe du produit final évite la formation de I’intermédiaire benzoxazine stable, un probléme

rencontré avec la cyclohexylamine.

Les méthodes par irradiations micro-ondes sont, quant a elles, limitées a un rendement autour
des 50 %, avec ou sans solvant (Tableau 2.3, entrées 3 et 4) ; de plus cette synthése ne permet
de récupérer que tres peu de produit comme exposeé précédemment. Une augmentation de la

température ou du temps de réaction ne permet pas d’améliorer le rendement (entrées 5 et 6).

La méthode de reflux dans I'eau a ensuite été appliquée a diverses amines et derives phénoliques
afin d’obtenir les ligands d’intérét pour cette ¢tude, dans les conditions optimisées. Bien que le

formaldéhyde puisse étre remplacé par d'autres aldéhydes ou cétones, I'encombrement stérique
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accru du ligand pourrait entraver la complexation et la polymérisation ; cette substitution n'a
donc pas été retenue. Les rendements des différents composés purifiés sont reportés dans le
Tableau 2.4, avec des valeurs variant de 50 % a 87 %.

Tableau 2.4 : Ligands synthétisés avec leur rendement respectif suivant la méthode a reflux
dans [’eau.

2,25 eq 55eq

R o R Ry
- L
OH H H OH HO
R;—NH, + —_— >
H,0, 16 h, reflux N
R R; |L R;
3

2

X(\EE/ v\gi\ﬁ X&i i.%\ﬁ

OH HO. N OH Ho.
\/Nj N
(12) LaH2 81 % (13) LsH2 87 % (14) LeH. 84 %

PSSR O
" 3
\"f @

(
r\/

(15) L7H2 50 % (16) LsH2 76 % (17) LioH2 71 %

Tous les ligands synthétisés ont eté analyseés par RMN du proton et du carbone pour vérifier
leur pureté. En présence de traces de solvant ou de réactifs, les produits ont été soumis a des
lavages supplémentaires jusqu'a obtention d'une pureté satisfaisante. Aucun ligand syntheétisé
dans I’eau n’a eu besoin de subir une étape supplémentaire de purification par cristallisation ou
colonne chromatographique comme cela a été le cas pour les produits comportant une seule
amine. Le séchage a 60 °C pendant 48 h a été suffisant afin d’éliminer toutes traces de solvant

résiduel.
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Enfin, un essai de montée en échelle a été effectué pour vérifier si les rendements obtenus a
petite echelle étaient reproductibles a plus grande échelle, avec une augmentation par un facteur
de 5 pour le ligand 14 (LsH>). La réaction a grande échelle a conduit a un rendement final trés
satisfaisant de 78 %, avec un niveau de pureté comparable a celui obtenu a petite échelle (84 %).
I1 a été observé une précipitation rapide du produit en cours de réaction dans 1’eau, ce qui a

facilité la filtration, et donc les étapes de purification.

V. Procédés de purification

L’étape suivante consistera a réaliser des réactions de complexation qui nécessitent une grande
pureté et qualité des ligands. Différentes méthodes de purification et de séchage ont ainsi été
mises en place. Tout d'abord, les produits ont été soumis a un lavage sur fritté avec du méthanol
froid (MeOH). Cette étape permet d'éliminer les impuretés solubles dans le MeOH, assurant
ainsi une meilleure pureté du produit. Ensuite, les ligands ont été soigneusement séchés a I'étuve
a 60 °C pendant 48 h. Le séchage est une étape cruciale qui permet d'éliminer toutes traces de
solvant résiduel, garantissant ainsi la stabilité et la pureté des ligands sans compromettre
I'analyse RMN.

Si nécessaire, une purification supplémentaire a été réalisée : une recristallisation du produit
final dans I’isopropanol. Celle-ci permet d'obtenir des produits dont la pureté a été amélioree
en exploitant les différences de solubilité des composants dans un solvant donné a des
températures variables ainsi que de faciliter leur récupération avant 1’étape de purification par
chromatographie sur colonne de gel de silice, notamment pour les ligands ne possédant pas une
seconde amine sur leur chaine pendante (LsH2 et LiH2). Cette derniére étape s’est révélée
nécessaire pour atteindre I’objectif visé de réduire considérablement toutes traces d’impuretés

ou de solvant résiduel.

En effet, I’un des défis majeurs de ces syntheses résidait dans la récupération des produits
finaux. La solubilité de ces produits dans les solvants protiques polaires comme le méthanol
s’est avéré complexe. En effet, ces produits tendent a former un gel jaune possédant une
viscosite élevée. Cela peut étre facilement expliqué par la grande facilité qu’ont ces molécules
de former des interactions inter et intra moléculaires grace au grand nombre d’interactions
protiques. Il était donc important de s’appuyer sur I’analyse RMN du proton pour s’assurer de

I’absence de réactifs, solvant, ou produits intermédiaires (comme le produit benzoxazine),
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Un aspect essentiel de la préparation des ligands a été I'élimination des traces d'eau. Etant donné
que le précurseur d'aluminium utilisé est extrémement sensible a I'eau, la présence méme de
traces de cette derniére peut compromettre la réaction et la qualité du complexe final, le rendant
impropre pour des réactions de POC. Une distillation azéotropique toluene-eau a donc été
réalisée pour chaque ligand. Cette technique d'élimination d'eau repose sur la formation d'un
mélange azéotropique, qui permet de distiller I'eau en présence de toluéne. Le toluene, avec son
point d'ébullition élevé et sa capacité a solubiliser les ligands, facilite la co-distillation de I'eau,
assurant ainsi I'élimination compléte de toutes traces d'humidité. Cela permet également,
puisque cette technique a été réalisée sur rampe a vide, de placer les ligands sous atmosphére

d’argon avant leur entrée en boite a gants.

Ainsi, la combinaison de lavages successifs, de techniques de purification additionnelles, de
séchages contrblés, et de distillations azéotropiques a permis de surmonter les défis liés a la
solubilité des produits dans la majorité des solvants organiques. Ces procédures rigoureuses
assurent l'obtention de ligands de haute pureté, essentiels pour la réussite des réactions
chimiques de complexation avec le précurseur d'aluminium pour 1’obtention de complexes

inorganique utilisable en catalyse.

V1. Conclusion et perspectives

L'objectif de cette étude était de synthétiser divers ligands amino(bis)phénols présentant un
encombrement stérique variable et différents groupements chimiques sur la partie aromatique.
En particulier, les substituants sur les positions ortho et para du phénol ainsi que sur le
substituant de I'amine ont été diversifiés. Ces modifications visaient a ajuster I'encombrement
stérique et la densité électronique autour du site actif, afin de développer de nouveaux
catalyseurs de polymérisation. Dans un premier temps, les réactifs non commerciaux, tels
qu'une amine spécifique et un dérivé phénolique, ont été synthétisés avec des rendements
respectifs de 75 % et de 78 %.

Les premiers essais de synthése des ligands ont été réalisés en utilisant le méthanol comme
solvant, mais les rendements obtenus n'excédaient pas 60 %. Afin d'améliorer ces rendements,
un changement de solvant a été envisagé. En utilisant de I'eau a la place du méthanol, les
rendements de réaction ont été significativement améliorés, atteignant environ 80 % avec une
pureté trés élevee des ligands. Cette nouvelle approche a été appliquée avec succes a I'ensemble
des ligands cibleés, aboutissant a des rendements allant jusqu'a 87 %, permettant ainsi la synthese
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de huit ligands différents. L'essai de montée en échelle s'est avéré concluant, indiquant la
possibilité de produire ces ligands a grande échelle si le projet venait a prendre de I'ampleur a
I'avenir. Cette perspective est particulierement intéressante pour le développement industriel de
ces catalyseurs. Il a été observé que les ligands diamino(bis)phénols sont plus faciles a obtenir
que les amino(bis)phénols. Cela est probablement di a la stabilité relative de I'intermédiaire
benzoxazine et a la précipitation plus facile du produit final, orientant ainsi la réaction vers une
meilleure formation du produit final. Cependant, l'utilisation de I'intermédiaire benzoxazine
permettrait de concevoir des molécules dissymétriques avec deux phénols différents. Cette
approche pourrait offrir une compréhension plus fine de I'influence de I'encombrement stérique
et de la densité électronique autour du site actif en polymérisation par ouverture de cycle. La
synthése assistée par micro-ondes s'est révélée plus rapide, bien que les rendements obtenus
soient inférieurs, probablement en raison de la faible quantité de matiere utilisable en une seule
fois, rendant la récupération du produit plus complexe. De plus, la rapidité de la réaction limite
la diffusion efficace des réactifs, et la viscosité élevee du produit final peut entraver la diffusion
correcte des réactifs dans le milieu réactionnel. Ce travail nécessite encore des améliorations.
L'utilisation de solvants non verts (CH2Cl,, CHCI3, CH3CN, etc.) dans certaines synthéses
pourrait étre révisée pour respecter les principes de durabilité et d'éthique du projet. En outre,
des réactions sans solvant pourraient étre envisagées pour de futurs essais, contribuant ainsi a

une approche plus respectueuse de I'environnement.

En conclusion, cette étude a permis de développer une méthode efficace pour la synthése de
ligands amino(bis)phénols. Les perspectives de production a grande échelle et les futures
orientations vers la chimie verte offrent un potentiel significatif pour I'avancement de ce projet

dans le domaine de la catalyse de polymérisation.
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VIII. Partie expérimentale :
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1. Produits.

Tous les produits et solvants ont été achetés aupres de fournisseurs commerciaux et utilisés sans
purification supplémentaire. Le n-butyllithium (2M dans le cyclohexane), p-formaldéhyde, p-
crésol, le formaldéhyde aqueux (37 wt% dans I'eau) ont éte achetés chez Sigma Aldrich. Le
dicarbonate de di-tert-butyle, le 2-bromo-4-tert-butylphenol, le tert-butyldimethylsilylchloride,
le 2,4-tert-butylphénol, le N,N-diéthyléthyléne-1,2-diamine et la 4-(2-aminoéthyl)morpholine
ont ¢été achetés chez Fluorochem. L'éthylénediamine, 1’iodure de potassium, la
cyclohexylamine, la N,N-dimethylpropane-1,3-diamine et le bromure de benzyle ont été achetés
chez Acros organic chemicals. Le carbonate de potassium a été acheté chez Merk. L hydroxyde
de sodium a été acheté chez Verbiese. L’imidazole a été acheté chez Alfa Aesar. Le 2,4-
dimethylphenol, la 2-picolylamine et le dioxane (stabilisé avec du butylhydroxytoluene (BHT))
ont été achetés chez TCI. Le sulfate de magnésium (MgSQa), I'acétonitrile (CH3CN), I'acide
chlorhydrique (HCI), le 2-propanol, le dichlorométhane (CH.CIl,), le cyclohexane, I'éther de
pétrole, le chlorure d’amonium (NH4Cl) et l'acétate d'éthyle ont été achetés chez VWR. Le
chloroforme (CHCIs) et le méthanol (MeOH) ont été achetés chez Fisher Scientific. Le toluéne
et le pentane ont été achetés chez Sigma Aldrich. La chromatographie sur couche mince
analytique (TLC) a été réalisée sur des plagues ALUGRAM® Xtra SIL G/UV254 (couche :
0,20 mm de gel de silice 60 avec indicateur fluorescent UV254), visualisée par irradiation avec
une lumiere UV (254 nm). La chromatographie sur colonne a été réalisée en utilisant du gel de
silice 60 M de Macherey-Nagel (0,04 — 0,063 mm).

2. Caractérisation.
La spectrométrie de masse a été réalisée par la plateforme SALSA du laboratoire ICOA
d'Orléans en France. Les spectres de masse haute résolution en mode ESI (HRMS) ont été
obtenus sur un Bruker maXis Q-TOF en mode ionisation positive. Les analytes ont été dissous
dans un solvant approprié a une concentration de 1 mg/mL et dilués 500 fois dans du méthanol
(=2 pg/mL). Les solutions diluées (0,2 pnL) ont été injectées dans la source ESI a 1'aide d'une
chaine Dionex Ultimate 3000 RSLC en mode FIA (Flow Injection Analysis) a un débit de 200
pL/min avec un mélange de CH3CN/H20 + 0,1 % d'HCO2H (65/35). Les conditions ESI étaient
les suivantes : la tension du capillaire était fixée a 4,5 kV ; de l'azote sec a été utilise comme
gaz nébuliseur a 0,6 bar et comme gaz de séchage a 200 °C et 7,0 L/min. Les spectres ESI-MS
ont été enregistrés a 1 Hz dans une plage de 50-3000 m/z. L'étalonnage a été effectué avec le
mélange de réglage ESI-TOF d'Agilent et corrigé en utilisant des masses de référence a m/z

299,294457 (stéarate de methyle) et 1221,990638 (HP-1221). Les données ont été traitées a
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I'aide du logiciel Bruker DataAnalysis 4.4. Les points de fusion ont été mesurés avec un appareil
Barnstead Electrothermal 1A9300 Digital Melting Point Apparatus.

Les données RMN ont été enregistrées sur un spectrométre Bruker Avance 111 (300 MHz pour
'H et 75 MHz pour 3C) en utilisant le tétraméthylsilane (TMS) comme étalon interne et le
CDCls ou le CsDe comme solvant. Les déplacements chimiques (8) sont exprimés en parties
par million (ppm), les constantes de couplage (J) sont exprimées en hertz (Hz) et les
multiplicités ont été abrégées comme suit : s (singulet), d (doublet), t (triplet), g (quadruplet),
m (multiplet), dd (doublet de doublet), ddd (doublet de doublet de doublet), td (triplet de
doublet), tt (triplet de triplet).

Les points de fusion ont été mesurés avec un appareil Barnstead Electrothermal 1A9300 Digital

Melting Point.

3. Protocoles expérimentaux
N,N-Dibenzylethane-1,2-diamine (3)

N
" NH,

L'éthylénediamine protégée par le boc 133 (1 g, 6,25 mmol) a été ajoutée au bromure de benzyle
(1,64 ml, 13,74 mmol), au carbonate de potassium (4 g, 29 mmol) et a I'iodure de potassium
(0,5 g, 3 mmol) dans CH3CN (250 ml). Apres agitation a reflux pendant 16 h, la solution a été
filtrée. Le filtrat a été concentré sous pression réduite et directement utilisé sans autre
purification. A la solution d'amine protégée dibenzylée 2 dissoute dans CHCIs (50 mL), une
solution de HCI (6M dans I'isopropanol, 50 mL) a été ajoutée doucement. Apres agitation a
20 °C pendant 16 heures, la solution a été concentrée sous pression réduite, neutralisée avec
une solution de NaOH (1M) et extraite avec CH2Cl2 (3x50 mL). Les phases organiques ont été
combinées, séchées sur MgSO4 et évaporées sous pression réduite. Le résidu a ete purifié sur
une colonne de gel de silice avec un éluant CH,Cl>/MeOH (98.5/1.5) pour donner le composé

3 sous forme d'huile orange (1,14 g, 76%).%°

IH NMR (300 MHz, CDCls) : § 7,38 — 7,17 (m, 10H, Ar); 3,59 (s, 4H, CH2-Ar); 2,75 (t, 2H, J

= 5,9 Hz, CHa-NH>); 2,51 (t, 2H, J = 5,9 Hz, CH2-N); 1,27 (s, 2H, NH,) ppm.
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13C NMR (75 MHz, CDCls) est donné dans la littérature.*
HRMS (CD) m/z calculé C16H21N2 [M + H]" 241,1699, trouvé 241,1697.
4-(tert-Butyl)-2-(tert-Butyldimethylsilyl)phenol (5)

SitBuMe,
OH

tBu

Au 2-Bromo-4-tert-butylphénol (2,91 g, 12,73 mmol) dans CH2Cl> (30 mL) ont été ajoutés de
I'imidazole (3,46 g, 50,88 mmol) et du chlorure de tert-butyldimethylsilyle (3,83 g, 25,46
mmol). Aprés agitation pendant 5 heures, le mélange a été extrait avec NaOH (1M) (3x50mL).
La phase aqueuse a été neutralisee avec HCI (1M) et extraite avec CH2Cl> (3x50 mL). Les
phases organiques ont été lavées avec de I'eau (50 mL), séchees sur MgSO4 et concentrées sous
pression réduite. Le (2-bromo-4-(tert-butyl)phenoxy)(tert-butyl) diméthylsilane 4 (1,72 g,
5 mmol) a été solubilisé dans du THF (25 mL) sous atmosphére d'azote a température ambiante.
La solution a été refroidie a -78°C. Le n-butyllithium (2M dans le cyclohexane) (18,7 mL) a été
ajouté goutte a goutte a la solution. Le mélange réactionnel a été ramené a 0°C. Aprés 1,5 heure,
une solution saturée de NH4Cl a été ajoutée lentement a la solution a 0°C. La phase aqueuse a
été extraite avec CH2Cl> (3x50 mL). Les phases organiques combinées ont été séchées sur
MgSOs et concentrées sous pression réduite. Le produit brut de la réaction a été purifié sur une
colonne a gel de silice (éther de pétrole/EtOAc : 10/1) pour donner le composé 5 sous forme de
cristaux blancs. (1,14 g, 34 %)“°.

'H NMR (300 MHz, CDCls): 8 7,37 (d, 1H, J=2,5 Hz, Ar); 7,24 (dd, 1H, J = 8,4, 2,5 Hz, Ar);
6,63 (d, 1H, J = 8,4 Hz, Ar); 4,62 (s, 1H, OH); 1,29 (s, 9H, tBu); 0,91 (s, 9H, tBu); 0,34 (s, 6H,
CHzs-Si) ppm.

13C NMR (75 MHz, CDCls): 150,25 (C(Ar)-OH), 145,61 (C(Ar)-Si), 130,44 (Ar-CH), 125,27
(Ar-CH), 119,65 (Ar-CH), 114,95 (C(Ar)-C), 34,31 ((H3C)s-C-Si), 31,54 ((H3C)s-C), 25,90
(HsC-Si), 18,48 ((HzC)3-C-Ar) ppm.

HRMS (CD) m/z calculé C1sH260Si [M + H]* 265,1982, trouvé 265,1980.

Mp: 35-38 °C
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Procédure Générale pour les ligands amino(bis)phenols via I’intermédiaire benzoxazine :

Les ligands LiH> et LsH> ont été synthétisés selon la méme procédure reportée dans la
littérature3°. A une solution de cyclohexylamine (1 eq) dissoute dans du 1,4-dioxane, ont été
ajoutés du p-formaldéhyde (2,2 eq) et un dérivé de phénol (1 eq). La solution a été chauffée a
reflux dans un bain d'huile pendant 6 heures. Le solvant a ensuite été évaporé sous pression
réduite pour obtenir les benzoxazines correspondantes. Les produits ont été laisses a réagir avec
les derivés phenoliques correspondants sans purification supplémentaire et sans solvant dans
un rapport de 1:1 & 60 °C, sous agitation pendant 6 heures ou jusqu'a ce que le mélange devient
visqueux. Les produits ont ensuite été lavés avec du méthanol froid et purifiés par cristallisation

dans l'isopropanol.

2,2'-((Cyclohexylazanediyl)bis(méthylene))bis(4-méthylphénol) (L1H2)
OH HO
)@i/’“\j@\

A partir du p-crésol (2,16 g, 20 mmol), cyclohexylamine (0,99 mg, 10 mmol), p-formaldéhyde
(60,1 mg, 20 mmol), le composé L1H: a été obtenue sous forme de poudre jaune pale (2,82 g,
83 %).

RMN 'H (300 MHz, CDCls) : 5 6,91 — 6,88 (dd, 2H, J = 8,1, 1,6 Hz, Ar), 6,84 (d, 2H, J = 1,95
Hz, Ar), 6,66 (d, 2H, J = 8,1 Hz, Ar), 3,74 (s, 4H, CHo-N), 2,69 (tt, 1H, J = 11,7, 8,5, 3,3 Hz,
CyH-N), 2,22 (s, 6H, CHa-Ar), 1,89 (dd, 4H, J = 48,0, 11,4 Hz, CyH>), 1,62 (d, 1H, J = 9,5 Hz,
CyH2), 1,46 (g, 2H, J = 22,9, 11,1 Hz, CyH>), 1,30 — 1,00 (m, 3H, CyH2) ppm.

13C NMR (75 MHz, CDCls) est décrit dans la littérature.

Mp: 196-198 °C
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6,6'-((Cyclohexylazanediyl)bis(méthyléne))bis(2,4-diméthylphénol) (L3H-2)

OH HO

A partir du 2,4-diméthylphénol (2,44 g, 20 mmol), cyclohexylamine (0,99 mg, 10 mmol), p-
formaldéhyde (60,1 mg, 20 mmol), le composé LsH: a été obtenu sous forme de poudre blanche
(2,34 g, 64 %).

RMN H (300 MHz, CDCls) : § 6,84 (d, 2H, J = 0,9 Hz, Ar), 6,69 (d, 2H, J = 1,4 Hz, Ar), 3,72
(s, 4H, CHo-N), 2,70 (tt, 1H, J = 11,7, 3,2 Hz, CyH-N), 2,20 (d, 12H, J = 3,1 Hz, CHs-Ar), 1,86
(dd, 4H, J = 35,0, 12,4 Hz, CyHy), 1,63 (d, 1H, J = 9,5 Hz, CyH,), 1,43 (dd, 2 H, J = 24,0,
12,0, CyHy), 1,29 — 1,01 (m, 3H, CyH2) ppm.

RMN 13C (75 MHz, CDCls) est décrit dans la littérature.*®3°
Mp: 150-152 °C
Procédure générale de la synthése des ligands diamino(bis)phénols :

Les ligands Ls.10H2 ont été synthétisés suivant la méme procédure que reportée dans la
littérature.32 A une solution d'amine (1 eq) dissoute dans I'eau, ont été ajoutés du formaldéhyde
aqueux (5,5 eq) et un dérivé de phénol (2,2 eq). La solution a été chauffée a reflux dans un bain
d'huile pendant 16 heures. La solution a été filtrée sur fritté et le résidu obtenu a été lavé avec
du MeOH froid (0°C). Le solide blanc obtenu a été séché a 1’étuve pendant 48 heures pour

obtenir une poudre blanche.

6,6'-(((2-(Diethylamino)éthyl)azanédiyl)bis(méthyléne))bis(2,4-di-tert-butylphénol)
(LaH2)

tBu tBu
OH HO
N
tBu y) tBu

\/N\/
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A partir du 2,4-di-tert-butylphénol (1,65 g, 8,01 mmol), N,N-diéthyléthyl-1,2-diamine (413 mg,
3,56 mmol), formaldéhyde aqueux (0,75 mL, 19,9 mmol), le composé L4H2 a été obtenu sous
forme de poudre blanche (1,59 g, 81 %).

RMN *H (300 MHz, CDCls) : § 9,62 (s, 2H, OH); 7,18 (d, 2H, J = 2,4 Hz, Ar); 6,86 (d, 2H, J
= 2,4 Hz, Ar); 3,58 (s, 4H, CHz-Ar); 2,71 — 2,57 (m, 8H, CH2-N); 1,38 (s, 18H, tBu); 1,26 (s,
18H, tBu); 1,10 (t, 6H, J = 7,1 Hz, CH3-CHz) ppm.

RMN 13C (75 MHz, CDCls) : § 153,2; 140,0; 135,9; 124,7; 123,3; 121,3 (Ar); 57,0 (ArCH:N);
50,0; 45,4 (NCH2CH:N); 48,8 (NCH2CHz3); 34,9; 34,0 (ArC(CHa)3); 31,7; 29,9 (ArC(CHsa)3);
9,7 (NCH2CHzs) ppm.

Mp: 146-148 °C

6,6'-(((2-(Dibenzylamino)éthyl)azanediyl)bis(méthyléne))bis(2,4-di-tert-butylphénol)
(LsH2)

tBu tBu
OH HO
N
tBu ’/I tBu
N\/©

A partir du 2,4-di-tert-butylphénol (1,65 g, 8,01 mmol), N,N-dibenzyléthyl-1,2-diamine (3)
(0,84 g, 3,51 mmol), formaldéhyde aqueux (0,75 mL, 19,9 mmol), le composé LsH2 a été
obtenu sous forme de poudre blanche (2,09 g, 87 %)

RMN H (300 MHz, CDCls) : 6 8,78 (s, 2H, OH); 7,38 (d, 2H, J = 2,0 Hz, Ar); 7,35 (d, 2H, J
=15 Hz, Ar); 7,29 - 7,21 (m, 6H, Ar); 7,20 (d, 2H, J = 2,4 Hz, Ar); 6,83 (d, 2H, J = 2,4 Hz,
Ar); 3,63 (s, 4H, CH2-Ar); 3,41 (s, 4H, CH»-Ar); 2,64 (dd, 4H, J = 13,0, 5,2 Hz, CH>-N); 1,36
(s, 18H, tBu); 1,27 (s, 18H, tBu) ppm,

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : § 152,4; 140,7; 136,7; 136,1; 130,4; 128,2; 127,3; 124,9; 123,4;
121,4 (Ar); 58,5; 56,5; 49,5 (ArCH2N); 49,2 (NCH2CH:N); 34,9; 34,1 (ArC(CHs)a3); 31,7; 29,6
(ArC(CHs)3) ppm.
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HRMS (CD) m/z calculé CagHgsN202 [M + H]* 677,5041, trouvé 677,5032.
Mp: 186-188 °C
6,6"-(((Pyridin-2-ylméthyl)azanediyl)bis(méthyléne))bis(2,4-di-tert-butylphénol) (LsH2)

tBu tBu

OH HO

tBu tBu
X

N
A partir du 2,4-di-tert-butylphénol (2,29 g, 11,14 mmol), 2-picolylamine (535 mg, 4,95 mmol),

formaldéhyde aqueux (1,03 mL, 27,22 mmol), le composé LeH:2 a été obtenu sous forme de
poudre blanche (2,26 g, 84 %)

RMN 'H (300 MHz, CDCls) : 6 10,52 (s, 2H, OH); 8,72 — 8,67 (m, 1H, Ar); 7,69 (td, 1H, J =
7,7,1,8 Hz, Ar); 7,31 - 7,24 (m, 1H, Ar); 7,22 (d, 2H, J = 2,5 Hz, Ar); 7,12 (d, 1H, J = 7,8 Hz,
Ar); 6,93 (d, 2H, J = 2,5 Hz, Ar); 3,82 (d, 6H, J = 12,2 Hz, CH>-N); 1,40 (s, 18H, tBu); 1,29 (s,
18H, tBu) ppm.

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : 5 156,3; 153,8; 148,2; 140,4; 137,2; 136,3; 125,1; 123,7; 123,4;
122,4; 121,3 (Ar); 56,9; 55,4 (ArCH2N); 35,1: 34,1 (ArC(CHa)s); 31,7; 29,6 (ArC(CHs)s) ppm,

Mp: 204-206 °C

6,6"-(((3-(Diméthylamino)propyl)azanediyl)bis(méthylene))bis(2,4-di-tert-butylphénol)
(L7H2)

tBu tBu

OH HO

tBu tBu

104



Chapitre Il : Synthéses des ligands amino(bis)phénol

A partir du 2,4-di-tert-butylphénol (1,65 g, 8,01 mmol), N,N-diméthylpropane-1,3-diamine
(363 mg, 3,56 mmol), formaldéhyde aqueux (0,738 mL, 19,58 mmol), le composé L7H: a été
obtenu sous forme de poudre blanche (0,96 g, 50 %)

RMN H (300 MHz, CDCls) : 6 10,08 (s, 2H, OH); 7,19 (d, 2H, J = 2,4 Hz, Ar); 6,86 (d, 2H, J
= 2,4 Hz, Ar); 3,55 (s, 4H, CH2-Ar); 2,59 (t, 2H, J = 6,0 Hz, CH>-N); 2,45 (t, 2H, J = 6,0 Hz,
CH2-N); 2,35 (s, 6H, CH3-N); 1,77 (q, 2H, J = 6,0 Hz, CH>-CH>-CHy); 1,40 (s, 18H, tBu); 1,27
(s, 18H, tBu) ppm.

RMN 13C (75 MHz, CDCls) : § 153,4; 140,1; 135,9; 125,1: 123,3: 121,1 (Ar); 58,6: 57,5; 55,2
(CHzN); 458 (CHsN): 350; 341 (ArC(CHs)s); 3L7: 296 (ArC(CHs)s): 22,9
(CH2CH2CHy) ppm.

Mp: 144-146 °C

6,6"-(((2-Morpholinoéthyl)azanediyl)bis(méthylene))bis(2,4-di-tert-butylphénol) (LsH2)

tBu tBu

OH HO

N

tBu H tBu

Y

A partir du 2,4-di-tert-butylphénol (1,67 g, 8,13 mmol), 2-morpholinoéthane-1-amine (469 mg,
3,6 mmol), formaldéhyde aqueux (0,748 mL, 19,86 mmol), le composé LsH2a été obtenu sous
forme de poudre blanche (1,53 g, 76 %)

RMN H (300 MHz, CDCls) : § 9,24 (s, 2H, OH); 7,20 (d, 2H, J = 2,4 Hz, Ar); 6,88 (d, 2H, J
=2,4 Hz, Ar); 3,96 — 3,83 (m, 4H, CH»-0); 3,59 (s, 4H, CH-Ar); 2,65 (s, 4H, CH2-N); 2,53 (s,
4H, CH2-N); 1,38 (s, 18H, tBu); 1,26 (s, 18H, tBu) ppm.

RMN 13C (75 MHz, CDCls) : 8 152,7; 140,6; 136,0; 124,9; 123,5; 121,2 (Ar); 67,0 (CH20);
56,2; 55,0; 53,6; 48,0 (CH2N); 35,0; 34,1 (ArC(CHa)s); 31,7; 29,6 (ArC(CHa)s) ppm.

Mp: 182-184 °C
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6,6'-(((2-(Diethylamino)éthyl)azanediyl)bis(méthyléne))bis(4-(tert-butyl)-2-(tert-
butyldiméthylsilyl)phénol) (L1oH2)

TBS TBS
OH HO
N
tBu H tBu

~ N~
A partir du composé 5 (952 mg, 3,61 mmol), N,N-diéthyléthylene-1,2-diamine (186 mg, 1,6

mmol), formaldéhyde aqueux (0,33 mL, 8,81 mmol), le composé L1oH2 a été obtenu sous forme
de poudre blanche (759 mg, 71 %)

RMN 'H (300 MHz, CDCls) : 9,46 (s, 2H, OH): 7,28 (d, 2H, J = 2,5 Hz, Ar); 7,00 (d, 2H, J
= 2,5 Hz, Ar); 3,58 (s, 4H, CHo-Ar); 2,62 (g, 8H, J = 7,2 Hz, CH2-N); 1,27 (s, 18H, tBu); 1,07
(t, 6H, J = 7,1 Hz, CH3-CH>): 0,90 (s, 18H, tBu); 0,27 (s, 12H, CH3-Si) ppm.

RMN 13C (75 MHz, CDCls) : 6 159,8; 140,1; 133,0; 128,3; 122,9; 120,1 (Ar); 57,3; 50,6; 49,1;
45,3 (CH2N); 33,8 (ArC(CHs)3); 31,6 (ArC(CHs)s3); 27,2 (SIC(CHs)3); 17,6 (SiC(CHz3)3); 9,5
(CH3CHy); -4,5 (CHa3Si) ppm.

HRMS (CD) m/z calculé C4H73N20,Si> [M + H]* 669,5205, trouvé 669,5198.

Mp : 164-166 °C
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Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium
I. Les complexes amino(bis)phenolate d’aluminium pour la POC des esters cycliques.

