Chimie des interactions moléculaires

M. Jean-Marie LEHN, professeur

Le cours de 1981-1982 a porté sur la « Chimie des Composés Macrocy-
cliques », incluant notamment la conformation et la dynamique des chaines,
les processus de macrocyclisation, les méthodes synthétiques mises au point,
les réalisations et les applications. Les enseignements tirés de l’analyse des
résultats synthétiques, structuraux, physico-chimique et réactionnels ont été
prolongés ici et 1a (=) par des propositions indiquant quelques développe-
ments possibles de recherches futures.

La chimie des composés macrocycliques s’est développée tres rapidement
pendant les quinze derniéres années. Les raisons pour lesquelles de nombreux
laboratoires s’y sont intéressés sont multiples : nouvelles molécules et mé-
thodes de synthése, produits naturels macrocycliques, propriétés complexantes,
modeles bioorganiques et bioinorganiques, catalyse et transport, chimie ana-
lytique, etc. Ce domaine de la chimie a conduit & de trés nombreux travaux,
publications, livres et brevets et des centaines de nouvelles molécules ont
été synthétisées.

Principes de synthése de macrocycles

Le but est de former un cycle a partir d’'une chaine ouverte. Quelle que
soit la nature des produits de départ, la derniére étape est toujours la
connexion des deux extrémités d’une chaine qui peut provenir elle-méme de
I’assemblage de plusieurs fragments. Il s’agit donc de rechercher les moyens
de favoriser la cyclisation intramoléculaire par rapport a l’enchainement
bout-a-bout (polycondensation).

Les schémas ci-dessous représentent quelques transformations formelles
donnant naissance a un macrocycle : cyclisation, fermeture (obturation),
condensations (1 + 1) et (2 = 2) (a gauche), fusion de cycles + rupture de

jonction, réaction « zip » d’extension de cycle (a droite) :
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De nombreux facteurs influencent 'aptitude a la cyclisation : longueur de
la chailne, nature des atomes qui la forment, types de réactions utilisées,
techniques expérimentales, etc.

Les travaux initiaux réalisés par Riiggli, Ruzicka, Ziegler, Liittringhaus,
Prelog et d’autres ont conduit & une courbe générale représentant I'aptitude
a la cyclisation en fonction de la longueur de chaine; elle présente un
maximum pour les tailles de cycle 5-7, suivi d'un minimum pour les cycles
moyens 9-11 et une remontée pour les grands cycles. Ce sont ces derniers
qui font l'objet principal de la présente étude.

En ce qui concerne la nature des atomes et groupes, la présence d’hétéro-
atomes, de groupes rigides (« principe du groupe rigide »), de conformations
favorables de la chaine, favorise la cyclisation.

Propriétés de chaine et cyclisation

Tout facteur augmentant la proximité statistique des extrémités d’'une chaine
(conformation, enthalpie, entropie, dynamique) accroit la probabilité de
cyclisation. La proximité « fonctionnelle » dépend de la nature de la réaction
se produisant entre les extrémités, puisqu’il peut s’agir de réactions a courte
(liaison), moyenne (transfert d’électron) ou longue (transfert d’énergie) dis-
tance. La cyclisation est sous contrdle conformationnel ou diffusionnel suivant
que la réaction entre extrémités est beaucoup plus lente que la diffusion
(formation de liaison) ou controlée par la diffusion (transfert d’énergie).

Les interactions physiques entre extrémités (accepteur-donneur, extinction
de luminescence) étant sous contrdle diffusionnel, permettent d’étudier les
populations conformationnelles et la dynamique de chaine. Il en est ainsi de
la formation d’excimeéres intramoléculaires, de complexes accepteur-donneur
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entre les extrémités (bandes de transfert de charge). Par exemple, I'étude
de la fluorescence d’exciméres de (Pyréne)-(CH,),-(Pyréne) en fonction de la
longueur de chaine, permet I'observation directe de la proportion de confor-
mations a extrémités proches et conduit & une courbe en fonction de n assez
proche de celle obtenue pour les cyclisations chimiques.

La vitesse du transfert d'électron entre extrémités d'un radical-anion
X-(CH,),-X'® ou radical-cation X-(CH,),-X'®, qui se fait sous contrdle
conformationnel, peut étre mesurée par RPE et dépend de la distance
moyenne des groupes X.

Les cyclisations internes, par repliement d’une extrémité vers lintérieur
de la chaine, peuvent éventuellement servir a diriger des réactions chimiques en
des endroits spécifiques d’une molécule, éloignés des fonctions déja présentes.
Une telle fonctionalisation sélective a distance comprend l’attachement d’un
vecteur & une molécule, la réaction avec celle-ci et le détachement du vecteur.
Des procédés de ce genre ont été exploités avec le plus de succes par Breslow,
permettant la fonctionalisation sélective photochimique ou radicalaire (vec-
teurs benzophénone, ou Ph-ICl,) de chalnes et plus particulierement de sté-
roides, en des endroits usuellement inaccessibles de fagon simple.

= L’application de cette méthodologie a la fonctionalisation des chaines
dans les micelles et les membranes a été tentée, mais reste un probléme
ouvert et d'un grand intérét. L’utilisation de phases mieux organisées et
moins labiles dynamiquement (mésophases, phase solide) devrait améliorer
les processus.

Méthodologie de cyclisation

Diverses méthodes destinées a favoriser la cyclisation par rapport a la
polycondensation ont été développées. Le principe de la méthode de « haute
dilution » de Riiggli-Ziegler, introduit par Riiggli en 1912, repose sur le
fait que, cyclisation et polycondensation étant respectivement mono- et
bimoléculaire, toute dilution favorise la réaction interne de cyclisation. Cette
méthode a été largement appliquée et a donné lieu a la mise au point
d’appareillages variés.

Une extension en est 'isolement sur support polymérique dont le principe
est d’effectuer la cyclisation sur des chaines préalablement fixées sur une
résine polymérique et donc plus ou moins bien isolées les unes des autres
de sorte a rendre difficile les réactions entre chaines différentes. La réalité
est moins nette que le principe, mais des résultats, comme la synthese de
cyclopeptides ont été obtenus.
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La dépolymérisation d'un polycondensat peut donner un mélange de macro-
cycles qui restent a séparer.

Finalement, un grand nombre de méthodes de cyclisations reposent sur
I'emploi d’un support temporaire ou permanent et sur des réactions parti-
culieres dépendant de la nature des groupes réactifs entre lesquels se fait
la liaison de fermeture.

Endo-support ; cyclisation sur support interne

Lorsque la formation d’un macrocycle s’appuie sur la mise en place d’'un
cycle plus petit qui subit ensuite une extension incluant toutes les unités
préexistant dans la molécule, on peut parler d’utilisation d’un support interne.

C’est le cas de la réaction « zip » schématisée ci-dessus, qui repose sur une
expansion par glissement le long d’'une chaine latérale. Elle a été appliquée
principalement a la synthese de polyamines macrocycliques de trés grande
taille.

Une autre approche est la formation initiale d’un systéme bicyclique s’ap-
puyant sur une liaison sécable, dont la coupure ultérieure donne un macro-
cycle. Des jonctions de cycle C-N, N-N, C-C et C = C ont été utilisées a
cette fin.

Exo-support ; cyclisation sur support externe temporaire

La réaction de cyclisation peut utiliser un centre ou groupe temporaire
(ionique ou moléculaire) servant de support sur lequel le macrocycle est mis
en place et qui est éliminé ultérieurement.

