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Définition
• Mesure d’une propriété physique en fonction de la 

température T

Techniques Propriété mesurée
Analyse thermique différentielle (DTA) DT = Téchantillon - Tréférence

Calorimétrie différentielle à balayage 
(DSC)

DQ = Qéchantillon - Qréférence

Thermogravimétrie (TG)
Analyse thermogravimétrique (TGA)

méchantillon

Analyse thermomécanique (TMA) Léchantillon ou Véchantillon
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Ordre de grandeur

TAINSTRUMENTS.COMTAINSTRUMENTS.COM3

Le premier calorimètre : le calorimètre de 
Lavoisier et Laplace
• Calorimètre à glace (utilisé 

pendant l'hiver 1782-1783)
• Antoine Lavoisier et Pierre-

Simon Laplace
• Détermination de la chaleur 

dégagée dans divers 
processus exothermiques
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THERMOGRAVIMETRIE
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Analyse thermogravimétrique (ATG) ou 
thermogravimétrie (TG) 

• Technique d’analyse expérimentale de la matière

• La définition a été établie en langue anglaise par l’ICTAC
(International Confederation for Thermal Analysis and
Calorimetry) :

Measurement of the change of the mass of the sample
while it is subjected to a temperature regime.

• Mesure de la variation de masse d’un échantillon
lorsqu’il est exposé à un régime de température.
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Analyse thermogravimétrique (TGA) ou 
thermogravimétrie (TG) 

• Deux éléments constitutifs de la thermogravimétrie : un
dispositif de chauffage et un dispositif de mesure de la
masse.

• Attention : mesure de la variation de masse de
l’échantillon et non pas sa masse absolue
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Applications de la thermogravimétrie

• La thermogravimétrie peut donc être appliquée à tout type
d’échantillon qui subira une variation de masse au cours
du temps sous l’effet de la température dans une
atmosphère donnée.

• Les transformations qui n’engendrent pas de variation de
masse (comme une fusion ou une cristallisation par
exemple) ne pourront pas être détectées par l’ATG
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L’appareil

Enceinte étanche

Echantillon

Chauffage

Programmateur Température

Contrôleur balance

Puissance Temp. four

Temp. échantillon

POIDS
Entrée gaz

Chauffage, refroidissement, isotherme (combinaisons possibles)
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Disposition de l’échantillon

Montage horizontal

Montage vertical soutenu

Montage vertical suspendu

La thermogravimétrie est une méthode quantitative.

Les appareils modernes permettent de mesurer des variations de masse
d'environ 10-6 g.

Précision de 0,5 à 0,1 % selon la thermobalance employée.

10
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Limitations physiques pendant le 
processus de chauffage

CONVECTION due à 
l’atmosphère environnante

CONVECTION due à la 
capsule porte-échantillon

et à l’instrument

Échanges de gaz

Température de 
l’échantillon

Rayonnement 
des murs
du four
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Facteurs influençant les résultats
A) Instrumentaux
• vitesse de chauffe

• atmosphère et débit

• géométrie de la capsule et du four

• matériau de la capsule

B) Liés à l’échantillon
• masse (minimum 3 – 5 mg)

• taille des particules

• histoire de l’échantillon/pré-traitement

• tassement / compacité

• conductivité thermique

NII-Electronic Library Service
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Facteurs instrumentaux : vitesse de 
chauffe

Echantillons de PTFE (Téflon, 10 mg, atmosphère : diazote)
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Facteurs instrumentaux : atmosphère
PET = Poly(téréphtalate d'éthylène) à 5°C/min :

air

argon

Gaz classiquement utilisé : Azote
Meilleur gaz  : Hélium (meilleur transfert thermique)

14
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Isotherme vs. dynamique
Profil de température imposée : vitesse de chauffe
• v = 0 : expérience isotherme (jusqu’à 1000-1200°C)

Graphique : % masse = f(t)

• v = constante : expérience dynamique (de 1 à 50°C.min-1)
Graphique : % masse = f(T)

• Possibilité d’avoir un signal supplémentaire :
la dérivée de la variation de masse

15

Sources d’erreur
A) Masse
• Forces parasites :

poussée d’Archimède 
• convection gazeuse

• viscosité du fluide de balayage

• gradients thermiques

B) Température
Nécessité de réaliser un étalonnage

Correction par la réalisation d’un
essai à blanc

Sources de bruit et d’erreurs :
• Vibration 

• Horizontalité
• Débit de gaz inconstant

• Gravitation 

16
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Quelques exemples de dérives…

Dérive induite par la poussée d’Archimède

Dérive induite par la viscosité

1,784
1,250
0,179

1,293
1,428
1,804
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Quelques exemples de dérives…

Dérive induite par la non horizontalité
Dérive induite par la gravitation

Reykjavik 9,8227 m.s-2

Paris 9,8093 m.s-2

Quito 9,7728 m.s-2

Entre Reykjavik et Quito, l’erreur commise 
sera de 0,5 %.

