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Abstract

Abstract

This work falls within the framework of supramolecular chemistry, a field interested
the study of molecular edifices linked by non-covalent interactions, frequently
encountered in the living world.

The study of the receptors based on urea and thiourea, starting with the analysis of the
reactivity of 3-R-2-aminopyridine with two electrophiles phenyl isothiocyanate and
phenyl isocyanate using the density functional theory (DFT) . This theoretical
approach relates to the conceptual descriptors of DFT, used for predictive purposes.
The transition states were characterized and an analysis of the thermodynamic
properties was performed.A complement to our research activity, is summarized by a
rational analysis of electronic effects followed by an AIM topological study, carried
out on complexes (anion receptors). Finally, a study of the optical properties, for
receptors as well as the corresponding complexes was carried out using thetime-

dependent density functional theory (TDDFT)

Keywords: Molecular receptors, complexes (receptors-anion), DFT, TDDFT, AIM



Résumé

Résumé

Notre travail s'inscrit dans le cadre de la chimie supramoléculaire, domaine
s'intéressant a 1'étude d'édifices moléculaires liés par des interactions non-covalentes,
fréquemment rencontrés dans le monde du vivant.

L’étude des récepteurs a base d’urée et de thiourée, a démarré par ’analyse de la
réactivité des 3-R-2-aminopyridine avec deux électrophiles phénylisothiocyanate et
phénylisocyanate en utilisant la théorie de la fonctionnelle de la densité. Cette
approche théorique a trait aux descripteurs conceptuels de la DFT, utilisée dans un but
prédictif. Les états de transition ont été caractérisés et une analyse des propriétés
thermodynamiques a été effectuée.

Un complément a notre activité de recherche, se résume par une analyse rationnelle
des effets électroniques suivie d’une étude topologique AIM, effectuées sur des
¢difices (récepteurs—anions). Finalement, une étude des propriétés optiques des
récepteurs ainsi que les complexes correspondant a été réalisée en utilisant la théorie

de la fonctionnelle de la densité dépendante du temps.

Mots-Clés: Récepteurs moléculaires, complexe (récepteur-anion),DFT, TDDFT, AIM
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Introduction générale

Introduction générale

On définit un récepteur moléculaire comme une structure organique maintenue par
des liaisons covalentes et capable de fixer sélectivement des substrats ioniques ou
moléculaires (ou les deux) aux moyens d’interactions intermoléculaires diverses,

aboutissant a un assemblage d’au moins deux espéces, une supermolécule.

La chimie des molécules réceptrices artificielles, constitue une chimie de coordination
généralisée qui ne se limite pas aux ions des métaux de transitions, mais qui s’etend a
tous les types de substrats : especes cationiques, anioniques ou neutres, de natures

organique, inorganique ou biologique.

Vu le réle fondamental joué par les anions dans les processus chimiques et
biologiques, on pourrait s'attendre a ce que la complexation des anions par des ligands
organiques fournis une multitude de structures nouvelles aux propriétés intéressantes.
Elle n'a cependant recu que peu d'attention par rapport a la coordination des cations,
qui a fait l'objet de nombreuses études. Ce n'est que depuis la fin des années 1970 que
la chimie de coordination des anions s'est développée comme un nouveau domaine de
la chimie de coordination. La mise au point de divers types de récepteurs moléculaires
d'anions avec des polycations macrocycliques et macropolycycliques ; a former des
complexes forts et sélectifs avec des anions inorganiques et avec les groupes
fonctionnels négativement chargés (tels que les carboxylates et les phosphates) des
substrats organiques et biologiques. La force de liaison et la sélectivité des récepteurs
proviennent des sites d'interaction déficients en <électrons (tels que les sites
positivement chargés des cations polyammonium et polyguanidinium qui peuvent
former de multiples liaisons hydrogénes du type "N—H...X"), disposés de maniére
appropriée autour d'une cavité intramoléculaire de forme et de taille adaptées au
substrat anionique a fixer.

Le développement des récepteurs simples avec les unités chromophores commutables
capables de reconnaissance des anions biologiquement important comme les
fluorures, chlorures, phosphates et carboxylates a fait I’objet d’une attention
considérable [1-3]. L’urée est 1'un des récepteurs d’anions possédant des
fonctionnalités attrayantes par une large gamme d'applications dans plusieurs
disciplines chimiques en raison de leur aptitude a participer a la formation d’adduits

lié par des liaisons d'hydrogeéne [4,5].
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La fonctionnalité¢ de l'urée posseéde deux sites de liaison hydrogene (voir figl)
relativement fortes et participent a des liaisons hydrogéne par I’intermédiaire de deux
atomes, soit de ’hydrogeéne dans -N (H) ou de I'oxygéne dans -C (O). Ainsi, des
dérivés de l'urée fonctionnalisés avec divers unités chromogéniques ou de
signalisation ont été synthétisés [6-8].

L'affinité de liaison des différents récepteurs a base de l'urée en vue d'une analyse
anionique principalement régi par unité attaché au fragment de l'urée. La littérature
révele que, pour de simples récepteurs phénylurée, l'acidit¢ de l'urée -N (H)
hydrogenes est affectée par la présence de certains substituants dans les noyaux
phényle. Cependant, I'étude systématique pour moduler l'acidité de I'urée -N (H) et

l'affinité de liaison pour les anions griace a l'effet du substituant est rare dans la

littérature [9,10].
>

Y

O
Rl/

Figure 1.

Peu d’études ont rapporté les propriétés structurales et la commutation des récepteurs
d'anions, en particulier les récepteurs qui contiennent la thiourée / groupe urée et le
groupe pyridine. Rashdan et al. ont étudié la possibilité de commutation, la structure
et les propriétés de liaison de 2-pyridyl-phénylthiourée et ces analogues de 1'urée en
utilisant la diffraction des rayons X et les analyses spectroscopiques RMN 1H [11].
Comme conclusion, ils ont constaté que la thiourée pyridyle montre une
variété de propriétés de liaison inattendues avec le carboxylate et
les anions halogénures, la sélectivit¢ de liaison «commutables» intrigant les
structures. D’apres leur analyse I’incorporation de nouvelles architectures de
complexes moléculaires est révélée facile et engendre des systémes de récepteurs
sophistiqués.

C’est dans ce contexte que s’inscrit le travail qui sera présenté dans cette these. Dans
le premier chapitre, nous introduirons les notions nécessaires a la bonne

compréhension de ces travaux de thése, nous présenterons ensuite, une étude

-2-



Introduction générale

théorique mécanistique de la synthése des quatre récepteurs organiques a base de

I’urée et thiourée ou tous les calculs ont été effectués au niveau B3LYP/6-31G*.

Le deuxiéme chapitre sera consacré a I’étude d’interaction hdte- invité (hote :
récepteurs synthétisée théoriquement dans le chapitre 1, invité : les anions, Br, Cl,

BF4, CF3CO3) en utilisant la théorie AIM (atoms in molecules).

L’objectif du troisieme chapitre est I’étude théorique des spectres d’absorption des
récepteurs dans la forme Trans, Cis et les complexes (hote —invité) en utilisant la
théorie de la fonctionnelle de la densité dépendante du temps (TDDFT).Enfin, ce

manuscrit se termine par une conclusion générale.
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Chapitre 1 Mécanisme Réactionnel

1. Introduction

Les récepteurs commutables sont des récepteurs dont les propriétés de liaison peuvent
étre inversées en utilisant des stimuli externes, tels que le pH, la température, la
lumiére et des ions métalliques. Des récepteurs synthétiques ont été développés pour
une vaste gamme de substrats, a partir des anions des cations et de petites molécules
organiques a grandes biomolécules. Cependant, les récepteurs dont les propriétés de
liaison peuvent étre commutées 'on' et 'off, ou dont la sélectivité de liaison peut étre
inversée, sont relativement rares [1-3] méme si elles ont le potentiel de dispositifs

moléculaires et des propriétés de transport contrdlées.

Branda et ses collaborateur ont préparé un récepteur d'anions commutable qui contient
trois groupes: N, N-diphényle urée;l18-couronne-6-éther étamine primaire. Ce

récepteur fixe ’anion acétate par la formation de liaisons hydrogeénes avec l'urée.[4]

Peu d'études ont rapporté les propriétés de commutation des récepteurs d'anions, et en

particulier ceux qui contiennent des récepteurs thiourée / urée et un groupe pyridine.

En 1999 Douglas et al ont préparé le récepteur d'anions 2-pyridyle phényle thiourée
a partir de 2-aminopyridine et I'isothiocyanate de phényle. Les deux étaient mélangés
dans un rapport molaire 1:1 dans I'éthanol anhydre et le mélange est mis a reflux
pendant lh. Un cristal approprié¢ a été formé apres évaporation et refroidissement.

(Figure 1.1)[5]

(b)

Figure 1.1 : Structure (a) est la structure cristalline du 1-phényle-3-(pyridine-2-yl)

thiourée(b).[5]
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L’étude théorique mécanistique de la synthése des quatre récepteurs organiques : 1-
phényle-3-(pyridine-2-yl)urée (1C) ; 1-phényle-3-(pyridine-2-yl) thiourée (2C) ;1-(3-
méthyle pyridine-2-yl)-3-phényleurée (3C) et 1-(3-méthyle pyridine-2-yl)-3-phényle

thiourée (4C) (voir schéma 1.1) feront I’objet de ce chapitre.

Pour commencer, nous allons étudier la réactivité des 3-R-2-aminopyridine (1a et 2a)
avec deux ¢électrophiles phényle isothiocyanate et phényle isocyanate (1b et 2b) (voir
Schéma 1.1) en utilisant la théorie de la fonctionnelle de la densité (DFT). Les
descripteurs de la réactivité chimique nous permettrons de décrire et prédire le
comportement de ces réactifs. Les mécanismes réactionnels seront caractérisés par la
détermination des états de transition correspondants, I’étude cinétique sera suivie
d’une analyse des propriétés thermodynamiques.

Avant de passer aux détails computationnels et discussion des résultats, nous allons
d’abord donner l'essentiel des différents concepts et outils théoriques que nous avons

utilisé, ainsi qu’une bréve présentation des descripteurs de la réactivité chimique.

I
R R H
A3 _NHs HEN A 3N X
o o | i r{, ™ s ol | rﬁa’
|r ¥ v ] —- | | =
Sy N L'::%’// N NS
2 2 |:I| 3 T =
a b C i i
1a R=H 1b X=0 1C R=H, X=0 2C R=H, X=S
2a R=CH3 2b X=S 3C R=CH3, X=0 4C R=CH3, X=S

Schéma 1.1
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2. Théorie de la fonctionnelle de densité (DFT)

La théorie de la fonctionnelle de la densité est basée sur le postulat proposé par
Thomas et Fermi qui dit que les propriétés électroniques peuvent étre décrites en
terme de fonctionnelles de la densité électronique, en appliquant localement des
relations appropriées a un systeme électronique homogeéne [6]. Thomas et Fermi ont
utilisé leur théorie pour la description d’atomes, mais le manque de précision, ainsi
que I'impossibilité de traiter des systémes moléculaires en ont fait un modele trop
simpliste lorsqu’il a été proposé.

Hohenberg et Kohn, en 1964 [7], ont repris la théorie de Thomas-Fermi et ont montré
qu’il existe une fonctionnelle de 1’énergie E[p(7)] associée a un principe variationnel, ce qui

a permis de jeter les bases de la théorie de la fonctionnelle de la densité. Des applications
pratiques ont ensuite été possibles grace aux travaux de Kohn et Sham (KS) [8] qui ont
proposé, en 1965, un set d’équations mono-¢€lectronique analogues aux équations de Hartree-
Fock a partir desquelles il est en principe possible d’obtenir la densité électronique dun
systéme et donc son énergie totale. Kohn et Sham ont donc permis a la DFT de devenir un

outil efficace pour I’étude d’une grande majorité des systémes chimiques.

