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INTRODUCTION GENERALE

Les pesticides (insecticides, raticides, fongicides, et herbicides) sont des composés chimiques dotés
de propriétés toxicologiques, utilisés par les agriculteurs pour lutter contre les insectes, les rongeurs

ou les champignons et les mauvaises herbes.

Les pesticides ne remplissent pas leur emploi, une grande partie d’entre eux est dispersée dans
I’'atmosphere, soit lors de leur application, soit par évaporation ou par envol a partir des plantes ou
des sols sur lesquels ils ont été répandus. Disséminés par le vent et parfois loin de leur lieu
d’épandage, ils retombent avec les pluies directement sur les plans d’eau et sur les sols d’ou ils sont

ensuite drainés dans les milieux aquatiques par les eaux de pluie (ruissellement et infiltration).

Notre mémoire consiste a étudier le transfert du proton entre les pesticides protonés et la Guanine,
on a choisit les pesticides vue de leurs effet cancérigene et la guanine a cause de sa réactivité qui
demeure plus grande que celle des autres bases nucléiques d’une part, d’autre part a cause de sa

basicité (la plus basique parmi les bases nucléiques).

On a utiliser la méthode ab-initio pour décrire les propriétés énergétiques de cette complexassions

(pesticide protoné et la guanine).

Le premier chapitre est consacré a un rappel bibliographique sur les pesticides et les méthodes de

calculs effectués.

Le deuxieme chapitre une étude de propriétés géométriques et énergétiques et spectroscopique de

la Guanine et la Guanine protonée.

Dans le troisieme chapitre on a terminé les propriétés géométriques et énergétiques et

spectroscopique pesticides et pesticides protonés.

Le quatrieme chapitre, une évaluation du chemin réactionnel, et une étude des complexes

(pesticides -H* et la Guanine).

On termine par une conclusion générale dans laquelle on montre I'importance de cette

Contribution modeste a la compréhension des mécanismes de protonation et des interactions

Intermoléculaires développés dans ce mémoire.



Chapitre |

(vencralie et methode de calcul



I - Geénéralités sur les Pényl-urees et leurs toxicités

-1 Généralités

Depuis la révolution industrielle, I'exploitatioresl terres agricoles s’intensifie
au rythme de la croissance exponentielle de la lpgpo mondiale. La
mécanisation et la modernisation des techniquedraleil ont favorisé
'augmentation de la production répondant a uneateta de plus en plus

forte.

Les pesticides sont utilisés en quantités condidiEsadepuis plus d’'un demi-
siecle par I'agriculture intensive. On retrouve desidus de pesticides partout

dans I'eau bien sdr, mais aussi dans l'air, lesibavds et I'eau de pluie .

Les pesticides sont présents dans nos alimentsrégat : plus de 50% des
fruits et des légumes. lIs finissent finalementgdaos organismes, apportés la
par 'eau et les aliments consommés. Nos organidmébgrgent ainsi des

centaines de molécules toxiques dont de tres namipesticides.

Ces pesticides posent un véritable probléme deé spoblique, et pas
seulement pour les utilisateurs qui sont les pkymgés, mais aussi pour la
population générale. Les effets de faibles quanti pesticides en mélange,
pendant des périodes longues posent de nombrewdepres de santé.
L’épidémiologie nous montre ainsi que les persormgmsees aux pesticides
ont plus de risque de développer de nombreusesdieslque les autres :
cancer, malformations congénitales, problémes fiitité, problémes
neurologiques ou encore systeme immunitaffaibli sont plus fréquent chez

eux .

Face a cette situation, une seule solution : méatuer les pesticides pour
interdire a priori tout ceux qui présentent un ptigd toxique pour 'homme



avéré ou méme suspecté et surtout diminuer coldilddnent I'usage des

pesticides en changeant d'urgence le type d’aguipratiquée.

I-2) Qu’est ce qu’un pesticide ?

Les pesticides sont des substances dont la terminaison du nom en « cide »

indique qu’ils ont pour fonction de tuer des étres vivants.

Les pesticides, parfois appelés produits phytosanitaires, ou produits de
protection des plantes, (selon I'UIPP - Union des Industries de la
Protection des Plantes), sont utilisés en agriculture pour se débarrasser
d’'insectes ravageurs (insecticides), de maladies causées par des
champignons (fongicides) et/ou d’herbes concurrentes (ce sont les
herbicides) etc.

Un pesticide est composé d'un principe actif d'owg naturelle ou
synthétique. Les pesticides commercialisés sonposgs d’'une ou plusieurs
matieres actives auxquelles ont a ajouté d’auttdsstances : produits de
dilution, surfactants, synergisants... afin d’amdroteur efficacité et de

faciliter leur emploi1].

1-2-1) Les insecticides

a)Les organochlorés

Ces pesticides (comme le DDT - Insecticide orgalooéhinterdit en Europe
depuis 1972) sont issus de l'industrie du chloeesont pour la plupart des
POPs (Polluants Organiques Persistants) et certaimspartie de la « sale
douzaine » de substances introduites par 'ONU &@sation des Nations
Unies) .Ces pesticides sont normalement interdiiilidation en France a
cause de leurs caracteres persistants et bioactesraant des conséquences

irrémédiables sur la santé et I'’environnement.



L'utilisation de pesticides organochlorés en adtnise a connu une forte
expansion jusqu’au début des années soixante. ®&puevélation de Rachel
Carson, sans son livre « Silent Spring » la prodncde ces pesticides a
diminué mais on les retrouve encore partout dams/zitonnement : dans lair,

dans I'eau, dans les poissons...et dans le corpsihuma

b) Les insecticides organophosphorés, les pyréthrimsidet autres

insecticides chimiques

Les organophosphorés sont des pesticides qui ortosimun leur mode
d’action sur le systeme nerveux des ravageursir@esticides ont en général
une toxicité aigué plus élevée que les organochlaréis ils se dégradent
beaucoup plus rapidement. Dans cette catégorie edéciles citons : le
Bromophos, le Dianizon, le Malathion, le PhosmeDichlorvos...etc.

Plus récemment sont apparues les pyréthrinoidessytghese. Leur
composition se rapproche de celle du Pyrethre elatomais ce sont en réalité
des pesticides chimiques comme les autres. C'gsurdinui la famille

d'insecticides la plus utilisée.

Parmi les autres familles d'insecticides commeasdak, signalons les
carbamates, les Carbinols, les sulfones, les Satiésnet quelques autres.

[-2-2) Les fongicides

De la bouillie bordelaise aux molécules dmthese

Une lutte contre les maladies des plantes pritempant avec comme seuls
produits de la bouillie bordelaise (un mélange ddate de cuivre et de
chaux) et du soufre. Ces produits sont encores@silde nos jours, mais ils ont
éte largement supplantés par les fongicides dehagat Il en existe de
nombreuses familles de ces pesticides: Carbamdéersiés du Benzéne,
dérivés du Phénol, Quinones, Amines, Amides, Ttexcetc. Leurs dangers
pour la santé sont trés divers. Certains, comn@ajgane ou le Manébe, sont

considérés comme des pesticides cancérogenes [@®bab



[-2-3) Les désherbants (ou herbicides)

Il en existe de trés nombreuses familles : les plsémitrés, les Benzonitriles,
les carbamates, les urées substituées, les art@dégjazines (dont fait partie
le célebre atrazine), les ammoniums quaternaiess,Sulfonurées. Le plus
célebre d’entre eux, et le plus vendu dans le mastiée Glyphosate, connu
sous le nom de Round Up. Les herbicides sont répaténme étant
généralement moins violemment toxiques que lescimtsdes (sauf des
substances comme le Paraquat et le Diquat). Ils reganmoins nombreux a
étre classés comme pesticides cancérogenes prsbablegossibles (ex:
Alachlor, Atrazine, Simazine,.....). lls sont égalemeombreux a étre classes

pesticides perturbateurs endocriniens.

[-2-4) Les autres pesticides

A coté de ces trois grandes catégories de pedticlilen d'autres produits
existent, pour lutter contre les limaces (les Msigides), contre les rongeurs
(les Rodenticides), contre les nématodes (les Néiaed), contre les
corbeaux (les corvicides), pour désinfecter le (@ Fumigants). Bref, il

existe des pesticides contre tout ce qui peut rauli@griculture intensive.

| -3) Structure chimique

Les composés de type Phénylurées sont des molédéleses de l'urée
(H2N-CO-NH). lls ont en commun une fonction phényle sur ldes azotes
[2]. lls sont différents entre eux par la nature debstituants portés soit par le
deuxiéme atome d'azote soit par le cycle aromatigDeux principaux
groupes de pesticides de la famille des Phénylypéegent étre distingués, ils

recouvrent les composés présentant une foncNeerminale substituée



respectivement par deux fonctions méthyle ou parfanction méthyle et une

fonction méthoxy (Tableau 1)

R
HO (g,

|l s
R NN

Tableau 1 la structure chimique des pesticides de la famillphénylurées

Non usuel R2 R3 Non chimique




R1=CH

Fenuron H H 3-Phényl-1,1-dimethylurée
Monuron Cl Cl 3-(4-dichlorphényl)-1,1-
dimethylurée
Duiron Cl Cl
3-(3,4-dichlorophényl)-1, timethyl
Fluometron H Ck

3-(trifluormethyl phényl)-1,1-

dimethylurée
Chlorotoluron CH; Cl

3-(3-chloro-4-méthylphényl)-1,1-
dimethylurée

Métoxuron CHO| Cl |3-(3-chloro-4-methoxy phényl)-1,1-
dimethylurée

R1=0 CH

Monolinuron Cl H
3-(4-chlorophényl)-1-méthoxy-1-
diméthylurée

Linuron Cl | €I 13.(3,4 -dichlorphényl)-1-méthoxy-
1-diméthylurée

Métobromuron Br H
3-(bromophényl)-1-méthoxy-1-
diméthylurée

chlorobromuron | Br Cl

3-(4-bromo-3-chlorophényl)-1-
méthoxy-1- diméthylurée

I-4) Toxicité de certaines phénylurées

Deux paramétres aisément accessibles permettealuation de la toxicité
d’un pesticide vis-a-vis des mammiferes :
- la dose létale (DL50) c’est a dire la quantitturd substance, qui

lorsqu’administrée par une voie de pénétrationnigf(ex. voie orale ou



cutanée) durant une période de temps spécifiqtisusseptible de causer la

mort chez 50% d’une population anim§dé

- la dose journaliere acceptable (DJA) qui correspa la quantité de
produit pouvant étre absorbée quotidiennement’pamime au cours de sa

vie sans apparition d’effets secondaires. (TabBau

Tableau 2 Propriétés physico-chimiques et données de toxicitéles

phénylurées

Fenuron Monuron Duiron
H
Structure @_N_‘Eﬂi:: m_@_:_gﬂzz . ;QE- g_N 22
Masse moléculairel64,2 198,7 233,1
Solubilité dans | 3850 230 42
'eau (mg/La25C°
pression du vapeuf1 0,067 0,01
(mPa a 25C°)
DL50 ingestion | - 3600 3400
(mg/Kg)
DJA (ng/Kg/jour) | - - 2

[-5) Les pesticides dans notre environnement

Déversés dans notre environnement lors des traitements, les

pesticides y sont présents partout !

- Dans l'eau



D’aprés I'Institut science de I'environnement twouve des résidus de
pesticides dans 96% des eaux superficielles et %% des eaux

souterraines en monde. Sur environ 400 substaeckenchées, 201 ont été
mises en évidence dans les eaux de surface etal®&3les eaux souterraines.

Les herbicides sont les composeés les plus retrailevés les eaupd].
- Dans lair

Entre 1995 et 1996, I'INRA a installé des statial®smesure de pesticides
dans les eaux de pluie. Les résultats furent aaotbl presque tous les
échantillons contenaient des pesticides et 60%teeux dépassaient les
0,1ug/l, Concentration Maximale Admissible (CMA) upo 'eau de
distribution([5].

- Les brouillards

lIs sont aussi touchés, a des teneurs encore supgsia celles des eaux de
pluie : jusqu’a 140ug/l, soit 140 fois la CMA desdu potable. Un certain
nombre d’études ont été réalisées sur ce sujesetbultats concordent tous :

la_contamination par les pesticides est généraliGéeeffet, les pesticides

pulvérisés sur les cultures n'atteignent pas alitétleur cible, loin s’en faut.
On estime que lors de la pulvérisation 25 a 75¢% guantités de pesticides
appliguées partent dans I'atmosphere, ce qui @etrahe contamination de

I'air, des brouillards et des pluies par les pedtis[2-4].

I-6) Pesticides et perturbation hormonale

Méme une tres faible quantité de produit chimiguettsdtique peut avoir un
effet important. Nombre de pesticides peuvent apwiturber le systéme
endocrien a faible dose (cf colonne de droite pae explication sur le

fonctionnement du systeme endocrinien)



Les pesticides perturbateurs endocriniens peuagimt difféeremment selon

I'age ou la phase de développement de I'organissuehi; I'exposition in

utero est de loin la plus critique. Le signal homalomanquant a un stade
précis du développement peut perturber la formadies organes et entrainer
des conséquences graves tout au long de la vierdartiisme. Des problemes
de santé liés aux expositions a des pesticidesurpateurs endocriniens
peuvent étre ressentis a un moment ou un autre Kaigsance a I'adge adulte.
Des expositions régulieres méme a faibles dosedestres longues périodes a
des pesticides perturbateurs endocriniens peuvgater@ent causer des

dommages importanis].

Les conséquences de l'exposition a des pesticigitsripateurs endocriniens

peuvent étre tres diverses :

1. Des anomalies congénitales.

2. Des déficits immunitaires.

3. Des problémes de reproduction.

4. Le développement de certains cancers.

5. Des problemes neurologigues, cognitifs et compaeteaux.

1 Méthodes et moyens de calcul

11-1) L'équation de Schrédinger

Cette section fournit une approche concise aul@nod de définition de la

modélisation  moléculaire qui consiste en la redmer des solutions



approximatives de I'’équation de Schrodinger quirilénathématiquement

les structures et les modéles chimiques.

En 1925, Erwin Schrédinger et Werner Heisenberg ontlépendamment

développé la nouvelle théorie quantique. La métham8chrédinger implique

des équations partielles, tandis que la méthodelaelsenberg utilise des
matrices; cependant, un an apres que les deux dehmnt été montrées
pour étre mathématiquement équivalent. La plug@stmanuels commencent
par l'équation de Schrddinger, puisqu'elle senmdoleir une meilleure

interprétation physique par I'intermédiaire de Uiétjon d’ondes classique. En
effet, I'équation de Schroédinger peut étre vu cae forme de I'équation
d'ondes s'est appliqguée a la matiére ondule [7].