Les dérivés de métalloides (Si, Sn, B) ont ainsi été utilisés comme « moules
chimiques » servant de supports pour mettre en place des chalnes, et de
sites de réaction pour des cyclisations ultérieures sur ces chaines ainsi main-
tenues. Ainsi la réaction de dichlorures d’acide ou de diisocyanates X-A-X
avec des distannoxanes R,Sn(OR’0),SnR, ou des silazanes cycliques a conduit

notamment a des dicarbamates, des détracarbamates, des tétralactones et
des tétralactames macrocycliques (Shanzer).

= Des groupes moléculaires pourraient aussi servir de support tempo-
raire. Il en est ainsi de I'édification d’'un macrocycle autour de sulfonamides
aromatiques suivie de la coupure du support.



o B0 2 f0) — ()
el — (D

©=SO,NH, O=0Tos

= On peut aussi envisager sur ce principe la formation de caténanes :

L’utilisation de cations métalliques comme exo-supports est de loin la
plus ancienne et la plus répandue. Le processus peut comprendre une seule
étape ou assemblage et connexion des éléments se font en méme temps
autour de I'ion (cas des phthalocyanines par exemple) ou deux étapes : mise
en place d’un type d’élément suivie du pontage par un autre. Par exemple :

D’autres condensations peuvent suivre. La cyclisation dépend de facteurs
dus a la fois au cation (taille, sites des coordination préférés, géométrie de
coordination) et aux composants moléculaires (taille, structure, rigidité,
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réactivité des groupes terminaux). Depuis les résultats initiaux de Curtis, de
nombreuses réactions de condensation (amine + carbonyle) donnant des
macrocycles polyazotés amine-imine ont été effectuées. Une grande variété
de macrocycles présentant d'intéressantes propriétés complexantes envers
un ou deux cations ont été obtenus et ont permis d’analyser au moins partiel-
lement, I'effet du cation support et des composants, par exemple dans la
formation de tétraimines macrocycliques.

Une autre maniére d’utiliser un support temporaire repose sur 'extrusion
d'un élément contenu dans le macrocycle lui-méme et qui a servi a I'édifier.
Ainsi, la grande réactivité nucléophile des anions sulfures facilite la formation
de macrocycles par des liaisons C-S ; I'extrusion ultérieure de S (par exemple
via le sulfonium ou la sulfone) forme un macrocycle avec contraction de
taille (voir notamment la syntheése de cyclophanes par Boekelheide).

Un cas particulier, plus intéressant par son principe que par les résultats
obtenus, est celui de la métathese de cyclooléfines conduisant a des macro-
cycles de grande taille.

Auto-assemblage

Les processus de formation de macrocycles par auto-assemblage sans
utilisation d’un support, reposent sur la rigidité des composants, la stéréochi-
mie des réactions de condensation, les conformations préférées des inter-
médiaires formés.

Les condensations pyrrole-aldéhyde avec formation de porphyrines sont
les plus connues et les plus utilisées. De trés nombreuses variantes ont été
examinées afin d’améliorer les rendements et des modifications ont porté sur
Pintroduction d’autres sous-unités que le pyrrole (thiophéne, furanne, pyra-
zole). Les effets structuraux sur les rendements mettent en lumiere I'impor-
tance des conformations des intermédiaires.

La condensation pyrrole-cétone, suivant la réaction initiale de Baeyer,
fournit des macrocycles tétrapyrroliques octasubstitués avec d’excellents ren-
dements .Des analogues renfermant quatre unités furane ou thiophéne ont
été obtenus.

= De tels tétrapyrroles devraient pouvoir servir de base a I'édification
de systémes macropolycycliques variés si des chaines latérales fonctionna-
lisées peuvent &tre introduites. Ceci a été réalisé suivant la réaction ci-dessous
qui se fait avec un rendement d’environ 50 %. De nombreuses substitutions
remplagant X = Cl par d’autres groupes ont été effectuées (J.C. Lalloz,
JM. Lehn, A K. Willard, 1977).
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D’autres unités macrocycliques plus ou moins rigides ont été obtenues par
des condensations phénol-aldéhyde, cyclotrivératrylenes (pyrocatéchol + for-
mol), calixarénes (phénol + aldéhyde), produits tétrameres (résorcinol + al-
déhyde).

= Ces types de molécules ont en principe un grand intérét comme
unités de base pour I'édification de systemes macropolycycliques, de cages
moléculaires susceptibles de complexer des grosses molécules ou des aggré-
gat de cations métalliques. Il est & prévoir que la chimie de ces composés
se développera fortement dans les années a venir, donnant accés a une
multitude de composés nouveaux de structures variées. La combinaison de
sites de complexation avec de telles sous-unités rigides ajoutera une autre
dimension a ce domaine.

Polyéthers macrocycliques. Composés « couronne »

Bien que des polyéthers macrocycliques aient été préparés antérieurement,
la chimie de cette classe de composés s’est développée de manitre extré-
mement rapide depuis la découverte fortuite par C.J. Pedersen en 1967
de polyéthers macrocycliques, les composés « couronne » a enchainements
C-C-0O, et de leurs propriétés complexantes prononcées. Des centaines de
composés de ce type ont été synthétisés pendant les quinze derniéres années
et des centaines de publications leur ont été consacrées. Des variantes ren-
fermant des atomes différents (N, S, P, etc.) ont été étudiées. Des stratégies
de synthése variées ont été mises au point, donnant accés a de nombreux
composés avec des rendements satisfaisants ou excellents. On peut citer les
différentes condensations diphénol + dihalogénure ou ditosylate, la cyclo-
oligomérisation de l'oxyde d’éthyléne, l'introduction de sous-unités chirales
(dérivées de I'acide tartrique ou des sucres), I'utilisation de l’effet de support
de cations alcalins complexés. Un domaine nouveau de la chimie s’est ainsi
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développé, mill par les propriétés physico-chimiques, complexantes et les
réactivités variées, présentées par ces substances. L’analyse de ces propriétés
constituera un chapitre du prochain cours.

Synthése de lactones macrocycliques

De nombreux produits naturels, notamment des antibiotiques, sont des
lactones macrocycliques (picromycine, magnamycine, érythromycine, nonac-
tine, carpaine, exaltolide, ambrettolide, etc.). La complexité de ces substan-
ces en fait aussi une cible synthétique particuliérement intéressante. Comme
la cyclisation repose, dans pratiquement toutes les stratégies de synthése,
sur la formation de la lactone, il n’est pas étonnant que de nombreux
travaux aient été consacrés ces derniéres années a la mise au point de mé-
thodes de lactonisation.

Deux approches sont a distinguer suivant qu’elles portent sur l'activation
soit du groupe -OH, soit du groupe -COOH d’un w-hydroxy-acide.

L’activation du groupe hydroxyle par tosylation, conversion en w-haloacide,
traitement par un diazoester, conduit & la lactonisation par réaction avec le
groupe carboxylate terminal. Les vitesses de cyclisation en fonction de la
longueur de chaine suivent I'ancienne courbe évoquée ci-dessus, présentant
un minimum pour les cycles moyens. Un certain nombre de résultats semblent
indiquer la présence d’'un « effet césium », les carboxylates de césium donnant
en général des rendements de cyclisation plus élevés que les autres cations
alcalins et alcalino-terreux (Kellogg).