3. Fonctionnelles échange-corrélation

La difficulté principale dans le développement du formalisme de Kohn-Sham réside
dans la construction des fonctionnelles d’échange-corrélation. De nombreuses
fonctionnelles ont été développées depuis, tant pour I’échange que pour la corrélation.
Parmi les plus connues et les plus utilisées on peut citer les fonctionnelles d’échange
de Becke (B88) [9], de Perdew et Wang (PW91) [10]. Pour la corrélation, on dispose,
entre autres, des fonctionnelles de Perdew (P86) [11], de Lee, Yang et Parr (LYP)
[12]. Toutes ces fonctionnelles permettent une amélioration de I’estimation des
énergies de liaison dans les molécules, ainsi que des barrieres d’énergie. Il est
important de noter que n’importe quelle fonctionnelle d’échange (ou de corrélation)
d’une méthode peut étre combinée avec n’importe quelle fonctionnelle d’échange (ou
de corrélation) d’une autre méthode ce sont les fonctionnelles dites «hybrides» [13] et
la fonctionnelle de ce type actuellement la plus utilisée est celle connue sous
I’acronyme B3LYP [14]. BLYP indique qu’il s’agit d’un calcul DFT avec la
fonctionnelle d’échange de Becke (B88) et la fonctionnelle de corrélation de Lee-

Yang-Parr, (LYP).
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4. Les fonctions de base
Les fonctions de base sont des fonctions spatiales qui doivent permettre de décrire la
distribution électronique au sein d’un systéme moléculaire. En chimie quantique deux
grands types de fonctions de base sont connues : celles de type Slater [15](STO pour
Slater Type Orbital) et celles de type Gaussienne[16] (GTO pour Gaussian Type
Orbital). Ces derniéres sont utilisées dans tous nos calculs

Les bases gaussiennes les plus utilisées sont celles qui ont été développées par
Pople et collaborateurs [17]. La plus simple est la base STO-3G. Le sigle « 3G »
signifie que les orbitales de type Slater (STO) sont représentées par trois fonctions
gaussiennes. Le niveau suivant développé par Pople comprend les bases split-valence
telles que 3-21G, 4-31G et 6-31G, ou le premier chiffre représente le nombre de
gaussiennes utilisées pour représenter les orbitales de cceur. Les orbitales de valence
sont représentées par deux fonctions qui sont composées du nombre de gaussiennes
indiqué dans la seconde partiec de la dénomination de la base. Des fonctions
supplémentaires peuvent étre ajoutées aux bases standard pour améliorer la qualité des
calculs parmi lesquelles les fonctions de polarisation et les fonctions diffuses. La base
6-31G* ou 6-31G(d) utilisée dans tous nos calculs signifie qu'un jeu de fonctions d a

¢té ajouté a tous les atomes (sauf H) dans la molécule.

5. Indices de réactivité chimique

Le développement de la théorie de Huckel [18], en 1931 a marqué le point de départ
de la modélisation théorique de la réactivité. deux théories sont largement utilisées par
les chimistes : la théorie des orbitales fronticres [19] et la théorie conceptuelle de la
DFT.[20,21] Ces théories ont conduit a la définition de divers indices de réactivité,

nous présenterons uniquement les indices utilisés dans ce travail.

5.1. Indices de Fukui

La théorie de densité d'électrons de la réactivité chimique introduite par Fukui [22] a
expliqué l'importance de la plus haute orbitale moléculaire occupée (HOMO) et la
plus basse orbitale moléculaire inoccupée (LUMO) dans les réactions chimiques.
L'atome avec la plus grande fonction de Fukui est fortement réactif comparé aux

autres atomes dans la molécule.
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Pour cette raison, la fonction de Fukui f(r) [23] est une quantité locale de grand

intérét dans les réactions chimiques. Le f'(r) peut étre définie comme:

5p(r))
SN Vi(r)

fr=( (1.1)

Yang et Mortier [24] ont donné un simple procédé pour calculer f; (fonction
condensée de Fukui), basée sur l'analyse de la population de Mulliken (MPA) et
l'approximation de différence finie de l'eq. (1.1). Dans une approximation de

différence finie, pour un systéme de N électrons, les valeurs de f}, sont données par:

fk+ =q¢,(N+1)—¢q,(N) (1.2)
Se =4, (N)—q,(N-1) (1.3)
fl=q(N+1)—q, (N-1)/2 (1.4)

q,(N),q,(N-1) et g, (N +1) représentent la population électronique de l'atome k

pour N, N-1 et N+1 systeme électronique respectivement. Une valeur élevée de f,"
signifie que l'atome k présente un caractere €lectrophile, indiquant de ce fait une
haute probabilité pour une attaque nucléophile sur ce site; d'autre part, une valeur

¢levée de f, signifie que le site k est plus nucléophile et disponible pour des attaques

¢lectrophiles.

5.2. Descripteurs duals
Les fonctions de Fukui correspondent a la réponse de la densité électronique au
changement du nombre de particules. Ceci se traduit mathématiquement par la

relation suivante :

OO,
AF(r) = <W>vm - (W)N (1.5)

A partir des définitions mathématiques, il est possible de trouver des relations liant

I’indice dual et les fonctions de Fukui électrophiles, nucléophiles et radicalaires.
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PO =0 4500 (16)
f~@) = fOr) —5 AF () (1.7)

La différence entre (1.6) et (1.7) conduit directement a la relation:

Af(r) =[f"(r) = f~ ("] (1.8)

D’apres la relation (1.8) le descripteur dual est défini comme la différence entre les
fonctions de Fukui /' et /* [25,26] 1l peut donc prendre des valeurs positives et des
valeurs négatives. Un site avec une valeur tres positive du descripteur dual correspond
a un site ou f "(r )>f (v ), i.e. un site plus apte a recevoir de la densité électronique
qu’a en céder, ou encore plus électrophile que nucléophile. A I’inverse, un site avec
une valeur treés négative du descripteur dual doit correspondre a un site plus apte a

céder de la densité électronique qu’a en recevoir, i.e. plus nucléophile qu’électrophile.

6. Détails computationnels

Tous les calculs ont été effectués au niveau DFT en utilisant le programme
Gaussian(09 [27]. La fonctionnelle hybride d'échange corrélation B3LYP et la base 6-
31G* ont été utilisé pour tous les calculs [28-31].Toutes les structures ont été
complétement optimisées et la nature de chaque point stationnaire a été déterminée
par un calcul de fréquence. Tous les états de transition caractérisés correspondent aux
points de scelle.

Il est intéressant de noter que dans notre travail les modeles moléculaires ont été
construits a ’aide de l'interface graphique du programme GaussView.

La visualisation des géométries des états de transition et I’animation des vibrations
correspondantes aux fréquences imaginaires ont été faites avec le programme
GaussView.

Les indices de réactivité (indices de Fukui, nucléophiles locales) ont été déterminés a

partir de I’analyse des populations de Mulliken (MPA) et (NPA) [32,33].
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7. Résultats et discussions

7.1. Descripteurs chimiques intramoléculaire

Les potentiels d'ionisation (IP) et les affinités électroniques (EA) ont été calculés
comme une différence entre les énergies totales des systémes neutres et leur

correspondant cation ou anion, respectivement [34]:

IP=E(N-1)-E(N)  (1.9)
EA=E (N)-E (N+1)  (1.10)

N est le nombre total d'électron du systéme neutre.
Le potentiel électronique chimique (p) et la dureté chimique (1) de chaque systéme
ont été calculés a partir du potentiel d'ionisation et I'affinité électronique en utilisant
les formules suivantes [35,36]:
w=—IP+EA  (L11)
2
n=IP-EA (1.12)

u caractérise la tendance des électrons a s'échapper d'un systeme en équilibre, pendant
que 1 exprime la résistance d'un systeéme au changement de son nombre d'¢lectrons (n
peut étre vu comme une résistance au transfert de charge). Ces deux entités, comme

IP et EA, sont les propriétés globales des systemes étudiés.

A partir du potentiel électronique chimique et la dureté chimique, 1'indice global de
1'électrophilicité () mesurant la stabilisation du systéme quand il acquiert une charge

¢lectronique supplémentaire (AN), a été défini par Parr comme [37]:

w="" (1.13)

Le potentiel d'ionisation (IP), l'affinité électronique (EA), le potentiel électronique
chimique (p), la dureté chimique (n) et l'indice de 1'électrophilicité (®) calculés pour
les réactifs 1a, 2a, 1b et 2b, sont rassemblés dans le Tableau 1.1.Les structures

optimisées des réactifs sont données dans la Figure 1.2.
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Tableau 1.1: Les descripteurs chimiques intramoléculaires (en eV)

Composés 1P EA n n (0
la 7.948 - 1.9094 9.857 -3.019 0.462
2a 7.774 - 1.946 9.720 -2.914 0.436
1b 8.502 - 1.352 9.854 -3.575 0.648
2b 8.175 - 0.566 8.741 - 3.804 0.827

-
gﬁi:zwiﬁtﬂ‘iimvz ’;“ ﬁﬁiirdi

1b 2b

Figure 1.2 : Géométrie optimisée des réactifs au niveau B3LYP/6-31G*
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Qualitativement on peut noter que tous les potentiels chimiques ont été calculés pour
les deux aminopyridines (1a et2a) ( -3.019 et -2.914 eV) sont plus élevés que ceux
des phénylisocyanates (1b et2b) (-3.575, - 3.804 eV) confirmant, un transfert de
charge des nucléophiles aminopyridines a vers les phénylisocyanates b qui agissent
comme accepteurs d'électrons.

Ce fait est encore confirmé par l'analyse du potentiel d'ionisation calculé pour les
deux aminophényles (1a et2a) et les phénylisocyanates (1b et2b): les potentiels
d'ionisation de ces derniers sont toujours plus élevés que ceux des aminophényles (1a
et2a), de ce fait les phénylisocyanates b sont moins appropri¢s pour agir en tant que

nucléophiles.

7.2. La sélectivité

Les indices de Fukui ont été calculés par les équations suivantes

fif = qe(N+1)—q(N) (12)

fi = aN) —q,(N—1) (1.3)

Les systemes ioniques ont été calculés en utilisant l'approximation UHF. Les
populations électroniques atomiques ont été calculées en utilisant l'analyse de

population naturelle (NPA) et 'analyse de population Mulliken.

Ces indices locaux de la réactivité ont été employés pour caractériser les sites
prioritaires pour une attaque nucléophile. Les valeurs des indices de Fukui calculés

pour les substrats a et b sont présentés dans le Tableau 1.2
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Tableau 1.2. Les indices de Fukui pour les substrats 1a, 2a, 1b et 2b

réactifs | MPA | NPA

fi

N1 Cs Cy N> N1 Cs Cy N»

la 0.148 0.024 | 0.065 | 0.066 | 0.240 | 0.021 0.14 0.073

2a 0.134 0.039 | 0.041 | 0.059 | 0.216 | 0.029 0.147 0.061

45
k

N3 Ci C: Cs N3 Ci C, Cs

1b 0.004 0.158 | 0.068 | 0.054 | 0.003 | 0.139 0.132 0.105

2b 0.003 0.110 | 0.045 | 0.027 | 0.007 | 0.123 0.088 0.052

Le Tableau 1.2 montre que la valeur la plus élevée de l'indice de Fukui f;Fest celle de
l'atome C; dans les deux électrophiles (1b et 2b) (voir Figure 1.2). Ceci signifie que
l'attaque nucléophile serait préférentielle sur ce site. L'examen du Tableau 1.2 montre
¢galement une grande valeur de f,, pour les deux nucléophiles (1a et 2a) sur I’atome

Ni, indiquant la présence d’un site donneur d’¢lectrons.

7.3. Descripteur dual

La carte d’isodensité des descripteurs dual Af{z) calculés pour les structures
optimisées au niveau B3LYP/6-31G* est illustrée dans la Figure 1.3. Le signe de Af
(r) est un critere important de réactivité. En effet, il a été établi que les sites
moléculaires avec Af (r)> 0 présentent un comportement €lectrophile, tandis que les
centres moléculaires avec Af (r) <0 devraient étre nucléophiles. Les zones ou les
valeurs des descripteurs sont négatives (Af(r) <0) seront colorées en jaune, tandis que
les zones ou les valeurs du descripteur sont positives (Af(r)>0) seront colorées en
rouge.