Dans le cadre de l'approximation de Born et Oppenée la structure

électroniqgue d’'une molécule (états stationnaired)si que les propriétés
moléculaires qui en découlent, sont accessiblesésalvant I'équation de

Schrédinger indépendante du temps.

HY =EWY (1)

Le hamiltonien H décrit les particules du systefa résultat, E, est I'énergie
totale du systéme; et la fonctiof d'onde , constitue tous que nous
pouvons savoir et nous renseigner sur le systemiécmaire particulier

représenté par H.

2n hZ 2n N eZ 2n 2n N hZ N N eZ Z Z
- IR 5) S RS0 3 e
K=1 Zme K=1 A= 147750 rKA K=1i>K 47750 W  aalM, A ATE, Ryg

Ou M A est la masse du noyau A et ZA son numeérmajoe.

L’hamiltonien est formé de cing termes, le premieprésente I'énergie
cinétique des électrons, le deuxieme représente des noyaux. Les autres
termes de L’hamiltonien représentent respectivement l'attraction

coulombienne des électrons et des noyaux, la riépuéntre électrons et la
répulsion noyau- noyau. La résolution de I'équatitenSchrodinger repose

sur un certain nombre d’approximations indisperesldar la résolution sans



aucune approximation reste jusqu’a aujourd’huidéfi insurmontable aux

théoriciens [8].

[1-2) l'approximation de Born —Oppenheimer

En 1927 Born et Oppenheimer ont propose de simplid résolution de

I'équation (1) en séparant la partie €lectronigadadpartie nucléaire dans la
fonction d’'ondeV .

Cette approximation est basée sur le fait que lestréns se déplacent
beaucoup plus rapidement que les noyaux ; cect dta la faiblesse de la
masse des électrons (environ 1836fois moindre dle de proton). Par

conséquent, les électrons réagissent instantaié@mame modification de la
position des noyaux.

Approximation de Born-Oppenheimer permet de singlifa résolution de

I'équation de Schrodinger, concéderont que le rament des noyaux est
plus lent que celui des électrons ; alors on pésbudre I'équation du

mouvement des électrons pour chaque position desurd7-9].

Le deuxieme terme est négligé et le dernier terstetmité comme un

parametre.

Les calcules quantiques reposent sur la résolutien I'équation de

Schrédinger ; les méthodes de résolution peuveat @asseé en :

méthodes empiriques

méthodes semi empirique
méthodes ab -initio
méthodes DFT

Pour de petites molécules, l'exactitude des swistide I'équation de

Schrédinger concurrence I'exactitude des résubtatsgrimentaux. Cependant,
ces calculs précis ab-initio ou DFT exigent un ém®temps de calcul et sont
donc seulement appropriés aux systemes moléclgineont une petite ou

moyenne taille.

[1-3) Méthode Hartree Fock (HF)

Apres avoir défini la forme de la fonction d'ondecéronique globale d'un

systeme polyélectronique a 2n électrons, il noust fancore trouver

I'expression de I'énergie électronique de ce syst&iautre part il nous reste a



déterminer comment on peut obtenir les orbitaleatizles [1; servant a
construire le déterminant de Slater ; celles-chtetes orbitales moléculaires
(construites sur une base de fonctions qui restétérminer) dans le cas des
systemes polyatomiques. L'énergie moyenne du sgst&obtient aisément
aprés quelques manipulations mathématiques syord'sgion géenérale (3) en
utilisant une fonction d'ond& de la forme Slater. On obtient alors une
expression pour l'énergie électronique moyenne I'@u somme sur les n

orbitales électroniques) :

ou:

Dans l'expression ci-dessus, le termaeaprésente I'énergie d'un électron
situé dans une orbitale moléculaire placé dansdenp des noyaux ; ce terme
est multiplié par deux car il y a 2 électrons pdoitales (pour un systeme a «

couches fermées »).

Les intégrales; ®t K; sont respectivement appelées intégrales de Coulomb
et intégrales d'échange ; l'intégrale de Coulonuim &quivalent en mécanique
classique, alors que lintégrale d'échange provield la nécessité
d'antisymétriser la fonction d'onde. Les intégrafesCoulomb et d'échange

décrivent les interactions entre électrons; tfeprésente linteraction



coulombienne moyenne entre deux électrons situgslda orbitales, sans tenir
compte de leur spin. L'intégrale d'échangedduit I'intéraction coulombienne
entre deux électrons situés dans les orbitalest ayes spins paralleles. Ce
terme est une conséquence directe du principe ale ®aonduit a une valeur
d'énergie E plus basse, donc a une stabilisation. Par lintdiare de

l'intégrale d'échange on introduit ainsi une catiéh électronique entre
électrons ayant des spins paralleles, c'est-aqlie deux tels électrons ne
peuvent pas se mouvoir indépendamment l'un ded'.alin constate toutefois
gue ce modéle n'est pas apte a rendre compte aberédation entre électrons

ayant des spins antiparalléles.

Nous nous proposons maintenant de résoudre tiéqude Schrédinger
électronique (3) avec une fonction d'onde qui gotene d'un déterminant de
Slater afin de trouver l'expression des fonctiohsest évident que ce
déterminant ne peut pas étre une solution exacteégigation de Schrodinger
car une somme de termes monoélectroniques ne g@matg étre la solution
d'une équation différentielle contenant des opératbiélectroniques. On doit,

par conséquent, utiliser le principe variationdd][

En utilisant cette idée, Fock et Slater aitaedloppé de facon simultanée et
indépendante ce qui est maintenant connu sousntedéjuations de Hartree-

Fock [14]. Le principe variationnel dit qu'étantni@e une fonction d'onde
d'essal de la forme d'un déterminant de Slater, on peuttrapmue l'on a

toujours : E :<H~J‘H‘@>2 E,

oll B est I'énergie de la solution exatyH|W). La «meilleure »

fonction d'onde de type déterminant de Slater sewrac obtenue en faisant

varier tous les paramétres gu'elle contient, jésge’'que I'on obtienne I'énergie
la plus basse. Cela revient a minimiser la qua<rﬁit‘é1‘@>. En se rappelant

gu'au cours de la minimisation, la fonction d'esledi respecter la condition de

normatior(qJ“P> =1, le probléme revient alors a faire une minimisatiwvec

contrainte que I'on résout par la méthode des «ptichteurs de Lagrange ».



Soit une fonction G dépendante de plusieumstfons inconnues telle que :

n n

G=<®\H\@>—2;;gus,j

ou § provient de la condition d'orthonormalitS,j::J'moj dv=9,

"1 sont les multiplicateurs de Lagrange supposes réel

On a alors:

n n n n

G=2) H; + Z(ZJn —Kn)—ZZZ%Su

n
i=1 i=1 j=1 i=1 j=1
contraint e

Apres guelques manipulations mathématiquiest ipossible de se ramener

a un systéme d'équations différentielles, les atgus de Hartree-Fock » :

{h(1)+22\]j 0)-K,@)|g@)= g‘sugoj M i=12..2n (4)

]

avec .

Za

h(1) :—%5(1)2 -

M
A=l l1a

J0=[g (2)%@- (2)d7y,

2

K, 0@ Q) = { (4 (2>%¢f<2)dr12}¢j 0

h(1) est I'opérateur qui prend en compteetgie cinétique de I'électron 1 et
son énergie potentielle d'interaction avec le nojates termes J et K ont été

définis précédemment. Il faut encore noter queétageur K est non-local car,



comme le montre I'expression ci-dessus, il dépenia daleur de @(1) sur tout

I'espace.

On constate ici que les opérateurs J et Kpshlaent en fonction des
solutions de I'équation (8). On se trouve donprésence d'un ensemble de N
équations monoélectroniques non linéaires qu'ildfaurésoudre par un
processus itératif : a partir d'un jeu de spintaibs k d'essai on calcule

'opérateur

Pour résoudre ces équations, un jabitites d'essai est donc choisi :
'opérateur de Fock est ensuite construit et leegys d'équations (9) est résolu
de facon a obtenir un nouveau jeu d'orbitales.eCptbcédure est appelée
« méthode a champ auto cohérent » (SCF = Self &ensiField), car les
itérations sont continuées jusqu'a ce que le chaeqgirostatique ressenti par
un électron (champ provoqué par les autres élexians les autres orbitales)

reste stationnaire.

Nous avons vu que les orbitales moléculaopsmales s'obtiennent en
résolvant un ensemble d'équations différentieltas Iméaires (ne pouvant étre
résolues rigoureusement que pour des atomes dagpothese d'une
distribution électronique globale sphérique). Catehnique conduit a une
tabulation des orbitales, ce qui les rend inadé&guaiour un bon nombre
d'applications. Si lI'on désire obtenir des spinitalbs moléculaires sous une
forme analytique, on doit se résigner a résoudrandeiere approchée les
équations de Hartree-Fock en choisissant pour abelit moléculaires des

combinaisons linéaires d'orbitales atomiques.

L'équation ci-dessus est résolue d'une maniéatogue a la résolution des
éguations de Hartree-Fock. Un premier essai esefaiutilisant des valeurs
approchées pour les coefficients;Ga matrice de Fock est construite, puis elle



est diagonalisée pour obtenir de nouveaux coefffisiet de nouvelles énergies.
Les nouveaux coefficients sont ensuite utilisésrpmnstruire une nouvelle

matrice de Fock et la procédure est répétée jusqu\dergence des énergies ou
des coefficients (dont le seuil est a fixer). Lige totale du systéme sera

ensuite donnée par I'équation :

E, =§f(si +12 P, H, =2§£i —12 P.G,, 5
i=1 2 uv uv 2 uv

avec les elements Pet H, precédemment definis.

Pour terminer, il faut encore remarquer que cortop&rateur F est construit
a partir de fonctions d'onde qui sont des approtigna de celles de Hartree-
Fock, il ne peut constituer qu'une forme approatehamiltonien de Hartree-
Fock ; le systéme d'équations de Hartree-Fock-Raothne constitue donc
gu'une approximation des «vraies» équations detrddaFock. La
terminologie, « énergie Hartree-Fock » pour désigle résultat de ces
égquations est donc abusive. En effet, si la basedeétait infinie, I'énergie E
serait I'énergie de Hartree-Fock exacte, maiseh rést rien. Les orbitales
moléculaires obtenues dans I'approximation LCAO-N#sont donc que des
approximations de celles de Hartree-Fock. Par autivg cependant, et sauf
indication explicite, I'énergie issue du traitemeRbothaan est appelée
« energie Hartree-Fock ». in-orbitales pour réseuds équations de Hartree-
Fock

lI-4) La Méthode ab initio

Les codes utilisés en chimie moléculaire sont basgsde nombreuses et

différentes méthodes dehimie quantiquequi permettent la résolution de

I'équation de Schrédingaissociée au hamiltonien moléculaites méthodes

qui n'incluent aucun parametre empirique ou senpiegque dans leurs
équations, c'est-a-dire qui dérivent directemest ghincipes théoriques, sans
inclusion de données expérimentales, sont appelétisodesab initio. Cela
n'implique pas que la solution obtenue est la smiutxacte; elles consistent

toutes en des approximations a divers degrés deslcade mécanique



quantique .Cela signifie qu'une approximation patiere est définie de
maniéere rigoureuse sur les premiers principes (thémantique) puis résolue
avec une marge d'erreur qui est connue de manigig@agive a I'avance. Si
des méthodes par itérations numériques sont @#jdé but est d'itérer jusqu'a

atteindre la précision machine [14].

La méthodeab-initio la plus simple de calcul de structure électronigsiele
schéma Hartree-FoddF), dans laquelle la répulsion coulombiennetébec
électron n'est pas spécifiquement prise en congeal son effet moyen est
inclus dans le calcul. Lorsque la taille de la besteaugmentée, I'énergie et la
fonction d'onde tendent vers une limite appediéste Hartree-Fock De
nombreux types de calculs, connus sous le nom dboehéspost-Hartree-
Fock, commencent par un calcul Hartree-Fock et sontiensorrigés pour la

répulsion électron-élection, aussi connue comroeélation électronique

Lorsque ces méthodes sont poussées vers leursdjmitesapprochent déa
solution exacte de I'équation de Schrddinger ntativeste. Si l'on veut
obtenir un accord exact avec l'expérience, il éseasaire d'inclure les termes
relativistes et de spin-orbit, les deux n'étantangnts uniguement pour les
atomes lourds. Dans toutes ces approches, en plakaix de la méthode, il

est nécessaire de choisir ureseadéquate. Cette base (au sens mathématique
du terme) est un ensemble de fonctions, habituelntentrées sur les
différents atomes de la molécutpii sont utilisées pour étendre les orbitales

moléculaires par le postutatde combinaison linéaire d'orbitales atomiques

(LCAO). Les méthodes ab_initio nécessitent donctadl# un niveau

d'application de la théorie (méthode) et une ba3€lf].

[I-5) Méthodes guantiques semi-empirigues.

Les méthodes semi-empiriques de chimie quantigue basées sur un
formalisme Hartree-Fock, mais procedent a de nounsiee approximations et
utilisent des paramétres issus de données emprigides sont tres
importantes en chimie pour traiter de grands enkmimoléculaires dans



lesquels une méthode Hartree-Fock pure sans appatrgns est trop

co(teuse.

L'utilisation de parametres empiriques peut pemmeatinclure des effets de

corrélation dans les méthodes employées.

Les méthodes semi-empiriques succedent a ce qupaskiis appelé des
méthodes empiriques dans lesquelles la partie ¥ &eatrons du hamiltonien
n'est pas incluse de maniéere explicite. Pour leggyes a électrons il s'agit
de la méthode de Hiickel proposée par Erich Hiekglour tous les systemes

d'électrons de valence, la méthode de Huickel éeeprhposée par Hoffmann.

Il -6)  Théorie de la fonctionnelle de la dents.

Les méthodes basées sur la théorie de la fonctiende la densité (DFT)
sont souvent considérées comme des méthaaes initio pour la
détermination de la structure électroniqgue moléwil@u autre), méme si les
fonctionnelles les plus courantes utilisent desup@tres dérivés de données
empiriques, ou de calculs plus complexes. Ceci pemfaffirmer qu'elles
peuvent étraussiqualifiées de méthodes semi-empiriques. Il es$ skoute
plus pertinent de les considérer comme une clagsataEn DFT, I'énergie
totale est exprimée en termes dépendant de latéesctronique plutbt qu'en
termes de fonctions d'onde. Dans ce type de caltwsa un hamiltonien
approximé et une expression de la densité élequeniotale également
approximée. Les méthodes DFT peuvent étre extrémteprécises pour un
co(t de calcul faible. Le défaut majeur est, cordmaent aux méthodesb
initio classiques, il n'existe pas de procédé systéneaticameélioration des

méthodes par amélioration de la forme de la fonaidie [15].