L’activation du groupe carboxyle forme la base de la majeure partie des
méthodes de lactonisation mises au point. Les procédés de condensation a
I'aide de réactions d’oxydation-réduction, suivant la méthodologie développée
par T. Mukaiyama, ont été appliquées a la lactonisation. L’utilisation d’esters
de la pyridine-2-thiol et d’w-hydroxyacides permet d’obtenir des rendements
de cyclisation élevés ; la réaction semble reposer sur une double activation
des deux extrémités de la chaine par transfert partiel ou total du proton -OH
sur le groupe pyridine, et sur une catalyse électrostatique provenant des
charges ainsi créées (E.J. Corey). La méthode a été appliquée a divers produits
naturels, avec des rendements de lactonisation élevés. L’activation du groupe
pyridine-2-thioester par Ag+ a été employée dans la syntheése de la nonactine,
tétralactone naturelle. De nombreux autres groupes terminaux activants et
rigides ont été étudiés (par exemple du type thiol hétérocyclique ou comme
le cation chloro-2-N-méthylpyridinium). Il existe ainsi actuellement toute
une panoplie de réactifs de macrolactonisation de grande utilité en syntheése
chimique.
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= D’autres réactifs de macrolactonisation peuvent évidemment étre ima-
ginés, combinant la double activation, 'activation par complexation et des
groupes terminaux rigides. Quelques exemples sont indiqués ci-dessous. Il
serait évidemment trés intéressant de rendre ces réactions catalytiques.

Ny’ \N/
N e
O
a ? SR "O

XR
SR

X=0Oou$S

Ces réactifs pourraient aussi étre appliqués a la formation de dilactones,
de lactames, de dilactames, au couplage de phosphates activés pour la
synthése d’oligonucléotides. Par ailleurs, l'activation du groupe ester sulfo-
nique pourrait servir dans la synthése d’éthers cycliques.

J-M. L.

RESUME DES TRAVAUX DU LABORATOIRE

Le laboratoire de « Chimie des Interactions Moléculaires » comprend :

A) d’'une part le « Laboratoire de Chimie Organique Physique ERA 265 »
du C.N.R.S., Université Louis Pasteur, Strasbourg, dirigé par M. Jean-Marie
LEHN ;

B) d'autre part trois équipes de recherche au Collége de France, celles
dirigées par MM. Jean-Marie LEHN et Jean JACQUES formant le Groupe de
Recherche 20 'du C.N.R.S. « Interactions Moléculaires et Stéréochimie », et
I’équipe de « Chimie Macromoléculaire », dirigée par M"¢ Sylvie BOILEAU,
qui fait aussi parti du Laboratoire Associé au C.N.R.S. LA 24,

A) LABORATOIRE DE CHIMIE ORGANIQUE PHYSIQUE

I. - Chimie organique théorique

L’activité dans ce domaine a porté principalement sur l’adaptation de
programmes de mécanique moléculaire et de représentation graphique dans
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le but ultérieur de composer sur ordinateur des récepteurs moléculaires et
d’étudier leur interaction avec des substrats potentiels. L’étude de cryptates
alcalins est en cours.

Par ailleurs I'application de nos résultats antérieurs sur les effets stéréo-
électroniques a d’autres problemes de réactivité chimique (par exemple celle
des oléfines substituées) se poursuit (G. WIPFF).

II. - Cryptates - Complexes macropolycycliques

1) Cryptates macrobicycliques

— Cryptates de protons. L’étude des propriétés cinétiques et thermody-
namiques des cryptates de proton du macrobicycle [1.1.1] a été publiée (1).

— ESCA de cryptates. L’étude réalisée a été publiée (2).

— « Cryptochromes ». L’élaboration de cryptands portant des groupes
chromophores réagissant a la formation d’'un complexe a été envisagée.
De tels substances peuvent servir d’indicateur coloré pour la détection de
cations métalliques, notamment alcalins et ont de multiples applications.
Une premiere molécule permettant de détecter I'ion potassium a été obtenue

(en collaboration avec A.G. MERCK, Darmstadt) (Brevet 1.).

2) Cryptates macrotricycliques sphériques

— Synthése et cryptates de macrotricycles sphériques. L’étude de ces
ligands et de leurs complexes alcalins et alcalino-terreux réalisée antérieu-
rement, a été publiée (3). Les constantes de stabilité sont représentées ci-
dessous :
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— Reconnaissance tétraédrique. Ces mémes cryptands possédent un site
de reconnaissance moléculaire de nature tétrahédrique. Notamment, SC-24
forme un cryptate avec le substrat tétraédrique NH,+ beaucoup plus stable
et plus sélectif que tous les complexes antérieurement connus, que ce soit
avec des ligands naturels ou synthétiques. Ces propriétés sont dues a la
complémentarité géométrique et énergétique réalisée dans la supermolécule
récepteur-substrat. Elles donnent une illustration optimale des manipulations
moléculaires qui font 'objet d’une chimie des récepteurs moléculaires abio-
tiques (4).
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3) Cryptates di- et polynucléaires

Les ligands macropolycycliques possédant deux ou plusieurs sites de
complexation sont en principe capables de former des cryptates di- et poly-
nucléaires par inclusion de deux ou plusieurs cations métalliques. Ils peuvent
étre homotopiques ou hétérotopiques selon qu’ils renferment des sous-unités
complexantes identiques ou différentes.

— Cryptates dinucléaires. Des complexes dinucléaires de cations de la
2° et de la 3° série des métaux de transition ont été obtenus, notamment avec
le palladium, le platine et le thodium. Un complexe bis-rhodium-(I) possédant
un triple pont carbonyle a été synthétisé (D. PARKER et J.P. LECOMTE).

Le greffage de chaines latérales portant des groupes -PPh, sur des aza-
macrocycles a été réalisé. De telles molécules possédent des sites mixtes
susceptibles de former des complexes dinucléaires possédant & la fois un site
rédox et un site acide de Lewis (A. CARrROY, D. PARKER).
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Une étude des constantes de stabilité des cryptates dinucléaires macro-
bicycliques du ligand Bistren a été réalisée. Elle a permis de mettre en
évidence les effets de la structure cryptate et la formation d’espéces pontées
(E.I. WATANABE, en collaboration avec R.J. MOTEKAITIS et A.E. MARTELL,
College Station, Texas).

Un macrocycle contenant deux groupes bipyridyles a été synthétisé et ses
propriétés complexantes sont a 1’étude (J.P. LECOMTE).
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— Cryptands polytopiques. Des macropolycycles contenant plusieurs sites
de complexation ont été synthétisés. Ils appartiennent a trois types de struc-
tures : macrocycle tris-chelate, macrotetracycle trismacrocycle et macrotricycle
bis-chelate, bis-macrocycle (de gauche a droite). Les complexes polynucléaires
de ces ligands sont a I’étude. La présence de sites bipyridyles permet d’envi-
sager des propriétés électrochimiques et photochimiques intéressantes (B. DIE-
TRICH, A. HAMILTON, P. PLUMERE).

()
NH HN"> N |

CH o:I b \

SN
N\ Sy
—/ o

x
Z
X

\ 7/ \ 4

Une présentation générale des études en cours et des résultats récents
obtenus dans la chimie des complexes macropolycycliques a été faite (5).