La Figure 1.3 montre bien que pour les quatre réactifs, les positions qui ont un
comportement chimique inverse sont trés bien séparées. La zone électrophile Af (r)> 0
(rouge) est centrée sur 'atome Cj pour les €lectrophiles (1b et 2b). Tandis que, pour
les deux nucléophiles (1a et 2a) le descripteur Af(7) est négatif pour I’atome Ny
(jaune). Ces résultats sont en bon accord avec les résultats trouvés par ’analyse des

indices de Fukui.
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Figure 1.3:La carte isodensité du descripteur dual Af(r) calculé au niveau B3LYP/6-
31G*
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7.4. Géométries des produits (récepteurs C)

Comme attendu, I’addition du nucléophiles (1a et 2a) sur les électrophiles (1b et 2b)
nous donne quatre récepteurs :1C(1-phenyl-3-( pyridin-2-yl)urée), 2C(1-phenyl-3-(
pyridin-2-yl) thiourée ), 3C (1-(3-methyl pyridin-2-yl)-3-phenylurée) et 4C (1-(3-
methyl pyridin-2-yl)-3-phenylthiourée). Les géométries optimisées de ces quatre
récepteurs C sont illustrées dans la Figure 1.4. Les parametres structurels calculés de

ces quatre récepteurs sont présentés dans le Tableau 1.3.

Tableau 1.3:parametres structurels de récepteurs (distance (A), angle (°))

1C 2C 3C 4C
Parametres
Calc | Exp Calc Exp Calc Exp Calc Exp

N;3-Ha 1.022 - 1.027 0.891 1.022 - 1.027 -
Ni-H; 1.011 - 1.012 0.891 1.009 - 1.010 -
N3-N2 2.758 - 2.732 2.646 | 2.749 i 2.722 i
Ci-X 1.224 - 1.683 1.682 | 1.225 - 1.684 -
Ci-N3 1.363 - 1.350 1.336 | 1.363 - 1.350 -
Ci-Ni 1.415 - 1.399 1.371 1.416 - 1.400 -
N;-Ci-Ny 115 - 114.62 | 116.83 | 115.31 - 114.76 -
Ni-Ci- X 118 - 116.16 | 118.62 | 117.66 - 116.06 -
N;3-Ci- X 127 - 129.22 | 124.62 | 127.02 - 129.158 -

Le Tableau 1.3 montre que les longueurs de liaison et les angles calculés pour ces
quatre récepteurs sont remarquablement proches des valeurs expérimentales obtenues

par diffraction des rayons X [5].
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J 2

- tﬁi i :
J*‘\:}: - f
3 : S
Récepteur 4C :1-(3-methyl pyridin-2-yl)-3-phenylthiourée

Figure 1.4: Les géométries optimisées des récepteurs C calculées au niveau
B3LYP/6-31G*
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7.5. Analyse de la surface d'énergie potentielle

L’indice de réactivité ne donne aucune perspicacité sur les voies suivies par la
réaction chimique. A cet effet, une exploration compleéte de la surface d'énergie
potentielle (PES) pour les réactions entre les 3-R-2-aminopyridine (R = H, CH3), et
deux agents électrophiles phénylisothiocyanate et phénylisocyanate a été réalisée.
Dans chaque mécanisme, nous avons localisé seulement un état de transition. Il a été
vérifié que pour chaque TS, la fréquence imaginaire conduit a la formation du
récepteur correspondant. Tous les états de transition localisés sont présentés dans la
Figure 1.5. Les paramétres thermodynamiques des quatre réactions sont rassemblés
dans le Tableau 1.4

Lorsqu'un état de transition est obtenu par le calcul, il est suivi d’un contréle, que ce
dernier est effectivement relié aux réactifs et aux produits (a l'aide d'un calcul de type
IRC, «Intrinsic Reaction Coordinate»). Les coordonnées de réactions (IRC) relatives

aux différentes réactions sont présentées dans les Figures 1.6-9

Tableau 1.4: paramétres Thermodynamique (en kJ mol™!) des quatre réactions
calculée au niveau B3LYP/6-31G*.

1C 2C 3C 4C
AE(r) -78.76 -21.00 -84.01 -15.76
AE? 136.53 154.90 126.02 152.27
AH? 131.28 149.65 123.39 149.65
AG? 297.21 202.68 178.53 204.78

Le Tableau 1.4 montre les paramétres thermodynamiques pour les quatre réactions
calculées au niveau théorique de B3LYP. Tout d'abord on peut noter que toutes les
réactions sont exothermiques (AE <0), cette propriété s’accentue en présence de
I’oxygéne. Les barricres énergétiques sont également plus élevées Dans le cas du

soufre.
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¢
3

; .
13} 3%‘1

»

2C(TS)
1C(TS)

3C(TS)

4C(TS)

Figure 1.5. Les géométries optimisées des états de transition calculée au niveau
B3LYP/6-31G*
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Figure 1.6:Coordonnée de réaction (N1-C1) pour le récepteur 1C
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Figure 1.7:Coordonnée de réaction (N1-C1) pour le récepteur 2C
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Figure 1.8:Coordonnée de réaction (N1-C1) pour le récepteur 3C
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Figure 1.9:Coordonnée de réaction (N1-C1) pour le récepteur 4C
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8. Conclusion

De ce chapitre On peut conclure raisonnablement que :

v

L’analyse des descripteurs intramoléculaires montre un transfert de charge des
aminopyridines a vers les phénylisocyanates b.

De l’analyse des indices de Fukui, on conclu que l'attaque nucléophilique
s’effectue sur le carbone Ci. Ce résultat a été bien confirmé par 1’analyse du
descripteur dual

Les géométries optimisées des récepteurs C calculées au niveau B3LYP/6-
31G* sont proches des valeurs expérimentales obtenues par diffraction des
rayons X. ce qui confirme le bon choix de la fonctionnelle B3LYP.

L’analyse des parametres thermodynamiques montre que toutes les réactions
sont exothermiques (AE <0), la réaction devient plus exothermique lorsque
l'atome de soufre est substitué par I’atome d’oxygéné (de 57 a 68 kJ / mol).
L’analyse des énergies d'activation montre que la valeur de la barriere calculée

pour les récepteurs thio est plus élevée comparée aux récepteurs urée.
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Chapitre 2 proprieties structurales et topologiques

1. Introduction

L’initiation, la régulation et le suivi des interactions entre un récepteur moléculaire et
une espece moléculaire ou biomoléculaire sont des objectifs majeurs qui font
actuellement I’objet de recherches considérables, en particulier pour des applications
en analyse et en diagnostic. La reconnaissance moléculaire repose sur des interactions
spécifiques et non-covalentes a I’échelle moléculaire entre un substrat (molécule ou
ion « invité ») et un récepteur (fragment moléculaire « hote »). La détection d’un tel
phénomene peut étre réalisée grace a un récepteur bifonctionnelles constitué par
I’association d’un site de complexation pouvant interagir sélectivement avec un
substrat cible, avec une unité signalétique dont une propriété caractéristique sera
perturbée par la complexation. Le phénomeéne de reconnaissance est ainsi li¢ a une
modification mesurable d’une des propriétés physico-chimiques (luminescence, pH,
¢lectroactivité...) du récepteur.[ 1]

Récemment, Rashdan et al. ont étudié la possibilité de commutation, la structure et les
propriétés de liaison de 2-pyridyl-phénylthiourée et ces analogues de 1'urée en
utilisant la diffraction des rayons X et les analyses spectroscopiques RMN 1H [2].
D'une facon intéressante, les auteurs ont trouvé que la thiourée pyridyle montre une
variété de propriétés de liaison inattendues avec le carboxylate et les anions
halogénures.

Le but principal dans ce chapitre est d’étudier I’interaction héte- invité (hote c’est les
quatre récepteurs étudiés dans le chapitre 1, invité c’est les anions Br, Cl, BFs et

CF;COz (voir Schéma2.1).

I | : I ,\f‘.\
R H R H H R H™ ™H

']/l 3 [‘L X 4] ['lg I3 4 J !
f’“‘x‘r' | l\rf ;.’?“‘\I/ ] *x_l/ : R Y o \/'hﬂ“ I ,h} e Ry
LI i )—Crritd
e ||':“$”ﬁ*a g % e SN B ~F

20|l J )

g 1 ¥ o : s
¢ R o' Y = Br. ClL, BF;, CF.CO4

Schéma2.1 : Structures des récepteurs C, C’ et complexes C’Y"
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2. Méthodologie et détails de calculs

Les calculs ont été effectués en utilisant la méthode DFT. Ces calculs DFT ont
¢été réalisés moyennant le code ADF version 2012.01 [3].Le programme DGrid / Basin
[4] a permis ’ensemble des calculs AIM et Le programme Chemcraft 1.4 [5] a été

utilisé pour la représentation des points critiques-

3. La Théorie de ’atome dans une Molécule

Plusieurs approximations ont été appliquées sur 1’équation de Schrodinger afin de
prédire et comprendre des propriétés de quelques systemes qui nous intéressent. En
1990 Le professeur Richard F Bader a été le premier a utiliser une approche
topologique pour décrire les molécules dans le cadre de la théorie AIM [6].

La méthode QTAIM, [7,8] (“Quantum Theory of Atoms In Molecules*) ou I’approche
atomes dans les molécules, Atoms Inside Molecules (AIM) utilise une approche
topologique pour étudier la densité électronique et découper I’espace moléculaire en
domaines atomiques.

Bader a proposé une définition mathématique de la liaison chimique. Le cadre
mathématique de cette théorie permet, entre autre, de partitionner 1’espace en «
bassins » atomiques [9] et consiste a considérer la densité électronique comme une
fonction locale du systeme moléculaire. Les noyaux atomiques sont alors des
attracteurs de densité électronique et les bassins qu’ils générent peuvent étre
assimilés a I’espace occupé par chaque atome au sein de la molécule.

La théorie AIM offre une définition permettant de caractériser une liaison chimique
entre deux atomes. Cette théorie indique donc l'existence d'une liaison entre deux
atomes non pas sur des critéres géométriques, mais sur des critéres électroniques.
L’existence d'une liaison chimique entre une paire d'atomes est conditionnée par
l'apparition d'un point critique de la liaison BCP [10].

En plus de la liaison, I’AIM permet le calcul de certaines propriétés physiques sur une
base d’atome, elle est devenue progressivement dans les dernieres décennies une

théorie pour proposer des réponses a certaines questions sur les systémes chimiques.
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3.1. Les points critiques

Bader a définit des chemins de liaison, correspondant aux trajectoires reliant deux
attracteurs et passant par un point critique appelé point critique de liaison(CP Critical
points). Ce point correspond a un minimum local de la densité électronique suivant le
chemin de liaison et a un maximum suivant le plan perpendiculaire.

Quatre particularités topologiques sont identifiées et correspondent a un point
critique :

“*NCP (Nuclei Critical Point) : point critique de noyau

*BCP (Bond Critical Point) : point critique de liaison

*RCP (Ring Critical Point) : point critique de cycle

*CCP (Cage Critical Point) : point critique de cage

Quel que soit le type de points critiques, ce sont toujours des points pour
lesquels le gradient de la densité électronique est nul (Vp(r) = 0), il faut donc trouver
un critere de différenciation entre les quatre sortes de points critiques. Ce critére est

obtenu via le laplacien de la densité électronique.

Pour un point critique de liaison (BCP) le Vp(r) est égal a zéro selon x, y et z et
V2p(r)est négatif selon x et y et positif selon z. C'est pourquoi on note généralement

les points critiques selon la notation des topologistes :

NCP «—»(3,-3)
BCP +—> (3,-1)
RCP «—»(3,+1)
CCP (3, 43)

Le premier chiffre (ici 3) indique que Vp est égal a zéro dans les trois directions
de l'espace. Le deuxiéme chiffre est la somme des signes de V’p(r) dans les trois
directions de l'espace. Ainsi pour un BCP, on a deux signes négatifs et un signe positif
soit (-1) + (-1) +(1)=-1.

