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Catalyse photorédox : une révolution



La photochimie : plus de 200 ans d’histoire

Photochimie : interaction de la lumiére avec |la matiére entrainant des transformations chimiques.

hv
M > M* - M
M = molécule photoactivable
hv : UV ou visible
T. Grotthus et J. W. Draper, ca. 1840 G. L. Ciamician et Silber
“Une radiation produit une action photochimique Université de Bologne, 1908
seulement si son énergie est absorbée par la substance “Expériences sur le toit a la lumiere du soleil”

affectée”



La catalyse photoédox : une révolution

Catalyse photoredox : un photocatalyseur est excité par ¥ hy O\
'absorption d’une radiation lumineuse. A I'état excité, il @
est capable de réaliser un transfert monoélectronique M E— M - M"
(oxydation ou réduction) ou un transfert d’énergie vers M = molécule non photoactivable ~ M'=M** ou M*~
PC = photocatalyseur ou MI*
une molécule du milieu réactionnel. hv : lumiére visible visible
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University of Michigan University of Wisconsin-Madison Princeton University

a) D. W. C. MacMiillan et al. Science 2008, 322, 77. b) T. P. Yoon et al. J. Am. Chem. Soc. 2008, 130, 12886. c) C. R. J. Stephenson et al. J. Am. Chem. Soc. 2009, 131, 8756. 3



Cycles catalytiques

Transferts monoélectroniques Transfert d’énergie

Quench oxydant Quench réducteur

ED * EA"

PC
hv hv
oxidative-quenching \ reductive-quenching \ energy transfer

photoredox cycle ED photoredox cycle EA cycle

pC™* PC- *PC

SET SET \ EnT
TN TN TN

EA EA™- ED ED™* S *$ (Ty)

EA = molécule capable d’accepter un électron
ED = molécule capable de donner un électron
SET = single-electron transfer

Le photocatalyseur réalise un SET vers une molécule (EA ou ED). Un second SET est
nécessaire pour régénérer le photocatalyseur actif.



Photocatalyseurs classiques

Complexes métalliques Photocatalyseurs organiques
_| 2+ Me
| X O Br Br
““N b Me Me HO O (@) ‘ O
b O® Y
~ N l | NG CO,H
S N 0
NS N [
oS Me cio,
Z Mes-Acr+ Eosin Y
[Ru(bpy)s]2* [fac-Ir(ppy)s]3* Imax 430 Nnm Imax 539 nm
lmax 452 Nnm lmax 375 nm
Excellentes propriétés photophysiques Absence de métaux
Temps de vie des états excités longs Probleme de photostabilité

Large fenétre de potentiels redox
Métaux rares dans la cro(lte terrestre

CoUts élevés



Focus sur [Ru(bpy),]**

Energy
A
€g — ey — g
4 hv —% " ISC %- i
electron jump
| MLCT A /
tog = g e —
[Ru(bpy)s]?*
Imax 452 nM Ground State Excited state Excited state
(GS) (singlet) (triplet)
E,/,[Ru(ll)*/Ru(l)] = 0.77 V vs SCE Ru(bpy)s(Il) *Ru(bpy)s(1l)
El/z[Ru(lll) /Ru(l1)*] =-0.81 V vs SCE
E,/,[Ru(ll)/Ru(l)] = - 1.33 V vs SCE MLCT = metal-to-ligand charge transfer
E,/,[Ru(lll)/Ru(ll)] = 1.29 V vs SCE ISC = intersystem crossing

Apres absorption de la lumiere, un électron passe de la t,, du métal a la * du ligand (MLCT). L'état excité singulet évolue rapidement vers
un état triplet plus bas en énergie.

Temps de vie de I'état excité triplet = ca. 1100 ns. Procédés redox possibles avec d’autres molécules du milieu réactionnel.

Forte modulation des potentiels redox avec I'absorption de la lumiére : selon les espéeces présentes dans le milieu le Ru(ll)* peut jouer le

role d’oxydant ou de réducteur.