[I-7) Options dans le calcul guantique

La majeure partie de la modélisation moléculaireedie d'une maniere ou
d'une autre aux surfaces d'énergie potentielle cutdée, & la topographie de

la surface et au mouvement sur la surface.



Un systéme moléculaire deN atomes peut étre dgarit3 N coordonnées
Cartésiennes. Six coordonnées indépendantes (ciug [es molécules
linéaires, trois pour un atome simple) décriventranslation et la  rotation
du systéeme dans la totalité. Les coordonnées testadécrivent la

configuration moléculaire et la structure intef@p

I-1-7) Single Point

Un calcul Single Point, comme son nom le suggeexécute un calcul

seulement & un seul point sur la surface poteatid¢flour une molécule
diatomique, ceci pourrait étre un calcul & R=2,(& exemple. Les résultats
d'un calcul Single Point donnent I'énergie potdietidu systéme a cette
géomeétrie, aussi bien que le gradient a ce pélaur un systéme poly
atomique, la situation est plus compliquée, reasentiellement la méme, le
gradient donne la direction dans laquelle I'éreedjminue rapidement. Le
gradient de RMS qui est rapporté est juste la moyeate la racine signifiant

des composants cartésiens du vecteur de gradient.

[1-2-7) Optimisation De la Géométrie

Une optimisation de la géométrie est un calcul I8iRpint sur la surface
potentielle, recherchant un minimum. A un potentiéhimal, le gradient est
Zéro, et nimporte quel petit changement de langdoe fait augmenter
I'énergie potentielle. La technique employée paahercher le minimum
s’'appelle l'algorithme d'optimisation, et plusisude ces derniers sont
disponibles. Les algorithmes d'optimisation sorg teeettes pour lI'usage de
I'historique des points prélevés sur la surfacemgelle pour déterminer le

prochain point a examiner.

[I-3-7) Structures de transition sur une surfaced'énergie potentielle

L’exploration des mécanismes réactionnels estléfh important pour la
chimie théorique. Les géométries des réactifs et deoduits peuvent

généralement étre obtenus en utilisant la large ngandes méthodes



spectroscopiques. Les mémes techniques fournigsemt si on se trouve sur
des voies qui se reliées. Les énergies d'activati@s énergies des structures
de transition relative aux réactifs, peuvent étrgpéeimentalement

déterminées dans la plupart des cas.

On peut aussi prédire les géométries des structigresansition, les énergies
des maximums locaux tout au long de tels processemctionnels, on se
basant sur la théorie. Des méthodes de calcul iguanpeuvent également
étre appliguées pour caractériser les intermédiaiéactives qui ont une
existence de courte durée, qui correspondent anixnoams locaux profonds

sur la surface d'énergie potentielle. De tellésrimédiaires réactives peuvent
étre déterminées expérimentalement, mais il estuslement trés difficile

d’obtenir des informations détaillées sur leurorgétries.

[1-8) Corrections au point Zéro (ZPE) :

L’approximation Born-Oppenheimer donne une énentfierieure a I'énergie
réelle du systeme étudié et cela parce que lergmuge de calcul négligera
les mouvements des noyaux [3-9]. L’énergie aifenue doit étre corrigée
en ajoutant a cette valeur I'énergie du systemeant zéro absolu définie
comme suit :

ZPE=(1/2) hi

Tel que h est la constante de Planck et i lesigéges vibrationnelles

[1-9) Présentation de logiciel utilisé lors de nosalculs

Introduction a la modélisation moléculaire ou "latdmie théorique par la

pratique”

L'objectif consiste & donner un apercu des diffésreutils & disposition du
chimiste théoricien pour déterminer les propriéties molécules et plus
généralement modéliser une réaction chimidu6]. Au sens large, la

modélisation moléculaire implique a la fois I''gdtion :

- d'outils informatiques spécialement dédiés &faé@sentation des molécules

- de méthodes de calcul théoriques permettant tierdider leurs propriétés



physico-chimiques.

Un logiciel de modélisation moléculaire comprendrdaniére générale les

modules suivants:

1. Construction, visualisation et manipulation desénales.
2. Calculs
3. Sauvegarde des structures et gestion des fichiers

4. Etude des propriétés moléculaires.

[1-9-1) Gaussian 03

Gaussian 03 est un logiciel de chimie quantiquenpdant de réaliser des

calculs tres variés [11].

Il est utilisé par de nombreux chimistes, ingérsechimistes, biochimistes,
physiciens et autres pour une recherche dans desiges connus, mais
surtout pour faire émerger des propriétés incomndans le domaine

concerne.

[1-9-1-1) Fonctionnalités

Se basant sur les lois basiques de la mécaniquique, Gaussian prédit les
énergies, structures moléculaires et fréquencesilmtation des systemes
moléculaires, en méme temps que de nombreuseggiéspmoléculaires. Il
peut étre utilisé pour étudier molécules et réastidans une large gamme de
conditions, incluant a la fois les espéces stafildes composés difficiles ou
impossibles a observer expérimentalement, comme irdesmédiaires a

courte durée de vie ou des états de transition.
Voici quelques-unes de ses fonctionnalités utiisée

- La modélisation d’energies en utilisant un gramambre de méthodes,

incluant Hartree-Fock, Théorie Fonctionnelle d®é&msité, B3LYP



- Géométries d'equilibres ou d'états de transifaptimisée en coordonnées
internes redondantes pour la vitesse), incluame¢aerche par structure de
transition QST2,

- Spectres de vibration, incluant IR, intensitésni@a non résonnantes et
Prérésonance, couplage de vibration-rotation,

- Propriétés magnétiques, incluant déplacementsigbes
- I'affinité protonique (PA) de la molécule B esticulée selon I'expression :

-Au Niveau AM1: PA = AH; (B)+ AH; (HY)- AH¢ (BH™)

Dol AH; (B), AH; (BH") sont les enthalpies de formation de la molé&ukest la

molécule B protonné.

AH; (H") = 1530 Kj/mol
-Au niveau HF: PA=-H’ . —H{] +2RT

(BH™)

D’ou 5/2 RT c’est I'énergie de translation du jomt



| -Introduction

I-1 La liaison hydrogéne




La liaison hydrogéne est une interaction a longugyenne et courte distance. Il ne s'agit pas
en fait d'une véritable liaison chimique avec racement d'orbitales mais d'une interaction
de nature électrostatique qui met en jeu un hydreg®larisé positivement et un centre riche
en électrons. Puisque les deux centres concernésedativement éloignés I'un de l'autre (les
distances entre atomes non liés entre eux sontigsgmar rapport a la longueur de la liaison
covalente par exemple d H-H=0.74 A). Pour que cdétteraction ait une intensité
significative il faut que les polarisations soieniffisamment fortes (force d'une interaction
électrostatique = k qq'/d?). Il n'y a donc de baidydrogene que si :

- L’hydrogene est fortement polarisé positivemelat différence d'électronégativité entre les
deux atomes est importante.

- Z doit étre important; c'est le cas des liaisbins O, H - N, mais les liaisons C-H ou S-H
(difference d'électronégativité = 0,4 et 0) ne quad ou trop peu polariséedlat'y aura pas

de liaisons H.

Lorsque I'atome d’hydrogene est lié a un atome étestronégatif comme F, O, Cl, N, il est
alors presque entierement privé de son électrodadiaison au profit de l'atome trés
électronégatif. Sa charge partieltd)(est alors accentuée. Comme les atomes F, Q\ Cl,
ont tous au moins un doublet libre (électrons vaheux) il y aura alors attraction trés forte

entre ces atomes et I'hydrogene d’une moléculanaifl8].

En I'absence de contrainte stérique, la liaisorstHiméaire mais dans la mesure ou il n'y a pas
de liaison au sens physique du terme, des écaytdamres importants peuvent étre facilement

tolérés notamment dans le cas des liaisons Hrmbtéculaires.
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La présence de cette liaison permet d’expliquer tdegoératures de fusion et d’ébullition

exceptionnellement élevées comme celles g@, HIF et NH.

Les liaisons hydrogénes habituelles sont:

N-H......... N O—-H...... N FH.... N
N-H......... O O-H..... O FH.... @)
N-H......... F O-H...... F FH.... F

Remarque:

a) En général, un accepteur de liaison hydrogésegue une paire libre ce qui produit une

faible contribution covalente qui contribue a dliabr la liaison hydrogéne.
b) Une liaison hydrogéne correspond a une énérglaison de 2-60 (kJ/mol).

c) L’énergie de la liaison hydrogéne est maximamsdue les trois atomes impliqués X-

H...Y sont colinéaires.



Cas 1: deux molécules différentes Cas 2: deux molécules identiques
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-2 Cas biologiques

La liaison hydrogene est utilisée en biologie comme vecteur des interactions

intermoléculaires et elle contribue a la reconraaise moléculaire. [18].

a) Les protéines

La liaison peptidique permet la formation efficade liaisons hydrogene , qui sont

responsables de la formation des structures sagescet tertiaires des protéines .

Accepteur Accepteur Aceepteur
Doml..m Domlem Dmmeul

N

Dmmem Donneur Dmmeu:l
Accepteur Acecepteur Accepteur

r':dlll

Les liaisons hydrogénes entre les groupements anudes des protéines
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Ces liaisons hydrogénes du type N-H ...O=C rigadifiet stabilisent les protéines de fagon

Intramoléculaire (hélice) ou intermoléculaire (cbes, canaux transmembranaires).

b) Les acides nucléiques

La combinaison Adénine-Thymine (2 liaisons hydnog) et Guanine-Cytosine (3 liaisons

hydrogene) assurent la reconnaissance entre lasbdies de I’ADN.

|
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7’ “‘\.
}_
“sucre \ sucre
) O
Thymine (T)
Cytosine (C)
sm:re
Adenine (A) :ucre H

Guanine (G)

[-3L’acide désoxyribonucléigue

L’acide désoxyribonucléique ou ADN est une struetabmplexe caractéristique de toute

cellule, normale ou cancéreuse. Il contient l'infiation génétique pour la fabrication de

toutes les molécules nécessaires a I'activité dewh cellule : protéines, enzymes, hormones,
facteurs de croissance, etc. La majeure partieAXIl@Nl est contenue dans le noyau de la
cellule ou elle s’individualise en chromosomes ldeschaque division cellulaire (ou mitose)

[19]. .



L’ADN est constitué de lI'enchainement linéaire dasds azotées liees a un sucre, le
désoxyribose. Ces complexes base azotée-sucrdésappeléosides, sont liés entre eux par
des molécules d’acide phosphorigu&est la séquence des bases azotées qui constitue
linformation génétique de 'ADN. Quatre bases éifintes seulement y sont rencontrées.
L’information que porte ainsi ’ADN d’'une celluleedmammifere peut étre comparée a une
phrase faite de 3 milliards de lettres venant @lpmhmabet qui n’en comporte que quatre. Deux
chaines (brins) orientées en sens inverse sontiéesd’'une a l'autre grace a l'affinité qui
existe entre les bases azotées prises deux a desxdgux chaines portent ainsi la méme
information. Elles sont associées en une strudi@eoidale popularisée sous le nhom de
« double hélice ».L’ADN sert de mémoire et de matrice pour la fabtima (synthése) des

protéines.

|-3-1 Bases azotées

Quatre bases ont été identifiées : La thym(ihg et la_cytosing(C) sont de la famille des

pyrimidines L'adéning(A) et la_guanin€G) sont de la famille des purinddn nucléotide est
formé par un groupe de phosphate, du désoxyribbsmes base azotée. Par conséquent il
existe quatre nucléotides différents. Un « brinADdN est formé par la répétition ordonnée
de ces nucléotides. Les bases azotées sont comrmpééras deux a deux : I'adénine s'associant
avec la thymine et la guanine avec la cytosine. degond brin d'ADN est donc
complémentaire au premier et les bases azotéed@mepaires sont reliées entre elles grace

a des liaisons hydrogéne.
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Structure des 4 nudé@®s normaux constituant ’ADN.

1-3-2 Dommages causés aux bases azotées

L’ADN peut étre endommagé ou détruit par des fastéternes ou externes (médicaments,
rayonnement

UV-visible...), pouvant induire des mutations géengig voire la mort cellulaire. Parmi les
principales Iésions de I’ADN figurent celles résuit de son oxydation; qui peut se produire
localement mais aussi a distance: par transfecthdege, de proton et d’énergie le long de la

double hélice selon des mécanismes [20-21].

La molécule d'’ADN constitue une cible cellulairepontante pour les attaques radicalaires.
Les modifications observées apres action du ra@etl sont tres nombreuses: conversion
des résidus thymines en thymine glycol et en 5-¢wyinéthyluracile, de la guanine en 8-
hydroxyguanine, oxydation du déoxyribose entrainzuet coupure des brins. Ces

dénaturations peuvent avoir de graves conséqusncés réplication du génome.
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Produits d’oxydation générés par réaction du real ‘OH sur la base thymine
(d’aprés Cadet et al., 1997).

La chimie d’oxydation de la cytosine présente dexdlitudes avec celle de la thymine.
Les produits majoritaires issus de I'oxydation ddecbase pyrimidine sont la
5-hydroxyhydanthoine, les diols d’uracile et laygHtoxycytosine
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Produits d’oxydation générés par réaction du radic®H sur la base

cytosine (d’aprés Cadet et al., 1997).

-La 8-ox0-7,8-dihydroguanine (8-oxo-Gua) est uneldsions les plus étudiées. Il s’agit d’'un
produit d’oxydation de la Guanine formé apres addit’'un radical OH en position 8 de la
base, ce qui conduit a la formation d’un radicaly@roxyl-7,8-dihydroguanyl .Ce radical
peut évoluer vers la 8-oxo-Gua en conditions oxtegrou vers la 2,6-diamino-4-hydroxy-5-

formamidopyrimidine (FapyGua) en conditions rédiges.
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Produits d’oxydation générés par réaction du radic®H sur la base
guanine (d’'aprés Cadet et al., 1997).