III. - Chimie de coordination des anions - Cryptates d’anions

1) Macrocycles polyammoniums

La formation de complexes stables et sélectifs entre divers anions orga-
niques ou minéraux et des macrocycles polyammoniums a été démontrée
antérieurement. Lorsque les anions complexés sont électroactifs (cas de
Fe(CN)g*— et de Ru(CN)g*— par exemple), leurs potentiels rédox sont for-
tement déplacés vers des valeurs plus positives, 'espéce la plus chargée étant
la plus fortement complexée. Ainsi les potentiels rédox d’espéces anioniques
sont modifiables par complexation, fait bien connu pour les cations, et les
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mesures ¢électrochimiques peuvent étre utilisées pour I'étude des complexes
d’anions (6).

Des ligands polyammoniums a deux sous-unités complexantes seront
discutés ci-dessous.

2) Macrobicycles polyammoniums

La méthode de synthése de macrobicycles, par triple couplage de deux
sous-unités tripodes, mise au point précédemment, a été étendue a d’autres
macrobicycles. Des études préliminaires montrent que ces composés pos-
seédent des' propriétés complexantes trés marquées envers divers anions
(B. DIETRICH, M.W. HOSSEINI).

H H H H
NN\N (\NN\X/\/\N/j

N H n j N H
NS~ 8 Na~ I~
”Wﬂ ”Wx\/\/

Aprés de trés nombreux essais, la cristallisation du cryptate formé par la
forme protonée du macrobicycle Bistren avec I'anion azide a finalement pu
étre réalisée. Cette espéce occupe une position clé dans le développement
de nos travaux sur la reconnaissance moléculaire et sur les cryptates d’anions.
La structure cristallographique a pu en étre déterminée, confirmant les
propositions antérieures sur lesquelles reposait la reconnaissance de substrats
linéaires. La comparaison avec les structures des cryptates des anions Cl—
et Br— du méme cryptand Bistren-6H*, déterminées précédemment, illustre
de maniére particuliérement frappante les phénomeénes de complémentarité
récepteur-substrat (B. DIETRICH, en collaboration avec C. Pascarp et J. Gui-
LHEM, Gif-sur-Yvette).
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1V. - Mésomolécules

1) Récepteurs moléculaires macrocycliques

Nos travaux utilisant comme sous-unités complexante” de base le macro-
cycle [18]-Og tétracarboxylique ont continué dans plusieurs directions.

La structure cristalline du complexe formé par le dication éthylénediam-
monium avec le récepteur sous forme tétracarboxylate, a confirmé la liaison
du substrat dans la cavité macrocyclique (7).

La chimie des dérivés < faces distinguées > (X 5= Y), dont la métho-
dologie de synthése a été établie précédemment, s’est développée dans trois
directions principales :

— la synthese de composés syn de type amino-acide (X = CONH-R-NH,,
Y = CO,H) destinés a servir d'unité de base pour la synthése dun canal
moléculaire transmembranaire (J.P. BEHR, R. HENG, K. SHIMOKAWA) ;

— la synthése de composés syn portant des groupes rigides (X = CONH-
Ar-NH,, Ar = noyau de type phényle ou naphthyle) destinés a étre utilisés
pour la construction de corécepteurs a deux sites [18]-Og pour la complexation

d’ions ammoniums (J.P. BEHR, R. CHARNAS) ;

— la synthése d'un réactif SYN (X = CO,R; Y = COZ, Z = groupe
activant) dont I'obtention est de premiére importance a la fois pour I'élabo-
ration d’un canal et de corécepteurs, et qui peut aussi servir a la préparation
de nouveaux types de macrobicycles et de macrotricycles (C. BURROWS).
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Un modéle instructif de canal moléculaire est fourni par la structure du
complexe formé par le macrocycle [18]-Og (CONMe,), (X = Y = CONMe,)
avec KBr. Dans le cristal les macrocycles sont empilés et les ions K+ sont
localisés alternativement dans la cavité du cycle et au-dessus du cycle, images

de deux étapes figées de la propagation d’ions K+ a l'intérieur d'un canal
défini par les cycles (8).

La condensation du macrocycle [18]-N3O, avec un dérivé trifonctionnel
du cyclotrivératrylene a fourni une molécule macropolycyclique creuse d'un
type nouveau, portant un site récepteur du groupe -NH,+ et dont la cavité
est maintenue par la sous-unité aromatique rigide (F. KoTzyBA-HIBERT, en
collaboration avec J. CANCEILL et A. COLLET).

2) Cosystemes

Les récepteurs ditopiques batis sur deux sous-unités macrocycliques de
type [18]-N,O, forment des cryptates moléculaires avec les cations diammo-
niums.
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— La structure cristalline du complexe du dication de la cadavérine avec
le macrotricycle 4 ponts 2,6-naphthyle confirme la structure de cryptate
moléculaire & double ancrage du substrat dans le récepteur par interaction

de chaque groupe -NH;t avec l'un des macrocycles (9).

e

\edia b

— Les sélectivités de complexation des substrats +HyN-(CH,),-NH;+
en fonction de la longueur de la chalne n et pour divers récepteurs ont été
déterminées par une méthode de compétition; une nette reconnaissance
linéaire reposant sur la complémentarité de la longueur de la chalne et de
la taille de la cavité du récepteur, est mise en évidence (F. KoTzyBa-
HIBERT).

— L’étude des temps de relaxation nucléaire des cryptates diammoniums
macrotricycliques a permis de décrire les propriétés dynamiques de ces
especes et de montrer que la complémentarité stérique est accompagnée d'une
complémentarité dynamique se traduisant par un fort couplage dynamique
entre le récepteur et le substrat (10).

— Les récepteurs macrotétracycliques contenant deux macrocycles de
type [18]-N3O; reliés par un triple pont, forment aussi des cryptates molé-
culaires avec les cations diammoniums. Du fait de leur plus grande rigidité
qui maintient la taille de leur cavité, ils montrent une trés forte sélectivité de
complexation (11).

— Macropolycycles hétérotopiques. L'incorporation simultanée de sites
de liaison pour des cations ammoniums organiques et pour des cations métal-
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liques permet en principe la formation de cryptates polynucléaires & substrats
mixtes organiques et inorganiques. Deux types de cryptands de cette classe
ont été synthétisés ; ils utilisent tous deux des sites macrocycliques [18]-N,O,
pour lier des groupes -NHjz;+ et par ailleurs des sous-unités bipyridines et
porphyrine dont l’aptitude & complexer de nombreux cations métalliques est
bien établie. De tels ligands a sites mixtes ouvrent la voie & la mise au point

de métallo-récepteurs et de métallo-catalyseurs (A.D. HAMILTON).

— Corécepteurs de substrats dianioniques. L'incorporation dans un ma-
crocycle de deux sites de fixation du groupe carboxylate permet la complexa-
tion sélective de dicarboxylates linéaires (M.W. HOSSEINI).

3) Catalyse moléculaire

Les travaux dans ce domaine ont porté principalement sur la mise au point
d’un catalyseur moléculaire susceptible d’effectuer la fonctionalisation sélec-
tive des substrats liés. Ainsi, le récepteur dérivé du macrocycle [18]-O4 tétra-
carboxylique décrit ci-dessus, et portant en position syn les groupes X =
-CONH-CgH,-para-I et Y = CO,—, pourrait en principe permettre la chlo-
ration radicalaire sélective d’'une molécule organique ancrée par un groupe
-NH3+ terminal dans le macrocycle et intercalée entre les deux groupes
para-iodoaniline latéraux. Des essais de transfert de chlore a partir de Ph-ICl,
par le relais des groupes latéraux, suivant la réaction mise au point par
Breslow, ont ét¢ menés mais n’ont pas abouti a des résultats positifs pour
Iinstant. Diverses modifications sont envisagées (J.P. KONOPELSKI).