Angle
(°)

Masse mesurée (mg)

- 3 895
- 2 930
- 1 965
0 1000
1 1035
2 1070
3 1105

R

Q

P

18
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Etalonnage 
• Etalonnage en masse : 

statique : par pesée de masse connue 
dynamique : utilisation d’un échantillon dont le

comportement thermique est très bien défini

• Etalonnage en température : 
calibration avec des matériaux connus, le plus souvent des 
matériaux magnétiques

Point de curie : température de perte des propriétés
magnétiques : variation apparente de masse sous l’effet
d’un champ magnétique présent

19

Etalonnage 
Matériau Température de Curie

(°C)
Gadolinium 19,85

Nickel 353,85
Fer 769,85

Cobalt 1114,85

20
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Courbes types
pas de variation de masse

perte de masse rapide à basse température
caractéristique d’une évaporation (volatils) 
ou d’une déshydratation (eau adsorbée)

décomposition de l’échantillon en une seule étape

décomposition de l’échantillon en plusieurs étapes

prise de masse liée à la réaction de l’échantillon 
avec le gaz

prise de masse puis perte de masse

21

Exemples types

Processus Gain de masse Perte de masse
Adsorption
Absorption ü

Désorption
Séchage ü

Déshydration
Désolvatation ü

Sublimation ü

Vaporisation ü

Décomposition ü

Réactions solide-solide (certaines) ü

Réactions solide-gaz ü ü

Transition magnétique ü ü

22
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Pseudo-polymorphisme

Hydrate

Solvate
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Eau libre vs. Eau liée
TGA: Comprimé Antihistamique Eau libre Eau liée

1.154%
(0.2134mg)

2.346%
(0.4338mg)
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Size:   18.4890 mg
Method: Heat@10

Comment: N2 Purge=40/60mL/min.: TGA@10

TGA
Operator: Thomas
Run Date: 25-Feb-02 08:14
Instrument: TGA Q500 V4.1 Build 141

Universal V3.4C TA Instruments

Eau libre

Décomposition

Eau liée
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Couplage FTIR

Aspartame  (Tfusion = 246°C, décomp.)

CH3OH

H2O

temps (min)
Intensité (UA)
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Couplage MS et GC-MS
Vinblastine sulfate

Microsphères 

26
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ANALYSE THERMIQUE 
DIFFÉRENTIELLE

27

Analyse Thermique Différentielle (ATD)

• La méthode consiste à mesurer la différence de température
DT entre un échantillon et une substance de référence, tous
deux soumis à une même loi d'échauffement ou de
refroidissement généralement linéaire.

• La référence est « inerte » c’est à dire qu’elle ne subit aucune
transformation physique ou chimique dans le domaine de
température considéré.

• L'enregistrement de DT en fonction de la température ou du 
temps représente le pic d'ATD, pic qui peut être endothermique 
(DT < 0 et DH > 0 ) ou exothermique (DT > 0 et DH < 0) selon la 
nature de la transformation considérée.

28
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L’appareil

B : bloc d'homogénéisation
de la température

F : four à température Te

R : référence

E : échantillon

F

-

DT

BE R

+ +

29

Les données obtenues…

30
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Courbe théorique type obtenue

DT

DT > 0

0

Température

2

1

3

4

Exothermique

Endothermique

DH < 0

DH > 0

1 phénomène endothermique
2 phénomène exothermique
3 variation de la capacité

calorifique de l'échantillon
4 ligne de base

Endothermique : nécessite un apport de chaleur
Exothermique : libère de la chaleur

31

Exemples types
Processus Endothermique Exothermique
Fusion ü

Vaporisation ü

Sublimation ü

Déshydration ü

Décomposition ü

Cristallisation ü

Condensation ü

Oxydation ü

Polymérisation ü

32
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Interprétation qualitative d’une courbe
Exothermique

Endothermique

Température

Tonset

Détermination de l’onset de température
Elle correspond au point d'intersection de la tangente tracée au point de plus
grande pente sur la première partie du pic et de la ligne de base extrapolée.

Selon le Comité de Standardisation de la Conférence Internationale d'Analyse
Thermique (ICTA) cette température est un point reproductible de la courbe.

Ligne de base
DT

33

Facteurs influençant les résultats

A) Instrumentaux
• vitesse de chauffe

• atmosphère et débit

• géométrie de la capsule et du four

• matériau de la capsule

B) Liés à l’échantillon
• masse

• taille des particules

• histoire de l’échantillon/pré-traitement

• tassement / compacité

• conductivité thermique

Identique à l’ATG …

34
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Cinétique de transition

Masse et vitesse de chauffe

Facteurs influençant les résultats

Diamètre des particules

35

Couplage ATD-ATG

DT

Thermocouple

Creuset échantillon Creuset de référence
Four graphite

Thermocouple de  
pilotage

Régulateur de débit  
de gaz (Ar et O2 )

Canne d'ATD

Tête tricouples

36
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Couplage ATD-ATG

37

ANALYSE 
CALORIMÉTRIQUE 
DIFFÉRENTIELLE 

38
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Analyse Calorimétrique Différentielle (ACD)
Analyse Enthalpique Différentielle (AED)

• L'analyse calorimétrique différentielle est une technique
d'analyse thermique basée sur la mesure du flux de
chaleur différentiel (mW = mJ/s) entre un échantillon et
une référence inerte soumis à une même loi
d'échauffement ou de refroidissement linéaires.