L’aluminium est un élément abondant® et faiblement toxique? qui est utilisé comme centre
métallique dans de nombreux catalyseurs pour des réactions dans des domaines incluant
la transformation du CO2® ou la polymérisation par ouverture de cycle (POC ou Ring Opening
Polymerization, ROP, en anglais) d’ester cyclique.* Ces complexes peuvent étre porteurs d’une
large diversité de ligands, incluant de maniére non-exhaustive, des ligands a base de
porphirine,® phtalocyanide,® triphenolate,’ salen et salan,® et amino(bis)phénolate.® Ces derniers
sont connus pour conduire a des systemes catalytiques particulierement intéressants en POC
d’ester cycliques du fait de : (i) leur synthése aisée et a faible cout, (ii) I’obtention de systémes
présentant une bonne activité en POC avec un bon contrdle des masses molaires et des
dispersités des polyesters obtenus.*° De plus, les ligands amino(bis)phénolates (notés N.O2 dans
ce manuscrit) se démarques également par leur versatilité du fait de leur nombreux substituants
modifiables a fagon.!! Une fois coordonné a 1> aluminium ils adoptent préférentiellement une
géométrie dite «en coupe/demi-boule »*2 (Figure 3.1). Cette configuration permet une
modification fine de I’encombrement stérique sans changer drastiquement la densité
électronique autour du centre actif, principalement en changeant la nature de la chaine
pendante/latérale. L’activité modérée de ces initiateurs permet non seulement d’étudier
précisément leur cinétique, mécanisme de polymérisation, vitesse d’initiation et de propagation,
mais également permet un meilleur contrdle de la microstructure des chaines polyméres,*3 un

aspect crucial dans le contexte de la copolymeérisation par navette, objet de ce travail de thése.

R
——AI—N/ 4

\\““

R7

Figure 3.1 : Structure en coupe des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium.
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Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

1. Synthése des complexes alcoolates amino(bis)phénolate d’aluminium
Parmi les complexes amino(bis)phénolate d’aluminium, les alcoolates du type N2O>AIOR sont
des catalyseurs particuliérement efficaces pour la POC des esters cycliques.'* Plusieurs
méthodes de synthese des complexes alcoolates amino(bis)phénolate d’aluminium ont été
décrites dans la littérature (i) via un précurseur trialkyl d’aluminium suivi d’une réaction avec
un alcool (Schéma 3.1) (ii) directement a partir de triisopropylate d’aluminium (Schéma 3.2).%3
Cependant un consensus semble émerger pour la synthese par la voie de métathése a partir de
I’alkyl d’aluminium. En fonction des propriétés stériques des substituants phénolate et de la
chaine latérale de l'amine, les complexes d’aluminium résultants présentent différentes

géométries de coordination a I'état solide de type bipyramide trigonale (déformée) ou plan carre.

R4 R4 o~ Rs
OH HO AI(R4)3 ‘ sOH ‘
N Toluene Toluene
R; | R, 25°C-110°C,24h 25°C,3h
R3

Schéma 3.1 : Synthése générale des complexes alcoolates amino(bis)phénolate d’aluminium a
partir d’AIR3 (R= Me, Et) et de ROH (R= Bn, iPr) dans le toluéne.

La Schéma 3.1 présente la voie de préparation des complexes alcoolates amino(bis)phénolate
d’aluminium utilisés dans la majorité des études. Le ligand réagit avec un équivalent d’AlIR3 (R
= Me® ou Et™) dans le toluéne a température ambiante® ou a reflux!¢ pendant 24h.1015 |a
réaction de complexation produit alors deux équivalents de méthane ou d’éthane
respectivement. On fait réagir ensuite le complexe alkyl obtenu avec un équivalent d’alcool
(généralement pendant 3 h) pour former 1’alcoolate soit in-situ lors de la synthése du complexe,
soit a postériori a partir du complexe isolé. Les différents groupes de recherche qui ont employé
cette méthode de préparation rapportent des rendements élevés pour ces syntheses avec une

excellente pureté des complexes obtenus. 3101516

Ry R4
OH HO AI(OlPr)a |
N Toluene
R2 I R2 80 C 12 h-48 h R
R3

2 2

Schéma 3.2 : Synthése des complexes alcoolates N2O,AIO'Pr a partir d’Al(O'Pr)st®
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Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

Le Schéma 3.2 présente la synthése des complexes alcoolates amino(bis)phénolate
d’aluminium & partir du précurseur Al(O'Pr)z dans le toluéne & 80 °C, seul précurseur utilisé
dans cette étude avec les ligands amino(bis)phénolate similaire a cette étude. Cette méthode de
préparation permet 1’obtention directe des complexes N,O,AIOPr. Cette méthode nécessite un
chauffage et une récupération par cristallisation du complexe, les rendements décrits dans la
littérature®® sont par conséquent inférieurs a la voie de synthése impliquant les précurseurs

d’alkyle d’aluminium.

R

N —_— Rs Ry

o
Rz Rz THEF, 25°C R Re ol
OH g ,‘ R, R
Rs/H/ (o] o
R3 I:l
R

2
R

Schéma 3.3 : Synthése des complexes alcoolate amino(bis)phénolate d’aluminium portant une
chaine pendante alcool.?

Afin d’illustrer la synthése de ces complexes, voici plusieurs exemples de familles de
complexes amino(bis)phénolate d’aluminium produits par cette méthode. Le Schéma 3.3
présente la synthése de complexes portant une chaine latérale ayant une fonction terminale
alcool, préparé dans le THF a température ambiante en présence d’AlMes. L équipe de Gao et
al.> ont décrit en 2016 une série de complexes amino(bis)phénolate d’aluminium pour la
cycloaddition catalytique d’époxy et de CO-a 1 bar. Ces complexes adoptent dans tous les cas
une géométrie particuliére, puisque I’alcool de la chaine latérale se coordonne a I’aluminium,
pour former préférentiellement un complexe dimere. Ces complexes sont particulierement
intéressants pour notre étude, puisqu’ils forment des complexes bimétalliques dans des
conditions particulieres, et en particulier des analogues a des complexes avec un exces d’alcool

lors de leur préparation.

111



Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

~n

O
R
N
N
Toluéne (0] (o)
R R 25°C,24h w
N
R
R

PN

PN

Schéma 3.4 : Synthése de complexes N2O-AIO'Pr avec un ligand peu encombré en position
ortho.?”

Le Schéma 3.4 présente la préparation d’un complexe d’aluminium a partir d’un ligand
faiblement encombré en position ortho du phénol en présence du précurseur AlEts dans le
toluéne a température ambiante pendant 24 h. L’équipe de Kober et al. en 2013,> a montré
qu’en présence d’un ligand faiblement encombré sur la position ortho du phénol, un complexe
dimére pouvait étre obtenu. De plus, la chaine pendante ne pouvait pas se coordonner a
I’aluminium comme dans le cas des complexes monomériques. Ce complexe n’a pas été testé
en catalyse par les auteurs. Cependant il est particulierement intéressant, puisqu’il montre qu’un
faible encombrement sur les positions ortho des phénates permet un arrangement particulier

des complexes bimétallique, et sans coordination de la chaine latérale.

2. Homopolymérisation d’esters cyliques avec des complexes (N202)AIOR
Pour la polymérisation d’esters cycliques avec des complexes (N202)AIOR la nature des
substituants sur les parties phénolates est aussi importante que celle de la chaine latérale. Les
articles suivants ont étudi¢ I’influence de ces substituants et leur impact sur la densité

¢lectronique autour de I’aluminium ainsi que leur influence sur la POC des esters cycliques.

Les travaux d’Alcazar-Romain et al. en 2003,Y7 qui ont étudié la POC de 1’e-caprolactone (e-
CL) a 80 °C dans le toluéne initiée par différents complexes alcoolates amino(bis)phénolate
d’aluminium présentant un encombrement stérique similaire mais une densité électronique
autour de I’aluminium différente, ont montré que les propriétés électroniques influencent
grandement la POC de 1’e-CL. En effet, ils ont fait varier les groupements en position para du
phénol (Figure 3.2), influencant ainsi essentiellement la densité électronique du métal, sans

modifier les propriétés stériques. lls ont constaté que la vitesse de polymérisation était six fois
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supérieure pour un ligand comportant un groupement tert-butyl ou méthoxyle sur cette position,

compare a un ligand portant un brome.

N
PN
R= t-Bu, OMe, Br

Figure 3.2 : Complexes d’aluminium étudié pour mesurer [ ’influence de la densité électronique
du ligand sur la POC de I’¢-CL.Y

Ainsi, a la fois ’augmentation et la diminution de la densité électronique autour du site actif
par rapport a un substituant tert-butyle ont fait baisser dans tous les cas la constante de vitesse
de propagation de la POC de 1’e-CL, avec un effet le plus significatif avec le brome comme
substituant. L’influence de la densité ¢lectronique de ces complexes sur [’activité en
polymérisation des esters cycliques n’est donc pas triviale. En effet, diminuer la densité
électronique autour du site actif pourrait ne pas nécessairement augmenter 1’efficacité de la
POC.

De méme, les travaux de Tang et al. en 20076 ont étudié la POC du rac-lactide (rac-LA) a
80 °C dans le toluéne ou a température ambiante dans le dichlorométhane. Ils ont étudié la
polymérisation du rac-LA a partir de catalyseurs portant une chaine « donneuse » identique
mais avec différents groupements sur les positions ortho et para sur les fonctions aromatiques
(Figure 3.3). Ils ont montré que ces complexes pouvaient polymériser de maniere controlé le
rac-LA. De plus, ils ont démontré que la vitesse de polymérisation du rac-LA était hautement
dépendante des propriétés stériques et électroniques relatives a la nature des substituants du
phénol. A titre d’exemple, une fonction tert-butyle va ralentir fortement 1’insertion et la
propagation du rac-LA comparé a un méthyl. De plus, le complexe portant les tert-butyles

donnera lieu préférentiellement a un polylactide (PLA) hétérotactique.
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N
PN
R= Me, i-Pr, Cl, t-Bu

Figure 3.3 : Complexes N2O2AIO Pr utilisés dans 1’étude de Tang et al.*®

Ces études ont montré qu’un substituant encombrant en position ortho sur le phénol diminue la
réactivité alors qu’un groupement attracteur n’augmente pas la vitesse de polymérisation. Ainsi
les différences structurelles des monomeres sont a l'origine de vitesses de polymérisation
différentes. Dans ces systemes a base de ligands amino(bis)phénolate, les contributions
électroniques ont un effet prononcé sur les vitesses de polymérisation de 1’¢-CL, alors que pour
le rac-LA plus volumineux, I'encombrement stérique des ligands influence principalement les

conversions de rac-LA.

3. Copolymérisation des esters cycliques avec les complexes (N202)AIOR
Il est essentiel de tenir compte du fait que la nature des co-monomeres influence
considérablement I'activité catalytique.'® Les monomeres L-LA et e-CL présentent des rapports
de réactivité trés différents, ce qui rend difficile 1’obtention d’une microstructure aléatoire du
copolymere.'* On constate généralement que I’homopolymérisation de 1’e-CL est plus aisée
que celle du L-LA en raison de I'encombrement stérique accru de ce dernier, méme si 1’e-CL
est un cycle a sept membres alors que le L-LA est un cycle a six membres. Cette géne stérique
est attribuée aux deux groupements méthyles dans le cycle de L-LA. Ainsi la différence de taille
entre les deux cycles n’est pas significative pour leur différence de réactivité.'®* Cependant,
cette tendance s'inverse lors de la copolymérisation de ces deux co-monomeéres, ou le L-LA
tend a étre plus réactif, conduisant souvent a la formation de copolymeres a blocs ou gradients.
En effet, il posséde deux fonctions esters dans son cycle contre un seul pour 1’¢-CL, ce qui
favorise sa coordination au centre metallique tres oxophile. Ainsi, une microstructure aléatoire
reste plus difficile a obtenir.® Par conséquent, les stratégies courantes consistent a faire varier
I'encombrement sterique ou la densité électronique du ligand autour du centre actif du complexe

afin de permettre a I’e-CL de s’insérer.
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Figure 3.4 : Cycles organométallique a cing et neuf membres résultant de la POC des
monomeres LA (A) et &-CL (B).

Des études tendent a montrer qu’un encombrement stérique plus important autour du site actif
du catalyseur réduit la vitesse de polymérisation du LA, ce qui permet statistiquement une
insertion plus importante des unités e-CL.1* En outre, ces deux co-monomeres sont relativement
différents dans leur forme ouverte (Figure 3.4). L’e-CL peut former un cycle a neuf membres
avec le centre meétallique du catalyseur, de haute énergie, moins stable (Figure 3.4B). D’autre
part, le LA posséde un groupe ester plus proche du centre métallique et est connu pour se
coordonner au métal afin de former un cycle organométallique a cing membres (Figure 3.4A).
Ainsi, une énergie plus importante est requise pour l’étape de propagation, ayant pour

conséquence une vitesse de polymérisation plus lente comparée a celle de 1’e-CL.2°

Chumsaeng et al en 2019%° qui furent les premiers a étudier la copolymérisation de 1’e-CL et
du L-lactide (L-LA) avec des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium, suggérent qu’il est
possible d’ajuster la microstructure des copolymeres obtenus en modifiant les groupements
présents sur la chaine latérale du ligand, ce qui permet soit I’obtention d’une structure bloc ou

gradient, soit a une structure alternée (statistique) des unités L-LA et e-CL.

Différents groupes de recherche ont cherché a modifier la microstructure des polyméres obtenus
en faisant varier la nature de chaine latérale principalement a partir de diphénol portant des tert-
butyles sur les positions ortho du phénol. Dans ce contexte, différents complexes d’aluminium

ont été préparés a partir de ligands variés :
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Figure 3.5 : Microstructures des copolymeres L-LA/e-CL obtenues en fonction des différents
ligands étudiés a partir de mélanges equimolaires en co-monoméres et conversion inférieure a
80 % (unités L-LA et &-CL représentées en rouges et bleues respectivement).20.1%21

La Figure 3.5 représente les différentes microstructures obtenues en copolymérisation du L-LA
et de I’e-CL en proportion équimolaire en présence de divers amorceurs amino(bis)phénolate
d’aluminium. La famille de complexes possédant la structure 1 s’est montrée particulierement
sélective vis-a-vis du L-LA dans les conditions étudiées. Le groupe de Chumsaeng et al. en
201922 a attribué cette sélectivité a son faible encombrement stérique et a sa capacité a stabiliser

le centre aluminium, qui autrement a tendance a étre saturé par la chelation du L-LA ouvert.

La famille de complexes de structure générale 2 a la particularité d’avoir une chaine latérale
qui ne peut pas se coordonner a I’aluminium, donnant ainsi des complexes a géométrie plane.
En effet, I’ajustement des propriétés de ces amorceurs se fait principalement par modification

de ’encombrement stérique,?! et par I’acidité de Lewis de I’aluminium qui peut étre modulée
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par différents substituants sur 1’azote ou sur le phénol aromatique. Le groupe de Chi-Tien Chen
et al. 12 ont postulé que I'absence de groupes pendants datifs permet une meilleure variation de
I'acidité de Lewis et de l'encombrement stérique du centre metallique, ce qui donne une
meilleure insertion du monomere sur le centre métallique et de nucléophilie de I'alcoolate dans
ce systeme, conduisant ainsi a une plus grande activité. Ces catalyseurs ont montré leur capacité

a produire des copolymeres a tendance statistique avec une majorité d’unité L-LA.%!

Enfin, la famille de complexes de structure générale 3 possédent une chaine pendante pouvant
se coordonner a I’aluminium, formant ainsi la structure en « demi-boule » ou « coupe »
caractéristique des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium. Ces complexes ont montré
leur habilité a produire des copolymeéres statistiques avec un exces d’unités e-CL, avec une
dispersité faible et un bon contréle de la masse molaire des copolymeres obtenus. De plus,
I’équipe de Plommer et al. en 2019,23 qui se sont appuyés sur les travaux de Cross et al. en
2012,° ont montré que le groupement pendant donneur morpholinyle permet d’obtenir un haut
degré de contr6le de la masse molaire et de la dispersité des copolymeres obtenus.

R4 R4
Ry

OO

R | R,
R3

Figure 3.6 : Structure générale des complexes alcoolates amino(bis)phénolate d’aluminium qui
seront étudiés lors de ce travail de thése.

Dans le cadre de ce travail de these, la préparation des complexes alkyle amino(bis)phénolate
d’aluminium sera réalisée a partir des précurseurs AIR3 (R Me ou Et) suivie de la formation des
complexes alcoolates in-situ (sans isolation du complexe alkyle). Les différents substituants des
ligands étudiés sont présentés sur le Figure 3.6. Les substituants R1 ont été décrits dans la
litterature pour exercer une influence sur la géométrie des complexes, ainsi que sur
I’encombrement stérique autour du centre actif, clef de la sélectivité des amorceurs entre les
monomeres L-LA et e-CL. Les substituants Rz peuvent modifier la densité électronique de
I’aluminium et ainsi influencer la vitesse de polymérisation. Les substituants Rz donnent la
géométrie aux complexes ainsi que la modification fine des propriétés catalytiques telles que la
sélectivité vis-a-vis des co-monomeéres. Le substituant R4 sera un méthyle ou un éthyle dans le

cas des complexes alkyles ou OBn dans le cas des complexes alcoolates.
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I1. Synthese des complexes alkyles amino(bis)phénolate d’aluminium

Apres avoir synthétisé les ligands d’intérét (cf Chapitre I1), ceux-ci ont été séchés une premiére
fois a I’étuve, puis par distillation azéotropique avec du toluéne puis sous vide pendant 24 h.
Les ligands ont ensuite été complexés sur I’aluminium. Le protocole employé a été inspiré de

celui décrit dans la littérature et d’un travail du laboratoire antérieur a ce projet.

R R
1 1 AI(R4)3 2 (R,4H)
OH HO
N Toluene,
R, | R, 25°C,24h
R3

Schéma 3.4 : Synthese des complexes alkyls amino(bis)phénolate d'aluminium dans cette étude

Le Schéma 3.4 présente la synthése des complexes alkyl d’aluminium utilisés dans cette étude.
A une solution contenant le proligand dissout dans le toluéne a été ajoutée goutte a goutte une
solution de précurseur d’aluminium AIR3 (R=Et, 1,3 M dans I’heptane ou R=Me¢ 2 M dans le
toluéne). Quel que soit le précurseur aluminique employé, la solution réagit pendant 24 h a
température ambiante sous agitation. Le solvant a ensuite été évaporé sous pression réduite, et
le produit séché pendant 24 h sous vide pour donner le complexe sous forme solide sans étape

de purification supplémentaire.

Figure 3.7 : Complexes alkyle amino(bis)phénolate d’aluminium préparés durant cette étude
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Tableau 3.1: Complexes alkyle amino(bis)phénolate d’aluminium synthétisés dans cette étude
(rendements des produits isolés)

0 N

\/Nw
L:AIEt (41 %)% LLAIE (91 %)
N
Al
\ o] o
Al
\ !
N X
P
LsAIEt (82 %) LeAIMe (99 %)

Pour I’étude de la préparation des complexes alkyls amino(bis)phénolate d’aluminium, trois
ligands représentatifs de la bibliothéque de complexes envisagés ont été étudiés et sont nommeés
LsH2, LsH2 et LeH> (Tableau 3.1 et Figure 3.7). Chacun porte une chaine latérale aminée
capable de se coordonner a I’aluminium, ainsi que deux groupements tert-butyle en position
ortho et para sur les fonctions phénols. Ils seront comparés au complexe L3AIEt préparé lors
de I’étude précédant cette étude. Ce dernier posseéde une chaine pendante cyclohexylamine qui
ne peut pas se coordonner a I’aluminium, ainsi qu’un encombrement moindre sur les positions
ortho et para avec des fonctions méthyle remplacant les tert-butyle. Les complexes porteurs
des ligands LsH, et LgHo, sont connus de la littérature’®® et les rendements obtenus
correspondent a ceux qui ont été decrits. Les rendements des synthéses faites a petite échelle en
tube Young et déterminés par RMN H ont toujours été quantitatifs, et les rendements isolés
plus faibles proviennent de 1’étape d’isolation du produit. En effet, une partie du produit a été
perdue lors de la récupération du solide aprés séchage. Il peut étre noté que bien que les
précurseurs aluminiques soient différents, AlMes étant moins encombré et plus acide (acidité
de Lewis) que son analogue AlEts aucune différence notable n’a été observée sur le rendement

lors de ces expérimentations.

119



Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

1. Etude des différences de réactivité entre AlMes et AlEts avec les ligands Ls-sH2
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Figure 3.8: Spectre RMN *H du complexe LsAIEt (CsDs, 300 MHz).

Les complexes LsAIEt, LsAIEt et LsAIEt ont été préparés selon la méthode décrite
précédemment.? Le ligand a été dissout dans le toluéne puis le précurseur AlEts a été ajouté
goutte a goutte sur le ligand. La solution a été laissée a température ambiante sous agitation
pendant 24 h. A la fin de la réaction, la solution jaune pale a été évaporée sous pression réduite
24 h et le complexe a été récupéré sans purification supplémentaire. La Figure 3.8 représente
I’analyse RMN H du complexe L4AlEt isolé dans le C¢Ds avec un zoom dans la zone comprise
entre 0 ppm et 2,5 ppm. Puisque la chaine pendante du complexe comporte également deux

groupements éthyles, 1’analyse doit se faire rigoureusement pour déterminer la complexation
120



Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

effective de I’aluminium sur le ligand. En effet, I’environnement des groupements éthyles sur
la chaine pendante et celui sur ’aluminium étant similaires, leur déplacement est proche
(2,13 ppm et 0,74 ppm pour les fonctions éthyle de la chaine latérale, et 1,53 ppm et 0,42 ppm
pour I’éthyle sur I’aluminium). En plus du déplacement du groupement éthyle de I’aluminium,
la présence d’une seule série de pics correspondant au ligand est nécessaire pour prouver que
le complexe a bien été formé avec un rendement significatif. L’analyse RMN du proton
confirme la formation des complexes LsAlEt, L4sAIEt et LsAlEt visés, obtenus avec des
rendements de 41 %, 91 % et 82 % respectivement. L’utilisation du précurseur AlEts s’est
révélée étre fiable pour I’obtention des complexes alkyle quel que soit le ligand protique utilisé.
En effet, la différence principale entre L3AIEt,?! LLAIEt™ et LsAIEt, est une augmentation
significative de I’encombrement stérique sur la chaine pendante. De plus lors de la synthése du
ligand LsH2, nous avons choisi d’augmenter significativement I’encombrement stérique autour
de I’atome d’azote sur la chaine latérale, augmentant ainsi vraisemblablement I’encombrement
stérique autour de I’aluminium. Ceci nous permettra de comparer les différences de réactivités
des complexes en POC d’esters cycliques en fonction de 1’encombrement des complexes sur

chaines latérales des ligands.
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Figure 3.9 : Spectre RMN *H du complexe LeAlMe (CsDs, 300 MHz) :

Le complexe LsAlMe a été préparé selon la méthode décrite précedemment en remplagant le
précurseur AlEtz (1,3 M dans le toluene) par AlMesz (2 M dans le toluéne). En effet, AlIMes étant
plus réactif que AlEts en raison de son encombrement stérique moindre et & son caractére
Iégerement plus électrophile, nous nous attendons a observer une différence lors de sa

coordination avec les ligands de cette étude. La Figure 3.9 présente ’analyse RMN H du
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complexe LeAlMe dans le CsDs aprés 24 h de réaction a température ambiante avec un zoom
dans la zone comprise entre 0 ppm et 0,6 ppm. Il est possible de déterminer a partir de cette
analyse que le complexe a bien été formé. En effet le singulet caractéristique du groupement
méthyle & -0,23 ppm sur I’aluminium a été déplacé a 0,27 ppm, et son intensité correspond bien
a trois protons d’un groupement méthyle. Pour cette manipulation, seul le rendement du produit
brut non isolé (rendement quantitatif) a été déterminé par RMN H, les quantités de réactifs
mises en jeu pour cette réaction étant trop faibles pour isoler le produit (55 pumol de complexe
obtenu avec le ligand LeH2 contre 0,9 mmol de complexe avec les ligands LsH> et LsH»),

rendant impossible la comparaison de leurs rendements isolés respectifs.

Pour conclure, les deux précurseurs AlEts (1,3 M dans le toluene) et AlMez (2 M dans le
toluéne) sont tous les deux efficaces pour la synthese des complexes alkyles dans ces
conditions. Les ligands protiques sont facilement complexés a 1’aluminium et les complexes
alkyle se sont révélés relativement robustes et conservables en boite a gants (sous atmospheére
d’argon) dans le temps sans dégradation. Aucune différence notable n’a été observée entre les
deux précurseurs d’AlRs (R= Me ou Et) que ce soit pour le rendement brut ou pour leur
réactivité vis-a-vis des ligands N20O2H. Leur différence d’encombrement stérique et leur

densité électronique ne semble pas influer sur la réactivité avec ces ligands protiques.

2. Synthese in-situ des complexes alcoolates comme amorceurs de POC
Les amorceurs de polymérisation alcoolates d’aluminium sont connus pour étre
particulierement efficaces pour la polymérisation des esters cycliques.?* Il est possible, a partir
des complexes alkyle préparés précédemment de former les complexes alcoolates

correspondants par réaction avec un alcool.

R, R,
O\AICO BnOH o

| — > °J.

N Toluene t.a., /C[/ | \;@\ Toluéne, 70 °C,
Ry | 15 min A 24 h

R; |
|
R3
Schéma 3.5 : Synthese du complexe alcoolate in-situ pour la polymérisation de I’&-CL.
Le Schéma 3.5 présente la voie de synthese générale pour la préparation de ces complexes et
leur utilisation directement pour la POC de I’e-CL. La premiére étape de la synthése s’effectue
in-situ avant la POC dans le milieu réactionnel. En raison de la réactivité notable du complexe
alkyl-aluminium, une durée de 15 minutes s’est avérée suffisante aprés 1’ajout de 1’alcool

benzylique en solution dans le toluene a température ambiante pour former in-situ le complexe
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alcoolate d’aluminium. Des tests préalables de formation des complexes alcoolates en tube
RMN a vanne Young dans le CsDe ont été conduits pour déterminer la cinétique de la formation
de ces complexes. Par la suite, le monomere a été ajouté directement a la solution, suivie d’un

chauffage a 70 °C pendant 24 h.
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Figure 3.10 : Chromatogramme CES de la PCL (THF, 40°C, RI)

La Figure 3.10 présente le chromatogramme obtenu par chromatographie d’exclusion stérique
(CES) dans le THF a 40 °C d’un échantillon de poly(e-caprolactone) (PCL) produit avec le
catalyseur L4AIOBnN synthétisé in-situ. Nous avons observé une distribution bimodale pour tous
les échantillons produis par cette méthode avec les amorceurs LsAIEt et LsAIEt lorsque la
formation de I’alcoolate est réalisée in-situ. De méme, la reproductibilité des résultats n’a pas
été satisfaisante avec cette méthode. La distribution bimodale observée en CES démontre la
présence de plusieurs especes actives présentes simultanément dans le milieu réactionnel. Une
formation incompléte des initiateurs alcoolate conduisant a la présence de complexes alcoolates
et alkyles simultanément pourrait I’expliquer. De méme, la faible quantité de catalyseur utilisée
pour la réaction implique une quantité d’alcool a ajouter tres faible, rendant difficile 1’ajout

d’une quantité steechiométrique parfaite.

Au vu de la faible reproductibilité, du temps de préparation et du peu de contrdle de la
préparation in situ des complexes alcoolates, il a été décidé d’isoler les complexes alcoolates

puis de les utiliser en POC.
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I11. Synthese des complexes LxAIOBnN isolés

La synthese des complexes alcoolates isolés est une bonne alternative a la synthése in situ de
ses derniers qui ne s’est pas montrée fructueuse lors des tests de POC. De plus, lors des
préparations des expérimentations de POC et de CSP, la méthode de préparation in situ des
catalyseurs nécessite un temps d’attente additionnel nécessaire a la formation de I’alcoolate
(15-20 min). Puisque la procédure de préparation des expérimentations en conditions CSP
nécessite deux catalsyeurs dans le milieu réactionnel en plus des co-monoméres et de 1’agent
de transfert, chaque temps additionnel de préparation complexifie une procédure déja
compliquée et sensible aux conditions expérimentales. Ainsi, reduire le temps de préparation
conduit @ un meilleur contrdle du matériau multiblocs obtenu. De plus, I’e-CL étant plus
réactive que le L-LA a température ambiante, il est nécessaire de réduire le plus possible le
temps de préparation pour conserver ce contrble de la microstructure. c’est pourquoi
I’utilisation de catalsyeurs portant déja I’agent de transfert devrait permettre un meilleur

contrdle des masses molaires et des dispersités des copolymeéres résultants.

L,,AlOBn

LgAIOBN

L;AIOBn

LgAIOBn L,AlOBn

Figure 3.11 : Structure des complexes LyAIOBn prépareés lors de cette étude.
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Parmi les ligands étudiés pour cette partie (Figure 3.11), on retrouve ceux utilisés lors de 1’étude
des complexes alkyls (Ls-sH>), ainsi que le ligand utilisé précédemment par notre groupe dans
une publication antérieure (LsH).?* Enfin, la chaine pendante a été modifiée pour induire
différentes réactivités aux amorceurs pour la POC des esters cycliques (voir introduction de ce

chapitre).

1. Synthese des complexes alcoolates d’aluminium isolés
Les complexes L1.10AIOBN ont été synthétisés selon le protocole décrit dans la littérature par
Cross et al. en 2012.1° Deux précurseurs d’aluminium, AlEts et AlMesz ont été testés pour
déterminer les conditions les plus favorables pour la préparation de ces complexes (Schéma
3.6). Les syntheses des complexes alkyle ont été conduites dans le toluene a température
ambiante pendant 24 h, puis I’alcoolate correspondant a directement été forme par ajout de
BnOH distillé sans isoler le complexe alkoxy, afin de favoriser rendement global de la réaction.
L’ajout de ’alcool se fait dans le toluéne a température ambiante pendant 3h sous agitation,
faisant passer la solution jaune du complexe alkyl & jaune tres pale lors de la formation de
I’alcoolate. Des synthéses a petite échelle réalisées en tube RMN a vanne Young® ont permis
de définir les conditions de synthese optimales. Ainsi, un léger exces du précurseur aluminique
(1,05 eq) a été nécessaire par rapport au ligand pour permettre la réaction complete du ligand
avec le centre métallique. De méme, I’alcool a di également étre ajouté en exces (1,2 eq) pour

permettre la formation compléte du complexe alcoolate correspondant.

Ry R4
OH HO.
AI(R4)3 BnOH
N Toluene Toluene
Rs | R, 25°C, 24h R, 25°C,3h
R3

2

Schéma 3.6 : Voie de synthése des complexes alcoolates d’aluminium.

L’addition lente du précurseur d’aluminium et de I’alcool, ainsi que la dilution du milieu
réactionnel se sont avérés déterminantes pour la formation complete des complexes alkyle puis
alcoolates. Un lavage au pentane par décantation des complexes L4.sAlOBnN et Lg-10AIOBN a
été nécessaire pour les purifier avant leur séchage sous pression réduite sur rampe a vide.
Malgré plusieurs essais de cristallisation, aucun complexe n’a cristallisé sous forme de
monocristaux dans les conditions employées, ne permettant pas de caractérisations par

diffraction des rayons X.
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2. Préparation des complexes alcoolates isolés a partir du précurseurs AlEts

Les premiers tests de complexation ont été conduits a partir du précurseur AlEts. Differents
ratios d’alcool benzylique ont été testés, de 1 a 1,2 équivalents d’alcool par rapport au complexe
alkyle. Dans ces conditions, nous constatons la formation des complexes alkyles Ls.sAlEt vises.
Cependant 1’ajout de BnOH dans la solution a toujours conduit a la formation de 10 % de
proligand N2O2H> mélangé au complexe alcoolate, sans que nous parvenions a séparer les deux
produits. Plusieurs tests ont été menés, confirmant que le mécanisme de formation du proligand
n’émanait pas d’un manque de purification des réactifs et donc de la présence d’eau résiduelle.
La Figure 3.12 présente I’analyse RMN 'H du complexe isolé LsAIOBN synthétisé a partir
d’AlEts.
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Figure 3.12 : Spectres RMN *H des complexe LsAIEt (haut) et LsAIOBN (bas) comportant 10 %
de pro-ligand LsH> (CsDe/heptane, 300 MHz).

