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Introduction générale 

L'oxygène, essentiel à la vie, peut aussi causer des dommages dans le corps en produisant des 

radicaux libres et des espèces oxygénées activées (EOA). Ces idées ne sont pas nouvelles : dès 

les années 1950, Gerschman et Hartman ont évoqué la toxicité de l'oxygène et la « théorie des 

radicaux libres » pour expliquer le vieillissement. En 1969, les Américains McCord et Fridovich 

ont identifié dans les globules rouges humains une enzyme antioxydante, la superoxyde 

dismutase (SOD), capable de neutraliser les radicaux libres, prouvant ainsi que notre organisme 

produit des EOA. Cette découverte a déclenché de nombreuses recherches mondiales sur le 

stress oxydatif et les antioxydants[1]. 

Le stress oxydant survient lorsque le corps produit un excès d'espèces réactives de l'oxygène 

(ERO) par rapport à sa capacité à neutraliser ces molécules avec des antioxydants. Cette 

situation peut entraîner des dommages irréversibles aux lipides, aux protéines et à l'ADN[2]. 

Un certain nombre de maladies graves ont été liées aux dommages causés par le stress oxydatif 

aux systèmes cellulaires, tissulaires et organiques, tels que le cancer, les maladies 

cardiovasculaires comme l'hypertension et l'athérosclérose, les maladies neurodégénératives 

comme la maladie de Parkinson et la maladie d'Alzheimer, le diabète, les lésions 

d'ischémie/reperfusion, la polyarthrite rhumatoïde et même le vieillissement[3]. 

Les radicaux libres peuvent être décrits comme des entités moléculaires ou des fragments 

moléculaires qui peuvent exister de manière indépendante, d'où leur appellation de "libres". Ils 

contiennent un ou plusieurs électrons non appariés dans une orbite atomique ou moléculaire 

externe, d'où le terme "radical"[4]. 

Pour se défendre contre le stress oxydant, le corps dispos d'un système d'antioxydants. Ces 

antioxydants agissent comme une ligne de défense contre les oxydants, qui comprennent les 

espèces réactives de l'oxygène (ROS), les espèces réactives de l'azote (RNS), les radicaux libres 

et d'autres molécules instables. Ils sont des composés naturels ou synthétiques capables de 

prévenir ou de ralentir les dommages cellulaires causés par ces agents oxydants en neutralisant  

ces molécules réactives[5]. 
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Pour être considérée comme un antioxydant, une substance doit présenter certaines 

caractéristiques : elle doit être efficace à des concentrations faibles (par exemple, les 

antioxydants phénoliques peuvent perdre leur efficacité à des concentrations élevées et agir 

comme des pro-oxydants). La quantité de cette substance doit être suffisante pour désactiver 

efficacement la molécule ciblée. De plus, elle doit réagir avec les radicaux libres d'oxygène ou 

d'azote, et le produit final de cette réaction doit être moins toxique que le radical initial. Il est 

important de noter qu'il n'existe pas d'antioxydant universel, car différents antioxydants 

interagissent avec différentes formes de réactifs selon divers mécanismes, à divers 

emplacements, et protègent des cibles moléculaires spécifiques[6,7]. 

Les principaux antioxydants naturels se trouvent dans une variété d'aliments, notamment les 

céréales, les légumes, les fruits, les huiles sèches, les produits à base de coco, les boissons 

comme le thé, le café, le vin rouge, la bière et les jus de fruits, ainsi que dans les herbes et les 

épices. Ces antioxydants sont de plus en plus étudiés pour leur utilisation potentielle en tant 

qu'ingrédients alimentaires fonctionnels et compléments alimentaires. En parallèle, les 

antioxydants synthétiques sont également utilisés pour stabiliser les graisses, les huiles et les 

lipides dans les aliments, ainsi que dans l'industrie pharmaceutique et cosmétique, en raison de 

leur disponibilité et de leur efficacité accrue[8]. 

D’après les travaux de recherche de Shaikha S. et ses collaborateurs, six composés de type 

phénolique ont été synthétisés et testés biologiquement pour leur activité antioxydante. Il est 

important de noter que les valeurs d'IC50, définies comme la concentration du substrat 

entraînant une réduction de 50 % du signal DPPH dans les essais DPPH, étaient comprises entre 

13,3 et 40,6 µM [9]. 

L’ordre, l'activité antioxydante et le mécanisme de ces six 2-méthoxyphénols ont été 

différenciés selon les tests antioxydants utilisés (ABTS, ORAC, DPPH). Ces ambiguïtés nous 

conduisent à étudier plus en détail l'activité antioxydante de ces composés afin de valider les 

résultats expérimentaux, en utilisant la méthode DFT avec les fonctionnelles M05-2X et LC-

ꙍPBE, ainsi que la base 6-31+G (d,p). 

Dans ce cadre, notre but est d'effectuer une analyse théorique de l'activité antioxydante de six 

composés 2-méthoxyphénols en utilisant la théorie fonctionnelle de la densité (DFT), dans le 

but de les classer selon leur efficacité antioxydante. 
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La DFT est une approche puissante pour prédire les propriétés électroniques et réactives des 

molécules. Dans cette étude, nous avons utilisé les niveaux de théorie M05-2X /6–31+ (d, p) et 

LC-ωPBE/ 6–31+ (d, p) pour explorer en profondeur l'activité antioxydante des dérivés de 

Méthoxyphenols. Ces méthodes ont été utilisées pour calculer les descripteurs thermochimiques, 

notamment l'enthalpie de dissociation de la liaison hydrogène (BDE), le potentiel d'ionisation 

(IP), l'affinité protonique (PA), l'enthalpie de dissociation du proton (PDE), et l'enthalpie de 

transfert de l'électron (ETE). De plus, nous avons réalisé des calculs d'énergies et de d ensités 

des orbitales moléculaires frontières HOMO, ainsi que des densités de spin atomiques. Ces 

études théoriques ont été menées en phase gazeuse ainsi qu'en solution dans différents milieux 

de polarités tels que le benzène, le méthanol et l'eau. 

Finalement, notre manuscrit est divisé en quatre parties, chacun abordant des aspects spécifiques 

de notre sujet. La première partie, inaugure une analyse approfondie des recherches antérieures 

pertinentes, fournissant ainsi une vue d'ensemble détaillée des connaissances actuelles 

concernant l'activité antioxydante (stress antioxydant ; les radicaux libres, les antioxydants, les 

mécanismes d’action contre le radicaux libres). Les concepts théoriques fondamentaux et les 

méthodes de calcul utilisées sont présentés et étudiés de manière générale en seconde partie. 

Dans la troisième partie, constitue le cœur de l'étude, se concentrant sur l'analyse structurale et 

la réactivité chimique des dérivés de Méthoxyphenols. Les calculs sont utilisés pour déterminer 

les géométries optimales, les propriétés électroniques, les niveaux d'énergie des orbitales 

moléculaires et les densités de spin, ainsi que comprendre leur réactivité chimique de ces 

molécules.  Les mécanismes d'actions (HAT, SPLET, SET-PT) de nos composés étudiés et 

l'impact significatif de la nature du solvant sur ces mécanismes (benzène, eau, méthanol) ont 

explorées dans la quatrième patrie. 



 Introduction générale  
 
 

 
5 

 

 

Reference: 

 

[1] B. Rojano, J. Saez, G. Schinella, J. Quijano, E. Vélez, A. Gil, R. Notario, Experimental 

and theoretical determination of the antioxidant properties of isoespintanol (2-

isopropyl-3,6-dimethoxy-5-methylphenol), J. Mol. Struct. 877 (2008) 1–6. 

https://doi.org/10.1016/j.molstruc.2007.07.010. 

[2] B. Baudin, Stress oxydant et protections antioxydantes, Rev. Francoph. Des Lab. 2020 

(2020) 22–30. https://doi.org/10.1016/S1773-035X(20)30159-3. 

[3] H. Sies, C. Berndt, D.P. Jones, Aloe Vera in the Management of Oxidative Stress, 

Annu. Rev. Biochem. 86 (2017) 715–748. 

[4] J.M. HALLIWELL, Barry et GUTTERIDGE, free radicals in biology and medicine, 

Oxford university press, USA, 2015. 

[5] L. Azeez, A. Lateef, S.A. Adebisi, Silver nanoparticles (AgNPs) biosynthesized using 

pod extract of Cola nitida enhances antioxidant activity and phytochemical 

composition of Amaranthus caudatus Linn, Appl. Nanosci. 7 (2017) 59–66. 

https://doi.org/10.1007/s13204-017-0546-2. 

[6] M.J. Piao, K.A. Kang, I.K. Lee, H.S. Kim, S. Kim, J.Y. Choi, J. Choi, J.W. Hyun, 

Silver nanoparticles induce oxidative cell damage in human liver cells through 

inhibition of reduced glutathione and induction of mitochondria-involved apoptosis, 

Toxicol. Lett. 201 (2011) 92–100. https://doi.org/10.1016/j.toxlet.2010.12.010. 

[7] B.M. Babior, Phagocytes and oxidative stress, Am. J. Med. 109 (2000) 33–44. 

https://doi.org/10.1016/S0002-9343(00)00481-2. 

[8] M. Parcheta, R. Świsłocka, S. Orzechowska, M. Akimowicz, R. Choińska, W. 

Lewandowski, Recent developments in effective antioxidants: The structure and 

antioxidant properties, Materials (Basel). 14 (2021) 1–24. 

https://doi.org/10.3390/ma14081984. 

[9] S.S. AlNeyadi, N. Amer, T.G. Thomas, R. Al Ajeil, P. Breitener, N. Munawar, 

Synthesis, Characterization, and Antioxidant Activity of Some 2-Methoxyphenols 

derivatives, Heterocycl. Commun. 26 (2020) 112–122. https://doi.org/10.1515/hc-

2020-0112. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Chapitre I        Généralités sur les antioxydants 
 

 
7 

I 

Chapitre I Généralités sur les antioxydants 

Introduction 

Les antioxydants sont des substances qui jouent un rôle crucial dans la lutte contre les 

dégâts causés par les radicaux libres dans notre corps. Il s'agit de molécules instables générées 

pendant le métabolisme normal du corps ou par des éléments externes tels que la pollution, le 

tabagisme et les rayons UV. En cas d'accumulation excessive de radicaux libres, ils peuvent 

causer des dommages aux cellules et favoriser le développement de différentes maladies, telles 

que les maladies cardiovasculaires, le cancer et le vieillissement [1]. 

Les antioxydants ont pour effet de neutraliser les radicaux libres, ce qui diminue leur 

risque de dommage. Ils sont essentiels pour préserver les cellules du stress oxydatif et du 

vieillissement prématuré[2]. On retrouve différentes sources d'antioxydants dans différents 

aliments tels que les fruits, les légumes, les noix, les graines et certains Thés[3]. 

 

Ⅰ.1. Stress oxydatif et les radicaux libres :  

Ⅰ.1.1. Stress oxydatif : 

Il y a suffisamment de preuves que l'oxydatif stress joue un rôle important dans la 

pathophysiologie de nombreuses complications de la grossesse chez les humains, et cette 

question est désormais un sujet majeur de recherche en sciences fondamentales [4]. 

Le stress oxydatif est défini comme le déséquilibre entre les processus biochimiques conduisant 

à la production d'espèces réactives de l'oxygène (ERO) et ceux responsables de l'élimination 

des ERO[5]. 

Les recherches menées au cours des dernières décennies ont révélé l'implication généralisée du 

stress oxydatif dans un certain nombre de maladies, en particulier celles dont l'incidence 

augmente avec l'âge[6]. 

Ⅰ.1.2. Radicaux libres : 

Le terme "espèce réactive de l'oxygène" s'applique à la fois aux radicaux libres et à leurs 

intermédiaires non radicaux. Les radicaux libres sont définis comme des espèces contenant un 

ou plusieurs électrons non appariés, et c'est cette charge incomplète d'électrons qui est à l'origine 

de leur forte réactivité. Les radicaux libres peuvent être générés à partir de nombreux éléments, 

mais dans les systèmes biologiques, ce sont ceux qui impliquent l'oxygène et l'azote qui sont 

les plus importants[7]. 
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Figure І.1 : formation de radical libre 

Ⅰ.1.2.1. Espèces de l'oxygène réactives (ROS) : 

 Toutes les biomacromolécules cellulaires (lipides, sucres, protéines et polynucléotides) sont 

endommagées par les ROS, et ces dommages peuvent entraîner des produits secondaires tout 

aussi nocifs pour la santé que pour l'environnement. produits indésirables qui peuvent être tout 

aussi nocifs que les ROS [6]. 

 

Figure І.2: Principales voies de formation des espèces réactives de l'oxygène 

Ⅰ.1.2.1.a. Radical libre superoxyde (O2
–•) : 

Le composé produit lorsque l'oxygène est réduit d'un électron est appelé superoxyde (O2). Une 

molécule ayant un électron non apparié peut être étonnamment inerte avec l'O2, qui réagit 

principalement avec lui-même pour former H2O2 et de l'oxygène. La découverte de la 

superoxyde dismutase, une enzyme qui catalyse la dismutation de l'O2, a révélé pour la première 

fois l'implication de l'O2 dans les systèmes biologiques[8]. 

O2 + e
-  → O2

- 
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Ⅰ.1.2.1.b. Peroxyde d’hydrogène (H2O2): 

Le peroxyde d'hydrogène (H2O2) est souvent utilisé comme source expérimentale de radicaux 

libres dérivés de l'oxygène ,le H2O2, qui n'est pas un radical libre, peut être produit par réduction 

bivalente de l'oxygène par de nombreuses déshydrogénases, telles que l'acyl CoA 

déshydrogénase, la NADH déshydrogénase, la xanthine oxydase, l'uricase, la monoamine 

oxydase, etc[9]. 

O2
.- + 2H→ H2O2 + O2 

O2 + 2e- → 2H+ + H2O 

Ⅰ.І.2.1.c. Radical hydroxyle (HO∙): 

Le radical libre le plus réactif est le radical hydroxyle.se former en présence d'ions métalliques 

comme le cuivre ou le fer, O-
2 et H2O2. Les radicaux hydroxyles sont principalement 

responsables de la cytotoxicité et ont le potentiel le plus élevé de réduction d'un électron. Les 

radicaux hydroxyles réagissent avec des lipides, des polypeptides, des protéines et des acides 

nucléiques, notamment la gaunosine et la thiamine. 

Un radical hydroxyle peut s'ajouter à une double liaison lorsqu'il réagit avec des composés 

aromatiques, créant un radical hydroxycyclohexadiényle. Le radical produit peut subir 'autres 

réactions, comme une réaction avec l'oxygène, pour produire un radical.[10] 

En présence d'ions ferriques, le radical OH ∙ est principalement produit à partir de l'anion 

superoxyde et du peroxyde d'hydrogène dans la réaction d'Haber-Weiss : 

O2
.- + Fe3+→ O2 + Fe2+  Réaction de Fenton 

H2O2 + Fe2→ .OH + OH- + Fe3+ 

O2
.- +H2O2→.OH + OH- +O2  Réaction d'Haber-Weiss 

Ⅰ.1.2.1.d. Oxygène singulet (1O2): 

L'oxygène singulet est un non radical qui se trouve dans un état excité. Il est bien connu que 

l'oxygène singulet participe à l'oxydation du cholestérol. La présence d'esters méthyliques 

d'acides gras a accéléré l'oxydation et la dégradation du cholestérol par l'oxygène singulet 

présence d'ester méthylique d'acide gras. 

Il est formé en fonction de la réaction suivante : 
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•O-O•    →  1O2    par la lumière 

Ⅰ.1.2.2. Espèces azotiques réactives (RNS) : 

Dans le domaine de la santé, un nouveau terme, les "espèces d'azote réactives" (RNS), a été 

créé par des recherches intensives sur l'oxyde nitrique (NO) et ses métabolites. Le terme "RNS" 

désigne une variété de composés ayant des propriétés contrastées et distinctes[11]. 

Les espèces réactives de l'azote comprennent à la fois des radicaux, comme l'oxyde nitrique 

(NO-) et le dioxyde nitrique (NO2), et des non radicaux, comme l'acide nitreux (HNO2) et le 

tétroxyde de diazote (N2O4)[12]. 

Ⅰ.1.3. Maladies humaines et le stress oxydatif 

Le stress oxydatif, un phénomène où la production excessive de radicaux d'oxygène dépasse la 

capacité antioxydante de nos cellules, peut causer des dommages aux composants essentiels de 

la cellule, ce dysfonctionnement est impliqué dans de nombreuses maladies, telles que le cancer, 

les maladies oculaires dégénératives, les maladies neurodégénératives et d'autres affections 

graves. Par exemple, dans la sclérose latérale amyotrophique, une anomalie génétique affecte 

la production d'une enzyme antioxydante cruciale, le superoxyde dismutase cuivre-zinc. De 

même, le stress oxydatif joue un rôle dans des pathologies comme le sida, le choc septique, la 

maladie de Parkinson et l'insuffisance rénale, où il contribue aux complications immunitaires 

ou vasculaires[13]. 

Ⅰ.1.3.1 Le cancer et l'oxydation de l'ADN : 

Les altérations oxydatives causées par les espèces réactives de l'oxygène affectent de manière 

significative l'ADN nucléaire et mitochondrial. Ces attaques radicalaires entraînent diverses 

modifications, notamment des altérations des bases azotées, des ruptures des brins simples et 

doubles de l'ADN, des modifications des sites abasiques et des liaisons avec des protéines. 

L'accumulation de ces lésions peut avoir des effets mutagènes, perturber la réplication de l'ADN 

et conduire à la mort cellulaire ou à la formation de cellules cancéreuses. 

Ⅰ.2. Antioxydants : 

Un antioxydant peut être défini comme "toute substance qui, lorsqu'elle est présente à de faibles 

concentrations, par rapport à celles des autres substances, peut être considérée comme un 

antioxydant présente à de faibles concentrations, comparées à celles du substrat oxydable, 

retarde ou inhibe de manière significative l'oxydation de ce substrat. Par commodité, les 
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antioxydants ont été Pour des raisons de commodité, les antioxydants sont traditionnellement 

divisés en deux catégories : les antioxydants primaires ou de rupture de chaîne et les 

antioxydants secondaires ou préventifs. Les antioxydants secondaires ou préventifs sont des 

composés qui retardent le taux d'oxydation. Cet effet peut être obtenu de plusieurs façons, 

notamment par l'élimination du substrat[14]. 

Ⅰ.2.1. Antioxydants enzymatiques : 

L'organisme est protégé contre les radicaux libres grâce à certaines enzymes qui font partie d'un 

groupe spécifique, dont la fonction est exclusivement de détoxifier ces radicaux. Les principales 

enzymes antioxydantes de ce système de défense sont : le superoxyde dismutase (SOD), la 

glutathion peroxydase (GPX) et la catalase, qui éliminent les rad icaux libres générés lors des 

réactions métaboliques[15].  

 

Figure І.3: Les étapes essentielles de la protection enzymatique contre les espèces réactives de l'oxygène. 

Ⅰ.2.2. Antioxydants non enzymatiques : 

Les antioxydants non enzymatiques jouent un rôle crucial dans la protection de l'organisme 

contre les effets du stress oxydatif. Les antioxydants, tels que les tocophérols, les composés 

phénoliques, l'acide ascorbique, les caroténoïdes, la vitamine E, A, C, les flavonoïdes, le 

glutathion, les polyphénols végétaux, l'acide urique, la théaflavine, les sulfures d'allyle, la 

curcumine, la mélatonine, la bilirubine et les polyamines, jouent un rôle essentiel dans la 

réception et la cessation des réactions en chaîne des radicaux libres contre les espèces réactives 

de l'oxygène. 
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Ⅰ.2.2.1. Acide ascorbique (vitamine C) : 

La vitamine C, également connue sous le nom d'acide ascorbique, est une vitamine 

hydrosoluble qui est sensible à la chaleur, aux rayons ultraviolets et à l'oxygène. Une fois 

ingérée, Il est donc essentiel de consommer un minimum quotidien d'aliments d'origine 

alimentaire, principalement des fruits et légumes frais[16]. 

 

 

 

 

Figure І.4 : structure de l'acide ascorbique 

 

Ⅰ.2.2.2. Vitamine E 

Il est intéressant de remarquer que tous les types de vitamine E, y compris les formes naturelles 

de rac-α-tocophérol, présentent des propriétés antioxydantes assez similaires [17], la vitamine 

E est composée de quatre composés tocophérols et quatre composés tocotriénols. La vitamine 

E est principalement présente dans les tissus sous forme d'α-tocophérol (αT), et sa carence peut 

causer une ataxie chez les humains. Toutefois, les conclusions de plusieurs études cliniques ne 

confirment pas l'efficacité ded'α-tocophérol  (αT) dans la prévention des maladies chez les 

individus ayant une alimentation adéquate. [18] 

En revanche, des recherches récentes suggèrent que d'autres types de vitamine E, comme le γ-

tocophérol (γT), le δ-tocophérol (δT) et le γ-tocotriénol (γTE), possèdent des propriétés 

antioxydantes et anti-inflammatoires distinctes qui dépassent celles de l'αT dans la prévention 

et la thérapie des maladies chroniques[18].  

 

O
O

OH

OH OH

OH
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Figure І.4 : Formes naturelles de la vitamine E 

Ⅰ.2.2.3. Caroténoïdes 

Il existe une grande variété de pigments du groupe des caroténoïdes dans la nature, et plus de 

600 caroténoïdes distincts ont été repérés et étudiés. Les caroténoïdes ont un squelette 

polyénique qui est leur élément structurel central, composé d'une série de liaisons conjuguées 

C=C. La principale raison de cette caractéristique spécifique est leur pigmentation et leur 

aptitude à interagir avec les radicaux libres et l'oxygène singulet. Les pigments sont 

principalement responsables de cette caractéristique spécifique, ainsi que de la capacité de 

nombreux composés à interagir avec les radicaux libres et l'oxygène singulet, ce qui leur permet 

d'agir comme des antioxydants efficaces[19]. 