• Les applications sont celles de l'ATD mais les mesures
sont ici quantitatives.

39

Les appareils (1)

• DSC à compensation de puissance

E R

Fours

Sondes de platine

40
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Les appareils (1)

• La température de l'échantillon et celle de la référence
sont maintenues égales et programmées par ajustement
de puissance :

soit dans le four contenant l'échantillon si le
phénomène est endothermique

soit dans celui de la référence si le phénomène est
exothermique.

41

Les appareils (2)

• DSC à flux de chaleur :

 

ANALYSE CALORIMÉTRIQUE DIFFÉRENTIELLE À BALAYAGE (DSC)
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Les calorimètres à flux de chaleur sont basés sur la mesure d’un
flux énergétique (de chaleur dans ce cas) traversant la paroi de la
cellule de mesure du calorimètre.

Le calorimètre est dit 

 

adiabatique

 

 si 

 

λ

 

 = 0 (aucun échange de
chaleur avec l’extérieur). Par suite, la chaleur produite par un
phénomène exothermique élève la température de l’échantillon. À
l’inverse, la chaleur absorbée lors d’un phénomène endo-
thermique abaisse la température de l’échantillon.

Le calorimètre est dit 

 

isotherme

 

 si la conductibilité thermique de
la paroi est très élevée car la chaleur dégagée (ou absorbée) dans
le cas d’une réaction exothermique (endothermique) traverse très
rapidement la paroi et la température de l’échantillon reste
constante.

Le calorimètre est dit 

 

isopéribolique

 

 quand la température exté-
rieure est maintenue constante. Ce calorimètre n’est ni isotherme
ni adiabatique.

Dans le calorimètre de Tian-Calvet, la cellule de mesure est
placée dans un bloc calorimétrique. La détection du flux énergé-
tique est assurée par une pile thermoélectrique (association en
série de plusieurs thermocouples). Calvet a démontré que la sensi-
bilité du montage dépendait du nombre de couples, de la nature
des couples, de la longueur et de la section des fils. Là aussi, la
régularité du montage est primordiale et les soudures intérieures
et extérieures des couples doivent être en contact parfait avec la
cellule d’une part et le bloc calorimétrique d’autre part (figure 

 

5

 

).
Ni adiabatique ni isotherme, ce calorimètre peut être qualifié
d’isopéribolique car, il est majoritairement utilisé à température
extérieure constante [1].

De façon instantanée, le flux énergétique en J · s

 

–1

 

 (ou W) n’est
autre que la dérivée par rapport au temps du dégagement ou de
l’absorption de chaleur se produisant dans la cellule :

 

1.5 Calorimétrie différentielle
à balayage ou DSC

 

On pourra aussi trouver les appellations « analyse calori-
métrique différentielle » et « analyse enthalpique différentielle ».
Toutefois la norme ISO 11357 recommande l’utilisation de la déno-
mination anglaise DSC (

 

Differential Scanning Calorimetry

 

).

Ce vocable désigne en fait deux technologies différentes :

• La première est basée sur la différence des échanges de flux
thermique, c’est-à-dire une technologie résultant de la 

 

mixité entre
l’ATD et la calorimétrie de type Tian-Calvet

 

. Elle pallie les insuffi-
sances de ces deux technologies, l’une étant peu fiable au point de
vue quantitatif c’est-à-dire quantification des effets d’énergie
(ATD), et l’autre étant peu adaptée à des études à température
variable (Tian-Calvet).

• La seconde technique est basée sur le principe de la

 

compensation de puissance

 

. Ce procédé, propriété de la société
Perkin Elmer bien que déjà mentionné par A. Tian et E. Calvet, est
à l’origine de l’acronyme DSC.

Les deux technologies sont performantes pour des températures
situées entre – 160 

 

o

 

C et 600 à 800 

 

o

 

C. Comparativement aux
méthodes calorimétriques isothermes, elles présentent l’avantage
d’être particulièrement rapides.

 

1.5.1 DSC à flux de chaleur

 

Ces appareils comportent un bloc thermostaté (four ou enceinte
d’une façon plus générale) permettant d’assurer les variations
programmées de températures (croissante, décroissante,
constante) des cellules échantillon et référence. L’enceinte est
balayée par un gaz vecteur neutre ou réactif.

Après modélisation des échanges thermiques propres à la tête
de mesure et étalonnage, ces différences de température sont
transformées en flux de chaleur 
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Enfin, un montage différentiel 
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 permet d’accroître la
sensibilité des appareils (figure 

 

6

 

).