Au cours de la réplication de celui-ci, la Guarsfessocie normalement avec la cytosine. Par
contre, la Guanine oxydée (8 hydroxy—2'deoxyguamesse fixe avec une autre base
purigue, en l'occurrence I'adénine, ce qui provogoe mutation (Guanine)-(Thymine) dans
le brin fils de 'ADN.
-L’oxydation radicalaire de I'adénine suit un sclesmilaire a celui de la guanine,
conduisant majoritairement a la formation de 8-@&dihydro-8-oxo-adénine (8-oxo-Ade) et
également de 4,6-diamino-5-formamidopyrimidine (sgbe). Les produits issus de
I'addition du radical OH en position 4 ne sont pas caracteérisés. La 8Amaainsi que la

FapyAde sont détectables au niveau cellulaire.
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Produits d’oxydation générés par réaction du radic®H sur la base adénine (d’aprés
Cadet et al., 1997

La base azotée : la quanine

L'étude des propriétés géométriques et spectpigaes des bases nucléiques ont été
intensivement analysées expérimentalement etithément, I'outil informatique demeure
la seule solution pour une bonne interprétation réesiltats obtenus. L'intérét d’étude des
différents tautomeres des bases d’ADN provienttdetatives d’expliquer le mécanisme des
mutations spontanées en ADN, pour ce fait on aschai de faire une étude géométrique
entre la guanine : la forme énol (C-OH), et la fermmino (-NH), et les composes phényl-

urées protonées, nous n'avons choisi que lese®ies plus stables a partir d’'un calcul des

affinités protoniques.



La guanine GHsNsO est une base purine, la plus facilement oxydatdas I'ADN.
L’'oxydation de la guanine en 8-hydroxyguanine (&@XJA) entraine une coupure des brins
et l'apparition du Cancer (Elle a été déja idetcomme une cible des carcinogene et

récepteur des médicaments anticancéreux) [21].




La géométrie optimisée de la guanine en HF 6.31%)(d

Tableau 1: les énergies de la guanine de symétrie Cs

Méthodes et bases de| Energie totale de la guanine
calcules /(ua)
AM1 0.078386
HF 6.31G (d, p) -539.412562

DFT /B3LYP 6.31 G(d,p -542.565245




Elle construit un complexe stable avec la cytosiméormant trois liaisons d’hydrogenes

comme se présente sur la figure 1

Gurg ---
Gz - Cnig
Go11--- Chag guonine cytosine

Figurel complexe (Guanine-Cytosine)




L’optimisation du complexe Guanine-Cytosine en@&81G (d, p)

Tableau 2: les énergies du complexe Guanine —Cytosineyuaesie C1

Energie totale du complexe Guanine -Cytosine

AM1 0.059452 ua
HF 6.31G (d, p) -932.027654 ua

DFT /B3LYP 6.31 G (d, p -937.527836 ua




[I-1 Les sites de protonation du Guanine

La Guanine a trois sites de protonation le N4 &exdnstruire une liaison base sucre ; O10et

N7 faire des liaisons chimiques avec un rondenié¥t et 90% comme nous montre la fig

(e) 4— OlO 10%

N 90%_></Njf‘\)'\i
N N/ NH,

-— liaison base sucre

Fig . Les sites trés réactifs de la guanine

La protonation de la guanine au niveau N7 étaeolée pour induire une rotation d'anti-vers

—syn de la Guanine ; elle a une telle particjpata la formation de la triple hélice d'’ADN.

Pour montrer le site le plus favorable, on a céldes énergies et I'affinité protonique comme

c'est montré dans le Tableau 3 ci dessous.

Tableau 3 :les énergies et I'affinité protonique

systeme E (u.a) ZPE (u.a) A 6-31G (d, p)| PAB3LYP/6-31
(Kj/mol) G (d, p)(Kj/mol)
G -539.41256 0.126875 / /
GH (N7) -539.80017 0.141133 986.0 960.1

GH (010) -539.79444 0.140445 972.7 936.7




Les résultats obtenus en 6-31G (d, p) sont en agreavec les valeurs obtenues en B3LYP/
6-31G (d, p); la protonation au niveau N7 est glsorable que sur O10 avec un écart
énergeétique vaux a 14.7Kj/mole on introduisardié.

La distribution des charges Mulliken de GHN7 et@H)

Les charges de Mulliken de la Guanine protonéé remges entre -0.951et0.951.
Les valeurs des charges de Mulliken du Guaniotopée aux sites 010 et N7 sont

-0.574 et -0, 657, qui implique un "écart de ¢geade 1,049 facilite la protonation au niveau
de N7 plus que O10.

Les parametres énergétiques de la Guanine pesord regroupés dans le tableau 4



Tableau 4: les paramétres optimisés de la Guanine protonée

AM1 HF  6-31G (d, p) | NLSD

(N7) (010) | (N7) (010) N (7)

C1-010 |1235 |1352 |1.187 1.295 1.215

C1-C3 1482 | 1.393 | 1.4 1.360 1.429

C1-N2 1418 | 1.381 |1.402 1.358 1.410

N7-C3 1397 | 1.378 | 1.375 1.389 1.388
N7-H17 | 0.999 /| 0.999 / /

C3-C1-N2 |1132 |119.3 |108.9 116.5 108.8

C8-N7-C3 |107.9 |104.8 |108.4 104.0 109.3

NLSD : méthode dite local spin densité

Dans le Tableau 4 on a donné les valeurs des risigd les angles en AM1 et HF. La
comparaison des valeurs du Guanine neutre et Gaigmotonée révele le changement des

parameétres géométriques dans la zone de protonation

L'effet de la protonation du carbonyle se traduar jélongation de la liaison C-Q.{39-
1.295 A°) qui indique la perte de la double liaison, l@ssons adjacentes; @, et G-Cs
décroit (1.416-1.358A°), (1.436-1.360 A°) respeatinent, et par conséquence ; l'angle
interne du C=0 croit de presque 7.2 °. La protonatiu nitrogene (N7) se traduit par une
petite élongation des liaisons adjacentesNg (1.378-1.386 A°) et £N7 (1.278-1.302A°)
de Plus on remarque une €élongation concréte pswautes liaisons du cycle pentagonale.

[I-2 Distribution des orbitales frontiéres :

La symétrie de la Guanine est bieg,l€s orbitales de valence sont divisé on deuxggsue
premier contient les orbitales A' qui sont synugtes par rapport au plan de réflexion et qui
forment les liaisons ; I'autre contient les orbitales A" qui sont agtigtriques par rapport
au plan de réflexion et qui forment les liaisonssh@lan =, et comme I’lhydrogene mobile ne
possede qu’un seul orbitale 1s ,on s’attend quitiflae que sur les orbitales hors plat) (le

la symétrie A". La comparaison des orbitales figres de ces deux formes protonées avec
celles de la guanine neutre montre que la protomast plus stable que la Guanine.



Type d’orbitale Guanine-N7 Guanine-0O10 Guanine Neutre

LUMO -0.050 A" -0.073 A" 0.151 A

HOMO -0.467 A" -0.467 A" 0297 A

3,

—0.467 H 39 -0.47¢4 H

-m—| '— 0.151 4@D i aoﬂ— shansn: .
3

La visualisation des orbitales LUMO et HOMO poyt)-G. (2)-GH 010. (3)-GH N7

La comparaison des orbitales frontieres des deumes protonés nous montre que :

1- I'énergie des orbitales frontieres occupés (HOMI®)-0.474ev rend les deux formes

protonées plus stables que la guanine neutre @@€2

2 - Pour la Guanine —N:

Le proton affecte tous d’abord la HOMO de la symeéA" qui se traduit par un changement
dans la distribution des moments orbitalaires. Baoischangement considérable au H-5 de la

symétrie A’ qui facilite la formation de la liaisdf+H.

3- Pour la Guanine-Qg:

Le proton affecte tous d’abord la HOMO de la symeéA" qui se traduit par un changement
dans la distribution des moments orbitalaires, fpriiproton n’a qu’a s’orienté difficilement
vers H-6 pour former la liaison O-H car il existm état dégéné(@ mobile et H, avec H-4
de la symétrie A" ). Ces résultats nous confirme & protonation au niveau N7 et plus

favorable que sur O10.



[1-3 Etude spectroscopigue :

La vibration de la Guanine poly cristalline et lesgstaux simples du monohydrate de

chlorure de Guaninium ont été étudiés dans la gar8fte1800-crii[22].

Les fréquences vibrationnelles de la Guanine geatrles deux formes protonées sont

obtenues au niveau 6-31 G (d, p) (.tablgau 5

Tableau 5: Les fréguences vibrationnelles de La Guaningrae

Guanine-H (010)-Guanine -H(N7)

Les fréquences vibrationnelles en Cm-1

La Guanine neutre

152.35, 180.21, 217.90, 337.48.63, 367.20, 522.6(
566.48, 581.68, 652.73, 721.15, 788.29, 820.90,.597
907.31, 971.07, 1033.11, 1142.05, 1156.21, 118234.12,
1281.15, 1435.07, 1533.50, 1576.13, 1685.17, 1B3

1775.52, 1829.18, 1997.62, 3429.19, 3829.99, 3862.

3921.45, 3955.02.

—

La Guanine-H (010)

185.77, 244.75, 336.72, 379.73, 420.31, 494.10,.%0
562.68, 614.25, 709.74, 736.58, 773.56, 819.55,.283
895.50, 969.30, 1024.66, 1059.4, 1114.82, 11189/ .B5,
1281.23, 1315.32, 1333.75, 1356.69, 1429.78, 1486
1555.95, 1605.89, 1736.65, 1770.92, 3151.83, 34
3805.28, 3814.18,3936.12, 3967.86.

D.2
.7

La Guanine -H (N7)

150.57, 166.92, 211.36, 312.55 ,313.67 ,374.98 .73f
,523.90, 538.70, 576.28, 649.22, 679.43, 718.34.90]
797.29, 818.40, 864.47, 904.59, 1031.68, 1047.98.14,
1226.12, 1238.93, 1286.64, 1325.45, 1426.62, 14
1580.64, 1644.75, 1735.16, 1832.99, 3459.06, 384
3854.41, 3975.26.

31

95.9
0.6
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Spectre du Guanine protonée au niveau N7

La protonation d e la guanine change compléetetteamect du spectre de Raman dans
l'intervale1000-1600-cih .

Les fréquences dans la région 500-1000 ctes bandes 649 et 937 Craractérisent
I'absorption des liaisons C-H du cycle pentagonal.changement sera dans la région 1100-
1800 :I'absorption des liaisons C —C (1426™grat C-N (1339 cm).

L’absorption de liaison N-H sera dans la ban8828-39750cr) .le spectre infrarouge de

la guanine neutre et la guanine protonée au sitedds révele I'absorption de la liaison C=0
(2026.4 crit) et I'absorption de la liaison O-H (3742 hpour la Guanine protonée au site
010.

Conclusion :

Tous les résultats obtenus par la méth6eR1lG (d, p)indiquent que la protonation de la

guanine est bien sur N7 conformément a ce qui a@igé experimentalement.

Des méthodes de calcule aident [linterprétaties mésultats expérimentales c’est ce qu’'on a
essayé de le montrer lors de l'analyse des orbitditentieres, et lors de ['étude
spectroscopique qui nous a permet de limiter béagles vibrationnelles de I'absorption de la
protonation du Guanine au site N7 et au O10.






I-Introduction

Les propriétés de pesticide incluent des caratiguess physiques et chimiques telles
gue la solubilité, I'adsorption, la volatilité,yrda dégradation. Les produits chimiques
de pesticide qui se dissolvent aisément dans Seatl fortement solubles ainsi sont
généralement portés avec I'écoulement de I'eatelB@esticides ont une tendance de
lixiver le sol aux eaux souterraines. Cependardubeup de pesticides ne lixivent pas
parce qu'ils sont adsorbés sur les particulesotielsla matiere organique quoiqu'ils
puissent avoir une solubilité relativement élev@es produits chimiques fortement
volatils sont facilement perdus a l'atmosphéreogit smoins pour lixiver aux eaux
souterraines a moins qu'ils soient égalementrfeetd solubles et, ainsi, rassemblés en
systemes de I'eau. Cependant, beaucoup de pestfodement persistants, tels que
les hydrocarbures chlorés, ne se sont pas av@réaux souterraines en raison de leur
basse solubilité et adsorption forte pour salg particules.

Tous les pesticides aromatiques étudiés sont Idécoles polyfonctionnelles. Les
molécules ont la volatilité relativement bassesigte que des techniques de désorption
/ ionisation soient recommandées pour leur anglgsespectrométrie de masse.shéma
1.
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Schémal .ionisation et la décomposition des phieégt sous les conditions PD

La dégradation des micropolluants organiques essiple a travers divers procédeés

photochimiques qui nécessite une source artifeciele rayonnement (généralement des
lampes a haute pression de mercure ou arc xénoft)rragliation par des rayonnements

solaires. La plupart de ces méthodes requiérentdumée de traitement longue avec une
guantité d’énergie importante et désormais c’estmant qu’on obtient une dégradation.

Shemaq23].



Schéma 2 : la voie générale de la photo dégraddéemhenylurées

Tableau 6 Le taux des produits de dégradation les plymmants des Urées

Numéro des structures| Duiron Fenuron Monuron  Neburon
de schéma 2 % % % %

1 38.9 325 21.3 62.3

2 20.3 17.8 11.5 29.9

3 2.6 — 50.2 —

4 1.7 — — —

5 9.2 4.3 — 6.5

6 1.9 8.9 — —
Structure non identifi¢ 9.2 18.7 17.0 2.0




[I-Présentation de molécules étudiées

o N/Fa '
N \FE
H 2

Y

Tableau? formules moléculaire et la nomenclature et laseanoléculaire des
especes étudiées

Non Masse X Y R1 R2
moléculaire

Fenuron 164 H H CH CHl

Monuron 198 H Cl CH CH

Duiron 232 Cl Cl CH Ch

Neburon 274 cl Cl CH GH,

Linuron 248 Cl Cl CH OCH




La forme multi basique de ces composés, nous elassgpposé que les sites de
protonation soient de nombre de trois pour lestrgupremiéres formes (Fenuron,

Diuron, Monuron, Neburon), et de quatre pour lande (Linuron.) [24].

Toutes molécules (Fenuron, Diuron, Monuron, Nebutanuron.) étudiées ont une

symétrie de classe C1.

i"|u'(|1I

Prot Ox

\ Hl

0 R ;J =
>;N/.— Pror ] ' >*N,: e
/ \ \ y- / \ N OCH,
b "I R; h l
} L |
¥
Y
Prot N2 Pror Oz

Prot NI

Shémaa3 les sites de protonation possible pour (1)- Femc Monuron ; Duiron ;
Neburon et (2)- Linuron



[I-1 Affinité protonigue des Phényle Urées

Les valeurs de l'affinité protonique (AP) de cemolécules sont déduites par des

calculs en appliguant la relation :
PAM)=[E(M)-E (MH+)] + [ZPE(M)-ZPE (MH+)]
Ou M et MH+ indiquent la base en question et sodeaconjugué respectivement.