 

β-Carotène 

. 

α-Carotène 

Figure І.5: illustrations des structures des caroténoïdes 
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Ⅰ.2.3. Antioxydants de synthèse : 

Historiquement, l'anhydride sulfureux, aussi appelé dioxyde de soufre (SO2), ainsi que ses 

dérivés minéraux, ont été employés comme des agents antioxydants dans la fabrication du vin 

et de la bière. Cependant, il convient de souligner que ces composés possèdent des propriétés 

susceptibles de provoquer des allergies[20] . 

On retrouve souvent dans les formulations alimentaires des antioxydants synthétiques tels que 

l'hydroxyanisole butylé (BHA), l'hydroxytoluène butylé (BHT), le gallate de propyle (PG) et la 

tert-butylhydroquinone (TBHQ). Cependant, suite aux problèmes de sécurité, l'intérêt pour les 

antioxydants naturels a augmenté [25]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ⅰ.2.4. Phénols comme des Antioxydants  

Les composés phénoliques sont couramment utilisés comme antioxydants pour neutraliser le 

radical superoxyde, ce qui contribue à prévenir l'auto-oxydation. Bien que seuls quelques-uns 

de ces composés soient actuellement autorisés comme antioxydants alimentaires selon la loi, 

ils se révèlent extrêmement efficaces dans cette fonction. En agissant par transfert d'atomes 

Tableau І.1 Les différents antioxydants synthétiques 

Nom Composé 

(l'hydroxyanisole butylé) BHA 

 
l'hydroxytoluène butylé (BHT)  

le gallate de propyle (PG) 

 

tert-butylhydroquinone (TBHQ) 
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d'hydrogène (ou d'oxygène), ces composés réduisent le taux d'oxydation des matières 

organiques. Les groupes hydroxyles (OH) présents dans ces composés participent à ce transfert 

d'hydrogène vers les radicaux ROO, dont font partie les salicylates, contribuant ainsi à prévenir 

l'oxydation indésirable[21] 

Les polyphénols ou les phénols, présents en abondance dans notre alimentation, se trouvent 

largement dans les fruits, les légumes, les céréales, les légumineuses, le chocolat, ainsi que dans 

des boissons comme le thé, le café et le vin. Des recherches expérimentales menées sur des 

animaux ou des cultures de cellules humaines appuient l'idée que les polyphénols jouent un rôle 

dans la prévention de maladies telles que les maladies cardiovasculaires, les cancers, les 

maladies neurodégénératives, le diabète et autres affections[22]. 

Ⅰ.2.4.1. Acides phénoliques : 

Ⅰ.2.4.1.a. Acides hydroxycinnamiques 

Il s'agit des acides hydroxycinnamiques (acides p-coumarique, caféique, férulique et sinapique). 

Ils sont représentés par des esters et des glycosides. Ils jouent un rôle dans la protection contre 

les radicaux libres hydroxyles et peroxyles, les anions superoxydes et les peroxynitrites. Tandis 

que l'acide cinnamique est le précurseur de tous les acides hydroxy-cinnamiques[23].  

OH
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Figure І.6 structures de quelques acides hydroxycinnamiques 

Ⅰ.2.4.1.b. Acides hydroxybenzoiques 

 Ces acides sont des dérivés hydroxylés de benzoic acide (C6-C1) qui sont assez fréquents en 

état libre et combinés en esters ou en  ou hétérosides [24].Ces acides sont très fréquents à la fois 

sous forme libre et combinée sous forme d'esters ou d'hétérosides. On retrouve une grande 

quantité de cette catégorie dans les plantes et les aliments, tels que les épices, les fraises, certains 
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fruits rouges et l'oignon, où les plantes sont abondantes. Les niveaux peuvent atteindre des 

milligrammes par kilogramme de fruits frais [25]. 

R
4

R
3

R
1

R
2

O

OH

 

Figure І.7 Structures chimiques des acides hydroxybenzoïques 

Ⅰ.2.4.2. Flavonoïdes :  

Les flavonols, isoflavonoïdes, flavanones, flavones, flavanols, dihydroflavonols, chalcones et 

dihydrochalcones sont des composés antioxydants. Le squelette de diphénylpropane est 

commun à tous ces sous-groupes de composés (C6-C3-C6).  Les flavonoïdes possèdent des 

propriétés antioxydantes grâce aux groupes hydroxyles phénoliques qui sont liés à la structure 

aromatique [26]. 
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Ⅰ.2.4.3. Composés phénoliques extraits de végétaux : 

Les épices et les herbes offrent une abondance d'antioxydants et sont largement utilisées pour 

améliorer la saveur, l'arôme et la couleur des aliments et des boissons. Leur potentiel 

antioxydant remarquable les rend également utiles dans le traitement de certaines conditions 

médicales.[27] 

Les épices renferment une grande quantité de composés polyphénoliques qui possèdent de 

puissantes capacités antioxydantes, la prise d'épices a été associée à la prévention des maladies 

cardiovasculaires, de la formation de tumeurs, de l'inflammation et de l'athérosclérose. On y 

Tableau І.2 Classements et compositions chimiques des flavonoïdes les plus importants 

Classe Structure chimique Exemples 

Flavones O

O

R

R

R

 

Apigénine 
Lutéoline 

Diosmétine 

Flavonols 

 

O

O

R
R

R

OH

R

R

R

R

 

Kaempférol 

Quercétine 

Myrecétine 

Flavanones 

O

O

R

R

R  

Naringenin 
Eriodictyo 

Hespertin 

Flavanols O

O

R

R

R

R

OH

 

Catéchine 

Isoflavones 

O

O

R

R

R

R

 

Genisteine 

Daidezine 
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trouve principalement des polyphénols, par exemple l'eugénol, la curcumine dans le curcuma, 

le gingérol dans le gingembre [28]. 

Ⅰ. 2.5. Mécanismes réactionnels contre les radicaux libres : 

Les substances antioxydantes exercent leur action en utilisant divers mécanismes chimiques 

tels que le transfert d'atome d'hydrogène (HAT), le transfert d'électron unique (SET) et la 

capacité de chélater les métaux de transition. La compréhension de la signification biologique 

des antioxydants, de leurs utilisations potentielles, de leur production par synthèse organique 

ou par des méthodes biotechnologiques, ainsi que de la normalisation de la détermination de 

l'activité antioxydante, revêt une grande importance. Dans la plupart des cas, les molécules 

antioxydantes peuvent réagir soit par différents mécanismes, soit par un mécanisme principal. 

La composition chimique de l'antioxydant permet de saisir le processus de réaction de cette 

substance [29]. 

Ⅰ.2.5.1. Mécanismes à une seule étape  

Ⅰ.2.5.1.a. Mécanisme HAT : 

L'un des principaux mécanismes de l'activité antioxydante et antiradicalaire dans les systèmes 

naturels est le transfert hydrogène-atome[30]. 

Tableau І.3: Quelques composés phénoliques à activité antioxydante dans les épices 

Végétaux Composé Structure 

Muscade 
Isoeugénol 

/ Eugénol 

O

OH

 

O

OH

 

Gingembre 
Gingérol / 

Shogaol / 

Zingérone 

OHO

OH

O  

O

OH

O  

O

OH

O  

Vanille Vanilline 
OH

O

O

 

Curcuma Curcumine 

O OH
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Le transfert d'atome d'hydrogène (HAT) est une transformation chimique qui consiste 

en un mouvement concerté de deux particules élémentaires, un proton et un électron, entre deux 

substrats en une seule fois.- un proton et un électron - entre deux substrats en une seule étape 

cinétique [31]. 

𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 + 𝑅∙ → 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 ∙ + 𝐻𝑅 

Ⅰ.2.5.2. Mécanismes Multi-étapes : 

Ⅰ.2.5.2.a. Perte séquentielle du proton suivi du transfert de l’électron (SPLET) : 

Litwinienko et Ingold [32,33] ont suggéré le mécanisme SPLET pour les réactions entre les 

phénols substitués et le radical DPPH. Il comprend deux étapes, la première impliquant la 

déprotonation d'un composé antioxydant, La deuxième réaction consiste en une réaction SET, 

où l'électron est transféré de l'antioxydant déprotoné au radical libre : 

1 ère étape :     𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 → 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 − + 𝐻+ 

2 ème étape : 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 − +  𝑅 ∙ → 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 ∙ + 𝑅 . 

Ⅰ.2.5.2.b. Transfert séquentiel de l’électron suivi de la perte du proton (SET-PT) 

Le transfert d'un seul électron suivi du transfert de protones (SET-PT) [34] ,se déroule en deux 

étapes:  

Dans la première étape, un radical cation se forme .Au deuxième étape, la déprotonation de ce 

cation radical  

1 ère étape : 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥𝑦𝑑𝑎𝑛𝑡 +  𝑅∙ → 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 ∙+ +  𝑅− 

2 ème étape       𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 ∙+ → 𝐻 − 𝐴𝑛𝑡𝑖𝑜𝑥 ∙ +  𝐻 . 

Ⅰ.2.6 Méthode de mesure in vitro de la capacité antioxydante   

Ⅰ.2.6.1 Le teste au radical 2,2-diphényle-1-picrylhydrazyl DPPH. : 

Le radical 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazil (DPPH) a été découvert 100 ans plus tôt par Goldschmidt et 

Renn en 1922. Cette méthode a été développée par Blois en utilisant un radical libre stable, le DPPH, 

afin de déterminer de manière similaire l'activité antioxydante. Figure I.9 présente les structures 

chimiques du radical 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazil (DPPH
.
) [35]. Au cours de cette expérience, les 

antioxydants transforment le 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl, qui est de couleur violette, en un composé 

jaune appelé DPPH. L'intensité de la couleur du DPPH est en relation inverse avec la capacité des 

antioxydants à céder un atome d'hydrogène dans le milieu[35]. 
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Ⅰ.2.6.2 La méthode de l'absorption des radicaux oxygènes (ORAC) : 

La méthode ORAC,  développée initialement par Cao, Alessio et Cutler en 1993, consiste à mesurer la 

diminution de la fluorescence d'une protéine suite à la perte de sa conformation lorsqu'elle subit des 

dommages oxydatifs causés par une source de radicaux peroxyle (ROO•)[36]. La méthode ORAC, 

développée initialement par Cao, Alessio et Cutler en 1993 , consiste à mesurer la diminution de la 

fluorescence d'une protéine suite à la perte de sa conformation lorsqu'elle subit des dommages oxydatifs 

causés par une source de radicaux peroxyle (ROO•)[36], Dans cette expérience, on utilise le 2,2'-azobis 

(2-amidino-propane) dihydrochloride (AAPH) comme source du radical de Perox, qui est produit par la 

décomposition spontanée de AAPH à 37 ± 1°C [37]. 

 

Figure І.9  Réaction de la fluorecence 

Ⅰ.2.6.3 Radical cation dérivé de l’acide 2,2’-azino-bis-3-éthylbenzothiazoline-6-

sulfonique (ABTS) 

Le cation radicalaire de diammonium 2,2'-Azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid) 

(ABTS+), un radical libre stable, est souvent employé pour évaluer la capacité totale d'antioxydation 

de produits naturels, tels que les extraits bruts, les polyphenols, les acides phénoliques, les flavonoides 

[38], La méthode ABTS, repose sur l'oxydation de l'ABTS coloré en bleu-vert en un radical cation 

ABTS+• incolore. Ce radical cation présente un spectre d'absorption caractérisé par un λmax de 415 nm 

et des pics d'absorption secondaires à 660, 734 et 820 nm. Ces propriétés spectrales sont altérées lors de 

la réduction du radical cation par un antioxydant, la mesure étant généralement effectuée à une longueur 

d'onde de 734 nm. 
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Figure І.10 Réaction de formation de radical cation ABTS+.  par oxydation d’ABTS 
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Chapitre II Approches essentielles de la  chimie quantique 

Introduction  

L'équation de Schrödinger qui décrit les états stationnaires d'un système moléculaire 

polyélectronique est représentée comme suit[1]: 

 HΨ=EΨ  (1) 

Dans cette équation, H représente l'hamiltonien, Ψ désigne la fonction d'onde et E représente 

l'énergie totale du système. 

 Pour un système contenant n électrons et M noyaux, l'hamiltonien moléculaire non relativiste, 

exprimé en unités atomiques, prend la forme suivante :  

𝐻 =
ħ2

2𝑚𝑒

∑ ∆𝑖 −𝑛
𝑖=1

ħ2

2
∑ ∆𝑘

𝑀𝐾

𝑁
𝐾=1 + ∑ 𝑒2

𝑟𝑖𝑗

𝑛
𝑖<𝑗 + ∑ 𝑍𝐾 𝑍𝐿 𝑒2

𝑅𝐾𝑙

𝑁
𝐾<𝐿 − ∑ ∑ 𝑍𝑘 𝑒2

𝑟𝑘𝑖

𝑛
𝑖=1

𝑁
𝐾=1   (2) 

D’après l'approximation de Born-Oppenheimer [2], les électrons ont beaucoup moins de masse que 

le noyau, ils se déplacent donc beaucoup plus vite que le noyau. Lors de l’étude du mouvement des 

électrons dans les molécules, le noyau atomique est considéré comme fixe. 

En conséquence, l'energie cinétique des noyaux peut être ignorée et la répulsion des noyaux peut 

être considérée comme une constante. Cela examinera, étudier les électrons dans un champ fixe de 

noyaux en utilisant l'hamiltonien électronique simplifié de la forme : 

 𝐻 = −
ħ2

2𝑚𝑒

∑ − ∑ ∑ 𝑍𝐾𝑒2

𝑅𝐾𝑖
+ ∑ 𝑒2

𝑟𝑖𝑗

𝑛
𝑖>𝑗

𝑛
𝑖=1

𝑁
𝐾=1

𝑛
𝑖=1    (3) 

L'hamiltonien H s'écrit avec: 

 𝐻 =  −
1

2
∑ ∆𝑖 − ∑ ∑ 𝑍𝐾

𝑅𝐾𝑖

𝑛
𝑖=1

𝑁
𝐾=1

𝑛
𝑖=1 + ∑ 1

𝑟𝑖𝑗

𝑛
𝑖>𝑗   (4) 

П.1. Méthodes quantiques chimique de calculs 

II.1.1.  Méthode de Hartree-Fock-Roothaan 

II.1.1.1.  Approximation du champ moyen de Hartree 

Dans cette approximation, au lieu de considérer chaque interaction biélectronique individuelle, on 

suppose que chaque électron se déplace dans un potentiel moyen créé par la distribution spatiale 

moyenne de tous les autres électrons cela simplifie considérablement les calculs en réduisant le 

problème à une description monoélectronique. 

 𝛹 = 𝛹1 (1)𝛹2(2) … … 𝛹𝑁(𝑁)  (5) 

II.1.1.2. Méthode de Hartree-Fock 

L'équation précédente (5) ne représente pas encore correctement la fonct ion d'onde, car elle ne 

prend pas en compte ni l'indiscernabilité des électrons ni le principe d'exclusion de Pauli. Fock [4] 

a proposé une description de la fonction d'onde sous la forme d'un déterminant, également appelé 
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déterminant de Slater [5], afin d'intégrer ces deux principes. La forme abrégée (diagonale) de ce 

déterminant pour un système à couches fermées est conçue de manière à : 

 𝛹(1,2 … 𝑁) =
1

(√𝑁!)
|
𝑋1(1)… 𝑋𝑁(1)

𝑋1(𝑁)… 𝑋𝑁 (𝑁)
| (5) 

II.2. Théorie de la densité fonctionnelle 

L'idée fondamentale derrière la théorie de la densité fonctionnelle (DFT) est que l'énergie d'un 

système électronique peut être exprimée en termes de la densité électronique ρ(r), où r est un point 

dans l'espace. Il est possible d'exprimer l'énergie totale E  0 du système, qui est constituée de N 

électrons, comme une fonction de la densité électronique, soit E 0 = E (ρ[r]). La distribution de la 

densité électronique dans l'espace est représentée par ρ (r) dans cette expression. 

II.2.1. Théorème primaire de Hohenberg et Kohn : 

Les théorèmes de Hohenberg et Kohn de 1964 sont en fait la base de la fonctionnelle de la densité 

électronique telle qu'elle est utilisée aujourd'hui[2]. 

Selon le premier théorème de Hohenberg-Kohn, lorsque le potentiel externe affecte un système 

d'électrons, l'énergie totale du système peut être représentée comme une fonction universelle de la 

densité électronique. En d'autres termes, il existe une relation biunivoque entre la densité 

électronique et l'énergie totale du système, ce qui signifie que la densité électronique contient toutes 

les informations nécessaires pour caractériser l'état fondamental du système. 

L’hamiltonien du système s’écrit : 

𝐻 = 𝑇 + 𝑈 + 𝑣 (6) 

L'énergie totale du système dans le cadre de la théorie de la fonctionnelle de la densité (DFT) est 

donnée par l'équation suivante  

 𝐸(𝑝) = 𝑉𝑛𝑒(𝜌) + 𝑇 (𝜌) + 𝑉𝑒𝑒(𝜌)  (7) 

Avec 

 𝑉𝑛𝑒(𝜌) = ∫ 𝑉𝑒𝑥𝑡 (𝑟)ρ(r)dr  (8) 

II.2.2. Théorème secondaire de Hohenberg et Kohn : 

Hohenberg et Kohn ont démontré qu'en utilisant un principe variationnel, il est possible de 

calculer la densité électronique à l'état fondamental. Lorsque la densité ρ (r) est égale à la densité 

exacte de l'état fondamental  𝜌° (r), l'énergie totale du système atteint son minimum. 

 𝐸( 𝜌) ≥ 𝐸 𝜌°  (9) 

II.2.3. Approximation de la densité locale LDA : 

Dans cette approximation LDA (approximation de la densité locale), la densité est :  

Les électrons sont supposés localement homogènes (uniforme) et la fonction d’échange-corrélation 

est :  
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 𝐸𝑥𝑐
𝐿𝐷𝐴[ 𝜌] = ∫  𝜌(𝑟) Ꜫ𝑥𝑐 (𝜌(𝑟))𝑑𝑣  (10) 

Ꜫ𝑥𝑐(𝜌((𝑟) ) : est l'énergie d'échange - corrélation avec une densité électronique uniforme 

II.2.4. Fonctionnelles GGA (Generalised Gradient Approximation) : 

Il est possible d'améliorer significativement les résultats quantitatifs de  LDA (Approximation de 

la Densité Locale) en intégrant à la fonctionnelle XC (Corrélation et Échange) L(S) DA une 

dépendance supplémentaire sur la première dérivée de la densité. Cette amélioration est connue 

sous le nom d'Approximation du Gradient Généralisé (GGA–Generalized Gradient 

Approximation). En incorporant cette dépendance supplémentaire, l'expression générale de la 

fonctionnelle devient plus complexe, ce qui permet d'obtenir des résultats plus précis sans 

enfreindre les principes de base de la théorie [3]. 

  𝐸𝑋𝐶
𝐺𝐺𝐴[ 𝜌(𝑟)] = ∫  𝜌(𝑟)𝜖𝑋𝐶[𝜌(𝑟)]𝑓𝑋𝐶[𝜌(𝑟),𝛻𝜌(𝑟)]𝑑𝑟  (12) 

La GGA (Approximation du Gradient Généralisé) est une méthode semi-locale pour estimer 

l'énergie XC (Corrélation et Échange) qui prend en compte les variations par rapport à 

l'homogénéité en se concentrant principalement sur les gradients des densités de charge de spin 

polarisées. Contrairement à la LDA (Approximation de la Densité Locale), la GGA ne capture pas 

les effets non-locaux à longue portée. Cependant, elle offre généralement une meilleure précision 

en fournissant des résultats plus proches des valeurs expérimentales ou théoriques que  LDA[3]. 

II.2.4.a. Hybride méta-GGA : M05-2X : 

La fonction M05, fondamentalement unique parmi les groupes fonctionnels largement utilisés en 

chimie, fonctionne également bien non seulement dans la thermochimie des groupes centraux et 

dans les hauteurs de barrière de réaction radicalaire, mais également dans les interactions métal de 

transition-métal de transition. La fonctionnelle M05-2X présente les meilleures performances en 

cinétique thermochimique, en interactions non covalentes (en particulier les interactions faibles, 

les liaisons hydrogène, l'empilement π   π, et les interactions entre énergies et bases nucléiques), 

ainsi qu'en énergies de dissociation par alkylation. Comme les meilleurs résultats combinés dans 

les énergies souterraines autres que les métaux.  [4] . 

 𝐸𝑥𝑐
ℎ𝑦𝑏 = 0.56𝐸𝑋

𝐻𝐹 +0.44𝐸𝑥
𝐷𝐹𝑇 + 𝐸𝑐

𝐷𝐹𝑇   (12) 

II.2.5.  Fonctionnelle hybride corrigée à longue portée : LC-ꙍPBE 

Cette correction à longue portée fonctionne particulièrement bien en combinaison avec la variante 

à courte portée de la fonction d'échange Perdew, Burke et Ernzerhof (PBE). 

Fait partie de la fonction d'échange Perdew, Burke et Ernzerhof (PBE). Cet hybride de correction 

à distance, LC-ꙍPBE, il est très précis pour une variété de propriétés moléculaires telles que la 

thermochimie, la hauteur de la barrière et les propriétés moléculaires. Thermochimie, hauteurs de 

barrière pour les réactions chimiques, longueurs de liaison et, surtout, description des processus 

impliquant un transfert de charge à longue distance[5]. 