En première approximation, les échanges thermiques dans le
bloc peuvent être modélisés par les relations suivantes
(figure 

 

7

 

a

 

) :

 

(3)

 

en appelant 

 

R

 

e

 

 et 

 

Rr les résistances thermiques échantillon, réfé-
rence/four, Te , Tfe , Tr , Tfr les températures respectives échantillon,
paroi four côté échantillon, référence, paroi four côté référence.

Figure 5 – Calorimètre de Tian-Calvet
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Les appareils (2)

TAINSTRUMENTS.COMTAINSTRUMENTS.COM

How much protein is needed ?

43

Analyse calorimétrique des protéines

TAINSTRUMENTS.COMTAINSTRUMENTS.COM

Illustration of protein 
unfolding by DSC

Results from a DSC measurement of 
HEW Lysozyme, a 14 kDa single domain 
protein.

The upper graph shows the differential 
heat rate as a function of temperature 
and the lower graph is the calculated 
partial heat capacity of the protein 
obtained as:

∆"# = %&'(	*'(& +,'--.-/	*'(&⁄

The mid-point of the transition is defined 
as the ”melting temperature” of the 
protein, Tm, which corresponds to the 
point of 50% conversion.
The area under the peak corresponds to 
the enthalpy change (∆H) of the 
transition. This enthalpy is sometimes 
referred to as the ”calorimetric enthalpy” 
(as opposed to the van’t Hoff enthalpy).

The broken lines extrapolated before and 
after the transition represents the heat 
capacity functions of the native state (b) 
and the unfolded state (a). Heat capacity 
change, ∆Cp, due to the transition is 
obtained as the difference between the 
heat capacity functions at the 
temperature corresponding to Tm.

TAINSTRUMENTS.COMTAINSTRUMENTS.COM

Information content in 
a DSC trace

If the Native and Unfolded states 
are in equilibrium:

! ⇌ #
Then at any temperature, T, the 
following applies:

$%& =
()*
(*

= +#,
+!,

(Keq=the equilibrium constant, k1

and k-1 are the respective rates of 
the denaturation and renaturation)

∆./→"#$% & ' ∙ $ ∙ ln	#,-.%
and ..

∆01→"#$% & ∆21→" $
3 $∆41→"#$%

It follows that the Gibbs free energy 
change at Tm is:
∆01→" $5 & ' ∙ $5 ∙ ln 1 & 0

and ..
∆41→"#$5% & ∆21→"#$5% $5⁄

TAINSTRUMENTS.COMTAINSTRUMENTS.COM

The van’t Hoff enthalpy on DSC

•Calorimetric enthalpy is the area under 
the transition peak. ∆Hcal is the energy 
required to unfold the protein, per mole.

•The change in heat capacity of the 
protein solution during unfolding can 
also be determined.

Is N ↔ U ?

Remember: Keq = [U]/[N];   ∆G = -RTlnKeq;   ∆G = ∆H - T∆S

• Fit DSC data to two-state model to determine Keq at temperatures in 
transition, evaluate ∆HvH. Curve is the van’t Hoff plot per mol of N ↔ U 
‘cooperative unit’. Fit enthalpy under curve is ∆HvH.

• ∆Hcal is directly measured energy per mole protein.
• ∆HvH is calculated energy per mole cooperative unit. 

• If ∆HvH = ∆Hcal, then co-operative unit = protein, and  N ↔ U 

44
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Flux de chaleur différentiel

dQ dT
dt dt= Cp + f (T, t)

Capacité calorifique Cp (J/°C ou J/K)
= m cp (chaleur specifique)

Vitesse (°C/min ou K/min)

Flux de chaleur 
(composante cinétique)

Flux de chaleur (J/min)

Pour rappel :  1 W = 1 J par seconde 

- Capacité Calorifique
- Transition vitreuse
- La plupart des fusions

Recouvrance enthalpique
(vieillissement d’un matériau)
Evaporation 
Cristallisation 
Réticulation/polymérisation 
Dénaturation d’une protéine
Gélatinisation d’un amidon 
Décomposition/Oxydation
Quelques fusions

47

Détermination de la capacité thermique massique cp

• On appelle capacité thermique massique cp (ou chaleur
massique ou chaleur spécifique) d'un corps, la quantité de
chaleur, exprimée en Joules, qu'il faut fournir à un
gramme de ce corps pour élever sa température de 1 K
(unité : J.g-1.K-1 ou kJ.kg-1.K-1).

• La chaleur spécifique est due à l'agitation moléculaire au
sein du matériau.