Les calculs effectués auparavant sur les difféseeiormes protonées donnent une
vision nette sur le site favorable de protonatpm est la position Prot OX celle du
carbonyle de la fonction Urée. Ces formes Protenéent stabilisées par les effets

mésomeres du cycle benzéne et ceux des chainés NH-

La position Prot OX reste toujours favorable adat@nation, elle est exothermique de
227Kcal/mole .La hiérarchie des valeurs de I'AP est respectées das formes
protonées des Phényle Urées:

Pour la famille Des Quatre premiéres formes (FemuBauron, Monuron, Neburon) :
AP (Prot Ox) > AP (Prot N1) > AP (Prot N2)

Pour la derniere forme (Linuron):

AP (Prot Ox2) > AP (Prot N1) > AP (Prot N2) > AR¢POXx1)



Tableau 8:les affinités protoniques des pesticides et lenesgies

E (u.a) ZPE (u.a) PA-31 G (d, p)
(Kj / mol)

Fenuron -531.5983 0.215223 960.00
Fenuron-H Prot Ox2 -531.9725 0.229344 /
Diuron -1449.3962 0.194762 931.94
DiuronrH Prot Ox2 -1450.7621 0.208744 /
Monuron -990.8649 0.215406 933.78
Monuron -H Prot Ox2 -991.2343 0.219501 /
Neburon -1566.4990 0.285420 970.50
Neburon-H Prot Ox2 -1566.8786 0.278633 /
Linuron -1524.1820 0.199583 907.55
Linuron-H Prot Ox2 -1524.5495 0.213064

Nos calcules sur I'affinité protonique des pestsiditilisés nous donne une vision sur
la stabilité de ces molécules protonées par laadidgion de leurs énergie, quelle n'est

pas considérable par apport a I'énergie de leursdmeutre.

L’affinité protonique du Neburon de 970.50Kj/molest élevée, nous donne une idée
sur la cinétique et la thermodynamique de la foiwnatle son acide conjugué, car le
groupe NH-Rjoue un rdle pour la stabilité de la forme protopée I'effet mésomeére

.par contre on trouve que l'affinité protonée daurion de 907.55 Kj/mole est basse

par I'effet de concurrence entre le groupe carb®ryle NH-OCH.

On peut conclure que les quatre substituant gérent I'affinité protonique du

pesticide.




[I-2 L’analyse des pesticides utilisés

L'avantage de [|'étude PD des pesticides est davbinterprétation
thermodynamique de la formation compétitive de¢ Bt MH'. Une étude
spectroscopique (spectroscopie de Mass) a étéé&pals.bourcier et coll[25].
Les spectres PD-MS comportent parfois un mélangens!’ moléculaires :
radicaux et protonés. La formation compétitive as deux ions a déja été
observée en PD-MS avec des composés aromatiqusstseh et utilisée pour
différencier des isomeres.
Afin d’établir quelques regles permettant de préeeiqui dirige la formation des
ions M" et MH*, S.bourcier et coll.ont choisi, de faire I'étude de différentes
classes de pesticides incluant les urées substitté&guemment analysés par des
techniques d’ionisation classique, l'utilisation te PD-MS semble adaptée a
'analyse de ces pesticides particulierement keadinstables et thermolabiles).
Des analyses en chromatographie directe ont atésgg@isées pour I'analyse des
phénylurées conduisant a la détection de produtsdégradation thermique
(isocyanates et des amines), mais ces résultatsreigt étre peu reproductibles
car la dégradation thermique des phénylurées pasttoujours complete. C’est
une des raisons pour lesquelles peu de choses@umies sur les fragmentations
de ces composeés.

Dans le but de contribuer a la compréhensioned@h&nomeéne, nous avons
effectué des calculs théoriques ab -initio dansniveau 6.31G (d, p)sur les
structures de ces composés, et essayer de praogpesenécanismes mettant en

évidence ce type d’interaction.

PD : plasma désorption



[1-2-1 Etude géométrique

L’étude sert a introduire un calcul d’optimisatigggomeétrique en HF avec la base
6.31G (d, p)pour les pesticides étudiés afin de montrer lptopriétés géométriques et

I'affectation de la protonation.
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Tableau 10 Les propriétés géométriques de les pesticidesereut
(Duiron ;Fenuron ;Neburon) et les pesticides(Duifeenuron ;Neburon) protonés
obtenues ehlF 6-31G(d,p).

Duiron Fenuron Neburon

Neutre | H+ Neutre H+ Neutre +H
N12-H13 0.98 0.99 0.97 0.99 0.99 0.98
N12-C14 1.37 132 1.38 1.32 1.38 1.33
C14-015 1.20 1.29 1.20 1.30 1.22 1.30
C14-N116 1.36 1.30 1.36 1.30 1.35 1.36
015-H25 / 0.95 / 0.94 / 0.95
N12-C14-015 | 122.48 | 119.51 119.76 117.76 122.35 1194
N12-C14-N16 | 114.80 | 117.97 117.49 126.30 117.8 128.23
N16-C14-015 | 122.69 | 115.89 122.43 115.91 122.46 115.8
H25-015-C14 |/ 113.55 / 114.38 / 114.40




Tableau 11Les proprietés géométriques de les pesticidese®e(ltinuron ;

Monuron) et les pesticides (Linuron ; Monuron) prats obtenues étiF 631G (d,

p)-

Linuron Monuron

Neutre H+ Neutre H+
N12-H13 0.99 0.99 0.97 0.99
N12-C14 1.36 132 1.37 1.32
C14-015 1.19 1.29 1.20 1.30
Cl4-N16 1.40 1.30 1.38 1.29
015-H25 / 0.95 / 0.95
N12-C14-015 124.13 119.51 122.76 117.76
N12-C14-N16 114.80 122.81 113.49 123.30
N16-C14-015 112.12 115.89 121.43 115.91
H25-015-C14 / 113.55 / 114.38

Les pesticides étudiés ont presque les mémes ptéprgéométrigues. On ne trouve
pas un changement géométrique considérable a éadmia protonation (prot OX) qui

explique la stabilité de pesticide protoné (NH

On remarque que la protonation n’a aucun effetlaugéométrie globale des pesticides
mais elle les donne une stabilité par la formatsione liaison hydrogene de
0.95A°=0.98A°

On évalué que la liaison.$&H,s de 0.95 A° ressemble a la valeur théorique de la

liaison hydrogéné de 0.98A°.



[1-2-2 Distribution des orbitales frontiéres de pesticides étudiés

électrons dans la molécule, cette distorsion egefaent orbitalaire.

Le proton mobile entraine une distorsion signigadans la distribution des

Tableau 12 les énergies des orbitales HOMO et LUMO dansdiivlle

[0-20 ev] avec leurs symétrie C1

Duiron Fenuron Linuron Monuron Neburon

M MH* M MH* M MH* M MH* M MH*
HOMO | -0.220| -0.377| -0.318 -0.468 -0.319 -0.456 0.3 -0.453| -0.31D0-0.374
LUMO |-0.017 | -0.171| 0.135| 0.00 0.116 -0.011 0.1220.114 | 0.122] -0.162

La comparaison des orbitales frontieres des detmé® nous révele que la forme

protonée (MH) des pesticides est stable que la forme neutred@ves derniers. La

protonation est spontanée, et ne passe pas paatudeétransition, La protonation

n'affecte pas la géométrie et la distribution dearges. Les structures ions formées

appartiennent a la classe de symétrie C1. Cesnmiéculaires sont stables par

rapport a la différence en énergie entre les ddsittlOMO et LUMO qui est de

I'ordre de 4.6 ev.
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'.‘-3—D— -0.025 H
. 72 -0.467 M

L'orbitale de type HOMO de 1-Neburon ; 2-Neburon-H

L’orbitale de type HOMO de 1-Linuron ; 2- Linuroid—

Schéma 4 : visualisation d’orbitales HOMO de quefpesticides




[1-2-3 Etude spectroscopique :

L’Infrarouge (IR) concerne le nombre et le typdidesons chimiques.
Son domaine s'étend de 4000 a 400 cm-1.

Chaque liaison d'une molécule vibre en permanencedréquence qui dépend:
-Du type d'atomes de la liaison
-Du type de la liaison.

Seules les vibrations qui font varier le momentothpe de la molécule absorbent les
radiations infrarouges. Et donc les molécules daibsorbent pas dans I'IR sont celles

qui n‘ont pas de moment dipolaire permanent.

Par ailleurs, dans la zone du proche infrarouge alesorptions ne sont pas dues aux
vibrations fondamentales des molécules, mais alxattons harmoniques et aux

vibrations de combinaisons.

Chaque pic d'absorption est donc caractéristiqua dértain type de liaison et on

distingue :
-Les vibrations de stretching, généralement irgeme 4000-2000cth

-Les vibrations de liaison de 2000-1500&m

-La région de 1500-600 cietant en général qualifiée d'empreinte digitale.

Les fréguences vibrationnelles des pesticides esutt leurs formes protonés sont
obtenues au niveadlF/ 6-3 G (d, p)



L'ét

Tableaul3: Les fréquences vibrationnelles des pesticidgsetMMH")

Les fréquences vibrationnelles en “€m

Duiron

107.74, 129.031,171.88, 203.047,237.36, 280.62,.9968437.42
472.67, 504.54, 559.92, 660.26, 743.17, 783.298,.984 918.11
954.27, 1010.85, 1031.04, 1075.04, 1124.96, 1135.9883.92,
1209.40, 1228.77, 1266.76, 1278.92, 1305.65, 13771408.55,
1420.69, 1514.93, 1616.99, 1640.08, 1662.05, 183218B02.69,
1928.24, 3167.87, 3222.88, 3236.12, 3300.02, 38603164.97,
3940.13.

Diuron-H

116.91, 145.18, 211.98, 224.78, 271.09, 317.94,322369.30, 500.59
562.56, 612.50, 666.60, 744.82, 780.21, 825.71,289D49.47, 993.71
1034.98, 1134.48, 1146.92, 1171.62, 1214.47, 13211351.06,
1272.09, 1332.29, 1395.97, 1415.17, 1535.09, 13861615.14,
1622.59, 1639.29, 1698.86, 1749.63, 17/87.68, 1864.820.21,
3232.07, 3283.71, 3309.66, 3341.60, 3375.29, 33303399.81,
3874.25, 4078.90.

Fenuron

157.25, 252.33, 273.68, 362.47, 426.46, 484.77.894%81.55, 662.46
680.53, 859.39, 887.27, 948.09, 975.20, 1034.190.B¥, 1115.04
1122.21, 1131.75, 1177.35, 1182.7, 1207.94, 12293471.24,
1293.25, 1317.59, 1381.69, 1580.32, 1619.80, 16381566.77,
1785.35, 1808.23, 1938.95, 3174.54, 3236.97, 33303341.00,
3347.51, 3349.55, 3360.95, 3372.53, 3385.07, 3846.9

FenuronH

128.74, 186.81, 270.43, 295.93, 338.28, 384.63,6433G:31.41, 632.69
817.20, 862.56, 950, 1051.51, 1091.03, 1112.8, .98221146.00
1165.24, 1217.87, 1267.6, 1291.49, 1331.45, 1341.B216.66,
1530.26, 1530.26, 1588.92, 1600.9, 1618.61, 1622.0631.37,
1637.64, 1745.85, 1795.64, 1858.91, 3231.63, 33393814.49,
3355.88, 3358.52, 3367.13, 3370.77, 3381.11, 33903830.16,
4140.80.

Neburon

116.82, 153.98, 217.06, 285.46, 376.77, 443.72,048507.47, 583.15
659.45; 741.61, 778.31, 895.17, 919.68, 958.1®81F, 1041.91
1075.01, 1134.01, 1210..58, 1245.90, 1260.34, #3981379.23
1422.16, 1469.95, 1515.6, 1551.06, 1610.84, 1653.5204.81,
1778.88, 1801.42; 1928.98, 3165.44, 3238.67, 32803461.46
3952.43.

NeburonH

145.18, 211.98, 224.78, 271.09, 317.94, 423.32,306%00.59, 562.56
666.60, 744.82, 780.21, 825.71, 897.21, 949.47,./M93 1031.04
1075.04, 1124.96, 1228.77, 1266.76, 1278.92, 13051377.59,
1408.55, 1580.32, 1619.80, 1638.57, 1666.77, 1%35I8B08.23,
1938.95, 3174.54, 3236.97, 3330.74, 3341.55, 339885.57.




ude spectroscopique des pesticides et leurs fopmésnés nous montre qu’il y a un

décalage des bandes d’absorption en IR pour né&coies.

-Les fréquences dans la région 500-700"¢ries bandes 449 et 666 Croaractérisent

I'absorption des liaisons C-H du cycle benzénique.

Le changement sera dans la région741-949 qui concerne I'absorption des liaisons

C-Cl pour les pesticides qui ont un atome de chidaes leurs structure.

- Les fréquences dans la région 1700-1800;des bandes de 1728 ¢net 1858 crit

définit 'absorption des liaisons C=C pours lelf&lents molécules

- Les fréquences dans la région 3100-3300 ries bandes de 3222 tnet 3464 crit

déterminent I'absorption de la liaison C-H de siibétCH; pour les pesticides étudiés.

- 3874cntet 3940 crit indique I'absorption des liaisons N-H et la frénqoe de1928
cm™* pour I'absorption de la liaison C=0 ; et on requar I'appariation de la fréquence

4078 cnt qui désigne la liaison O-H pour les pesticidexgnés au site de carbonyle
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Conclusion :

Les calculs sont faites eHF 6.31G (d, p) soutien [linterprétation des résultats
expérimentales c'est ce qu'on a essayé de le décdars de notre étude géométrique et

spectroscopique.

L’étude géométrique nous justifie la stabilité fmsnes protonées des pesticides étudiés par
la détermination des énergies, et elle nous régeke la protonation n’affecte pas la

géométrie de nos pesticides.

L’étude des orbitales frontieres appuis  sur tibifité des pesticides protonés par la

formation de la liaison hydrogéne.

L’étude spectroscopique dévoile les bandes vimaglles d’absorption de molécules
étudiées. Le décalage entre les valeurs théorigeiesles valeurs expérimentales
spectroscopique est du essentiellement a ce qppel « scale factor » facteur d’échelle ;
donc une autre manipulation qui doit étre inclusalheureusement, I'algorithme qui traite ce

genre d’erreur n’est pas implémenter dans G03.
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| - Etude de l'interaction bi- moléculaire de Pegtide protoné et la
Guanine

-1 Introduction :

Les complexes formés par des liaisons hydrogenes fait le sujet d’'un nombre

important de recherches chimiques et biochimigues atomes d’azote en tant
gu'accepteurs de liaison hydrogéne sont d'infaétculier puisqu'ils jouent un role
principal dans des processus biologiques.

Le phénoméne du transfert de protons est crucaals d'interprétation physico-
chimique au niveau moléculaire de certains prosedsiologiques comme : les
mutations, le vieillissement et I'action cancémtpe [26]. Le transfert protonique
constitue des systemes enzymatiques reliés ggordeons, des paires de base d'’ADN

et il surgit dans les tautoméries prototropiquésZZ].