Chapitre II                                                      Approches essentielles de la chimie quantique 

 
28 

II 
 

Un hybride à longue portée corrigé (LC) d'un DFA (Approche fonctionnelle de la densité) est défini 

comme suit : 

 𝐸𝑥𝑐
𝐿𝐶−𝐷𝐹𝐴 = 𝐸𝑥

𝑆𝑅−𝐷𝐹𝐴 (ꙍ) + 𝐸𝑥
𝐿𝑅−𝐻𝐹 + 𝐸𝑐

𝐷𝐹𝐴  (13) 

II.3. Fonction de base 

Un ensemble de base est essentiellement une description mathématique de la trajectoire d'un 

système, utilisée pour des calculs théoriques approximatifs ou une modélisation. Les ensembles de 

base ont été considérés comme un ensemble de blocs fonctionnels de base qui peuvent être empilés 

ou ajoutés pour obtenir les fonctionnalités dont nous avons besoin [6]. 

Les fonctions de base comprennent les orbitales de type Slater et les fonctions de base gaussiennes. 

La représentation des orbitales atomiques des bases gaussiennes est assez faible, mais simplifient  

considérablement les calculs d'intégrales. 

II.3.1. Fonction de polarisation : 

Une base de données 6-31+G(d) comprend les fonctions de diffusion du s et du p type ainsi que les 

fonctions de polarisation du d type, même si l'ensemble de base 6-31+G (d,p), les éléments du 

groupe principal ont des fonctions de polarisation de type d et les atomes H ont des fonctions de 

polarisation de type p.  

II.4. Modèle de solvatation : 

П.4.1. Modèle PCM : 

Dans un modèle spécial appelé modèle de continuum polarisable (PCM), les deux scientifiques  

Miertus et Scrocco ont utilisé des sphères pour représenter un espace appelé cavité et 

ont découvert que les atomes du liquide autour du soluté sont généralement un peu plus éloignés 

que les atomes du soluté lui-même[7]. 

П.4.2. Modèle C-PCM : 

Barone et Cossi ont mis en œuvre la première des deux versions les plus récentes du PCM, appelée 

COSMO-PCM, il découle officiellement du modèle de calcul proposé par Klamt et Schuiirman [8] 

. 

Le modèle de solvatation de type conducteur développé dans le cadre du Modèle de Continuum 

Polarisable (PCM) a été reformulé et nouvellement implémenté afin de calculer l'énergie, la 

géométrie, les fréquences harmoniques et les propriétés électroniques[9]. Il utilisant plusieurs 

modèles de cavités est appliqué pour calculer l'énergie libre de solvatation dans un milieu aqueux 

pour un nombre donné de molécules organiques (30 molécules neutres, 21 anions et 19 

cations)[10].  

П.4.3. Modèle SMD : 

 Les modèles  de solvatation continus sont des outils économiques permettant d’étudier les 

effets des solvants sur la structure moléculaire, les spectres, l’énergie et les propriétés des 

molécules dynamiques, ainsi que les modèles implicites de solvants éliminent les difficultés de la 

modélisation [11]. 
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Le model SMD ’’solvation model based on density’’ le modèle SMD basé sur les distributions de 

densité électronique, il peut être appliqué à tous les modèles de solvatation de Born généralisés 

[11]. 

П.5. Grandeurs globales : 

La théorie fonctionnelle de la densité (DFT) fournit un cadre théorique puissant pour l'étude de la 

réactivité et de la sélectivité. Un cadre théorique puissant pour étudier la réactivité et la sélectivité. 

À partir des équations DFT, de nombreux concepts largement utilisés par les chimistes 

expérimentaux trouvent des fondements mathématiques et des solutions aux problèmes. 

Les chimistes expérimentaux ont découvert les fondements mathématiques et la signification 

physique. En effet, des concepts tels que le potentiel électronique qui caractérise la tendance à la 

fuite des électrons, et la dureté des électrons, et la dureté globale[12]. 

П.5.1. Potentiel chimique et la dureté  

Le potentiel chimique µ caractérise la tendance des électrons à s'échapper de l'équilibre et c'est le 

multiplicateur de Lagrange associé à la contrainte de normalisation en DFT qui a été identifié 

comme le négatif de l'électronégativité[13]. 

Le potentiel chimique et la dureté moléculaire du système à électrons N avec l'énergie totale E et 

le potentiel externe v(r) sont définis en DFT comme les dérivées première et seconde suivantes de 

l'énergie par rapport à N : 

 µ = (
𝜕𝐸

𝜕𝑁
)𝑣(𝑟) = −𝜒  (14) 

Et  

 ⴄ =
1

2
(

𝜕2 𝐸

𝜕𝑁2 )𝑣(𝑟) =
1

2
(

𝜕𝑢

𝜕𝑁
)𝑣(𝑟)  (15) 

Dans les applications numériques, ⴄ et µ sont calculés à l'aide des versions approximatives qui sont 

basées sur l'approximation de la différence finie et le théorème de Koopman[14] : 

 µ ≈ −
1

2
( 𝐼𝑃 + 𝐸𝐴) =

1

2
(Ꜫ𝐿 + Ꜫ𝐻) (16) 

Et  

 ⴄ ≈
1

2
(𝐼𝑃 − 𝐸𝐴) = (Ꜫ𝐿 − Ꜫ𝐻) (17) 

IP est le potentiel d'ionisation, EA est l'affinité électronique, "H et "L" sont les énergies de l'orbitale 

moléculaire la plus occupée HOMO moléculaire la plus occupée et de l'orbitale moléculaire 

inoccupée la plus basse LUMO, respectivement.  

П.5.2. Electronégativité (χ) : 

 La notion d'électronégativité est précisée l'électronégativité est une notion précise. Dans la 

théorie de la densité fonctionnelle de Hohenberg-Kohn de l'état fondamental, l'électronégativité est 

le négatif de potentiel chimique   (le multiplicateur de Lagrange pour la Contrainte de 
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normalisation)[15]. 

Iczkowski et Margrave ont défini l'électronégativité X d'un système d'intérêt par la formule :  

 𝜒 = −µ = (
əE

ə𝑁
)ƿ (18) 

П.5.3. Indice d’électrophilie ꙍ  

En termes de potentiel chimique et de dureté chimique, Parr et al[16]. ont  défini un indice du 

pouvoir d'électrophilie global d'un système. 

 ꙍ =
µ²

2ⴄ
 (19) 

Cette quantité est appelée l'indice d'électrophilie et est considérée comme une mesure de la 

puissance électrophile [17]. 
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Chapitre Ш Etude Structurales Et La Réactivité De Méthoxyphenols 

 Introduction : 

Les antioxydants naturels ont attiré beaucoup d'attention au fil des dernières années en raison de la 

protection des composants cellulaires vitaux contre le stress oxydatif causé par les radicaux 

libres[1]. Les phénols substitués (ArOH) comptent parmi les antioxydants les plus importants, car 

ils transfèrent leur atome H phénolique à un radical peroxyle porteur d'une chaîne (ROO• ) à une 

vitesse beaucoup plus rapide que celle de la propagation de la chaîne[2].  

Les méthoxyphénols sont des composés contenant un groupe méthoxy attaché au cycle phénolique. 

Le premier méthoxyphénol connu est le gaïacol, un monométhoxybenzène qui consiste en un 

phénol avec un substituant méthoxy en position ortho. L'eugénol (4-allyl-2- méthoxyphénol) et 

l'isoeugénol (2-Méthoxy-4-(prop-1-én-1-yl) phénol) (schéma III-1)  sont des exemples de 

méthoxyphénols naturels utilisés dans les parfums, les détergents, les désodorisants et les produits 

cosmétiques[3]. Récemment, une série de six 2-méthoxyphénols (2-MPOH) (schéma III.1) a été 

synthétisée récemment par Shaikha.S, Alneyadi [4] et ces collaborateurs, et testée pour son activité 

antioxydante, en donnant des bons résultats, ce qui a conduit à une forte activité réductrice  

 Schéma III. 1 Représentations schématiques des dérivés du 2-MPOH et des antioxydants de référence (eugénol et 

isoeugénol). 

 

 

 

mol-1 

 

 

mol-2 

 

mol-3 

 

mol-4 

  

mol-5 

 

mol-6 

 

Eugenol  (Ref-1) 

 

Isoeugenol (Ref-2) 
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Ш.1 Détails des calculs : 

Tous les calculs ont été effectués en utilisant le programme  Gaussian 09/16[5]. La 

géométrie des comoposés : le mhéthoxyphénol neutre (2-MPOH), le radical (2-MPO•), le cation 

radical (2-MPO•+) ou l’anion (2-MPO-) a été étudiée à l'aide de la théorie de la fonctionnelle de la 

densité (DFT). ) sont liées aux fonctionnelles hybrides méta-échange M05-2X[6] et aux 

fonctionnelles LC-ωPBE [7–10].Les calculs sont effectués en utilisant le jeu de base 6-31+G (d, 

p)[11] . La structure optimisée a été confirmée autant qu’un véritable minimum au niveau de 

plusieurs paramètres physiques et chimiques par l’analyse vibrationnel, au même niveau que les 

résultats théoriques 

 Des calculs illimités ont été effectués pour les systèmes à couche ouverte  tels que les 

radicaux et les cations radicaux. Les valeurs du radical < S2> (2-MPO•) et du radical cationique 

(2-MPO•+ ) dans cette étude variaient de 0,76 à 0,81, et les valeurs de M05 fonctionnel-2X et LC 

-ωPBE variaient de 0,77 à 0,91 Entre, respectivement[12].  

Pour étudier les effets environnementaux (effets des solvants), le modèle C-PCM[12]  a été 

utilisé pour évaluer les effets des solvants polaires (eau et méthanol) et les solvants non polaires 

(benzène). Les structures en phase gazeuse ont été réoptimisées en présence de solvant à deux 

niveaux théoriques (M05-2X et LC-ωPBE). L'eugénol et l'isoeugénol ont été choisis comme 

molécules antioxydantes de référence. 

Ш.2 Résultats et discussions : 

Ш.2.1. Géométries optimisées des dérivés 2-MPOH et de leurs radicaux. 

Pour comprendre le comportement de piégeage des antioxydants, il est important de 

comprendre en détail les propriétés structurelles et électroniques des antioxydants. Les résultats 

des paramètres géométriques tel que les longueurs des liaisons et les angles pour les molécules 

mol-1-mol-6 soit de forme neutre (2-MPOH) ou radical (𝟐–𝑴𝑷𝑶•) en phase gazeuse et en 

présence du solvant (benzène, eau et méthanol) calculés à l'aide des fonctions M05-2X et LC-ωPBE 

sont présentés dans les tableaux de Ш.1 à Ш.12).  

 

Neutre Radical 

Figure III. 1  Structure optimisée de la molécule 1 
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Tableau III. 1 : Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-1) avec les 

fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 

Gaz 

 M05-2X LC-ωPBE 

 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.198 1.198 1.199 1.199 

C14=O15 1.199 1.199 1.199 1.199 

C8-C14 1.518 1.518 1.515 1.515 

C8-C9 1.521 1.522 1.517 1.519 

C4-C7  1.511 1.508 1.509 1.506 

C7-C8 1.535 1.537 1.530 1.532 

C12-O11 1.432 1.433 1.426 1.426 

C12-O13 1.432 1.432 1.425 1.426 

C2-C3 1.389 1.396 1.385 1.393 

C3-C4 1.394 1.422 1.394 1.386 

C2-Om 1.369 1.334 1.367 1.333 

C1-O 1.366 1.251 1.362 1.246 

O-H 0.961  0.962  

Angles     

C4C7C8 112.03 111.97 112.79 112.85 

C9C8C14 110.15 110.34 110.34 110.55 

C9O11C12 121.03 121.15 121.13 121.24 

C12O13C14 120.85 120.92 120.98 121.04 

C1O-H 109.59  109.59  
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 Benzène Eau Méthanol 

 M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.201 1.201 1.202 1.202 1.204 1.204 1.205 1.204 1.204 1.204 1.205 1.204 

C14=O15 1.201 1.201 1.202 1.201 1.204 1.204 1.204 1.204 1.204 1.204 1.204 1.204 

C8-C14 1.516 1.517 1.513 1.513 1.515 1.515 1.512 1.512 1.515 1.515 1.512 1.512 

C8-C9 1.519 1.520 1.516 1.516 1.518 1.518 1.515 1.515 1.518 1.518 1.515 1.515 

C4-C7 1.512 1.508 1.509 1.506 1.512 1.508 1.509 1.506 1.512 1.508 1.509 1.506 

C7-C8 1.534 1.534 1.530 1.529 1.533 1.533 1.528 1.527 1.533 1.533 1.528 1.528 

C12-O11 1.435 1.435 1.428 1.429 1.438 1.439 1.431 1.432 1.438 1.439 1.431 1.432 

C12-O13 1.435 1.436 1.429 1.430 1.439 1.439 1.432 1.432 1.439 1.439 1.432 1.432 

C2-C3 1.388 1.395 1.384 1.393 1.388 1.396 1.384 1.394 1.388 1.396 1.384 1.393 

C3-C4 1.398 1.388 1.395 1.386 1.399 1.387 1.395 1.385 1.399 1.387 1.395 1.385 

C2-Om 1.371 1.334 1.369 1.334 1.374 1.333 1.372 1.333 1.374 1.333 1.372 1.333 

C1-O 1.365 1.253 1.361 1.248 1.364 1.255 1.360 1.250 1.364 1.255 1.360 1.250 

O-H 0.962  0.963  0.963  0.964  0.963  0.964  

Angles             

C4C7C8 112.42 112.53 113.11 113.28 112.86 113.10 113.76 114.02 112.84 113.08 113.73 113.73 

C9C8C14 110.04 110.47 110.25 110.61 109.85 110.33 110.10 110.59 109.85 110.33 110.10 110.59 

C9O11C12 121.15 121.24 121.26 121.30 121.17 121.20 121.33 121.34 121.17 121.18 121.32 121.40 

C12O13C14 120.93 120.98 121.09 121.11 121.07 121.06 121.23 121.21 121.07 121.05 121.23 121.23 

C1O-H 109.81  109.84  110.01  110.01  110.00  110.00  

Tableau III. 2 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-1) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍPBE en présence de solvants 
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 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 

2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.228 1.228 1.226 1.226 

C9-C8 1.523 1.525 1.519 1.521 

C9-N 1.358 1.356 1.359 1.357 

C7-C8 1.531 1.533 1.525 1.527 

C4-C7 1.509 1.503 1.507 1.502 

C3-C4 1.391 1.417 1.387 1.415 

C4-C5 1.402 1.402 1.399 1.400 

C11-N 1.455 1.456 1.451 1.451 

C15-N 1.465 1.466 1.459 1.460 

C12-C13 1.541 1.541 1.535 1.535 

C13-C14 1.529 1.529 1.523 1.523 

C2-Om 1.370 1.334 1.367 1.333 

C1-O 1.361 1.243 1.357 1.239 

O-H 0.965  0.966  

Angles 

C8C9N 117.87 117.85 118.06 118.06 

C4C7C8 110.88 110.43 111.59 111.27 

C7C8C9 111.47 110.80 111.92 111.35 

C11NC15 115.80 115.89 115.96 116.00 

 

Neutre Radical 

Figure III. 2 : structure optimisée de la molécule mol-2 

Tableau III. 3 : Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-2) avec les 

fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 
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Tableau III. 4: Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-2) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 

 Benzène Eau Méthanol 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 

2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.234 1.234 1.232 1.231 1.240 1.239 1.238 1.237 1.240 1.228 1.237 1.237 

C9-C8 1.522 1.524 1.518 1.519 1.522 1.523 1.518 1.518 1.522 1.525 1.518 1.518 

C9-N 1.352 1.351 1.354 1.352 1.347 1.346 1.348 1.347 1.347 1.356 1.348 1.347 

C7-C8 1.531 1.533 1.525 1.527 1.531 1.533 1.525 1.527 1.531 1.533 1.525 1.527 

C4-C7 1.510 1.502 1.508 1.502 1.510 1.502 1.508 1.502 1.510 1.503 1.508 1.502 

C3-C4 1.392 1.419 1.387 1.417 1.392 1.421 1.387 1.418 1.392 1.417 1.387 1.418 

C4-C5 1.403 1.400 1.399 1.399 1.403 1.399 1.400 1.397 1.403 1.402 1.400 1.397 

C11-N 1.458 1.458 1.453 1.454 1.461 1.461 1.456 1.456 1.460 1.456 1.456 1.456 

C15-N 1.467 1.467 1.461 1.461 1.468 1.469 1.462 1.462 1.468 1.466 1.462 1.462 

C12-C13 1.541 1.541 1.536 1.536 1.541 1.542 1.536 1.536 1.542 1.541 1.536 1.536 

C13-C14 1.529 1.529 1.523 1.523 1.528 1.529 1.523 1.523 1.529 1.529 1.523 1.523 

C2-Om 1.368 1.334 1.364 1.333 1.365 1.334 1.362 1.333 1.365 1.334 1.362 1.333 

C1-O 1.363 1.246 1.360 1.242 1.365 1.251 1.362 1.246 1.365 1.243 1.362 1.246 

O-H 0.966  0.967  0.967  0.968  0.967  0.968  

Angles 

C8C9N 117.97 117.89 118.14 118.11 118.05 117.94 118.22 118.19 118.03 117.85 118.21 118.18 

C4C7C8 110.87 110.33 111.56 111.17 110.91 110.19 111.58 111.04 110.87 110.43 111.57 111.04 

C7C8C9 111.77 111.06 112.24 111.63 112.10 111.31 112.57 111.88 112.12 110.80 112.55 111.87 

C11NC15 115.72 115.74 115.86 115.90 115.55 115.58 115.76 115.81 115.59 115.89 115.76 115.78 

C12C13C14 110.17 110.16 110.46 110.47 110.17 110.16 110.50 110.49 110.16 110.14 110.50 110.48 

C1O-H 108.18  107.98  108.24  108.03  108.27  108.02  
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 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.228 1.228 1.226 1.226 

C9-C8 1.523 1.525 1.519 1.521 

C9-N 1.358 1.356 1.359 1.357 

C7-C8 1.531 1.533 1.525 1.527 

C4-C7 1.509 1.503 1.507 1.502 

C3-C4 1.391 1.417 1.387 1.415 

C4-C5 1.402 1.402 1.399 1.400 

C11-N 1.455 1.456 1.451 1.451 

C15-N 1.465 1.466 1.459 1.460 

C12-C13 1.541 1.541 1.535 1.535 

C13-C14 1.529 1.529 1.523 1.523 

C2-Om 1.370 1.334 1.367 1.333 

C1-O 1.361 1.243 1.357 1.239 

O-H 0.965  0.966  

Angles 

C8C9N 117.87 117.85 118.06 118.06 

C4C7C8 110.88 110.43 111.59 111.27 

C7C8C9 111.47 110.80 111.92 111.35 

C11NC15 115.80 115.89 115.96 116.00 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 

Neutre Radical 

Figure III. 2 : structure optimisée de la molécule mol-2 

Tableau III. 3 : Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-2) avec 

les fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 
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Tableau III. 4: Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-2) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 

 Benzène Eau Méthanol 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 

2-

MPOH 
2-MPO. 

2-

MPOH 
2-MPO. 

2-

MPOH 
2-MPO. 

2-

MPOH 
2-MPO. 

2-

MPOH 
2-MPO. 

2-

MPOH 
2-MPO. 