La localisation des BCP est plus complexe: les algorithmes de calculs se fondent
sur l'approximation grossiere quun BCP se situe entre deux noyaux puis ils

examinent cette région de I'espace de maniere itérative [11].
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La nature de la liaison peut étre décrite par la valeur de la densité électronique,
p(r), et le laplacien de la densité électronique, V?p(r). Ainsi, I’interaction sans partage
des électrons ou de l'interaction couche fermée, que l'on trouve dans les états
répulsives des gaz nobles, les liaisons ioniques, les liaisons hydrogenes et les liaisons
Van der Waals, sont caractérisées par une faible valeur de p(r) et des valeurs de V2p(r)
positives, tandis que les valeurs élevées de p(r) et V?p(r) négatifs sont lices a la

présence de la liaison covalente [12].

Une meilleure description peut étre basée sur d’autres propriétés telles que la
densité d’énergie cinétique G(r), la densité d’énergie électronique totale H(r), et le
rapport de ces quantités a la densité électronique p(r).Les deux propriétés montrent un
comportement différent dans les différents types des liaisons et sont donc utilisées

dans des analyses topologiques de complexes des métaux de transition [13].

4. Résultats et discussions

4.1. Analyse géométrique des complexes C’Y

Pour voir l'effet électronique des divers anions (Y = Br, Cl, BFs, CF3CO2) sur
l'affinité relative de liaison, nous avons effectué des calculs sur les complexes C’Y"
(Schémaz2.1). Les complexes constitués de C 'et Y(Y = Br, Cl, BF4, CF3CO2), ont été
optimis€s au niveau B3LYP /6-31G *.

Les parameétres structuraux des complexes étudiés (Schéma2.1) obtenus suite a une
optimisation géométrique au niveau B3LYP/6-31G* sont reportés dans le Tableau
2.1.Les géométries optimis€es des complexes C’Y™ (Y = Br, Cl, BF4, CF3CO3) ainsi

que les énergies de liaison en (eV) sont rassemblées dans les Figures 2.1-4

Les résultats des calculs montrent que les ¢énergies de liaison
calculées pour les complexes des récepteurs 1C’et 3C’, sont plus élevées c'est-a-dire
ceux contenant la fonction urée, ce qui indique une capacité de détection accrue pour
ces récepteurs [14,15]. Selon la littérature la définition d’une liaison hydrogene D-H
..... A, c'est-a-dire la distance H ... .A est caractérisée par les propriétés suivantes : la

distance H ... .A <3,0 Aet D-H ... A angle> 110 ° [16,17].
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D’apres le Tableau 2.1, les interactions entre Y et ’hydrogeéne du fragment N-H dans
C'Y" (Y = Br, Cl, BFs et CF;CO) peuvent étre identifiées comme des liaisons
hydrogéne. Pour le complexe 1C’Y" les liaisons Hi...Y et m2...Y sont situées entre

1.604 et 2.369A). Dans le complexe 2C’Y" ces liaisons sont entre 1.562 et 2.197A

Nous remarquons aussi que les distancesHi...Y et H»...Y sont plus courtes
dans les complexes C’CF3CO; comparées aux autre complexes, ceci est attribu¢ a la
force €électroattractrice du groupe CF3CO,. Comme remarque générale la variation des
liaisons Hi...Y et H»...Y suit l'ordre croissant: Br > CI> BFs> CF3CO; dans tous les

complexes.

Tableau 2.1: Distances de RN-H et RH ... Y (en angstroms) pour les complexes C'Y"
(Y =Br, Cl, BFs et CF3CO») au niveau B3LYP / 6-31 (d)

Complexes Rn1-m1 Rnz-m2 Rui-y Ruz-y
1C 1.011 1.011 - -
1C’Br 1.029 1.044 2.369 2.184
1CCl 1.038 1.067 2.159 1.940
1 C’BF4 1.030 1.044 1.732 1.608
1 C’CF;CO; 1.051 1.072 1.694 1.604
20C 1.012 1.013 - -

2 C’.Br 1.063 1.054 2.109 2.197
2C.C1 1.068 1.053 1.952 2.079
2 C’.BF,4 1.043 1.039 1.605 1.658
2 C’.CF;CO, 1.078 1.062 1.562 1.646
3C 1.010 1.011 - -

3 C’.Br 1.026 1.044 2.444 2.175
3C.Cl 1.033 1.067 2.242 1.925
3 C’.BF, 1.031 1.035 1.717 1.721
3 C.CF;CO, 1.049 1.076 1.713 1.586
4C 1.012 1.013 - -

4 C’Br 1.054 1.056 2.180 2.160
4 CCl 1.058 1.056 2.019 2.035
4 C’BF4 1.040 1.035 1.632 1.704
4 C’CF3;CO; 1.062 1.063 1.632 1.621
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Complexe 1C’Br: Energie de liaison (1,88 eV)
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Complexe 1C’Cl: Energie de liaison (1 98 eV)
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Complexe 1C’BF4 : Energ1e de liaison (2,39 eV)

Complexe 1C°’CO;CF; : Energie de liaison (1,93 eV)

Figure 2.1 : Géométries optimisées des complexes 1C°Y"
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Comple):s 2C’BF; : Energie de 11a1s0n( 1.77 eV)
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Complexe 2C° CF3COz :Energie de liaison (1.25 eV)

Figure 2.2 : Géométries optimisées des complexes 2C’Y"
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Complexe 3C’ Br: Energie de liaison ( 1.85 eV)
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Complexe 3C’Cl: Energie de liaison (1.98¢eV)

Complexe 3C’BF, : Energie de liaison (2.37¢V)
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Complexe 3C°CF3CO: :Energie de liaison (1.98eV)

Figure 2.3 : Géométries optimisées des complexes 3C’Y"
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Complexe 4C°CF3CO: :Energie de liaison ( 1.03 eV)

Figure 2.4 : Géométries optimisées des complexes 4C’Y"
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4.2. Analyse des complexes C’Y" par la méthode AIM

La théorie des atomes dans les molécules (AIM) est souvent utilisée pour étudier les
liaisons hydrogene [18-20]. Les caractéristiques des points critiques de liaison (BCP)
sont un moyen tres utile d'estimer la force des liaisons hydrogene. Pour obtenir un
apercu supplémentaire des caractéristiques de liaison des complexes C’Y™ (Y = Br, Cl,
BF4 et CF3CO»), nous avons utilisé la théorie AIM [21,22] au niveau B3LYP / 6-31G
(d). En regle générale, les liaisons hydrogéne sont caractérisées par des valeurs
positives deV?p(r) et valeurs faibles de p(r) (<0.1). Les liaisons covalentes ont des
valeurs V?p(r) négatives et des valeurs élevées de p(r), tandis que les valeurs de Vp(r)

deviennent positives lorsque les liaisons contiennent un caractere ionique [12].

4.2.1 Le complexe 1C’Y"

Les résultats de calcul AIM de complexe 1C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO2) sont
résumés dans le Tableau 2. 2. Les points critiques de liaisons sont représentés sur les

Figures 2.5-8

Comme le montre le Tableau 2.2 les valeurs de V?p(r) de deux liaisons H1 ... Y et
H2 ... Y dans le complexes 1C'Y™ avec (Y = Br, Cl, BF4 et CF3;CO3) sont positives et
les valeurs de p(r) sont faibles (<0.1). Ceci suggere que l'interaction entre H; et Y, H»
et Y est une liaison hydrogene. Les points critiques de Ni-H; et N3-H» fournissent des
valeurs négatives de V’p(r) et des valeurs positives élevées pour p(r) qui sont des
caractéristiques d'interactions de type covalent. Le Tableau 2.2 montre aussi que les

valeurs de p(r) de Ni-H; sont plus élevées que celles de N3-Ho.
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Tableau 2.2 : Les propriétés topologiques (en unité atomique) aux niveaux des points

critiques BCP de complexes 1C* Y " (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») (voir Figure 2.5-8)

Complexes | Points Critiques p(r) V2p(r) VI/G H(r)
BCP1 0.2925  -0.7479 3.2969 -0.3312
BCP2 0.3202  -1.4554 9.0676 -0.4153
BCP3 0.3076 ~ -0.8088 3.3680 -0.3500
BCP4 0.2785  -0.6447 3.3192 -0.2834
1C°Br BCP5 0.3096  -0.8195 3.1630 -0.3810
BCP6 0.3074  -1.3684 8.5432 -0.3944
BCP7 0.0347 0.0617 1.1924 -0.0037
BCP8 0.0239 0.0505 1.0477 -0.0006
BCP1 0.2945  -0.7573 3.3015 -0.3348
BCP2 0.3124  -1.4136 9.0062 -0.4038
BCP3 0.3090  -0.8152 3.3629 -0.3533
BCP4 0.2765  -0.6315 3.3157 -0.2779
1ca BCP5S 0.3163  -0.8502 3.1467 -0.3979
BCPo6 0.2879  -1.2259 7.8775 -0.3586
BCP7 0.0492 0.0821 1.2983 -0.0087
BCPS8 0.0307 0.0692 1.0783 -0.0015
BCP1 0.3062  -0.7865 3.9200 -0.2990
BCP2 0.3214  -1.5110 9.6131 -0.4274
BCP3 0.3079  -0.8112 3.3637 -0.3515
BCP4 0.2766  -0.6356 3.3169 -0.2796
1C°BE BCP5 0.3153  -0.8466 3.1351 -0.3981
BCP6 0.3107  -1.4405 9.1769 -0.4103
BCP7 0.0527 0.1656 1.1284 -0.0061
BCP8 0.0378 0.1349 1.0120 -0.0004
BCP1 0.2942  -0.7522 3.3066 -0.3320
1C°CFCO, BCP2 0.3019  -1.3711 8.7756 -0.3934
BCP3 0.3078  -0.8112 3.3702 -0.3508
BCP4 0.2780  -0.6403 3.3209 -0.2813
BCP5 0.3131 -0.8341 3.1700 -0.3867
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BCP6
BCP7
BCP8

0.2856  -1.2405 8.0781 -0.3612
0.0621  0.1297 1.2852 -0.0129
0.0499  0.1218 1.1765 -0.0065

Figure 2.5: Structure de complexe 1C’Br

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

c1

Figure 2.6: Structure de complexe 1C°Cl

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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BCP12g

BCP13

Figure 2.7: Structure de complexe 1C°’BF4

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

Figure 2.8: Structure de complexe 1C’CO2CF3

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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4.2.2 Le complexe 2C’Y"

Nous avons calculé la densité électronique p(r), le laplacienV?p(r) et la densité
d'énergie H aux BCP de la liaison des complexes 2C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO»).
Les résultats du calcul AIM sont rassemblés dans le Tableau2.3. Les points critiques

de liaisons sont représentés sur les Figures 2.9-12

D’aprés le Tableau2.3 les valeurs de V2p(r) pour les deux liaisons Hj ... Y et H ...
Y avec (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») sont positives et les valeurs de p(r) sont faibles
(inférieures a 0.1), donc la liaison entre Hi-Y et H2-Y est du type hydrogene. Pour les
liaisons Ni-H; et N3-Hz les valeurs négatives deV?p(r) et les valeurs positives élevées

pour p(r), témoignent de la présence d’une liaison covalente.