• La capacité thermique molaire d'une substance est la
chaleur nécessaire pour élever une mole de substance de
1K (J.mol-1.K-1)

48
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• La capacité thermique d'un échantillon à pression
constante est donnée par la relation :

Cp = m cp = (dQ/dT)p = (dt/dT) × (dQ/dt)
Cp = (1/vitesse de chauffe) × (flux thermique)
Cp capacité thermique = capacité calorifique (J.K-1)

cp capacité thermique massique (J.g-1.K-1)
m masse de l'échantillon (g)

cp = (1/m) × (dQ/dt) × (dt/dT) = (1/m) × F × (1/v)

Détermination de la capacité thermique massique cp

49

Détermination de la capacité thermique massique cpCapacité Calorifique: calcul des flux de chaleur

1. Mesure de la capsule vide
2. Mesure avec la même capsule d’un étalon (disque de saphir)
3. Mesure avec la même capsule de l’échantillon

50
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Intérêt de la transition vitreuse en lyophilisation

1. Congélation 
• Flacons refroidis de - 10 à - 45 ° C 
• La majorité de l'eau est transformée en glace 

2. Séchage primaire 
• Sublimation de la glace et élimination sous vide 
• La connaissance de la température de transition vitreuse est 

essentielle pour prévenir l'effondrement du gâteau (« cake ») formé 

3. Séchage secondaire 
• Evaporation / désorption de l’eau non congelée 
• La température peut être augmentée pour réduire la durée du 

séchage, mais doit être maintenue en dessous de la température de 
transition vitreuse (risque d’effondrement) du gâteau.

51

Intérêt de la transition vitreuse en lyophilisation
Optimisation du processus de lyophilisation: 

Recherche de la TG 
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Size:  10.0000 mg

 File: Group3-Sample5.002
Run Date: 21-May-2014 08:43

Exo Up Universal V4.5A TA Instruments
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Impact de la présence d’eau sur la transition vitreuse

L'eau agit fréquemment comme un plastifiant pour les produits pharmaceutiques
amorphes (Les cycles chauffage/refroidissement sont souvent recommandés pour
mieux comprendre l’histoire thermique et la comparaison d’échantillons.)

Effet de l’Humidité (vapeur d’eau) sur la Tg 

Tg déplacée de plus de 40°C entre 1er et 2ème chauffages  
à cause de la désorption d’eau au 1er chauffage 

1er chauffage 

2ème chauffage 

Saccharose amorphe avec eau d’absorption 
Masse: 4.2 mg 
Méthode: DSC 20qC/min 
Creusets percés avec Pinholes; 2 chauffages  

Saccharose
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Impact de la quantité d’amorphe sur la transition 
vitreuse
La hauteur de la transition vitreuse est linéairement proportionnelle à la quantité
de structure amorphe dans l'échantillon.
Il est relativement facile de créer des composés 100% amorphes en utilisant un
refroidissement par trempe à partir d’une température supérieure à la température de
fusion des régions cristallines.

Effet de la Vitesse de refroidissement sur la 
Structure de l’Acétaminophène 

Acétaminophène
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Impact de la quantité d’amorphe sur la transition 
vitreuse
La hauteur de la transition vitreuse est linéairement proportionnelle à la quantité
de structure amorphe dans l'échantillon.
Il est relativement facile de créer des composés 100% amorphes en utilisant un
refroidissement par trempe à partir d’une température supérieure à la température de
fusion des régions cristallines.

Quantification du Taux d’amorphe:  
Saut de Cp  

% Amorphe = 0.03/0.55 = 6% 

Acétaminophène
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Impact de la quantité d’amorphe sur la transition 
vitreuse
La hauteur de la transition vitreuse est linéairement proportionnelle à la quantité
de structure amorphe dans l'échantillon.

Lactose

Quantification du Taux d’Amorphe: Lactose 

122.27°C(H)
0.011J/(g·°C)
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Transition vitreuse

ANALYSE CALORIMÉTRIQUE DIFFÉRENTIELLE À BALAYAGE (DSC)  ____________________________________________________________________________
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Pour certains verres à vitesse de cristallisation lente (polymères,
verres séléniés et tellurés) le chauffage après un temps de vieillis-
sement présente l’aspect 2. La courbe est marquée par un pic de
relaxation. La différence entre la courbe 2 et la courbe 1 (sans
relaxation) permet de déterminer l’enthalpie de relaxation. Ce
phénomène est appelé recouvrance enthalpique.

����� $ÏTERMINATION�EXPÏRIMENTALE
DE�LA�TRANSITION�VITREUSE

Le changement de la capacité thermique du matériau lors de la
transition vitreuse peut être mesuré par DSC. Le saut de CP est
mesuré sur la courbe expérimentale à partir de l’extrapolation des
lignes de base. Plusieurs définitions sont possibles pour la tempé-
rature de transition. De plus, cette dernière dépend de la vitesse de
balayage utilisée (chauffage ou refroidissement). Il est donc néces-
saire de préciser cette vitesse. On pourra utiliser la norme
ISO 11357-2. De plus, dans des mesures effectuées en chauffage à
partir de l’état solide, la recouvrance enthalpique due au vieillis-
sement modifie l’aspect des courbes calorimétriques et vient
perturber la détermination des températures. La DSC à modulation
de température qui sépare l’aspect cinétique de l’aspect relaxation
est intéressante pour ce type de mesure.

