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Résumé : Les azahétérocycles occupent une place
essentielle en chimie moderne, avec des applications
allant de la catalyse a la chimie médicinale et
bioinorganique. Leur capacité a interagir avec des
cibles biologiques ou métalliques en fait des motifs
particulierement attractifs. Congus rationnellement
comme ligands, ils offrent la possibilité de moduler
I"activité des complexes qui en dérivent.

Dans une premiéere partie, ce travail décrit le dévelop-
pement de ligands a base de benzo[h]quinoline, fonc-
tionnalisés par des bras anioniques capables de stabi-
liser le ruthénium a haut degré d’oxydation. Les com-
plexes obtenus présentent une activité notable en ca-
talyse oxydative de I'eau, un domaine clé pour la mise
au point de procédés durables de production d’hydro-
géne vert.

La seconde partie est consacrée a la fonctionnalisa-
tion du noyau amidrazone, connu mais peu exploité,
et a son utilisation originale comme ligand. Les nou-
veaux dérivés obtenus se sont révélés capables de
chélater une large variété de métaux. Les premiéres
études analytiques et théoriques indiquent des pro-
priétés comparables a celles des ligands de référence
de type bipyridine et terpyridine. Enfin, les premiers
complexes intégrant un ligand amidrazone ont vu leur
potentiel thérapeutique évalué dans le cadre de la re-
cherche de nouveaux inducteurs de ferroptose, ou-
vrant la voie a des stratégies innovantes contre les
cancers agressifs.

Title: Synthesis of new aromatic and non-aromatic azaheterocyclic structures for applications in catalysis

and medicinal chemistry
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Abstract: Azaheterocycles are of major importance
in modern chemistry, with applications ranging from
catalysis to medicinal and bioinorganic chemistry.
Their ability to interact with both biological targets
and metals makes them highly attractive scaffolds.
When rationally designed as ligands, they allow fine-
tuning of the activity of the resulting complexes.

In the first part of this work, a series of benzo[h]quin-
oline-based ligands were developed, functionalized
with anionic arms capable of stabilizing ruthenium in
high oxidation states. The corresponding complexes
exhibited significant activity in water oxidation catal-
ysis, a key field in the search for sustainable processes
for green hydrogen production.

Water Oxidation Catalysis, Ferroptosis.

The second part focuses on the amidrazone scaffold,
for which new functionalized derivatives were de-
signed and synthesized. These ligands are able to
chelate a broad range of metals, and preliminary an-
alytical and theoretical studies indicate properties
comparable to those of benchmark bipyridine and
terpyridine systems. Finally, the first complexes
bearing a functionalized amidrazone ligand were
evaluated for their therapeutic potential as novel
ferroptosis inducers, thereby opening new perspec-
tives for innovative treatments against aggressive
cancers.