Tableau 2.3 : Les propriétés topologiques (en unité atomique) aux niveaux des points

critiques BCP des complexes 2C’ Y “(Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») (Figure2.9-12)

Complexes Points Critiques p(r) V2p(r) V|/G H(r)

2C’Br BCP1 0.3071  -0.8199 3.3304 -0.3590
BCP2 0.2876  -1.2254 7.9884 -0.3575

BCP3 0.3203  -0.8588 3.2894 -0.3812

BCP4 0.3366 -0.9321 3.2223 -0.4237

BCPS 0.2746  -0.6560 3.1907 -0.3017

BCP6 0.2979  -1.2842 8.2759 -0.3722

BCP7 0.0342  0.0583 1.1989 -0.0036

BCP8 0.0411 0.0608 1.2918 -0.0063

BCP1 0.3072  -0.8186 3.3416 -0.3572

BCP2 0.2825 -1.2033 7.8713 -0.3521

BCP3 0.3220  -0.8666 3.2967 -0.3837

, BCP4 0.3369 -0.9324 3.2342 -0.4220
2ca BCPS 0.2765  -0.9375 7.9279 -0.2739
BCP6 0.2971  -1.2997 8.4649 -0.3752

BCP7 0.0367  0.0726 1.1622 -0.0035

BCP8 0.0484  0.0773 1.3046 -0.0085

BCP1 0.3032  -0.8015 3.3425 -0.3496
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BCP2 0.3079  -1.4293 9.1902 -0.4070
BCP3 0.3219 -0.8722 3.2956 -0.3863
BCP4 0.3367 -0.9361 3.2441 -0.4221

2C’BF4 BCP5 0.2717  -0.6438 3.2065 -0.2944
BCPo6 0.3129 -1.4429 9.2189 -0.4107
BCP7 0.0457  0.1513 1.0747 -0.0031
BCP8 0.0528 0.1648 1.1300 -0.0062
BCP1 0.3060 -0.8101 3.3563 -0.3518
BCP2 0.2765 -1.1739 7.6448 -0.3455
BCP3 0.3223  -0.8688 3.2965 -0.3847

2CCF5COz BCP4 0.3375 -0.9361  3.2398  -0.4228
BCP5 0.2736  -0.6519 3.2343 -0.2950
BCP6 0.2922  -1.2847 8.3071 -0.3721
BCP7 0.0556  0.1265 1.2251 -0.0092
BCP8 0.0688 0.1285 1.3487 -0.0172

b

Figure 2.9: Structure de complexe 2C’Br

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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Cl

L]
Figure 2.10: Structure de complexe 2C’Cl

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

BCP12&

Figure 2.11: Structure de complexe 2C’BF4

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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Figure 2.12: Structure de complexe 2C’CO,CF3

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

4.2.3 Le complexe 3C’Y"

Les propriétés topologiques du complexe 3C’Y" ou (Y = Br, CIL, BF4 et CF3CO>) sont
calculées et représentées dans le Tableau 2.4, Les points critiques de liaisons sont

représentés sur les Figures 2. 13-16

Les faibles valeurs de la densité électroniques (p(r) <0.1 a.u.) aux points critiques
(BCP7 et BCPS) correspondant aux liaisons H; ... Y et H> ... Y avec (Y = Br, Cl, BF4
et CF3CO,) et les valeurs élevées de son laplacien V?p(r) indiquent une liaison

hydrogene entre Hi ... Y et Hz ... Y (Tableau 2.4)

Le Tableau 2.4, montre aussi des valeurs négatives deV?p(r) et des valeurs positives
élevées de p(r) pour les liaisons Nij-H; et N3-Hz. Ceci suggéré la présence d’une

interaction du type covalent.

-44-



Chapitre 2 proprieties structurales et topologiques

Tableau2.4 : Les propriétés topologiques (en unité atomique) aux niveaux des points

critiques BCP de complexes 3C” Y (Y = Br, Cl, BF4 et CF;CO») (Figure 2.13-16)

Complexes PointsCritiques p(r) V2p(r) VI/G H(r)
BCP1 0.2924 -0.7228 3.2689  -0.3231
BCP2 0.3202 -1.5347 9.7996  -0.4329
BCP3 0.3004 -0.7975  3.3073  -0.3519
3C’Br BCP4 0.2861 -0.6364  3.2851  -0.2829
BCP5 0.3053 -0.8116  3.1527  -0.3789
BCP6 0.3064 -1.3544 83357  -0.3921
BCP7 0.0353 0.0611  1.2052  -0.0039
BCPS 0.0218 0.0409  1.0564  -0.0006
BCP1 0.2692 -0.4821  2.9205  -0.2515
BCP2 0.2892  -1.1454  8.1283  -0.3331
BCP3 0.2822  -0.4968 29070  -0.2611
3CCl BCP4 02574 -03711  2.7633  -0.2143
BCP5 0.2921 -0.5842 29105  -0.3065
BCP6 0.2642 -0.9256  6.3205  -0.2850
BCP7 0.0479  0.0967  1.2171  -0.0067
BCPS 0.0249  0.0651 1.0053  -8.67e-
005
BCP1 0.2945 -0.7546  3.2695  -0.3373
BCP2 0.3202 -1.5023  9.4717  -0.4258
3C’BF, BCP3 0.3007 -0.7704 3.3836  -0.3318
BCP4 0.2823  -0.6667  3.3268  -0.2923
BCP5 0.3092 -0.8186  3.1596  -0.3811
BCP6 0.3178 -1.4946  9.7172  -0.4221
BCP7 0.0393  0.1387  1.0273  -0.0010
BCP8 0.0398  0.1403  1.0284  -0.0010
3C’CF;CO: BCP1 0.2844 -0.7025  3.3417  -0.3065
BCP2 0.3010 -1.3641  8.7454  -0.3916
BCP3 0.3135 -0.8355 3.3698  -0.3614
BCP4 0.2748 -0.6261  3.3267  -0.2745
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BCP5
BCPo6
BCP7
BCP8

0.3387
0.2817
0.0650
0.0471

-0.9277
-1.2091
0.1305
0.1177

3.1545
7.9091
1.3104
1.1533

-0.4328
-0.3534
-0.0147
-0.0053

2

Figure 2.13: Structure de complexe 3C’Br

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

Figure 2.14: Structure de complexe 3C’Cl

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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Figure 2.15: Structure de complexe 3C’BF4

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron

BCP10

Figure 2.16: Structure de complexe 3C’CO,CF3

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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4.2.4 Le complexe 4C’Y"

Les résultats de calcul AIM du complexe 4C’Y" ou (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») sont
rassemblés dans le Tableau2.5.Les points critiques de liaisons sont représentés sur

les Figures 2. 17-20

Le Tableau 2.5 montre que les valeurs du laplacien V?p (r) des deux liaisons HI ...
Y et H2 ... Y dans le complexes 4C'Y" avec (Y = Br, Cl, BFs et CF;CO;) sont
positives et les valeurs de la densité électronique p(r) sont faibles (<0.1). Ceci signifie
que l'interaction entre Hi-Y et Hz-Y est du type hydrogene. Les points critiques de
Ni-H; et N3-H> montrent des valeurs négatives de V2p(r) et des valeurs positives

¢levées pour p(r), ces criteéres sont relatifs a une liaison covalente.

Tableau2.5:Les propriétés topologiques (en unité atomique) aux niveaux des points

critiques BCP des complexes 4C’Y (Y=Br, Cl, BF4 et CF3CO») (voir Figures2.17-20)

Complexes Points Critiques p(r) V2p(r) V|G H(r)

BCP1 0.3018  -0.7890 3.3121 -0.3476

BCP2 0.2950  -1.2907 8.3885 -0.3732

BCP3 0.3174 -0.8434 3.3017 -0.3728

, BCP4 0.3376  -0.9365 3.2205 -0.4260
4C7Br BCPS 0.2742  -0.6541 3.1960 -0.3003
BCP6 0.2962  -1.2727 8.1301 -0.3701

BCP7 0.0369 0.0599 1.2328 -0.0045

BCP8 0.0356 0.0586 1.2210 -0.0042

BCP1 0.3023  -0.7907 3.3222 -0.3472

BCP2 0.2908  -1.2746 8.3259 -0.3690

BCP3 0.3191  -0.8522 3.3072 -0.3760

4CCl BCP4 0.3378  -0.9364  3.2315  -0.4242
BCP5 0.2740  -0.6551 3.2293 -0.2970

BCP6 0.2945  -1.2808 8.2710 -0.3713

BCP7 0.0403 0.0754 1.2041 -0.0048

BCP8 0.0419 0.0754 1.2286 -0.0056

BCP1 0.2985  -0.7752 3.3204 -0.3406
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BCP2 0.3102  -1.4498 93486  -0.4118
BCP3 0.3199 -0.8606  3.3069  -0.3798
4C’BF, BCP4 0.3363  -0.9331  3.2496  -0.4200
BCP5 02706  -0.6400  3.2232  -0.2908
BCP6 03156  -1.4626 93709  -0.4152
BCP7 0.0408  0.1432  1.0339  -0.0013
BCPS8 0.0490  0.1587  1.1004  -0.0044
BCP1 0.2483 -0.4792 32780  -0.2136
BCP2 0.4126  -2.3980  9.5190  -0.6792
BCP3 0.2606 -0.5092  3.3240  -0.2234
4C°CF5CO» BCP4 0.2638  -0.5021  3.1964  -0.2304
BCP5 0.2528  -0.5341  3.3933  -0.2293
BCP6 0.5776  -4.2576  10.0810  -1.1961
BCP7 0.0302  0.1336  0.8989  0.0031
BCP$ 0.0520  0.1674  1.0981  -0.0046

Figure 2.17: Structure de complexe 4C’Br

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figure par des points marron
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BCP5  BCPA

Figure 2.18: Structure de complexe 4C’Cl

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figurepar des points marron

Figure 2.19: Structure de complexe 4C’BF4

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figurepar des points marron
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Figure 2.20: Structure de complexe 4C’CO,CF3

Les points critiques de liaisons sont représentés sur la figurepar des points marron

5. Conclusion

v

L’étude des paramétres structuraux a montré que les interactions entre les
anions Y et H des fragments N-H dans tous les complexes C'Y sont identifiés
comme des liaisons hydrogénes.

les forces des liaisons hydrogenes (H1...Y et H2...Y) varient dans tous les
complexes suivant l'ordre croissant Br > CI> BFs> CF3COz.

Les résultats des calculs des énergies de liaison montrent une grande capacité
de détection pour les récepteurs urée.

L’analyse AIM pour tous les complexes C’Y(Y = Br, Cl, BF4 et CF3COy)
confirme que les interactions entre les anions Y et ’hydrogéne du fragment N-
H sont du type hydrogéne.

L’analyse de Bader montre aussi que les interactions entre les hydrogenes et

les atomes d’azote N1 et N2 sont du type covalent.
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1. Introduction

La détermination des transitions électroniques mettant en jeu une réorganisation du nuage
¢lectronique de la molécule. Deux types de méthodes sont les plus utilisés : des calculs de
type d’interaction de configurations (IC) et des calculs basés sur la théorie de la

fonctionnelle de la densité dépendante du temps (TDDFT). [1-3]

La prédiction ou l'interprétation du spectre de nombreuses molécules, en particulier les
molécules de tailles moyennes ou grandes, est une tiche ardue pour les méthodes de
calcul théorique. La théorie de la fonctionnelle de la densité de Hohenberg-Kohn-Sham a
montré son efficacité pour atteindre un grand nombre de propriétés de 1’état fondamental
avec une précision qui peut rivaliser avec les méthodes ab initio corrélées beaucoup plus

couteuses.

Gunnarsson et Lundqvist [4] ont prouvé que l'existence du théoréme de Hohenberg-Kohn
pouvait étre étendue aux états non-dégéneres les plus bas en énergie de chaque
représentation irréductible du groupe de symétrie de la molécule.

Pour atteindre tous les états excités, la possibilité d'étendre les succes de la DFT au
traitement des excitations moléculaires est a présent tres prometteuse. La TDDFT est une
généralisation du formalisme de la fonctionnelle de la densité. Cette généralisation offre

une voie rigoureuse pour le calcul des spectres d'excitations électroniques.

La théorie de la fonctionnelle de la densité dépendante du temps (TDDFT), qui est une
extension des idées et des techniques développées dans le cadre statique de la théorie de la
fonctionnelle de la densité (DFT). Elle nous permet de décrire la situation plus générale
d’un systeme de charges et de spins soumis a I’action de champs externes variables au
cours du temps. En TDDFT, les énergies des orbitales sont tres sensibles aux détails de la

surface de potentiel.
L’objectif de ce chapitre est I’étude des propriétés optiques, des récepteurs ainsi que les

¢difices (récepteurs anion).La section suivante revient donc sur un certain nombre de

notions essentielles.
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2. Absorption de la lumiére

La photochimie regroupe les travaux dont la finalité¢ est d’étudier la nature des états
excités apreés absorption d’un photon et leur évolution au cours d’une transformation
chimique ou d’un processus photo induit.[5] L’énergie minimale requise pour une
excitation électronique d’une molécule organique ou d’un complexe inorganique est
d’environ 150 a 170 kJ.mol"! et correspond a une lumiére rouge avec une longueur d’onde
de ’ordre de 700 a 800 nm. Les radiations inférieures en énergie sont généralement trop
peu énergétiques pour provoquer une transition électronique. L’énergie maximale est
environ égale a 590 kJ.mol"! et correspond & une lumiére ultraviolette avec une longueur
d’onde de l'ordre de 200 nm. Les radiations supérieures, fortement énergétiques,

correspondent a des énergies de dissociation des molécules (transitions 6-6*).