Sources classiques de radicaux en catalyse photoredox

Par oxydation

)k \ i+ R"BFSK

Par réduction

Par arrachement d’atome




Réaction de déhalogénation sans étain

I o Ru(bpy)sCly.6H,0 (2.5 mol%) o :
1 R iProNEt (10 équiv), HCO,H R I
I Y)K( > )K(

I ta, DMF, hv Y '
. X Ho1
I Y=OR,NRR" :
I X=Br,Cl

QR Quench réducteur

O +H-
ROJ\(F’“ ROJ\,/”“ S ROJ\(P“ E,/»[Ru(ll)*/Ru(1)] = 0.77 V vs SCE

B >C< ) 2z M E,,[DIPEA*"/DIPEA] = 0.68 VV vs SCE
(s

Ru(bpy); Ru(bpy); Me Me Me Me
\l/ Me \ﬂ/ Me O  Réoxydation du photocatalyseur/réduction de I’halogénure
QR &l Y
- ,r"' Me Me Me Me
™3 *Ru(bpy);**
v +Pr,NE - 24 E1/2[Ru(ll)/Ru(I)] =-1.33Vvs SCE

"""""""""""""""""""""""""""""""""""" Ey/o[RX/R-X"] = ca. -0.49 V vs SCE

O OH
002Me
Ph
H o)kl/

BOC H COzMe

92% 99% 88% 8
C. R.J. Stephensonetal. J. Am. Chem. Soc. 2009, 131, 8756.



Réactions en cascade

il I T3
: fac-Ir(ppy)s (1 mol %) RPps |
: ©fl o iProNEt (5 équiv) ©\)/&—O :
: N J\/ R? THF/acétone N |
| | 3 ta, LEDs bleues \ I
I R 1 |
——————————————————————————————— o
QO Quench oxydant [fac-Ir(ppy)sl*
R? Imax 375 nm
. RER' 1,5-HAT Ry R Z Hﬁm
@ 1 @L :\[ — C O E,,[Ir(IV)/Ir(11*)] = - 1.73 V vs SCE
NS0 NS0 XN ,
. | \ E,/,[R-X""/RX] = ca. -1.1 V vs SCE
'y @ e
N)H/Rz \ R Réduction du photocatalyseur
| Ir(Il1y* R
R3 /
\ ks E,»[Ir(1IV)/Ir(111)] = 0.77 V vs SCE
v Ir(111) R3N RsNH* § 121r(V)/Ir(1l)

E,,[RsN*"/R;N] = 0.68 V vs SCE

P.-F. Xu et al. Chem. Comm. 2016, 52, 6455.



Photocatalyse/organocatalyse duales

I o OC4 (20 mol%) o
I ~ Ru(bpy)3Cl, (0.5 mol%)
e e - A
: i H 2,6-lutidine, rt, DMF H R
|

R2 hv (400-700 nm) R?

: i N' i Y ut.By Organocatalytic
| : N Cycle

! ) ., | Me H

. Me “t-Bu |

_____________________ 1 N
Organocatalyseur t-BuKﬁf

[Ru(bpy)s]2*
Imax 452 nm

Ru(bpy)s "Ru(bpy)s* Photocatalyseur
reductant oxidant

AN Photoredox Catalytic
Br FG Cycle
Br SET
ol
Ru(bpy)s?* =

photoredox catalyst v

D. W. C. MacMiillan et al. Science 2008, 322, 77. 10



Addition conjuguée décarboxylante

| o) |
| O/ * VJ\OEt g I
: KsHPO, |
: ta, DMF .
: 26 W CFL .

QR Quench réducteur

COH p X o
U ‘ O . SAog E, o [Ir(1)*/Ir(11)] = 1.21 V vs SCE

Michael acceptor

cgclol:.exyl 4 -C0s El/z[RCOO'/RCOO.] =ca.1VvsSCE
carboxylic aci
3~ BB l
Ir'e
QR reductant )OJ\
O/\' OFt O Réoxydation du photocatalyseur
|l 2 Photoredox
oxidant Catalytic ) / 7
Cycle - E, ,[Ir(111)/Ir(11)] = - 1.37 V vs SCE
\ y \ = E,,[7°/7] = ca. -0.60 V vs SCE
. Il 4 O/\)L OEt
v photoredox catalyst 8
household Ir[dF(CF;)ppyl,(dtbbpy)* 1,4-addition product

light bulb

D. W. C. MacMillan et al. J. Am. Chem. Soc. 2014, 13, 10886. 11



Application a la synthese d’'un médicament

BocHN HoN
Ir[dF(CF3)ppyl(dtbbpy)PF¢ 1/KOH, H20 (80%)
BocHN._COH N COMe (1 mol %) CO,Me 2/ HCI, reflux (74%) . COzH
CO,Me KsHPO, CO,Me
2?’\/\5)I\CAI|::L {(£)-Lyrica
anticonvulsif (Pfizer)
96%