C9=O10 1.234 1.234 1.232 1.231 1.240 1.239 1.238 1.237 1.240 1.228 1.237 1.237 

C9-C8 1.522 1.524 1.518 1.519 1.522 1.523 1.518 1.518 1.522 1.525 1.518 1.518 

C9-N 1.352 1.351 1.354 1.352 1.347 1.346 1.348 1.347 1.347 1.356 1.348 1.347 

C7-C8 1.531 1.533 1.525 1.527 1.531 1.533 1.525 1.527 1.531 1.533 1.525 1.527 

C4-C7 1.510 1.502 1.508 1.502 1.510 1.502 1.508 1.502 1.510 1.503 1.508 1.502 

C3-C4 1.392 1.419 1.387 1.417 1.392 1.421 1.387 1.418 1.392 1.417 1.387 1.418 

C4-C5 1.403 1.400 1.399 1.399 1.403 1.399 1.400 1.397 1.403 1.402 1.400 1.397 

C11-N 1.458 1.458 1.453 1.454 1.461 1.461 1.456 1.456 1.460 1.456 1.456 1.456 

C15-N 1.467 1.467 1.461 1.461 1.468 1.469 1.462 1.462 1.468 1.466 1.462 1.462 

C12-C13 1.541 1.541 1.536 1.536 1.541 1.542 1.536 1.536 1.542 1.541 1.536 1.536 

C13-C14 1.529 1.529 1.523 1.523 1.528 1.529 1.523 1.523 1.529 1.529 1.523 1.523 

C2-Om 1.368 1.334 1.364 1.333 1.365 1.334 1.362 1.333 1.365 1.334 1.362 1.333 

C1-O 1.363 1.246 1.360 1.242 1.365 1.251 1.362 1.246 1.365 1.243 1.362 1.246 

O-H 0.966  0.967  0.967  0.968  0.967  0.968  

Angles 

C8C9N 117.97 117.89 118.14 118.11 118.05 117.94 118.22 118.19 118.03 117.85 118.21 118.18 

C4C7C8 110.87 110.33 111.56 111.17 110.91 110.19 111.58 111.04 110.87 110.43 111.57 111.04 

C7C8C9 111.77 111.06 112.24 111.63 112.10 111.31 112.57 111.88 112.12 110.80 112.55 111.87 

C11NC15 115.72 115.74 115.86 115.90 115.55 115.58 115.76 115.81 115.59 115.89 115.76 115.78 

C12C13C14 110.17 110.16 110.46 110.47 110.17 110.16 110.50 110.49 110.16 110.14 110.50 110.48 

C1O-H 108.18  107.98  108.24  108.03  108.27  108.02  
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Neutre  Radical 

Figure III. 3 : structure optimisée de la molécule mol-3 

 

Tableau III. 5 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol- 3) avec les 

fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 

 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.222 1.222 1.219 1.219 

C9-C8 1.477 1.479 1.479 1.480 

C9-C4’ 1.499 1.496 1.499 1.496 

C7-C8 1.344 1.353 1.337 1.349 

C2-C3 1.381 1.376 1.377 1.373 

C3-C4 1.408 1.415 1.404 1.411 

C2’-C3’ 1.388 1.388 1.384 1.384 

C3’-C4’ 1.397 1.398 1.392 1.393 

C2-Om 1.366 1.332 1.364 1.332 

C1-O 1.353 1.233 1.350 1.230 

C1’-Cl 1.742 1.740 1.729 1.728 

O-H1 0.966  0.968  

Angles 

C4’C9C8 120.62 120.75 120.76 120.94 

C7C8C9 124.02 123.99 124.33 124.42 

C4C7C8 126.93 126.42 127.26 126.72 

C1’C2’Cl 119.28 119.30 119.46 119.47 

C1OH1 108.37  108.14  
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Tableau III. 6 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-3) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍPBE en présence de solvants 

 Benzène   Eau Méthanol 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

 

Liaisons 

2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.226 1.225 1.222 1.222 1.229 1.227 1.226 1.225 1.229 1.227 1.226 1.224 

C9-C8 1.473 1.478 1.476 1.479 1.469 1.476 1.471 1.476 1.469 1.476 1.472 1.476 

C9-C4’ 1.498 1.495 1.498 1.496 1.497 1.494 1.497 1.494 1.497 1.494 1.497 1.494 

C7-C8 1.346 1.352 1.338 1.346 1.347 1.353 1.339 1.349 1.347 1.353 1.339 1.349 

C2-C3 1.382 1.377 1.380 1.384 1.382 1.377 1.378 1.374 1.382 1.377 1.378 1.374 

C3-C4 1.409 1.413 1.399 1.398 1.410 1.412 1.405 1.411 1.410 1.412 1.405 1.411 

C2’-C3’ 1.389 1.388 1.384 1.384 1.389 1.389 1.384 1.385 1.389 1.389 1.384 1.384 

C3’-C4’ 1.397 1.398 1.393 1.393 1.398 1.398 1.393 1.393 1.398 1.398 1.393 1.393 

C2-Om 1.363 1.332 1.367 1.334 1.361 1.332 1.359 1.332 1.361 1.332 1.359 1.332 

C1-O 1.354 1.237 1.355 1.241 1.355 1.242 1.353 1.238 1.355 1.242 1.353 1.238 

C1’-Cl 1.744 1.742 1.731 1.730 1.745 1.744 1.732 1.732 1.745 1.744 1.732 1.732 

O-H1 0.967  0.964  0.968  0.969  0.968  0.969  

Angles 

C4’C9C8 120.54 120.78 120.74 120.89 120.75 120.20 120.89 120.97 120.75 120.81 120.89 120.97 

C7C8C9 123.53 123.74 123.91 123.98 123.57 123.47 123.87 123.87 123.58 123.48 123.89 123.88 

C4C7C8 126.81 126.21 126.99 126.44 126.74 125.99 127.11 126.33 126.74 125.99 127.11 126.34 

C1’C2’Cl 119.11 119.20 119.37 119.37 119.11 119.10 119.29 119.29 119.11 119.10 119.30 119.29 

C1OH1 108.49  110.16  108.61  108.33  108.59  108.32  
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Tableau III. 7 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol- 4) avec les 

fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE 

 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.224 1.225 1.222 1.222 

C8-C9 1.501 1.504 1.502 1.498 

C8’-C9 1.501 1.497 1.502 1.498 

C7-C8     1.347 1.356 1.340 1.353 

C7’-C8’ 1.347 1.344 1.341 1.341 

C4-C7 1.466 1.447 1.469 1.448 

C4’-C7’ 1.466 1.463 1.341 1.469 

C11-C12 1.526 1.526 1.521 1.521 

C12-C13 1.526 1.525 1.521 1.520 

C1-C2 1.408 1.475 1.407 1.474 

C2-C3 1.386 1.378 1.382 1.374 

C1’-C2’ 1.405 1.405 1.402 1.403 

C2’-C3’ 1.383 1.383 1.379 1.379 

C1-O1 1.359 1.235 1.357 1.232 

C1’-O2 1.356 1.354 1.353 1.352 

C2-Om1 1.355 1.334 1.353 1.333 

C2’-Om2 1.368 1.367 1.365 1.364 

O1-H 0.961  0.962  

O2-H 0.965  0.967  

Angles 

C8C9C8’ 118.47 118.55 118.74 118.84 

C11C12C13 109.82 109.98 110.15 110.32 

C4C7C8 128.67 129.77 128.64 130.29 

C4’C7’C8’ 128.85 129.20 128.79 128.75 

C1O1H 109.55  109.46  

C1’O2’H 108.26  107.99  

 

Neutre 
Radical 

Figure III. 4 : structure optimisée de la molécule mol-4 
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Tableau III. 8 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-4) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍPBE en présence de solvants 

 Benzène Eau Méthanol 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.228 1.228 1.224 1.225 1.232 1.230 1.227 1.227 1.231 1.231 1.227 1.227 

C8-C9 1.500 1.505 1.500 1.497 1.498 1.504 1.499 1.504 1.498 1.505 1.499 1.504 

C8’-C9 1.500 1.496 1.500 1.504 1.498 1.494 1.499 1.496 1.498 1.494 1.499 1.496 

C7-C8 1.348 1.357 1.341 1.353 1.350 1.357 1.342 1.353 1.350 1.357 1.342 1.353 

C7’-C8’ 1.349 1.350 1.341 1.342 1.350 1.351 1.342 1.343 1.350 1.351 1.342 1.343 

C4-C7 1.466 1.448 1.470 1.469 1.465 1.448 1.470 1.450 1.465 1.448 1.470 1.450 

C4’-C7’ 1.465 1.463 1.470 1.469 1.465 1.464 1.470 1.469 1.465 1.464 1.470 1.469 

C11-C12 1.525 1.526 1.521 1.520 1.525 1.526 1.520 1.521 1.525 1.526 1.520 1.521 

C12-C13 1.525 1.525 1.521 1.521 1.525 1.525 1.520 1.520 1.525 1.525 1.520 1.520 

C1-C2 1.408 1.474 1.407 1.472 1.408 1.473 1.406 1.474 1.408 1.473 1.406 1.470 

C2-C3 1.387 1.379 1.382 1.375 1.387 1.379 1.383 1.370 1.387 1.379 1.383 1.376 

C1’-C2’ 1.406 1.406 1.403 1.404 1.406 1.407 1.404 1.404 1.406 1.407 1.404 1.404 

C2’-C3’ 1.384 1.384 1.379 1.379 1.384 1.384 1.380 1.380 1.384 1.384 1.380 1.380 

C1-O1 1.360 1.240 1.357 1.236 1.360 1.244 1.358 1.240 1.360 1.244 1.358 1.240 

C1’-O2 1.357 1.356 1.355 1.354 1.358 1.358 1.356 1.356 1.358 1.358 1.356 1.356 

C2-Om1 1.356 1.334 1.354 1.334 1.358 1.334 1.356 1.334 1.358 1.334 1.356 1.334 

C2’-Om2 1.365 1.365 1.362 1.362 1.362 1.362 1.360 1.360 1.362 1.363 1.360 1.360 

O1-H 0.962  0.963  0.964  0.964  0.964  0.964  

O2-H 0.966  0.968  0.967  0.969  0.967  0.969  

Angles 

C8C9C8’ 118.54 118.60 118.81 118.91 118.62 118.66 118.89 119.00 118.61 118.66 118.88 118.99 

C11C12C13 109.79 109.91 110.11 110.28 109.76 109.86 110.09 110.27 109.76 109.86 110.09 110.27 

C4C7C8 128.80 129.55 128.69 130.04 128.86 129.21 128.76 129.78 128.85 129.32 128.76 129.79 

C4’C7’C8’ 128.92 129.20 128.80 128.77 128.94 129.14 128.76 128.71 128.95 129.15 128.76 128.71 

C1O1H 109.75  109.66  109.89  109.78  109.89  109.78  

C1’O2’H 108.42  108.13  108.52  108.21  108.51  108.20  
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Tableau III. 9 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-5) avec les 

fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍpb 

 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.225 1.225 1.222 1.222 

C8-C9 1.482 1.485 1.483 1.485 

C8’-C9 1.482 1.478 1.483 1.480 

C7-C8 1.342 1.348 1.336 1.348 

C7’-C8’ 1.343 1.344 1.336 1.344 

C4-C7 1.462 1.448 1.466 1.450 

C4’-C7’ 1.461 1.460 1.465 1.464 

C1-C2 1.401 1.468 1.398 1.466 

C2-C3 1.386 1.390 1.383 1.387 

C1’-C2’ 1.392 1.393 1.389 1.389 

C2’-C3’ 1.390 1.389 1.386 1.386 

C2-Om 1.367 1.333 1.365 1.334 

C1’-O2 1.361 1.359 1.358 1.357 

O1-H 0.961  0.962  

O2-H 0.961  0.962  

Angles 

C8C9C8’ 115.93 116.02 116.36 116.50 

C7C8C9 119.91 119.79 120.25 120.17 

C4’C7’C8’ 127.79 127.82 127.98 128.01 

C1O1H 109.93  109.89  

C1’O2H 110.27  110.21  

 

 

Neutre 
 

 

 

 Radical  

Figure III. 5 : structure optimisée de la molécule mol-5 

e
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Tableau III. 10 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-5) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍPBE en présence de solvants 

 Benzène Eau Méthanol 

Radicaux 
Liaisons 

M05-2X LC-wPBE M05-2X LC-wPBE M05-2X LC-wPBE 

2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.229 1.229 1.226 1.225 1.234 1.232 1.229 1.228 1.233 1.232 1.229 1.228 
C8-C9 1.479 1.483 1.481 1.484 1.477 1.482 1.479 1.483 1.477 1.482 1.479 1.483 

C8’-C9 1.480 1.476 1.480 1.478 1.476 1.472 1.478 1.475 1.476 1.473 1.478 1.475 
C7-C8 1.343 1.349 1.337 1.344 1.345 1.349 1.338 1.345 1.345 1.349 1.338 1.345 

C7’-C8’ 1.344 1.345 1.337 1.338 1.346 1.347 1.338 1.339 1.346 1.347 1.338 1.339 

C4-C7 1.462 1.449 1.466 1.450 1.461 1.449 1.465 1.450 1.461 1.449 1.465 1.450 
C4’-C7’ 1.460 1.459 1.464 1.463 1.459 1.458 1.464 1.463 1.459 1.458 1.464 1.463 

C1-C2 1.401 1.468 1.398 1.466 1.402 1.468 1.398 1.465 1.402 1.468 1.398 1.465 
C2-C3 1.386 1.390 1.383 1.388 1.386 1.391 1.383 1.388 1.386 1.391 1.383 1.388 

C1’-C2’ 1.393 1.394 1.389 1.390 1.394 1.394 1.390 1.390 1.394 1.394 1.390 1.390 
C2’-C3’ 1.390 1.389 1.386 1.386 1.389 1.389 1.386 1.386 1.389 1.389 1.386 1.386 

C2-Om 1.369 1.333 1.368 1.333 1.372 1.333 1.370 1.333 1.371 1.333 1.370 1.333 
C1-O1 1.359 1.246 1.356 1.242 1.357 1.248 1.354 1.243 1.357 1.248 1.354 1.243 

C2’-O2 1.360 1.359 1.357 1.356 1.359 1.358 1.356 1.356 1.359 1.358 1.357 1.356 
O1-H 0.963  0.963  0.964  0.965  0.964  0.965  

O2-H 0.963  0.963  0.964  0.965  0.964  0.965  
Angles             

C8C9C8’ 115.71 115.83 116.17 116.29 115.55 115.63 115.99 116.08 115.55 115.64 116.00 116.09 
C7C8C9 120.21 120.03 120.51 120.41 120.49 120.29 120.78 120.67 120.48 120.28  120.77 120.65 

C4’C7’C8’ 127.62 127.68 127.78 127.81 127.47 127.55 127.61 127.62 127.48 127.56 127.62 127.63 

C1O1H 110.15  110.10  110.32  110.26  110.31  110.25  
C1’O2H 110.46  110.39  110.62  110.54  110.61  110.53  
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Figure III. 6 : structure optimisée de la molécule mol-6 

Tableau III. 11 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule (mol-6) avec 

les fonctionnelles M05-2X et LC-ωPB 

 Gaz 

M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 
2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.225 1.225 1.222 1.222 

C8-C9 1.480 1.482 1.481 1.482 

C8’-C9 1.485 1.481 1.485 1.482 

C7-C8 1.343 1.352 1.336 1.348 

C7’-C8’ 1.341 1.342 1.334 1.335 

C6-C7 1.461 1.442 1.465 1.443 

C6’-C7’ 1.465 1.463 1.468 1.467 

C1-C2 1.407 1.477 1.405 1.475 

C2-C3 1.387 1.379 1.383 1.375 

C1’-C2’ 1.383 1.383 1.380 1.380 

C2’-C3’ 1.391 1.390 1.386 1.386 

C2-Om 1.354 1.332 1.352 1.332 

C1’-F 1.350 1.349 1.348 1.347 

O1-H1 0.961  0.962  

Angles 

C8C9C8’ 115.90 116.00 116.45 116.63 

C4C7C8 127.53 127.06 128.00 127.44 

C4’C7’C8’ 127.51 127.51 127.89 127.91 

C2OmCm 117.34 118.15 117.81 118.41 

C2’C1’F 118.84 118.83 118.94 118.93 

C1O1H1 109.66  109.62  

 

 Neutre 
Radical 
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Tableau III. 12 Longueurs de liaisons (Å), angles de liaison (degrés) pour la molécule  (mol-6) avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ꙍPBE en présence de solvants 

 Benzène Eau Méthanol 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Radicaux 

Liaisons 

2-

MPOH 
2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 2-MPOH 2-MPO. 

C9=O10 1.229 1.228 1.225 1.225 1.233 1.231 1.228 1.227 1.232 1.231 1.228 1.227 

C8-C9 1.478 1.481 1.480 1.482 1.475 1.480 1.478 1.481 1.475 1.480 1.478 1.481 

C8’-C9 1.482 1.479 1.484 1.480 1.480 1.476 1.481 1.478 1.480 1.476 1.482 1.479 

C7-C8 1.344 1.352 1.337 1.348 1.346 1.352 1.338 1.348 1.346 1.352 1.338 1.348 

C7’-C8’ 1.342 1.343 1.335 1.336 1.343 1.344 1.336 1.337 1.343 1.344 1.336 1.337 

C6-C7 1.461 1.443 1.465 1.444 1.461 1.444 1.465 1.445 1.461 1.444 1.465 1.337 

C6’-C7’ 1.465 1.463 1.468 1.467 1.464 1.463 1.468 1.467 1.464 1.463 1.468 1.467 

C1-C2 1.407 1.475 1.405 1.473 1.407 1.474 1.405 1.471 1.407 1.474 1.405 1.471 

C2-C3 1.388 1.380 1.383 1.376 1.388 1.381 1.383 1.377 1.388 1.381 1.383 1.377 
C1’-C2’ 1.383 1.383 1.380 1.380 1.383 1.383 1.380 1.380 1.383 1.383 1.380 1.380 

C2’-C3’ 1.391 1.391 1.387 1.386 1.391 1.391 1.387 1.387 1.391 1.391 1.387 1.387 

C2-Om 1.356 1.331 1.354 1.380 1.357 1.332 1.355 1.332 1.357 1.332 1.355 1.332 
C1’-F 1.353 1.352 1.351 1.350 1.355 1.354 1.353 1.353 1.355 1.354 1.353 1.353 

O1-H1 0.963  0.963  0.964  0.964  0.964  0.964  

Angles 

C8C9C8’ 115.74 115.84 116.32 116.47 115.58 115.66 116.18 116.31 115.59 115.67 116.18 116.32 

C4C7C8 127.41 126.79 127.86 127.22 127.26 126.46 127.71 126.96 127.28 126.48 127.72 126.98 

C4’C7’C8’ 127.36 127.35 127.74 127.74 127.23 127.17 127.60 127.58 127.23 127.17 127.61 126.98 
C2OmCm 117.31 118.17 117.77 118.42 117.27 118.14 117.72 118.40 117.27 118.14 117.72 118.40 

C2’C1’F 118.73 118.72 118.84 118.82 118.61 118.60 118.74 118.73 118.62 118.61 118.74 118.73 

C1O1H1 109.87  109.80  110.00  109.90  110.00  109.90  
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C’est avéré que les résultats obtenus au niveau des valeurs calculées pour les longueurs de 

liaisons C-C et C-O, C-N, C-H qu’on a réalisé sur les molécules mol-1 mol-2, mol-3, mol-4, 

mol-5, mol-6, dans la phase gazeuse ainsi qu’en présence des solvants : Benzène, Méthanol, 

eau sont en accord avec la littérature[13] , bien que les valeurs des longueurs de liaisons sont 

un peu plus élevé dans les solvants plus que dans la phase gazeuse et ceci est dû probablement 

aux nombre d’interactions plus élevés dans les solvants plus que dans la phase gazeuse. On peut 

citer à titre d’exemple les longueurs des liaisons C9=O10 , C14=O15 C3-C4 dans la molécule mol-

1 qui vaut respectivement dans le gaz 1.198 A°,1.199A°, 1.394 A° et dans le benzène 1.201A°, 

1.201A°1.398 A° et dans le méthanol et l’eau  1.204 A° respectivement selon la fonctionnelle 

M05-2X. Comparativement à la littérature : 1.22A° (C=O), et 1,39A°(C=C) pour les cycles 

aromatiques, les valeurs sont proches.[13]  

Dans la molécule mol-2 on peut citer également les valeurs des longueurs de liaisons C9=O10 

1.228 A° dans le gaz et 1.234 A° dans le benzène et 1.240 A° dans l’eau et le méthanol et la 

longueur de la liaison C7-C8 est 1,53 A° dans le milieu gazeux ou en présence des solvants ce 

qui est en accord avec la littérature [14]. 

Les valeurs des calculs en utilisant les deux fonctionnels au niveaux des angles des atomes de 

carbones et des oxygènes de la molécules mol-1 sont en accord avec la littérature et la théorie 

de VSEPR, on peut citer à titre d’exemples les carbones C4, C9 qui sont d’hybridation sp2 et de 

géométrie AX3 selon la théorie de VSEPR (Valence Shell Electron Pair Repulsion ) leurs angles 

doivent avoir 120° et les valeurs calculés sont de l’ordre de 119,9° et par contre pour l’oxygène 

C1-O-H l’angle est 109,9° théorique et calculée. 

Même remarque observée pour les autres molécules (mol-2, mol3, mol-4, mol-5, mol-6) au 

niveau de l’accord des résultats de nos calculs avec la littérature, que ce soit du côté des 

longueurs des liaisons ou des valeurs des angles formés entre les atomes dans leurs géométries 

selon la théorie de VSEPR. 

C’est avéré que les résultats obtenus au niveau des valeurs calculées pour les longueurs de 

liaisons C-C et C-O, C-N, C-H qu’on a réalisé sur les molécules mol-1 mol-2, mol-3, mol-4, 

mol-5, mol-6, dans la phase gazeuse ainsi qu’en présence des solvants : Benzène, Méthanol, 

eau sont en accord avec la littérature (ref1, ref2), bien que les valeurs des longueurs de liaisons 

sont un peu plus élevé dans les solvants plus que dans la phase gazeuse et ceci est dû 

probablement aux nombre d’interactions plus élevés dans les solvants plus que dans la phase 

gazeuse. On peut citer à titre d’exemple les longueurs des liaisons C9=O10 , C14=O15 C3-C4 dans 



Chapitre Ш                                     Etude Structurales Et La Réactivité De Méthoxyphenols 

 
 

 
51 

III 

la molécule mol-1 qui vaut respectivement dans le gaz 1.198 A°,1.199A°, 1.394 A° et dans le 

benzène 1.201A°, 1.201A°1.398 A° et dans le méthanol et l’eau  1.204 A° respectivement 

selon la fonctionnelle M05-2X. Comparativement à la littérature : 1.22A° 

(C=O), et 1,39A°(C=C) pour les cycles aromatiques, les valeurs sont proches.[13]  

Dans la molécule mol-2 on peut citer également les valeurs des longueurs de liaisons C9=O10 

1.228 A° dans le gaz et 1.234 A° dans le benzène et 1.240 A° dans l’eau et le méthanol et la 

longueur de la liaison C7-C8 est 1,53 A° dans le milieu gazeux ou en présence des solvants ce 

qui est en accord avec la littérature [14]. 

Les valeurs des calculs en utilisant les deux fonctionnels au niveaux des angles des atomes de 

carbones et des oxygènes de la molécules mol-1 sont en accord avec la littérature et la théorie 

de VSEPR, on peut citer à titre d’exemples les carbones C4, C9 qui sont d’hybridation sp2 et de 

géométrie AX3 selon la théorie de VSEPR (Valence Shell Electron Pair Repulsion ) leurs angles 

doivent avoir 120° et les valeurs calculés sont de l’ordre de 119,9° et par contre pour l’oxygène 

C1-O-H l’angle est 109,9° théorique et calculée. 