2.1. Transitions électroniques et états excites

Un ¢état électronique excité résulte du passage d’un électron d’une orbitale moléculaire a
une autre plus énergétique apres I’absorption d’un photon. La transition électronique est
marquée par une réorganisation des €lectrons au sein des orbitales (Figure 3.1). Au cours
d’une transition électronique, la reégle de conservation de spin de Wigner nécessite une
conservation du moment de spin global. Pour la plupart des molécules, 1’état excité sera
initialement un état singulet. L’électron peut éventuellement renverser son spin pour
passer a un ¢tat triplet moins énergétique. Cet évenement sera favorisé par une interaction
spin-orbite dont la probabilité augmente au voisinage d’un atome avec un nombre

atomique ¢levé (effet d’atome lourd).

BV _t_ 4T_
HO _T_l_ _T_ _1_
Etat fondamental Etat excité Etat excité

Singulet S Singulet $; Triplet T;

Figure 3.1. Représentation des ¢tats électroniques singulet (S=0) et triplet (S=1). (HO

orbitale plus haute occupée ; BV orbitale plus basse vacante).
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Selon le principe de Franck-Condon, [6] le temps requis pour I’absorption d’un quantum
de lumiére et pour le passage d’un électron a 1’état excité est si court (environ 107 )
comparé a la période de vibration de la molécule (environ 1073 s) que la position relative
des noyaux ou leurs énergies cinétiques ne changent pas de fagon significative pendant le
temps d’absorption et d’excitations Ce temps trés court ne permet donc pas aux noyaux de

se déplacer pendant la réorganisation des électrons induite par I’absorption de lumiére.

2.2. Processus de désactivation des états électroniques excités

Le diagramme de Jablonski-Perrin [7,8] permet la visualisation de I’ensemble des
processus de désexcitation possibles apres absorption d’un photon (Figure 3.2). Au cours
du processus de fluorescence, I’émission se produit a partir d’un état singulet avec une
durée de vie de luminescence trés courte de 10 a 10s. Ses caractéristiques ne dépendent
pas de la longueur d’onde d’excitation. Le déplacement spectral de la fluorescence vers
les plus grandes longueurs d’onde par rapport au spectre d’absorption est couramment
appelé déplacement de Stokes.[9] Il correspond a la perte d’énergie entre le photon
absorb¢ et le photon émis, essentiellement par relaxation vibrationnelle. Si I’émission se
produit a partir d’un état triplet, elle est appelée phosphorescence. Quand une molécule se
désactive vers I’état fondamental SO a partir d’un état singulet excité S1, sans émettre de
photon, toute ’énergie d’excitation est transformée en chaleur. Ce processus est appelé
conversion interne et est favorisé par une faible différence énergétique entre I’état
fondamental et 1’état excité. Une transition non radiative a alors lieu vers un niveau
vibrationnel de I’état fondamental, isoénergétique de I’état S1 (10° a 10 s), puis une
relaxation vibrationnelle (10712 2 1071%) vers 1’état fondamental qui intervient en phase
liquide lorsque la molécule perd son exces d’énergie vibrationnelle par collision avec le

solvant ou d’autres molécules présentes.
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Energie Niveaux électroniques

4 S _/ Sous-niveaux vibrationnels

n /
S 2 Conversion interne
Conversion intersysteme
+ /
S 1
T,
@ Ly —
O =
o
@
B @ T;
o o
@ @
] =0
< 3 Phosphorescence
S 4]

Figure 3.2. Diagramme de Jablonski-Perrin [10]

Le mécanisme de croisement inter systéme fait intervenir tout d’abord un couplage entre
I’état excité S1 et un état vibrationnel isoénergétique de 1’¢tat triplet, puis une relaxation
vibrationnelle jusqu’a D’état triplet T1. La conversion inter-systtme est donc une
conversion interne avec changement de spin et est interdite par la régle de Wigner. Cette
transition est plus lente que la conversion interne. Notons que la transition triplet-singulet
¢tant interdite, le retour a 1’état fondamental se fait sur un temps plus long. Ainsi, en
absence de voies de désactivation bimoléculaires, la durée de vie de 1’état triplet sera

beaucoup plus grande que celle de 1’état singulet excité.

3. Spectres électroniques ultraviolet-visible

La spectroscopie ultraviolet-visible (UV) est une technique de spectroscopie mettant en
jeu les photons dont les longueurs d'onde sont dans le domaine de l'ultraviolet (200-400
nm), du visible (400-800 nm). Les molécules, les ions ou les complexes sont susceptibles
de subir a une ou plusieurs transitions électroniques. Les substrats analysés sont le plus
souvent en solution, mais peuvent également étre en phase gazeuse et plus rarement a
I'état solide. Les spectres UV-Visible sont des spectres d’absorption qui relient I'intensité
lumineuse absorbée par 1'échantillon analysé en fonction de la longueur d'onde. Le spectre
le plus souvent présenté comme une fonction de I'absorbance en fonction de la longueur

d'onde.
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4. Effet de ’environnement sur les transitions

Effet bathochromique : déplacement des bandes d'absorption vers les grandes longueurs
d'ondes.

Effet hypsochrome : déplacement des bandes d'absorption vers les courtes longueurs
d'onde.

Effet hyperchromique : augmentation de l'intensité d'absorption

Effet hypochrome : diminution de l'intensité d'absorption.

S. Détails de calculs

Les optimisations géométriques pour les récepteurs C, C’ et les Complexes (récepteurs—
anion) ont été réalisés en utilisant la fonctionnelle B3LYP [11,12] et la base 6-31G (d),
en utilisant le programme Gaussian09. [13-15] Aux géométries optimisées, les calculs de
la théorie fonctionnelle de la densité¢ dépendante du temps (TDDFT) [1-3] ont été
effectués pour les six états singulets excités de basse multiplicité de spin. De cette
maniere, des informations concernant le spectre d'absorption a basse ¢nergie sont
obtenues.

6. Résultats et discussions

6 .1.Les spectres UV-vis des récepteurs C

L’étude théorique des spectres €lectroniques des récepteurs C, a été effectuée au moyen
de la TDDFT. Les structures optimisées des récepteurs C sont rassemblés dans la Figure
3.3. Les spectres simulés UV-visible calculés pour ces récepteurs sont visualisés sur la
Figure 3.4, (voir annexe pour plus de détails). Les principales transitions électroniques
singulet-singulet, les longueurs d'ondes, les forces de l'oscillateur, les compositions, les
transitions et les caracteéres d’excitation sont données dans le Tableau 3.1. Seules les
transitions ayant des valeurs de force de l'oscillateur plus grandes que 0.0005 unité
atomique sont données dans le Tableau 3.1. Les énergies des orbitales fronticres
calculées au niveau B3LYP/6-31G* pour les récepteurs C et C’ sont rassemblées dans le

Tableau 3.1.
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Q 2

- el 4y o

Récepteur 4C : 1-(3-méthyle pyridine-2-yl)-3-phényle thiourée

Figure3.3 : Les géométries optimisées des récepteurs C
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25000 — 2C

20000 —

15000 —

Epsilon

10000 —

5000

T T T T T T T T T
100 200 300 400 500
Longeur d'onde (nm)

Figure 3.4:Spectres d'absorptions UV-visible des récepteurs C

D’apres la Figure3.4 on remarque que les quatre récepteurs absorbent intensivement dans
I’ultra—violet, les deux récepteurs 1C et 3C s’¢talent sur le domaine le plus large entre200
nm et 375 nm et possedent la plus forte intensité. L’absorption du récepteur 2Cest la plus
réduite en intensité et en domaine. Le domaine et I’intensité d’absorption du récepteur
4Cse positionnent entre les caractéristiques de 2C et ceux de 1C et 3C.

Notre discussion ciblera les transitions prédominantes en pourcentage. Les transitions

formant chaque bande d’absorption sont rassemblées dans les Figures3.5-8

D’aprés le Tableau 3.1 on remarque deux types de transition constituant ces
spectres, la premiere nature montre un transfert de charge entre le cycle phényle et la
pyridine le deuxi¢me type est un transfert de charge intramoléculaire.

La transition HOMO-LUMO du récepteur 2C est fortement bathochromiquement
décalée par rapport a celles des complexes 1C, 3C et 4C, ceci est due a la faible valeur de
I’écart énergétique HOMO/LUMO calculée (4.316 eV) (Voir Tableau 3.2).

Les pics d'absorption correspondant aux transitions HOMO/LUMO, avec des intensités
faibles, se situent a des €énergies inférieures, 304 nm et 296 nm a force d'oscillateur f=
0,0486 et 0.006pour les récepteurs 1C et 3C respectivement. Les transitions qui les
constituent correspondent a des transferts de charge des orbitales localisées sur la pyridine

vers des orbitales situées sur le cycle phényle.
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Tableau 3.1 : configurations électroniques des transitions et forces d'oscillateur(f) pour

les transitions des bandes d'absorption dans la région UV-visible pour les récepteurs C

A(mm) | f | Composition’ | Transition | Caractére
1C

304.55 | 0.0486 (70.4%) HOMO — LUMO CT

27359 | 0.1772 (69.5%) HOMO —» LUMO+I ICT

22854 | 0.5035 (54.9%) HOMO-1 —» LUMO+1 ICT
2C

373.86 | 0.0058 (66.8%) HOMO — LUMO ICT

307.42 | 0.0099 (62.8%) HOMO — LUMO+1 ICT

301.42 | 0.0801 (58.9%) HOMO-1—» LUMO ICT
3C

296.11 | 0.0068 (70.4%) HOMO — LUMO CT

271.94 | 0.1869 (69.5%) HOMO —» LUMO+1 ICT

230.75 | 0.4540 (59.6%) HOMO-1 —&» LUMO+1 ICT
4C

339.32 | 0.0004 (65.7%) HOMO — LUMO ICT

289.27 | 0.0511 (55.2%) HOMO-1— LUMO ICT

274.08 | 0.1565 (55.1%) HOMO-1 ==LUMO+1 ICT

Tableau 3.2 : Energie des orbitales frontieres des récepteurs C et C’ (en eV)

Récepteurs Récepteurs
C Enovmo | Erumo AE C Enomo | ELumo | AE
1C -5.641 | -1.054 | 4,587 1C -5.796 | -0.606 | 5.190
2C -5.678 | -1.362 | 4,316 2C -5.454 | -1.119 | 4.335
3C -5.613 | -0.908 | 4,705 3C -5.764 | -0.510 | 5.254
4C -5.539 | -0.921 4,618 4C’ -5.235 | -1.054 | 4.181

La présence de I’oxygene stabilise davantage les récepteurs 1C et 3C par ’amélioration
de I’écart énergétique HOMO/LUMO (voir Tableau 3.2). L’effet de cet atome sur les
transitions €lectroniques est trés prononcé, les récepteurs 1C et 3Cmontrent des spectres
intenses et qui s’étalent sur les domaines les plus larges. De la comparaison entre les
spectres d’absorption des deux récepteurs 2C et 4C, ’effet de la substitution de ’atome

d’hydrogene par le méthyle est mis en évidence (voir Figure 3.4).
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A 4

v

HOMO LUMO+1

v

HOMO-1 LUMO+1

Figure 3.5:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 1C
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Figure 3.6:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 2C

-63-



Chapitre 3 propriétés optiques

A 4

v

v

LUMO+1

Figure 3.7:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 3C

v

v

HOMO-1 LUMO+1

Figure 3.8:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 4C
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6 .2.Le spectre UV-vis des récepteurs C’

Les principales transitions électroniques, les longueurs d'ondes, les forces de l'oscillateur,
les compositions et les caracteres d’excitation des récepteurs C’sont données dans le
Tableau 3.3. Les spectres simulés UV-visible calculés pour ces récepteurs sont visualisés

sur la Figure 3.9, (voir annexe pour plus de détails).

