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Summary

The integration of automation, machine learning, and robotics into synthetic
chemistry has redefined the development and optimization of chemical
processes. This thesis focuses on the design, development, and application of
RoboChem, a self-driving laboratory (SDL) platform that leverages advanced
Al-driven methodologies to optimize photochemical reactions. By addressing
challenges in automation, reproducibility, and scalability, this work
demonstrates the transformative potential of SDLs for accelerating innovation

in synthetic chemistry.

The aim of this thesis is to showcase the development and utility of the
RoboChem platform, particularly for photochemical reactions. Through its
automated and Al-driven capabilities, RoboChem provides a systematic
approach for optimizing reaction parameters, generating high-quality
experimental datasets, and conducting functional group tolerance studies. The
insights generated from this work highlight the role of SDLs in improving
reaction efficiency, reproducibility, and the exploration of complex chemical
spaces. A broad introduction to the principles of SDLs, photochemistry, and
optimization workflows is provided in Chapter 1, laying the foundation for the

subsequent chapters.

In Chapter 2, the RoboChem platform is introduced, with a detailed description
of its hardware and software integration. A novel workflow is presented,
combining fluidic platforms with Bayesian optimization to efficiently explore
reaction conditions. The chapter focuses on the design and implementation of
arobust Al-driven framework capable of autonomously planning and executing
experiments. The platform’s performance is validated through optimization
studies of representative photochemical reactions, demonstrating its ability to

identify optimal conditions while minimizing experimental burden.



Chapter 3 explores the capabilities of RoboChem in optimizing synthetic
photochemistry, with a focus on understanding the influence of critical reaction
parameters such as light intensity, catalyst concentration, and residence time.
Multi-objective optimization studies are performed, allowing the system to
balance yield, selectivity, and other performance metrics. By showcasing the
versatility of the RoboChem platform in navigating complex reaction spaces,
this chapter highlights its application across diverse photochemical systems,

including continuous-flow and batch configurations.

In Chapter 4, the platform is extended to data-driven substrate selection and
functional group tolerance testing, key challenges in expanding the scope of
photochemical methodologies. RoboChem autonomously generates high-
quality experimental datasets that enable systematic exploration of substrate
compatibility, for future use for predictive modelling, offering a data-driven
framework for identifying new reaction opportunities and enhancing the

general applicability of optimized processes.

This thesis demonstrates how the integration of automation and Al can
transform traditional synthetic workflows by enabling systematic,
reproducible, and efficient optimization of photochemical reactions. By
presenting the development and application of RoboChem, this work provides
a roadmap for the broader adoption of self-driving laboratories in chemical
research. The insights and methodologies presented here offer a foundation for
future advancements in automated platforms, driving innovation in synthetic

chemistry and beyond.
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Samenvatting

De integratie van automatisering, machine learning en robotica in de
synthetische chemie heeft de ontwikkeling en optimalisatie van chemische
processen opnieuw gedefinieerd. Dit proefschrift richt zich op het ontwerp, de
ontwikkeling en de toepassing van RoboChem, een self-driving laboratorium
(SDL)-platform dat geavanceerde, door Al aangedreven methodologieén inzet
om fotochemische reacties te optimaliseren. Door uitdagingen op het gebied
van automatisering, reproduceerbaarheid en opschaalbaarheid aan te pakken,
toont dit werk het transformerende potentieel van SDL’s voor het versnellen

van innovatie in de synthetische chemie.

Het doel van dit proefschrift is om de ontwikkeling en bruikbaarheid van het
RoboChem-platform, in het bijzonder voor fotochemische reacties, te
illustreren. Met zijn geautomatiseerde en door Al aangestuurde capaciteiten
biedt RoboChem een systematische aanpak voor het optimaliseren van
reactieparameters, het genereren van hoogwaardige experimentele datasets,
en het uitvoeren van tolerantietests voor functionele groepen. De inzichten uit
dit werk benadrukken de rol van SDL’s bij het verbeteren van reactiesnelheid,
reproduceerbaarheid en het verkennen van complexe chemische ruimten. In
Hoofdstuk 1 wordt een brede inleiding gegeven tot de principes van SDL's,
fotochemie en optimalisatiewerkstromen, waarmee de basis wordt gelegd voor

de daaropvolgende hoofdstukken.

In Hoofdstuk 2 wordt het RoboChem-platform geintroduceerd, met een
gedetailleerde beschrijving van de hardware- en software-integratie. Er wordt
een nieuwe workflow gepresenteerd waarin fluidische systemen worden
gecombineerd met Bayesiaanse optimalisatie om efficiént reactieve parameters
te verkennen. Het hoofdstuk richt zich op het ontwerp en de implementatie van

een robuust, door Al aangedreven raamwerk dat in staat is experimenten
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autonoom te plannen en uit te voeren. De prestaties van het platform worden
gevalideerd door middel van optimalisatiestudies met representatieve
fotochemische reacties, waarbij wordt aangetoond dat het optimale condities

kan identificeren terwijl de experimentele inspanning wordt geminimaliseerd.

Hoofdstuk 3 verkent de mogelijkheden van RoboChem voor het optimaliseren
van synthetische fotochemie, met bijzondere aandacht voor het begrijpen van
de invloed van kritieke reactieparameters zoals lichtintensiteit,
katalysatorconcentratie en verblijftijld. Er worden multi-objectieve
optimalisatiestudies uitgevoerd, waardoor het systeem in staat is een balans te
vinden tussen opbrengst, selectiviteit en andere prestatiekenmerken. Door de
veelzijdigheid van het RoboChem-platform bij het navigeren in complexe
reactieruimten te tonen, onderstreept dit hoofdstuk de toepasbaarheid ervan
in diverse fotochemische systemen, waaronder -continue-flow- en

batchconfiguraties.

In Hoofdstuk 4 wordt het platform uitgebreid naar data-gedreven
substraatselectie en tolerantietesten voor functionele groepen, cruciale
uitdagingen bij het verbreden van de toepasbaarheid van fotochemische
methodologieén. RoboChem genereert autonoom hoogwaardige experimentele
datasets die een systematische verkenning van substraatcompatibiliteit
mogelijk maken en in de toekomst kunnen worden ingezet voor predictief
modelleren. Dit biedt een data-gedreven raamwerk voor het identificeren van
nieuwe reactiemogelijkheden en het vergroten van de algemene

toepasbaarheid van geoptimaliseerde processen.

Dit proefschrift laat zien hoe de integratie van automatisering en Al traditionele
synthetische werkstromen kan transformeren, door systematische,
reproduceerbare en efficiénte optimalisatie van fotochemische reacties
mogelijk te maken. Door de ontwikkeling en toepassing van RoboChem te

presenteren, biedt dit werk een routekaart voor bredere adoptie van self-
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driving laboratoria in chemisch onderzoek. De hier gepresenteerde inzichten
en methodologieén vormen een basis voor toekomstige vooruitgang in
geautomatiseerde platformen en stimuleren innovatie in de synthetische

chemie en daarbuiten.
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