Alors que le complexe alkyle (spectre du haut, Figure 3.12) ne présente aucune trace de ligand
hydrolyse, le complexe alcoolate correspondant (spectre inférieur, Figure 3.12) présente 0,1
équivalent de ligand protique. Ceci est visible principalement dans la région entre 6,5 ppm et
10 ppm, avec des pics correspond au pro-ligand qui n’apparaissent pas sur le spectre du
complexe alkyle. Malgré plusieurs essais pour améliorer la synthése, le complexe alcoolate n’a

pas pu étre obtenu pur a partir du précurseur AlEts.
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Figure 3.13 : Zoom sur la zone 6,5 ppm a 10 ppm qui montre la présence de 10 % de pro-ligand
suite a la formation de [’alcoolate LsAIOBN.

La Figure 3.13 présente un agrandissement du spectre RMN 'H de la zone d’intérét pour
I’analyse de la présence de 10 % de ligand hydrolysé. En plus du complexe, il est possible de
noter la présence des pics caractéristiques du pro-ligand a 9,75 ppm (groupement phénol), 7,5
ppm, et 7,09 ppm (proton aromatiques). L’ intégration des signaux du spectre indique que le

pro-ligand représente 10 % du total du produit obtenu apres la synthése, purification et séchage.

Malgré plusieurs tentatives, nous ne sommes pas parvenus a obtenir le complexe alcoolate sans
présence de proligand. Ce produit n’est donc pas utilisable pour la suite du projet puisque la
POC des esters cycliques ne sera pas contrdlée si plusieurs espéces actives (complexe
inorganique et ligand organique) sont présentes simultanément dans le milieu réactionnel. En
effet, il a été démontré dans la littérature que les fonctions amine et alcool sont capables
d’amorcer la POC des esters cycliques?>2® par des réactions d’organocatalyse. Ces derniéres
sont probablement a 1’origine des chromatogrammes bimodaux obtenus durant les

expérimentations de formation in-situ des initiateurs alcoolates pour la POC, décrites plus haut.
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3. Influence de la concentration sur la formation des complexes
Durant I’é¢tude de I’optimisation de la préparation de ces complexes, I’hypothése de I’influence
de la cinétique de réaction de 1’alcool avec le complexe alkyl sur le centre aluminium du
complexe alkyl a été émise, pour expliquer la formation de pro-ligand. Afin de vérifier cette
assertion, la préparation du complexe alcoolate LeAIOiPr a été réalisée a partir du précurseur
LeAlMe, dans deux milieux réactionnels de concentrations différentes. En effet une dilution du
milieu réactionnel devrait permettre de ralentir la réaction de formation du complexe alcoolate.
De plus, I'utilisation d’un alcool secondaire pourrait également participer a la diminution de la

cinétique tout en stabilisant les espéces en formation.
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Figure 3.14 : Spectre RMN H des complexes LeAIO'Pr isolés formés dans le toluéne a deux
concentrations différentes : milieu concentré (0,14 M, haut), milieu dilué (0,06 M, bas) apres
24h de réaction (CeDs, 300 MHz).

A partir d’une solution du complexe LgAlMe dissout dans le toluéne (0,14 M ou 0,06 M) sous
agitation & température ambiante, 'PrOH (1,2 eq) a été ajouté goutte a goutte. La solution a
ensuite été laissée sous agitation pendant 4 h. Le solvant a été évaporé, puis le produit lavé avec
du pentane par décantation et séché sous pression réduite pendant 24 h. La Figure 3.14 montre
les spectres RMN tH des complexes LsAlOiPr synthétisés dans le toluéne avec différentes
concentrations. Les spectres montrent que dans un milieu plus concentré le ligand est fortement
hydrolysé, puisque deux pics distincts, correspondant au proton aromatique du groupement
pyridyle a 9,94 ppm pour le complexe alcoolate et 8,82 pm pour le ligand protique, sont visibles
(Figure 3.14, spectre du haut). A I’inverse le complexe préparé dans une solution diluée ne
contient que le complexe alcoolate visé, sans trace de ligand protique et un seul doublet est

visible a 9,95 ppm (Figure 3.14, spectre du bas).
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A partir de ces résultats, il a été possible de conclure que la concentration du milieu réactionnel
pour la préparation de I’alcoolate est déterminante et permet de synthétiser les complexes
attendus sans formation de pro-ligand. Un milieu dilué permet de ralentir la cinétique de la
formation de 1’alcoolate, mais également de stabiliser le complexe, évitant ainsi la formation

de proligand en méme temps, augmentant ainsi le rendement de la réaction.

4. Différence entre alcool primaire et alcool secondaire pour former les complexes
alcoolates
Dans la littérature des complexes alcoolates d’aluminium ont été décrits a la fois avec un
groupement benzylique 1° et isopropylique!? sur I’aluminium. Ainsi, il a été jugé intéressant de
tester s’il était possible d’obtenir des complexes avec des groupements alcoolates différents

avec la méthode optimisée dans cette étude.
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Figure 3.15 : : Spectre RMN *H de LeAIOBN (haut) et L¢AIO'Pr (bas) (CsDs, 300 MHz).

Deux complexes LsAlOBN et LsAIOIPr ont été préparés selon la méthode optimisée en milieu
dilué dans le toluéne. La Figure 3.15 montre les analyses RMN du proton de la synthése isolée
des alcoolates a partir du ligand LeH2 et de deux différents alcools, primaire et secondaire. Les
spectres de ces complexes montrent que dans ces conditions, il est possible de synthétiser des
complexes alcoolates a partir d’alcool primaire et secondaire sans trace de pro-ligand pour les
deux complexes, ce qui est trés encourageant pour ce projet en raison des perspectives possibles

en POC pour modifier la vitesse d’insertion des monomeéres.
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5. Formation des alcoolates d’aluminium a partir d’AlMes
Afin de tester la réactivité d’un précurseur différent d’AlEts, le précurseur AlMes (2 M dans le
toluéne) a été testé dans les mémes conditions que celles employées pour la synthese des

complexes alcoolates a partir d’AlEts.
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Figure 3.16 : Spectres RMN 'H des complexes LsAIMe (haut) et bas LeAIOBn (bas) (CsDs,
300 MHz).

La Figure 3.16 présente les spectres RMN 'H des complexes LeAlMe et LsAIOBN dans le
benzéne deutéré. On peut constater qu’aucun des deux complexes ne présente de trace de pro-
ligand. De plus, le pic caractéristique correspondant au CHz de I’alcoolate benzylique est
présent a 6,01 ppm. Encore, aucune trace du précurseur ou de BnOH résiduel n’est présent.
Ainsi, cette expérimentation démontre que les conditions utilisées pour la syntheése de ce
complexe sont favorables pour disposer d’une large quantité de complexe comportant
directement le groupement qui pourra servir d’agent de transfert lors de la POC sur le complexe.
Enfin tous les complexes ont été lavés avec du pentane, a 1’exception de L7AIOBN, par
décantation et seéchés sous pression réduite pendant 24 h. Ces conditions ont ensuite été

employées pour la synthése des autres complexes alcoolates de ce projet.
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6. Etude de la formation des complexes par RMN H

En I'absence de structure cristallographique pour les complexes formés, I'étude suivante repose
sur des hypothéses étayées par les données obtenues par analyse RMN H, qui fournissent de
précieuses informations sur leur structure. Notamment, un fort déblindage du signal labellisé
(a) (Figure 3.16), met en évidence une diminution significative de la densité électronique autour
du proton de la pyridine. Cette observation suggére une coordination de la pyridine sur
I'aluminium. Ainsi, une analyse approfondie par RMN !H est nécessaire pour mieux

comprendre la formation des complexes, notamment avec la préparation du complexe
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Figure 3.17 : Spectres RMN 'H du ligand LsH, (haut), et des complexes LsAIEt (milieu) et
L4AIOBN (bas) (CeDs, 300 MHz).
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La Figure 3.17 présente les spectres RMN *H du ligand LsH. et des complexes LiAIEt et
LsAlOBnN synthétisés en tube RMN a vanne Young dans CsDs. Comme attendu, un déplacement
des signaux correspondant aux protons de la structure du ligand est observé lors de la réaction
avec le précurseur aluminique, puis de I’alcool. De plus, on peut constater qu’aucun des deux
complexes ne présente de traces de pro-ligand résiduel. Ainsi, cette expérience démontre que
les conditions utiliseées pour la synthése in situ de ce complexe sont favorables pour 1’étude de
la formation des complexes par RMN H. Un agrandissement de trois zones d’intérét est
présenté ci-apres : la zone correspondant aux protons aromatiques entre 6,5 et 8 ppm (Figure
3.18) ; la zone entre 2 et 4 ppm attribuée aux protons portés par les carbones entourant les

fonctions amines (notamment sur la chaine latérale) (Figure 3.19) ; et la zone entre 0,5 et 2 ppm
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correspondant aux signaux des protons portés par les carbones primaires du ligand (Figure
3.20).
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Figure 3.18 : Spectres RMN H du ligand LsH, (haut), et des complexes LsAIEt (milieu) et
L4AIOBN (bas) entre 6,5 et 8 ppm (CsDs, 300 MHz).

La Figure 3.18 présente les spectres RMN *H du ligand LsH. et des complexes LiAIEt et
LsAlIOBNn dans CeDs entre 6,5 et 8 ppm. Cette zone d’attribution est particuliérement
intéressante puisqu’elle apporte des informations sur I’environnement des protons aromatiques,
qui sont les plus proches du centre de coordination avec I’aluminium. Nous pouvons notamment
observer le déplacement des deux protons aromatiques du ligand, de 7,5 ppm a 7,6 ppm pour
les plus déblindés (a), et de 7 ppm a 6,75 ppm environ pour le proton aromatique le plus blindé
(b). Ce changement de déplacement chimique des signaux pour ces deux protons indique une
redistribution électronique au sein du cycle aromatique. Puisque 1’aluminium est
électroattracteur (acide de Lewis), il est attendu que la formation du complexe induise une
modification de la distribution électronique du ligand. Nos observations concordent donc avec
la formation du complexe, et sa stabilité lors de I’ajout de 1’alcool pour la formation du

complexe alcoolate.

La coordination du ligand sur I’aluminium induit une diminution de la densité électronique
proche de la zone de coordination accompagné par une polarisation électronique au sein du
ligand. Ainsi, un proton aromatique en position ortho de la fonction alcoolate peut ressentir un
effet électroattracteur plus fort, ce qui induit une diminution de la densité électronique et donc
un déblindage du proton dont le signal sera déplacé vers des valeurs plus élevées. De méme, un

proton en position para de la zone de coordination avec I’aluminium dans le cycle aromatique
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sera également soumis a une modification de la densité électronique, puisqu’il se retrouve dans
une zone ou la densité électronique peut augmenter. Cela est observé ici avec le déplacement
du signal (b) vers une valeur de son déplacement chimique plus faible (blindage du proton). De
plus, nous pouvons également formuler I’hypothése que des effets anisotropes, induits par une
modification de la géométrie du complexe, affectant différemment les protons selon leur
position relative dans la structure, peuvent également influencer le déplacement chimique des
différents protons. Cependant, ne disposant pas de structure RX il nous est impossible de

conclure sur leur influence.

Pour conclure, sur 1’analyse de la zone aromatique, nous observons, comme attendu, le
déplacement chimique des deux protons aromatiques en position ortho et para de la fonction
alcoolate selon leur position dans le cycle aromatique. Il peut également étre mentionné que le
signal (b) s’élargit et est légerement plus déblindé sur le spectre du complexe LsAlIOBN
comparé a celui de L4AlEt. Cela peut étre expliqué par un changement d’environnement entre
les protons aromatiques en position para, induit par une asymétrie du complexe apres 1’ajout

de I’alcool benzylique.
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Figure 3.19 : Spectres RMN H du Ilgand LsH> (haut), et des complexes LsAIEt (milieu) et
L4AlOBN (bas) entre 0,5 et 2 ppm (CeDs, 300 MHZz).

La Figure 3.19 présente les spectres RMN *H du ligand L4H2 et des complexes LJ4AIEt et
L4AIOBnN dans le benzéne deutéré entre 0,5 et 2 ppm. Nous observons un déplacement successif
des signaux (a) et (b) attribués aux protons des CHs des t-Bu vers des valeurs de déplacement
chimique plus élevées aprés chaque étape de la synthése des complexes. De méme, nous

observons un déplacement vers des valeurs plus faibles apres chaque étape de synthése pour le
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signal (c) attribué aux protons des deux CHz de la chaine latérale. De plus, le signal (c) sur le
spectre de L4AlOBn n’est plus un triplet bien défini mais un large singulet, ce qui indique un
environnement électronique différent entre les extrémités de la chaine, ainsi qu’une interaction
possible avec I’aluminium. Pour les signaux (a) et (b) des protons des t-Bu, nous observons un
effet de déblindage des protons, pouvant étre attribué a la fois a leur proximité avec 1I’aluminium
(interaction electrostatique) et la diminution de la densité électronique aprés la coordination
avec I’aluminium. Le signal (c) étant plus blindé apres la formation de L4AIOBN, nous pouvons
formuler I’hypothese que les bouts de chaines de la chaine latérale sont plus ¢loignés du centre
métallique. Cet éloignement peut étre attribué a I’encombrement stérique du groupement OBn
coordonné a I’aluminium. De méme, des effets anisotropes ou des interactions dipolaires avec
le groupement alcoolate pourraient également expliquer cette diminution des valeurs de

déplacement chimique ainsi que la perte de multiplicité de ce signal.
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Figure 3.20 : Spectres RMN *H du ligand LsH. (haut), et des complexes LsAIEt (milieu) et
L4AlOBN (bas) entre 2 et 4 ppm (CeDs, 300 MH2z).

La Figure 3.20 présente les spectres RMN 'H du ligand L4H2 et des complexes LJAIEt et
L4AIOBN CeDs entre 2 et 4 ppm. Cette zone d’attribution est particuliérement importante
puisqu’elle fournit des informations précieuses sur les protons des CH2 entourant les fonctions
amine tertiaire du ligand. Sur le spectre de L4H2 (haut) nous observons trois signaux : un
singulet a 3,5 ppm pour 4 protons, un quadruplet a 2,4 ppm, et deux triplets autour de 2,2 ppm
symétrique entre eux. Sur le spectre de L4AIEt (milieu) nous observons deux doublets autour

de 3,5 ppm symétriques entre eux valant chacun 2 protons, deux triplets a 2,7 et 2,3 ppm pour
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2 protons chacun et un quadruplet & 2,1 ppm intégré pour 4 protons. Enfin, sur le spectre de

L4+AlOBnN (bas) nous observons un seul signal large entre 4 et 2,2 ppm pour 12 protons.

Sur le spectre de LsHa, le signal (a) correspond aux protons de deux Ar-CH> équivalents. Sur
le spectre de L4AlEt, nous observons qu’aprés coordination avec 1’aluminium, les protons de
ces CH> ne sont plus équivalents entre eux, ce qui entraine la formation de deux doublets, ou
chaque proton CH> couple avec son voisin. Cela est probablement di a la perte de symétrie du
ligand, induit par un changement de géométrie du complexe. Cela permet d’appuyer
I’hypothése de la coordination de la chaine latérale avec le centre métallique. Les signaux (c)
et (d) apparaissent comme des triplets, ce qui indique un couplage avec les CH> de la chaine
latérale, équivalents entre eux. Apres la coordination avec 1’aluminium, ces deux CHz ne sont
plus équivalents entre eux. En effet, le CH: le plus proche de I’amine tertiaire terminale est
fortement déblindé, ce qui indique que les protons de ce CH2 subissent 1’effet électroattracteur
de I’aluminium da a la coordination de I’amine voisine sur le centre métallique. Enfin, le
quadruplet attribué aux CHz voisins des CHz des bouts de chaine de la chaine latérale étant plus
blindé, nous pouvons formuler 1’hypothése que la densité électronique autour de ces protons
augmente lors de la coordination de la chaine latérale. De plus, I’effet anisotrope est plus

favorable dd a la nouvelle géométrie de la molécule.

Enfin, la formation du complexe L4sAIOBN induit la perte de la multiplicité et 1’élargissement
des signaux. Plusieurs explications peuvent expliquer ce phénomene: i. la perte de la
multiplicité des signaux des protons de la chaine latérale peut survenir dans le cas d’un
phénomeéne de coordination/décoordination rapide avec 1’aluminium (di a I’augmentation de
I’encombrement stérique autour du centre actif) leurs couplages deviennent alors
indiscernables ; ii. 1’¢largissement des signaux peut survenir avec une dynamique
intramoléculaire plus lente di a des interactions dipolaires supplémentaires avec le groupement

benzylique.

L’analyse RMN 'H de la chaine latérale nous permet donc d’identifier que celle-Ci est
probablement coordonnée a 1I’aluminium apres ’ajout du précurseur aluminique. Cependant,
aprés I’ajout de BnOH, le complexe L4sAIOBN présente des interactions complexes qu’une

analyse structurale par DRX permettrait de mieux apréhender.

Pour conclure, I’analyse RMN *H nous permet de formuler I’hypothése que la géométrie du
complexe, induit par la coordination de la chaine latérale au centre métallique, forme une
structure en coupe avec le ligand. Une analyse par DRX permettrait de confirmer cette
hypothése.
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7. Analyse RMN *H de la formation des complexes alcoolates isolés L1-sAIOBnN.
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Figure 3.21 : Superposition des spectres RMN *H des complexes L1AIOBnN, LzAlIOBn, L4AIOBN,
LsAlOBN, LeAIOBN, L7AIOBN, LsAlOBN, L1oAIOBN (de haut en bas) dans la zone 5-6 ppm
(CsDs, 300 MHz).

Tableau 3.2 : Déplacement chimique du CH2 du groupement BnO pour chaque complexe

Complexe Déplacement du pic CH (BnO-Al) (ppm)
BnOH (pour référence) 4,31

L:AIOBNn 4,8-5,6

LsAlIOBN 5,52

LsAlIOBN 5,73

LsAlOBn 5,09

LeAlOBN 6,01

L7AIOBnN 5,22

LsAlIOBN 5,41

L10AlIOBN 5,53

La Figure 3.21 présente la superposition des spectres RMN *H dans la zone entre 5 ppm et 6,5
ppm des complexes synthétisés, tandis que les valeurs du déplacement chimique du CH; du
groupement OBn sont reportées dans le Tableau 3.2. Cette zone est particuliérement
intéressante car elle prouve la formation du complexe alcoolate. Le singulet du CH> du
groupement benzylique initialement & 4,31 ppm pour ’alcool benzylique est déplacé a une
valeur propre a chaque complexe en fonction de I’environnement de 1’aluminium entre

6,01 ppm et 4,8 ppm. Ainsi, ce singulet est le pic d’intérét pour 1’analyse du succes de la
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synthése du complexe alcoolate. Un singulet unique autour de 6 ppm sans trace d’un second
singulet autour de 4,3 ppm indique un complexe sans trace du réactif résiduel. Dans le cas du
complexe L7AlOBn il a été observé un pic correspondant a 1’alcool benzylique, pour 0,78
équivalent, mélangé au complexe formé aprés purification et séchage prolongé, sans qu’une

explication n’ait pu étre apportée.

Concernant le complexe L1AIOBN, il a été observé un spectre caractéristique de la formation
d’un cluster puisque le singulet attendu pour le CH> du benzyle apparait sous forme d’un
multiplet caractéristique d’un cluster. Il était également intéressant de constater que ce pic pour
le complexe LeAlOBN était bien plus deblindé que pour les autres complexes, suggérant un
environnement électronique riche en électrons de 1’aluminium, et pauvre en électrons pour le
CH> du groupement benzylique trés différent des autres complexes, confirmant ainsi que le

groupement pyridine est coordonné a 1I’aluminium

Pour conclure sur la formation des complexes alcoolates avec le précurseur AlMes, il a été
possible de préparer les complexes attendus avec une bonne pureté (sans résidus de BnOH ou
de pro-ligand). La dilution du milieu réactionnel ainsi que le changement de précurseur
aluminique ont permis d’obtenir les complexes alcoolates visés. Il est ainsi possible de conclure
sur la différence de réactivité entre AlEts et AlMes avec ces ligands N2O2H>. En effet, I’éthyle
sur I’aluminium est probablement moins réactif que le méthyle au vu de ces résultats, L acidité
de Lewis plus élevée de AlMes permet donc une plus grande stabilité du complexe formé. De
plus, un ajout treés lent de 1’alcool benzylique permet 1’obtention du produit final avec un bon

rendement et une bonne pureté.

8. Discussion autour des huit complexes alcoolates isolés.

Aprés avoir déterminé les conditions expérimentales optimales de préparation des complexes
alcoolates d’aluminium, une série de huit complexes a été préparée, afin de disposer
d’initiateurs pour la POC des esters cycliques, ainsi que pour les tests de CSP. Afin de pouvoir
affiner les microstructures des copolymeres produits via les différents catalyseurs, différentes
structures des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium ont été envisagés. Le Tableau 3.3
représente les huit complexes préparés durant cette étude, composant la bibliothéque
d’initiateurs visés pour la POC et la coPOC du L-LA et de I’e-CL.
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Tableau 3.3 : Complexes alcoolates amino(bis)phénols LxAIOBn synthétisés dans cette étude
(rendement isolé %)

Josvel ﬁz@ x&fix

S

LiH2 (67 %) LsH2 (74 %) LsH2 (71 %)

7

LsH. (92 %) LsH2 (59 %) L7H. (63 %)
~si” \\s}u//
o
O‘A:‘I'o
J
e
LgH> (79 %) L1oH2 (81 %)

Les rendements des complexes obtenus sont compris entre 56 % et 81 %. La structure du ligand
semble donc influencer de maniére significative le rendement de la réaction. Le faible
rendement obtenu pour la préparation du complexe portant le ligand LsH2 (59 %) peut
s’expliquer par le nombre plus important de lavages qu’il a été nécessaire de réaliser lors de sa
préparation. Au contraire, le complexe LsAlOBn était lui tres peu soluble dans le pentane et son
lavage était par conséquent plus aisé, permettant une meilleure récupération apres séchage, et
I’obtention d’un rendement de 92%. Concernant le complexe L7AlOBn, ce dernier s’est réveélé
soluble dans le pentane ce qui n’a pas permis de le laver comme les autres composeés. Apres
évaporation du pentane, on constate d’aprés I’analyse RMN *H la présence de BnOH résiduel
(réactif de la réaction) déja présent avant les essais de lavage au pentane, mélangé au complexe.

L’étape de séchage prolongé n’a pas permis de retirer cet excédent d’alcool du solide formé.
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Ainsi, I’analyse élémentaire confirme I’analyse RMN H et 1°C, et la présence en grande
quantité d’alcool, 0,78 équivalent par rapport au complexe. Ainsi, cet équivalent doit étre pris
en compte lors des calculs des réactifs mis en jeu lors des réactions de polymérisation. Le
rendement de la masse isolée indiqué dans le Tableau 3.3 (63 %) prend donc en compte

0,78 équivalent d’alcool benzylique résiduel.

Le complexe L3AIOBnN est porteur du méme ligand que celui utilisé pour la preuve de concept
de la CSP lactide-lactone qui a été publiée?! mais sous forme d’un complexe alcoolate. Le
complexe L1AIOBnN est similaire au complexe LsAlIOBN, toutefois, la position ortho sur le
phénol comporte un hydrogéne qui remplace le méthyle du complexe LsAlOBn. Cette
différence d’encombrement stérique permettra d’investiguer 1’influence de de ce paramétre sur
la POC en CSP, durant laquelle ’efficacité du transfert de chaine est cruciale. Le complexe
L+AlOBnN a été congu en remplagant les méthyles par des tert-butyles sur les positions para par
rapport a I'étude de Phomphrai et al. en 2010, permettant ainsi une comparaison directe avec
les autres complexes de cette étude. De plus, la position para du phénate est connue pour jouer
un réle important dans la solubilité des complexes, parameétre clef dans la purification des
complexes lors du lavage par décantation dans le pentane. De méme, la présence de deux
éthyles sur I'amine pendante apporte un encombrement stérique supplémentaire par rapport aux
complexes portant uniqguement une fonction cyclohexylamine pendante, permettant ainsi
d’insérer davantage d’e-CL que de L-LA dans la chaine du copolymére formé a partir d’un
milieu équimolaire, comme décrit dans leur étude publiée en 2019.'° L'accroissement de
I'encombrement stérique autour du site actif est bien documenté dans la littérature* et il est
rapporté qu’elle tend a augmenter la sélectivité envers I’e-CL pour les catalyseurs
amino(bis)phénolate d’aluminium. Ainsi, le complexe LsAIOBn comporte deux groupements
benzyle remplacant les groupements éthyles de L4AIOBnN sur la chaine pendante donneuse. De
plus, les cycles aromatiques pourraient apporter des interactions de Van der Waals
supplémentaires avec les monoméres s’insérant pendant la POC. Le complexe LsAIOBN, décrit
par Cross et al. en 2013,'° polymérise efficacement a la fois le L-LA et I’e-CL, avec une forte
affinité pour le lactide en copolymérisation en milieu équimolaire. Cette sélectivité est attribuée
ason faible encombrement et a la capacite du groupement pyridyle a stabiliser electroniquement
le complexe lors de l'insertion des monomeres. 11 s’agit du premier complexe alcoolate isolé
dans cette étude et qui a permis d’optimiser les conditions de préparations des autres complexes.
Son activité est supposée étre différente des autres composés de cette série. En effet, L7AIOBN
possede une chaine pendante plus longue, induisant une tension sur la chaine, modifiant les

propriétés stériques. Le complexe LsAIOBnN, portant un groupement morpholine sur la chaine
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pendante permet, selon la littérature, un meilleur contréle de la masse molaire et de la dispersité,
des parameétres cruciaux lors de la CSP. De plus, selon I’étude DFT de Plommer et al. en 2019,%3
I'oxygene de la morpholine devrait étre capable de concurrencer I’insertion des monomeres.
Etant Iégérement moins encombrante que deux éthyles libres, cette fonction devrait également
conférer une sélectivité différente de LsAlOBN vis-a-vis du L-LA et de I’e-CL. Enfin, le
complexe LiocAIOBn est similaire a LsAlOBn mais avec un encombrement stérique
significativement accru autour de I'aluminium grace au remplacement des tert-butyles par des
groupements TBDMS sur les positions ortho. Cette modification devrait théoriquement
augmenter la sélectivité pour I’e-CL en présence de L-LA en génant I'insertion du L-LA plus

encombré.

Le complexe L1AlOBn a été préparé en suivant I’optimisation des conditions expérimentales
décrites précédemment. Cependant, les analyses RMN 'H et *C ont montré des spectres
représentatifs de la formation d’une structure cluster pour ce complexe, vraisemblablement sous
forme d’un bimétallique comme cela avait mis en exergue avec le complexe L3AIEt décrit dans
nos précédents travaux.?! D’aprés la littérature?® il est possible d’envisager que I’encombrement
plus faible autour de I’aluminium sur les positions ortho du groupement phénol a permis un

agencement particulier des ligands autour des aluminiums.

Le complexe LsAIOBN, analogue de L1AlOBN, amorceur utilisé dans 1’étude préliminaire, a
montré également qu‘il pouvait adopter plusieurs conformations, monomere et dimere, du fait
de son faible encombrement stérique sur les positions ortho des phénolates. En effet, alors que
L:AlIOBN possede un hydrogene aromatique et un méthyle sur les positions ortho et para des
phénolates respectivement, LsAIOBn posséde deux méthyles sur les positions ortho et para en
plus de la cyclohexylamine de leurs chaines pendantes. Bien que ce complexe ait été utilisé
précédemment, il avait été préparé in-situ dans le méme milieu réactionnel que la réaction de
POC. Cependant, comme pour L1AlOBn le lavage au pentane ne s’est pas révélé suffisamment

efficace pour séparer les différentes conformations (monomeére et dimére) de ce complexe.

La forme cluster du complexe L1AlOBnN rends difficile 1’analyse fine de la RMN du proton.
Une analyse plus fine de cette derniére permettrait d’expliquer la différence entre I’analyse
élementaire attendue et celle trouvée, en identifiant d’éventuelles traces de réactifs ou de
produits secondaires. I1 est possible d’avancer I’hypothése que le faible encombrement stérique
en ortho de la fonction phénolate permet une coordination particuliére pour ce complexe
comparé aux autres complexes de cette série, comme décrit dans 1’introduction de ce chapitre

et dans la littérature par Kober et al..X> De méme, la forme alkyl du complexe LsAIR peut former
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un monométallique et bimétallique. Ainsi il est possible d’avancer 1I’hypothése que puisque 1a
forme alkyle du complexe n’a pas été isolée pour la synthese de sa forme alcoolate, mais a été
directement utilisé en solution sans purification supplémentaire, que la forme dimére étaient

déja formé avant la synthese de la forme alcoolate. Deux formes alkyles du complexe ont pu

impliquer la formation de plusieurs formes du complexe alcoolate, rendant ainsi I’analyse RMN
difficile.

[rel]

2 3 4

1

-0

Figure 3.18 : Spectre RMN *H du complexe LsAIOBN (300 MHz, CgDs).

La préparation de LsAIOBN, LsAIOBN et LsAIOBN dans les mémes conditions a permis
d’obtenir ces trois complexes isolés avec des rendements de 71 %, 92 % et 79 % respectivement
et une pureté confirmée par RMN du proton (Figure 3.18) et du carbone, validé par analyse
élémentaire. Cependant, comme décrit précédemment, le complexe L;AIOBn a montré un
exces de BnOH (0,78 eq.) résiduel qu’il sera important de prendre en compte lors de 1’étude de

polymeérisation.

L10AIOBN a été obtenu avec un rendement de 81 % apres lavage au pentane et séchage,
cependant I’analyse RMN H a révélé, entre 0 ppm et 2 ppm des traces des réactifs ou de solvant
utilisé lors de la synthese et la purification du ligand, ce qui a probablement induit I’échec de
I’analyse ¢lémentaire pour ce complexe. Ces traces ont par la suite été attribuées a des impuretés
présentes, mais non déterminées presentes dans les solvants utilises durant les étapes de
purification par colonne chromatographique. Aucune des tentatives réalisees pour extraire ces

impuretés n’a été fructueuse. Malgré I’augmentation significative de I’encombrement stérique
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atour de I’aluminium, ce complexe a été obtenu avec un ajustement des conditions de synthése,
puisque le milieu a été davantage dilué (milieu dilué par un facteur 102 M contre un facteur 10°

1 M pour les autres complexes) que pour la préparation des autres complexes.

Dans certains cas, les analyses élémentaires des complexes ne sont pas concluantes. En effet, il
est probable que des traces de réactifs soient toujours présentes dans le milieu réactionnel, mais
en quantité trop faible pour étre détectables en RMN du proton. La méthode d’analyse
élémentaire étant suffisamment précise pour mesurer ces traces, les valeurs trouvées ne
correspondent pas aux valeurs attendues. Une analyse sur un appareil RMN plus sensible
pourrait permettre de valider cette hypothése. La cristallisation des complexes serait également
un atout considérable pour les purifier et déterminer leur structure par diffraction des rayons X.
Dans le cas du ligand LsHo, celui-ci a nécessité des étapes de purification mieux contrélées (cf.
Chapitre 11 : Synthése des ligands), et donc le produit final obtenu comportait moins de traces

pouvant perturber I’analyse élémentaire.