—1C’
—2C'
—3C'

25000 — 4C'

20000 —

15000 —

Epsilon

10000 +

5000

T T T T T T T T T
100 200 300 400 500
Longeur d'onde (nm)

Figure 3.9 : Spectres d'absorptions UV-visible des récepteurs C’

D’apres la Figure3.9 on remarque que les quatre récepteurs absorbent intensivement dans
I’ultra—violet, les quatre récepteurs possedent un domaine trés large et une intensité tres
forte. L’effet de 1’isomérisation sur les transitions n’est pas apparent dans le cas des deux
récepteurs1C’ et 3C’ (récepteurs urée) ; aussi bien dans I’intensité que dans le domaine
des transitions. Par contre les spectres des récepteurs thiourée 2C’ et 4C’° montrent des
améliorations considérables en intensité et en domaine d’absorption aprés isomérisation
(voir Figure3.9). L’effet de la substitution de ’atome d’hydrogene par le méthyle n’est
pas apparent dans tous les récepteurs (voir Figure 3.9).

Les transitions prédominantes en intensités formant chaque bande d’absorption sont

rassemblées dans les Figures3.10-13.

Le Tableau 3.3 montre que toutes les transitions principales qui constituent ces spectres
sont associ€es a un transfert de charge intramoléculaire.
La transition HOMO/LUMO du récepteur 4C’présente un déplacement

bathochromique par rapport a celles des complexes 1C°, 2C’et 3C’, ce résultat n’est pas
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du au hasard ; il est attribué a la faible valeur du gap HOMO/LUMO calculée pour le
récepteur 4C’ (4.181eV) (voir Tableau 3.2).

Tableau 3.3 : configurations électroniques et forces d'oscillateur(f) pour les transitions

des bandes d'absorption dans la région UV-visible pour les récepteurs C’

A (nm) ‘ f | Composition’. ‘ Transition ‘ Caractere
1C°

264.20 | 0.1658 (68.8%) HOMO —» LUMO ICT

251.72 | 0.3291 (67.9%) HOMO — LUMO+1 ICT

228.47 | 0.1684 (57.9%) HOMO-1—LUMO+1 ICT
2C°

388.14 | 0.0015 (69%) HOMO — LUMO ICT

282.18 | 0.2966 (51%) HOMO-2 —» LUMO ICT

274.61 | 0.2281 (42%) HOMO-1—LUMO+1 ICT
3C

261.81 | 0.2818 (68.1%) HOMO — LUMO ICT

250.12 | 0.1241 (49.3%) HOMO —LUMO+1 ICT

228.96 | 0.1297 (57.2%) HOMO-1 —=LUMO+1 ICT
4C'

383.79 | 0.0011 (69%) HOMO — LUMO ICT

281.18 | 0.3727 (57.5%) HOMO-2 = LUMO ICT

273.91 | 0.0905 (62.77%) HOMO — LUMO+2 ICT
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HOMO-1 LUMO+1

Figure 3.10:Orbitales fronticres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 1C’
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LUMO

v

v

LUMO+1

Figure 3.11 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions
d'excitation calculées du récepteur 2C’
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A 4

LUMO

v

v

HOMO-1 LUMO+1

Figure 3.12 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 3C

HOMO-2 LUMO

v

LUMO+2

Figure 3.13 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du récepteur 4C’
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6 .3.Les spectres des Complexes C’Y"

L’étude théorique des spectres UV- visible des complexes C’Y", a été effectuée au moyen
de la TDDFT.

6.3.1. Spectre des Complexes 1C’Y

Les spectres calculés pour les complexes 1C’Y" (Y =Br, Cl, BF4, CF3CO;) sont
visualisés sur la Figure 3.14. (Voir annexe pour plus de détails). Les principales
transitions ¢€lectroniques, les longueurs d'ondes, les forces de loscillateur, les
compositions et les caracteres d’excitation des complexes 1C’Y" sont données dans le
Tableau 3.4. Les énergies des orbitales frontieres calculées au niveau B3LYP/6-31G*

pour les complexes C’Y sont rassemblées dans le Tableau 3.5.

— 1C'Br
8000 ——1C'Cl
] —— 1C'BF4
7000 —1C'CF3C02
6000
5000
5 4000
3 |
S 3000
2000
1000 -
0_
“10004—s— b -
0 500 1000 1500 2000 2500 3000

Longour d'onde (nm)

Figure 3.14 : Spectres d'absorptions des complexes1C’Y" (Y = Br, CL, BF4 et CF3CO»)

D’apres la Figure3.14 on remarque que les quatre complexes 1C’Y (Y = Br, Cl, BF4 et
CF;CO2) absorbent intensivement dans deux domaines UV-visible et infrarouge. Le
premier pic pour les quatre complexes est autour de 500 nm (UV proche ou visible). Une
bande large obtenue pour les quatre complexes s’étalent sur le domaine entre 900 nm et
2000 nm et observée plus intense. L’effet de la complexation du récepteur 1C’ avec les
anions (Y = Br, Cl, BFs et CF3CO3) sur les transitions est bien apparent pour les quatre
complexes aussi bien dans I’intensité que dans le domaine des transitions comparée au

récepteur 1C’.
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Néanmoins une différence constatée entre les spectres simulés, cette derniere se situe au
niveau des intensités ; a savoir le complexe a ’anion CF3CO: offre le meilleur résultat
(Vorir Figure3.9 et Figure 3.14).

Les transitions formant chaque bande d’absorption sont rassemblées dans les Figures
3.15-18.

D’apres le Tableau 3.4 on remarque deux types de transition constituant ces
spectres, la premieére montre un transfert de charge de I’anion vers le récepteur (voir
figure 3.17) le deuxieme type est un transfert de charge intramoléculaire.

La transition SOMO-LUMO est observée seulement pour les deux complexes

1C’BF4 et 1C°’CO:CF; (Voir tableau 3.4).

Tableau 3.4 : configurations électroniques et forces d'oscillateur(f) pour les transitions

des bandes d'absorption des complexes1C’Y (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO»)

A(mm) | f Composition’. | Transition Caractére
1C’Br

1223.85 | 0.134 (99.82%) SOMO-3 — LUMO ICT

432.01 | 0.0965 (95.7%) SOMO-8 — LUMO ICT
1C°Cl

1129.89 | 0.1698 (99.9%) SOMO-3 = LUMO ICT

421.94 | 0.3291 (93.8%) SOMO-8 —» LUMO ICT
1C’BF4

1188 0.1719 (99.5%) SOMO  —LUMO ICT

436.12 | 0.060 (90.28%) SOMO -7 LUMO CT
1C'CF;CO;

1155.89 | 0.182 (100%) SOMO  —*LUMO ICT

429.12 | 0.126 (95%) SOMO-8 — LUMO ICT
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Tableau 3.5 : Energie des orbitales frontieres des complexes C’Y™ (en eV)
Complexes Alpha Beta AE (eV)
ESomo ELumo ESomo ELumo

1C’Br -6.4423 -1.2892 -5.9313 -5.1824 0.7488
1C°Cl1 -6.2360 -1.4571 -6.0654 -5.1419 0.9235
1C’BF4 -6.8932 -1.6550 -6.7389 -5.3707 1.3681
1C°CF;CO; -6.6722 -1.4084 -6.5098 -5.1081 1.4016
2C’Br -5.42408 -2.01420 | -5.4183 -4.0406 1.3777
2C°Cl1 -5.8464 -1.9815 -5.8450 -3.9747 1.8702
2C’BF, -6.6175 -2.1371 -6.6455 -4.1231 2.4944
2C°CF;CO, -6.3860 -1.9224 -6.4154 -3.8346 2.5513
3C’Br -6.2891 -1.2269 -5.9329 -5.1429 0.7899
3C°Cl -6.1759 -1.3905 -6.0573 -5.1019 0.9553
3C’BF, -6.8214 -1.5611 -6.5805 -5.3546 1.2258
3C°CF;CO; -6.6026 -1.4177 -6.4812 -5.1092 1.3720
4C’Br -5.4322 -1.9418 -5.4287 -3.8398 1.5888
4C°Cl -5.8592 -1.9048 -5.8559 -3.79139 2.0645
4C’BF,4 -6.5590 -2.0901 -6.6399 -3.9328 2.6270
4C°CF;CO, -6.3666 -1.9973 -6.5081 -3.5840 2.7826

»

»

v

S
3o

* LUMO

@
vl

SOMO-8

LUMO

Figure 3.15: Orbitales fronticres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 1C’Br
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SOMO-8 LUMO

Figure3.16: Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 1C°Cl
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Figure 3.17:Orbitales frontiéres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 1C’BF4
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Figure 3.18:Orbitales fronticres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 1C’CF3;CO»
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6.3.2. Spectre des Complexes 2C’Y"

Les spectres calculés pour les complexes 2C’Y" (Y= Br, Cl, BFs et CF3;CO,) sont
visualisés sur la Figures 3.19. (Voir annexe pour plus de détails). Les principales
transitions électroniques, les longueurs d'ondes, les forces de loscillateur, les
compositions et les caracteres d’excitation des complexes 2C’Y'sont données dans le
Tableau 3.6. Les transitions prédominantes en intensit¢ formant chaque bande

d’absorption sont rassemblées dans les Figures 3.20-23.

—2C'Br
- — 2CA4CI
1100 —2C'CF3C02
1000 - — 2C'BF4
9004
800 |
700 -
c 6004
2 B
% 5004
Q. J
W 4004
300
200 4
100 4
O -
T —
0 500 1000 1500 2000 2500 3000

Longeur (nm)

Figure 3.19 : Spectres d'absorptions des complexes 2C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF;CO»)

D’apres la Figure3.19 les quatre complexes 2C’Y (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») absorbent
intensivement dans le domaine UV—visible, I’absorption dans I’infrarouge s’étale sur un
large domaine de longueur d’onde, par contre ’intensité est treés réduite par rapport a
’absorption en UV—visible.

La complexation du récepteur 2C’ avec les anions (Y = Br, CL, BF4 et CF3CO3) réduit
d’une fagon dramatique !’intensité de 1’absorption en particulier celle observée dans le

domaine de ’'UV—visible. (Voir Figure3.9 et Figure 3.19).
Le Tableau 3.6 montre I’existence de deux types de transition constituant ces
spectres, le premier schématise un transfert de charge de 1’anion au récepteur (voir Figure

3.20) le deuxieme type est un transfert de charge intramoléculaire.
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Tableau 3.6: configurations électroniques et forces d'oscillateur(f) pour les transitions des

bandes d'absorption des complexes 2C’Y (Y = Br, Cl, BF4 et CF3COx)

A(mm) | f | Composition’ | Transition | Caractére
2C’Br

1095.7 | 0.0091 (99.83%) SOMO-1 > LUMO CT

492.18 | 0.0136 (87.4%) SOMO-4 — LUMO ICT
2C°Cl

775.92 | 0.007 (82.65%) SOMO-1 —* LUMO CT

47595 | 0.0203 (77.58%) SOMO-5 — LUMO ICT
2C’BF4

797.71 | 0.0048 (84.55%) SOMO —*»LUMO ICT

487.53 | 0.0209 (96.4%) SOMO -1 > LUMO ICT

344.62 | 0.0072 (64.78%) SOMO-1- = LUMO ICT

2C'CF;CO;
779.46 | 0.0042 (83%) SOMO-1 —* LUMO ICT
467.04 | 0.0140 (80%) SOMO -2 — LUMO ICT

v

v

Figure 3.20:Orbitales fronticres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe2C’Br.
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oo

v

v

Figure3.21:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe2C’Cl

v

v

v

SOMO-1

Figure3.22:Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 2C’BF4
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\l@"‘

v

SOMO-2 LUMO

Figure3.23 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe2C’CF3;CO»

6.3.3. Spectre des Complexes 4C’Y"

Les spectres calculés pour les complexes 4C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO;) sont
visualisés sur la Figure 3.24. (Voir annexe pour plus de détails). Les principales
informations sur les transitions €lectroniques des complexes 3C’Y" sont données dans le
Tableau 3.7. Les transitions formant chaque bande d’absorption sont rassemblées dans

les Figures 3.25-28.