Même remarque observée pour les autres molécules (mol-2, mol3, mol-4, mol-5, mol-6) au 

niveau de l’accord des résultats de nos calculs avec la littérature, que ce soit du côté des 

longueurs des liaisons ou des valeurs des angles formés entre les atomes dans leurs géométries 

selon la théorie de VSEPR. 

Concernant les composés (mol-4 et mol-5) qui possèdent deux groupements OH, nous montrent 

uniquement le radical le plus stable. Cependant les descripteurs sont rapportés pour les deux 

cas (Tableaux Ш.7 et Ш.10). 

Les énergies des deux composés mol-4, mol-5 et leurs radicaux en phase gazeuse et en 

présence des solvants polaires et non polaires sont rapportés dans le tableau Ш.13. L'ordre de 

stabilité des deux radicaux du composé mol-4, en phase gazeuse et en phase de solvants était le 

suivant : radical 1-OH > radical 2-OH. Le radical 1-OH est le plus stable plus que celui du 2-

OH, avec les différences énergétiques suivantes : 4.8, 3.6, 2.5, 2.6 kcal/mol, calculées en 

utilisant les deux fonctionnelles en gaz ou dans les solvants : benzène, eau et méthanol 

respectivement. 
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L'ordre de stabilité des deux radicaux en phase gazeuse et en présence des solvants est le suivant 

: radical 1-OH > radical 2-OH. Le radical 1-OH est relativement plus stable que le radical 2-

OH avec une différence d'énergie dans les environs de : 5.3, 4.2, 3.1, 3.2 kcal.mol-1. Ces 

différences énergétiques sont calculées par les deux fonctionnels dans la phase gazeuse et dans 

le benzène, eau et méthanol respectivement. 

 D’après nos recherches, et à notre connaissance, aucune donnée théorique et expérimentale 

n’est disponible pour ces six molécules sujet de notre étude. Par contre, les résultats qu’on a 

trouvés sur ces composés, sont en accord généralement avec les données expérimentales et 

théoriques des dérivés de méthoxyphénols.[15–20] 

 

 

Tableau III. 13 : Énergies électroniques pour les molécules neutres et les radicaux en phase gazeuse 

et en phase solvant en unité atomique  

 mol-4 mol-5 

M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

Gaz 

2-MPOH -1227.194630 -1226.490787 -996.041922 -995.451015 

1-OH radical -1226.569386 -1225.866144 -995.418751 -994.828627 

2-OH  radical -1226.561580 -1225.858379 -995.410294 -994.820427 

Benzene 

2-MPOH -1227.207443 -1226.502808 -996.054849 -995.463182 

1-OH radical -1226.582453 -1225.878337 -995.429959 -994.839052 

2-OH  radical -1226.576576 -1225.872492 -995.423066 -994.832368 

Water 

2-MPOH -1227.218828 -1226.513558 -996.066769 -995.474244 

1-OH radical -1226.594603 -1225.889637 -995.439963 -994.848332 

2-OH  radical -1226.590531 -1225.885637 -995.435018 -994.843473 

Methanol 

2-MPOH -1227.218316 -1226.513074 -996.066221 -995.473741 

1-OH radical -1226.594045 -1225.889119 -995.439527 -994.847912 

2-OH  radical -1226.589889 -1225.885033 -995.434461 -994.842959 



Chapitre Ш                                     Etude Structurales Et La Réactivité De Méthoxyphenols 

 
 

 
53 

III 

Ш.2.2. Potentiel électrostatique moléculaire : 

La Méthode d'Électrostatique Moléculaire (MEP) a été utilisée depuis de nombreuses années 

en chimie quantique pour examiner les liens entre les structures moléculaires et leurs activités, 

comme indiqué dans la littérature[21,22]. Cette approche permet de visualiser les potentiels 

électrostatiques positifs, négatifs et neutres sous forme d'une surface tridimensionnelle MEP. 

Ces données permettent d'identifier les sites actifs pour des interactions nucléophiles ou 

électrophiles, ainsi que comprendre comment ils sont reliés à la structure de la molécule. 

 La MEP à un point spécifique (x, y, z) près d'une molécule est définie en fonction de 

l'énergie d'interaction entre la charge électrique créée par la densité électronique moléculaire 

(et les noyaux) et une charge d'essai positive (un proton) positionnée à la coordonnée r. 

La figure Ш. 7 présente les cartes de potentiel électrostatique moléculaire pour six composés 

de 2-MPOH. Dans cette illustration, les régions de potentiel électronique positif maximal, 

signalées en bleu, représentent les zones favorables pour attirer des molécules chargées 

négativement ou des radicaux. En revanche, les régions de potentiel électrostatique négatif, 

montrées en rouge, sont les sites préférentiels pour des réactions électrophiles. 

L'observation de la figure Ш.7 révèle que, pour toutes les molécules contenant une ou deux 

unités hydroxyle en positions C1 et C1', les régions du potentiel électrostatique fort sont 

situées près de l'oxygène des groupes hydroxyle 1 et 1', conformément à ce qui est attendue. 

En comparant les valeurs des zones colorées en bleu (voir figure Ш.7), il est suggéré que dans 

le composé 5, l'hydrogène H1 constitue le site le plus favorable aux réactions nucléophiles par 

rapport aux autres sites. 
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Figure III. 7 : Isosurfaces MEP de six 2-MOH (M05-2X) 

  

 

mol-4 

  

mol-5 

mol-6 
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Ш.2.3. Orbitales moléculaires frontières 

Les représentations graphiques des orbitales moléculaires les plus occupées (HOMO) et des 

orbitales moléculaires les moins occupées (LUMO) avec LC-ωPBE/ 6-31+G (d, p) en phase 

gazeuse du 2-MPOH sont données dans la figure Ш.8 

D'après les images de la figure Ш.8, pour tous les composés possédant un seul groupe OH (1, 

2, 3, 6), les régions HOMO sont situées au-dessus du phénol. Par conséquent, ces groupes OH 

seraient les sites de réaction les plus probables qui peuvent être attaqués par des radicaux libres, 

en enlevant un électron. Une plus grande délocalisation des charges est observée pour les 

diphénols (4, 5). En revanche, la distribution des LUMO pour tous les composés ne montre 

aucune contribution des groupes OH.  

Selon le principe de dureté maximale de Pearson[23], les molécules ayant la dureté la plus 

faible, c'est-à-dire l'écart d'orbitale moléculaire frontière le plus faible, sont les moins stables 

[24] et les plus polarisées, comme l'ont montré Vela et Gazquez[25]. Dans ces molécules, un 

certain transfert de charge intermoléculaire entre les donneurs et les accepteurs d'électrons peut 

se produire à un degré significatif, ce qui peut influencer l’activité biologique de la 

molécule.D'après les résultats  l'écart énergétique (ΔE) entre HOMO et LUMO (c'est-à-dire la 

dureté) obtenu à partir de la fonctionnelle M05-2X est le plus faible. Les deux fonctionnelles 

montrent que la molécule 6 a l'écart HOMO-LUMO le plus faible. Par conséquent, la molécule 

6 est celle qui est préférée pour le processus de piégeage des radicaux. 
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Figure III. 8 : Les orbitales moléculaires frontières du 2-MPOH en phase gazeuse 
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Ш.3. Indices de réactivité chimique 

Ш.3.1. Descripteurs de réactivité globale en phase gazeuse : 

 La deuxième  étape importante de notre calcul consiste à déterminer la réactivité des 

molécules à l'aide du calcul de descripteurs chimiques qualitatifs populaires tels que 

l'électronégativité (χ), le potentiel chimique (μ), la dureté chimique (η), la douceur chimique (S) 

et l'indice d'électrophilie (ω)[26–28]. Tous ces paramètres peuvent être calculés en dérivant 

l'énergie par rapport au nombre d'électrons (N) et au potentiel externe v(r) dans l'hamiltonien 

du système. Le premier d'entre eux, le potentiel chimique (μ), est identifié comme étant le 

négatif de l'électronégativité (χ)[29], et représente la première dérivée par rapport au nombre 

d'électrons. 

Ш.3.1.1. Potentiel chimique μ et la dureté η 

La dureté a été utilisée comme un important descripteur de réactivité d'une molécule [30] 

en mesurant la résistance aux changements dans la distribution des électrons du système, c'est-

à-dire que les molécules ayant de grandes valeurs de η sont interprétées comme étant moins 

réactives (principe de la dureté maximale de Pearson). [23,31,32] Ces deux descripteurs sont 

généralement approximés en termes d'énergies à un électron des orbitales moléculaires 

frontières (FMO), HOMO et LUMO, EH et EL respectivement [23,29–31], à l'état fondamental 

et en utilisant les formules (1) et (2)  

 𝜇 =
𝐸𝐻 +𝐸𝐿

2
  (1) 

 𝜂 =  𝐸𝐿 −𝐸𝐻  (2) 
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Le paramètre de dureté (η) est utilisé pour évaluer la stabilité des molécules, où des valeurs plus 

basses indiquent une plus grande réactivité (moins de stabilité).  

Les résultats du tableau Ш.14 montrent que la fonction d'échange-corrélation du méta GGA 

hybride M05-2X donne les valeurs de dureté les plus faibles dans l'ordre : 

mol-2 > mol-1 > mol- 3 > mol-5 > mol-4 > mol-6. 

D'autre part, la fonction LC-ωPBE donne l'ordre :  

mol-1 > mol-2 > mol-3 > mol- 5 > mol-4 > mol-6. 

Bien que les deux fonctionnelles diffèrent dans l'ordre des valeurs de dureté les plus élevées (1 

ou 2), elles montrent toutes deux que la molécule 6 possède les valeurs de paramètre de dureté 

(η) les plus basses parmi toutes les molécules testées, y compris les deux molécules 

antioxydantes de référence, à savoir l'eugénol et l'isoeugénol (voir le tableau Ш.14). En 

Tableau III. 14 : μ, η ω Descripteurs de réactivité globale (eV), moments dipolaires D (Debye) et polarisation 

moyenne (u.a.) des dérivés du 2-MPOH à deux niveaux de théorie en phase gazeuse 

Descripteur  
Fonctionnelle 

D µ η ω α 

mol-1 

LC-ꙍPBE 2.651 -3.744 10.137 0.691 171.36 

M05-2X 2.651 -3.675 7.793 0.866 173.87 

mol-2 
LC-ꙍPBE 4.349 -3.436 9.827 0.600 181.74 

M05-2X 4.366 - 3.133 7.962 0.616 185.67 

mol-3 

LC-ꙍPBE 3.191 -4.366 8.521 1.118 213.81 

M05-2X 3.579 -4.371 6.147 1.554 222.08 

mol-4 

LC-ꙍPBE 1.703 -4,152 8.241 1.046 293.33 

M05-2X 1.636 -4.139 5.780 1.482 309.69 

mol-5 

LC-ꙍPBE 3.788 -4.449 8.251 1.199 252.73 

M05-2X 3.966 -4.402 5.826 1.662 267.42 

mol-6 

LC-ꙍPBE 2.531 -4.444 7.949 1.242 245.63 

M05-2X 2.733 -4.430 5.585 1.757 259.15 

Ref -1 

LC-ꙍPBE 1.047 -3.305 9.979 0.547 121.58 

M05-2X 1.029 -3.178 7.786 0.648 124.17 

Ref-2 

LC-ꙍPBE 2.892 -3.290 9.592 0.564 125.95 

M05-2X 2.885 -3.250 7.152 0.738 129.31 
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conséquence, la molécule 6 est la moins stable et présente une plus grande propension au 

mécanisme de transfert de charge que les autres molécules. 

 Les résultats du tableau Ш.14 montrent que le deuxième paramètre, le potentiel 

chimique (μ), est assez similaire pour les deux fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE. L'ordre du 

potentiel chimique (μ) est le suivant : 

mol-2 > mol-1 > mol- 4 > mol- 3 > mol- 5 > mol-6 

Selon les deux méthodes fonctionnelles. Cela signifie que la molécule mol-2 a le potentiel 

chimique le plus élevé et qu'elle a moins tendance à perdre un électron, tandis que la molécule 

6 a le potentiel chimique le plus faible et a une plus grande tendance à perdre un électron. 

Ш.3.1.2. Electrophilicité ω et la polarité  

 l'indice d'électrophilie globale (𝜔), qui mesure la stabilisation de l'énergie lorsqu'un 

système acquiert une charge électronique supplémentaire (ΔN) de l'environnement, , a été défini 

par Parr comme suit [33]:  

 ꙍ =
µ2

2ⴄ
 (3) 

L'indice d'électrophilie (ω) agit en tant que descripteur de la réactivité chimique. En effet, une 

valeur élevée d'électrophilie indique une tendance accrue des composés à attirer les électrons 

d'une molécule donneuse générique. Des recherches antérieures ont confirmé que ce paramètre 

permet une classification quantitative du degré global d'électrophilicité d'une molécule sur une 

échelle de réactivité, comme en témoignent plusieurs études[34,35] 

Les valeurs de l'indice d'électrophilie (ω) du 2-MPOH en phase gazeuse montrent une variation 

de 0,600 à 1,242 eV avec la fonction LC-ωPBE et de 0,616 à 1,757 eV avec l'approche M05-

2X. Les deux fonctionnelles aboutissent au même classement :  

mol-6 > mol- 5 > mol- 3 > mol- 4 > mol- 1 > mol-2. 

En se basant sur les valeurs d'électrophilie (ω) du tableau Ш.14, la fonction LC-ωPBE permet 

de classifier les six composés en nucléophiles (mol-1 et mol-2), électrophiles modérés (mol-4) 

et électrophiles forts (mol-3, mol-5, mol-6). D'autre part, les valeurs de (oméga) obtenues avec 

la fonction M05-2X indiquent que 3, 4, 5, 6 sont également des électrophiles forts, tandis que 

mol- 2 est considéré comme nucléophile, et mol-1 comme électrophile modéré.[34] 



Chapitre Ш                                     Etude Structurales Et La Réactivité De Méthoxyphenols 

 
 

 
61 

III 

Le tableau Ш.14 présente également les valeurs des moments dipolaires. Les moments 

dipolaires moléculaires sont utilisés pour évaluer la polarité des liaisons à l'intérieur d'une 

molécule. La polarité des liaisons joue un rôle crucial dans la détermination des propriétés 

physico-chimiques des molécules. Les données du tableau Ш.14 indiquent que tous les 

composés sont fortement polarisés, confirmant ainsi leur solubilité dans des solvants polaires. 

Les moments dipolaires calculés à l'aide des deux méthodes fonctionnelles se situent entre ,6 

et 4,3 debyes. 

Les valeurs des moments dipolaires des composés 2-MPOH suivent l'ordre de manière 

similaire avec les fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE. 

mol-2 > mol-5 > mol-3 > mol-6 > mol-1 > mol-4, 

Les valeurs de la polarisation moyenne sont présentées dans la dernière colonne du tableau 

Ш.14 Les tenseurs de polarisabilité pour tous les dérivés du 2-MPOH sont disponibles dans 

le tableau Ш.15 Ce paramètre reflète la sensibilité du système électronique aux changements 

induits par l'approche d'une charge. 

Contrairement aux cas des paramètres μ et η, la fonctionnelle hybride M05-2X (méta GGA-

échange-corrélation) fournit des valeurs de polarisabilité (173-309 u.a.) plus élevées que 

celles de la fonctionnelle LC-ωPBE avec une séparation des plages (171-293 u.a.), bien que 

leurs écarts ne soient pas significatifs. Ces résultats confirment que les six molécules ont la 

capacité d'induire une polarisation dans d'autres atomes ou molécules. Concernant nos 

composés, l'ordre de polarisation moyenne est :  

mol-4 > mol-5 > mol-6 > mol-3 > mol- 2 > mol-1 

Avec les deux fonctionnelles, ce qui suggère que le composé 4 est plus polarisable. Il est 

intéressant de noter que la polarisabilité moyenne est étroitement liée à la taille du domaine  

π conjugué. De plus, l'effet du nombre d'électrons sur la polarisabilité [34] explique pourquoi 

les molécules mol-6 et mol-3 sont plus polarisables que mol-1 et mol-2, en raison de la 

présence d'atomes de fluor et de chlore dans les structures de mol-6 et mol-3 respectivement. 
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Tableau III. 15 La polarisation des tenseurs de la molécule. Les différents paramètres sont représentés en unités atomiques.  

 αxx αxy αyy αxz αyz αzz 

 M05-2X LC-ωPBE M05-2X L C-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE M05-2X LC-ωPBE 

1 211.980 208.374 -3.168 -2.890 171.144 169.812 -6.859 -7.003 -1.138 -0.787 138.510 135.90 

2 227.257 221.776 -2.540 -2.694 176.926 173.293 11.507 11.708 3.916 3.799 152.837 150.175 

3 318.937 301.489 7.833 4.696 216.736 215.284 -10.285 -10.173 -2.657 -3.585 174.352 124.657 

4 502.734 460.299 1.698 1.432 265.974 260.151 0.327 0.275 1.900 1.190 160.371 159.534 

5 470.161 432.140 -3.816 -2.597 214.183 210.812 0.658 0.383 2.459 2.570 117.557 115.237 

6 444.533 410.882 -9.920 -7.156 218.139 214.970 -1.134 -0.042 1.099 0.053 114.781 111.028 
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Ш.3.2. Effets de solvant sur les descripteurs de réactivité globale 

La plupart des réactions chimiques se produisent en solution et la présence de solvants 

peut entraîner des différences significatives de réactivité chimique, de sorte que leurs effets 

doivent être compris. Par conséquent, la prochaine étape évidente consiste à étudier l'indice de 

réactivité en solution, qui fait également l'objet de ce paragraphe. 

Sur le même plan théorique, les effets des solvants apolaires (benzène) et polaires (eau, 

méthanol) sur le descripteur global de réactivité conduisent aux résultats résumés dans les 

tableaux (Ш.16, Ш.17 ; Ш.18) 

  

Tableau III. 16 : Descripteurs de réactivité globale (eV),) des dérivés du 2-MPOH à deux niveaux de théorie dans Benzène 

Descripteur  

Fonctionnelle  
D µ η ω 

mol-1 

LC-ꙍPBE 2.562 -3.751 10.249 0.686 

M05-2X 2.546 -3.715 7.829 0.881 

mol-2 

LC-ꙍPBE 5.345 -3.439 10.042 0.588 

M05-2X 5.405 -3.228 8.004 0.650 
mol-3 

LC-ꙍPBE 6.224 -4.508 8.679 1.170 

M05-2X 4.030 -4.399 6.077 1.592 
mol-4 

LC-ꙍPBE 1.978 -4.270 8.166 1.116 

M05-2X 1.880 -4,265 5.694 1.597 
mol-5 

LC-ꙍPBE 4.636 -4.539 8.150 1.264 

M05-2X 4.895 -4.499 5.724 1.767 
mol-6 

LC-ꙍPBE 2.961 -4.517 7.895 1.292 

M05-2X 3.223 -4.507 5.521 1.840 
Ref -1 

LC-ꙍPBE 1.319 -3.336 10.143 0.548 

M05-2X 1.310 -3.274 7.828 0.684 
Ref-2 

LC-ꙍPBE 3.331 -3.384 9.591 0.597 

M05-2X 3.328 -3.355 7.123 0.790 
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Tableau III. 17 Descripteurs de réactivité globale (eV),) des dérivés du 2-MPOH à deux niveaux de théorie dans 

L'eau 

Descripteur  
Fonctionnelle 

D µ η ω 

mol-1 

LC-ꙍPBE 2.217 -3.775 10.312 0.690 

M05-2X 2.369 -3.762 7.848 0.901 

mol-2 

LC-ꙍPBE 6.545 -3.459 10.208 0.586 

M05-2X 6.695 -3.330 8.016 0.691 

mol-3 

LC-ꙍPBE 3.981 -4.416 8.384 1.163 

M05-2X 4.538 -4.428 5.999 1.634 

mol-4 

LC-ꙍPBE 2.366 -4.382 8.090 1.187 

M05-2X 2.270 -4.389 5.605 1.718 

mol-5 

LC-ꙍPBE 5.561 -4.629 8.033 1.333 

M05-2X 5.942 -4.597 5.604 1.885 

mol-6 

LC-ꙍPBE 3.471 -4.590 7.840 1.344 

M05-2X 3.810 -4.586 5.453 1.928 

Ref -1 

LC-ꙍPBE 1.625 -3.438 10.201 0.579 

M05-2X 1.310 -3.368 7.862 0.721 

Ref-2 

LC-ꙍPBE 3.781 -3.478 9.582 0.631 

M05-2X 3.328 -3.453 7.121 0.837 
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A partir des valeurs des paramètres de dureté (η) ; les tableaux Ш.16, III.17.III.18 montrent que 

dans un solvant polaire (eau et méthanol) et un solvant non polaire (benzène) les deux 

fonctionnelles (LC-ωPBE, M05-2X) donnent les mêmes résultats, au niveau du classement de 

la dureté des molécules comme en phase gazeuse, mais on observe un ordre légèrement différent 

pour les deux composés (mol-4 et mol-5), l'ordre étant : (mol-4 ≥ mol-5) avec la fonctionnelle 

LC-ωPBE. Comme dans la phase gazeuse, les deux fonctionnelles montrent que le composé 

mol-6 a des valeurs de dureté (η) plus faibles.  