Ces résultats d’analyse élémentaire démontrent la bonne formation des complexes L4ALOBN,
LsAlOBnN et LsAIOBN, ainsi que L7AIOBn en tenant compte de la présence de 0,78 eq d’alcool
benzylique (qui servira d’agent de transfert durant la POC du L-LA et de I’e-CL dans la poudre
cristalline formant le complexe. Les complexes L1AIOBN et LsAlOBn n’ont pas montré de
résultats concluant en analyse élémentaire ce qui appuie les analyses RMN tendant a démontrer

la complexité de I’analyse de ces complexes.

Pour conclure, les huit complexes ciblés ont été préparés en quantité suffisante et avec des

rendements suffisants pour la suite de cette étude.
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IV. Conclusion

Dans cette étude, une série de complexes alkyle et alcoolate amino(bis)phénolate d'aluminium
a été synthétisée et caractérisée par spectroscopie RMN et analyse élémentaire. Deux
précurseurs aluminiques différents ont été étudiés pour la formation de complexes alkyles,
AlEts et AlMes, suivie par la synthése des complexes alcoolates. Deux voies de syntheses ont
ensuite été explorées pour synthétiser ces derniers (i) formation de 1’alcoolate in situ dans le
milieu réactionnel POC (ii) en synthétisant et isolant les alcoolates avant de les utiliser

ultérieurement en POC.

Dans le premier cas, un mauvais contréle de la formation des especes alcoolates in situ a conduit
a la formation de polyméres polydisperses et n’a donc pas été poursuivie, puisque peu adaptée

a leur utilisation ultérieure en POC.

Concernant la synthese des alcoolates isolés, des différences significatives ont été observées
entre les complexes formés a partir des précurseurs alkyles AlEtz et AIMes. L’utilisation du
précurseur AlMes ainsi que la dilution du milieu réactionnel ont permis de préparer les
complexes visés en évitant la formation non désirée de pro-ligand mélangé aux complexes. La
formation de 10 % de pro-ligand a été observée majoritairement avec le précurseur AlEts, tandis

/////

grande réactivité du précurseur méthylé.

Les analyses RMN H et 3C ainsi que les analyses élémentaires ont confirmé la formation des
complexes alkyles et alcoolates attendus. Concernant le complexe LzAIOBnN (L7 = N2M20y), la
présence d'un excés de BnOH résiduel non coordonné au métal a été détectée méme apres

purification et séchage de longue durée et reste inexpliquée.

En conclusion, la synthése des complexes alcoolates d’aluminium, ciblés en tant que
catalyseurs de polymeérisation par ouverture de cycle du L-LA et de I’e-CL, a été réalisée avec
succes. Ces travaux offrent des perspectives prometteuses pour le développement de nouveaux
catalyseurs de polymérisation et enrichissent notre compréhension des mécanismes de

formation et de réactivité des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium.
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V1. Partie expérimentale :
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1. Produits chimiques

Tous les produits chimiques et solvants proviennent de fournisseurs commerciaux et ont été
utilisés sans purification supplémentaire. Le triméthylaluminium (AlMes) (2M dans le toluene),
le triethylaluminium (AIEts) (1,3 M dans I’hexane) et I'alcool benzylique ont été achetés chez
Sigma Aldrich. Le 2-propanol provient de chez VWR et le méthanol de chez Fisher Scientific.
Le toluéne, le tétrahydrofurane (THF) sans stabilisant et le pentane achetés chez Sigma Aldrich,
ont tous été purifiés a travers une colonne d'alumine (Mbraun SPS) et stockés sur tamis
moléculaires de 3A. Toutes les opérations ont été réalisées sous atmosphére inerte d'argon en
utilisant une boite a gants de marque Jacomex (O2 et H20 < 2 ppm) ou par les techniques de
rampe a vide. L’e-caprolactone (e-CL) a été achetée chez Sigma Aldrich, séchée sur hydrure de
calcium, distillée sous atmosphére d'argon et stockée sur tamis moléculaires de 3A sous argon.
Le L-lactide (L-LA) a été acheté chez Corbion et utilise tel quel aprés ouverture dans la boite a
gants.

2. Caractérisation

Les données RMN ont été enregistrées sur un spectrométre Bruker Advance (300 MHz pour H
et 75 MHz pour 13C) en utilisant le tétraméthylsilane (TMS) comme étalon interne et le CDCl3
ou le CeDs comme solvant. Les déplacements chimiques (8) sont exprimés en parties par million
(ppm), les constantes de couplage (J) sont exprimées en hertz (Hz) et les multiplicités ont été
abrégées comme suit : s (singulet), d (doublet), t (triplet), g (quadruplet), m (multiplet), dd
(doublet de doublet), ddd (doublet de doublet de doublet), td (triplet de doublet), tt (triplet de
triplet).

La chromatographie d'exclusion stérique (CES) a été réalisée dans du THF comme éluant a
40 °C (1 mL/min) en utilisant une pompe HPLC Waters SIS, un réfractoméetre Waters 410 et
une colonne Waters Styragel (HR2, HR3, HR4, HR5E) étalonnée avec des étalons de
polystyrene. La masse molaire moyenne en nombre est corrigé par les facteurs de correction de

Mark-Houwink de 0,58 pour le poly(L-lactide)?’ et de 0,56 pour le poly(e-caprolactone).?®

Les analyses élémentaires (C, H, N) ont été réalisées sur un Flash 2000, Analyseur élémentaire
organique, Thermo Scientific, par le service d'analyses élementaires de la London Metropolitan
University en Angleterre. Il est généralement admis qu’un écart inférieur a 0,5 % entre la valeur

trouvée et la valeur attendue prouve la pureté du produit.
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3. Procédure générale de préparation des complexes amino(bis)phénolate
d’aluminium alkyle
Les complexes L4sAIEt et LsAlMe ont été préparés selon la méme procédure. Le proligand a
été dissout dans le toluéne puis le précurseur AlEts (1,3 M dans le toluéne) ou AlMes (2 M dans
le toluene) a été ajouté goutte a goutte sur le ligand. La solution a été laissé a température
ambiante sous agitation pendant 24 h. A la fin de la réaction, la solution jaune pale a été
évaporee puis séchée sous pression réduite 24 h et le complexe a été récupéré sans purification

supplémentaire. Les spectres RMN H des produits correspondaient aux produits attendus.

L4AIEL :

(o] (0]

Sar”

F\L‘
SN
Selon la procédure générale, le ligand LsH> (0,5 g, 0,9 mmol, 0,05 M dans le toluene) et le
précurseur AlEtz (1,3 M dans le toluéne) (0,507 g, 0,9 mmol) ont été dissous dans le toluene

(10 mL, 0,05 M) et laissé sous agitation pendant 24 h a température ambiante, afin d’obtenir le
complexe LsAlEt (0,49 g, 91 %).

RMN H (300 MHz, CeDs) 6 7,59 (d, J = 2,5 Hz, 2H), 6,76 (d, J = 2,5 Hz, 2H), 3,66 (d, J =
13,3 Hz, 2H), 3,32 (d, J =13,3 Hz, 2H), 2,68 (t, J = 6,5 Hz, 2H), 2,26 (t, J = 6,5 Hz, 2H), 2,15
(9, J = 7,2 Hz, 4H), 1,70 (s, 18H), 1,54 (t, J = 8,1 Hz, 3H), 1,40 (s, 18H), 0,75 (t, J = 7,1 Hz,
6H), 0,41 (q, J = 8,1 Hz, 2H) ppm.
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LsAlEt :

Selon la procédure générale, le ligand LsH (0,500 g, 0,73 mmol, 0,07 M dans le toluene) et le
précurseur AlEts (1,3 M dans le toluéne) (0,415 g, 0,73 mmol) ont été dissous dans le toluene
(10 mL) et laissé sous agitation pendant 24 h a température ambiante, afin d’obtenir le
complexe LsAlEt (0,44 g, 82 %).

RMN 'H (300 MHz, CeDs) & 7,49 (d, J = 2,5 Hz, 2H), 7,18-6,94 (m, 10H), 6,56 (d, J = 2,4 Hz,
2H), 3,76 (d, J = 13,2 Hz, 2H), 3,09 (d, J = 13,2 Hz, 2H), 3,13 (s, 2H), 2,57 (t, J = 6,2 Hz, 2H),
2,28 (t, J = 6,2 Hz, 2H), 1,63 (s, 18H), 1,42 (t, J = 8,1 Hz, 3H), 1,34 (s, 18H), 0,93 (m, 2H)
ppm.

LsAlMe :

Selon la procédure générale, le ligand LeH2 (1,5 g, 2,75 mmol, 0,28 M dans le toluene) et le
précurseur AlMes (2 M dans le toluéne) (1,17 g, 2,89 mmol) ont été dissous dans le toluéne
(5 mL, 0,58 M) et laissé sous agitation pendant 24 h a température ambiante, afin d’obtenir le
complexe LeAlMe (1,6 g, 99 %).

RMN *H (300 MHz, CsDs) 5 8,64 (d, J = 5,2 Hz, 1H), 7,56 (d, J = 2,5 Hz, 2H), 6,82 (d, J = 1,9
Hz, 2H), 6,64 (td, J = 7,7, 1,6 Hz, 1H), 6,25 (t, J = 6,1 Hz, 1H), 5,97 (d, J = 7,8 Hz, 1H), 3,71-
2,86 (m, 6H), 1,76 (s, 18H), 1,44 (s, 18H), 0,26 (s, 3H).
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Syntheése in-situ des complexes alcoolate en milieu de polymérisation :

Le complexe alkyl d’aluminium (Ls4.6AIR) a été dissout dans le toluéne (2 mL) a température
ambiante sous agitation et mis a réagir avec un équivalent d’alcool benzylique pendant 15 min.
La solution est devenue jaune pale avec un bullage important au moment de 1’ajout de ’alcool.
Puis une quantité déterminée de monomere (500 eq. par rapport a I’aluminium) dissout dans du
toluéne (5 mL) a été ajoutée a la réaction. La solution a ensuite été chauffée a 70 °C pendant

24 h pour permettre la polymérisation du monomere.

4. Procédure générale de préparation des complexes amino(bis)phénolate

d’aluminium alcoolate isolés :

La synthése générale des complexes s'est inspirée de protocoles rapportés dans la littérature.?*
Tous les proligands ont été séchés par distillation azéotropique dans du toluéne (3 x 20 mL),
puis stockés sous argon dans une boite a gants avant la réaction. Sous atmosphére d'argon, le
protio-ligand sec souhaité (1 équivalent) a été dissout dans du toluéne a faible concentration
(entre 0,04 M et 0,29 M), puis une solution d'AlMesz dans le toluéne (2 M, 1,05 équivalent) a
été lentement ajoutée goutte a goutte a température ambiante, puis la réaction a été laissée sous
agitation a température ambiante pendant 24 h. Pendant ce temps le Schlenk a été dégazé toutes
les 30 minutes pour éliminer le CH4 formé au cours de la réaction. Apres 24 heures, de I'alcool
benzylique sec (1,2 équivalent) dilué dans du toluéne (inférieur a 0,58 M) a été ajouté goutte a
goutte a température ambiante. Apres 16 heures sous agitation, avec un dégazage régulier toutes
les 30 min, la solution a été séchée sous pression réduite. Le produit brut a été lavé avec du
pentane et séché sous pression réduite pour obtenir le produit désiré sans purification

supplémentaire. Il a ensuite été analysé par RMN H dans CDCls.

Différence alcool primaire vs. secondaire :

A partir de la procédure générale de préparation des complexes alcoolates isolés décrite
précedemment, nous avons testé la différence entre alcool primaire et secondaire pour la

préparation des complexes alcoolate d’aluminium. Sur le complexe LsAlMe (30 mg, 55 pmol),
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préparé selon la méthode décrite ci-dessus, dissous dans du toluene (1mL, 0,06 M) nous avons
ajouté BnOH (1,91 pL, 1,2 eq) ou Pr'OH (1,4 pL, 1,2 eq) respectivement. Les solutions ont été
laissées 4 h sous agitation a température ambiante, puis les complexes ont été lavés avec du
pentane par décantation et sechés sous pression réduite 24 h. Les solides blancs ont été

récupérés et analysés par RMN 1H.

Préparation des complexes alcoolates isolés a partir du précurseurs AlEts:

Suivant la procédure générale de préparation des complexes alcoolates, la différence de
précurseur aluminique a été testée. Le protio-ligand a été solubilisé dans le toluéne a
température ambiante sous agitation, puis le précurseur AlEts (1,3 M dans I’hexane) (1,05 eq)
a été ajouté goutte a goutte a la solution. La réaction a été laissée sous agitation a température
ambiante pendant 24 h, avec un dégazage régulier toutes les 30 min. Ensuite, 1’alcool
benzylique (1,2 eq) a été ajouté a la solution puis laissé sous agitation pendant 3 h a température

ambiante.
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L1AIOBnN :

Le complexe L1AlOBnN a été préparé suivant la procédure générale : L1H> (300 mg, 0.89 mmol,
0.13M dans le toluene), AlMes (2 M dans le toluéne) (381 mg, 0.94 mmol) dissous dans le
toluéne (8 mL) aprés réaction avec 1’alcool benzylique (116 mg, 1.07 mmol, 0.36 M in toluéne)

conduit a I’obtention du produit attendu sous forme de solide blanc (281 mg, 67 %).

RMN H (300 MHz, C¢Ds) : Spectre non interprétable, caractéristique d’une espéce associée,

sans doute un dimére comme décrit dans 1’étude précédente.?:

RMN 13C (75 MHz, CDCl3) § 159,17 ; 158,14, 157,53, 146,48, 146,40, 146,20, 132,70, 132,11,
131,96, 131,83, 131,22, 129,96, 128,67, 127,72, 127,10, 126,60, 126,44, 126,40, 125,87,
125,49, 125,42, 122,49, 120,84, 119,85, 119,79, 118,39, 117,09, 65,45, 64,65, 59,86, 59,33,
53,96, 53,45, 52,56, 26,65, 25,53, 25,00, 24,65, 20,53, 1,16 ppm.

Analyse élémentaire : attendu C, 72,43 ; H, 7,21 ; N, 2,42. C4sHe3AIN203 trouvé : C, 73,86 ;
H, 7,27 ; N, 2,97 %.
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LsAIOBnN :

Le complexe L3AIOBnN a été préparé suivant la procédure générale : LsH2 (500 mg, 1,36 mmol,
0,14 M dans le toluene), AlMes (2 M dans le toluéne) (578 mg, 1,43 mmol) dissous dans le
toluene (10 mL) et I’alcool benzylique (177 mg, 1,63 mmol, 0,33 M dans le toluéne) ont conduit

a I’obtention du produit désiré sous forme d’un solide blanc (502 mg, 74 %).

RMN *H (300 MHz, CDCls) : 87,65 (d, J= Hz, 2H), 7,4 — 6,2 (m, 5H), 6,85 (d, 2H), 4,92-4,7
(d, 2H), 3,99-3,75 (m, 4H), 3,02-2,61 (M, 1H), 2,36-2,15 (m, 12H), 1,78-0,86 (m, 10H) ppm.

RMN C (75 MHz, CDCls) : § 152,20, 130,95, 129,18, 128,63, 128,53, 127,68, 127,08,
124,90, 121,92, 65,36, 57,42, 51,56, 27,57, 26,29, 25,91, 20,57, 16,01 ppm.

Analyse élémentaire : trouvé : C, 69,96 ; H, 6,81 ; N, 2,36. C4sHs3AIN203 attendu C, 74,52 ;
H, 7,67 ; N, 2,80 %.
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L+AIOBnN :

\/N\/
Le complexe LsAIOBN a été préparé suivant la procédure générale : LsH2 (4 g, 7,23 mmol,
0,29 M dans le toluéne), AlMes (2 M dans le toluéne) (3,08 g, 7,6 mmol) dissous dans le toluéne

(30 mL) et I’alcool benzylique (939 mg, 8,68 mmol, 0,58 M dans le toluéne) ont conduit a

I’obtention du produit désiré sous forme d’un solide blanc (3,51 g, 71 %).

RMN H (300 MHz, CeDs) : 6 7,82 (d, J = 7,4 Hz, 2H), 7,60 (d, J = 2,3 Hz, 2H), 7,43 (t, J =
7,6 Hz, 2H), 7,22 (t, J = 7,4 Hz, 1H), 6,82 (s, 2H), 5,75 (s, 2H), 2,72 (b, 12H), 1,75 (s, 18H),
1,43 (s, 18H), 0,63 (b, 6H) ppm.

RMN 1C (75 MHz, C¢Ds) : 6 156,0, 138,5, 138,3, 126,5, 125,5, 124,0, 123,5, 121,1, 66,4, 64,7,
59,0, 48,8, 41,1, 35,3, 34,0, 31,9, 29,7 ppm.

Analyse élémentaire : trouvé : C, 75,12 ; H, 9,86 ; N, 4,01. CssHe3sAIN2O3 calculé : C, 75,40 ;
H, 9,57 ; N, 4,09%.
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LsAIOBnN :

Le complexe LsAIOBnN a €té préparé suivant la procédure générale : LsH> (0,5 g, 0,739 mmol,
0,07 M dans le toluéne), AlMes (2 M dans le toluene) (0,314 g, 0,775 mmol) dissous dans le
toluéne (10 mL) et I’alcool benzylique (96 mg, 0,887 mmol, 0,07 M dans le toluéne) ont conduit
a I’obtention du produit désiré sous forme de solide blanc (0,550 g, 92 %).

RMN !H (300 MHz, CDCls) : 6 7,46 (d, J = 7,4 Hz, 2H), 7,40 — 7,21 (m, 15H), 6,62 (d, J = 2,5
Hz, 2H), 5,07 (s, 2H), 4,71 (d, J = 5,7 Hz, 4H), 3,68 (s, 4H), 2,77 (dt, J = 12,0, 5,6 Hz, 4H),
1,40 (s, 18H), 1,26 (s, 18H) ppm.

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : § 155,36, 139,60, 138,09, 130,20, 128,65, 127,88, 124,35, 124,15,
120,70, 65,69, 58,92, 56,65, 48,90, 35,18, 34,23, 31,88, 29,71 ppm.

Analyse élémentaire : trouvé : C, 78,68; H, 8,38; N, 3,59. Cs3HsAIN2O3. Calculé : C, 78,68;
H, 8,60; N, 3,46%.
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LsAIOBN :

Le complexe LsAIOBN a été préparé suivant la procédure générale : LeH2 (1,5 g, 2,75 mmol,
0,18 M dans le toluene), AlMes (2 M dans le toluéne) (1,17 g, 2,89 mmol) dissous dans le
toluene (20 mL) et I’alcool benzylique (357 mg, 3,3 mmol, 0,33 M dans le toluéne) ont conduit

a I’obtention du produit désiré sous forme d’un solide blanc (1,1 g, 59 %).

RMN *H (300 MHz, CsDe) : § 9,8 (d, J = 5,4 Hz, 1H), 8,0 (d, J = 7,2 Hz, 2H), 7,6 (d, J = 2,5
Hz, 2H), 7,5 (t, J = 7,2 Hz, 2H), 7,3 (t, J = 6,3 Hz, 1H), 6,8 (s, 2H), 6,6 (t, J = 7,7 Hz, 1H), 6,3
(t, J = 6,6 Hz, 1H), 6,0 (s, 2H), 5,9 (d, J = 7,7 Hz, 1H), 3,3 (b, 6H), 1,8 (s, 18H), 1,4 (s, 18H)
ppm.

RMN 13C (75 MHz, CsDs) : & 156,30, 153,05, 141,92, 138,64, 138,31, 127,82, 126,73, 124,39,
124,06, 123,72, 123,21, 120,73, 65,74, 56,90, 35,20, 34,17, 31,91, 29,62, 22,49, 14,22 ppm.
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L7AIOBnN :

Le complexe L7AIOBnN a été préparé suivant la procédure générale : L7H2 (700 mg, 1,3 mmol,
0,18 M dans le toluene), AlMes (2 M dans le toluene) (551 mg, 1,36 mmol) dissous dans le
toluéne (10 mL) et I’alcool benzylique (169 mg, 1,56 mmol, 0,52 M dans le toluéne) ont conduit

a I’obtention du produit désiré¢ sous forme d’un solide jaune pale cristallin (549 mg, 63 %).

RMN H (300 MHz, CsDe) : & 7,60 (t, J = 6,4, 5,1 Hz, 2H), 7,58 (t, J = 2,5 Hz, 2H), 7,49 (m,
1H), 7,27 (t, J = 7,6 Hz, 2H), 6,83 (d, J = 2,2 Hz, 2H), 5,23 (s, 2H), 4,32 - 2,48 (m, 10H), 1,86
(s, 6H), 1,72 (s, 18H), 1,44 (s, 18H) ppm.

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : 8 155,33, 140,38, 138,62, 128,42, 124,97, 124,31, 120,68, 57,58,
57,34, 45,48, 35,29, 31,89, 29,77 ppm.

Analyse élémentaire : trouvé : C, 75,02; H, 8,40; N, 3,59. C42HeAIN203+0,78 eq (C7HsO)
calculé C, 75,61; H, 9,05; N, 3,76%.
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Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

LsAIOBnN :

N
()
Le complexe LsAIOBN a été préparé suivant la procédure générale : LsH2 (1 g, 1,76 mmol, 0,12
M dans le toluéne), AlMes (2 M dans le toluéne) (750 mg, 1,85 mmol) dissous dans le toluene

(20 mL) et I’alcool benzylique (229 mg, 2,12 mmol, 0,42 M dans le toluéne) ont conduit a

I’obtention du produit désiré sous forme de solide blanc (972 mg, 79 %).

RMN H (300 MHz, CsDs) : & 7,70 (d, J = 7,4 Hz, 2H), 7,60 (d, J = 2,5 Hz, 2H), 7,31 (t, J =
7.5 Hz, 2H), 7,11 (t, J = 5,7 Hz, 1H), 6,86 (d, J = 1,8 Hz, 2H), 5,42 (s, 2H), 3,68 (d, J = 11,9
Hz, 2H), 3,56 (d, J = 11,9 Hz, 2H), 3,27 (t, J = 4,5 Hz, 4H), 2,65 (b, 3H), 2,37 (b, 3H), 2,11 (t,
J=7,1Hz, 2H), 1,72 (s, 18H), 1,45 (s, 18H) ppm.

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : § 155,4, 139,9, 138,5, 128,3, 126,7, 124,8, 124,1, 120,5, 65,9,
65,0, 58,3, 53,6, 50,0, 35,3, 34,3, 31,9, 29,8 ppm.

Analyse élémentaire : trouve : C, 73,86; H, 8,86; N, 3,87. C43Hs3AIN203 calculé C, 73,89; H,
9,09; N, 4,01%.
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Chapitre Il : Synthése des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium

L10AIOBN :

Sl Tk

o\l

H

Le complexe L10AIOBN a été prépare suivant la procédure générale : L10H2 (250 mg, 0,37
mmol, 0,04 M dans le toluene), AlMes (2 M dans le toluéne) (159 mg, 0,39 mmol) dissous dans
le toluéne (10 mL) et I’alcool benzylique (485 mg, 0,45 mmol, 0,1M dans le toluene) ont

conduit a I’obtention du produit attendu sous forme de solide blanc (240 mg, 81 %).

RMN H (300 MHz, C¢Ds) : 6 7,76 (d, J = 2,7 Hz, 2H), 7,73 (d, J = 0,7 Hz, 2H), 7,38 (t, J =
7,6 Hz, 2H), 7,19 (t, J=7,4 Hz, 1H), 6,91 (d, J = 2,4 Hz, 2H), 5,54 (s, 2H), 3,35 (b, 4H), 2,54
(b, 4H), 1,79 (dt, J = 8,3, 4,4 Hz, 4H), 1,42 (s, 18H), 1,23 (s, 18H), 0,68 (s, 6H), 0,63 (s, 6H),
0,62 (t, J=7,2 Hz, 6H) ppm.

RMN 3C (75 MHz, CDCls) : § 159,92, 140,22, 138,77, 133,42, 133,18, 128,71, 128,42, 127,13,
124,77, 123,01, 120,28, 118,99, 57,46, 50,75, 49,35, 49,19, 47,46, 45,42, 43,71, 33,92, 31,83,
27,34, 17,78, 12,06, 9,62, 1,18, -4,32 ppm.

Analyse élémentaire : trouvé : C, 67,25 ; H, 9,30 ; N, 3,31. CasHes3AIN203 calculé C, 70,45 ;
H, 9,69 ; N, 3,50 %.
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

l. Introduction

Dans le chapitre précédent, nous avons synthétisé une variété de complexes d'aluminium
supportés par des ligands amino(bis)phénolates pour la copolymérisation statistique et par
navette de L-LA et d’s-CL. Nous avons sélectionné des structures de ligands (présentees
Tableau 4.1 et Figure 3.11 du chapitre I11 de ce manuscrit) portant des substituants encombreés,
ainsi que des complexes portant une chaine latérale pouvant se coordonner a 1’aluminium afin
d’augmenter I’insertion d’e-CL lors de la copolymérisation a partir d’'un mélange équimolaire

en co-monomeres.

Tableau 4.1 : Structure des complexes étudiés dans ce projet de these
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation
Il est cependant nécessaire de considérer certains résultats obtenus avec prudence, dans la
mesure ou certains complexes ne sont pas parfaitement caractérisés (voir Chapitre I11 : Synthese
des complexes amino(bis)phénolates d’aluminium). Toutefois, les catalyseurs LsAlOBN,
LsAlOBN, LeAlOBN et LsAIOBN ont été complétement caractérises, et leurs résultats sont par
conséquent totalement fiables. 1l en est de méme pour le complexe L7AIOBnN en prenant en
compte 1’excédent de BnOH (0,78 eq additionnel). En premier lieu nous allons introduire les
réactions de transestérification que 1’on peut rencontrer dans ces systémes. Puis les catalyseurs
seront testés pour la polymérisation de chaque monomére. Ensuite 1’étude de Ila
copolymérisation de ces derniers sera menée afin de pouvoir déterminer les conditions les plus
favorable pour la copolymérisation par navette. Enfin, une étude approfondie de la

copolymérisation par navette sera conduite avec ces systémes.

1. Réactions de transestérification
Par définition la réaction de transestérification qui consiste en 1’échange entre le groupe R d’un

ester et le groupe R’ d’un alcool, est bien connue en chimie organique (Schéma 4.1).1

® _H H o
SO | g . £ L
R
)J\ R R ®_-R. R4 o’ ’
R o - Ry ( 0 R [\ O
1 o) o | o
Ry A H Ry~ M Ry

Schéma 4.1 : Réaction de transestérification

La transestérification est connue comme réaction secondaire qui se produit fréqguemment lors
de la POC des esters cycliques. Elle a pour conséquence premiere une augmentation de la
dispersité. Il existe deux types de réaction de transestérification : (i) la transestérification
intermoléculaire dans laquelle deux macromolécules vont réagir entre elles affectant la
séquence des monomeéres, et qui conduit a 1’augmentation de la dispersite, (ii) la
transestérification intramoléculaire ou « back-bitting » ou une macromolécule va réagir sur
elle-méme ce qui induit & la formation de polyesters cycliques.? Ainsi, prévenir le phénomeéne
de transestérification permet de maintenir une masse molaire élevée, puisque la formation de
cycles provoque une diminution de la masse molaire, et une dispersité étroite du polymere en
croissance. De plus, cela permet un bon contrdle de la microstructure dans le cas d’une

copolymérisation.
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Schéma 4.2 : Mecanisme proposé pour la transestérification intramoléculaire (« back-
bitting ») d'une chaine PCL en croissance sur un centre aluminium avec L=ligand et R=bout
de chaine.?

En effet, dans le cas de copolymeres, la transestérification peut générer une redistribution des
séquences dans la chaine polyester (Schéma 4.2 ), changeant ainsi sa microstructure.* En 1987,
Kricheldorf et Kreiser® ont décrit une méthode tirant avantage de la transestérification pour la
préparation de copolymeres aléatoires de lactone et de lactide. Cette approche peut étre
intéressante pour obtenir des structures particuliéres, difficilement réalisable par d’autres
méthodes. Cependant, la transestérification peut également étre un inconvénient pour obtenir

un bon contrdle de la masse molaire et de la dispersité de la chaine obtenue par coPOC.

Les réactions de transestérification concurrencent la réaction de POC, et se produisent durant
ou apres la polymérisation. Elles peuvent dépendre de la température, de la nature du catalyseur,
de la nature du groupe composant le bout de chaine du polymeére en croissance, du type de

solvant, du temps de réaction, de la concentration et de la réactivité des monoméres.®

D’autre part, les réactions de transestérification qui se produisent généralement avec des
complexes métalliques comme catalyseurs de la POC d’esters cycliques peuvent étre réduites
en utilisant un ligand encombré autour du site actif. L’encombrement stérique agit ainsi comme
une barrieére pour la coordination de la chaine en croissance, mais permet I’insertion des
monomeres.>”® De plus, il a été décrit dans la littérature que les ligands portant des fonctions
diphénols se sont montrés utiles pour diminuer la transestérification.> De méme, il a été
démontré que ce phénomene se produit moins avec des complexes basés sur 1’aluminium
qu’avec des complexes a base de zinc.* Enfin une réduction de la température sous 100 °C en
solution faiblement concentrée et une conversion inférieure a 70 % ont également permis de

réduire la transestérification.?
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Schéma 4.3 : Réaction de transestérification intermoléculaire avec L représentant les unités
lactyle, C représentant les unités caprolactoyle et Al /’amorceur d’aluminium.*°

Dans le cas des copolyméres statistiques que nous étudions, 1’observation par RMN *3C de la
formation de séquences CLC (170,8 ppm) ou CLLLC (170,3 ppm), ou C représente les unités
caprolactoyles et L les unités lactyles, et LL les unités lactidyles. (voir Schéma 4.3) ne pouvant
pas étre obtenues par 1’ouverture des cycles lactide durant la coPOC est décrite comme une
« anomalie » prouvant I’occurrence de la transestérification et est appelé « second mode de
transestérification » par Bero et al.* (Schéma 4.3 voie 1 et 3). Ceci n’a pas été observé avec le
catalyseur basé sur I’aluminium (AI(O'Pr)s), méme a une température proche de 150 °C.*
Néanmoins, [’analyse des copolyméres décrit la possibilit¢ d’un phénoméne de
transestérification sans la formation de ces « anomalies », conservant ainsi les unités lactidyle
(LL) et est nommée « premier mode de transestérification » (Schéma 4.3 voie 2). Méme si le
« second mode de transestérification » n’a pas été observé, le premier mode a, lui été observé
par Bero et al. avec le complexe Al(O'Pr)s qu’ils ont étudié, suggérant ainsi une stabilité plus

importante des unités lactidyles par rapport & un enchainement lactyl / caprolactoyle .*
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I1. Homopolymeérisation du L-LA

Avant la copolymérisation statistique et la copolymérisation par navette, les complexes L.
10AIOBN ont été testés pour la polymérisation des monomeres. Les expériences représentatives
de la POC du L-lactide (L-LA) dans le toluéne a 100 °C en présence des différents catalyseurs
sont présentées dans le Tableau 4.2, et un spectre RMN *H typique du PLLA obtenu est présenté

Figure 4.1, avec son attribution.