D. W. C. MacMillan et al. J. Am. Chem. Soc. 2014, 13, 10886. 12



Les limitation de la catalyse photoredox “classique”

688096-250MG o ".,I o
Tris[2-pheny| r

' Nliridium(1

g;g/vollrldlum( / \N 7

[fac-Ir(ppy)s]3*

lmax 375 nm
Mine d’Iridium (86% en Afrique du Sud)

Marché < 10 t/an
250 mg, 421 € Applications croissantes (OLED, moteurs, pots

catalytiques...)

Question de la durabilité
Acces restreint en raison du prix

Frein a 'industrialisation des procédés
13



Photocatalyseurs basés sur des métaux abondants

[Ru(bpy);]** versus [Fe(bpy);]*

Ultra-short excited state
g [Fe(bpy)sI** pTTTTTTIT T :

— " | 4 w |
[Ru(bpy)s]** Long excited state ° hv |
E , FTTTTTTTT s o 2 & — ! &g
} & | ey’ 5 ' then 1SC |
° ! . S - !
o | : 2 . :
= J | x t | tog !
S S T — — T 3 29 | %
= then ISC! ! = | 5
5 | | 'Gs | SMLCT |
@ b i by S Ts180fs j
i : Non-radiative Ultra-fast
1GS ! SMLCT ! deactivation relaxation
; t=1uyus | E
__________________________ 1 T - ot
t29 t29
5MC 3MC
Champ de ligand fort, temps de vie de I'état excité =ca 1 us Champ de ligand faible, temps de vie de I’état excité = ca 150 fs
Transferts monoélectroniques possibles Transferts monoélectroniques impossibles

14



Catalyse photoredox : métaux abondants



Utilisation des métaux 3d en photocatalyse : un mécanisme différent

Exploiter |a labilité des ligands dans les complexes LM — Z dans des ruptures homolytiques photoinduites

S . %

— > LM(n1) + |z°| formation de radicaux
L LMCT RH
LM(n) —Z [LM(n) —2z]
Etat de base Etat excité

M = métal 3d ou lanthanide (Ce, Fe, Cu)
L = ligand spectateur
Z = OH, OC(O)R, halogéne, Nj ...

LMCT = ligand-to-metal charge transfer

RH = rupture homolytique de la liaison M-Z

16



Comparaison des deux approches : exemple de |la décarboxylation

Catalyse photoredox “classique” l Catalyse photoredox avec des métaux 3d
1
0
RJ\OH
M(n) cat.
base
0
0
P AN o M(n)
PC(n-1) R0 M(n-1)
CO,

Le transfert électronique est un processus intramoléculaire :

Le transfert électronique est un processus intermoléculaire :
un long temps de vie de I’état excité du PC n’est pas nécessaire

un long temps de vie de I'état excité du PC est nécessaire

hv hv
PC(n)* X @)
.

R

|

|

|

|

|

|

17



Addition conjuguée décarboxylante photoinduite catalysée au fer

CN CN CN CN
o CN Fe(S0y)3 (2.5 mol%) CN Ph Ph Ph Ph
)J\ dipicolylamine (5 mol %) Ph CN CN CN CN
R"SoH F)h\/\CN g CN
LEtS’ %?E R PhO ChzN Ph 7 I
s bleues (99%) (97%) (40%) S (78%)
O
0
1 R)k o Fei
R™ ~OH hv
base 0]
R)ko'
[Fe(ll)] l
Feany R
l ZGEA
R\/\ - R\/_\ R\/\
GEA GEA GEA