Tableau III. 18 Descripteurs de réactivité globale (eV),) des dérivés du 2-MPOH à deux niveaux de théorie dans 

Méthanol 

Descripteur  

 Fonctionnelle 
D µ η ω 

mol-1 

LC-ꙍPBE 2.218 -3.773 10.308 0.690 

M05-2X 2.366 -3.759 7.847 0.900 

mol-2 

LC-ꙍPBE 6.476 -3.457 10.203 0.585 

M05-2X 6.629 -3.329 8.013 0.691 

mol-3 

LC-ꙍPBE 3.960 -4.414 8.368 1.161 

M05-2X 4.511 -4.426 6.003 1.632 

mol-4 

LC-ꙍPBE 2.345 -4.377 8.094 1.183 

M05-2X 2.248 -4.383 5.609 1.712 

mol-5 

LC-ꙍPBE 5.515 -4.625 8.039 1.330 

M05-2X 5.889 -4,593 5.610 1.879 

mol-6 

LC-ꙍPBE 3.445 -4.587 7.842 1.341 

M05-2X 3.780 -4.582 5.457 1.924 

Ref -1 

LC-ꙍPBE 1.607 -3.434 10.196 0.578 

M05-2X 1.595 -3.364 7.859 0.720 

Ref-2 

LC-ꙍPBE 3.760 -3.474 9.5828 0.629 

M05-2X 3.770 -3,448 7.120 0.835 
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Deuxièmement, concernant le potentiel chimique (μ), les tableaux Ш.16, III.17.III.18 montrent 

que le même ordre des valeurs de (μ) est observé pour les solutions polaires et non polaires 

ainsi que pour la phase gazeuse et ceci est remarqué pour les deux fonctionnelles utilisés LC-

ωPBE et M05-2X. 

Troisièmement, pour les valeurs (ω) du 2-MPOH dans un solvant non polaire (benzène) et un 

solvant polaire (H2O et méthanol), les deux fonctionnelles donnent approximativement le même 

rang et ordre sur l'échelle d'électrophilie que dans la phase gazeuse. La seule molécule avec un 

changement de classification est la 4 qui passe d'un électrophile modéré en phase gazeuse à un 

électrophile fort en phase non polaire (benzène) avec la fonctionnelle LC-ωPBE. 

En ce qui concerne les valeurs des moments dipolaires des composés 2-MPOH dans des 

solvants polaires ou non polaires, la fonction hybride de méta-échange-corrélation M05-2X 

maintient le même ordre observé en phase gazeuse : 

(mol-2 > mol- 5 > mol-3 > mol- 6 > mol- 1 > mol-4). 

Cependant, un changement est constaté dans le classement des molécules mol-2, mol-3 et mol-

5 en présence de solvant benzénique lors de l'utilisation de la fonction LC-ωPBE avec plages 

séparées 

Globalement, on peut observer que la fonction M05-2X conserve l'ordre des descripteurs lors 

de la transition de la phase gazeuse à la phase du solvant, tandis que la fonction LC-ωPBE 

entraîne une légère modification de cet ordre. Dans l'ensemble, l'effet du solvant sur les 

descripteurs de réactivité globale demeure mineur. Il n'y a pas de changements significatifs dans 

les valeurs du potentiel chimique, de la dureté et de l'électrophilie. Plusieurs études ont illustré 

que les indices de réactivité calculés en phase gazeuse ne présentent pas de différences 

significatives par rapport à ceux calculés avec le modèle CPCM [34]. Cependant, cette 

observation ne s'applique pas aux espèces ionisées 
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Ш.3. Distribution de densité de spin 
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Figure III. 9 : Les distributions de densité de spin dans les radicaux MPO• en phase gazeuse 
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Figure III. 10 Les distributions de densité de spin dans les radicaux MPO• en présence de Benzène  
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Figure III. 11  Les distributions de densité de spin dans les radicaux MPO• en présence d'Eau 
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Figure III. 12 Les distributions de densité de spin dans les radicaux MPO• en présence de Méthanol 
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La répartition de la densité de spin constitue un paramètre essentiel pour mieux comprendre la 

stabilité d'un radical. Les densités de spin des six radicaux 2-MPO.ont été obtenues à partir de 

deux niveaux de théorie et sont répertoriées dans les figures (III. 10 à III. 12) 

Il est important de rappeler que les radicaux sont considérés comme plus stables lorsque la 

densité de spin est répartie sur toute la molécule. L'analyse de la densité de spin au sein des 

radicaux 2-MPO- vise à expliquer les variations de réactivité des sites OH dans ces composés 

et, par conséquent, les variations de l'énergie de dissociation des liaisons (BDE, pour "Bond 

Dissociation Energy"). Une distribution de densité de spin bien répartie au sein du radical 

favorise sa formation et est associée à une BDE plus faible. 

Un simple examen des figures Ш.10 à Ш.12 révèle une répartition étendue de la densité de spin 

sur les différents atomes des systèmes. En conséquence, les radicaux formés (2-MPO-) 

devraient être stables et les composés correspondants pourraient potentiellement agir en tant 

qu'antioxydants. 

Les valeurs de densité de spin calculées pour l'atome d'oxygène des radicaux 2-MPO- en phase 

gazeuse se situent dans la plage de 0,30 à 0,38 pour les deux fonctionnelles M05-2X et LC-

ωPBE. L'impact du solvant, qu'il soit non polaire (comme le benzène) ou polaire (comme l'eau 

ou le méthanol), sur la distribution de la densité de spin a été également évalué au même niveau 

de calcul.  

 Ces figures montrent que les valeurs les plus faibles de densité de spin pour l'atome d'oxygène 

sont obtenues en présence de solvants polaires (eau, méthanol) et se situent entre 0,28 et 0,35 

pour les deux fonctionnelles. En général, il est notable que les variations de densité de spin 

calculées suivent les mêmes tendances en phase gazeuse, en solvant polaire et en solvant non 

polaire. 



Chapitre Ш                                      Etude Structurales Et La Réactivité De Méthoxyphenols 

 

 
70 

III 

 

Conclusion 

Les propriétés antioxydantes des composés mol-1-mol-6 dérivés du 2-méthoxyphénol ont été 

étudiées en utilisant la théorie de la fonction de densité (DFT), avec les deux fonctionnelles 

hybrides méta-échange M05-2X et LC-ωPBE et la base 6-31+G (d, p). 

Six composés de 2-méthoxyphénols (2-MPOH) synthétisés ont une réactivité chimique globale 

basée sur la DFT. En comparant les indicateurs de réactivité globale obtenus dans les phases 

gazeuses ainsi qu’en présence de solvants polaires et non polaires. 

On a constaté également, que la molécule 6 est la plus compétente de point de vue de son 

mécanisme de transfert de charge. D'autre part, les moments dipolaires des molécules et les 

polarisabilités moyennes de tous les composés étudiés montrent leur nature hautement polarisée, 

qui est davantage affectée par les milieux polaires.  

 

Concernant les propriétés des calculs DFT, il est possible de constater que les deux 

fonctionnelles d'échange-corrélation utilisées dans cette étude fournissent des résultats 

pratiquement identiques en ce qui concerne les énergies relatives et les structures électroniques.  
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Chapitre Ⅳ Etude théorique des mécanismes d’action antioxydante du Méthoxyphenols 

Introduction 

La protection des composants cellulaires vitaux contre le stress oxydatif causé par les radicaux 

libres a fait l'objet des grandes études et recherches au fil des dernières  années, notamment grâce 

à l'utilisation d'antioxydants naturels [1]. La réduction du stress oxydatif permet de protéger les 

cellules des dommages causés par l'oxydation[2]. Le besoin de nouveaux composés antioxydants 

est devenu un objet de recherche important. Les antioxydants efficaces interagissent en toute 

sécurité avec les radicaux libres, en  les convertissant en molécules inoffensives.  

les phénols substitués (ArOH) sont classés  parmi les antioxydants les plus importants, car ils 

transfèrent leur atome H phénolique à un radical peroxyle porteur de chaîne (ROO• ) à une vitesse 

beaucoup plus rapide que celle de la propagation de la chaîne [3]. 

D’après les travaux de recherches de Shaikha.S et ces collaborateurs, six composés de type 

phénoliques ont été synthétisés et testés biologiquement pour leur activité antioxydante. [4]  

Il est important de noter que Les valeurs IC50, définies comme la concentration du substrat qui 

entraîne une perte de 50 % du signal DPPH dans les essais DPPH, étaient comprises entre 13,3 et 

40,6 µm [4]. 

Le composé mol-1 présente une activité antioxydante élevée par rapport aux autres dérivés. L'ordre 

de l'activité antioxydante en utilisant la méthode d’ABTS est comme suit : (mol-1, mol-2, mol-3, 

mol-6, mol-4 et mol-5), sachant que le composé mol-2 a montré une activité antioxydante 

importante et la plus élevée, par contre l'ordre de cette même activité en utilisant la méthode 

d’ORAC est : (mol-2, mol-6, mol-5, mol-3, mol-1 et mol- 4). Alors l’ordre de l'activité 

antioxydante est le suivant : (mol-1, mol-2, mol-4, mol-3, mol-5, mol- 6). Le mécanisme 

d'oxydation des composés phénoliques dans une réaction avec DPPH est considéré comme un 

mécanisme basé sur le transfert séquentiel d'électrons par perte de protons (SPLET) dans un 

solvant protique. L'ABTS et l'ORAC sont tous deux des tests basés sur le mécanisme HAT qui 

impliquent une donation d'un atome d’hydrogéne (H) dans le but de stabilisation des radicaux 

libres.[4] On peut constater que les résultats expérimentaux donnent des résultats différents selon 

la méthode utilisée (DPPH, ABTS ou ORAC).  

Ces ambiguïtés nous amènent à étudier l'activité antioxydante de ces produits pour valider les 

résultats expérimentaux, avec la méthode DFT en utilisant les deux fonctionnelles M05-2X et LC-

ꙍPBE avec la base 6-31+G (d, p). 

Ⅳ 
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Les résultats de convergence pour toutes les propriétés énergétiques, à savoir la BDE, les potentiels 

d'ionisation (IP), l'enthalpie de dissociation des protons (PDE), l'affinité des protons (PA) et 

l'enthalpie de transfert des électrons (ETE), ne s'écartent pas de manière significative des 

résultats obtenus avec les ensembles de base les plus importants (écarts moyens inférieurs à 0,04 

eV).  

Dans ce cas, trois mécanismes,[5–10] à savoir le transfert d'atomes d'hydrogène (HAT), le transfert 

séquentiel d'électrons par perte de protons (SPLET) et le transfert d'électrons simples suivi d'un 

transfert de protons (SET-PT), ont été étudiés en phase gazeuse, dans des solvants polaires (eau, 

méthanol) et non polaires (benzène) afin de calculer leurs descripteurs physicochimiques 

caractérisant la capacité antioxydante, à savoir BDE, IP, PDE, PA et ETE de O-H. 

 

 
mol-1 

 
mol-3 

 

 
 

mol-2 

 

  
mol-4 

 

  
mol-5 

  

  
mol-6 

 

 
 

Eugenol (Ref-1) 

 
 

Isoeugenol (Ref-2) 

 Schéma IV.1 Représentations schématiques des dérivés du 2-MPOH et des antioxydants de référence (eugénol et isoeugénol 

) 
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Ⅳ.1 Contexte théorique 

On identifie trois mécanismes fondamentaux qui expliquent la capacité des antioxydants 

phénoliques à capturer les radicaux. Bien que le résultat final demeure constant pour chacun de 

ces mécanismes, le déroulement en termes d'étapes et d'intermédiaires, ainsi que la préférence pour 

le type de solvant utilisé, varient. En conséquence, les antioxydants neutralisent les radicaux libres 

grâce aux stratégies suivantes :[3]. 

Mécanisme 1 : HAT  

 Transfert d'atome d'hydrogène (HAT, éq. 1) de la molécule antioxydante (2-MPOH) aux 

radicaux (R•). La liaison O-H est rompue de manière homolytique. D'un point de vue 

thermodynamique, le HAT est dirigé par l'enthalpie de dissociation de la liaison O-H phénolique, 

BDE.  

 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯 + 𝑹• → 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶 •  +𝑹𝑯 1 

Mécanisme 2 : SPLET 

Transfert séquentiel d'électrons par perte de protons (SPLET). Ce mécanisme comporte deux 

étapes (2a et 2b) 

 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯 + 𝑹• → 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶−  + 𝑯+ (2a)  

 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶− + 𝑹• → 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶• + 𝑹𝑯  (2b) 

Mécanisme 3 : SET-PT 

 Transfert d'un seul électron suivi d'un transfert de proton (SET-PT). Ce mécanisme comporte 

également deux étapes (3a et 3b).  

 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯 +  𝑹• → 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯•+ + 𝑹− (3a) 

 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯•+ + 𝑹− → 𝟐 − 𝑴𝑷𝑶• + 𝑹𝑯    (3b) 

Les paramètres énergétiques liés à ces trois mécanismes sont BDE (eq. 1), PA (eq. 2a), 

ETE (eq. 2b), IP (eq. 3a) et PDE (eq. 3b) et peuvent être estimés à l'aide des équations suivantes :  

 𝑩𝑫𝑬 = 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶•) + 𝑯(𝑯•) − 𝑯 (𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯)    (4) 

 𝑷𝑨 = 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶−) + 𝑯(𝑯+) − 𝑯 (𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯)  (5) 
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 𝑬𝑻𝑬 = 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶•) + 𝑯(𝒆) − 𝑯 (𝟐 − 𝑴𝑷𝑶−)    (6) 

 𝑰𝑷 = 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯•+) + 𝑯(𝒆) − 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯)   (7) 

 𝑷𝑫𝑬 = 𝑯(𝟐 − 𝑴𝑷𝑶•) + 𝑯(𝑯+) − 𝑯 (𝟐 − 𝑴𝑷𝑶𝑯)  (8) 

Ⅳ.2 Résultats et discussion  

Ⅳ.2.1. Analyse de l'efficacité antioxydante des composés dérivés de 2-

méthoxypthénol en phase gazeuse 

• Dans le but de la compréhension de l’activité antioxydante du notre composé nous avons effectué 

une étude basée sur la Théorie de la Fonctionnelle de la Densité (DFT), aux niveaux de calcule 

M05-2X et LC-ωPBE en association avec la base 6-31+G (d, p). 

• Les valeurs de <S2> obtenues pour les radicaux (2-MPO•) et les cations radicaux (2-

MPO•+) dans cette étude se situent respectivement entre 0,76 et 0,81 avec la 

fonctionnelle M05-2X, et entre 0,77 et 0,91 avec la fonctionnelle LC-ωPBE. [11] 

• L’enthalpie de l'atome d'hydrogène H• en phase gazeuse, calculée au niveau au niveau 

théorique (U) M05-2X et (U) LC-ωPBE s'élèvent respectivement à (-310,9 et -314,8 

kcal.mol-1[12–14] 

• Les valeurs d'enthalpie 𝐻+ et H (e−) utilisées sont reportés de la littérature en phase 

gazeuse et correspondant respectivement à 6,2 et 3,145 kJ. [12–14] 

• L'eugénol et l'isoeugénol ont été choisis comme molécules antioxydantes de référence.  

• Toutes les enthalpies moléculaires ont été calculées à 298,15 K. 

 

Historiquement, l'enthalpie de dissociation des liaisons (BDE) est l'une des premières 

grandeurs étudiées en association avec les antioxydants, avec un mécanisme simple. Elles sont 

présentées dans le tableau Ⅳ.1 et les figures Ⅳ.1, Ⅳ.2 
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BDE PA ETE IP PDE

77.34 342.94 51.5 176 .03 218.41

81.18 340.18 54.18 176.44 217.93

82.28 355.61 43.77 173.61 218.7

86.34 352.86 46.67 172.07 225.97

82.18 335.86 63.42 179.32 219.96

86.21 331.61 68.48 178.1 220.49

76.95 336.1 57.94 178.59 215.46

81.19 331.5 62.88 167.73 225.16

81.87 340.96 58.01 178.59 220.39

86.18 336.42 62.95 167.73 230.15

76.1 331.23 61.96 176.42 216.19

79.56 326.11 66.64 174 217.25

81.29 333.52 64.87 176.42 221.39

85 328.63 69.56 174 222.69

76.37 331.74 61.73 174.73 218.74

80.84 327.42 66.6 172.71 219.82

77.68 351.03 43.75 173.11 221.68

81.58 348.2 46.57 171.7 221.58

80.1 352.65 44.55 168.55 228.65

84.42 349.83 47.78 166.03 230.08

LC-ωPBE

M05-2X

Composé

mol-1

mol-2

mol-3

mol-4 (1-OH)

mol-4 (2-OH)

M05-2X

LC-ωPBE

M05-2X

LC-ωPBE

mol-6

Ref -1

M05-2X

LC-ωPBE

LC-ωPBE

M05-2X

LC-ωPBE

mol-5 (1-OH)

mol-5 (2-OH)

LC-ωPBE

M05-2X

LC-ωPBE

M05-2X

Ref -2

M05-2X

LC-ωPBE

M05-2X

LC-ωPBE

M05-2X

 

Tableau Ⅳ. 1 Enthalpies de réaction en phase gazeuse en kcal/mol 
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Figure Ⅳ. 1 : énergies de dissociation des liaisons (BDE, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les 

antioxydants de référence (eugénol et isoeugénol), calculées à l'a ide de la fonction LC-ωPBE en phases gazeuse et 

solvant 

 

 
Figure Ⅳ. 2 Énergies de dissociation des liaisons (BDE, kcal.mol-1 ) pour les dérivés du 2-MPOH et les 

antioxydants de référence calculées à l'aide de la fonction M05-2X dans les phases gazeuse et solvant 

Les résultats suivants montrent que les paramètres impliqués dans les trois mécanismes 

mentionnés sont d'une magnitude différente. Cette évidence peut être une indication primaire de 

la voie de piégeage des radicaux la plus favorisée. Dans les parties suivantes, chaque paramètre et 

son mécanisme associé sont discutés. 
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Ⅳ.2.1.1. Mécanisme Transfert d'atome d'hydrogène (HAT) : 

La Dissociation de la Liaison d'Énergie (BDE) est le paramètre thermodynamique le plus solide 

pour caractériser le mécanisme de Transfert d'Atome d'Hydrogène (HAT). Dans cette voie, un 

atome d’hydrogène (H) est transféré d'un groupe hydroxyle d'un composé antioxydant vers le 

radical libre. En conséquence, la liaison O-H la plus faible, correspondant à la BDE la plus basse, 

devrait être plus facilement rompue, mettant ainsi en évidence une activité antiradicalaire 

(antioxydante) plus élevée. 

 

Figure Ⅳ. 3 : Comparaison des BDE calculées (kcal/mol) des dérivés du 2-MPOH en utilisant les fonctions LC-

ωPBE et M05-2X en phase gazeuse 

Tout d'abord, les valeurs de BDE calculées au niveau de la théorie LC-ωPBE sont les plus faibles 

(voir figure Ⅳ.3). Mais comme les valeurs des enthalpies de réaction ne sont pas identiques pour 

deux fonctionnelles, il est nécessaire de discuter les résultats les deux fonctionnelles (LC-ωPBE et 

M05-2X). Les différences entre les valeurs de M05-2X et de LC-ωPBE ne dépassent pas +4,7 

kcal/mol et, systématiquement, la fonctionnelle M05-2X fournit des énergies BDE plus élevées 

(jusqu'à +5%), (voir Figure Ⅳ.3).  
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Figure Ⅳ. 4 : Corrélation linéaire entre les valeurs BDE et la  variation des charges de Mulliken  

Ceci est dû essentiellement dû à la différence d'énergie entre le MP-OH et le radical MP-O. selon 

la fonction choisie. Cette différence provient de la différence de délocalisation (conjugaison) de 

l’HOMO avec les paires isolées de l'oxygène. Cela apparaît dans la densité de spin de l'oxygène 

dans les radicaux donnés dans les tableaux Ш.13-Ш.18.  qui montrent  environ 0,01 e- de plus sur 

l'oxygène avec la fonction LC-ωPBE par rapport à la fonction M05-2X. D'autre part, la charge 

(Mulliken) sur ces oxygènes dans les espèces moléculaires est comprise entre- 0,50 et -0,53 avec 

les deux fonctionnelles. La variation de charge entre le MP-OH et le radical MP-O correspondant 
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est de 0,03 à 0,08 selon les molécules. On trouve à peu près le même classement si l'on compare 

cette variante dans les deux fonctionnelles ( mol-3 – mol-2 – mol-4(2-OH) -mol-5(2-OH) -mol-6 

– mol-4(1-OH) -mol-5(1-OH) -mol-1 ). Une corrélation linéaire approximative entre le descripteur 

BDE et la variation de charge est obtenue (voir figure Ⅳ.4).  

L'ordre d'augmentation des enthalpies de dissociation de la liaison O-H (BDE) est le même pour 

les deux fonctions, comme indiqué dans les figures Ⅳ.1 et Ⅳ.2 ou le tableau Ⅳ.1. 

Selon LC-ωPBE: mol-5(1-OH) < mol-6 < mol-4(1-OH) < mol-1< Ref-1 < Ref-2 < mol-5(2-OH) 

< mol-4(2-OH) < mol-3 < mol-2  

Selon M05-2X:  mol-5(1-OH) < mol- 6 < mol-1 = mol-4(1-OH) < mol-Ref-1 < mol-Ref-2 < mol-

5(2-OH) < mol-4(2-OH) < mol- 3 < mol- 2 

Ce résultat montre que le 1-OH du composé mol-5 a la valeur BDE la plus faible et qu'il présente 

une réactivité de piégeage des radicaux plus élevée que les autres dérivés du 2-MPOH en phase 

gazeuse. Les valeurs BDE indiquent également que les quatre composés (mol-1, mol- 4,mol- 5 et 

mol-6) sont des antioxydants plus efficaces que les systèmes de référence (Ref-1 et Ref-2).  

D'autre part, pour les deux molécules mol-4 et mol-5, il existe deux groupement O-H (O-H1 et O-

H2). Dans les deux cas (mol-4 et mol- 5), l'abstraction de l'atome H en position 1 donne une valeur 

BDE plus faible que l'abstraction de l'atome H en position 1'. Cette différence est de 4,9 kcal/mol 

pour le composé 4 avec les deux fonctionnelles. Pour le composé mol-5, la différence se situe dans 

les limites de 5 % (5,3 kcal /mol1) avec les deux produits fonctionnelles LC-ωPBE et M05-2X. 