Tableau 4.2 : Polymérisation du L-LA avec les catalyseurs L1.10AIOBn

L-LA equiv. | Temps Rendement | Mncac® | Mnexp®
Entrée? | Complexe Ratio (h) Conv.? (%) (%) (g/mol) | (g/mol) pd
1¢ 50 1 79 26 5700 5500 1,20
2 100 2 100 55 14400 9900 1,52
3¢ 50 1 82 61 5900 5000 1,13
7 [iOEn 100 24 99 61 14300 | 10800 2,27
5 50 24 66 21 4700 4800 1,07
o | -AIOBN 100 24 62 17 8900 8800 1,09
7 50 24 53 63 3800 2400 1,12
8 100 24 50 64 7200 5000 1,09
9e 50 1 100 23 7200 7100 1,06
LeAIOBN

10 100 2 98 56 14100 | 14900 1,13
11 56 24 78 24 3700 4400 1,12
12 112 24 71 31 6800 7600 1,12
13 50 24 62 66 4500 4200 1,08
14| LeAIOBN 100 24 58 65 8400 7200 1,13
15 50 24 5 - 360 - -

T L10AlOBN 100 22 3 - 7300 - -

aConditions expérimentales :

100 °C, 24 h, toluéne 1M, [L-LAJ/[AI] = 50. "Déterminé par

RMN H. °Mn caic = 50%144,13xconversion / 100. ¢ Masse molaire moyenne en nombre
déterminée par chromatographie d’exclusion stérique dans le THF avec un coefficient

correcteur de 0,58 et dispersité!! ©2M

Les bouts de chaine ne sont pas attribuables dans ces conditions, car la masse molaire de
I’échantillon était trop importante pour pouvoir les distinguer. Tous les catalyseurs se sont
révélés actifs avec des conversions significatives, a I’exception de L1oAIOBn qui s’est montré
inefficace a polymériser le L-LA dans les conditions étudiées. Le complexe LeAlOBnN a conduit
a une conversion totale en moins d'une heure (entrée 9), tandis que des conversions de 50 a
78 % ont eté obtenues pour les complexes LsAIOBN, LsAlOBn, L7AIOBN et LsAlOBN en
24 heures. De méme, les complexes L:AIOBn et L3AlOBn ont montré leur habilité

a polymériser avec une conversion compléte les monomeres de L-LA en moins de 2 h. Les
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rendements massiques apres précipitation étaient compris entre 17 et 66 %. Les meilleurs

rendements ont été obtenus a partir des catalyseurs LsAlIOBN, LsAIOBn et LsAIOBN.
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Figure 4.1 : Spectre RMN H de [’entrée 10 (L¢AIOBN) entre 0 ppm et 6 ppm (CDCl3, 300MHz).

En présence de 50 equiv. de lactide, le complexe LsAIOBnN présente la conversion la plus faible
avec 50 % en 1 h, tandis que les complexes LsAIOBN et LeAIOBN ont montré des conversions
relativement similaires, autour de 60 %. Enfin, le complexe L7AIOBn a montré la conversion
la plus élevée des quatre, avec une conversion supérieure a 70 %. Cependant il peut étre noté
que le ratio L-LA/catalyseurs est plus élevé pour ce complexe (L7AIOBN) que pour les autres.
En effet, comme décrit dans le chapitre I11 de ce manuscrit, le complexe L7AIOBnN contient un
exces de 0,78 équivalent de BnOH. Cet exceés aurait d( étre pris en compte dans la masse du
catalyseur utilisé lors des réactions. Ainsi, le ratio final est différent des autres catalyseurs
étudiés dans cette these. Le classement de I'activité a été établi comme suit : LsAlOBnN (Py) >
LsAIOBn (CHex) =~ L1AlIOBn (CHex) > L7AIOBn (NMez) > L4sAIOBNn (NEt2) =~ LgAlOBnN
(Mor) > LsAIOBN (NBny). L'activité plus élevée du complexe LsAlOBnN avec un bras donneur
portant un groupement pyridine est en accord avec les études précédentes de la littérature, et a
été attribuée a I'encombrement stérique plus faible sur le bras latéral de la pyridine.!? L'activité
plus faible de LsAlOBnN observée dans cette étude tend a confirmer cette tendance. Il a été
rapporté que LsAIOBN était moins actif que Le¢AIOBN en réaction sans solvant a 120°C,** mais
dans une moindre mesure. En outre, l'isopropylate d'amino(bis)phénolate Al portant une
alkylamine comme bras pendant avec un phénate substitué par un méthyle et un tert-butyle en
positions para et ortho respectivement s'est avéreé inactif a 100 °C par rapport a I'analogue actif
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substitué par la pyridine.** Les complexes portant un groupement cyclohexylamine se sont

révélés plus actif que leurs analogues portant une chaine latérale avec une alkylamine donneuse.

D'apres les données CES, des M, allant de 2400 & 14900 g/mol ont été obtenues. Les My
expérimentales se sont avéréees proches des My calculées pour 50 equiv. de lactide, a I’exception
de celles obtenu avec le catalyseur LsAIOBnN lors de la polymérisation du L-LA. Une hypothése
peut étre avancée au regard de I’encombrement trés important apporté par le ligand, a la fois
par la chaine pendante ainsi que par les groupements présents sur les phénates entourant le site
actif. Ainsi, I’insertion-propagation pourrait étre fortement ralentie, permettant la formation
d’un grand nombre de chaines courtes, puisque le ratio entre la cinétique du transfert de chaine
et celle de sa propagation est plus faible. De plus, il peut étre constaté une différence plus
importante pour certains ligands lorsque le ratio monomeére / catalyseur a été augmenté. Les
polymérisations se sont avérées bien contr6lées avec des dispersités comprises entre 1,06 et
1,13, a I’exception des résultats obtenus avec les catalyseurs L1AIOBN et LsAIOBn qui ont
montré un moins bon contréle avec des dispersités comprises entre 1,20 et 2,27. Sur la base des
spectres de masse MALDI présentés Figure 4.2 et en annexe Figure A.23 a Figure A.28, un bon
contrdle des parameétres de masse et la fidélité des groupes terminaux peuvent étre confirmés.
Les spectres de masse MALDI révelent cependant un contrdle plus faible de la masse molaire
pour le catalyseur L1AIOBn (3600 g/mol vs. 5700 g/mol en My MALDI vs. My calculée
respectivement). Les autres masses molaires détectées en MALDI correspondent aux masses
molaires mesurées par CES (Tableau 4.3).
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Figure 4.2 : Analyse MALDI ToF du PLLA initié par le catalyseur LsAlOBn (entrée 6)

En effet, la distribution principale est caractérisée par le polylactide initié par I'alcool

benzylique. De plus, la plupart des spectres de masse montrent une différence de masse de 144 u

entre les signaux de la distribution principale, confirmant une faible quantité de réaction de

transestérification (voir figures A.23 a A.28 en annexe). Il convient de noter que les spectres de

masse semblent présenter une grande quantité d'ions de faible masse, mais que ces distributions

sont considérablement surestimées par rapport a la distribution principale.

Tableau 4.3 : Analyse MALDI-ToF de la POC du L-LA

Mn Mn
(Ia‘quJ‘IC‘ t | Concen- | Conv | CES MALDI | Mn calc
Entré | Catalyseur | Ratio | (h) | tration | (%)? | (g/mol)® | (g/mol)¢ | (g/mol)? | BP
1 L:AIOBN 50 1 1M 79 5500 3600 5700 |1,23
6 L+AlOBN 100 | 24 2M 62 8800 8600 8900 | 1,10
8 LsAlIOBnN 100 | 24 2M 50 5000 4600 7200 | 1,09
10 LeAlOBN 100 2 2M 98 14900 13100 14100 | 1,13
12 L;AIOBN 112 | 24 2M 71 7600 7600 10200 | 1,12
13 LsAlOBN 50 24 1M 62 4200 3800 4500 | 1,08

Conditions expérimentales : 100 °C, Toluéne. Déterminé par RMN H. PDéterminés par

Chromatographie d’Exclusion Stérique. °Déterminé par MALDI-ToF.

(ratiox144xconversion)/100.
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I11. Homopolymérisation de I’e-CL

Tableau 4.4 : Polymérisation de |’e-CL avec les catalyseurs L1-10AIOBn

e-CL equiv. Conv. |Rendement| Mncalc® Mh exp®
Entrée | Complexe ratio T(°C) | t(min) (%) (%) (g/mol) (g/mol) pd
17 L1AIOBN 500 50 10 49 11 27900 13000 1,30
18 500 50 10 100 99 57100 49500 1,98
L3AIOBN
19 1000 30 5 88 87 100400 63100 1,52
20 LsAlOBN 500 50 10 91 89 51900 48700 1,11
21 500 50 10 100 99 57000 44000 1,37
22 1000 30 5 66 61 75300 50600 1,12
23 500 50 10 1 0 570 n.d. n.d.
LsAlIOBN
248 100 100 1440 100 67 11400 9600 1,99
25 558 50 10 99 88 37000 39300 1,80
L7AIOBN
26 1117 30 5 35 27 26200 33800 1,32
27 500 50 10 100 99 56500 52100 1,83
LsAlIOBN
28 1000 30 5 85 85 97000 63200 1,29
29 500 50 10 0 - - - -
L10AIOBN
302 100 100 1440 83 13 9500 4700 1,60

Conditions expérimentales : Toluéne, 0.5 M, [&-CL]/[Al] = 500; ° Conversion déterminée par RMN
'H dans CDCls. °Mn calc = (500x114xconversion)/100. ¢ Masse molaire moyenne en nombre
déterminée par Chromatographie d’exclusion stérique dans le THF avec 0,56 comme
coefficient correcteur®® et dispersité. 21M (concentration)

La polymeérisation de 1’e-CL réalisée avec L1-10AIOBn comme catalyseurs a ensuite été etudiee
dans le toluéne a 30, 50 ou 100 °C (Tableau 4.4), et un spectre RMN H typique de la PCL
obtenu est présenté Figure 4.3. Les bouts de chaines ne sont pas attribuables dans ces conditions,
car la masse molaire de I’échantillon était trop importante pour pouvoir les distinguer. Tous les
catalyseurs se sont réveélés actifs. Les entrées 17, 18, 20, 21, 23, 27, et 29 ont été réalisées a
50 °C en 10 min pour un rapport monomere/ catalyseur de 500 alors que les entrées 19, 22, et
28 ont été réalisées a 30 °C en 5 min pour un rapport monomere/ catalyseur de 1000 en raison

de la différence de reactivité des complexes pour la polymérisation de 1’e-CL.
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Figure 4.3 : Spectre RMN *H de la PCL entre 1 ppm et 4,5 ppm-entrée 20 (CDCls, 300MHz).

De méme, les entrés 24 et 30 ont été réalisées a 100 °C en 24 h avec un rapport
monomere/catalyseur de 100 en raison de la trés faible réactivité de LeAIOBN et L1oAIOBnN
avec ce monomere. De plus il convient de noter que le ratio monomere / catalyseur avec le
complexe L7AIOBnN est différent des autres. En effet, ce complexe contient un excédent de 0,78
équivalent de BnOH piégé dans la masse du catalyseur, faussant ainsi le ratio initial.
Néanmoins, les résultats obtenus demeures analysables. Des distributions étroites a peu étroites
de masse molaires avec des dispersités autour de 1,1 a 1,9 ont été obtenues. L'activité des
catalyseurs peut étre évaluée comme suit : LsAIOBn (CHex) =~ LgAIOBNn (Mor) > LsAIOBnN
(NBn2) > L7AIOBN (NMez) > L4sAIOBNn (NEt2) > L1AIOBn (CHex) >> LsAIOBn (Py) >
L10AIOBNn (TBDSM). La tres faible activité du complexe LsAlOBN correspond aux études
précédentes de la littérature, tandis que le complexe LsAlOBn a été signalé comme
significativement actif dans le toluéne a 25°C pour I’e-CL.*3> De méme, l'isopropylate
d'amino(bis)phénolate Al portant une alkylamine comme bras latéral avec un phénate substitué
par un méthyle et un tert-butyle en positions para et ortho respectivement s'est avéré beaucoup
plus actif que I'analogue substitué par une pyridine a 100 °C dans le toluéne.* Les complexes
L:AIOBnN et L3AlIOBn ont montré une forte différence d’activité entre eux pour la POC de I’e-
CL, L3AIOBnN étant significativement plus actif que son analogue moins encombré. Nous
pouvons cependant marquer I’hypothése que ces complexes peuvent adopter différentes

configurations tel que bimétallique ou cluster, cela peut influencer leur selectivité et/ou activité
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durant la POC. Enfin, le complexe L1oAIOBn a montré une faible activité vis-a-vis de ce

monomere.

D'aprés les données CES, des My allant de 4700 a 63200 g/mol ont été obtenues. Les My
expérimentales se sont avérees proches des My calculées pour 500 equiv. et 1000 équivalents
d’e-CL pour les complexes LsAIOBnN et LsAIOBnN respectivement. Les M, calc sont entre 1,5 &
2 fois supérieurs aux Mn expérimentales pour les complexes LsAlIOBN, L1AIOBN, et L3AIOBN.
Enfin, les M, expérimentales sont relativement similaires aux My calculés pour le complexe
L7AIOBN. Les polymérisations se sont avérées faiblement controlées avec des dispersités
comprises entre 1,11 et 1,99. Sur la base des spectres de masse MALDI présentés Figure 4.4 et
en annexe Figure A.29 et A.30 un bon contrble des parametres de masse (Tableau 4.5), en
accord avec la CES, et la fidélité des groupes terminaux peuvent étre confirmés pour les
catalyseurs L4AIOBnN et LsAlOBN. Un faible contréle des masses a été noté pour le catalyseur
L:AlOBnN avec une masse molaire mesurée en MALDI deux fois plus faible que la Mn calculée
(11400 vs. 28000 g/mol respectivement). 1l peut également étre noté que du fait de la difficulté
d’obtenir des polymeéres de faible masse molaire, représentatif de la POC de 1’e-CL avec ces
catalyseurs, seuls les échantillons de PCL obtenus avec les trois catalyseurs discutés

précédemment ont été analysés par MALDI-ToF.

Tableau 4.5 : Analyse MALDI-ToF de la POC de [’s-CL

FEl Concen- | Conv L
equiv. | t Mn CES | MALDI | Mn calc
Entré | Catalyseur | ratio | (h) | tration | (%)2 | (g/mol)® | (g/mol)¢ | (g/mol)? | BP

10
17 L1AIOBnN 500 ) 05M 49 13000 11400 28000 | 1,25
min

31 L4+AIOBnN 100 1 1M 100 11800 11500 11400 | 2,57

32 LsAIOBN 100 24 1M 100 9600 11400 11400 | 1,99

Conditions expérimentales : 100 °C, Toluéne. Déterminé par RMN *H. °Déterminés par
Chromatographie d’Exclusion Stérique. °Déterminé par MALDI-ToF. 9Mn calc=
(ratio*114*conversion)/100.
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Figure 4.4 : Analyse MALDI ToF de la PCL initié par le catalyseur LsAIOBn (entrée 31)

En effet, la distribution principale est caractérisée par 1’e-CL amorcée par l'alcool benzylique.
Cependant, 1’analyse MALDI ToF de I’e-CL montre une proportion plus importante de PCL
cyclique avec tous les catalyseurs, pouvant expliquer les écarts entre M, expérimentales et
calculées. De plus, la plupart des spectres de masse montrent une différence de masse de 114 u
entre les signaux de la distribution principale (voir figures A.29 et A.30 en annexe). Il convient
de noter que les spectres de masse semblent présenter une grande quantité d'ions de faible
masse, mais que ces distributions sont considérablement surestimées par rapport a la
distribution principale. Plus généralement, les résultats suggerent que la polymérisation de I’e-

CL est plus influencée par la nature du bras donneur pendant du catalyseur que pour le L-LA.
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V. Copolymérisation statistique L-LA-co-g-CL
Les entrées représentatives de la copolymérisation statistique par ouverture de cycle de I’e-CL
et du L-LA dans le toluene a 100°C, catalysée par les différents complexes, sont données dans
le Tableau 4.6. Lors de cette étude, tous les copolymeéres n’ont pas pu étre précipités, di a la
faible masse molaire de plusieurs d’entre eux. Ainsi, cette étude se focalisera dans un premier

temps sur les conversions pour 1’analyse des différents catalyseurs, et un spectre RMN H

représentatif est présenté Figure 4.5.
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Figure 4.5 : Attribution sur le brut de la réaction, pour le calcul de la conversion-entrée 36
(CDCls, 300 MHz)

Tous les complexes se sont révélés actifs, a ’exception de Li0AIOBN. Une trés grande
sélectivité pour le L-LA a été observée pour LsAlOBN, tandis que les complexes LsAlOBN,

LsAIOBN, L7AIOBN et LgAlIOBN ont inséreés plus d’e-CL que de L-LA a partir d'un mélange
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équimolaire de co-monomeres, avec des conversions similaires. Ce résultat est remarquable en
ce qui concerne les matériaux ciblés pour la CSP. En effet, les complexes amino(bis)phénolate
d'aluminium portant un groupement cyclohéxylamine (L1AlOBn et L3AIOBn utilisé dans notre
étude précédente) ont inséré moins d’e-CL que de L-LA, avec des conversions 87/27 et 88/70

pour le L-LA et 1I’e-CL respectivement a 100 °C dans le toluéne.

Tableau 4.6 : copolymérisation statistique du L-LA et de [’e-CL avec L1-10AIOBnN

(L-LA+g-
CL)/catalyseur | Concen- | Conv L-
equiv. tration | LA/e-CL?2 | Mncaic Mn°
Entrée | Complexe? | t(h) ratio (M) (%) (g/mol) | (g/mol) be¢
BEEE B 100 1 87/27 | 7800 | 4300 1,12
34 LsAlOBN 1 100 1 88/70 | 10300 8500 1,13
35 16 200 2 50/57 | 13700 | 12200 1,28
36 LAlOBn 24 100 1 64 /80 9200 7500 1,10
37 16 200 2 46/60 | 13500 9600 1,10
38 24 100 1 58 /78 8800 8800 1,15
39 1 100 1 84/5 6000 2600 1,07
40 LsAlOBN 4 100 1 99/3 7400 7600 1,05
41 16 200 2 99/7 15000 | 13000 1,06
42 16 224 2 4552 8200 4700 1,26
43 LAIOB 112 1 60/78 | 5800 | 4600 121
44 16 200 2 27133 7700 11900 1,10
45 LeAlOBN 24 100 1 63 /81 9200 7700 1,17
46 16 200 2 411 690 n.d. n.d.
a7 | “eAOBN 100 1 0/8 456 n.d. n.d.

Conditions : Toluéne, 100 °C, 2Déterminé par RMN H dans le CDCls. ®°Mn calc = (ratio L-
LAe-CLx114xconversion e-CL)+(ratio L-LA x144xconversion L-LA)/100 avec ratio L-
LA=(L-LA+CL/catalyseur)/2 et ratio &CL=(L-LA+CL/catalyseur)/2. ¢ Déterminé par
chromatographie d’exclusion stérique dans le THF avec MN corrigge = MN prute X 0.56 < wt%PCL
+ Mn prute X 0.58 x Wt9%PLA.1®

Ces résultats sont cohérents avec les résultats obtenus dans un travail préliminaire a ce travail
de these qui a donné des résultats similaires dans le toluéne a 70 °C.17 La sélectivité plus élevée
pour le L-LA obtenue en utilisant LsAIOBnN par rapport a Ls4AIOBnN est conforme a la littérature,
étant donné qu’un amino(bis)phénolate Al isopropoxyde portant un bras pendant d'amine
dialkyle avec les phénates substitués par des groupements meéthyle et tert-butyle en position
para et ortho respectivement s'est avéré convertir plus d’e-CL que I'analogue substitué par la
pyridine a 100°C dans le toluéne.'* Des masses molaires allant de 2600 a 13000 g/mol ont été
obtenues, ainsi que des distributions de masses molaires étroites (dispersités B de I'ordre de

1,05 a 1,28). Le catalyseur ayant montré le moins bon controle des masses molaire est
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L7AlIOBN, avec des M, experimentales inférieures a celles calculées, et un écart encore plus
important lorsque le rapport monomere/catalyseur augmente (M, exp=4700 g/mol et Ms
calc.=8200 g/mol). De plus, les dispersités obtenus avec ce complexe sont les plus hautes de
cette série (D supérieures a 1,2). Cependant, les conversions pour les deux co-monomeres sont
tres similaires a celles obtenus avec le catalyseur L4AIOBnN. De plus, les conversions des co-
monomeres semblent étre influencés par les bras donneurs des complexes. Comme décrit par
Jungsuttiwong et al.'® dans leur étude DFT, et rappelé en Chapitre | : Bibliographie de ce
manuscrit, les structures des ligands influencent grandement les énergies d’activations
nécessaire a I’ouverture des esters cycliques. Ainsi, différentes sélectivités pour chaque co-
monomere ont été obtenues en fonction des catalyseurs. C’est d’autant plus remarquable entre
les complexes LsAIOBN et LsAlOBn, qui sont les plus semblables a ceux utilisés dans 1’étude
DFT. LeAlOBn s’est montré particulierement sélectif pour le L-LA et L4AIOBn davantage
sélectif pour 1’e-CL. De plus, un bras donneur plus encombré (LsAIOBn portant deux
groupements benzyle sur sa chaine pendante) a inséré le plus d’e-CL dans le copolymere, ce
qui confirme cette étude, basé sur les différences d’énergie d’activation induite par les différents
ligands des complexes. Ainsi, I’augmentation de I’encombrement stérique semble conduire a
une insertion plus importante d’e-CL. Enfin une chaine pendante apportant plus
d’encombrement stérique qu’un groupement cyclohexylamine, la sélectivité des complexes
L:AlOBNn et L3AIOBN a été orienté vers une copolymérisation statistique, avec un léger

avantage pour I’insertion du L-LA, qui demeure plus réactif.
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Figure 4.6 : Spectre RMN *C{*H} du copolymére-entrée 43 (75 MHz, CDCls).
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En outre, les analyses RMN *C n'ont révélé aucune preuve de second mode de
transestérification des chaines copolymeéres (Figure 4.6). En effet, un pic caractéristique
correspondant au carbone du lactyle dans la séquence caprolactoyle-lactyle-caprolactoyle
(CLC) avec un déplacement chimique a 170,8 ppm devrait étre visible dans le cas d’une
transestérification, comme décrit plus en détails dans I’introduction de ce chapitre. Bri¢vement,
I’insertion en milieu de chaine d’une unité caprolactoyle, par un mécanisme de
transestérification, pouvant s’insérer au milieu d’une unité lactydyle donnerait une alternance
d’une unité caprolactoyle suivis d’une unité lactyle (Schéma 4.3 et Figure 4.7), preuve de la

transestérification. Ce qui n’a pas été€ observé pour tous nos échantillons.
(0]
CLC o
W\.‘] ]/\/\/\O)H/ \"/\/\/\O o~
(0] o
(0] (0]
© )I\/\/\/ °
CLLC V"L‘] I/\/\/\O)J\( \H)\O M,
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Figure 4.7 : Alternance possible des unités caprolactoyles et lactyles

En observant les résultats obtenus avec LsAIOBnN et LsAlIOBN, il peut étre noté que bien que
présentant des M, similaires a celles obtenues avec LsAIOBn et L7AIOBN, ils ont inséré
davantage d’e-CL dans la chaine en croissance. En outre, une augmentation de la teneur en e-

CL affecte le taux de cristallinité, influencant ainsi la flexibilité de la chaine.

Il peut toutefois étre noté que les M, expérimentales sont quasiment toujours inférieures aux My
calculés. De plus, 1’écart entre M, calculées et M, expérimentales était supérieur lorsque les
ratio co-monomeéres/catalyseur étaient faibles comparés a ceux obtenus avec des ratio co-
monomeére/catalyseur plus importants. De plus, le complexe L7AIOBN a montré les écarts les

plus importants entre M, expérimentales et calculés quel que soit le ratio.

Il est possible de noter qu’un doublement a la fois du ratio co-monomeére/catalyseur et de la
concentration a partir d’un mélange équimolaire de co-monomere a donné des résultats
similaires pour tous les complexes, en termes d’écarts entre les masses molaire calculées et

expérimentales et de contrdle de la dispersité.
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Figure 4.8 : Attribution sur le brut de la réaction, pour le calcul de la conversion-entrée 36
(CDCls, 300MHz)

La Figure 4.8 présente le spectre RMN H dans le CDCls & 300 MHz du brut de la réaction du
copolymére entre 4 ppm et 5,5 ppm, pour le calcul de la conversion ainsi que la détermination

de la microstructure (voir ci-apres).
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Etude approfondis du comportement de L4AIOBnN en copolymérisation
La difficulté avec les complexes a base d’aluminium portant des ligands amino(bis)phenolate
est d’atteindre des masses molaires importantes, puisqu’ils possédent un encombrement

stérique important, ce qui géne I’insertion et la propagation des monomeéres.

Tableau 4.7 : Etude de l'influence des conditions de copolymérisation avec LsAIOBnN

Polymeéres
Catalyseur | Concen- Conv isolés
/L-LA/e-CL | tration | t | L-LA/e-CL | Rendement | L-LA/e-CL | Mncac® |  Mnd
Entrée | équiv. ratio | (M) | (h) (%)P (%) (mol %) | (g/mol) | (g/mol) | B
36 1/50/50 1 24 64 /80 51 47 /53 9200 7500 1,10
35 1/100/100 2 16 50/57 41 44 | 56 13700 | 12200 1,28
48 1/200/200 2 16 31/44 9 44 | 56 19000 n.d. n.d.
49 1/300/300 2 24 1/1 0 n.d. n.d. n.d. n.d.
50 1/300/300 5 16 28129 23 50/50 22000 | 16800 1,08
51 1/200/300 5 20 48 /53 45 39/61 32000 | 27000 1,13
52 1/150/350 5 16 43 /48 39 28172 28500 | 28200 1,08

Conditions expérimentales : Complexe LsAIOBn, 100 °C, toluéne. "Determiné par *H NMR
dans le CDCls. ¢ Determiné par CES avec Mn corrigge = MN prute X 0.56 X Wt%PCL + Mn pryte X
0.58 x wt%PLA?®,

Nous avons donc essayé d’atteindre des masses molaires plus ¢levées en utilisant L4AIOBN, car
cela peut étre intéressant pour des applications matériau. Le choix d’utiliser ce catalyseur
s’explique car il est facilement synthétisable en grande quantité, et posséde une bonne activité
en coPOC. De plus, il a montré le meilleur contréle des masses molaires et de la dispersité lors

des tests de copolymeérisation parmi les catalyseurs étudiés.

La coPOC statistique de 1’e-CL et du L-LA dans le toluéne a 100 °C en présence de LsAIOBn
a été étudiée (Tableau 4.7) dans différentes conditions, incluant une augmentation du rapport
co-monomeéres / catalyseur et de la concentration en monomeres. Les copolyméres ont cette
fois pu étre systématiquement isolés. Toutes les expériences répondent a I'un des objectifs
principaux de ce travail, a savoir l'insertion d'une plus grande quantité d’e-CL par rapport au L-
LA a partir d'un milieu de co-monomeres équimolaires et non équimolaires dans la chaine
polymere isolée. La Figure 4.9 présente le spectre du copolymere isolé apres precipitation. La
masse molaire de la chaine inférieure a 10000 g/mol permet de distinguer les différents bouts

de chaines.
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Figure 4.9 : Spectre RMN *H du poly(L-lactide-co-¢-caprolactone) isolé entre 1-5,5 ppm-entrée
36 (CDCls, 300 MHz).

Des My allant de 7500 jusqu’a 28200 g/mol ont été obtenus ainsi que des dispersions étroites
avec B=1,28 ou moins, indiquant une polymérisation contrélée par ce catalyseur dans ces
conditions. Ces résultats sont trés encourageants lorsqu’ils sont comparés a la littérature. En
effet, Chumseang et al.* ont reporté en 2019 la copolymérisation du rac-LA et de la e-CL avec
un catalyseur similaire a L4AIOBnN dont les tert-butyles en position para des phénates ont eté
remplaces par des méthyles. Ils ont obtenu une M, expérimentale maximum de 23800 g/mol
non-corrigée alors que dans notre étude nous avons obtenu une M, expérimentale maximum

corrigée supérieure a 28000 g/mol.

On constate qu’une augmentation de la concentration en monomere permet d’augmenter le ratio

monomeére / catalyseur comme démontré par les entrées 49 et 50. Comme attendu, une
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation
augmentation du ratio des co-monomeres permet d’augmenter la masse molaire et donc de se
rapprocher de I’échelle matériau. Une augmentation du ratio e-CL / L-LA dans le mélange
initial permet d’obtenir un polymeére enrichi en unités caprolactoyle avec des masses molaires
plus importantes, et avec une proportion d’unités caprolactoyle supérieure & deux fois la
quantité d’unité lactidyles (entrés 52 vs. 51), malgré une conversion du méme ordre de
grandeur pour les deux co-monomeres. Ces résultats suggerent que ce catalyseur peut réagir
avec un ratio ¢élevé d’e-CL en présence de L-LA, si le ratio de L-LA demeure faible. Enfin, les
rendements obtenus indiquent que lorsque la masse molaire augmente la quantité de matériau

récupéré augmente également, ce qui est en accord avec ce qui était attendu.

Etude de la séquence de la microstructure avec la RMN H sur les polyméres bruts

avant précipitation
La RMN est un outil puissant pour I'analyse structurale des copolymeéres poly(L-lactide-co-¢-
caprolactone). En particulier, la RMN *3C fournit des informations sur les séquences de la
microstructure. L est défini comme l'unité lactyle et LL comme l'unité lactidyle. L’analyse
MALDI-ToF de I'nomopolymérisation du L-LA a montrée que la transestérification ne se
produit pas de maniére significative, avec principalement des séquences multiples de 144 u,
c'est-a-dire principalement des séquences LL. Pour la copolymérisation statistique, si la
transestérification a l'intérieur d'une séquence LL lactidyle se produit, on peut voir des
séquences CLC a 170,8 ppm,*° ce qui n'est pas le cas ici, comme discuté plus haut (Erreur ! S
ource du renvoi introuvable. et Figures A.31 a A.36 fournies en Annexe). Nous pouvons donc
raisonnablement supposer que seules des séquences lactidyle LL sont présentes dans notre

copolymere.

De plus, I’analyse RMN *H (CDCls) des bruts de réaction (avant précipitation, voir Figure 4.8
permet de déterminer la composition et le pourcentage d’unités lactidyle voisinant une unité
caprolactoyle et vice et versa. La distribution des dyades est fournie dans le Tableau 4.8 dérivé
de la Figure 4.8. Les signaux représentant les unités caprolactoyle entre 4-4,2 ppm (2H, CH20)
peuvent étre utilisés quantitativement pour déterminer le pourcentage de C-C vs C-LL. Ensuite,
étant donné qu’il y a autant de dyades LL-C dans la région entre 5,05-5,25 ppm correspondant
a 1H PLA qu’il y a de dyades C-LL, il est possible d’en déduire le nombre de dyades LL-LL.
Sachant cela, il a ensuite été possible de déterminer la longueur moyenne en nombre des

séquences lactidyle et caprolactoyle a partir des travaux de Herbert :2°
Lo = (2LL-LL + LL-C)/LL-C Equation (1)

Lc = (2C-C + C-LL) / C-LL Equation (2)
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

Le coefficient d’alternance peut ensuite étre calculé a partir de I’équation 3 :
R = (2LL-C) / (2xL-LAx&-CL) % 100 Equation (3)

Pour illustrer cette méthode, le calcul de la microstructure pour I’entrée 36 du Tableau 4.8
présentant 1’échantillon obtenu a partir du catalyseur L4AlOBN, représentative des échantillons
de cette étude, est detaillé ici. Les valeurs des diades nécessaires ont été extraites du spectre

RMN !H présenté Figure 4.8 ci-dessus, correspondant a I’entrée 36.

Le signal (a) représente les diades LL-LL et LL-C superposées. Le signal (d) est attribué aux
diades C-LL, équivalentes aux diades LL-C. Enfin le signal (e) correspond aux diades C-C.