J.Jinetal. Eur. J. Org. Chem. 2019, 6728. 18



Transformations décarboxylantes photoinduite au cuivre

Cu(OTf), (2.5 équiv)

[O] du radical

e} NazPO, (3 équiv)
1 iPrCN (5.5 équiv 1
R%OH + NU-H ( q ) > RYNU
R2 3 CHQC|2, ta R2 R3
R LEDs bleues (427 nm)
Me O
I MeO
Jooo /s J ., cu | ¥ N
R” “OH base R™ ~O—Cu(ll) R™ O : ~g MeO

LMCT/RH : Me O O

| 99% (84%)
CO, I (99%)
I
R—N NuA g R : W j)\ N L
; \ : N~ >Ph Boc
Cu(l)  Cu(ll : H MeO OMe

I (73%) (93%)
|
I
|
|

T.P. Yoon et al. Nature Chem. 2022, 14, 94. 19



Formation de radicaux halogénés

FeCl3 (0.05 mol%)
HCI (1 mol%)

ta, CH3CN
LEDs (390 nm)

R—H +  accepteur de radicaux

Py
|

GF

GF = groupement fonctionnel

accepteur =
| Ph
] CN - CO,Bn
Fe(llhClz +HCI —> Fe(lll)CI |
(1Cly " (I)Cl ' ~eea | j/v
- : CN N
hy | (99%) (88%)
|
|
I 0O
R—H I I\/I602C ﬁ
R + HCI <«—— CI 4+ Fe(lCly : N-CI \Ey\/d
I 0 (56%)
|
|
|
I PhSO,CI rysozph
I —0
|
(49%)

L.-Z. Gong et al. Chem. Catal. 2022, 2, 1211. 20



Montages expérimentaux



Des procédures peu standardisées

HOVIE-IVIADE

: o

Table lamp ‘? li

Al i &

Exhaust fan —bi q
Magnetic stirrer "

?r

- VA

Quelgues exemples de montages expérimentaux tirés de la bibliographie

Montages « faits maison », descriptions techniques incompletes, peu caractérisés
Problemes de reproductibilité

Parametres clés : puissance lumineuse, distance a la lampe, température, sécurité

22



Conception et caractérisation d’'un photoréacteur

Conception

-
:r
g \\
RS ERNINE
Lampe Kessil (LEDs bleues) Profil d’intensité lumineuse Couvercle avec positions iso-intensité
Impression 3D
3 |
£ : Puissance lumineuse homogene
2 Line 2 —
fue (mesure par actinométrie)
3 ¥ 4
s i g Z
/':‘..«ev"";:“

T. Aubineau et al. Chem. Methods 2023, €202300002 23



Evaluation de la reproductibilité en conditions réelles

MeO Fe2(SO4)3 (2.5 mol%) CN
O CN dipicolylamine (5 mol %)
OH CN

ta, DCE
LEDs bleues

Al

ieo1 afoid

® @
20% @ °'® @35%
95% 93%
88% 88%

OMe

Equivalence des positions
Réactions en parallele possibles

Reproductibilité des résultats

T. Aubineau et al. Chem. Method. 2023, 202300002 24



Catalyse photoredox

Une révolution en synthese organique Plusieurs approches
- - — — 8000
Search Term: | \ s \ T , , ..
| ‘Photocatalysis' | 7000 N Photocatalyseurs basés sur des métaux précieux
B ‘Photoredox’ H I
(500 o N 7 Large diversité de transformations
n -Q N’ N/
_Smo S | . 7 .
L N Processus redox intermoléculaires
f 4000 S
s Probléme de durabilité et de colt
- 3000 S [f30'|r(pPY)3]3+ [Ru(bpy)3]2+
2 Imax 375 nm e 452 NM
2000 £ max
" z
= 1000
e~ ] -0 Utilisation de métaux 3d
1080, 1608 11 1985 1990 1995 2(:(:0 LI o s LM(n) —Z Domaine en rapide croissance
ear
i _ Processus redox intramoléculaires
D’apres Web of Science
F. Vilela et al. Beilstein J. Org. Chem 2020, 16, 1495.
Les défis
Montée en échelle, industrialisation : chimie en flux continu Utilisation de radiations peu énergétiques
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