De plus, la valeur BDE (O- H2) montre que la deuxième action HAT est également possible mais 

elle est moins favorisée car l'énergie requise est plus élevée, et le radical O-H2 est moins stable 

que le radical O-H1. 
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Ⅳ.2.1.2. Mécanisme SPLET  

 

Figure Ⅳ. 5 : Affinité protonique (PA, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants de référence 

calculée à l'a ide de la fonction LC-ωPBE en phase gazeuse et en phase de solvant (contributions non corrigées). 

Figure Ⅳ. 6 : Affinité protonique (PA, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants de référence 

calculée à l'a ide de la fonction M05-2X en phase gazeuse et en phase de solvant  

La réaction en deux étapes du transfert séquentiel d'électrons par perte de protons (SPLET) est 

présentée dans les figures Ⅳ.5 et Ⅳ.7 (voir tableau Ⅳ.1). Cette dernière montre que la première  

étape (PA) nécessite beaucoup plus d'énergie que la seconde (ETE). Cela indique que la première 

étape (PA) est la plus lente et celle qui détermine la vitesse. Les valeurs de PA calculées au niveau 

théorique par la méthode LC-ωPBE sont légèrement plus élevées que celles calculées avec la 

fonctionnelle M05-2X, mais les différences ne dépassent pas 5,1 kcal/mol (voir les figures Ⅳ.5 et 

Ⅳ.6 pour la fonction M05-2X). 
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Dans ce travail, on a discuté également les valeurs des affinités protoniques (PAs) obtenues à partir 

des calculs théoriques à deux niveaux de théorie différents (LC-ωPBE et M05-2X) pour différentes 

molécules et dérivés, sachant qu’on a entamé la discussion de différents points importants tel que: 

Les PAs suivent un ordre approximativement similaire pour les deux niveaux de théorie étudiés. 

Cependant, il existe des différences dans l'ordre des PAs pour certaines molécules, notamment 3 

et 4 (1-OH), bien que ces différences ne soient pas significatives. 

LC-ωPBE: mol-5(1-OH) < mol- 6 < mol-5(2-OH) < mol-3 < mol-4(1-OH) < mol-4(2-OH) < mol-

1 < Ref-1 < Ref-2 < mol-2 

M05-2X: mol-5(1-OH) < mol-6 < mol-5(2-OH) < mol-3= mol-4(1-OH) < mol-4(2-OH) < mol-1 

< Ref-1 < Ref-2 < mol-2 

Pour les molécules comportant deux groupements OH (mol-4 et mol-5), il est noté que le groupe 

1-OH a une PA plus faible que le groupe 2-OH, ce qui suggère que le transfert de proton à partir 

de 1-OH est plus probable que celui de de 2-OH. La molécule 2 présente une PA élevée, mais elle 

a également une énergie totale électronique (ETE) considérablement plus faible par rapport aux 

autres dérivés de 2-MPOH étudiés. Par conséquent, de point de vue thermodynamique, la forme 

déprotonée de la mol-2 devrait être la meilleure autant que donneur d'électrons. 

 Les énergies calculées ne sont pas directement comparables à l'expérience en raison de la sous-

estimation de l'énergie de solvatation pour les espèces chargées, en particulier les ions H+, dans 

les solvants polaires. En phase gazeuse, l'énergie électronique du proton est trouvée égale à environ 

1,5 kcal/mol, bien que cela ne modifie pas les tendances observées pour les comparaisons au sein 

d'un même solvant. L'impact de l'énergie de solvatation est examiné plus en détail dans la section 

4.2. 
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Figure Ⅳ. 7 : enthalpie de transfert d'électrons (ETE, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants 

de référence calculée à l'a ide de la fonction LC-ωPBE en phase gazeuse et en phase de solvant.  

Figure Ⅳ. 8 : Enthalpie de transfert d'électrons (ETE, kcal/mol) pour les dérivés du 2 -MPOH et les antioxydants de 

référence calculée à l'a ide de la fonction M05-2X en phase gazeuse et en phase de solvant  

Dans la deuxième étape (ETE) de la SPLET, le transfert d'électrons a lieu. Les enthalpies de 

transfert d'électrons dans la Figure Ⅳ.7 et la Figure Ⅳ.8 sont ascendantes dans le même ordre 

avec les deux fonctionnelles selon l'ordre : 

Ref-1 < mol-2 < Ref-2 < mol-1 < mol-4 (1-OH) < mol-4 (2-OH) < mol-6 < mol-5(1-OH1) < mol-

3 < mol-5(2-OH). 
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Le fonctionnelle M05-2X donne les valeurs les plus élevées. Les différences entre les valeurs LC-

ωPBE et M05-2X ne dépassent pas 5,0 kcal/mol (4 %). 

Une excellente corrélation linéaire entre le descripteur ETE qui exprime l'enthalpie de transfert 

d'électrons de l'anion (𝟐–𝑴𝑷𝑶−) et l'énergie HOMO des anions. Cependant, cette corrélation n'est 

pas valable dans les milieux polaires, ce qui est certainement lié à la contribution de la solvatation 

de l'anion.  
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Figure Ⅳ. 9 Corrélations linéaires entre les valeurs ETE et EHOMO (anion). 
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Ⅳ.2.1.3. SET-PT mécanisme  

 

Figure Ⅳ. 10 : Potentiel d'ionisation (IP, kcal.mol-1 ) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants de référence  calculé à 

l'aide de la fonction LC-ωPBE en  phase gazeuse et en phase de solvant 

 

 
Figure Ⅳ. 11 : Potentiel d'ionisation (IP, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants de référence 

calculé à l'a ide de la fonction M05-2X en phase gazeuse et en phase de solvant  

Les figures Ⅳ.10 et Ⅳ.12 affichent les potentiels d'ionisation (IP) ainsi que l'enthalpie de 

dissociation des protons (PDE) calculés. Il est important de noter que les valeurs d'IP requises pour 

la première étape sont plus basses que celles nécessaires pour la deuxième étape du mécanisme 

SET-PT. Par conséquent, il est probable que la deuxième étape soit le facteur le plus susceptible 

de limiter la vitesse de réaction d'un tel mécanisme dans un solvant polaire. 



Chapitre Ⅳ     Etude théorique des mécanismes d’action antioxydante du Méthoxyphenols  
 

 
89 

 

Ⅳ 

En général, les molécules à faible IP sont plus ionisées et ont conduit à un meilleur taux de transfert 

d'électrons entre les radicaux libres et les antioxydants.  

Premièrement, les valeurs IP calculées au niveau la théorie M05-2X sont les plus faibles (sauf pour 

la molécule mol-1), mais les données M05-2X et LC-ωPBE sont très proches.  

Les potentiels d'ionisation en phase gazeuse (IP) augmentent dans l'ordre suivant :  

LC-ωPBE:  Ref- 2 < Ref -1 < mol- 2 < mol-6 < mol-1 < mol-5(1-OH) = mol-5(2-OH) < mol-

4(1-OH) = mol-4(2-OH) < mol-3  

M05-2X:  Ref-2 < mol-4(1-OH) = mol-4(2-OH) < mol-Ref-1 < mol- 2 < mol-6 < mol- 5 (1-

OH) = mol-5(2-OH) < mol-1 < mol-3 

Toutes les valeurs IP obtenues avec la LC-ωPBE sont plus grandes que celles des composés de 

référence (eugénol et isoeugénol), ce qui suggère une activité inférieure à celle des composés de 

référence (eugénol et isoeugénol). Cet ordre (LC-ωPBE) indique que la molécule mol-2 devrait 

être la meilleure autant que donneur d'électrons parmi les composés étudiés.  

La fonctionnelle M05-2X indique que la valeur IP du composé mol-4 est supérieure à celle du 

composé de référence (isoeugénol, Ref-2) et qu'il devrait être le meilleur autant que donneur 

d'électrons.  

Les enthalpies de dissociation des protons (PDE) de la deuxième étape du mécanisme SET-PT, 

qui mesurent la tendance à la déprotonation des cations radicaux formés lors de la première étape, 

sont représentées dans les figures Ⅳ.12 et Ⅳ.13 

 

 

Figure Ⅳ. 12 enthalpie de dissociation des protons (PDE, kcal.mol-1 ) pour les dérivés du 2-MPOH et les 

antioxydants de référence  calculée à l'a ide de la fonction LC- ωPBE en phase gazeuse et en phase de  solvant. 
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Figure Ⅳ. 13 : Enthalpie de dissociation des protons (PDE, kcal.mol-1) pour les dérivés du 2-MPOH et les 

antioxydants de référence calculée à l'a ide de la fonction M05-2X en phase gazeuse et en phase de solvant. 

En général, on observe que la fonctionnelle LC-ωPBE donne des valeurs d'énergie plus basses que 

la méthode M05-2X, bien que les différences entre les deux ne dépassent pas 5,0 kcal/mol (5%). 

En ce qui concerne les valeurs des enthalpies de dissociation des protons (PDE), elles suivent un 

ordre différent de celui des potentiels d'ionisation (IP) pour les deux méthodes : 

Pour LC-ωPBE: mol-4 (1-OH) < mol-5(1-OH) < mol- 1 < mol-2 < mol- 6 < mol-3 < mol- 4(2-

OH) < mol-5(2-OH) < Ref-1 < Ref-2 

Pour M05-2X: mol-5 (1-OH) < mol-1 < mol- 6 < mol-3 < Ref-1 < mol-5(2-OH) < mol-4(1-OH) 

< mol- 2 < Ref-2 < mol-4(2-OH) 

La fonctionnelle LC-ωPBE indique que la plus faible enthalpie de dissociation des protons (PDE) 

est celle de 4(1-OH), ce qui reflète une plus grande tendance à la déprotonation dans ce cas. En 

revanche, la méthode M05-2X montre que la PDE la plus faible est celle de 5(1-OH). De plus, les 

valeurs de PDE pour O-H1 sont inférieures à celles d’O-H2 dans les deux composés (4 et 5), ce 

qui est en accord avec les résultats de la BDE (énergie de dissociation des liaisons), indiquant que 

ce groupe hydroxyle perd plus facilement un proton du cation radical que les autres. 

Cependant, il est important de noter que les énergies obtenues à partir de ces calculs ne sont pas 

directement comparables à l'expérience, car elles ne tiennent pas compte de l'énergie de solvatation 

des espèces chargées, notamment H+, qui est sous-estimée dans les solvants polaires. En phase 

gazeuse, l'énergie électronique du proton est nulle, mais elle est de l'ordre de 1,5 kcal/mol, comme 
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précédemment mentionné. L'influence de l'énergie de solvatation sera discutée dans la section 

suivante. 

Enfin, en examinant les mécanismes de réaction SET-PT et SPLET, il est clair que les deux voies 

impliquent des énergies plus élevées que le mécanisme HAT (Transfert d'Atome d'Hydrogène 

Abstrait). Par conséquent, en phase gazeuse, le mécanisme HAT est plus favorable en raison de la 

facilité du transfert d'atome d'hydrogène et de la formation simultanée du radical 2-MPO- en une 

seule étape, ce qui est en accord avec les résultats expérimentaux.[4]  

D'autre part, les deux fonctionnels M05-2X et LC-ωPBE montrent que le composé mol-5 est 

l'antioxydant le plus actif d'après les descripteurs calculés mentionnés ci-dessus selon les trois 

mécanismes proposés. 

Ⅳ.2.2. Analyse de l'efficacité antioxydante des composés dérivés de 2-méthoxypthenol dans 

les solvants (Benzène, Eau, Méthanol) 

• Pour étudier l'effet de l'environnement (effets de solvant), l'effet des solvants polaires (eau 

et méthanol) et non polaires (benzène) a été évalué à l'aide du modèle C-PCM 

• Les enthalpies de l'atome d'hydrogène H dans l’eau, benzène et méthanol •, calculées au 

niveau théorique (U) M05-2X et (U) LC-ωPBE s'élèvent respectivement (-310,9 et -314,8 

kcal.mol). -1  

• Les valeurs des enthalpies pour le proton et l'électron sont obtenues à partir de références 

bibliographiques et sont présentées dans le tableau Ⅳ. 2 

 

 

 

 

 
 

De plus, ces informations sont également illustrées dans les figures Ⅳ.1-Ⅳ.13 ci-dessus. En 

effet, aucune comparaison ne peut être faite avec les énergies des antioxydants pour deux raisons 

: 

1. A notre connaissance, aucune valeur d'énergie de solvatation des molécules étudiées n'est 

disponible dans la littérature.  

Tableau Ⅳ. 2 Enthalpies de H (H+) et H(é) en kcal/mol 

 Benzène Eau Méthanol 

(H+) -208 -245 -248 

H(e-) -1.6 -25 -20.5 
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2. L'énergie de solvatation du proton H+ et de l'électron e- est approximativement évaluée 

par le modèle de solvatation utilisé, car, en raison de la petite taille de ces espèces, le 

modèle électrostatique est trop grossier et il faut utiliser des molécules d'eau explicites 

pour traiter l'électron et le proton solvatés. Par exemple, les énergies calculées de la 

solvatation du proton ont été trouvées, au même niveau de calcul, égales à : 

-121,6 kcal mol-1 pour 𝐻2𝑂 + 𝐻+ → 𝐻3𝑂+ 

Et  

-129.8 kcal mol-1 pour 2𝐻2𝑂 + 𝐻+ → (𝐻5𝑂2)+[11,12] 

Cette faiblesse provient de l'erreur d'auto-interaction énergétique, qui entraîne une stabilisation 

excessive des systèmes en raison d'une délocalisation excessive de la densité électronique dans le 

cadre des calculs DFT. Cette question a déjà été abordée il y a vingt ans dans le rapport H2
+ [17] 

et les systèmes à trois centres et deux électrons [18] et des valeurs similaires ont été obtenues à 

des niveaux de calcul plus élevés [19]. 

Les données sur les enthalpies de réaction dans le benzène, l'eau et le méthanol sont reportés sur 

les tableaux Ⅳ. 3, Ⅳ. 4 et Ⅳ.5  
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Tableau Ⅳ. 3 : Enthalpies de réaction en phase benzénique en kcal/mol 

Fonctionnelle  BDE PA ETE IP PDE 

mol-1 

LC-ωPBE 78.03 107.75 75.48 152.27 30.97 

M05-2X 81.88 105.23 77.95 152.90 30.28 

mol-2 

LC-ωPBE 80.78 116.20 69.79 149.92 36.07 

M05-2X 84.50 113.38 72.42 150.08 35.72 

mol-3 

LC-ωPBE 77.59 97.29 85.52 157.05 25.75 

M05-2X 85.48 99.30 87.49 155.61 31.18 

mol-4 (1-OH) 

LC-ωPBE 76.84 103.35 78.70 149.58 32.48 

M05-2X 81.04 99.18 83.16 154.28 28.07 

mol-4 (2-OH) 

LC-ωPBE 80.52 106.99 78.74 149.58 36.16 

M05-2X 84.76 102.86 83.20 154.28 31.79 

mol-5 (1-OH) 

LC-ωPBE 76.67 98.99 82.89 153.89 27.99 

M05-2X 80.95 95.12 87.13 154.25 28.01 

mol-5 (2-OH) 

LC-ωPBE 80.87 100.66 85.42 153.89 32.19 

M05-2X 85.38 97.04 89.64 154.25 32.44 

mol-6 

LC-ωPBE 76.33 100.36 81.17 151.61 29.94 

M05-2X 80.73 96.01 86.02 151.82 30.22 

Ref -1 

LC-ωPBE 77.17 112.42 69.96 148.82 33.57 

M05-2X 80.98 110.02 72.26 149.11 33.18 

Ref -2 

LC-ωPBE 78.38 113.93 69.66 144.92 38.67 

M05-2X 82.26 111.31 72.25 144.07 39.50 
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Tableau Ⅳ. 4 : Enthalpie de réaction dans l’eau en kcal/mol 

Fonctionnelle BDE PA ETE IP PDE 

mol-1 

LC-ωPBE 78.47 49.69 74.29 112.03 11.95 

M05-2X 82.30 47.20 76.71 113.29 16.92 

mol-2 

LC-ωPBE 78.95 54.55 69.92 109.54 14.93 

M05-2X 82.63 51.77 72.46 110.11 21.35 

mol-3 

LC-ωPBE 79.25 47.16 77.60 113.25 11.51 

M05-2X 83.80 43.68 81.73 114.45 10.95 

mol-4 (1-OH) 

LC-ωPBE 76.48 46.90 75.10 125.41 - 

M05-2X 80.57 43.17 79.00 118.71 11.07 

mol-4 (2-OH) 

LC-ωPBE 78.97 49.39 75.10 125.41 - 

M05-2X 83.11 45.80 78.91 118.71 14.80 

mol-5 (1-OH) 

LC-ωPBE 77.83 44.18 79.16 114.06 9.29 

M05-2X 82.18 40.80 82.99 116.88 13.17 

mol-5 (2-OH) 

LC-ωPBE 80.85 45.36 81.00 114.06 12.31 

M05-2X 85.37 42.28 84.69 116.88 17.60 

mol-6 

LC-ωPBE 76.01 45.05 76.47 111.45 10.07 

M05-2X 80.37 41.53 80.45 112.16 16.71 

Ref -1 

LC-ωPBE 76.35 51.60 70.26 108.56 13.30 

M05-2X 80.30 49.29 72.61 109.06 17.41 

Ref -2 

LC-ωPBE 76.37 52.79 69.09 105.22 16.67 

M05-2X 79.93 50.38 71.15 104.55 22.04 
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Tableau Ⅳ. 5: Enthalpie de réaction dans le méthanol en kcal/mol 

Fonctionnelle BDE PA ETE IP PDE 

mol-1 

LC-ωPBE 78.48 46.90 77.81 117.28 7.43 

M05-2X 82.29 44.57 80.04 118.15 6.46 

mol-2 

LC-ωPBE 78.94 51.58 73.59 114.81 10.37 

M05-2X 97.03 113.98 25.37 115.35 24.01 

mol-3 

LC-ωPBE 79.32 44.21 81.35 118.57 6.99 

M05-2X 83.47 40.30 85.50 119.46 6.45 

mol-4 (1-OH) 

LC-ωPBE 76.50 43.98 78.75 129.77 -7.23 

M05-2X 80.60 40.23 82.68 123.77 -1.11 

mol-4 (2-OH) 

LC-ωPBE 79.05 46.53 78.74 129.77 -4.68 

M05-2X 83.19 42.91 82.60 123.77 1.74 

mol-5 (1-OH) 

LC-ωPBE 77.77 41.31 82.69 119.29 4.72 

M05-2X 82.11 37.93 86.50 122.08 2.36 

mol-5 (2-OH) 

LC-ωPBE 80.85 42.52 84.56 119.29 7.79 

M05-2X 85.38 39.27 88.42 122.08 5.62 

mol-6 

LC-ωPBE 76.03 42.22 80.04 116.71 5.56 

M05-2X 80.39 38.27 85.04 117.99 5.32 

Ref -1 

LC-ωPBE 76.39 48.86 73.76 113.80 8.82 

M05-2X 79.52 46.55 76.12 114.28 8.39 

Ref -2 

LC-ωPBE 76.47 50.07 72.63 109.65 12.28 

M05-2X 80.05 47.65 74.71 109.76 12.61 
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Figure Ⅳ. 14  : Enthalpie de dissociation des protons corrigée (PDE, kcal.mol-1 ) pour les dérivés du 2-MPOH et 

les antioxydants de référence calculée à l'a ide de la fonction LC-ωPBE en phase gazeuse et en phase de solvant. 

 

 

Figure Ⅳ. 15 : Affinité protonique corrigée (PA, kcal.mol-1 ) pour les dérivés du 2-MPOH et les antioxydants de 

référence calculée à l'a ide de la fonction LC-ωPBE en phase gazeuse et en phase de solvant 

En conséquence, les valeurs reportées dans les tableaux Ⅳ. 4 et Ⅳ.5 (en fait des valeurs négatives 

pour 4(1-OH) et 4(2-OH)) Fig.12 (PDE) et Fig.13) devraient être considérablement décalées afin 

de traiter les énergies de protons solvatés plus proches de l'expérience. Les figuresⅣ.14 et Ⅳ.15 

. 
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montrent des PDE ou des PA raisonnables, respectivement, lorsqu'on utilise une valeur (semi-

empirique) de 130 kcal/mol. Quoi qu'il en soit, la tendance est fiable, comme cela a déjà été 

démontré, par exemple, dans le calcul des valeurs de  pKA des complexes[13,14] 

Ⅳ.2.2.1. Mécanisme de Transfert d'atome d'hydrogène (HAT) dans les solvants polaires et 

non polaires : 

En comparant les valeurs de BDE des O-H liées au mécanisme HAT (figures Ⅳ.1 et Ⅳ.2), on 

remarque que les valeurs BDE changent légèrement en fonction des solvants, car dans le processus 

HAT, il n'y a pas d'espèce de charge stabilisée par des solvants polaires ou déstabilisée par des 

solvants non polaires. En général, les enthalpies de dissociation des liaisons ne sont pas 

considérablement affectées par l’environnement[15–18] comme le montrent les valeurs BDE des 

figures Ⅳ.1 et Ⅳ.2. 

 Les résultats de ces figures (voir tableaux Ⅳ.2-Ⅳ.4) montrent que les BDE de O- H liées au 

mécanisme HAT sont proches dans tous les environnements étudiés.  

De même que pour le milieu en phase gazeuse, les valeurs BDE calculées au niveau théorique en 

utilisant la fonctionnelle LC-ωPBE dans trois solvants sont les plus faibles par rapport aux valeurs 

de la fonctionnelle M05-2X. 