Ainsi pour le calcul de L., la contribution des diades LL-LL a été déterminée comme suit : LL-
LL = a — d. Ensuite en substituant les valeurs extraites du spectre RMN H (a=1,721 et d =
0,781) la valeur de LL-LL est calculée :

LL-LL=1,721-0,781=0,94

La valeur de LL-C correspond directement a la valeur du signal de C-LL =0,781. Donc, a partir

de I’équation 1, et en substituant les valeurs nous obtenons :

L _2><O,94+O,781><2_220
LL = 0,781 X 2 o

De méme, pour la valeur de Lc, les contributions des diades C-C et C-LL ont été utilisées, avec
le signal (e) correspondant aux diades C-C = 1,122. En substituant les valeurs dans 1’équation

2, nous obtenons :

; _2><1,122+0,781><2_244
¢~ 0,781 X 2 -

Enfin, le coefficient d’alternance R a été déterminé a partir des ratios molaires des unités
lactydyles (47,5 mol%) et caprolactoyles (100 — 47,5 = 52,5 mol%) ainsi que du ratio molaire
des diades LL—C ((0,781 /(1,721 + 1,122 + 0,781)) x100 = 22,2 mol%), obtenus par RMN *H.

Donc, en substituant les valeurs dans 1’équation 3 nous obtenons :

. 22,2 X 2 y
T 2%x475x%52,5

100 = 0,89

Les valeurs des échantillons sont présentées dans le Tableau 4.8.
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

Tableau 4.8 : Etude de la microstructure du polymeére statistique poly(L-lactide-co-e-
caprolactone) sur les bruts de réaction

L-LA? | (LL-LL) | (LL-C) | (c-C)
Entrée | Catalyseur | (mol%) | mol%?® | mol%® | mol%® | Li.° [Eed Re
I! 583 | 458 125 | 290 | 466 | 332 | 051
34 | LsAIOBn | 739 | 569 161 | 109 | 453 | 1,68 | 083
36 | L4AIOBn | 475 | 252 222 | 304 | 220 | 244 | 089
I- 35,5 8,3 272 | 373 | 131 | 237 | 119
43 | LAIOBn | 604 | 447 157 | 239 | 385 | 252 | 0,66
45 | LsAlOBn | 37,1 10,5 265 | 364 | 140 | 237 | 1,14

aConversion déterminé par RMN 'H (CDCls). PDistribution des dyades. “Nombre moyen de
longueur de séquence des lactydyles déterminé par 1'équation 1. “Nombre moyen de la longueur
des séquences des caprolactoyle déterminé par [’équation 2.°Coefficient d alternance.

Les complexes L4sAIOBN et L7AIOBN conduisent & une longueur de séquence moyenne en
nombre de lactidyles de 2,2 et 3,85 respectivement, ce qui est plus élevé que les valeurs de 1,31-
1,4 trouvées pour LsAlOBnN et LsAIOBn. Ces derniers ont également un coefficient d’alternance
d'environ 1,19 et 1,14 contre 0,89 et 0,66 pour les premiers. Il faut prendre en compte qu’une
valeur de 0 indique un caractére a bloc du copolymeére alors qu’une valeur 1 indique un caracteére
Les complexes L:AIOBNn, L3AIOBN et

L7AIOBnN se distinguent avec une longueur de sequence moyenne en nombre de lactidyles de

parfaitement aléatoire de la chaine copolymére.

4,66 ; 4,53 et 3,85 respectivement, ce qui est plus élevé comparé aux premiers complexes.
Cependant, L3AlOBn conserve un coefficient d’alternance significativement proche des autres
complexes a environ 0,83. Néanmoins, le coefficient d’alternance de L1AIOBnN est plus bas que
pour les autres complexes avec une valeur de 0,51, ce qui se rapproche d’une tendance bloc. Si
I'ordre de grandeur de 0,5 indique un caractere modérément bloc, une différence de
microstructure peut étre observée entre ces deux groupes, avec un caractére statistique plus
élevé pour LsAIOBNn et LgAlOBn. Ils présentent également des insertions d’e-CL plus
importantes. Il est donc possible d’établir un classement a partir de ces analyses entre les
différents catalyseurs en fonction du taux d’insertion d’e-CL au sein du copolymére tel que :
LsAIOBN et LgAlIOBNn > LsAIOBn > L7AIOBNn > L3AIOBn > L1AIOBN. 1l est également
possible de retenir a partir de ces analyses que la tendance de la microstructure montre une
longueur de séquence moyenne de caprolactoyle plus élevée que celle des lactidyle pour les
complexes LsAIOBN, LsAIOBnN, et LsAlOBN, alors que pour L:AIOBn et LsAIOBN, les
séquences de lactidyle sont nettement plus grandes que celles des caprolactoyle. Tous les
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation
complexes ont conduit a des copolymeres présentant un caractere modérément bloc a alterné.
Méme s’il est difficile de rationaliser, une tendance générale peut néanmoins étre observée a
partir de ces résultats entre la structure des ligands portés par les catalyseurs et les taux
d’insertion de caprolactoyle dans chaque copolymeére. En effet, il a été¢ observé que lorsque les
chaines latérales étaient fortement encombrées (LsAIOBn et LsAlOBN) les copolymeres
présentaient le plus fort taux d’insertion de caprolactoyle. A I’inverse, pour les complexes dont
la chaine pendante cyclohexylamine n’est pas donneuse (LiAlOBn et L3AIOBN) les
copolymeéres présentaient le plus fort taux d’insertion de lactydyle. Donc, I’encombrement du

ligand joue un rdle clef dans I’insertion de caprolactoyle dans les chaines, comme attendu.

Etude de la séquence de la microstructure avec la RMN H et 3C sur les polyméres

isolés apres précipitation
La comparaison de I’analyse des copolymeres bruts et isolés présente un intérét important, c’est
pourquoi cette partie présentera I’analyse RMN H et 3C de la microstructure des copolyméres
isolés. Les résultats obtenus seront alors comparés aux résultats obtenus avec les copolymeéres
bruts. La Figure 4.10 présente le spectre RMN H dans le CDCls du poly(L-lactide-co-¢-
caprolactone) isolé entre 2 ppm et 5,5 ppm. Cette zone permet 1’attribution des pics d’intérét
pour I’étude de la microstructure en RMN *H. Puisque les pics vers 4,05-4,2 ppm sont proches,
une moyenne des valeurs peut étre faite avec les pics vers 2,3-2,4 ppm, correspondant aux
protons sur les carbones proches du carbonyle. La superposition des signaux correspondant aux
dyades LL-C et LL-LL est ici clairement visible vers 5,1 ppm. La valeur correspondante a la

dyade LL-C sera donc assimilée a celle de la dyade C-LL.
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Figure 4.10 : Spectre RMN 1H de [’entrée 34 dans la zone comprise entre 2-5,5 ppm (CDCls;
300MHz)

Sur les spectres RMN *H des polyméres isolés, les mémes signaux correspondant aux dyades

LL-LL et C-C ainsi qu’aux séquences C-LL et LL-C étaient présents.

Les protons méthyléne de la PCL proches du groupe carbonyle (-COO-CHy>-) et (-CH,-C=0-)
ont été observés autour de 4 ppm et 2,2 ppm respectivement pour I'homoséquence C-C, et autour
de 4,1 ppm et 2,3 ppm respectivement pour I'hétéroséquence C-LL. Le proton méthine du PLLA
a été observé autour de 5,2 ppm pour I'hnomoséquence Lactydyle-Lactidyle et autour de 5,1 ppm

pour I'hétérosequence Lactydyle-e-Caprolactoyle.

L'analyse par RMN 13C offre une analyse structurale complémentaire a I’analyse RMN H, avec
cette fois la possibilité de distinguer des triades dans la zone entre 165 ppm et 175 ppm
correspondant aux signaux du carbonyle (Figure 4.11).2° Il est important de noter que la
transestérification est révélée par la présence des triades CLC et CLLLC (deuxiéme mode de
transestérification) avec les unités C= caprolactoyle et L=lactyle. L’absence observée d’un pic
attribueé a la transestérification a été discutée précedemment (170,8 ppm), De plus, les seéquences
CLLLC issue du second mode de transestérification ne sont pas visibles sur nos analyses,
puisqu’elles devraient apparaitre autour de 170,4 ppm,° position des séquences CLLC (Tableau
4.9). En effet, la résolution des spectres utilisés est insuffisante pour déterminer avec certitude
que les séquences CLLLC sont absentes de nos copolymeres. Cependant, I’absence de séquence
CLC nous conforte dans notre hypothése que la transestérification est absente lors de la coPOC,
probablement dii a I’encombrement stérique important du ligand autour du site actif. Ainsi,

nous pouvons assumer que les séquences CLLC sont analysables, puisqu’aucune preuve de
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

transestérification n’a été observée a 171 ppm.**® En outre, la transestérification est connue

pour étre moins prédominante avec le L-LA qu'avec le rac-LA.%°
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Figure 4.11 : Spectre RMN C{*H} de I’entrée 34 dans la zone entre 174-169 ppm (CDCls ;

75MHz).

Tableau 4.9 : Attribution des triades d’aprés Peruch et al.*®

Pics o, ppm Triades
a 169.74 LLLLLL
b 169.89 LLLLC
C 170.23 CLLLL
d 170.38-170.42 CLLC
e 170.49 LLLLC
f 172.95 LLCLL
g 173.02 CCLL
h 170.58 LLCC
i 173.66 CCC

Comme pour 1’étude de la microstructure avec les bruts des réactions, les spectres de RMN *3C

et IH des polyméres isolés présentaient les pics attendus pour différentes séquences dans un

copolymére aléatoire. Les longueurs moyennes des séquences (Lia et Lc) pour les unités

lactidyles (LL) et les unités caprolactoyles (C) ont été déterminées avec la RMN *3C en utilisant

la méthodologie décrite par Kasperczyk et Bero.*
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| _ LLLLLL+LLLLC + CLLLL + CLLC
LA™ ""CLLC + 1/2 (LLLLC + CLLLL)

Equation (4)

L LLCLL + CCLL + LLCC + CCC
€7 CLLC +1/2(CCLL + LLCC)

Equation (5)

LLLLLL, LLLLC, CLLLL, CLLC, LLCLL, CCLL, LLCC et CCC correspondent aux valeurs
des intégrales des signaux des séquences des triades. Le coefficient d’alternance (R) des
copolymeres, compris entre 0 et 1 a été calculé en suivant 1’équation suivante :

LR .
R= —* Equation (6)
LLL
L%, correspond aux longueurs moyennes de lactydyles expérimentales et L%, correspond aux
longueurs moyennes de lactydyle pour une chaine de distribution statistique comme il aurait
été obtenue avec une transestérification compléte selon les deux modes possible.* 11 s’agit donc
d’une valeur applicable uniquement pour une copolymérisation avec de la transestérification

complete, et elle demeure théorique dans notre cas puisque nous n’avons pas observé de

transestérification durant nos analyses. Cette valeur est obtenue selon 1’équation suivante :

R (k+1) _
IL= T op Equation (7)

Ot k = [e-CL]/[L-LA]

Pour cette équation [e-CL] correspond au ratio molaire de caprolactoyle de I’échantillon et [L-
LA] au ratio molaire de lactydyle de I’échantillon. Les valeurs correspondantes sont présentées
dans le Tableau 4.10

Pour illustrer la détermination de la microstructure des échantillons, la méthode est ici détaillée
pour I’échantillon préparé avec le catalyseur LsAlOBnN présente entrée 34 dans le Tableau 4.10,

représentatif des échantillons étudiés lors de cette étude.

Lia a été calculé a partir de I’équation 4 de la maniére suivante : LLLLLL correspondant aux
triades composées uniquement d’unité lactydyles, LLLLC et CLLLL correspondent aux
séquences de deux unités lactydyles suivis ou précédés respectivement d’une unité
caprolactoyle et CLLC correspond aux triades composées de deux unités caprolactoyles
encadrant une unité lactidyle. Dans le cas de de I’entré 34, les valeurs expérimentales des triades

obtenus a partir de la Figure 4.11 ci-dessus sont :

LLLLLL =3,626; LLLLC=1,1;CLLLL=1,0;CLLC=1,830
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En substituant ces valeurs dans 1’équation 4 on obtient :

L _3626+11+1+183
L471,830 + 1/2(1,1 + 1)

LLA = 2,7

De méme pour la valeur de Lc calculée a partir de 1’équation 5, les séquences CCC
correspondent & une succession de trois unités caprolactoyles, LLCLL correspond a la triade
composée de deux unités lactydyles encadrant une unité caprolactoyle, enfin CCLL et LLCC
correspondent a deux unités caprolactoyles précédant ou suivant une unité lactydyle
respectivement. Dans le cas de I’entré 34, les valeurs expérimentales des triades obtenus a partir

de la Figure 4.11 ci-dessus sont :
CCC=0,536; LLCLL =1,058 ; CCLL =0,983; LLCC=0,688;CLLC=1,830
En substituant ces valeurs dans 1’équation 5 on obtient :

| _ 1058 + 0983 + 0,688 + 0,536
¢~ 1,830 + 1/2 (0,983 + 0,688)

LC = 1,5

Enfin, pour cet échantillon de référence, la valeur de R a ét¢ déterminé selon I’équation 6 :

LG,
Avec LS, =Lia=2,7et
R (k+1)
LL Zk

OU k a été déterminé avec les ratios molaires déterminé par RMN *H tel que [LA] = 57,2 mol%
et [e-CL] = 42,8 mol%. Ainsi, en substituant les valeurs nous obtenons k = 0,748 et L%, =1,168.
AinsiR=1,168/2,7=0,47.

L’étude de la microstructure sur les copolyméres isolés avec la RMN *H a été effectuée selon
la méme méthode que celle employée pour I’étude de la microstructure des copolymeéres bruts,

a partir des travaux de Herbert,?° selon les équations 1, 2 et 3.
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Tableau 4.10 : Analyse de la microstructure des copolyméres statistique isolés Poly(L-lactide-co-s-caprolactone) par RMN *C et RMN H

L-LA/e- Analyse par RMN C Analyse par RMN 'H
CLisoléd | LA-LA | CL-LA CL-CL
Entrée | Catalyseurs| (mol %) | (mol%)2 | (mol%)2 | (mol%)? L Lc® Rd Lic® Lcf RY T, (°C)

33 L,AlIOBn | 56,3/43,7 35,6 21,6 21,2 2,7 19 0,46 2,7 19 0,88 -12.4
34 L:AIOBn | 57,2/42,8 33,6 24,6 17,2 2,7 1,5 0,47 2,4 1,7 1,0 -3,3
36 LsAIOBNn | 47,2/52,7 25,0 22,1 30,8 2,2 2,2 0,46 2,1 2,4 0,89 -27
38 35,2/64,8 9,8 23,9 42,5 1,8 3,3 0,46 1,4 2,4 1,0 -44
43 44 | 56 21,6 22,0 34,4 2,2 2,5 0,43 2,0 2,6 0,89 -26,1
45 LsAIOBn | 37,8/62,2 12,4 24,2 39,3 19 2,9 0,50 1,5 2,6 1,0 -42.4

aDéterminé par RMN 'H dans le CDCls. PLongueur de séquence moyenne des unités lactidyles dans le copolymére déterminé par RMN 3C
déterminé par I'équation 4. °Longueur de séquence moyenne des unités caprolactoyles dans le copolymére déterminé par RMN C déterminé par
I’équation 5. “Coefficient d’alternance déterminé par 1'équation 6. ®Nombre moyen de longueur de séquence des lactydyles déterminé par
I"équation 1. "Nombre moyen de la longueur des séquences des caprolactoyle déterminé par [’équation 2.%Coefficient d’alternance déterminé par

I"équation 3. "Déterminé par calorimétrie différentielle a balayage (DSC).
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Les analyses RMN 3C de la microstructure des copolyméres isolés aprés précipitation sont
présentées dans le Tableau 10. Il est possible de ranger les catalyseurs en deux groupes
majoritaires. En effet, I’analyse RMN 3C réveéle que les longueurs de séquence moyennes des
lactydyles (LiL) sont supérieures aux séquences moyennes des caprolactoyles (Lc) pour
L:AIOBN et L3AlOBn. Cependant, cette tendance s’inverse pour les complexes LsAIOBN,
LsAlOBN, L7AIOBN et LsAIOBN, pour lesquels Lc est supérieur a Lir. Alors que L et Lc des
complexes L4sAIOBN (2,2 et 2,2 respectivement) et L7AIOBN (2,2 et 2,5 respectivement) sont
trés similaires, les séquences de caprolactoyles sont plus longues pour les complexes LsAlOBn
et LsAIOBN. Ainsi, les résultats trouvés en RMN 3C montre que LsAlOBN est le catalyseur qui
donne une séquence Lc la plus haute (3,3) et une séquence L. la plus basse (1,8) de tous les
catalyseurs ¢étudiés. A partir de ces résultats, il est possible d’établir un classement des
catalyseurs en fonction de Lc tel que: LsAIOBn > LgAIOBn > L;AIOBn > L4AIOBn >
L:AIOBN > L3AlOBnN. Les coefficients d’alternance de tous ces complexes se situes entre 0,43
et 0,50, ce qui indique une tendance modérément bloc. Le complexe LsAlIOBn a montré la
valeur de R la plus haute (0,50), tandis que le complexe L;AIOBn a montré la valeur de R la
plus faible (0,43).

Pour la suite de cette étude il a été intéressant d’analyser ces copolymeres isolés selon la méme
méthode employé lors de I’étude de la microstructure des copolymeéres bruts. L’analyse de la
microstructure des copolyméres isolés avec la RMN H (spectres A31 & A36 en annexes)
présentée dans le Tableau 10 révele que les matériaux produits par L1AIOBn et LsAIOBnN
présentent des longueurs de séquences moyennes de lactidyle (L.L) (2,7 et 2,4 respectivement)
supérieures a celle des séquences des caprolactoyles (Lc) (1,9 et 1,7 respectivement). Toutefois,
les copolymeres obtenus avec les catalyseurs LsAIOBN, LsAlOBn, L7AIOBN et LsAIOBnN
favorisent des longueurs de séquence moyenne des caprolactoyles plus élevées. Les séquences
Lc observées pour les copolymeéres obtenus avec les complexes LsAIOBn et LsAlOBN, en
particulier, présentent la plus forte incorporation d'unités e-CL comparé aux unités L-LA, avec
des valeurs calculées de 2,4 et 2,6 respectivement. De plus, les coefficients d’alternance
calculés avec cette méthode ont montré des valeurs comprises entre 0,88 et 1, avec les valeurs
les plus élevées obtenues par les copolymeres préparés par les catalyseurs LsAIOBn et
LsAIOBN (R = 1,0 pour les deux catalyseurs), tandis que les valeurs les plus faibles ont été
calculées pour les échantillons obtenus avec les complexes L1AlOBn (R = 0,88). Ces valeurs
de coefficient d’alternance confirment la tendance aléatoire voir alternée obtenue avec I’analyse
des bruts de réaction. Ainsi, cette méthode indique qu’apres précipitation, tous les copolymeéres

possedent une microstructure trés proche, sans qu’un groupe ne se distingue pour les valeurs de
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coefficient d’alternance. Cependant, les complexes LsAlOBn et LsAlIOBn demeurent les
complexes insérant le plus d’unités caprolactoyles dans les chaines. Il est donc possible d’établir
un classement a partir de ces analyses entre les différents catalyseurs en fonction du taux
d’insertion d’e-CL au sein du copolymére tel que : LsAlIOBn > LgAIOBn > L7AIOBn >
LsAlOBn > L1AIOBn > L3AIOBN. Il est également possible de retenir a partir de ces analyses
que la tendance de la microstructure est une longueur de séquence moyenne de lactidyle moins
élevée que celle des caprolactoyle pour les complexes LsAIOBn, LsAlOBn, L7AIOBN et
LsAlOBN, alors que pour L1AIOBnN et L3AIOBN, les séquences de lactidyle sont plus grandes

que celles des caprolactoyle.

Comme lors de 1’analyse des bruts, il a été observé que lorsque les chaines latérales des ligands
étaient fortement encombreées (LsAlOBnN et LsAlOBN) les copolyméres présentaient le plus fort
taux d’insertion de caprolactoyle. A I’inverse, avec les complexes dont la chaine pendante
cyclohexylamine ne porte pas de groupement donneur (L1AlOBnN et L3AIOBN), les copolymeres
présentent le plus fort taux d’insertion de lactydyle. A la suite de ces résultats, il a été possible
de comparer les deux méthodes d’analyse des échantillons isolés. La force de 1’analyse RMN
réside dans sa diversité. C’est-a-dire que plusieurs méthodes d’analyses différentes peuvent étre
comparées entre elles pour déterminer la précision des résultats obtenus. Toutefois, il est
possible de noter qu’un changement de méthode induit des valeurs de ratio molaire trés
légérement différent entre les deux méthodes, ainsi que des valeurs de coefficient d’alternance
trés différente entre les analyses RMN C et *H. A partir des longueurs de séquence moyenne
il est possible de conclure que la tendance générale demeure entre les deux méthodes
d’analyse tel que ; L1AIOBN et L3AIOBN possédent les longueurs de séquence moyenne de
lactydyles les plus longues et supérieures aux longueurs de ségquence moyennes des
caprolactoyles, et cette tendance s’inverse pour L4AIOBN, LsAlOBN, L7AIOBnN et LsAIOBN,
quel que soit la méthode d’analyse. De plus, les coefficients d’alternance R étaient compris
entre 0,43 et 0,50 pour I’analyse RMN 3C et entre 0,88 et 1,0 pour I’analyse RMN H. Donc,
la microstructure pour ces copolymeéres a été déterminée précisément avec les deux méthodes
qui se distinguent uniquement par leurs coefficients d’alternance. Le calcul de ces derniers est
probablement fortement influencé par I’absence de transesterification. Le temps d’analyse peut
sembler étre un facteur avantageux pour la RMN H qui présente ’intérét de pouvoir étre
effectué plus rapidement, et répété au besoin sur une période plus courte. De plus I’appareil
d’analyse RMN nécessaire pour une analyse H est plus accessible que celui nécessaire pour

une analyse RMN BC{*H} de bonne résolution.
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La différence majoritaire entre les analyses effectuees sur les bruts comparées aux analyses sur
les échantillons isolés est principalement visible sur les ratios molaires du lactydyle. Pour les
copolymeres préparés avec les catalyseurs L3AIOBnN et L7AIOBN, des différences significatives
entre les valeurs brutes et isolées ont été notées ; 73,9 vs. 57,2 respectivement pour le complexe
L3AIOBn et 60,4 vs. 44 respectivement pour le complexe L-;AlOBn. Cela influence
considérablement les valeurs obtenues pour L. et Lc de ces deux catalyseurs avec des valeurs
de L. entre les bruts et les isolés pour LsAlIOBnN de 4,5 vs. 2,4 et pour L7AIOBnN des valeurs de
Lo de 3,9 pour le brut contre 2,0 pour 1’échantillon isolé. Donc 1’analyse de 1’échantillon
préparé avec le catalyseur L7AIOBn a montré une tendance inverse entre le brut et 1’isolé pour
les valeurs de LiL et Lc. De plus, avec ce catalyseur le coefficient d’alternance trouvé était
également significativement différent entre les deux méthodes, avec des valeurs entre le brut et
I’isolé de 0,66 vs. 0,89 respectivement. De plus, 1’échantillon préparé avec LiAlOBn a
également montré des valeurs de LL-LL, LL-C et C-C différentes entre 1’analyse du brut et
celle de I’isolé avec des valeurs pour le brut de 45,8 ; 12,5 et 29,0 respectivement comparé aux
valeurs obtenues avec ’analyse du copolymeére isolé de 35,6 ; 21,6 et 21,2 respectivement. Ces
différences peuvent s’expliquer par une perte de matiere lors de la précipitation, qui aurait une
composition différente. Toutefois les valeurs trouvées pour les copolymeres préparés avec les
autres catalyseurs (LsAIOBN, LsAIOBnN et LgAIOBN) étaient sensiblement similaires. Donc la
présence de copolyméres de petite masse molaire avant précipitation influence de maniére

importante 1’analyse de la microstructure.

Enfin, malgré des différences parfois importantes entre les valeurs obtenues sur 1’analyse du
brut comparées aux valeurs obtenues sur 1’analyse des copolymeres isolés, les tendances
globales pour chaque copolymere ont été retrouvées entre les analyses des bruts et les analyses
des copolyméres isolés. Donc, I’analyse RMN *H des bruts semble satisfaisante pour
déterminer la microstructure des copolymeéres poly(L-LA-co-g-CL), et cela d’autant plus dans
un contexte de polymeérisation par navette ou des macromolécules de petites masses peuvent

étre insérées dans la chaine apres transfert au second catalyseur.

Enfin, les valeurs de R qui voisinent 0,9, avec un écart relatif d’environ 0,1, indiquent que quel
que soit la méthode d’analyse RMN, la prévalence d’une tendance du caractére modérément

alternée pour la microstructure des copolymeéres étudiés est mise en évidence.
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Enfin, les catalyseurs L1AIOBn et L3AIOBN ont présenté une tendance modérément bloc,
favorisant I'insertion L-LA. Cette préférence est évidente dans la longueur moyenne des
séquences. De maniére surprenante, aucune différence significative n'a été observée entre ces
deux catalyseurs, ce qui suggere que les différences structurelles entre eux ont peu de
conséquence pour la coPOC du L-LA et de I’e-CL. Ainsi, I'encombrement stérique ne peut
expliquer a lui seul les différences de réactivité observées entre ces complexes dans cette étude.
Il est également possible que leur conformation en cluster ait une influence. De mémes les
valeurs obtenues a partir des échantillons préparées avec les complexes LsAlOBn et LsAIOBN
confirme qu’un encombrement plus important autour de 1’aluminium apporté par son ligand

favorise 1’insertion d’e-CL au détriment du L-LA.

En plus de I'analyse RMN, l'analyse thermique des copolymeéres par DSC, présentée dans la
Figure 4.12, a révélé une seule température de transition vitreuse (Tg) entre la Ty de la PCL et
la Tq du PLA. Ces résultats cohérents soutiennent fortement la formation de copolymeéres
statistiques. De plus, les températures de transition vitreuse (Tq) des matériaux résultants ont
été significativement influencées par le taux d'insertion d’e-CL. Une augmentation de 10 % de
I'insertion d'unités e-CL entraine une diminution d'environ 25 °C de la T4 (entrée 34 vs. 36),
tandis qu'une augmentation de 20 % de la composition en -CL réduit la Tq de 40 °C (entrée 34
vs. 38). L'absence de température de fusion (Tm) en DSC et la présence d'une T inférieure a la
température ambiante suggerent que les matériaux produits étaient amorphes. Enfin, I’analyse
des propriétés thermiques permet de retrouver le classement des catalyseurs en fonction du taux

d’insertion d’e-CL dans la chaine (Figure 4.13)
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Figure 4.12 : Thermogrammes (courbes DSC) des copolymeres statistiques précipités du haut
vers le bas : PLLA, L1AIOBN, L3AlIOBN, L4AIOBN, LsAIOBN, L7AIOBN, LsAlOBN, et PCL.
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Figure 4.13 : Température de transition vitreuse des copolymeres en fonctions de la proportion
(%) d’e-CL insére dans le copolymere.

A partir des résultats présentés dans les parties précédentes de ce chapitre traitant de
I’homopolymérisation et de la copolymérisation du L-LA et de 1’e-CL en présence des
catalyseurs d’aluminium, il est possible de formuler I’hypothése selon laquelle certains
catalyseurs pourraient s’avérer particulierement efficaces pour la copolymérisation par navette
de ces esters cycliques. Les catalyseurs LsAIOBn et LsAIOBN ont présenté les meilleurs taux
d’insertion de 1’e-CL, bien que les polymeres formés aient montré des masses molaires
relativement faibles. Par ailleurs, le catalyseur L4A1OBn s’est distingué par un trés bon contréle
des masses molaires avec des dispersités étroites, tout en conservant un taux d’insertion de 1’¢-

CL supérieur a celui du lactide.

Ainsi, en fonction de la microstructure des copolyméres multiblocs visés via la
copolymeérisation par navette, il sera possible d’identifier le catalyseur offrant les performances
les plus adaptées. Pour la poursuite de cette étude, le catalyseur LsAIOBnN sera privilégié, son
excellent contrdle des masses molaires offrant une meilleure compréhension des mécanismes

de copolymérisation, en particulier ceux impliqués dans la copolymérisation par navette.
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V. L-LA / &-CL copolymérisation par navette

Pour ce qui est de la copolymérisation par navette, la combinaison de deux catalyseurs
présentant des sélectivités différentes pour les co-monomeres a été ciblée. La section précédente
montre que le catalyseur LeAIOBnN présente une selectivité trés élevée pour le lactide, ce qui en
fait un catalyseur approprié pour produire le bloc dur. L;AlOBn, L3AIOBn, LsAIOBN,
LsAlOBnN, L7AIOBnN et LsAlOBN insérent beaucoup plus d’e-CL, ce qui est souhaitable pour
produire des blocs mous. Par conséquent, six expériences ont été menées dans lesquelles
LeAlOBNn a été combiné aux six autres complexes, dans des conditions expérimentales
similaires a des fins de comparaison (Tableau 4.12). L'activité plus élevée de LeAIOBN nous a
incités a mettre les catalyseurs de blocs mous en exces. Un agent de transfert de chaine n'a pas
été introduit a cette étape, car nous avons souligné dans notre étude précédente!’ que le transfert
de chaine peut fonctionner sans. De plus, son introduction entrainerait une réduction de la masse
molaire moyenne en nombre des matériaux finaux. Il convient également de noter que les
masses molaires moyennes en nombre (d'environ 6000 a 13000 g/mol) ont été ciblées a cette
étape afin de pouvoir effectuer des analyses RMN DOSY (Spectroscopie ordonnée de
diffusion), qui sont cruciales pour prouver I'occurrence de la copolymérisation par navette (voir

ci-apres).

Les six combinaisons de catalyseurs testés conduisent a une conversion significative. Etant
donné que le catalyseur LeAlIOBN est tres sélectif pour le L-LA et que le catalyseur du bloc mou
polymérise a la fois le L-LA et I’e-CL, il était attendu que la conversion pour le L-LA dépasse
celle de I’e-CL lorsque les deux catalyseurs sont impliqués, ce qui a effectivement été le cas.
En ce qui concerne l'activité, le classement suivant a pu étre établi : L3AlOBn (CHex) >
L1AIOBn (CHex) > L4sAIOBN (NEt2) > L7AIOBn (NMez) > LsAlOBn (Mor) > LsAlOBnN
(NBny). Les chromatogrammes de tous les échantillons présentent des distributions étroites de
masses molaires (Figure 4.14), et ont été obtenus dans tous les cas avec des dispersités proches
de 1,1. Les distributions des masses molaires sont monomodales, ce qui est en accord avec
I'occurrence de la polymérisation par navette. En effet, la présence d'une seule population
suggere un transfert efficace, car dans le cas contraire, deux populations devraient étre

observées, correspondant a chaque copolymeére de chaque catalyseur (blocs mous et durs).
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Figure 4.14 : Chromatogrammes CES des copolyméres multiblocs dans le THF-entrés 53-58

Des analyses DOSY des copolymeéres ont ensuite été réalisées. La mesure du coefficient de
diffusion permet de confirmer si les unités lactydyle et caprolactoyle se trouvent dans la méme
macromolécule ou s'il s'agit d'un mélange de deux copolymeéres différents qui auraient été
produits indépendamment par les deux catalyseurs différents. Dans le premier cas, les unités
lactydyles et caprolactoyles partagent le méme coefficient de diffusion, tandis que dans le
second cas, deux coefficients différents sont détectés. Une analyse DOSY typique présentée
dans la Figure 4.15 montre un coefficient de diffusion unique, cohérent avec I'occurrence de la
transalcoxylation au cours de la polymérisation. C'est le cas pour les six systemes (voir les

Figures A.37 a A.44 dans la section Annexes pour les autres analyses DOSY).