V. - Phénomenes de transport

1) Transport de cations métalliques

— La nature de I'anion X dans les sels de rubidium RbX influence forte-
ment I'équilibre d’extraction et la vitesse de transport de ces sels par des
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cryptands macrobicycliques. Une étude de la variation des vitesses de transport
en fonction des équilibres d’extraction est ainsi possible et devrait permettre
une analyse détaillée du processus (M. KIRcH).

— Les essais de transport sélectif de cations toxiques ont été étendus a
des porteurs dérivés du macrocycle [18]-Og4-tétracarboxylique (E. BACON).

2) Transport d’anions

Nous avions montré antérieurement que les anions ammoniums quater-
naires peuvent servir de porteurs d’anions, permettant ainsi la mise au point

N

de membranes sélectives a anions. Des composés renfermant deux sites
ammoniums quaternaires lipophiles maintenus & des distances différentes
par une structure acyclique ou cyclique (par exemple R,N+[(CH,),]o.N+R,
ol n =2 ou 8 et au moins un radical R est une chaine hydrocarbonée
suffisamment longue) ont été utilisés pour transporter sélectivement les
dianions phthalates isomeres ainsi que 'AMP, ’ADP et 'ATP. Par ailleurs,
afin de pouvoir étudier le transport a travers des membranes plus minces,
la mise au point d’'une technique d’observation des molécules anioniques a la

fois a l'intérieur et & I'extérieur de liposomes, a été entreprise (A. HRICIGA).

Les dérivés quaternaires de la pipérazine permettent I’élimination sélective
d’ions phosphates en présence d’un grand excés d’ions chlorure, une propriété
tres intéressante pour la purification de liquides biologiques, notamment dans
le rein artificiel (P. PLUMERE, en collaboration avec G. TrRouvE et H. RENON,
Ecole des Mines) (Brevet 2.).

VI. - Photochimie

1) Photoproduction d’ hydrogéne et d’oxygéne a partir de l'eau.

Divers catalyseurs hétérogénes de photoréduction de I'eau ont été testés,
les especes les plus efficaces étant obtenues par dépdt d’'un métal noble sur
un support semi-conducteur (12).

Ces propriétés nous ont conduit a tester ces mémes espeéces (Pt° ou
Rh°/TiO,) comme catalyseurs dans la réduction de déplacement du gaz d
leau. Elles se sont révélées plus efficaces que les catalyseurs commerciaux
de plusieurs ordres de grandeur (13).

Il a été trouvé que certains complexes du cobalt (notamment la dimethyl-
glyoxime) sont d’excellents catalyseurs homogénes de photoproduction d’hy-
drogene a partir de I’eau, rendant inutile 'addition d’un catalyseur hétérogéne
au platine (J. HAWECKER, R. ZIESSEL).
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2) Photolyse de l'eau

Un catalyseur efficace de photodécomposition de l'eau en hydrogene et
oxygeéne sous irradiation UV avait été obtenu précédemment par photo-
déposition de rhodium sur une poudre de semi-conducteur, le titanate de
strontium. Des améliorations notables de ce systtme ont été obtenues par
une technique de déposition thermique et par une optimisation des condi-
tions expérimentales de la réaction. L’analyse du dép6t de rhodium par
ESCA a montré que l'espéce catalytique est un état oxydé du rhodium
(J.P. SauvaGg, R. ZIESSEL, en collaboration avec L. HILAIRE, Strasbourg).

Un brevet sur le photocatalyseur de décomposition de I'eau a été déposé
(Brevet 3.).

Le probléeme du déplacement de la photoactivité du systeme vers les
grandes longueurs d’onde afin de le rendre opérationnel en lumiére visible
reste posé.

Une présentation générale de nos résultats a été faite (14).

3) Photoréduction du gaz carbonique

Nous avions décrit précédemment un systéme de photoproduction d’hydro-
gene utilisant comme relais des complexes cobalt-bipyridine. Partant de cette
réaction qui produit des espéces Co(I) trés réductrices, nous avons mis au
point un processus de photoréduction de CO, dissous dans le milieu réac-
tionnel. Utilisant comme donneur d’électrons une amine tertiaire et comme
photosensibilisateur le complexe Ru(bipy)s2+, lirradiation en lumiére visible
d’'une solution de CO, dans l'acétonitrile aqueux fournit de l'oxyde de
carbone et de I'’hydrogéne par réduction simultanée du CO, et de I'eau. Le
mélange obtenu (CO + H,) est du « gaz de synthése » utilisé industrielle-
ment.

L’efficacité du processus et la composition CO/H, du mélange obtenu
peuvent €tre modifiées trés notablement par le choix des conditions expé-
rimentales (15). Etant donné lintérét présenté par cette réaction, autant
du point de vue de lactivation de petites molécules que de celui du
stockage chimique de I’énergie lumineuse, des travaux portant sur l'optimi-
sation du processus et sur son mécanisme sont en cours.

VII. - Chimionique

Nous avons proposé le terme de «chimionique » pour désigner un do-
maine futur de la chimie supramoléculaire qui nous semblait riche de pro-
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“

messes : « une chimie des systémes organisés et ““ informés ”, présentant des
propriétés de stockage et de transfert d’information, de régulation, d’opé-
ration au niveau moléculaire, c’est-a-dire a une sorte d’électronique et d’infor-
matique moléculaires, faisant appel a une connaissance intime des interactions
qui réglent les associations moléculaires, leur dynamique, leurs transfor-
mations ». Ajoutant « Ces perspectives sont encore lointaines, mais ouvrent des
horizons trés neufs qui justifient amplement I'entreprise : syst¢émes moléculaires
régulés, informés, coopératifs, et pourquoi pas capables de s’auto-repro-
duire ! » (Lecon Inaugurale, p. 38).

Ce domaine comprend tout autant la mise au point de « composants molé-
culaires » et leur assemblage en circuits, que le traitement moléculaire de
Iinformation, c.-a-d. en quelque sorte « hardware » et « software » d’ordi-
nateurs congus a 1’échelle moléculaire. La « chimionique » représente ainsi
le pendant chimique de la « biotique » des bio-composants.

11 est clair que ce domaine d’allure futuriste (pour ne pas dire plus!)
n’en est que dans une phase exploratoire. Mais, diverses suggestions (allant
de I'ordinateur moléculaire a la prothése oculaire) ont été faites ces derniers
temps, avec un enthousiasme plus ou moins fondé, nourri par 'ampleur de
I'enjeu a la fois scientifique et technologique !

Reprenant et élargissant des essais antérieurs portant sur I'élaboration de
matériaux conducteurs organiques, nous avons engagé des travaux explo-
ratoires principalement dans trois directions :

— lélaboration de molécules photosensibles pouvant jouer le rble de
semi-conducteurs a I’échelle moléculaire, de « diodes moléculaires » ;

— la mise au point de molécules susceptibles de permettre une conduction
électronique a travers une membrane, de fonctionner comme « fil conduc-
teur moléculaire » ;

— la synthése de dérivés nouveaux de couples accepteur-donneur dont
les propriétés de conduction électrique ont déja été établies, dans le but
d’introduire des groupes structuraux qui pourraient permettre une interaction
inter-chaine, conférant ainsi un caractére bidimensionnel & des conducteurs
unidimensionnels.