Le signal représenté sur la figure �� « flux de
chaleur/masse/vitesse de chauffage » s’exprime en J/g · K et a les
dimensions d’une capacité thermique massique. Cependant, seul
le saut $CP a une signification physique. La courbe montre aussi
une faible recouvrance enthalpique. Six températures de transition
sont définies sur la courbe :

1) 4d : température à partir de laquelle le signal s’écarte de la
ligne de base « basse température » ;

2) 41 : température extrapolée de début – intersection de la ligne
de base « basse température » et de la tangente à la courbe au
point d’inflexion (souvent appelée 4onset) ;

3) 4m : température quand la moitié du saut $CP a été atteint
(souvent appelé 4midpoint) ;

4) 4i : température au point d’inflexion de la courbe ;
5) 42 : température extrapolée de fin – intersection de la ligne de

base « haute température » et de la tangente à la courbe au point
d’inflexion (souvent appelée 4endset) ;

6) 4f : température de retour à ligne de base « haute
température ».

Les températures 4m et 4i bien que voisines ne doivent pas être
confondues : l’une indique la demi-transition tandis que l’autre,
beaucoup plus significative, est la température pour laquelle la
vitesse de variation avec la température du flux calorifique (d&/d4 )
est maximale (cf. courbe d&/d4 sur figure ��).

����� )NFLUENCE�DE�LA�VITESSE�DE�CHAUFFAGE

La figure �� illustre cette influence :
– sur les courbes en flux de chaleur, l’accroissement de la

vitesse de chauffage provoque d’une part, le déplacement de la
transition vitreuse vers les hautes températures et d’autre part,
l’accroissement du saut du signal lors de la transition ;

– le signal divisé par la masse et la vitesse de chauffe est
équivalent à une capacité thermique massique. La figure ��B
montre que le saut de CP est indépendant de la vitesse ; seule la
température de la transition croît avec la vitesse.

����� )NFLUENCE�DU�VIEILLISSEMENT�PHYSIQUE��
2ECOUVRANCE�ENTHALPIQUE

La figure �� montre l’influence du vieillissement isotherme sur
la transition vitreuse (température, recouvrance enthalpique) du
PEN (polymère amorphe).

&IGURE����n�)LLUSTRATION�DE�LA�TRANSITION�VITREUSE�D�UN�POLYMÒRE
LORS�D�UNE�MONTÏE�EN�TEMPÏRATURE
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Pour certains verres à vitesse de cristallisation lente (polymères,
verres séléniés et tellurés) le chauffage après un temps de vieillis-
sement présente l’aspect 2. La courbe est marquée par un pic de
relaxation. La différence entre la courbe 2 et la courbe 1 (sans
relaxation) permet de déterminer l’enthalpie de relaxation. Ce
phénomène est appelé recouvrance enthalpique.

����� $ÏTERMINATION�EXPÏRIMENTALE
DE�LA�TRANSITION�VITREUSE

Le changement de la capacité thermique du matériau lors de la
transition vitreuse peut être mesuré par DSC. Le saut de CP est
mesuré sur la courbe expérimentale à partir de l’extrapolation des
lignes de base. Plusieurs définitions sont possibles pour la tempé-
rature de transition. De plus, cette dernière dépend de la vitesse de
balayage utilisée (chauffage ou refroidissement). Il est donc néces-
saire de préciser cette vitesse. On pourra utiliser la norme
ISO 11357-2. De plus, dans des mesures effectuées en chauffage à
partir de l’état solide, la recouvrance enthalpique due au vieillis-
sement modifie l’aspect des courbes calorimétriques et vient
perturber la détermination des températures. La DSC à modulation
de température qui sépare l’aspect cinétique de l’aspect relaxation
est intéressante pour ce type de mesure.

Le signal représenté sur la figure �� « flux de
chaleur/masse/vitesse de chauffage » s’exprime en J/g · K et a les
dimensions d’une capacité thermique massique. Cependant, seul
le saut $CP a une signification physique. La courbe montre aussi
une faible recouvrance enthalpique. Six températures de transition
sont définies sur la courbe :

1) 4d : température à partir de laquelle le signal s’écarte de la
ligne de base « basse température » ;

2) 41 : température extrapolée de début – intersection de la ligne
de base « basse température » et de la tangente à la courbe au
point d’inflexion (souvent appelée 4onset) ;

3) 4m : température quand la moitié du saut $CP a été atteint
(souvent appelé 4midpoint) ;

4) 4i : température au point d’inflexion de la courbe ;
5) 42 : température extrapolée de fin – intersection de la ligne de

base « haute température » et de la tangente à la courbe au point
d’inflexion (souvent appelée 4endset) ;

6) 4f : température de retour à ligne de base « haute
température ».

Les températures 4m et 4i bien que voisines ne doivent pas être
confondues : l’une indique la demi-transition tandis que l’autre,
beaucoup plus significative, est la température pour laquelle la
vitesse de variation avec la température du flux calorifique (d&/d4 )
est maximale (cf. courbe d&/d4 sur figure ��).

����� )NFLUENCE�DE�LA�VITESSE�DE�CHAUFFAGE

La figure �� illustre cette influence :
– sur les courbes en flux de chaleur, l’accroissement de la

vitesse de chauffage provoque d’une part, le déplacement de la
transition vitreuse vers les hautes températures et d’autre part,
l’accroissement du saut du signal lors de la transition ;

– le signal divisé par la masse et la vitesse de chauffe est
équivalent à une capacité thermique massique. La figure ��B
montre que le saut de CP est indépendant de la vitesse ; seule la
température de la transition croît avec la vitesse.