199



Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

1
o) 0
AL A A e
0" 2 o A 6
g
2 3 7 1,4,5,6 £
Copolymer | il f if AR Afl g
i) UL T
6 5 4 3 | 2 F2 [ppm]

Figure 4.15 : Analyse RMN DOSY de [’entrée 55 (Toluene Ds, 400 MHz)

En outre, comme observé précédemment au cours de la copolymeérisation statistique, I'analyse
RMN 13C (présentée sur la Figure 4.16) a indiqué l'absence d'enchainements CLC, ce qui
indique I'absence de réactions de transestérification significatives. Cette méthode permet de
mieux comprendre la structure chimique générale des chaines multiblocs, en confirmant la
présence des triades LLLLLL, CCC, LLLLC, CLLLL, CLLC, LLCLL, CCLL et LLCC etavec
une plus grande proportion de triades LLLLLL, ce qui confirme la formation de bloc PLA

alterné avec des blocs statistiques.
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Figure 4.16 : Spectre RMN 3C{*H} du copolymére multibloc précipité, préparé avec
catalyseurs LeAIOBN et LsAIOBn (CDClz, 75MHz) — entrée 55
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Tableau 4.11 : Déplacement chimique en RMN 3C des triades du copolymére multibloc entre

169-175 ppm

Pics o, ppm Triades
a 169.65-169.71 LLLLLL
b 169.87 LLLLC
C 170.20 CLLLL
d 170.36-170.40 CLLC
e 170.47 LLLLC
f 172.93 LLCLL
g 173.01 CCLL
h 170.56 LLCC
i 173.65 CCC

Les propriétés thermiques des copolymeres ont ensuite été étudiés sur des échantillons qui

présentaient une masse molaire moyenne en nombre suffisante pour étre isolés par précipitation.

Les thermogrammes obtenus sont présentés ci-dessous (Figure 4.17) et les valeurs obtenues

sont présentées dans le Tableau 4.14. Pour rappel, les valeurs Tq de la PCL et du PLLA se

situent respectivement autour de -60 °C et 60 °C.
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Tableau 4.12 : Copolymérisation par navette du L-LA et de |’s-CL avec les catalyseurs Li-
sAlOBN combinés a LeAlOBN :

Catalyseurs| ConvP LA/e-
du bloc CL t Mn calc® Mnd
Entrée mou (%) (h) (9/mol) (9/mol) pd
53 L1AlOBNn 69/27 2 10900 5500 1,09
54 L:AlOBNn 80/62 2 15500 10400 1,17
55 LsAlOBN 79/48 16 14000 12200 1,08
Z! 3335 | 16 | 7300 | 3000 | 112
572 L7AlOBN 83/48 16 10200 8700 1,11
58 LsAlOBN 46/39 16 9200 6800 1,10

Conditions expérimentales : 100 °C, toluéne, 1 M, Catalyseur boc dur/Catalyseur bloc mou/L-
LA/&-CL=1/5/500/500 avec catalyseur bloc dur=LsAIOBN (AIO2N2™"), 2LeAIOBN/L7AIOBN/L-
LA/&-CL=1/5/558/558. "Déterminées par RMN *H dans le CDCls. “My caic = ((500 x 144 x L-
LA conversion) / 100 + (500 x 114 x ¢-CL conversion) / 100) / 6. Pour [’entrée 57 Mn caic =
((558 x 144 x L-LA conversion) / 100 + (558 x 114 x ¢-CL conversion) / 100) / 6 9Déterminé
par chromatographie d’exclusion stérique dans le THF avec la correction de la masse molaire
Mn corrigee = Mn brute x 0.56 x wt%PCL + Mn brute x 0.58 x wt%PLA.®

Le Tableau 4.12 montre qu'en présence de LsAIOBn comme catalyseur du bloc dur, les masses
molaires les plus élevées ont été obtenues en combinaison avec LsAIOBN, qui a donc été choisi
pour étudier finement I’influence des conditions de réaction sur les propriétés thermiques. Les

Tg sont comprises entre -14 °C et 6 °C a partir d'un mélange en co-monomere équimolaire.

Lorsque la quantité d’unité e-CL augmente dans le bloc "mou” (poly(L-LA-co- e-CL) produit
par les catalyseurs LsAlOBnN, L4AIOBN, et L7AIOBN, la valeur de la Tg de ce bloc diminue
(Figure 4.17, entrées 54, 55 et 57 respectivement). Avec un seul catalyseur, une seule Tg, se
situant entre -60°C et 60°C, a été observée. Alors que deux valeurs de Tq similaires a celles des
copolymeres enrichis en e-CL et en L-LA, correspondant respectivement aux blocs "mous" et
"durs", ont été observées, ainsi qu'une Tm de faible amplitude, pour les échantillons prépares
par CSP. Avec le tandem LsAlOBN/L3AlIOBN deux Tga -7 °C et 50 °C et une Tm a 111 °C ont
été observé. Avec le tandem LsAIOBN/LsAIOBN deux Ty a -14 °C et 46 °C ainsi qu’une Tm @
74 °C ont été observées. Enfin, avec le tandem LsAIOBN/L7AIOBN deux Ty a -4 °C et 50 °C
ainsi qu'une Tm & 62 °C ont été observées. Ces observations suggeérent la formation d'une

structure en blocs alternés avec des régions cristallines suffisamment longues pour cristalliser
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pour les entrées 54, 55 et 57. L’analyse de la microstructure décrite précédement (Tableau 4.10,
entrées 34, 36 et 43) nous indique que le catalyseur L4AlOBn insére plus d’e-CL que L3AIOBN
lors de la copolymérisation statistique. Cette tendance est retrouvé en CSP avec 1’analyse
thermique ou nous retrouvons une premiére Tg, correspondant au bloc mou (copolymére
statistique riche en &-CL) plus basse pour I’échantillon préparé avec LeAlIOBN/L4sAIOBN que
pour I’échantillon préparé avec LséAIOBN/L3AlIOBN.

En outre, ces entrées suggeérent également que la différence entre leur T pourrait étre attribuée
a des phases cristallines plus petites dans le matériau produit avec le tandem
LeAlIOBN/L4AIOBN par rapport a la paire LeAlIOBn/LzAIOBN, conduisant a un transfert plus
rapide par rapport a l'insertion/propagation. Le taux de cristallinité étant difficilement
analysable dans le cas de copolymere multibloc selon la méthode d'Ugartemendia et Sarasua
2011,%* puisque les lactydyles sont a la fois présent dans les blocs durs (semi-cristallins) et mous

(amorphe), seul I’enthalpie (AH) sera utilisée pour comparer leur taux de cristallinité respectif.
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Figure 4.17 : Thermogrammes des matériaux multibloc produit par les catalyseurs : du haut vers le bas ; LéAIOBn/L3AIOBN ; LsAIOBN/L4AIOBN
; LeéAlIOBN/L7AIOBN. Entrées 54, 55 et 57 respectivement.
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Le tableau 4.13 reprend les resultats obtenus avec ces tandems et permet une comparaison des
catalyseurs des blocs durs. En effet, les copolymeéres préparés a partir du catalyseur bloc dur
LsAlOBN ont montré des masses molaires plus hautes et des dispersités plus étroites, comparéees
aux ¢chantillons obtenus avec les deux autres catalyseurs des blocs durs (complexe d’yttrium
et AlI(O'Pr)s. Les masses molaires étaient comprise entre 8400 et 27700 g/mol (entré 65 et 62
respectivement) et les dispersités entre 1,06-1,17, démontrant le bon contréle de la POC. La
dispersité la plus elevée (1,17, entré 54) a été obtenue a partir du catalyseur LzAIOBnN pour le
bloc mou. Ensuite différents ratio co-monomére / catalyseur avec le tandem
LeAIOBN/LsAIOBN ont été investigués afin de modifier les propriétés thermiques des
copolymeres multi-bloc  produit par CSP.Une augmentation du rapport co-
monomere/catalyseur a permis une augmentation de la masse molaire en conservant un bon
contrle de la dispersité. Néanmoins, cette augmentation s’est accompagnée d’une
augmentation de la T4 du bloc mou de 20 °C (Tableau 4.14, entré 55 (-14 °C) vs. 61 (6 °C)),
sans changement de la T4 du bloc dur ainsi que de la Tm. Toutefois, un ajustement des conditions
de réaction a partir du couple LeAIOBN/L4sAIOBN a permis un ajustement significatif des
propriétés thermiques des matériaux accompagnant 1’augmentation de la masse molaire des
échantillons. En effet, imposer un excés d’e-CL dans le milieu réactionnel (entré 63) a permis
une diminution significative de la Tg (-3 °C) du bloc mou avec une masse molaire supérieure a

20000 g/mol pour ce systeme.

Les copolymeéres multiblocs préparés avec le catalyseur du bloc dur LeAlOBnN en tandem avec
L4+AlOBn ont montré une enthalpie faible comprise entre 0,3 et 7,3 J/g. Les valeurs d’enthalpie
les plus hautes ont été obtenues avec les échantillons présentant les masses molaires les plus
hautes comprises entre 15800 et 27700 g/mol (entrés 61, 62 et 63). La principale différence
entre les conditions expérimentales pour la préparation de ces échantillons comparée aux autres
préparés avec le méme tandem de catalyseurs résidait dans le ratio plus élevé catalyseur bloc
dur/catalyseur bloc mou. Cela a permis d’obtenir des masses molaires plus hautes, et des blocs
durs plus long. Cela pourrait étre di au fait que le nombre de sites actifs a été réduit, réduisant
statistiquement les probabilités de transfert de chaine entre eux. Cette hypothése peut cependant
étre nuanceée au regard des résultats obtenus a I’entré 63, puisque le ratio L-LA/e-CL (300/700)

favorise I’insertion d’une majorité d’unité caprolactoyle dans la chaine.

Ainsi, une insertion plus importante de e-CL au sein de la chaine du copolymére multibloc ne
compromait pas le taux de cristallinité des blocs durs. Ces résultats sont conformes aux résultats

préliminaires.
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Tableau 4.13 : Détermination du meilleur catalyseur pour le bloc dur

Ratio
Catalyseur | Catalyseur | Catl/Cat2/L-LA/g- t Conv LA/e-CL Mh calc
Entrée? | bloc dur bloc mou CL (h) (%)P (g/mol)° Mn (g/mol)d pd
59 / 1/0/250/250 16 61/4 23100 21200 1,13
54 LsAIOBn 1/5/500/500 2 80/ 62 15500 10400 1,17
55 16 79/48 14000 12200 1,08
60 1/4/500/500 16 66 /38 13800 11200 1,06
61 1/3/500/500 16 81/43 20700 15800 1,08
62 S 1/2/500/500 20 94/ 46 31300 27700 1,12
63 IO 1/2/300/700 16 97/53 28100 22500 1,16
64 1/1/300/700 16 79/ 22 25900 21300 1,07
65 1/4/700/700 16 47128 14000 8400 1,07
66 1/4/1500/1500 24 50/33 32900 23100 1,11
67 / 1/0/250/250 16 8715 10900 9100 1,21
68 AI(O'Pr)z LsAIOBn 2 65 /47 9200 7400 1,09
69 L4+AIOBnN 1/5/500/500 6 60 /22 7000 6500 1,08
70 / 1/0/250/250 16 89/3 12600 10900 1,36
71 1/5/500/500 16 92 /69 13200 13600 1,27
72 1/3/500/500 18 87/51 15300 15500 1,23
73 1/2/500/500 16 91/56 19500 18400 1,27
74 1/1/500/500 16 81/21 18600 17400 1,22
75 [OY5] IO 1/2/300/700 16 99/76 20700 19200 1,29
76 1/1/300/700 16 86/ 40 17300 16900 1,28
77 1/2/600/400 16 92 /46 20100 18300 1,23
78 1/2/400/600 16 94 /63 19500 20000 1,20
79 LsAIOBN 1/5/500/500 16 93/67 13200 13700 1,23
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aConditions expérimentales : 100 °C, toluéne, 1 M. °Déterminé par RMN *H dans le CDCls. °Pour les entrées 68-69 Mn caic = ((500 x 144 x L-LA
conversion) / 100 + (500 x 114 x -CL conversion) / 100) / 8; pour les entrées 54 a 66 My caic = ((ratio L-LA x 144 x L-LA conversion) / 100+
(rato e-CL x 114 x &-CL conversion) / 100) / (ratio cat 1+ratio cat 2); Pour les entrés 71-79 Mn cac = ((ratio L-LA x 144 x L-LA conversion) /
100+ (Ratio e-Cl x 114 x &-CL conversion) / 100) / (2,6+ratio cat 2). ¢ Déterminé par Chromatographie d exclusion stérique avec la correction
suivante : Mn corrigss = Mn brut x 0.56 < wt%PCL + Mn brut x 0.58 x wt%PLA?.
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Ensuite, afin d'étendre le champ d'application de la copolymeérisation par navette a partir du L-
LA et de I’e-CL, AI(O'Pr)s a été évalué en tant que catalyseur du bloc dur, étant donné qu'il a
effectué avec succés la réaction CSP avec le complexe daluminium supporté par
I'amino(bis)phénolate portant le bras pendant cyclohexylamine dans nos travaux précédents
(Tableau 4.1 et réf. 31). Le Tableau 4.13 présente les résultats obtenus avec un changement du
catalyseur du bloc dur ainsi que des changements de ratio monomere/catalyseur. La Figure 4.18
montre les thermogrammes représentatifs de 1’é¢tude des propriétés thermiques de ces
copolymeéres multiblocs. L'entrée 69 et I'expérience DOSY correspondante représentée Figure
A.48 en annexe ainsi que le chromatogramme monomodale présenté Figure A.59 en annexe
montrent que la combinaison Al(O'Pr)s/LsAIOBN est également efficace pour la CSP du L-
LA/e-CL. La plus grande réactivité de Al(O'Pr)s a permis de réduire le temps de réaction pour
la préparation de ces copolymeéres. Cependant, les masses molaires obtenues (7400 g/mol et
6500 g/mol avec L3AlIOBnN et L4AIOBN respectivement) restaient inférieures a 8000 g/mol et
les dispersités étroites inférieures a 1,1, quel que soit le tandem utilisé (entrées 68 et 69). Le
rapport entre les masses molaires calculés et les masses molaires expérimentales indique que la
CSP demeure bien contr6lée dans ces conditions. La masse molaire plus faible obtenue pour
I'échantillon préparé avec Al(O'Pr)s peut étre attribué a la présence de trois groupes amorceurs
isopropylate sur le centre aluminium contre un seul groupe benzoxylate pour le complexe
LeAIOBN. Augmenter le nombre d’alcoolates supportés par centre métallique d’aluminium
réduit de facto la masse molaire, puisqu’ils jouent le role d’amorceur, voire d’agent de transfert

dans les réactions de CSP.

Comparé aux expérimentations avec LeAIOBN (Tableau 4.14, entré 55), Al(O'Pr)s conduit &
une Tg du bloc mou plus élevée de 16 °C dans des conditions similaires (entrée 69) avec une
masse molaire deux fois inférieure. Cependant, 1’enthalpie mesurée (17,3 J/g) de méme que la
température de fusion (117 °C) étaient significativement plus élevées que celles du copolymere
préparé a partir de LeAlOBN (5,4 J/g et 74 °C respectivement). Donc malgré une T4 du bloc
mou plus haute et une masse molaire plus faible, la cristallinité des blocs durs semble étre plus
importante avec ce catalyseur bloc dur. Les conversions observées avec Al(O'Pr)s seul ont
montré que ce catalyseur insére plus d’e-CL dans le copolymére que LeAIOBN (87/5 L-LA/e-
CL vs. 61/4 respectivement —entrées 67 vs. 59). Cette différence de sélectivité pourrait en partie

expliquer la différence entre les Tq des blocs mous.
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Figure 4.18: Thermogrammes des copolymeres multiblocs
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Nous avons finalement évalué si les complexes amino(bis)phénolate d'aluminium pouvaient
étre associés a d'autres centres métalliques pour la CSP. Pour répondre a cet objectif, I’alcoolate
d'yttrium (OYs5(OCH(CHsa)2)13) a été sélectionné en raison de son efficacité établie en tant que
catalyseur pour la POC d'esters cycliques avec une sélectivité élevée envers le L-LA au cours
de la copolymérisation statistique L-LA/e-CL.2%23 Des expériences représentatives sont
présentées dans le Tableau 4.13 et Tableau 4.14 en tandem avec LsAIOBnN et LsAIOBn comme
catalyseur des blocs mous. Ces deux tandems ont démontré un transfert efficace entre les
centres métalliques d’yttrium et celui des complexes amino(bis)phénolate d’aluminium, comme
montré en DOSY (Figure A.49 et A.50 en annexe). De méme, les chromatogrammes obtenus
avec les analyses CES des copolymeéres synthétisés avec ces deux tandems, présentés Figure
A.59 et Figure A.60 en annexes, sont monomodaux, ce qui démontre un transfert efficace. En
comparant I'entrée 55 a I'entrée 71, il est possible de noter que les conversions, a la fois du L-
LA et de I’e-CL sont significativement plus élevées en utilisant le précurseur d'yttrium comme
catalyseur du bloc dur plutét que LeAIOBN. A la différence des observations avec LsAIOBN
comme catalyseur de bloc dur, la conversion en présence de LsAlOBnN s'est avérée relativement
similaire a celle avec L4AIOBN (entré 79 vs. 71). De méme, il peut étre noté que la dispersité
avec I’yttrium est légeérement supérieure (B supérieures a 1,2) a celles obtenues avec les deux
autres catalyseurs de bloc dur (B environ 1,1), mais le contréle de la masse molaire est
également supérieur puisque les écarts entre les masses molaires calculées et les masses
molaires expérimentales sont moindres. Les masses molaires étaient comprises entre 13600
g/mol et 20000 g/mol, et les dispersités entre 1,29 et 1,20. Donc le catalyseur basé sur 1’yttrium
assure un meilleur contréle au cours de la CSP en termes de masses molaires visées. De plus,
les échantillons préparés a partir d’un milieu réactionnel présentant un excés de e-CL (entrés
76 vs. 74), n’ont pas montré de différence en termes de contréle des masses molaires ainsi que
des dispersités. De méme, les conversions obtenues étaient tres similaires entre ces deux
entrées, permettant de confirmer que la sélectivité des co-monomeéres demeure également

similaire.

De plus, les températures de transition vitreuse les plus basses ont été obtenues pour les
copolymeéres synthétisés avec le catalyseur a base d'yttrium combiné a L4AIOBn ou LgAlOBN,
autour de -22 a -24°C a partir d'un mélange équimolaire des co-monomeres (entrées 71 et 79
respectivement). De méme, le catalyseur oxyde alcoolate d'yttrium a permis d’obtenir des Tm
plus élevées (jusqu’a 147 °C (entré 77) de pair avec une enthalpie notablement plus haute
(20,7 J/g) que celles des matéeriaux produit avec LeAlOBN, probablement attribuable a ses plus
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hautes activité et sélectivité envers le L-LA, formant ainsi des blocs durs plus longs, composé
majoritairement de lactydyles et donc, plus cristallins. En effet, 1’analyse des conversions
obtenues a partir du catalyseur d’yttrium a montré une trés bonne sélectivité pour le L-LA
comparé a LeAIOBN, (89/3 L-LA/e-CL vs. 61/4 respectivement — entrées 70 vs. 59) (Tableau
4.13).

L’effet de I’augmentation du ratio de 1’e-CL dans le milieu réactionnel est encore plus important
avec le catalyseur d'yttrium, puisque dans les mémes conditions que celles employées avec
LeAlOBN, la Tg du bloc mou est d’environ -40 °C (entré 76). 1l est possible de noter, cependant,
que si avec les catalyseurs basés sur I’aluminium, la Tm des échantillons ne semble pas étre
affectée par des changements de ratio, celle-ci est fortement impactée avec le complexe
d'yttrium, puisque nous pouvons observer une Tm a 71 °C pour ’entrée 76 et 1’enthalpie la plus

faible de la série d’échantillons préparé avec ce catalyseur (8,8 J/g).

Enfin, la comparaison des entrées 61 et 72 permet d’identifier 1’influence du catalyseur du bloc
dur sur la T4 du bloc mou. En effet, alors que le catalyseur du bloc mou est le méme (LsAlOBnN)
pour ces deux entrées et que les conditions de réaction, les conversions et les masses molaire
(environ 15000 g/mol) et les ratio L-LA/e-CL isolés sont similaires (environ L-LA / -CL : 60
/ 40) entre ces deux échantillons, leur T4 mesurées montre un écart de 19 °C (6 °C vs. -13 °C
pour les échantillons préparés avec LeAlOBn et le complexe d’yttrium respectivement). Ainsi,
seul le catalyseur du bloc dur influence ici la Tg du bloc mou, en conservant une Tq du bloc dur
relativement similaire (47 °C vs. 49 °C pour les entrés 61 et 72 respectivement). Il est toutefois
¢galement possible de noter une différence d’environ 40 °C entre leur deux Tm (82 °C vs.
120 °C) et une enthalpie significativement plus haute (14,2 J/g) pour 1’échantillon préparé a
partir de I’yttrium comparé a celle obtenu pour I’entrée 61 (6,4 J/g). De méme, la comparaison
des entrés 62 et 74 montrent que malgré un ratio plus faible d’e-CL dans le copolymére isolé
(L-LA/&-CL : 72/ 28) de I’échantillon préparé a partir du catalyseur basé sur I’yttrium contre
L-LA / &-CL : 65/ 35 pour I’entrée 62 préparé avec LeAIOBN, la Ty du bloc mou est 6 °C
inférieur pour 1’échantillon préparé avec le catalyseur d’yttrium (-7 °C vs. -1 °C). Il est
cependant difficile de conclure sur I’interprétation de ces résultats sans la mesure précise de la
longueur des blocs. En effet, plusieurs parametres peuvent influencer le comportement
thermique de ces matériaux tel que la compatibilité entre les blocs, ou leurs longueurs

respectives.
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Chapitre 1V : Etudes de la polymérisation

Ratio L-LA/e-
Catalyseur | Catalyseur | Catl/Cat2/L-LA/ t | CLisolé | Mn calc | Mn exp Ta Tg2 Tm AH
Entré2 | blocdur | bloc mou e-CL (h) | (mol%o)® | (g/mol)¢ | (g/mol)d | DI (°C)® | (°C)® | (°C) | (Jlg)®
54 L3AIOBN 2 58/ 42 15500 10400 1,17 -7 50 111 1,1
55 1/5/500/500 16 64/ 36 14000 12200 1,08 -14 46 74 54
61 1/3/500/500 16 65/35 20700 15800 1,08 6 47 82 6,4
62 1/2/500/500 20 65/ 35 31300 27700 1,12 -1 47 109 7,3
63 | eAlOBn | LAIOBN 1/1/300/700 16 | 58/42 | 25900 | 21300 | 1,07 | -3 | 46 | 73 | 48
65 1/4/700/700 16 61/39 14000 8400 1,07 5 58 123 0,3
66 1/4/1500/1500 24 61/39 32900 23100 1,11 -6 46 67 0,6
80 L7AlOBNn 1/5/558/558 16 62 /38 14500 8700 1,11 -4 47 62 1,3
69 Al(O'Pr); 1/5/500/500 6 72128 7000 6500 1,08 2 49 117 17,3
71 1/5/500/500 16 55/45 13200 13600 1,27 -22 44 120 10,5
72 1/3/500/500 18 61/39 15300 15500 1,23 -13 49 120 14,2
73 1/2/500/500 16 62 /38 19500 18400 1,27 -19 45 128 14,3
74 LsAlIOBN 1/1/500/500 16 72128 18600 17400 1,22 -7 51 142 20,5
75 [OY5] 1/2/300/700 16 39/61 20700 19200 1,29 -30 25 100 16,4
76 1/1/300/700 16 48 /52 17300 16900 1,28 -40 25 71 8,8
77 1/2/600/400 16 711/29 20100 18300 1,23 2 a7 147 20,7
78 1/2/400/600 16 50/50 19500 20000 1,20 -36 64 124 11,7
79 LsAlIOBN 1/5/500/500 16 57 /43 13200 13700 1,23 -24 44 129 14,8

3Conditions expérimentales : 100 °C, toluéne, 1 M. PDéterminé par RMN *H dans le CDCls. Pour I’entrée 69 Mn caic = ((500 x 144 x L-LA conversion) / 100 + (500 x 114 x

-CL conversion) / 100) / 8; pour les entrées 54 & 66 et 80 My caic = ((ratio L-LA x 144 x L-LA conversion) / 100+ (rato e-CL x 114 x g-CL conversion) / 100) / (ratio Cat
1+ratio Cat 2); Pour les entrés 71-79 My caic = ((ratio L-LA x 144 x L-LA conversion) / 100+ (Ratio e-CI % 114 x &-CL conversion) / 100) / (2,6+ratio Cat 2). ¢ Déterminé par
Chromatographie d’exclusion stérique avec la correction suivante : MN corriggs = MN pryt X 0.56 X Wt%PCL + Mn pree % 0.58 x Wt%PLA®®, ¢Déterminé par Calorimétrie
différentielle a balayage (DSC).
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Par rapport au matériau produit dans 1’é¢tude qui a précéde ce travail de these, a la fois les
catalyseurs des blocs durs ont été modifiés pour permettre une insertion plus faible d’e-CL dans
les blocs durs, et différents catalyseurs des blocs mous ont été étudiés afin d’insérer davantage
d’e-CL dans les blocs mous pour diminuer la T4 du bloc mou. De plus, différent ratio
monomere/catalyseur ont été étudié afin d’atteindre des masses molaires plus élevées

accompagnant des T4 des blocs mous les plus basses possibles.

Ainsi, une microstructure personnalisée peut étre facilement obtenue en ajustant les conditions
experimentales pendant la polymérisation, telles que les ratios des catalyseurs, la composition
du milieu réactionnel en monomeres, la concentration et le temps de réaction, de méme que les
catalyseurs des blocs durs et mous. Cette approche permet l'ajustement des propriétés
thermiques du copolymére multibloc. Cet ajustement peut également étre réalisé en changeant
les deux types de catalyseurs, avec une variation de la Ty du bloc mou d'environ 25°C a partir
d'un mélange équimolaire similaire, et entre -40 °C et 6 °C en changeant le ratio entre les
monomeéres ainsi que les conditions expérimentales. Comparé a 1’étude qui a précédé ce projet
de thése, dans laquelle notre groupe a utilisé le tandem Al(O'Pr)s/LsAIOBnN (préparé in-situ), ils
ont reporté un intervalle de T4 du bloc mou compris entre -8 °C et 16 °C, un intervalle pour la
seconde Ty entre 42 °C et 56 °C ainsi qu’une enthalpie entre 1,3 et 30,1 J/g. L’échantillon
préparé dans cette these avec le méme catalyseur du bloc dur posséde des propriétés thermiques
qui s’inscrivent dans ces intervalles. Les échantillons préparés a partir du catalyseur L¢AIOBN
présentent qu’en a eux des Tq comprises entre -14 °C et 6 °C pour les blocs mou et entre 46 °C
et 58 °C pour les blocs durs. Cependant les enthalpies obtenues avec ce catalyseur sont les plus
faibles de cette série (0,3 a 7,3 J/g). Enfin, les meilleurs résultats thermiques ont été obtenu a
partir des tandems comprenant le catalyseur d’yttrium avec des Ty comprises entre -40 °C et
2 °C pour la premiére et entre 25 °C et 64 °C pour la seconde. Il peut étre intéressant également
de noter que les T4 du bloc dur les plus hautes et les plus basses ont toutes deux étés obtenues
avec les Tq du bloc mou les plus basses (-40 °C et -36 °C respectivement). L’intervalle mesuré
des enthalpies des copolymeéres a également été le plus haut de cette série (8,8-20,7 J/g). Ainsi,
il est possible d'obtenir une grande variété de comportements thermiques et mécaniques a base
de PLLA et de PCL.
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V1. Conclusion :

Neuf nouveaux systemes catalytiques pour la copolymérisation par navette L-LA/e-CL ont
été décrits. lls sont basés sur cing complexes amino(bis)phénolates différents portant un bras
donneur pendant sous la forme d'une alkylamine tertiaire (LsAIOBn et L7AIOBN), d'une
dibenzylamine tertiaire (LsAlOBN), d'une pyridine (LsAlOBN) et d'une morpholine (LsAIOBN),
et deux complexes portant un groupement cyclohexylamine pendant (L1AIOBn et L3AIOBn),
ainsi que Al(O'Pr)s et OYs5(OCH(CHs)2)13 Les amino(bis)phénolates d’aluminium ont d'abord
été étudiés pour la polymérisation de L-LA et de I’e-CL. La polymérisation de cette derniére
s'est avérée beaucoup plus rapide que celle du premier, et dépendait moins de la nature du bras
donneur pendant. Le complexe LeAIOBN a conduit a I'activité la plus élevée en ce qui concerne
la polymérisation du L-LA. Des dispersités faibles ont été obtenues dans la plupart des cas,

autour de 1,1.

Des copolymérisations statistiques de L-LA et d’e-CL ont été réalisées avec succes en présence
de tous les complexes avec des dispersités inférieures a 1,2. Le complexe LeéAIOBN a montré
une forte sélectivité envers le lactide, tandis que les complexes L4AIOBN, LsAIOBN, L7AIOBN
et LsAIOBnN ont conduit a des conversions d’e-CL supérieures a celles du L-LA et les complexes
L1AlIOBN et L3AIOBnN ont conduit & des conversions de L-LA supérieures a celles de I’e-CL.
Ces différences de sélectivité nous ont incités a évaluer la copolymérisation par navette de L-
LA et d’e-CL en utilisant les complexes L1AlOBn, L3AlIOBN, L4AIOBN, LsAIOBN, L7AIOBN
et LsAIOBN en combinaison avec plusieurs catalyseurs des blocs durs, dont les complexes
LeAlOBN, Al(O'Pr); et OYs(OCH(CHs)2)13. Leur grande sélectivité pour le lactide était connue
dans la littérature. Tous les systemes se sont révélés capables de réaliser la copolymérisation
par navette de chaine.

En outre, nous rapportons pour la premiere fois la copolymérisation L-LA/e-CL avec deux
métaux différents, a savoir Al et Y. Cela permet d'ajuster les propriétés thermiques des
copolymeéres multiblocs, comme le montre la variation de la Tq du bloc mou de plus de 20 °C
en changeant le systeme catalytique sans modifier le ratio monomeére/catalyseur de la réaction.
De méme, un changement de ratio entre les co-monomeres permet d’ajuster les propriétés
thermiques du matériau produit de 30 °C environ. Enfin, il a été démontré que la T4 du bloc

mou dépendait a la fois du catalyseur du bloc mou et du catalyseur du bloc dur.
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1. Produits chimiques

L'alcoolate oxyde d'yttrium OYs(OCH(CHz)2)13 et I'alcool benzylique ont été achetés chez
Sigma Aldrich. L’alcoolate d'aluminium triisopropyle a été acheté chez Acros organic
chemicals. L'acide chlorhydrique (HCI) et le dichlorométhane (CH.ClI;) ont été achetés chez
VWR. Le méthanol (MeOH) a été acheté chez Fisher Scientific. Le toluéne a été acheté chez
Sigma Aldrich, purifié a travers une colonne d'alumine (Mbraun SPS). Toutes les opérations
ont été réalisées sous atmosphere seche d'argon en utilisant une boite a gants (Jacomex) ou les
techniques de Schlenk. L’e-caprolactone a été achetée chez Sigma Aldrich, séchée sur hydrure
de calcium, distillée sous atmosphére d'argon et stockée sur tamis moléculaires de 3A sous
argon. Le L-lactide (L-LA) a été acheté chez Corbion et utilisé tel quel apres ouverture dans
une boite a gants.