Les synthéses de molécules nouvelles susceptibles de posséder de telles
propriétés sont en cours (T.G.S. ARRHENIUS, G.M.L. ARRHENIUS). On peut
noter que ces études ne sont pas sans relation avec les travaux menés par
ailleurs, par exemple sur les cryptates dinucléaires a valences mixtes, sur
les complexes métalliques photosensibles, ou sur le transfert d’électrons.

Des présentations générales ont été faites, exposant les idées directrices et
les résultats de nos travaux sur la chimie supramoléculaire (points II-V)
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(16-18) et sur la photochimie et le stockage de 1'énergie lumineuse (point VI)
(19, 20).
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D" A. CoLLET, Collége de France :
— La Chimie du Cyclotriveratrylene, le 15 février 1982.

PT N. SErPONE, Concordia University, Montréal, Canada :

— On the Nature of the [Ir(bpy)y(H,O)(bpy’)]*+ Cation. D" Jekyl or
M" Hyde?, le 22 avril 1982.

P™ S. PNE, California State University, Los Angeles, U.S.A. :

— Carbonyl Methylenation, Metathesis, and Homologation Using a Tita-
nium-Aluminium Carbenoid Complex, le 10 mai 1982.

B) LABORATOIRE DU COLLEGE DE FRANCE

B 1) Equipe < Interactions Moléculaires » dirigée par J.M. LEHN
Quatre thémes de recherche sont a 1’étude :

1) Récepteurs moléculaires macrocycliques

La complexation de divers substrats aussi bien organiques qu’inorganiques
par des systémes macropolycycliques synthétiques a fait appel principalement a
des interactions intermoléculaires de type électrostatique. Par ailleurs, la
formation de complexes moléculaires par les cyclodextrines repose sur des
effets hydrophobes. Il serait trés intéressant de combiner effets électrosta-
tiques et hydrophobes dans un méme récepteur moléculaire. Dans ce but,
nous avons entrepris la syntheése de macrocycles : a) dont la structure est
maintenue par des groupes aromatiques rigides et hydrophobes, b) qui
portent des groupes carboxylates assurant a la fois de fortes interactions
électrostatiques et la solubilité dans I'eau.

Une premictre série d’essais a conduit a la synthése d’'un dimére et d’un
trimére incorporant d’une part le groupe diphényle méthane et d’autre part
Pacide tartrique. Les propriétés des produits obtenus (X = CO,~) sont en
cours d’étude (M. DHAENENS, J.P. VIGNERON).

<fe
X X O
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De tels récepteurs permettent d’aborder deux types d’études :
— la complexation de molécules organiques cationiques lipophiles ;

— Tl’assemblage a I'intérieur de la cavité macrocyclique d’agrégats complexes
(cryptates de « grappes » ou « clusters »), dans le but de tester si la forme
de la cavité et la disposition des groupes X permettent de contrdler la
structure des especes formées. -

2) Complexation sélective - Applications

Les propriétés complexantes trés prononcées du macrocycle polyéther dérivé
de lacide tartrique, synthétisé antérieurement a Strasbourg (voir ci-dessus,
A-IV-1), peuvent étre utilisées pour diverses applications. Deux d’entre elles
sont a I'étude.

a) La synthése de dérivés portant des groupes latéraux fluorescents pour-
rait permettre la détection trés fine d’ions a lintérieur des cellules si la
formation du complexe conduit 2 une modification de la fluorescence. Des
dérivés de la fluorescéine et du pyréne (X = CONH-Fluorescéine ou X =
CONH-Pyréne, Y.= CO,~) ont été obtenus et ’étude de leurs propriétés
est en cours (I. JACQUET, J.P. VIGNERON).

b) Des dérivés lipophiles du polyéther tétracarboxylique et de son analogue
dicarboxylique sont en cours de synthése dans le but d’étudier le transport
sélectif d’ions potassium et calcium. L’application a deux systémes biolo-
giques est envisagée : d’'une part la purification de liquides biologiques (rein
artificiel), d’autre part, la transpiration des plantes qui est influencée par
le transport d’ions.

3) Transport sélectif d’anions

Alors que le transport sélectif de cations a été réalisé avec de nombreux
complexants synthétiques ou naturels, trés peu d’études ont été consacrées
au transport sélectif d’anions. En particulier, induire le transport sélectif
d’ions phosphates en présence d’ions chlorures en exces, serait d’'un grand
intérét a la fois du point de vue fondamental (facteurs contrdlant la sélec-
tivité) que pour la purification de liquides biologiques, notamment dans le
rein artificiel. Ceci a pu étre réalisé en jouant simplement sur la différence
de charge de ces ions. Ainsi, un transporteur dicationique, portant deux
groupes ammoniums quaternaires lipophiles proches de l'autre (RgN+(CHy),
NR;t) permet I'extraction préférentielle des ions phosphates par des ‘mem-
branes liquides émulsionnées (C. LECOMTE, en collaboration avec G. TROUVE
et H. RENON, Ecole des Mines ; Brevet 2).
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4) Cages moléculaires macropolycycliques

La combinaison du groupe cyclotrivératrilénique rigide avec un macrocycle
[18]-N;0, fournit une cage moléculaire macrotétracyclioque, possédant une
cavité interne dont la taille dépend de la longueur des ponts liant les deux
sous-unités. L’unité [18]-N30; étant un site de fixation pour le groupe -NH;+,
ces cages permettent la formation de cryptates moléculaires par inclusion de
substrats R-NH;+, avec une forte sélectivité stérique dépendant de la taille
de R. Ainsi, l'inclusion sélective de CH;-NH;+ a pu étre mise en évidence
avec la premicre substance synthétisée. Ces composés sont les premiers repré-
sentants d’un nouveau type de molécules, dénommées spéléands, qui, combi-
nant sous-unité(s) réceptrice(s) et sous-unité(s) structurante(s), sont des cages
(omhharov) moléculaires capables de former des complexes d’inclusion (spé-
léates). De ce fait, elles représentent une nouvelle variété moléculaire au
sein de la classe générale des cryptands (A. COLLET, en collaboration avec
F. KorzyBA-HIBERT, Strasbourg).

Préparation de produits biologiquement actifs par synthése asymétrique
(J.P. VIGNERON, V. BLoY, R. MERIC)

Le groupe a participé a la détermination de la structure d’une phéromone
émise par les glandes alaires du maéle de la pyrale de la canne a sucre, puis

I’a synthétisé griace & une méthode originale. Ce travail a été effectué en
relation avec I'LLN.R.S.

Une synthése de lacide cis-chrysanthémique optiquement pur est, par
ailleurs, en voie d’achévement. Ces derniéres recherches sont réalisées en
collaboration avec M. FRANCK-NEUMANN de Strasbourg.

PUBLICATIONS

G. KunescH, P. ZacatTti, J.Y. LALLEMAND, A. DEBAL, J.P. VIGNERON,
Structure and synthesis of the wing gland pheromone of the male African
sugar-cane borer : eldana saccharina (WLK) (Tetrahedron Letters, 22,
5271, 1981).