����� )NFLUENCE�DU�VIEILLISSEMENT�PHYSIQUE��
2ECOUVRANCE�ENTHALPIQUE

La figure �� montre l’influence du vieillissement isotherme sur
la transition vitreuse (température, recouvrance enthalpique) du
PEN (polymère amorphe).

&IGURE����n�)LLUSTRATION�DE�LA�TRANSITION�VITREUSE�D�UN�POLYMÒRE
LORS�D�UNE�MONTÏE�EN�TEMPÏRATURE
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PEN (polynaphtalate d’éthylène)
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Transition vitreuse : influence du vieillissement
Volume (Enthalpie)

Température

liquide

cristal
verre

liquide surfondu

TcTgTfictive

vieillissement
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Facteurs influençant les résultats

A) Instrumentaux
• vitesse de chauffe

• atmosphère et débit

• géométrie de la capsule et du four

• matériau de la capsule

B) Liés à l’échantillon
• masse

• taille des particules

• histoire de l’échantillon/pré-traitement

• tassement / compacité

• conductivité thermique

Identique à l’ATG et à l’ATD …

62



29/10/2024

30

Facteurs influençant les résultats

Temperature (°C)

D
SC

 H
eat Flow

 (W
/g)

154 156 158 160 162 164 166 168 170
-5

-4

-3

-2

-1

0

1

Vitesse de chauffe = 2, 5, 10, 20°C/min

Appareil : vitesse de chauffage
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Facteurs influençant les résultats

Temperature (°C)
150 152 154 156

0 

-2 

-4 

-6

D
SC

 H
eat Flow

 (W
/g)

10mg

4.0mg

15mg

1.7mg

1.0mg
0.6mg

Indium à
10°C/minute   

158 160 162 164 166

Echantillon : masse de l’échantillon
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Facteurs influençant les résultats

1 = capsule ouverte

2 = capsule fermée

Eau 
masse = 2 mg

3 = capsule fermée percée 
d’un petit trou
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Calibration

Idéal : calibration avec plusieurs étalons

k =  
Aref

DHf (ref) × mref

Pour l’enthalpie :
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Cas d’un corps pur : l’eau

Tfusion = Tonset = 0°C
À pression constante :

Chaleur apparente Qcal
= variation d’enthalpie DcalH
= 333 J.g-1

vitesse de chauffe : 5°C.min-1

Eau ultrapure (10 mg) congelée à -40°C 
pendant 30 min
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Interprétation quantitative d’une courbe
Ligne de base Exothermique

Endothermique

Température

On admet en général que l'aire S d'un pic est directement proportionnelle à la
grandeur Q de l'effet thermique lui ayant donné naissance : S = K× Q

Le facteur de proportionnalité K dépend en pratique de la conductivité thermique
de l'échantillon, de sa capacité calorifique, de la forme et du niveau de
remplissage des creusets, des caractéristiques de l'appareillage, etc…

Heat Flow (mW)
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Influence du mode opératoire et 
limitations expérimentales

• Pour augmenter la sensibilité: grande vitesse de balayage en
température et masse d’échantillon plus élevée…mais attention à
l’inertie thermique de l’appareil et de l’échantillon

• Pour une meilleure résolution des évènements et un échantillon
proche de l’équilibre: faible vitesse de balayage en température et
faible masse de l’échantillon.

• Pour une bonne détection des évènements thermiques, il est
nécessaire de commencer la mesure loin de la plage de température
intéressante (temps nécessaire à l’établissement de l’équilibre
thermique)
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Application au polymorphisme
Si chacune des formes cristallines est la plus stable dans un domaine donné de 
température, le passage de l’une à l’autre est réversible :
La transition est dite énantiotrope.

Si seule une des formes est stable dans tout le domaine de température, le passage 
de l’une à l’autre est irréversible:
La transition est dite monotrope.

Liquide

Solide 1

Solide 2

TTc=TfTt

Énergie libre

T

Liquide

Solide 2

Solide 1

Tf S1Tf S2

Énergie libre
Enantiotropisme Monotropisme
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Application au polymorphisme

Transformation monotropique
Irréversible

B métastable

B métastable

Fusion A

Fusion A

Fusion A
Fusion B

Cristallisation en A

Transition B vers A

Transformation énantiotropique
Réversible Fusion B

Transition A vers BA stable

A stable   vitesse 
élevée

Fusion A

Fusion B
A stable

B métastable

A stable
Fusion A

L
Cristallisation en B

B métastable

Fusion BTransition B vers A

Fusion BTransition A vers B
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Application au polymorphisme

Enantiotropie Monotropie
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Application au polymorphisme
Tolbutamide :

40°C (DHt = 8-9 J.g-1) 128°C (DHf = 93 J.g-1)