Il s'avere que la liaison d'hydrogene de bassedbarflow-barrier -hydrogen-bond) peut
jouer un role fondamental dans les intermédiairedbilssants dans des réactions

enzymatiques et dans I'abaissement d'énergie taés dé transition [28].

La prise en compte du mécanisme réactionnel essi amivent a la base du
développement de nouvelles transformations ouatieélioration de procédés anciens.
Les différents moyens d'étude des réactions oetrmété le développement des divers
procédés expérimentaux, fournissant des donnédsseméthodes de traitement de

celles-ci, en vue d'obtenir des informations ssm&canismes.

| -2 Diagrammes énergétiques, état de transition

La plupart des réactions sont la résultante ddiokecélémentaires mettant en jeu un ou
des intermédiaires réactionnels. Pour chaque cdaéliémentaire le passage de I'état
initial a l'état final nécessite le passage paréts ou aucune rupture ni aucune
formation de liaisons ne se sont pas encore presluitCette situation est

particulierement instable car les contraintes gt&s et électroniques sont maximum
(répulsion entre les électrons périphériques des deéomes). C'est I'état de transition,
qui correspond a I'énergie maximale du systéemst légassage obligatoire pour passer
de l'état initial a I'état final. Le franchissemeald cette barriere énergétique appelée

"barriére de potentiel”, nécessite un apport dgaerxterne. Le systeme réactionnel ne



reste pas a cet état et évolue tres vite vergihadiion d'un intermédiaire réactionnel ou
vers |'état final, états dont I'énergie est plussbague celle de I'état de transition.

On ne peut pas observer un état de transitionlcse transforme spontanément en
produit. Pour atteindre I'état de transition, auf fournir de I'énergie. On l'appelle

I'énergie d'activation, quel'on note A G=. « Energie d’activation »

G Etat de transition

Réactif

Produit

Diagramme énergétique

Le diagramme d’énergie potentielle unidimensioreetiontre que le mécanisme de
transfert protonique dans le complexe pesticidéome (MH) et la guanine passe par

un état de transition de symétrie Clet calculemiaeau6.31G (d, p).



(Fenuron -H) + Guanine — Fenuron + (Guaninej

A Energie totale f(u.a)

[Fénu---H--G]

-1070.11
f

/

-1070.25 Fen-H+ G

Eg -
-1071.26 enu+ G-H

Diagramme énergétigue du transfert du proton dansomplexe fenuron-H et la
Guanine

Dans cette partie nous avons étudié le transfert piteton dans les complexes bi
moléculaires formés de Fenuron-H et la guanineteGetide nous a permis d’estimer
I'énergie nécessaire pour effectuer ce transgfieirest de I'ordre de 367.21 Kcal/mole
au nivealHF/6-31G (d, p)

L’évaluation de la courbe PES de la réaction desfext du proton est d’une importance
capitale afin d’avoir une vision claire sur ce pbééne et dans le but d’interpréter les
mécanismes impliqués. Plusieurs équipes de reahecohtinuent a investir cette

réaction expérimentalement avec l'usage de la gmaxipie Raman et IR en paralléle

avec les calculs quantiques.

[I- Etude géométrique du complexe Pesticide-H et I&uanine

Nous nous sommes intéressés a la méme famille decab® pour évaluer et estimer

I'effet de la substitution sur les barrieres dasfart.

Nous avant déja mener une étude géométrique surdamtifs (pesticides —H et la

Guanine), pour cette étude nous sommes captivd&apalyse géométrique de I'état de



transition. On proménera un calcule d’optimisatggomeétrique emdF 6.13G (d, p)

afin de prédire l'influence de la substitution Eétat de transition.



1-La complexation de Fenuron-H et la Guanine

Tableaul3 Les paramétres géométriques du transfert dompdans le complexe
fenuron-H et la Guanine énh31G (d, p).

E® B3LYPE /6.31G (d, p)

Fenuron- (Fenuron- Fenuron
H* +G H* -G)# +G H*

E 6.31G (d,p) -1070.2538 -1070.1107 -1071.2697
E® -1077.859 -1076.634 -1078.9020
Fréquence / -1714.01 /
imaginaire
Langueurs
H13-N12 1.01 1.00 1.00
N12-C14 1.39 1.41 1.41
C14-N15 1.39 1.41 1.30
C14-024 1.28 1.30 1.28
024-H25 0.98 2.20 /
H25-N33 / 1.86 0.98
N33-C29 1.30 1.36 1.29
N33-C26 1.40 1.39 1.41
C29-H33 0.99 1.09 1.09
Angles
H13-N12-C14 112.01 112.01 112.01
N12-C14-024 107.3 109.2 109.0
024-C14-N15 120.20 121.8 120.5
024-H25-N33 / 180.0 /
N33-C29-H31 125.2 125.48 125.40
C14-025-H25 131.56 / /
N33-C29-H25 / / 101.75




2-La complexation de Duiron-H et la Guanine

Tableaul4 Les parameétres géomeétriques du transfert dompiddans complexe Duiron-

o

i

. . .,;

2 \)A-‘J
4 9

2
®

2"

H et la Guanine e6.31G (d, p).

Duiron-H* (Duiron-H* Duiron+G
+G -G)# H*

E 6.31G (d,p) -1989.1388 -1990.0934 -1988.1601
E® -1997.0727, -1996.9950 -1997.831
Fréquence / -1425.30 /
imaginaire
Langueurs
H13-N12 0.99 1.00 1.00
N12-C14 1.40 1.41 1.41
C14-N15 1.39 1.41 1.30
C14-024 1.26 1.30 1.28
024-H25 1.00 2.25 /
H25-N33 / 1.80 0.98
N33-C29 1.30 1.33 1.29
N33-C26 1.39 1.39 1.41
C29-H33 1.01 1.00 1.09
Angles
H13-N12-C14 114.01 112.01 114.01
N12-C14-024 107.3 109.2 109.0
024-C14-N15 120.20 121.8 121.5
024-H25-N33 / 179.42 /
N33-C29-H31 125.2 125.48 125.40
C14-025-H25 130.26 / /
N33-C29-H25 / / 129.3




3-La complexation de Monuron-H et la Guanine

Tableaul5 Les paramétres géométriques du transfert dopdans le complexe
Monuron-H et la Guanine éh31G (d,p).

)

.ﬁ*u

TR

Monuron - (Monuron Monuron
H* +G -H* -G)# +G H*

E 6.31G (d,p) -1530.1366 -1530.0782 -1530.9646
E® -1542.553 -1540.965 -1542.99
Fréquence / -1539.29 /
imaginaire
Langueurs
H13-N12 0.99 1.00 0.98
N12-C14 1.40 1.41 1.39
C14-N15 1.39 1.41 1.39
C14-024 1.26 1.30 1.28
024-H25 1.00 2.12 /
H25-N33 / 1.54 0.98
N33-C29 1.30 1.34 1.29
N33-C26 1.39 1.39 1.41
C29-H33 1.01 1.09 1.09
Angles
H13-N12-C14 114.01 112.01 114.01
N12-C14-024 107.3 106.65 109.0
024-C14-N15 120.20 121.8 121.5
024-H25-N33 / 179.42 /
N33-C29-H31 125.2 125.48 125.40
C14-025-H25 130.26 / /
N33-C29-H25 / / 129.3




4-La complexation de Neburon -H et la Guanine

Tableaul6 Les parameétres géométriques du transfert dompadns le

Complexe Neburon-H et la Guanine@&B81G (d, p).

Neburon - (Neburon Neburon

H* +G -H* -G)# +G H*
E 6.31G (d,p) -2106.2239 -2106.0862 -2106.7936
E® -2115.0319 -2114.9636 -2115.1795
Fréquence / -1438.45 /
imaginaire
Langueurs
H13-N12 0.99 0.99 0.99
N12-C14 1.40 1.38 1.39
C14-N15 1.39 1.37 1.37
C14-024 1.26 1.31 1.28
024-H25 1.00 2.10 /
H25-N33 / 1.44 0.99
N33-C29 1.30 1.34 1.30
N33-C26 1.39 1.39 1.41
C29-H33 1.09 1.10 1.09
Angles
H13-N12-C14 118.8 120.66 118.7
N12-C14-024 107.3 116.74 109.0
024-C14-N15 120.20 122.64 121.5
024-H25-N33 / 171.42 /
N33-C29-H31 125.2 125.61 125.40
C14-025-H25 129.26 / /
N33-C29-H25 / / 129.3




5-La complexation de Linuron-H et la Guanine

Tableaul?7 Les parameétres géomeétriques du transfert dopiddans le complexe
Linuron -H et la Guanine e&31G (d,p).

Linuron - (Linuron - Linuron
H* +G H* -G)# +G H*

E 6.31G (d,p) -2063.8518 -2036.8043 -2063.9831
E® -2134.624 -2131.8972 -2136.01
Fréquence / -1477.36 /
imaginaire
Langueurs
H13-N12 0.99 1.00 0.99
N12-C14 1.40 1.34 1.39
C14-N15 1.39 1.43 1.37
C14-024 1.26 1.35 1.28
024-H25 0.99 1.73 /
H25-N33 / 1.73 0.99
N33-C29 1.30 1.33 1.30
N33-C26 1.39 1.39 1.41
C29-H33 1.09 1.09 1.09
Angles
H13-N12-C14 118.7 115.61 118.7
N12-C14-024 107.3 120.32 109.0
024-C14-N15 121.20 123.76 121.5
024-H25-N33 / 169.13 /
N33-C29-H31 125.2 130.30 125.40
C14-025-H25 129.26 / /
N33-C29-H25 / / 122.95




L’observation théorique d'un état de transition tpse faire par de nombreuses
méthodes. En effet, il est relativement difficilenmériguement, de choisir le bon
chemin réactionnel qui peut dépondre des algorithmde minimisation de

I'énergie choisis du systeme physique choisis.

Parmi les méthodes pour localiser les étas deiti@mson peut trouver QST2
(qu'on a choisis) ou QST3 dont les quelles les ctunes de départ sont

déterminées a partir du substrat ou des produits.

L’étude géométrique des différents complexedH&is.31G (d, p) nous montre
que les différents substitués n'ont aucune infbeensur I'énergie de I'état de
transition, et que le mécanisme réactionnel eghexmique puisquaH<O0.

Tous les complexes suivent le méme chemin réawigret ont le méme groupe

de symétrie de C1.

La complexation du pesticide protoné et la guanireffecte pas la géométrie de
ces deux molécules étudiées, malgré il y'aura foreation d'une liaison

hydrogene, et un passage par un état de transitiozst spontané.

On remarque que tous les distances de liaison abodd&ns nos molécules sont

presque identiques a leur valeurs théoriques uel@tN= 1.39A°et

N-H= 0.99A° et C-O de 1.25A°.ces valeurs montrgné la complexation ne
régit pas sur la géométrie de nos molécules étsidiee

On peut évaluer que la liaison hydrogene formée de I'état de transition est
faible car elle est de I'ordre de 1.44A°-2.25A°perdant la complexation aura

lieu et elle a une apparence des maux cancerogene.



Il -Etude spectroscopigue des complexes (pesticigd@rotonés et la

Guanine)

Les fréquences des vibrations ont été calculéas fpas les points importants de la surface

notamment, les états de transitions ou 'existeligee seule fréquence imaginaire (négative),
qui correspond I'état de transfert du proton etgsedeux molécules pesticide protoné et la
Guanine neutre est considérée comme la preuvguegdie la validité des structures de ces

états de transition.

Les fréquences des vibrations ont été calculéeg 31k (d, p).

Tableau 18: les fréquences vibrationnelles du complexe (FeamiH* -Guanine)

Les fréquences vibrationnelles en “€m

Fenuron- 164.43, 239.89, 310.74, 386.68, 387.29, 404.31, 490.43, 561.90,
H* +G 599.67, 618.22, 632.49, 718.20, 830.53, 891.80, 944.11, 964.05,
999.87, 1014.50, 1057.53, 1088.31, 1107.76, 1128.21, 1179.31,
1207.02, 1288.48, 1315.08, 1342.01, 1354.99, 1459.55, 1517.07,
1654.59, 1739.46, 1778.51, 2865.86, 2925.68, 3125.10, 3138.86,
3143.97, 3200.74, 3586.28, 3767.56, 3802.75, 3869.06, 3928.25,

4020.40
(Fenuron- -1714.01, 169.37, 224.96, 261.47, 295.51, 300.85, 368.21, 422.98,
H* -G)# 487.88, 561.35, 596.49, 606.18, 641.95, 716.01, 722.29, 788.609,

811.94, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27, 1035.05, 1068.19, 1100.24,
1105.27, 1126.17, 1141.21, 1196.74, 1244.05, 1282.05, 1318.73,
1320.12, 1348.45, 1442.72, 1472.56, 1530.50, 1609.29, 1644.17,
1669.33, 1739.01, 1747.05, 2857.83, 2914.91, 2938.44, 2943.44,
3116.06, 3122.51, 3157.14, 3213.86, 3766.18, 3803.91, 3869.56,
3930.21, 4021.78

Fenuron 144.49, 170.40, 245.47, 318.07, 342.77, 429.94, 443.37, 489.47,
+G H 558.30, 602.93, 616.53, 624.03, 715.16, 754.75, 791.37, 832.99,
838.96, 908.38, 914.42, 994.70, 1016.48, 1032.75, 1099.04, 1100.55,
1104.77, 1125.85, 1139.14, 1170.57, 1189.61, 1194.93, 1200.67,
1244.7, 1273.25, 1307.00, 1316.67, 1341.94, 1471.39, 1435.88,
1502.90, 1570.62, 1604.82, 1636.36, 1643.67, 1652.22, 1669.47,
1747.77, 1782.14, 2855.14, 2914.96, 2942.15, 3122.00, 3134.05,
3140.66, 3222.77, 3766.33, 3804.43, 3869.65, 3931.12, 4012.15,
4033.69




Tableau 19: les fréquences vibrationnelles du complexe (Matii* -Guanine)

Les fréquences vibrationnelles en Em

Mouron-
H* +G

166.90, 310.74, 386.68, 387.29, 404.31, 490.43, 561.90, 599.67, 618.22,
632.49, 718.20, 788.609, 811.94, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27,
1035.05, 1068.19, 1100.24, 1105.27, 1126.17, 1141.21, 1128.21, 1179.31,
1207.02, 1288.48, 1315.08, 1342.01, 1354.99, 1459.55, 1517.70, 1654.50,
1740.46, 1778.51, 2865.86, 2925.68, 3125.10, 3138.86, 3143.97, 3200.74,
3586.28, 3767.56, 3802.75, 3869.06, 3929.30, 4020.29.