R. WEIDMANN, A.R. ScHOOFS, A. HOREAU, Effets stéréoélectroniques dans
la méthode du dédoublement cinétique partiel de P'anhydride o-phénylbuty-
rique. Détermination de la configuration absolue dhalogénométhylphényl-
carbinols (C.R. Acad. Sc., Série II, 294, 319, 1982).
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CONFERENCE PRESENTEE SUR INVITATION

D* J.P. VIGNERON, Chargé de Recherches, C.N.R.S. :

— Centre de Recherche Roussel-Uclaf, Romainville, 26 mars 1982, Sub-
stances Antiappétantes Naturelles.

SEMINAIRES

G. PascarD (Institut de Chimie des Substances Naturelles, Gif-sur-Yvette),
Structure et conformation d antibiotiques peptidiques soufrés (27 novem-
bre 1981).

J. REepUK (Université de Leiden, Pays-Bas), Copper chelate coordination
compounds containing imidazole group as models for copper proteins (18 dé-
cembre 1981).

P. CauBkre (Université de Nancy), Réducteurs complexes et leurs appli-
cations en chimie organique (8 janvier 1982).

H. RupLer (Université de Paris VI), Synthése et réactivité chimique des
complexes dinucléaires du tungsténe (5 février 1982).

W. SmoN (Ecole Polytechnique Fédérale de Zurich, Suisse), Ionophores
and their analytical applications (19 février 1982).

H.B. KAGAN (Université de Paris-Sud, Orsay), Potentialités des lanthanides
divalents comme agents réducteurs et donneurs monoélectroniques (19 mars
1982).

K.B. SHARPLESs (Massachusetts Institute of Technology, Cambridge,
U.S.A.), On the mechanism of the titanium-catalyzed asymmetric epoxidation
(14 mai 1982).

H. FELKIN (Institut de chimie des substances naturelles, Gif-sur-Yvette),
Réactions mettant en jeu les complexes de liridium et du rhénium (4 juin
1982).

K. BLocH (Université Harvard, Cambridge, Massachusetts, U.S.A.), The
sterol structure ; evolution and membrane function (25 juin 1982).

B 2) Travaux d’équipe de « Chimie des hormones et stéréochimie »,
dirigée par J. JacQues (Directeur de Recherche au C.N.R.S.)

Outre les thémes explorés depuis plusieurs années, de nouvelles orien-
tations se dessinent qui visent & répondre en particulier au changement
d’orientation de la chaire.
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1) Dans le domaine des substances possédant des propriétés hormonales
ou antihormonales, en collaboration avec les Laboratoires Roussel-Uclaf ou
s’effectuent des mesures systématiques de I'affinité de nouvelles molécules
pour les différents récepteurs hormonaux, d’intéressants résultats se sont
confirmés. Il a été en effet trouvé que des dérivés tricycliques aussi simples
que :

OH
R

o/

possédent des propriétés antiandrogénes, utilisables en thérapeutique.

2) La préparation et I'étude de nouvelles molécules en forme de disques
et présentant des propriétés de « cristaux liquides » ont été poursuivies. On
s’est attaché, en particulier, en collaboration avec le centre P. Pascal de
Bordeaux, a I'obtention de molécules douées de chiralité. Parmi celles-ci, le
composé répondant a la structure :

OR Me
OR it 5 = (R)'“'CeHls—C:"‘CH?_CO'
HO® ﬁ
0 :
OR
OR (=) R = (s)-n-csng-g—CHaco-
Me

adopte au cours de sa « fusion » et avant de devenir isotrope, un arrange-
ment en <« colonnes» qui permet d’observer, au microscope, des figures
spiralées qui reflétent la chiralité moléculaire.

3) L’étude des méthodes de dédoublement des racémiques et la déter-
mination de la pureté optique (surtout par calorimétrie) sont restées au centre
des activités de I’équipe. Un livre (Enantiomers, Racemates, and Resolutions),
paru cette année, représente la somme de 'expérience acquise sur ce sujet.

4) Le cycle cyclotrivératrylénique est intéressant par ses propriétés intrin-
seques (dichroisme circulaire par exemple) et par sa géométrie qui peut fournir
les éléments de cages lipophiles telles que celle représentée ci-dessous :



7T -

)
LI
e

o

000 [o]
slule L
Me Me e
l{e Te‘
RR'R R g R o 0 o § 0

()

Il continue a faire I'objet des recherches de A. COLLET qui vient d’étre
I'objet d’une récente promotion au grade de Maitre de Recherche. On verra
dans le rapport du P* LEHN quelques aspects des résultats auxquels elles ont
récemment conduit.

PUBLICATIONS

M. CesARIO, A. COLLET, J. GABARD, J. GUILHEM, J. JACQUES, C. PASCARD,
Synthesis and absolute configuration of chiral Cs-cyclotriveratrylene deriva-
tives. Crystal structure of M(-)-10,15-dihydro-2,7,12-triethoxy-3,8,13-tri [R-
(I1-methoxycarbonyl)ethoxyl-5SH-tribenzo [a,d,g]-cyclononene (J. Chem. Soc.
Perkin I, 1630, 1981).

A. CoLLET, G. GOTTARELLL, Circular dichroism of (Cg)-cyclotriveratry-
lene-d, : An example of exciton optical activity due to isotopic substitution
(J. Amer. Chem. Soc., 103, 5912, 1981).

J. GaBARD, A. COLLET, Synthesis of a (Dg)-Bis(cyclotriveratrylenyl)macro-
cage by stereospecific replication of a (Cg)-subunit (J. Chem. Soc. Comm.,
1137, 1981).

J. DoucerT, 1. DENicoLo, A. CRAIEVICH, A. COLLET, Evidence of a phase
transition in the rotator phase of the odd-numbered paraffins Cy3H s and
Cy;H;y (J. Chem. Phys., 75, 5125, 1981).

A. GARNIER, J.P. ALBERTINI, A. COLLET, L. FAURY, J.M. PAsTOR, L. TosI,
Spectrophotometric studies of the Cu(Il)-D-o-tyrosine complex. Assignment
of the 330 nm dichroic band in Cu(Il) and Fe(lll)transferrins (J. Chem. Soc.
Dalton, 2544, 1981).

J. CANcEILL, A. COLLET, J. JACQUES, Application of the exciton chirality
method for the stereochemical assignment of remote groups. Determination
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of the a- or (-configuration of a 2-hydroxy substituent in 2,17 and 2,16-
dihydroxy-A-nor-5So-androstane and estrane derivatives (J. Chem. Soc., Per-
kin II, 83, 1982).

NcuyEN Huu TINH, J. MALTHETE, C. DESTRADE, Reentrant phenomenon
in disc-like liquid crystal (Mol. Cryst. Liq. Cryst. (Letters), 64, 291, 1981).

C. DESTRADE, H. GASPAROUX, A. BABEAU, NGUYEN Huu TiNH, J. MAL-
THETE, Truxene derivatives : a new family of disc-like liquid crystals with
an inverted nematic-columnar sequence (Mol. Cryst. Lig. Cryst.,, 67, 37,
1981).

C. DESTRADE, NGUYEN Huu TINH, H. GASPAROUX, J. MALTHETE, A.M. LE-
VELUT, Disc-like mesogens : a classification (Mol. Cryst. Lig. Cryst., 71,
111, 1981).

NGuYEN Huu TiNH, J. MALTHETE, C. DESTRADE, Reentrant nematic and

columnar phases in disc-like liquid crystals at atmospheric pressure (J. de
Phys. (Lettres), 42, L-419, 1981).