Les différences entre les valeurs des fonctionnelles LC-ωPBE et M05-2X ne dépassent pas 4.3, 

3.7 et 4 kcal/mol dans les solvants benzène, eau et méthanol respectivement.  

Les solvants polaires (eau et méthanol) entraînent des changements plus importants dans les BDE 

que les solvants non polaires (benzène) (figures Ⅳ.1 et Ⅳ.2). Les BDE en phase de solvant sont 

inférieures à celles en phase gazeuse avec les deux fonctionnelles (avec l'exception de deux BDE 

O-H calculées pour les composés mol-1 et mol-5(1-OH). Des changements significatifs sont 

constatés pour les BDE du composé mol-2 dans le méthanol, qui sont plus élevées d'environ 10,7 

kcal/mol que celles en phase gazeuse, et ceci selon la fonctionnelle (M05-2X). 

Nous pouvons constater que la magnitude de l'effet du solvant sur les valeurs BDE est la même 

que celle des deux références (Ref-1 et Ref-2). Les BDE en phase de solvant ne suivent pas la 

même tendance que celles en phase gazeuse.  

Dans la méthode de dosage DPPH où l'éthanol a été utilisé comme solvant, les résultats 

expérimentaux de la réf [4]démontrent que les antioxydants ont démontré une capacité de 

réduction maximale et l'ordre de l'activité antioxydante est le suivant : (mol-1, mol- 2, mol-3, mol-

4, mol-5). 
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 Le mécanisme est perçu comme un mécanisme de transfert séquentiel d'électrons par perte de 

protons (SPLET) dans un solvant protique, tandis que l'ABTS et l'ORAC, réalisés dans une 

solution aqueuse, sont des mécanismes HAT et l'ordre de l'activité antioxydante est différent. En 

comparant ce résultat avec nos résultats théoriques dans le méthanol et l'eau (valeurs BDE), les 

deux méthodes M05 et LC-ωPBE offrent pratiquement le même ordre, et le mécanisme SPLET 

est prévu pour être plus favorisé dans le méthanol et l'eau (en général, les solvants polaires).  

En particulier, la disposition dans le méthanol est la suivante : 

LC-ωPBE:  mol-6 < Ref-1 < Ref-2 < mol-4(1-OH) < mol-5(1-OH) < mol-1 < mol-2 < mol- mol-

4(2-OH) < mol-3 < mol-5(2-OH)  

M05-2X:   Ref-1 < Ref-2 < mol-6 < mol-4(1-OH) < mol-5(1-OH) < mol-1 < mol-4(2-OH) < mol-

3 < mol-5(2-OH) < mol-2  

Et l'ordre de l'eau est : 

LC-ωPBE: mol-6 < Ref-1 < Ref-2 < mol-4(1-OH) < mol-5(1-OH) < mol-1 < mol-2 < mol- 4(2-

OH) < mol-3 < mol-5(2-OH)  

M05-2X:  Ref-2 < Ref-1 < mol-6 < mol-4(1-OH) < mol-5(1-OH) < mol-1 < mol-2 < mol- 4(2-

OH) < mol- 3 < mol-5(2-OH) 

Il est également observé que la molécule 6 présente la plus grande activité antioxydante avec les 

deux solvants. Le solvant apolaire (benzène) avec les deux fonctionnelles LC-ωPBE et M05-2X 

présente les mêmes résultats   

 En particulier, l'ordre du benzène est le suivant : 

LC-ωPBE: mol-6 < mol-5(1-OH) < mol-4(1-OH) <Ref-1 < mol-3 < mol-1 <Ref-2 < mol-4(2-OH) 

< mol-2< mol-5(2-HO) 

M05-2X:    mol-6 < mol-5(1-OH) =< Ref-1 < mol-4(1-OH) < mol-1 <Ref-2 < mol-2 < mol-4(2-

OH) < mol-5(2-OH) < mol-3 

On peut alors affirmer que les ambiguïtés qui nous ont amenés à étudier l'activité antioxydante de 

ces molécules sont clarifiées. 
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Comme on l'a constaté en phase gazeuse, le groupement O-H1 (dans les deux composés mol-4 et 

mol-5) est le groupe le plus favorisé pour la donation d’hydrogène H (donnant un électron) par 

rapport au groupe O-H2.  

De manière intéressante, mais comme prévu, l'effet des solvants polaires est plus fort lorsqu'il 

s'agit d'une espèce chargée, comme par exemple le proton (PA, PDE figures Ⅳ.5 et Ⅳ.12). L'effet 

est moins sensible pour la BDE avec la fonction M05-2X alors qu'il apparaît clairement avec la 

fonction LC-ωPBE. Cela souligne l'importance de la manière dont la corrélation est traitée dans 

ces fonctions.  

Le M05-2X est une fonctionnelle fortement paramétrée sur un ensemble de propriétés moléculaires 

-neutres- alors que les fonctionnelles corrigées à longue portée (LC) (telles que LC-ωPBE) 

utilisent un traitement plus physique de la corrélation, plus locale à courte distance électron-

électron qu'à longue portée. 

Ⅳ.2.2.2. Mécanisme SPLET dans les solvants polaires et non polaires : 

Les valeurs des figures Ⅳ. 5 et Ⅳ.7 montrent que le solvant a un impact important sur les 

enthalpies de réaction dans le cas de la SPLET car ce mécanisme implique des espèces chargées 

[19–22]. Contrairement au cas des BDE, nos calculs fournissent des PA et des ETE particuliers 

dans des gammes considérablement plus larges. Les valeurs de PA calculées au niveau de la théorie 

M05-2X sont les plus faibles comparées aux valeurs de LC-ωPBE similaires à la phase gazeuse 

(voir figures Ⅳ.5, Ⅳ.7 ou tableau Ⅳ.2-Ⅳ4). Les différences entre les valeurs LC-ωPBE et M05-

2X ne dépassent pas 4,4, 3,7 et 3,9 kcal.mol-1 dans les solvants benzène, eau et méthanol 

respectivement, soit moins de 5%.  

Les valeurs de PA ont diminué dans trois solvants. Cependant, cette réduction est extrêmement 

importante dans les solvants polaires (méthanol et eau). Elle peut être due à la stabilisation des 

systèmes chargés créés dans la première étape du mécanisme SETPT par les solvants polaires. En 

outre, la délocalisation et la conjugaison des électrons π sont plus importantes dans les milieux 

polaires. 

Les affinités protoniques dans le benzène (solvant non polaire) sont inférieures aux affinités 

protoniques correspondantes en phase gazeuse correspondants de 232 à 240 kcal/mol, le décalage 

moyen étant de 235 kcal/mol. Dans les solvants polaires (eau et méthanol), une très forte 

diminution de l'AP (environ 323 kcal/mol) peut être observée dans l'eau avec la fonction LC-

ωPBE. En général :  
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PAs (méthanol) < PAs (eau) < PAs (benzène) < PAs (gaz). 

Ainsi, les solvants polaires peuvent accélérer l'étape de détermination de la vitesse d e la SPLET et 

faciliter la déprotonation par rapport aux solvants non polaires.  

En phase de solution, les enthalpies de transfert d'électrons (ETE) sont plus élevées que les valeurs 

correspondantes en phase gazeuse en utilisant deux approches de calcul (Ⅳ.7 et Ⅳ.8) 

. Les valeurs ETE calculées au niveau de théorie M05-2X sont les plus élevées par rapport aux 

valeurs LC-ωPBE similaires à celles de la phase gazeuse  

Dans un solvant non polaire (benzène), cette augmentation peut être considérée comme uniforme 

avec une valeur moyenne s'élevant à 22 et 22,6 kcal mol-1 avec les fonctionnels M05-2X et LC-

ωPBE, respectivement.  

Pour les fonctionnels utilisés, les ETE dans l'eau sont plus élevés que les valeurs en phase gazeuse 

de 14 à 27 kcal/mol (LC-ωPBE) et de 13 à 26 kcal/mol (M05-2X). Dans le méthanol, 

l'augmentation est plus importante, des valeurs ETE plus élevées sont obtenues avec un décalage 

moyen de 23 et 22 kcal/mol avec LC-ωPBE et M05-2X, respectivement.  

Comme en phase gazeuse, l'excellente corrélation linéaire entre le descripteur ETE (calculé avec 

les deux fonctions M05-2X ou LC-ωPBE) dans un solvant non polaire (benzène) et l'énergie 

HOMO des anions souligne que l'électron transféré est prélevé sur l'HOMO. (Voir figure Ⅳ.9). 

Ⅳ.2.2.3. Mécanisme SET-PT dans les solvants polaires et non polaires : 

Les IP et PDE calculés illustrent l'effet du solvant sur le mécanisme SET-PT. Les valeurs IP ont 

diminué dans trois solvants (benzène, eau et méthanol) (voir figures Ⅳ.10, Fig. Ⅳ.11).  

La réduction est assez importante dans les solvants polaires (eau et méthanol). Elle est peut-être 

due à la stabilisation des systèmes chargés créés dans la première étape du mécanisme SET-PT 

par des solvants polaires. De plus, la délocalisation des densités de spin est plus importante dans 

les milieux. 

 Dans le benzène, la chute des valeurs IP est comprise entre 2 et 29 et entre 13 et 24 kcal/mol 2 

avec les deux fonctionnelles LC-ωPBE et M05-2X, respectivement. Dans le méthanol, les IP sont 

considérablement plus faibles, une diminution moyenne de l'IP est de 55 et 56 kcal/mol avec les 

deux fonctionnelles M05-2X et LC-ωPBE, respectivement. Dans l'eau, la diminution est plus 

importante, s'élevant en moyenne à 58 et 62 avec M05-2X et LC-ωPBE, respectivement.  
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Les valeurs IPs calculées au niveau théorique M05-2X sont plus élevées que les valeurs LC-ωPBE, 

contrairement à la phase gazeuse.  

Les différences entre les valeurs LC-ωPBE et M05-2X ne dépassent pas 4,7, 6,7 et 6,0 kcal/mol 

dans le benzène, l'eau et les figures Ⅳ.10 et Ⅳ.11 montrent que les valeurs d'IP sont presque 

similaires à la molécule de référence eugénol, ce qui suggère que les composés étudiés ont des 

caractéristiques de donneur d'électrons similaires à celles de l'eugénol dans les solvants polaires et 

non polaires.  

Le deuxième paramètre important de la voie SET-PT est PDE. Comme nous l'avons vu dans la 

discussion sur la phase gazeuse, cette étape est probablement celle qui limite la vitesse, et il est 

donc intéressant de constater un effet notable du solvant sur les PDE. Des valeurs de PDE 

considérablement réduites sont observées dans les solvants polaires ou non polaires 

 (PDE (méthanol) < PDE (eau) < PDE (benzène)). (Voir Figure Ⅳ.12 et Fig. Ⅳ.13).  

Cette réduction des valeurs de PDE est due aux deux espèces chargées (H+ et 2-MPO•+) qui 

peuvent être stabilisées par les solvants polaires, comme nous l'avons vu précédemment.  

Les PDE dans le benzène sont inférieures en moyenne de 187 et 191 kcal/mol avec LC-ωPBE et 

M05-2X, respectivement, aux valeurs correspondantes en phase gazeuse, tandis que les PDE dans 

l'eau et le méthanol sont encore plus faibles. Dans l'eau, la moyenne est de 207 kcal/mol avec les 

deux fonctionnelles. Le solvant méthanol donne des valeurs beaucoup plus basses avec des valeurs 

moyennes de 212 et 214 kcal/mol avec LC-ωPBE et M05-2X, respectivement.  

En analysant trois mécanismes de réactions HAT, SPLET et SET-PT dans des solvants, nous 

pouvons constater que les tendances changent en fonction des solvants. Il est clair que les solvants 

polaires influencent considérablement les PDE et les PA. Cela révèle que le processus HAT peut 

être plus probable dans une solution de benzène (solvant non polaire en général), où les IP et les 

PA sont toujours plus élevés que les BDE pour les deux liaisons O-H.  

Les solvants polaires (eau et méthanol) induisent des changements significatifs dans les enthalpies 

des espèces chargées, ce qui affecte de manière dominante l'énergie SET-PT et SPLET. Dans les 

solvants polaires (eau et méthanol), on observe des baisses très importantes des PA, qui sont 

considérablement plus faibles que pour les BDE. Par conséquent, dans les solvants polaires, la 

SPLET représente le mécanisme thermodynamiquement préféré, suivi de la HAT et de la SET-

PT. 
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Conclusion :  

Dans ce chapitre, nous avons effectué des calculs détaillés basés sur les principes de la DFT,  On a 

étudié les différents mécanismes d'action principale antioxydante d'une série de 2-

Methoxyphenols, le transfert d'atome d'hydrogène (HAT), mécanisme de transfert d'électron-

proton (SET-PT) et de transfert d'électron-proton séquentiel (SPLET) 

Cette étude nous a montré que la molécule mol-6 est la plus qualifiée pour le mécanisme de 

transfert de charge. Dans ces étapes, le mécanisme impliqué dans les propriétés antioxydantes des 

six composés phénoliques est le transfert d'atome d'hydrogène (HAT).  

Par conséquent, le mécanisme impliqué dans les caractéristiques antioxydantes de ces six 

composés phénoliques dans des solvants polaires est le mécanisme de transfert séquentiel de 

protons et d'électrons (SPLET). Par la suite, le meilleur antioxydant dans un solvant polaire est la 

molécule mol-5 (1-OH). Cependant, le mécanisme SET-PT, qui est souvent utilisé avec certains 

antioxydants, n'est pas efficace avec les composés étudiés. 

En ce qui concerne les caractéristiques de calcul de la DFT, on peut souligner la bonne corrélation 

entre ETE et l'énergie HOMO des anions calculés dans les phases gazeuses, et on a remarqué que 

les deux fonctions d'échange-corrélation utilisées dans cette étude donnent presque les mêmes 

résultats en ce qui concerne les énergies et les propriétés, à savoir PA, ETE, IP et PDE, à 

l'exception des valeurs des BDE. 
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Conclusion Générale 

Dans cette étude, nous avons présenté une analyse approfondie des structures, des orbitales 

moléculaires, du potentiel électrostatique moléculaire, des densités de spin et des indicateurs de 

réactivité chimique globale de six composés synthétisés de 2-méthoxyphénols (2-MPOH), en 

utilisant des calculs de la théorie de la fonctionnelle de densité (DFT) de premiers principes. 

L'examen des indicateurs de réactivité globale dans les phases gazeuses et dans des solvants 

non polaires a révélé que la molécule 6 présentait la plus grande adaptation pour le processus 

de transfert de charge. Les effets antioxydants des six dérivés phénoliques ont été attribués à 

l'échange d'atomes d'hydrogène (HAT) dans ces phases. En revanche, les moments dipolaires 

et les polarisations moyennes de tous les produits chimiques étudiés ont indiqué une forte 

polarisation, davantage influencée par des environnements polaires. Les capacités 

antioxydantes de ces six dérivés phénoliques dans des solvants polaires ont été attribuées au 

mécanisme de transfert séquentiel de protons et d'électrons (SPLET). La molécule 5 (1-OH) a 

démontré des propriétés antioxydantes supérieures lorsqu'elle a été exposée à des solvants 

polaires. 

Les différences de performance antioxydante observées lors des expériences expérimentales, 

selon la technique utilisée (DPPH, ABTS ou ORAC) et le solvant polaire choisi (éthanol ou 

eau), ont été particulièrement intéressantes. Cependant, nos calculs ont révélé un niveau 

d'efficacité antioxydante similaire, assez comparable aux méthodes expérimentales DPPH ou 

ORAC. Néanmoins, nos résultats n'ont pas correspondu à ceux obtenus avec ABTS. Le 

mécanisme SET-PT, souvent associé à certains antioxydants, n'a pas été efficace lorsqu'il a été 

appliqué aux produits chimiques étudiés. 

En ce qui concerne les caractéristiques des calculs DFT, il a été essentiel de souligner la forte 

corrélation entre l'énergie de corrélation d'échange (ETE) et l'énergie de l'orbitale moléculaire 

la plus occupée (HOMO) des anions calculés dans les phases gazeuses. De plus, il convient de 

noter que les deux fonctionnelles d 'échange-corrélation utilisées dans cette étude ont produit 

presque les mêmes résultats en termes d'énergie relative et de caractéristiques. En particulier, 

les fonctionnelles PA, ETE, IP et PDE ont donné des résultats similaires, à l'exception des 

valeurs BDE. Malgré les incohérences identifiées, nous avons pu conclure que les méthodes 

utilisées ont présenté des schémas cohérents pour les composés étudiés. Cela a souligné l'idée 
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que les interactions faibles et les énergies de dispersion n'ont pas contribuée de manière 

significative à la caractérisation des mécanismes étudiés. 

Il a été intéressant de constater que l'efficacité antioxydante lors des essais expérimentaux a pu 

varier en fonction de la méthode utilisée (DPPH, ABTS ou ORAC) dans un solvant polaire 

(éthanol ou eau). À l'inverse, nos calculs ont offert presque un ordre similaire de l'efficacité 

antioxydante, plus ou moins proche des méthodes expérimentales DPPH ou ORAC, mais pas 

avec ABTS. Il a été possible de conclure que les méthodes utilisées ont présenté des tendances 

similaires pour les composés étudiés, soulignant ainsi que les interactions faibles et les énergies 

de dispersion n'ont pas joué un rôle essentiel dans la description des mécanismes étudiés. 
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Résumé 

Ce travail est consacré essentiellement à l’étude théorique de l’activité 

antioxydante de sérié des 2-méthoxyphenols, Dans cette étude, nous avons utilisé 

des outils de modélisation avancés basés sur la DFT pour explorer les propriétés 

structurales et électroniques des dérivés du méthoxyphénol dans les phases gaz et 

solvants polaire et non-polaire.  

On a réalisé les calculs en utilisant le programme Gaussian 09 /16 et les 

fonctionnelles LC-ꙍPBE et M05-2X. Les descripteurs de réactivité globale ont 

été déterminés dans le cadre de la DFT conceptuelle. Les deux fonctionnelles 

présentent une classification similaire des molécules en fonction des valeurs de la 

dureté et du potentiel chimique, ce qui indique leur tendance à perdre un électron. 

Dans la deuxième partie de ce travail on a étudié les différents mécanismes 

d'action principale antioxydante, donc nous concentrons ici sur le transfert 

d'hydrogène atomique (HAT), le transfert d'électron unique à protons (SET-PT) 

et les mécanismes de transfert de protons à perte de protons (SPLET). Dans le 

milieu gazeux, le transfert d'atome d'hydrogène (HAT) est plus favorisé. En 

revanche, la polarité du solvant a un effet significatif sur le mécanisme de l'activité 

antioxydante, car l'augmentation de la polarité du solvant accroît la contribution 

du mécanisme SPLET. 

Mot clés : antioxydant, DFT, méthoxyphénol, mécanismes  



 

 

Abstract 

This work is primarily dedicated to the theoretical study of the antioxidant activity 

of a series of 2-methoxyphenols. In this study, we used advanced modeling tools 

based on Density Functional Theory (DFT) to explore the structural and electronic 

properties of methoxyphenol derivatives in gas phase and polar and non-polar 

solvents. Calculations were performed using the Gaussian 09/16 program and the 

LC-ωPBE and M05-2X functionals. Global reactivity descriptors were 

determined within the framework of conceptual DFT. Both functionals exhibit a 

similar classification of molecules based on hardness and chemical potential 

values, indicating their tendency to lose an electron. 

In the second part of this work, we studied the different primary antioxidant action 

mechanisms, focusing on Hydrogen Atom Transfer (HAT), Single-Electron 

Transfer followed by Proton Transfer (SET-PT), and Sequential Proton Loss 

Electron Transfer (SPLET) mechanisms. In the gas phase, Hydrogen Atom 

Transfer (HAT) is more favored. Conversely, the polarity of the solvent 

significantly affects the antioxidant activity mechanism, as increasing solvent 

polarity enhances the contribution of the SPLET mechanism. 

Keywords: antioxidant, DFT, methoxyphenol, mechanisms 

  



 

 

 الملخص

يثوكس ي فينول من م-2هذا العمل مكرس أساسًا لدراسة النشاط المضاد للأكسدة لسلسلة من مركبات 

خلال دراسة نظرية. في هذه الدراسة، استخدمنا أدوات النمذجة المتقدمة المعتمدة على نظرية الكثافة 

لاستكشاف الخصائص الهيكلية والإلكترونية لمشتقات الميثوكس ي فينول في الطور الغازي  (DFT) الوظيفية

 والوظيفتين Gaussian 09/16 ستخدام برنامجوفي المذيبات القطبية وغير القطبية. أجرينا الحسابات با

LC-ωPBE وM05-2X.   .تم تحديد مؤشرات التفاعل الشاملة في إطار نظرية الكثافة الوظيفية المفاهيمية

تظهر الوظيفتان تصنيفًا مشابهًا للجزيئات بناءً على قيم الصلابة والإمكانات الكيميائية، مما يشير إلى ميلها 

 .الإلكترونلفقدان 

في الجزء الثاني من هذا العمل، قمنا بدراسة الآليات المختلفة للنشاط المضاد للأكسدة، حيث ركزنا هنا 

( وآليات نقل البروتونات مع SET-PT(، ونقل الإلكترون الوحيد للبروتونات )HATعلى نقل ذرة الهيدروجين )

. على العكس HATة الهيدروجين )(. في الطور الغازي، يكون نقل ذر SPLETفقد البروتونات )
ً
( أكثر تفضيلا

من ذلك، فإن قطبية المذيب لها تأثير كبير على آلية النشاط المضاد للأكسدة، حيث أن زيادة قطبية المذيب 

 .تزيد من مساهمة آلية

 الميثوكسيفينول، الآليات ،DFTمضادات الأكسدة،  .كلمات مفتاحية