(Mouron-
H* -G)#

-1539.29, 169.37, 224.96, 261.47, 295.51, 300.85, 368.21, 422.98, 487.88,
561.35, 596.49, 606.18, 641.95, 716.01, 722.29, 744.82, 780.21788.609,
811.94, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27, 1035.05, 1068.19, 1100.24,
1105.27, 1126.17, 1141.21, 1196.74, 1244.05, 1282.05, 1318.73, 1320.12,
1348.45, 1442.72, 1472.56, 1530.50, 1609.29, 1644.17, 1669.33, 1739.01,
1747.05, 2857.83, 2914.91, 2938.44, 2943.44, 3116.06, 3122.51, 3157.14,
3213.86, 3766.18, 3803.91, 3869.56, 3930.21, 4021.78, 4022.17.

Mouron
+G H

140.77, 170.40, 245.47, 318.07, 342.77, 429.94, 443.37, 489.47, 558.30,
602.93, 616.53, 624.03, 715.16, 754.75, 791.37, 832.99, 838.96, 908.38,
914.42, 994.70, 1016.48, 1032.75, 1099.04, 1100.55, 1104.77, 1125.85,
1139.14, 1170.57, 1189.61, 1194.93, 1200.67, 1244.7, 1273.25, 1307.00,
1316.67, 1471.39, 1435.88, 1502.90, 1570.62, 1604.82, 1636.36, 1643.67,
1652.22, 1669.47, 1747.77, 1782.14, 2855.14, 2914.96, 2942.15, 3122.00,
3134.05, 3140.66, 3222.77, 3766.33, 3804.43, 3869.65, 3931.12, 4012.15,
4025.30, 4033.69.




Tableau 20: les fréequences vibrationnelles du complexe (@uir* -Guanine)

Les fréquences vibrationnelles en “Em

Duiron -H* +G 166.50, 239.89, 310.74, 386.68, 387.29, 404.31, 423.32,
469.30, 500.59, 562.56, 612.50, 666.60, 744.82, 780.21,
825.71, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27, 1035.05, 1068.19,
1100.24, 1105.27, 1126.17, 1141.21, 1128.21, 1179.31,
1207.02, 1288.48, 1315.08, 1342.01, 1354.99, 1459.55,
1517.70, 1654.50, 1740.46, 1778.51, 2865.86, 2925.68,
3125.10, 3138.86, 3143.97, 3200.74, 3586.28, 3767.56,
3802.75, 3869.06, 3929.30, 4020.29.

(Duiron-H* -G)# -1425.30, 224.96, 261.47, 295.51, 300.85, 368.21, 422.98,
487.88, 561.35, 596.49, 606.18, 641.95, 716.01, 722.29,
744.82, 780.21, 788.609, 811.94, 854.27, 903.59, 995.62,
1015.27, 1035.05, 1068.19, 1100.24, 1105.27, 1126.17,
1141.21, 1196.74, 1244.05, 1282.05, 1318.73, 1320.12,
1348.45, 1442.72, 1472.56, 1530.50, 1609.29, 1644.17,
1669.33, 1739.01, 1747.05, 2857.83, 2914.91, 2938.44,
2943.44, 3116.06, 3122.51, 3157.14, 3213.86, 3766.18,
3803.91, 3869.56, 3930.21, 4021.78.

Duiron +G H* 144.49, 170.40, 245.47, 318.07, 342.77, 429.94, 443.37,
489.47, 558.30, 602.93, 616.53, 624.03, 715.16, 754.75,
791.37, 832.99, 838.96, 908.38, 914.42, 994.70, 1016.48,
1032.75, 1099.04, 1100.55, 1104.77, 1125.85, 1139.14,
1170.57, 1189.61, 1194.93, 1200.67, 1244.7, 1273.25,
1307.00, 1316.67, 1471.39, 1435.88, 1502.90, 1570.62,
1604.82, 1636.36, 1643.67, 1652.22, 1669.47, 1747.77,
1782.14, 2855.14, 2914.96, 2942.15, 3122.00, 3134.05,
3140.66, 3222.77, 3766.33, 3804.43, 3869.65, 3931.12,
4012.15.




Tableau 21: les fréquences vibrationnelles du complexe (MaiH* -Guanine)

Les fréquences vibrationnelles en “€m

Neburon- 170.33, 210.11, 220.72, 239.89, 292.64, 310.74, 386.68, 387.29,

H* +G 40231, 444.32, 500.59, 562.56, 612.50, 666.60, 744.82,
780.21, 825.71, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27, 1035.05,
1068.19, 1100.24, 1105.27, 1126.17, 1141.21, 1128.21, 1179.31,
1207.02, 1288.48, 1315.08, 1342.01, 1354.99, 1459.55, 1517.70,
1654.50, 1740.46, 1778.51, 2865.86, 2925.68, 3125.10, 3138.86,
3143.97, 3200.74, 3586.28, 3767.56, 3802.75, 3869.06, 3929.30,

4025.29.
(Neburon- -1438.45, 270.47, 295.51, 303.85, 368.21, 422.98, 490.88, 561.35,
H* -G)# 596.49, 606.18, 641.95, 716.01, 722.29, 744.82, 780.21, 788.609,

811.94, 854.27, 903.59, 995.62, 1015.27, 1035.05, 1068.19,
1101.24, 1110.27, 1126.17, 1141.21, 1196.74, 1244.05, 1284.10,
1318.73, 1320.12, 1348.45, 1442.72, 1472.56, 1530.50, 1609.29,
1644.17, 1669.33, 1739.01, 1747.05, 2857.83, 2914.91, 2938.44,
2943.44, 3116.06, 3122.51, 3157.14, 3213.86, 3767.20, 3804.01,
3869.56, 3930.21, 4021.30.

Neburon 150.99, 172.40, 245.47, 318.07, 342.77, 429.94, 443.37, 489.47,

+G H* 558.30, 602.93, 616.53, 624.03, 715.16, 754.75, 791.37, 832.99,
838.96, 908.38, 914.42, 994.70, 1016.48, 1032.75, 1099.04,
1100.55, 1104.77, 1125.85, 1139.14, 1170.57, 1189.61, 1194.93,
1201.67, 1244.7, 1273.25, 1307.00, 1316.67, 1471.39, 1435.88,
1502.90, 1570.62, 1604.82, 1636.36, 1643.67, 1652.22, 1669.47,
1747.77, 1782.14, 2855.14, 2914.96, 2942.15, 3122.00, 3134.05,
3140.66, 3225.77, 3766.33, 3804.43, 3869.65, 3931.12, 4025.30.




L’étude spectroscopique de nos complexes nousrmoqgu’il y a un décalage des

bandes d'adsorption en IR pour nos molécules.

-Les fréquences dans la région 500-700'ciies bandes 585 et 666 ¢morrespondent

I'absorption des liaisons C-H du cycle benzéniqueésticides protonnés.

Le changement sera dans la région791-99% aymi décrit I'absorption des liaisons

C-Cl pour les pesticides qui ont un atome de chidaes leurs structure.
Les bandes de 1348c%t 1530 crit indiquent I'absorption des liaisons C-N

- Les fréquences dans la région 1600-2800;des bandes de 1728 ¢net 2855 crit

définit 'absorption des liaisons C=C pour led@iénts molécules

- Les fréquences dans la région 3100-3300 ries bandes de 3140 ¢net 3200 crit
détermine l'absorption de la liaison C-Hpour les pesticides-H et la Guanine

respectivement étudiés.

Les bandes de 3928¢kt 4033 crit indiquent I'absorption des liaisons N-H et la band
de2857 crit pour I'absorption de la liaison C=0 ; et on requar 'appariation de la
bande 3586 cth qui définit la liaison O-H pour les pesticidemfonés au site de

carbonyle.

Les états de transitions pour les différents cexgd sont définit par I'appariation des
bandes vibrationnelles négatives tell que -143&#5 pour le (Neburon-H et la
Guanine) et -1425.30 ¢mpour le (Duiron-H et la Guanine) et -1477.37'cmour le

(Linuron-H et la Guanine)

Les bandes vibrationnelles de I'état de transitdm nos complexes étudies
appartient & l'intervalle [-1714,-1425] €ém
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Tableau 23: les propriétés thermodynamique du complexe &) (u

ZPE AHj+ AGt
Fenu-G 0.3464 -1070.9055 Q667
Dui-G 0.40121 -1990.0921 -1990.4723
Monu-G 0.3362 -1529.8025 -1529.8666
Nebu-G 0.4169 -2105.7840 -2105.8607
Linu-G 0.4602 -2065.5902 -2065.9800

Dans le tableau; On peut remarque que la formatie tous ces complexes est favorisée

enthalpiquement, et tous les complexes ont AGe négative ; I'énergie d’interaction est tres

grande par apport a I'énergie d’interaction erdar&uanine et la Cytosine de

-21.38Kcal. Ce qui nous donne une idée sur Eeffatagénique qui pourrait étre provoque
par le pesticide.

Tableau 24 Energies des réactifs et produits et des é&imuasitions en

(ua) avec 6.31G (d, p)

Réactifs TS Produits Barriere du transfert/

(ua) Kcal/mole

Fenu-G -1070.2538 -1070.11072 -1071.2697 0.1430 89.7841
Dui-G -1989.1388 -1990.0934 -1988.16010.9546 599.0210
Monu-G -1530.1366 -1530.078P -1530.96460.0584 36.6465
Nebu-G -2106.2239 -2106.0862 -2106.79360.1377 86.4081
Linu-G -2063.8518 -2036.804B -2063.98310.0475 29.8067

Les résultats HF décrivent une étape ou les étatsadsition ont une énergie plus haut que
les réactifs et les produits .la réaction est é@éé thermodynamiquement Linu-G et Monu-G
car les énergies d’activation sont respectivemé&n8@b7Kcal/mole ,36.6465Kcal/mole et

cinétiquement trés long pour Dui-G avec une épeaiitaictivation de 599.0210Kcal/mole.



Conclusion :

Tous les résultats obtenus par la méth6e@lG (d, p)indiquent que les Interactions
intermoléculaires des Pesticides-H et la Guanime lsien conformément a ce qui a été étudié

expérimentalement en utilisant la méthode speabpmgae.

Tous les réactifs (Pesticides-H et la Guanineyesiui le méme chemin réactionnel ; et
subirent le méme diagramme de surface énergétigiie, d’avoir une vision sur le
déroulement de la réaction nous avons introduitrietécules dans une étude géométrique et

une étude spectroscopique.

I'utilisation des méthodes de calcul facilite ntérprétation des résultats expérimentaux c’est
ce qu'on a essayé de le montrer lors de I'analysamgtrique lors de [I'évaluation de
linfluence du complexation sur les géométriesdéex molécules étudiées et de prédire

I'état de transition formé par le transfert du prot

L’étude spectroscopique nous a permet de locdksefrequences vibrationnelles de I'état
de transition, en indiquant ce dernier par I'apgtaon des fréquences imaginaires justifies la
formation et la rupture de la liaison hydrogeneadipdu transfert du proton entre nos

réactifs (Pesticides-H et la Guanine).



VI- Conclusion Générale:

Les calculs quantiques effectués dans ce mémoineemhéau premier lieu a la

clarification des sites favorables a la protomatie la Guanine.

Une étude théorique s’est aboutit par un calcsl aféinités protoniques des formes
neutres de nos molécules (Phényle Urées et lmise)a En deuxieme lieu, on a
consacré une autre partie aux meécanismes du drargd proton entre quelques

molécules protonées de la famille des PhényleedJe¢ la Guanine.

Tous les résultats obtenus par la méthode 6-31@) ddiquent que la protonation de la

Guanine est bien sur N7 conformément a ce qui aa@igé experimentalement.

L’étude géométrique et spectroscopique renforintdiprétation de stabilité des
molécules protonées (Guanine-&t pesticide-H). Le mécanisme du transfert du proton
entre pesticide-Het la Guanine suit le méme chemin réactionnelleatique et qui

est caractérisé par un état de transition spontané

Le transfert de proton entre pesticideei la Guanine passe par un état de transition
d’'une énergie éleveé par apport a I'énergie dediféaat les produits. Cet état est définit

par une fréquence imaginaire. Les complexes étdidiéeent des structures stables.
Dans ces complexes nous avons pu décelés les neesagivantes :
> la nature du substituant affecte la barriére géteque impliguée dans ce transfert.

» La complexation du Guanine et Duiron-H est défabte car elle demande une
énergie d’activation grande, par contre elle sav@fable pour les reste des pesticides
étudies






Annexe : Les parameétres géométrigues

Les parametres géométriques de la Guanine :

AM1 HF | DFT B3LYP/6-31G (d,
p)

C1-010 1.239 1.193 1.224
C1-C3 1.445 1.436 1.441
C1-N2 1.424 1.416 1.428
C3-C4 1.443 1.368 1.392
N2-C6 1.411 1.359 1.371
N2-H12 0.996 0.996 1.011
C6-N5 1.411 1.289 1.309
C6-N11 1.390 1.359 1.383
N11-H15 0.986 0.994 1.009
N11-H14 0.989 0.994 1.009
N5-C4 1.381 1.355 1.364
C4-N9 1.394 1.352 1.368
N9-H16 0.985 0.993 1.007
N9-C8 1.415 1.374 1.373

C8-H13 1.095 1.071 /
C8-N7 1.345 1.278 1.322
N7-C3 1.397 1.378 1.375
010-C1-C3 128.8 131.2 120.0

C1-N2-C6 122.8 126.2 /
C3-C1-N2 113.9 109.7 109.0
N2-C6-C5 124.5 123.9 124.0
N2-C6-N11 117.7 116.3 116.0
C4-N9-C8 106.0 106.5 107.0




N9-C8-N7 113.1 112.8 112.9
N7-C3-C4 110.3 110.6 111.6
010-C1-N2 117.3 119.1 /
C1-N2-H12 116.8 113.9 119.3
H12-N2-C6 120.3 119.7 116.0
N2-C6-N11 117.7 116.3 115.3
C6-N11-H15 121.0 118.7 111.0
C6-N11-H14 119.2 114.3 129.5
N11-C6-N5 117.7 119.8 118.9
C6-N5-C4 114.0 112.7 111.6
N5-C4-C3 125.7 128.9 125.4
C4-C3-C1 119.1 118.6 118.9
N5-C4-N9 128.7 125.7
C4-N9-H16 126.5 125.8 125.4
H16-N9-C8 127.5 127.7 /
N9-C8-H13 121.3 121.4 /
H13-C8-N7 125.5 125.7 /
C8-N7-C3 104.9 104.7 103.8
N7-C3-C1 130.6 130.8 /