J. MALTHETE, J. CANCEILL, J. GABARD, J. JACQUES, Recherches sur les
substances mésogénes. VIII - Préparation et propriétés mésomorphes de séries
isométriques (Tetrahedron, 37, 2815, 1981).

J. MALTHETE, J. CANCEILL, J. GABARD, J. JACQUES, Recherches sur les
substances mésomorphes. IX - Smectiques fourchus. Organisation moléculaire
dans les phases smectic A (Tetrahedron, 37, 2823, 1981).

C. DESTRADE, P. FOUCHER, J. MALTHETE, NGUYEN Huu TINH, On a reen-
trant isotropic phase (Phys. Letters A, 88, 187, 1922).

NGUYEN Huu TinH, C. DESTRADE, J. MALTHETE, J. JACQUES, Reentrant
cholesteric phase (Mol. Cryst. Liq. Cryst. (Letters), 72, 195, 1982).

C. FouqQuEy, J. JacQues, M.M. BoutoN, R. SAUVETRE, C. CHuIT, Dérivés
trifluorovinylés des A-nor(5)estrane et A-npr(5)androstane (Eur. J. Med.
Chem., Chimica Therapeutica, 16, n° 3, 285, 1981).

M.J. BRIENNE, J. JACQUES, P. GAYRAL, F. DUSSET, « Modéles ouverts »
du tétramisole et de liso-tétramisole. Préparation et activité sur les néma-
todes (Eur. J. Méd. Chem. - Chimica Therapeutica, 16, n° 4, 363, 1981).

LIVRE

J. JAacqQues, A. CoLLET, S.H. WILEN, Enantiomers, racemates and reso-
lutions (J. Wiley et Sons Editeurs, New York, 1981).
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CONFERENCES PRESENTEES SUR INVITATION

D~ J. Jacques, Directeur de Recherche au C.N.R.S.

a été invité a présenter certains résultats obtenus par son équipe au :

— Symposium Annuel de Chimie Organique de la Société Chimique de
Belgique, Belgique, Bruxelles, 12 novembre 1981.

— Laboratoires Delalande, Rueil-Malmaison, 2 février 1982.

— Laboratoires ICI Pharma et Section Champagne-Ardenne de la Société
Chimique de France, Reims, 4 mars 1982.

— D.E.A. de Chimie Organique de I'Université de Rouen, 29 avril 1982.

— Laboratoire de Chimie Organique des Facultés Universitaires de Namur,
7 mai 1982.

— Cycle de Formation Continue des Universités de Clermont-Ferrand,
13 mai 1982.

B 3) Equipe de « Chimie Macromoléculaire »,
dirigée par S. BoiLEAU (Maitre de Recherche au C.N.R.S.)

Les travaux de I'équipe sont axés sur '’étude du mécanisme et de la ciné-
tique des polymérisations. Une partie de ces recherches est menée en colla-
boration avec le laboratoire de Physique de la Matiere condensée.

A . G i - :
Dans le domaine de la polymérisation anionique en présence de cryptates,
le comportement des cyclosiloxanes et de propiolactones substituées a été
plus particulierement examiné.

La catalyse par transfert de phase appliquée a la modification chimique
de polymeres chlorométhylés a permis de préparer toute une gamme de
polymeres nouveaux. Cette technique a été également utilisée avec succes
pour les réactions de polycondensation. Le mécanisme et la cinétique de
ce type trés particulier de polycondensation interfaciale sont en cours
d’étude.

La polymérisation et la copolymérisation radicalaires du chloformiate de
vinyle et de ses dérivés constituent le troisitme théme de recherches de
I'équipe. La modification chimique des fonctions chloroformiate ainsi que
la polymérisation de carbonates vinyliques ont permis d’accéder a des poly-
meéres nouveaux dont les propriétés complexantes sont examinées.



— 244 —

PUBLICATIONS

G. MEUNIER, P. HEMERY, J.P. SENET, S. BOILEAU, Polymerization and
copolymerization of vinyl chloroformiate (Polymer Bulletin, 4, 699, 1981).

G. MEUNIER, P. HEMERY, J.P. SENET, S. BOILEAU, Polymerization and
copolymerization of vinyl carbamates and vinyl carbonates (Polymer Bulle-
tin, 4, 705, 1981).

J.P. CoHEN-ADDAD, M. DOMARD, S. BOILEAU, Slow dynamics of entangled
polydimethylsiloxane chains observed by proton transverse magnetic relaxa-
tion (J. Chem. Phys., 75, 4107, 1981).

S. BoOILEAU, Use of cryptates in anionic polymerization of heterocyclic
compounds (A.C.S. Symposium Series, 166, 283, 1981).

J.P. MuncH, J. HErz, S. BoILEAU, S. CANDAU, Light spectroscopy inves-
tigation of dilute and semi-dilute polydimethylsiloxane solutions (Macromo-
lecules, 14, 1370, 1981).

T.D. N'GuYEN, J.C. GAUTIER, S. BOILEAU, Chemical modification of chlo-
romethylated polystyrene with phosphine oxides using phase transfer cata-
lysis (Polymer Preprints, 23 (1), 143, 1982).

T.D. N°'GuUYEN, S. BOILEAU, Synthesis of polyethers by phase transfer
catalyzed polycondensation (Polymer Preprints, 23 (1), 154, 1982).

G. MEUNIER, P. HEMERY, J.P. SENET, S. BOILEAU, Chemical modification
of polyvinyl chloroformate (Organic Coatings and Plastics Chemistry Pre-
prints, 46, 274, 1982).

THESES

Thése de Doctorat d’Etat :

T.D. N'GUYEN, Application de la catalyse par transfert de phase a la modi-
fication chimique des polyméres chlorométhylés et a la préparation de po-
lyéthers par polycondensation (21 octobre 1981).

Thése de Docteur-Ingénieur :

J. HAGGIAGE, Polymérisation anionique de (-propiolactones disubstituées
et du sulfure de propyléne en présence de cryptates (22 juin 1982).
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Thése de Doctorat de 3° Cycle :

C. MoMmtAz, Polymérisation anionique des cyclosiloxanes en présence de
cryptates de lithium (22 juin 1982).

CONFERENCES PRESENTEES SUR INVITATION

D" S. BoiLEAU, Maitre de Recherche, C.N.R.S. :

— Université de Mayence, R.F.A., 9 novembre 1981, Anionic Polyme-
rization of Cyclosiloxanes with Lithium Cryptates as Counterions.

— Université de Bayreuth, R.F.A., 10 novembre 1981, Use of Phase
Transfer Catalysis for the Chemical Modification of Chloromethylated Poly-
mers and for Polycondensation.

— Carnegie-Mellon University, Pittsburgh, Pennsylvania ,U.S.A., 6 avril
1982, Use of Phase Transfer Catalysis for the Synthesis of Polyethers by
Polycondensation.

— Pennsylvania State University, State College, Pennsylvania, U.S.A.,
7 avril 1982, Polymerization and Copolymerization of Vinyl Chloroformate
and of its Derivatives.

— University of Massachusetts, Amherst, Massachusetts, U.S.A., 9 avril
1982, Anionic Polymerization of Episulfides and Lactones with Cryptates
as Counterions.

DISTINCTIONS

M. J.M. LEBN a regu la Médaille d’Or du C.N.R.S. 1981, la Médaille
Pierre Bruylants (Université de Louvain, 1981) et le Prix Paracelse de la
Société Chimique Suisse (1982).