2. Caractérisation :

Les données RMN ont été enregistrées sur un spectrometre Bruker Avance 111 (300 MHz pour
1H et 75 MHz pour 3C) en utilisant le tétraméthylsilane (TMS) comme étalon interne et le
CDCI3 comme solvant. Les déplacements chimiques () sont exprimés en parties par million
(ppm), Les spectres DOSY ont été enregistrés sur un spectrometre Bruker Avance NEO 400
(9,4 Tesla, 400 MHz) régulé a 298 K dans du toluéne-ds. Les expériences DOSY ont été
réalisées en utilisant une sonde TBI a 298 K. Le programme de pulse DOSY 1D utilisé était le
ledbpgp2s1d pour calibrer la force du gradient en valeur absolue G = 5,35 G/mm avec NS =1,
D1=10s, TD = 16K points, sw = 12 ppm et O1P =5 ppm. Les gradients SMSQ10.100 ont été
utilisés avec un GPZ6 de 2 a 95 %, GPZ7 = -17,13 % et GPZ8 = -13,17 %, et un mélange de
80 % de toluéne et 20 % de toluéne-ds. A la fin, le signal doit étre compris entre 5 % et 10 %
du signal résiduel. La valeur G a été ajustée a 4,95 G/mm pour un coefficient de diffusion
autonome D de 2,27 x 10 m?/s pour le toluéne. Nous avons utilisé le programme de pulse
DOSY 2D ledbpgp2s.

Nous avons utilisé 50 mg de polymeére pour 0,6 mL de toluéne deutéré. Valeurs des parameétres
: pl1 : - niveau de puissance pour le pulse a 90 degrés : 10,773 W ; p1 : pulse a 90 degrés a
haute puissance 10 ps ; p19 : pulse de gradient 2 (pulse de désactivation du gradient) = 600 s
; p30 : pulse de gradient (petit DELTA * 0,5) = 2000-2500 us ; d1 : délai de relaxation ; 1-5 *
T1=8s;d20 : temps de diffusion (grand DELTA) = 0,1000-0,1400 s ; NS : 2-16 scans ; td1 :
nombre d'expériences = 16-128 ; td2 taille de fid = 4096-32768 points.
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La conversion des unités de L-LA et d’e-CL a été déterminée par RMN H par intégration des
pics de monomeres non réagis a 4,9 ppm et 4,2 ppm respectivement et de polymeéres formés a

5,2 et 4,1 ppm respectivement en utilisant le milieu brut de la réaction comme suit :
Conversion L-LA (%) = la/ (la + 1p)*100
Conversion ¢-CL (%) == I¢/ (Ic + 14)x100

La composition chimique des copolyméres isolés a également été évaluée par RMN *H, en
utilisant I'intégration des unités L-LA proton méthine (5,1 ppm) et &-CL unités proton
méthyléne (4,1 ppm). Un spectre typique de RMN *H du brut d'une copolymérisation statistique

est fourni dans le manuscrit Figure 4.8.

La masse molaire calculée des polymeéres a également été déterminée a partir des conversions

comme suit avec les groupements alcoolates représentés par OR :
Homopolymere PLA : M, calc = conversion L-LA x 144 x ratio L-LA / OR
Homopolymere PCL : M, calc = conversion CL x 114 x ratio CL / OR

Copolymere : My calc = ((conversion L-LA x 144 x ratio L-LA / OR) + (conversion CL x 114
x ratio CL / OR))

Copolymére par navette : Mn calc = (conversion L-LA x 144 x ratio L-LA)+(conversion g-CL

x 114 x ratio e-CL)) / (équivalent OR catalyseur bloc mou + équivalent OR catalyseur bloc dur)

Avec nombre d’équivalent OR bloc dur = 2,6 avec OYs5(OCH(CHs)2)13, 3 avec Al(O'Pr)set 1
avec LeAIOBN.

Les analyses de Calorimétrie Différentielle a Balayage (DSC) ont été réalisées sur un
instrument DSC 25 de TA Instrument calibré selon les procédures standards en utilisant un
échantillon d'indium de haute pureté. Pour les analyses, les échantillons (5 mg) ont été placés
dans des capsules en aluminium, chauffés de -70 °C a 190 °C a un rythme de 10 °C/min sous

une atmospheére d'azote.

La chromatographie d'exclusion stérique (CES) a été réalisée dans du THF comme éluant a
40 °C (1 mL/min) en utilisant une pompe HPLC Waters SIS, un réfractomeétre Waters 410 et
une colonne Waters Styragel (HR2, HR3, HR4, HR5E) étalonnée avec des étalons de

polystyrene. La masse molaire moyenne en nombre est corrigée par les formules suivantes, qui
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combinent les facteurs de correction de 0,58 pour le poly(L-lactide) et de 0,56 pour le poly(e-
caprolactone) : Mn corrigé = Mn brut x 0,56 x wt% PCL + Mn brut x 0,58 x wt% PLA, 11516

Les expériences de spectrométrie de masse assistée par matrice a des ions positifs (MALDI-
MS) ont été realisées en utilisant un spectromeétre de masse Waters QToF Premier équipé d'un
laser Nd fonctionnant a 355 nm (troisieme harmonique) avec une puissance maximale de 65 J,
délivrée a I'échantillon en impulsions de 2,2 ns a un taux de répétition de 50 Hz. L'analyse de
la masse en temps de vol a été effectuée en mode reflectron avec une résolution d'environ 10k
(m/z 569). Tous les échantillons ont été analysés en utilisant le trans-2-[3-(4-tert-butylphényl)-
2-méthylprop-2-énylidene]malononitrile (DCTB) comme matrice. Les échantillons de
polymeére ont été dissous dans du THF pour obtenir une solution de 1 mg/mL. De plus, 40 pL
d'une solution de Nal a 2 mg/mL dans I'acétonitrile ont été ajoutés a la solution de polymere.

Les solutions de matrice et d'échantillon ont été appliquées selon la méthode des gouttes seches.

3. Polymérisation.

Polymérisation du L-lactide :

Sous atmosphére d'argon dans une boite a gants, le catalyseur (14 pmol), le L-lactide et le
toluene (1-2 M) ont éte ajoutés dans cet ordre dans un Schlenk a valve Young, séché au four et
muni d'un barreau magnétique. Une fois fermé, le Schlenk a été chauffé a 100 °C en dehors de
la boite a gants avec agitation pendant le temps désiré, aprés quoi la réaction a été stoppée par
I'ajout de quelques gouttes de méthanol acidifié. Le mélange résultant a été précipité dans du

méthanol froid (100 mL). Le précipité blanc a été filtré et séché sous vide pendant 48 heures.

Polymérisation de I’e-caprolactone :

Sous atmosphere d'argon dans une boite a gants, le catalyseur (14 pmol), 1I’e-caprolactone (500
équivalents, 399 mg ou 1000 équivalents, 798 mg) et le toluene (0,5-1 M) ont été ajoutés dans
cet ordre dans un Schlenk a valve Young, séché au four et muni d’un barreau magnétique. Une
fois fermé, le Schlenk a été chauffé a 50 °C ou 30 °C en dehors de la boite a gants avec agitation
pendant le temps désiré, apres quoi la réaction a été stoppée par I'ajout de quelques gouttes de
méthanol acidifié, puis précipité dans du méthanol froid (200 mL). Le précipité blanc résultant

a éteé filtré et seché sous vide pendant 48 heures.
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Copolymérisation du L-LA et de I’e-CL :

Sous atmosphere d'argon dans une boite a gants, le catalyseur (14 pumol), le L-lactide, 1I’e-
caprolactone et le toluéne (1-5 M) ont été ajoutés dans cet ordre dans un Schlenk a valve Young,
séché au four et muni d'un barreau magnétique. Une fois fermé, le Schlenk a été chauffé a
100 °C en dehors de la boite a gants avec agitation pendant le temps désiré, apres quoi la
réaction a été stoppée par I'ajout de quelques gouttes de methanol acidifié, puis précipitée dans
du méthanol froid (100 mL). Le précipité blanc résultant a été filtré et séché sous vide pendant
48 heures.

Copolymérisation par navette du L-LA et de I’e-CL :

Sous atmosphere d'argon dans une boite a gants, le catalyseur du bloc mou, le L-lactide, 1’¢-
caprolactone, le toluéne, puis le catalyseur du bloc dur (7 pmol) dans du toluéne ont été ajoutés
dans cet ordre dans un Schlenk a valve Young, séché au four et muni d’un barreau magnétique.
Une fois fermé, le Schlenk a été chauffé a 100 °C en dehors de la boite a gants avec agitation
pendant le temps désiré, apres quoi la réaction a été stoppée par I'ajout de quelques gouttes de
méthanol acidifié, puis précipitée dans du méthanol froid (150 mL). Le précipité blanc résultant

a été filtré et séché sous vide pendant 48 heures.
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L’objectif de ces travaux étaient de synthétiser des copolymeres multiblocs, dans le but
principal de renforcer et d’ajuster les propriétés du polylactide, biopolymére prometteur mais
qui reste cassant. A cette fin, les copolyméres multiblocs ont été synthétisés par
copolymérisation par navette (Chain Shuttling coPolymerization, CSP en anglais), qui fait
intervenir deux catalyseurs travaillant en tandem via un agent de transfert. Afin de renforcer le
polylactide, 1’e-caprolactone (e-CL) est un monomére de choix, du fait que la poly(e-
caprolactone) possede un trés grand allongement a la rupture. Aussi, il était nécessaire dans un
premier temps, de préparer des complexes capables de copolymériser le lactide et 1’e-
caprolactone en insérant davantage d’e-CL, et dans un second temps de les combiner avec des
catalyseurs tres sélectifs vis-a-vis du L-lactide (L-LA). Ainsi, prenant avantage de la
copolymérisation par navette, des matériaux polymeres multiblocs aux propriétés innovantes

ont été synthétises.

Les complexes d’aluminium sont connus pour étre de bons catalyseurs de polymérisation et de
copolymérisation du lactide et des lactones. Aussi, dans le cadre de cette étude nous avons
choisi de développer des catalyseurs d’aluminium porteurs de ligands amino(bis)phénolate qui
se distinguent dans la littérature pour ce type de copolymérisation. La premiére partie de ce
manuscrit a donc consisté en la synthese de différents ligands amino(bis)phénols possédant un
encombrement stérique variable et des propriétés €lectroniques ajustables. Pour répondre a cet
objectif, des modifications sur les groupements de la partie aromatique ainsi que sur la chaine
latérale ont été apportées. En particulier, les substituants sur les positions ortho et para du
phénol ainsi que sur le substituant de I'amine ont été diversifiés. Pour ce faire, des réactifs non
commerciaux ont été synthétisés avec succes, permettant 1’acces a des ligands particuliérement
encombrés. L optimisation de la réaction de Mannich en remplagant le méthanol par de l'eau
comme solvant de réaction a permis I’acces a huit ligands avec de bons rendements. Cette
approche verte, utilisant un solvant plus respectueux de I'environnement, a non seulement
permis d'augmenter les rendements, mais aussi de simplifier les procédures de purification. Il a
été observé que les ligands diamino(bis)phénols sont plus faciles a obtenir que les
amino(bis)phénols. Cela est probablement di a la stabilite relative de I'intermeédiaire
benzoxazine et a la précipitation plus facile du produit final, orientant ainsi la réaction vers une
meilleure formation du ligand. Cette différence de comportement entre les deux types de ligands
pourrait avoir des implications importantes pour leur utilisation future dans la POC d’esters

cycliques, ou la structure et la pureté du ligand sont des facteurs critiques. Ainsi, ce travail a
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permis de développer une méthodologie robuste pour la synthese de ligands amino(bis)phénols

avec des propriétés ajustables.

Par la suite, une série de complexes alkyle et alcoolate d'aluminium portant des ligands
amino(bis)phénolates a été synthétisée et caractérisée par spectroscopie RMN ainsi que par
analyse élémentaire. Ces complexes se divisent en deux catégories distinctes. La premiere
catégorie comprend six complexes d'aluminium amino(bis)phénolates présentant un bras latéral
donneur et des fonctions tert-butyles sur les positions ortho et para des phénates. Parmi ceux-
ci, deux complexes (L4AIOBnN et L7AIOBN) integrent une alkylamine tertiaire, tandis que la
chaine latérale de LsAlOBnN porte une dibenzylamine tertiaire. Le complexe LeAIOBn comporte
une pyridine sur sa chaine latérale, LeAIOBNn une morpholine, et L1oAIOBn un substituant
alkylamine avec des groupements silylés aux positions ortho des phénates. La seconde
catégorie est constituée de deux complexes (L1AIOBn et L3AIOBnN) dotés d'un groupement
cyclohexyle pendant et d’hydrogéne ou de groupements méthyles sur les positions ortho et para
des phénates.

Pour la synthése de ces complexes alkyle, deux précurseurs aluminiques, AlEts et AlMes, ont
été utilises, suivis par la formation des complexes alcoolates. Lors de la tentative de formation
des catalyseurs alcoolates in situ dans le milieu de polymérisation, il a été constaté que le
contrble des especes alcoolates était insuffisant, conduisant a la formation de polymeres
polydisperses. En revanche, la synthése des complexes isolés a été plus fructueuse, et des
différences notables entre les complexes obtenus a partir des précurseurs LxAIEt et LyAlMe ont
été observées. En particulier, I'utilisation du précurseur AlMes, combinée a une dilution du
milieu réactionnel, a permis d'obtenir les complexes ciblés tout en évitant la formation
indésirable de proligands mélangés aux complexes. Les analyses RMN *H et *3C ont confirmé
la formation des complexes alkyle et alcoolate attendus. Concernant le complexe L7AIOBN
portant une chaine latérale diméthylamine, ce dernier présente un exces de BnOH dans sa

structure qui n’a pu étre retiré ni par retraitement ni par séchage prolongé du composé.

L’ensemble des complexes alcoolates prépares a d'abord été étudie pour I’homopolymérisation
du L-LA etde I’e-CL. Tous les complexes se sont révélés actifs en polymérisation par ouverture
de cycle de ces deux esters cycliques, a I’exception de L1oAlOBn, dont I’encombrement stérique
particulierement important a vraisemblablement empéché 1’amorcage de la polymérisation. Le
complexe LeAIOBN portant une chaine latérale portant un groupement pyridine a conduit a
I'activité la plus élevée en ce qui concerne la polymeérisation du L-LA. Des distributions étroites
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des masses molaires ont été obtenues dans la plupart des cas avec des dispersités autour de 1,1,

ce qui témoigne d’un bon contrdle lors de la polymérisation.

Des copolymérisations statistiques du L-LA et de 1’e-CL ont ensuite été réalisées avec succes
en présence de tous les amorceurs avec des dispersités inférieures a 1,2. Le complexe LeAIOBn
a montré une forte sélectivité envers le lactide, tandis que les complexes LsAIOBN, LsAlOBN,
L7AlIOBN et LsAIOBN ont conduit & des conversions en e-CL supérieures a celles du L-LA et
les complexes L1AIOBn et LsAlIOBn ont conduit a des conversions de L-LA supérieures a celles
de I’e-CL. En outre, LsAIOBnN et LgAlIOBN se sont révélés capables d’insérer un taux encore
inégalé a notre connaissance d’e-CL dans les chaines des copolymeres statistiques catalysés par

des complexes amino(bis)phénolates d’aluminium.

L’¢étude de la microstructure de ces copolymeres a permis d’établir le classement suivant en
fonction du taux d’insertion d’e-CL dans les chaines : L1AIOBn (cyhex) < LsAlOBnN (cyhex) <
LsAlOBn (NEtz) < L7AIOBn (NMez) < LsAIOBN (Morph) < LsAlOBn (NBn2). De maniére
génerale, il peut étre noté que tous les amorceurs testés ont donné des copolymeéres avec une

tendance gradient.

Ces complexes ont ensuite été testés comme amorceurs des blocs mous en copolymeérisation
par navette, en association avec deux complexes commerciaux, Al(O'Pr); et
OY5(OCH(CHz3)2)13, ainsi que LeAIOBN qui ont tous les trois montré une grande sélectivité vis-
a-vis du L-LA en copolymérisation. Tous les systemes testés se sont révélés capables de réaliser
la copolymérisation par navette, ce qui a été confirmé par RMN DOSY, indiquant la présence

d’une seule population de macromolécules.

Cette methode de copolymeérisation par navette a rendu possible I’ajustement des propriétés
thermiques des copolymeres multiblocs obtenus. A titre d’exemple, la Tg du bloc mou a été
modifiée de plus de 20 °C simplement en changeant le systeme catalytique sans modifier le
ratio catalyseur vs. co-monomere, grace a un controle précis du taux d’insertion d’e-CL dans
les blocs mous. De méme, un changement de ratio entre les co-monomeres offre la possibilité
d’ajuster les propriétés thermiques, et plus particulierement la température de transition vitreuse
du matériau produit d’environ 30 °C. Enfin, il a été montré que la T4 du bloc mou dépendait &
la fois de I’amorceur du bloc mou et de 1’amorceur du bloc dur, reflétant ainsi la ségrégation
des phases amorphes et semi-cristallines dans le copolymere. En résumé, les principaux
objectifs fixés dans cette thése ont éte atteint. En effet, la copolymérisation par navette a abouti,

en une seule étape, a la production d’une famille de copolymeéres multiblocs aux propriétés
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thermiques innovantes, en ajustant les conditions expérimentales et la nature des catalyseurs en

fonction des propriétés visées.

Travaux en cours et perspectives :

A ce stade il n’a pas été possible de mesurer précisément la longueur des blocs des copolymeres
multiblocs. Nous prévoyons d'utiliser la dégradation enzymatique ciblée en prenant parti de la
grande sélectivité des lipases, en réaction d’hydrolyse. Cette approche permettra d'isoler et de
mesurer précisément la masse molaire des blocs durs par chromatographie d’exclusion stérique
(CES). Connaissant la masse molaire moyenne des copolymeéres mutliblocs, il sera alors
possible de déduire la masse molaire des blocs mous. Cette approche offrira une vision plus
claire de la distribution des blocs dans les matériaux, essentielle pour corréler la structure avec

les propriétés finales des copolymeres.

L’optimisation des propriétés mécaniques et thermiques des copolymeéres sera réalisée par
I’ajustement des conditions expérimentales de copolymérisation et via le choix des catalyseurs
afin de moduler les propriétés mécaniques et thermiques des copolyméres multiblocs.
L’objectif est de couvrir un large spectre d’¢lastoméres thermoplastiques, allant du PLA
renforcé, connu pour sa rigidité et sa fragilité, aux élastomeéres plus résistants a base de PCL.
En maitrisant ces parameétres, il sera possible de concevoir des matériaux sur mesure, répondant

aux exigences speécifiques d’applications variées.

Afin de mieux appréhender le mécanisme de la copolymérisation par navette, celui-ci sera
modélisé par DFT. Cette approche théorique permettra de mieux comprendre les étapes clés du
processus de copolymeérisation, d'identifier les facteurs influencant I'efficacité et la sélectivité,
et ainsi de proposer de nouvelles stratégies pour optimiser les copolyméres multiblocs viseés.

Pour compléter la caractérisation structurelle, une analyse par microscopie €électronique a haute
résolution et par diffraction des rayons X sera menée. Ces techniques permettront d’obtenir des
images précises de la morphologie interne des matériaux multiblocs, révélant la distribution des

phases durs et molles et leur impact sur les propriétés macroscopiques du matériau.

La synthese de nouveaux complexes, symétriques et dissymétriques, basés sur I'aluminium ou
d'autres métaux tels que I'yttrium, peut également étre envisagée pour affiner les parametres
clés comme I'encombrement stérique et la densité électronique. Ces ajustements permettront
d’améliorer la sélectivité des amorceurs, les rapports de réactivité, et la cinétique dans la

formation des blocs durs et mous. L'objectif est de développer des copolymeéres avec des Tg
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plus basses, des masses molaires plus élevées, et des dispersités plus étroites, ou encore
d’atteindre une meilleure sélectivité pour le monomeére du bloc dur et une ségrégation plus nette
entre les phases molles et dures. L’expansion de la bibliothéque de catalyseurs est ainsi, un
objectif clé, visant a disposer de tandems de catalyseurs avec des cinétiques de polymérisation
proches. Cette approche permettrait de mieux synchroniser les croissances des différents blocs
avant leur transfert par navette entre les différents sites actifs, offrant ainsi un contréle plus
précis de la synthése et des propriétés finales des copolymeéres.

Enfin, une gamme de lactones, de carbonates et d'autres monomeres en combinaison avec le L-
LA pourra également étre testée. De plus, le L-LA pourra étre remplacé par le rac-LA afin de
diversifier les propriétés des copolymeéres obtenus. Cette exploration vise a élargir la diversité
des matériaux pouvant étre synthétisés et a adapter leurs propriétés a des applications

spécifiques.

Applications potentielles de ces copolyméres multiblocs

La création de copolymeres multiblocs possédant des masses molaires elevées et des dispersités
étroites, aurait le potentiel de révolutionner le domaine des matériaux basés sur le PLA. Ces
copolymeres offriraient des propriétés thermiques et mécaniques inégalés, ouvrant la voie a une
multitude d'applications de haute performance. Parmi ces applications, il est possible
d’envisager leur utilisation dans le matériel médical, ou des matériaux robustes et
biocompatibles sont essentiels ; dans I'impression 3D, ou la précision dimensionnelle et la
durabilité sont cruciales ; dans I'emballage alimentaire, nécessitant des matériaux résistants et
sOrs pour le contact alimentaire ; dans les films pour I'agriculture, ou la flexibilité, la résistance
aux intempéries, et la biodégradabilité sont des criteres primordiaux ; et dans le domaine du
matériel de sport pour des applications techniques utilisant des bioplastiques pour ajouter un

aspect éco-responsable aux produits existants sur le marché.

Les copolyméres multiblocs présentant de faibles masses molaires et des dispersités étroites
seraient capable de jouer un réle clé en tant qu'additifs innovants pour améliorer la compatibilité
et les propriétés des mélanges de polymeres. Ces matériaux serviraient a améliorer la miscibilité
des polymeres, facilitant ainsi la création de mélanges homogénes aux propriétés optimisées.
De plus, ces copolyméres seraient en mesure de surpasser les additifs traditionnels di- ou tri-
blocs en offrant une amélioration des propriétés mécaniques, thermiques ou rhéologiques des
matériaux finaux. Cela ouvrirait la porte a des formulations polymeres sur mesure pour des

industries telles que I'automobile, I'emballage, ou encore I'électronique.
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La maitrise fine de la masse molaire des blocs dans les matériaux multiblocs, en plus du contréle
de leur dispersité, s’avérerait cruciale dans des domaines exigeant des caractéristiques
specifiques. Par exemple, dans la libération contrdlée de médicaments, ou la taille et la
composition des blocs auraient un impact sur la cinétique de libération, offrant ainsi des
thérapies plus efficaces et personnalisées. Ces matériaux auraient ¢galement la possibilité d’étre
employés dans des matériaux pour des applications thérapeutiques, ou la biocompatibilité et la
dégradabilité contrdlée sont essentielles. De plus, la possibilité de modifications post-CSP avec
des monomeéres modifiés ouvrirait de nouvelles voies pour le développement de matériaux

fonctionnalisés, adaptés a des besoins spécifiques.

Une perspective particuliérement ambitieuse serait la synthése de matériaux multiblocs
intégrant divers types de monomeéres polaires et apolaires, en utilisant des techniques de
polymérisation par ouverture de cycle combinées a d’autres méthodes de polymérisation. De
méme, la synthése de matériaux composés de trois types ou plus de monomeéres, serait
susceptible d’offrir une combinaison unique de propriétés, permettant de répondre a des défis
technologiques complexes. Cependant, un tel développement nécessiterait la découverte ou
I'optimisation d'un agent de transfert efficace vis-a-vis des différents catalyseurs ainsi que des
co-monomeéres. Cette avancée permettrait de nouvelles perspectives pour des matériaux aux

propriétés sur mesure, répondant a des besoins industriels encore insatisfaits.
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Chapitre Il : Synthese des ligands
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Chapitre 111 : synthése des complexes
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Chapitre 1V ; Etude de la polymérisation

1. Analyse du polylactide en MALDI ToF

Tableau Al: Analyse MALDI-ToF de la POC du L-LA

Annexes

Mn Mn
Ratio | t | Concen- | Conv | CES MALDI | Mn calc
Entré | Catalyseur | L-LA | (h) | tration | (%) | (g/mol)® | (g/mol)® | (g/mol)? | BP
1 L1AlIOBnN 50 1 1M 79 5500 3600 5700 1,23
2 L4sAlOBN 100 | 24 2M 62 8800 8600 8900 1,10
3 LsAIOBnN 100 24 2M 50 5000 4600 7200 1,09
4 LeAlIOBN 100 2 2M 98 14900 13100 14100 | 1,13
5 L7AIOBN 100 24 2M 71 7600 7600 10200 | 1,12
6 LsAlOBN 50 24 1M 62 4200 3800 4500 1,08

Conditions expérimentales : 100 °C, Toluéne. Déterminé par RMN *H. PDéterminés par

Chromatographie d’Exclusion Stérique.

(ratiox144xconversion)/100.
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‘Déterminé par MALDI-ToF.

dMn calc =
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Figure A23 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec L1AlOBn-entrée 1
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Figure A24 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec L4AIOBn-entrée 2
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Figure A25 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec LsAIOBn-entrée 3
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Figure A26 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec LeéAlIOBn-entrée 4
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Figure A27 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec L7AIOBn-entrée 5
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Figure A28 : Analyse MALDI-ToF du PLLA obtenu avec LsAlIOBn-entrée 6

XXI



2. Analyse de I’e-CL en MALDI-ToF

Tableau A2 : Analyse MALDI-ToF de la POC de [’e-CL

Annexes

Mn Mn M n
Ratio - Conc. | Conv.| CES | MALDI | calc.
Entré | Catalyseur | CL/Cat. | t (h) | (M) (%) | (g/mol) | (g/mol) | (g/mol) | B
7 | LAIOBn | 500 n%?n 05 | 49 | 13000 | 11400 | 28000 | 1,25
8 LsAIOBN 100 1 1 100 11800 11500 11400 | 2,57
9 LsAlOBN 100 24 1 100 9600 11400 11400 | 1,99

Conditions expérimentales : 100 °C, Toluéne. Déterminé par RMN H. PDéterminés par

Chromatographie d’Exclusion Stérique.

(ratiox114x=conversion)/100.
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‘Déterminé par MALDI-ToF.

dMn calc
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Figure A29 : Analyse MALDI-ToF de la PCL obtenu avec L1AlIOBn-entrée 7
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Figure A30 : Analyse MALDI-ToF de la PCL obtenu avec LsAIOBn-entrée 9
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3. Analyse RMN *H des copolymeres aléatoires entre 4 et 5,5 ppm.
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Figure A31 : analyse RMN 'H du copolymére aléatoire obtenu avec L1AIOBn entre 4 et 5,5
ppm-entrée 33 (CDCl3z, 300MHz)
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Figure A32 : analyse RMN *H du copolymére aléatoire obtenu avec LsAIOBN entre 4 et 5,4
ppm-entrée 34 (CDCl3, 300MHz)
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Figure A33 : analyse RMN *H du copolymére aléatoire obtenu avec L4AIOBN entre 4 et 5,5

ppm-entrée 36 (CDCl3z, 300MHz)
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Figure A34 : analyse RMN *H du copolymére aléatoire obtenu avec LsAIOBN entre 4 et 5,5
ppm-entrée 38 (CDCl3z, 300MHz)
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Figure A35 : analyse RMN *H du copolymére aléatoire obtenu avec L;AIOBnN entre 4 et 5,5
ppm-entrée 43 (CDCl3, 300MHz)
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Figure A36 : analyse RMN *H du copolymére aléatoire obtenu avec LsAIOBN entre 4 et 5,5
ppm-entrée 45 (CDCl3, 300MHz)
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4. Analyses RMN 3C des copolymeres statistiques dans la zone des carbonyles
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Figure A37 : analyse RMN *C{*H} du copolymére aléatoire obtenu avec L1AIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 33 (CDCls, 75MHz)
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Figure A38 : analyse RMN **C{*H} du copolymeére aléatoire obtenu avec LsAIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 34 (CDCls, 75MHz)
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Figure A39 : analyse RMN *C{*H} du copolymére aléatoire obtenu avec LsAIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 36 (CDCls, 75MHz)
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Figure A40 : analyse RMN *C{*H} du copolymére aléatoire obtenu avec LsAIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 38 (CDCls, 75MHz)
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Figure A41 : analyse RMN *C{*H} du copolymeére aléatoire obtenu avec L7AIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 43 (CDCls, 75MHz)
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Figure A42 : analyse RMN *C{*H} du copolymeére aléatoire obtenu avec LsAIOBn dans la zone
des carbonyles-entrée 45 (CDCls, 75MHz)
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5. Analyse RMN DOSY des copolymers multiblocs obtenus par copolymeérisation

par navette
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Figure A43: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LsAIOBN/L;AlOBN-entrée 53 (toluéne Dg, 400MHz)

/ ;

F1 [log(m2/s)]

-9.2-94-96

6 5 4 3 2 F2 [ppm]

Figure A44: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LsAlOBN/L3AIOBN-entrée 54 (toluéne Dg, 400MHz)
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Figure A45: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LeAIOBN/LsAlOBN-entrée 56 (toluéne Dg, 400MHz)
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Figure A46: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LeAlOBN/L7AIOBN-entrée 57 (toluéne Ds, 400MHz)

XXXV



ol

Annexes

LR h“ o

‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
2 F2 [ppm]

Figure A47: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem

LsAIOBN/LsAlOBN-entrée 58 (toluéne Dg, 400MHz)
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Figure A48 : Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem

Al(O'Pr)s/LsAlOBn-entrée 69 (toluéne Dg, 400MHz)
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Figure A49: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
OYs(OCH(CHs3)2)13/L4AlOBN-entrée 71 (toluene Ds, 400MHz)
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Figure A50: Analyse RMN DOSY du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
OY5(OCH(CHs3)2)13/LsAlOBN-entrée 79 (toluene Dg, 400MHz)
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6. Analyse par Chromatographie d’Exclusion Stérique (CES) des copolymeéres

multiblocs produit par copolymeérisation par navette
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Figure A51: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem
LeAIOBN/L:AlOBN-entrée 53 (THF, 40°C, RI)
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Figure A52: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem
LsAlOBN/L3AIOBN-entree 54 (THF, 40°C, RI)
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Figure A53: Chromatogramme du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LeAIOBN/L4AlOBnN-entrée 55 (THF, 40°C, RI)
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Figure A54: Chromatogramme du copolymere multiblocs obtenu avec le tandem
LsAIOBN/LsAlOBnN-entrée 56 (THF, 40°C, RI)
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Figure A55: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem
LeAIOBN/L7AIOBN-entrée 57 (THF, 40°C, RI)
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Figure A56 : Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem

LsAlOBN/LgAlOBN-entree 58 (THF, 40°C, RI)
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Figure A57: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem

Al(O'Pr)s/LsAlOBn-entrée 68 (THF, 40°C, RI)
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Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem

Al(O'Pr)s/L4AIOBn-entrée 69 (THF, 40°C, RI)
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Figure A59: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem

OYs5(OCH(CHs3)2)13 /LsAIOBnN-entrée 71 (THF, 40°C, RI)
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Figure A60: Chromatogramme du copolymére multiblocs obtenu avec le tandem
OYs5(OCH(CHs3)2)13 /LsAlOBnN-entrée 79 (THF, 40°C, RI)
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7. Analyses des propriétés thermiques par calorimétrie différentielle a balayage (DSC)
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Figure A61 : Thermogrammes des copolymeres multiblocs préparés par CSP des entrées : du haut vers le bas 54, 62, 65, 66, 80, 72, 73, 74, 75,
77,78.
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