Les parameétres géomeétriques de la Guanine protonée

AM1 6-31G(d,p) DFT/ B3LYP

(N7) | (010) (N7) (010) N(7)| o0(10)
C1-010 1.235 1.352 1.187 1.295 | 1.233 | 1.309
C1-C3 | 1.452 1.393 1.438 1360 | 1.443 | 1.400
C1-N2 1.418 1.381 1.402 1358 | 1.418 | 1.390
C3-C4| 1.438 1.476 1.357 1400 | 1.441 | 1.463
N2-C6 | 1.410 1.427 1.365 1371 | 1.368 | 1.325
N2-H12 | 1.387 1.004 0.999 0.999 | 1.387 | 0.993
C6-N5 |  1.360 1.378 1.309 1306 | 1.360 | 0.995
C6-N11 1.370 1.370 1.326 1325 | 1370 | 1.322
N11-H15 | 0.993 0.993 0.993 0.993 | 0.993 | 1.339
N11-H14 | 0.997 0.999 0.994 0.995 | 0.997 | 0.997
N5-C4 | 1.360 1.360 1.330 1322 | 1360 | 1.388
C4-N9 | 1.413 1.386 1.378 1339 | 1.413 | 1.071
N9-H16 | 0.970 0.992 0.999 0.997 | 0970 | 1.273
N9-C8 | 1.386 1.427 1.330 1388 | 1.386 | 1.381
C8-H13 | 0.999 1.103 1.070 1.071 | 0999 | 1287
C8-N7 | 1.364 1.335 1.302 1273 | 1364 | 1229
N7-C3 | 1.397 1.410 1.386 1381 | 1.397 | 1165
010-C1-C3 | 1264 126.9 128.5 1287 | 1264 | 1224
C1-N2-C6 | 123.0 120.2 126.2 1229 | 1.387 | 1175
C3-C1-N2 | 113.2 119.3 108.9 1165 | 1360 | 107.1
N2-C6-C5 | 124.0 123.5 1233 1224 | 1370 | 1135
N2-C6-N11 | 118.6 117.9 117.4 1175 | 0993 | 111.0
C4-N9-C8 | 107.9 106.4 109.0 107.1 | 0997 | 1.325




NO-C8-N7 110.3 113.8 109.3 113.5 108.2 0.993
N7-C3-C4 108.1 109.8 107.4 111.0 107.5 0.995
010-C1-N2 120.4 113.9 122.6 114.7 122.6 113.9
C1-N2-H12 123.0 118.3 1141 116.7 114.1 118.3
H12-N2-C6 120.6 121.5 119.8 120.4 119.8 121.5
N2-C6-N11 118.6 117.9 117.4 122.4 117.4 117.9
C6-N11-H15 121.6 119.1 123.1 123.6 1231 119.1
C6-N11-H14 119.6 122.0 118.0 117.7 118.0 122.0
N11-C6-N5 117.4 118.6 119.3 120.1 119.3 118.6
C6-N5-C4 114.2 115.4 113.1 114.6 1131 115.4
N5-C4-C3 1253 1241 128.2 127.0 128.2 124.1
C4-C3-C1 120.2 117.4 120.3 116.5 120.3 117.4
N5-C4-N9 128.9 130.7 125.9 128.6 125.9 130.7
C4-N9-H16 126.0 126.6 125.3 126.0 125.3 126.6
H16-N9-C8 126.1 126.9 125.7 126.9 125.7 126.9
N9-C8-H13 124.1 120.6 125.0 120.9 125.0 120.6
H13-C8-N7 125.5 125.5 125.6 125.6 125.6 125.5
C8-N7-C3 107.9 104.8 108.4 104.0 108.4 104.8
N7-C3-C1 131.7 132.8 132.2 132.5 132.2 132.8
N7-H17 | 0.999 0.999 / 0.999




Les parametres géométriques Fenuron et Duiron et Neburon et les formes protonneés.

Fenuron Duiron Neburon
Neutre H+ Neutre H+ Neutre H+
C1-C2 1.391 1.370 1.336 1.369 1.360 1.392
C2-Cc3 1.325 1.306 1.330 1.335 1.325 1.30
C3-c4 1.325 1.333 1.320 1.304 1.325 1.31
C4-C5 1.341 1.371 1.347 1.376 1.341 1.32
C5-C6 1.303 1.263 1.298 1.355 1.320 1.282
C1-H7 1.00 0.998 0.985 1.001 0.998 0.99
C2-H8 1.001 1.040 1.033 1.004 0.998 0.997
C4-H9 0.988 0.99 0.988 0.988 0.988 0.988
C5-H10 0.993 0.997 0.993 0.997 0.988 0.997
C6-H11 1.002 1.001 0.998 1.001 1.001 0.998
C3-N12 1.412 1.302 1.335 1.312 1.335 1.330
N12-H13 0.993 0.997 0.994 0.996 0.996 0.996
N12-C14 1.452 1.471 1.456 1.483 1.456 1.471
C14-015 1.254 1.36 1.255 1.345 1.258 1.36
Cl4-N16 1.412 1.40 1.43 1.40 1.41 1.40
N16-C17 1.431 1.402 1.433 1.423 1.44 1.40
N16-C21 1.398 1.38 1.40 1.39 1.398 1.40
C21-H24 1.00 0.99 1.01 0.98 1.00 1.01
015-H25 / 0.99 / 0.99 / 0.99
C3-N12- 117.5 118.9 117.7 117.1 117.66 118.6
H13
C14-015- 120.6 127.1 124.5 125.9 122.3 125.8




N12
C14-015- 121.3 118.5 120.5 119.4 122.3 119.5
N16
H25-015- 114.5 1154 115.5 120.9 115.5 115.2
Ci4
C17-N16- 119.88 121.0 115.9 115.5 115.5 121.3
c21
C6-N1-H17 118.3 119.8 118.9 119.6 117.25 118.3
H17-N1- 119.5 121.9 120.4 121.7 120.8 121.9
C2(c4)

Les parametres géométriques de la Monuron, Linuron en HF 6.31G (d, p)

Monuron, Linuron
Neutre H+ Neutre H+
Cl-C2 1.337 1.371 1.333 1.365
C2-C3 1.331 1.337 1.328 1.305
C3-C4 1.320 1.303 1.324 1.334
C4-C5 1.347 1.377 1.333 1.362
C5-C6 1.298 1.355 1.338 1.280
CilCcL11 1.734 1.701 1.761 1.740
C2-H8 1.00 0.99 1.00 0.98
C4-H9 1.00 0.993 0.998 1.001
C5-H10 0.994 0.998 0.993 0.997
C6-H11 1.00 0.993 0.998 1.001
C3-N12 1.334 1.313 1.338 1.307
N12-H13 0.994 0.996 0.993 0.997
N12-C14 1.35 1.34 1.356 1.345




C14-015 1.25 1.248 1.25 1.233
C14-N16 1.43 1.40 141 1.40
N16-C17 1.433 1.423 1.44 1.40
N16-C21 1.40 1.39 1.398 1.40
C21-H24 1.01 0.98 1.00 1.01
015-H25 / 0.98 / 0.998
C3-N12-H13 116.3 115.9 114.0 119.2
C14-015-N12 118.3 117.7 117.8 119.0
C14-015-N16 125.8 127.4 124.5 127.1
H25-015-C14 114.8 114.6 115.6 114.0
C17-N16-C21 115.5 120.9 113.9 114.8
C6-N1-H17 115.9 115.4 119.1 123.3
C6-CLI10 1.70 1.701 1.70 1.70




Les parametres géométriques du transfert du proton dans les complexes

Angles Valeur (°) Liaisons Valeur (A°)
DFT B3LYP | HF DFT B3LYP | HF
6.31G(d,p) 6.31G(d,p)
H13-N12-C14 112.01 104.36315 024-C14 1.25362 1.22110
Fenuron-
Guanine N12-C14-024 109.20 130.75199 C1-C3 1.43898 1.41218
024-C14-N15 121.8 129.28494 C3-N7 1.39985 1.38067
024-H25-N33 180.0 180.00 C1-N2 1.40823 1.38983
N33-C29-H31 / 114.80765 N2-H12 0.99825 0.99743
C14-025-H25 / 116.23790 C29-N33 1.335 1.3600
N33-C29-H25 120.30282 | 122.56844 C23-N22 1.33851 1.28759
C29-C41-C26 121.36 120.55 C23-N18 1.39175 1.34827
C23-N18-H17 120.91273 | 122.49123 N18-H17 1.00820 1.00987
H17-N18-C19 121.11592 118.51086 N18-C19 1.42016 1.36459
040-C41-C26 128.60 126.99 040-C41 1.23665 1.2388
040-C41-N36 117.53 118.5 H17-N7 0.9874 0.9982
Angles Valeur (°) Liaisons Valeur (A°)
DFT B3LYP HF DFT B3LYP HF
6.31G(d,p) 6.31G(d,p)
C3-N7-C8 110.95909 108.74192 024-C14 1.24516 1.20218




C1-C3-N7 131.04115 | 130.36326 C1-C3 1.44496 | 1.42700
Duiron- 010-C1-C3 127.39535 | 129.26908 C3-N7 1.39705 | 1.38172
Guanine 010-C1-N2 120.13070 | 120.43996 C1-N2 1.41490 | 1.40186
C1-N2-H12 117.00812 | 114.46537 N2-H12 1.0000 0.99731
C23-N22-C21 115.19981 | 115.51660 | C23-026 1.36916 | 1.29079
N22-C23-026 122.82438 | 122.89573 | C23-N22 1.34158 | 1.28488
026-C23-N18 120.45058 | 113.37321 | C23-N18 1.39493 | 1.35293
C23-N18-H17 120.58698 | 117.56688 | N18-H17 1.00622 | 1.01182
H17-N18-C19 122.81857 | 123.79811 | N18-C19 1.42050 | 1.36312
040-C41-C26 128.60 126.99 040-C41 1.2458 1.2388
040-C41-N36 117.53 118.5 H17-N7 0.9996 1.0005
Angles Valeur (°) Liaisons Valeur (A°)
DFT B3LYP | HF DFT B3LYP | HF
6.31G(d,p) 6.31G(d,p)
H13-N12-C14 112.01 104.36315 | 024-Cl4 1.25362 | 1.22110
Monuron-
Guanine N12-C14-024 109.20 130.75199 C1-C3 1.43898 | 1.41218
024-C14-N15 121.8 129.28494 C3-N7 1.39985 | 1.38067
024-H25-N33 180.0 180.00 C1-N2 1.40823 | 1.38983
N33-C29-H31 / 114.80765 N2-H12 0.99825 | 0.99743
C14-025-H25 / 116.23790 | C29-N33 1.335 1.3600




N33-C29-H25 120.30282 | 122.56844 C23-N22 1.33851 1.28759
C29-C41-C26 121.36 120.55 C23-N18 1.39175 1.34827
C23-N18-H17 120.91273 | 122.49123 N18-H17 1.00820 1.00987
H17-N18-C19 121.11592 | 118.51086 N18-C19 1.42016 1.36459
040-C41-C26 128.60 126.99 040-C41 1.23665 1.2524
040-C41-N36 117.53 118.5 Ci1-CL11 1.70334 1.70341
Angles Valeur (°) Liaisons Valeur (A°)
DFT B3LYP HF DFT B3LYP HF
6.31G(d,p) 6.31G(d,p)
C3-N7-C8 104.95909 104.74192 024-C14 1.24516 1.20218
C1-C3-N7 131.04115 130.36326 C1-C3 1.44496 1.42700

Neburon-

Guanine 010-C1-C3 127.39535 129.26908 C3-N7 1.39705 1.38172
010-C1-N2 118.13070 120.43996 C1-N2 1.41490 1.40186
C1-N2-H12 117.00812 114.46537 N2-H12 0.99793 0.99731
C23-N22-C21 115.19981 115.51660 C23-026 1.36916 1.29079
N22-C23-026 122.82438 122.89573 C23-N22 1.34158 1.28488
026-C23-N18 111.45058 113.37321 C23-N18 1.39493 1.35293
C23-N18-H17 120.58698 117.56688 N18-H17 1.00622 1.01182
H17-N18-C19 122.81857 123.79811 N18-C19 1.42050 1.36312
040-C41-C26 128.60 125.36 040-C41 1.2459 1.2568
040-C41-N36 117.60 119.20 Ci1-CcL11 1.70334 1.70341




Angles Valeur (°) Liaisons Valeur (A°)
DFT B3LYP HF DFTB3LYP | HF
6.31G(d,p) 6.31G(d,p)
6.31G(d,p) 6.31G
(d,p)
Linuron- | C3-N7-C8 104.95909 | 10474192 | 024-C14 | 1.24516 | 1.20218
Guanine  cicany 131.04115 | 130.36326 | C1-C3 144496 | 1.42700
010-C1-C3 127.39535 | 129.26908 | C3-N7 139705 | 1.38172
010-C1-N2 118.13070 | 12043996 | C1-N2 141490 | 1.40186
C1-N2-H12 117.00812 | 114.46537 | C6-CL10 | 1.70356 | 1.70685
C23-N22-C21 | 11519981 | 11551660 | C23-026 | 1.36916 | 1.29079
N22-C23-026 | 122.82438 | 122.89573 | C23-N22 | 1.34158 | 1.28488
026-C23-N18 | 111.45058 | 11337321 | C23-N18 | 1.39493 | 1.35293
C23-N18-H17 | 120.58698 | 117.56688 | N18-H17 | 1.00622 | 1.01182
H17-N18-C19 | 122.81857 | 123.79811 | N18-C19 | 1.42050 | 1.36312
040-C41-C26 128.60 12536 | 040-C41 | 12459 | 1.2568
040-C41-N36 117.60 11920 | C1-CL11 | 170334 | 1.70341




Résumé :

Ce travail concerne I'étude du transfert du proton entre les phenylurées protonés et
la guanine, par les méthodes ab-initio avec la base 6-31G (d, p) pour décrire les
propriétés énergétiques du systeme impliquant quelque pesticides, vue de leurs effet
toxique et la guanine a cause de sa réactivité dominante que celle des autres bases
nucléiques. Les résultats obtenus nous ont permis de prddirehemin réactionnel
(surface d’énergie potentiel) suivit par le tranisfi proton.

Mots clés :protonationpesticides, Guanine, HF/6-31G (d, p)

Abstract :

This work concern the study of the proton transfer between the protonated phenyl-
urea and the guanine, with the ab-initio methods using 6-31G (d, p) basis set to describe
the properties of these system that implies interaction between some pesticides
regarding their toxic effect and the guanine regarding its reactivity compared to other
nucleic bases.

The results obtained allow us to predict the reactional path (potential energy surface)
followed by the transfer of the proton.

Key words: protonationpesticides, Guanine, HF/6-31G (d, p).
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