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‘Triﬂuorométhylation de molécules
organiques : vers la synthése de
77
cyclopropanes trifluorométhylés

Résumé: La communauté scientifique a manifesté un intérét grandissant
pour la chimie du fluor cette derniere décennie, et ceci est dii aux propriétés
exceptionnelles que présente cet atome. En effet, le fluor est non seulement
I'élément le plus électronégatif du tableau périodique, mais également le
second plus petit atome connu - apres I'hydrogéne. Ces deux propriétés
combinées expliquent pourquoi cetélémentest trés utilisé en chimie médicinale
car, il modifie les propriétés physico-chimiques (la stabilité métabolique, la
lipophilicité et la biodisponnibilité) des molécules dont il fait partie ; tout en
influengant peu la taille et les parametres stériques de celles-ci. L'introduction
du groupement trifluorométhyle (-CF3) dans une molécule est donc devenue
une stratégie largement utilisée en chimie médicinale dans le développement
de nouveaux candidats cliniques. D'autre part, les cyclopropanes sont eux
aussi couramment utilisés en chimie médicinale car ils sont les plus petits
motifs structuraux conférant une rigidité conformationnelle aux molécules
qui les contiennent, altérant ainsi aussi les propriétés physico-chimiques de
ces derniéres. L'union des deux fragments susmentionnés mene dés lors a
des structures moléculaires extrémement utiles en chimie médicinale : les
cyclopropanes trifluorométhylés. Ce séminaire étudiant visera a décrire
comment on en est venus a développer une nouvelle voie de synthése pour
ces composés (voir mécanisme ci-dessous), tout en justifiant |'utilisation de
la chimie en débit continu (flow) pour leur synthése. En effet, un de leurs
précurseurs — le trifluorométhyle diazométhane — est une molécule toxique,
volatile et potentiellement explosive.
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