Enantiotropie
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Application au polymorphisme

Fusion forme a

Cristallisation forme b’ Transition solide-solide
Transformation en forme b

Fusion forme b

Le cas des triglycerides :

Voir cours V. Faivre
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Application à la pureté

76

Application à la pureté

DT = T0 – Tm = 
DHf

R × T02 × x

x = fraction molaire en impuretés
DT = T0 – Tm = dépression du point de fusion (en K)
T0 = température de fusion du produit pur (en K)
Tm = température de fusion du produit analysé (en K)
DHf = enthalpie molaire de fusion du produit pur (en J.mol-1)
R = constante des gaz parfaits (en J.mol-1.K-1)

F =  
T0 – Ts

T0 – Tm F = fraction fondue
Ts = température de l’échantillon (en K)

Ts = T0 –
DHf

R × T02 × x

F

1
×

Ts (K)

1/F

T0

–
DHf

R × T02 × x

La quantité totale d’impuretés doit être 
inférieure à 2% (pourcentage molaire) 
!!!
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Application à la pureté

Nécessité d’une correction en température (cf. calibration)

Testostérone : 
masse = 5,83 mg
vitesse = 1,25°C/min

T0 = 155,2°C
DHf = 27,87 kJ.mol-1
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Application à la pureté

Sous-estimation de la quantité du produit fondu à basse température :

Nécessité d’une correction par linéarisation :

Darodipine : 

Fi =  
Atotal + K

Ai + K
K quantité du produit fondu non détecté
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Quelques couplages existants…
Couplage DSC/ATG

Couplage DSC/Raman
Paracétamol
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Nécessité d’une information structurale

Structure A Structure B

Quelles sont les structures A et B ?

Comment caractériser ces structures de manière certaine? 

La calorimétrie différentielle à balayage ne fournit que les paramètres 
thermodynamiques des transitions

Microscopie optique, microscopie électronique, spectroscopie, 
diffraction de rayonnement…
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La diffraction des rayons X

nl = 2 d sinq

q = 2p/d

!"#$% !q&

dq q

Loi de Bragg

Exemple d’une phase 
lamellaire de bicouches
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Couplage DSC/Rayons X

Rayons X

Calorimètre

Compteur (nombre de coups)

MCD

SAXD

WAXD

(l » 1.5 Å)

Détecteur
Grands angles
8 < 2q < 13°

Echantillon
Référence

Contrôle Calorimètre

0 < 2q < 5°

Petits angles
Détecteur

Mesure simultanée des paramètres structuraux et thermodynamiques
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Polymorphisme: caractérisation des 
structures (Exemple de la DPPC)

DPPC

Endo
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Polymorphisme: caractérisation des 
structures (Exemple de la DPPC)
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Les bicouches sont planes et parallèles entre elles. Les chaînes sont étendues et
inclinées par rapport au plan de la lamelle; elles forment un réseau quasi-hexagonal
dans le plan de la bicouche.

Microscopie électronique

SAXS WAXS

T = 25°C

Phase gel Lb’
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Polymorphisme: caractérisation des 
structures (Exemple de la DPPC)

Microscopie électronique

SAXS

Phase ondulée Pb’

Les bicouches présentent des ondulations périodiques asymétriques. Les chaînes sont étendues et 
inclinées par rapport à la normale au plan moyen de la bicouche; elles forment un réseau hexagonal.
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Polymorphisme: caractérisation des 
structures (Exemple de la DPPC)
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SAXS WAXS

Cliché de microscopie optique 
entre polariseurs croisés

Les chaînes sont désordonnées (fondues); leur axe est en moyenne 
perpendiculaire au plan des bicouches.

Phase fluide La

T = 50°C
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Phases lamellaires formées par la DPPC

Température

Organisation des bicouches Organisation des chaînes

liquide

réseau hexagonal

réseau pseudo-
hexagonal

SAXS WAXS
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Tm (°C)

PC saturées

DLPC -2

DMPC 23

DPPC 41

DSPC 55

PC insaturées

DOPC -22

POPC -4

Lβ’ + H2O

Lα Lα + H2O

Lβ’
Pβ’ Pβ’ + H2O

Water content

T

Diagramme de phase schématique 
des systèmes PC saturées-eau

Tm

Diagramme de phase des 
phosphatidylcholines
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Implications du polymorphisme

T<Tp Tp <T <Tm T > Tm

Influence de la température sur la forme des liposomes

90

Mise en évidence de l’insertion du 
cholestérol dans des bicouches lipidiques

Suppression progressive de la pré-transition et de la transition principale

DPPC
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Etude de l’influence de la gemcitabine sur 
des bicouches de DPPC
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Ø Pas d’insertion de la 
gemcitabine dans les bicouches
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Ø La gemcitabine est encapsulée 
dans le cœur aqueux des 

liposomes
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Etude de l’influence de la gemcitabine-
squalene sur des bicouches de DPPC
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Etude par calorimétrie

r = [Gem]/ [DPPC]

Ø Insertion de la Gemcitabine-squalène dans les bicouches
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