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Activités d'Enseignement

Cours, TD et TP Chimie organique a I'.U.T. (chimie organique), en licence professielle (rétrosynthéese,
polymeres, ressources naturelles...) et en M2 rebbdarganocatalyse)

Encadrement de stages

Suivi de stage43 a 6 étudiants par an) (Université de Rouen@tride Professionnelle)

Refonte des programmes de licence professionnelen vue d’une orientation chimie fine, polymeére agro

ressources.
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Président de la Commission Consultative de Spécisies d’Etablissementestreinte (CCSE Section 32, Université
de Rouen).

Co-responsable du Master 2 recherch012-2015, avec Isabelle Chataigner).
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Thématiques de recherche

Activité scientifique :

- Travaux _depuis 2013

Dans le cadre de la restructuration en 2013 desipéqHétérocycles dirigée par le Dr Vincent Levaglianime
avec le Pr. C. Hoarau, et trois collaborateursrl#\Wan Ramondenc et les Dr C. Baudequin et C . &iden un pble de
recherche axé sue développement de méthodologies de fonctionnéilisadirecte d’hétérocycles sous assistance
métallique Les travaux sont axés sur plusieurs objectifde(fraitement de la sélectivité, (2) la recherdeenouvelles
fonctionnalisations, (3) I'évaluation de nouvelleamilles d’hétérocycles et de pro-hétéroaromatigues(iv) la
valorisation des méthodologies en sciences desriaatédes matériaux, en synthése de produits ratee
pharmaceutiques.

Dans ce contexte, j'ai plus particulierement initi€@ axe consistant a fonctionnaliser les liaisorts @es structures
pro-hétéroaromatiques Une premiére étude est conduite sur les strugintégrant des systémisacylamidines tels

gue les imidazolones et les pyrimidones.
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Nous avons d’ores et déja mis au point plusieurs/alles synthéses des imidazolones, et leur fomatilisation
directe pallado-catalysée des positions 2 (ThéseMikelli). [Chem. Commua015 745]. Actuellement, un intérét
particulier porte sur les 4,4-arylidéneimidazolengour la préparation expéditive et modulable derfiphore de

Burgess et de la protéine Kaede.

Cette méthodologie a permis de synthétiser
des inhibiteurs d'acides gras
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Par ailleurs nous étudions la fonctionnalisatios plgrimidones (Thése- Sandra Collado) afin de psepdes

alternatives synthétiques aux préparation fastidieules azines poly-fonctionnalisées.

Ajouter un schéma.



- Travaux antérieurs (2003-2013)

Depuis mon affectation

différentes thématiques, tout en restant attackéétérocycles azotés.

- Formation in situ d'électrophiles instables générés en conditionsigoas :

aminométhylation
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- Réaction de Mitsunobu

Le potentiel synthétique de cette réaction est ent@s important, nos premiéres utilisations ntesedans le

laboratoire concernent la protection des pyridinés effet, la tétrahydropyranylation directe desistisomeéres du

pyridinol (DHP/cat acide ou acide de Lewis) n'easgéalisable sauf dans le cas de certaines pgsidinbstituées.

Nous I'avons mise au point en utilisant des coodgibasiques, parfaitement adaptées a ces sub§iest£omposés

ont ensuite été métallés dans une séquence omeépallation/piégeage/déprotection.
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Une extension intéressante de la réaction de Mitsurconcerne I&l-alkylation de pyridiniums et d'imidazoliums,

nucléophiles acides au méme titre que les acidd®xgiques. Cette méthode a permis de raccouacayhthese de la

lentiginosine (4 étapes au lieu de 8 a 14).
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Depuis ces travaux, une recherche plus approfatatis le cadre d'un projet financé par la Régiomaticement

Crunch, thése de Ludovic Martial) est en courspBralléle, nous avons effectué un travail dédia éhimie du S@

sous forme d’adduit (DABSO), pour lequel nous avianiss au point une synthése facile et bon marché.

- Peptidomimétiques a motif imidazole

Le but initial de ce projet consistait a synthétides peptidomimétiques bloqués en conformationiet®rporant

un noyau imidazole :
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cis-locked analogues o)
inhibiteurs HDAC

Aprés une mise au point sur des mono-aminoacid&e ¢ ou C-terminal) au cours du stage CNAM d’Alain
Crépin (9 mois), une extension importante a ét@dpp au cours de la thése de S. Petit, qui a aigpélla synthése de
dipeptides incorporant ce motif. Suite a ces traydintérét pour ces molécules d’'un collegue ArngléPr. Ganesan,
Norwich) a conduit & une collaboration dans le eatlun programme Interreg ISCE-Chem, aboutissafinancement
de la theése de Bertrand Lecointre, en cours. Neossaobtenus des inhibiteurs efficaces et sur@ectfs de certaines

histone-déacétylases (HDAC), enzyme impliquée tladgveloppement de tumeurs cancéreuses.

- Imagerie médicale : fluorosilanes comme radiotrexetiimidazolones comme fluorophores.

Le concept présenté ici (janvier 2005) repose 'siéd selon laquelle les fluorures sont utilisésipla déprotection
des alcools silylés, ce qui améne & penser queltijioration de fluorure radioactfiF serait plus facile sur un atome de
silicium que sur un carbone. Nous avons vérifi§aig par le biais d'un projet (« silafluor »), &incé en 2006 par le
centre Henri Becquerel en vue du diagnostic de tmsnbypoxiques. Ce travail a donné lieu a une pabtin et s’est

poursuivi au travers d’'une collaboration avec @sapharmaciens en Belgique.