—— 4CBr
; —— 4cCl
1300 —— 4C'BF4
1200 —— 4C'CF3CO2
1100
1000 +
900
800
c 700
o ]
B 600
o 4
Ll 500
400 +
300
200+
100
04
-100 . . . . . . . . . .
0 500 1000 1500 2000 2500

Longeur d'onde (nm)

Figure 3.24:Spectres d'absorptions des complexes 4C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO»)
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La Figure3.24 montre que les quatre complexes 4C’Y" (Y = Br, Cl, BFs et CF3CO»)

ressemblent aux précédents. La complexation diminue I’intensité de 1’absorption dans le

domaine UV-visible, néanmoins les complexes obtenus avec les anions BF4 et

CO;,CFj;.donnent les meilleures intensités.

Le Tableau 3.7 montre I’existence de deux types de transition constituant ces

spectres, le premier montre un transfert de charge (CT) de I’anion au récepteur (voir

figure 3.25, 26) le deuxiéme type est un transfert de charge intramoléculaire.

Tableau 3.7: configurations électroniques et forces d'oscillateur (f) pour les transitions

des bandes d'absorption des complexes 4C°Y (Y = Br, Cl, BF4 et CF;CO»).

A (nm) | f | Composition/. | Transition ‘ Caractére
4C’Br

964.38 | 0.0050 (99%) SOMO-1 =+ LUMO CT

464.8 0.0141 (84.7%) SOMO-5 — LUMO ICT
4C°Cl1

709.68 | 0.0037 (97.8%) SOMO-1 —* LUMO CT

453.83 | 0.0192 (98%) SOMO-5 — LUMO CT
4C’BF,4

742.33 | 0.0060 (79.35%) SOMO —»LUMO ICT

460.53 | 0.0226 (88.9%) SOMO -3 = LUMO

4C'CF3CO2
683.79 | 0.0035 (71%) SOMO — LUMO ICT
421.11 | 0.0201 (94.4%) SOMO -2 — LUMO ICT
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v

v

SOMO-5 LUMO

Figure 3.25 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 4C’Br

v

v

Figure 3.26 : Orbitales frontieres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 4C’Cl

?
s e

v

SOMO-3 LUMO

Figure3.27: Orbitales frontieéres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 4C’BF4
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v

Figure3.28: Orbitales fronticres responsables des principales transitions d'excitation
calculées du complexe 4C’CF3;CO;

7. Conclusion

Les calculs TDDFT effectués au niveau B3LYP/6-31G* sur les récepteurs C, C’ et
les complexes C’Y™ (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO») nous permettent de conclure ce
qui suit :

v Tous les récepteurs C et C’absorbent intensivement dans 1’ultra—violet.

v' deux types de transition sont rencontrés pour les spectres d’absorption des
récepteurs C, la premiére montre un transfert de charge entre le cycle phényle et
la pyridine le deuxiéme type est un transfert de charge intramoléculaire.

v L’effet de ’atome d’oxygene (récepteurs urée) sur les transitions électroniques est
trés remarquable par ’amélioration de I’intensité des transitions.

v' Deffet moindre de la substitution de I’atome d’hydrogéne par le méthyle est
remarqué uniquement au niveau des spectres d’absorptions des récepteurs C’.

v' L’effet de I’isomérisation sur les transitions n’est pas apparent dans le cas des
récepteurs urée. Par contre les spectres des récepteurs thiourée montrent des
améliorations considérables en intensité et en largeur du domaine d’absorption.

v Toute la série des complexes étudiés C’Y" (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO,) absorbent
intensivement dans deux domaines UV- visible et infrarouge.

v' Deux types de transition sont trouvées pour les spectres d’absorption des
complexes C’Y-, la premic¢re montre un transfert de charge de I’anion vers le

récepteur le deuxieme type est un transfert de charge intramoléculaire.
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Conclusion générale

Ce travail s'inscrit dans le cadre de la chimie supramoléculaire, domaine s'intéressant
a I'étude d'édifices moléculaires liés par des interactions non-covalentes, fréquemment
rencontrés dans le monde du vivant.

Dans le premier chapitre, la réaction des 3-R-2-aminopyridine avec deux
¢lectrophiles phénylisothiocyanate et phénylisocyanate a été étudiée au niveau
B3LYP/6-31G* en utilisant des descripteurs chimiques dérivants de la DFT tels que le
potentiel d’ionisation, ’affinité électronique, indice de Fuckui et descripteurs dual.
L'état de transition a €té caractérisé pour chaque réaction et une analyse des propriétés
thermodynamiques a ¢été effectuée. L’analyse des descripteurs intramoléculaires
montre un transfert de charge des aminopyridines vers les phénylisocyanates .

De I’analyse des indices de Fukui, on conclu que l'attaque nucléophilique s’effectue
sur le carbone Cy. Ce résultat a été bien confirmé par 1’analyse du descripteur dual.
Les parametres géométriques calculés des récepteurs C sont en bon accord avec ceux
obtenus par diffraction des rayons X. ce qui confirme le bon choix de la méthode.
L’analyse des parametres thermodynamiques montre révele que toutes les réactions
sont exothermiques (AE <0), la réaction est plus exothermique en présence de la
thiourée (de 57 a 68 kJ/mol). Les barrieres énergétiques sont également obtenues avec
les récepteurs thio.

Dans 1’étude des effets électroniques des anions sur les interactions entre les édifices
(hote- invité) (récepteurs —anions), une analyse des propriétés électroniques ainsi
qu’une analyse AIM ont été effectuées. L’étude des parametres structuraux a montré
que les interactions entre les anions Y et H des fragments N-H dans tous les
complexes C'Y" sont identifiés comme des liaisons hydrogenes, ceci est confirmé par
I’analyse AIM. Les forces des liaisons hydrogeénes (Hi...Y et H»...Y) varient dans
tous les complexes suivant l'ordre croissant Br > CI> BF4+> CF3;CO,. L’analyse de
Bader montre aussi que toutes les interactions entre les hydrogenes et les atomes

d’azote N; et N2 sont du type covalent.

Dans le dernier chapitre, une analyse des propriétés optiques a été réalisée sur les
récepteurs C, C’ et les complexes hote-invité correspond C’Y™ (Y = Br, Cl, BF; et
CF3CO»). Les calculs TDDFT nous ont permis de conclure que tous les récepteurs C

et C’ absorbent intensivement dans 1’ultra—violet avec deux types de transition ; un
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transfert de charge entre le cycle phényle et la pyridine et un transfert de charge
intramoléculaire.

L’effet de I’atome d’oxygene (récepteurs urée) sur les transitions électroniques est tres
remarquable par ’amélioration de leur I’intensité. L’effet moindre de la substitution
de I’atome d’hydrogéne par le méthyle est remarqué uniquement au niveau des
spectres d’absorptions des récepteurs C’. L’isomérisation n’a pas d’effet sur les
transitions dans le cas des récepteurs urée. Par contre les spectres des récepteurs
thiourée montrent des améliorations considérables en intensité et en domaine
d’absorption.

Tous les complexes étudiés C’Y™ (Y = Br, Cl, BF4 et CF3CO;) absorbent
intensivement dans deux domaines UV-visible et infrarouge. L’effet de la
complexation des récepteurs avec les anions (Y = Br, CI, BF4 et CF3CO») sur les
transitions est bien apparent aussi bien dans I'intensit¢ que dans le domaine des
transitions. Deux types de transition sont trouvées pour les spectres d’absorption des
complexes C’Y", le premier montre un transfert de charge de I’anion vers le récepteur

et le deuxieme ; un transfert de charge intramoléculaire.
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ABSTRACT

In the present study, first the reactivity of 3-R-2-aminopyridine with two electrophiles (namely phenyl
isothiocyanate and phenyl isocyanate) has been investigated using density functional theory (DFT) and interpreted
using chemical reactivity descriptors, to get further insights on the mechanism, the transition state corresponding
was characterized for each reaction. Second the different interactions between N-Phenyl-N'-2-pyridyl thiourea
receptors and (Br, Cl, BF4, CF3CO>) anions have been investigated theoretically, the help of Bader's atoms in
molecules (AIM) are used to understand the binding properties of N, N-pyridyl phenyl thiourea receptors.

KEY WORDS: N,N-pyridyl thiourea, switchable receptors, DFT calculation, AIM methods.
1. INTRODUCTION

The design and synthesis of anion selective receptors has received a significant amount of attention in recent
years because anions play an important role in a wide range of biological, environmental, and chemical processes.
Thiourea molecule has large dipole moment and has the ability to form extensive network of hydrogen bonds.
Thioureas and various N-substituted derivatives represent one of the most promising classes of anticancer agents
because of their good activities against various leukemia and solid tumors. Recently, Rashdan (2006), have studied
the switching ability, the structure and the binding properties for 2-pyridyl-phenylthiourea and urea analogues using
X-ray diffraction and "H NMR spectroscopy analysis.

The aims of the research are twofold: First in order to better understand the mechanism of synthesis of N-
Phenyl-N"-2-pyridyl thiourea receptors [1C-4C] (Scheme.l), several reactivity descriptors based on Density
Functional Theory (DFT), such as chemical potential, hardness, Fuckui function and dual descriptors are calculated.
Next, to get insight on the reaction mechanism, the transition state was characterized. Second, to elucidate the
electronic effect of various anions Y~ (Y = Br, Cl, BF4, CF3C02) on the relative binding affinity of the urea
functionality, we reported a theoretical study of both the host-guest interaction and the signaling properties of this
system.

R =3 H
4’_ 3 MHZ }(CP:I > — ;, S X
C Tt . ZGY ] — [ Wt
N . .
a b : Lf‘J
la R=H 1b X=0 1C R=H, X=0 2C R=H, X=S
2a R=CH3 2b X=S 3C R=CH3, X=0 4C R=CH3, X=S
Scheme 1

2. COMPUTATIONAL PROCEDURES

Full geometry optimizations and frequency calculations for minimum energy were performed within the
GAUSSIAN 09 software package using density-functional theory (DFT) with the hybrid B3-LYP functional and (6-
31G(d)) basis set. All the stationary points have been characterized by a vibration analysis, leading to zero imaginary
frequency for minima, and one imaginary frequency for transition states. Vertical ionisation potentials (IP) and
electron affinities (EA) were evaluated as the energy difference between the neutral species and charged species
according to [11] as: IP=E(N -1) - E(N) and EA =E(N) - E(N + 1). The electronic chemical potential (i) and the
chemical hardness (1) of each system were next derived from the ionization potentials and electron affinities as

IP + EA
p=—m M
n=1IP—EA )

The Fukui functions are often convenient to describe chemical reactivity on an atom by another atom in a
molecule. Condensed Fukui functions may be evaluated as
f&=qN+1) - q(N) (3)
fi =qN) —gq(N—-1) 4)
k represents the ability of atoms k to reacts with a nucleophile. A high value of f" indicates that atom k
presents an electrophilic character thus indicating a high probability for a nucleophilic attack.

3. RESULTS AND DISCUSSION
Intermolecular descriptors: The ionization potential (IP), electron affinity (EA), electronic chemical potential (),
chemical hardness (1) are collected in Table.1.
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Table.1. Intramolecular chemical descriptors (eV)
1P EA n n (0]

la | 7.948 | -1.9094 | 9.857 | -3.019 | 0.462
2a | 7.774 | -1.946 | 9.720 | -2.914 | 0.436
1b | 8.502 | -1.352 | 9.854 | -3.575 | 0.648
2b | 8.175 | -0.566 | 8.741 | -3.804 | 0.827

First of all, qualitatively we can notice that all computed chemical potentials of two pyridyl derivatives (1a,
2a) are higher than that of' b (- 3.575 , - 3.804 ) thereby confirming that, if any, a charge transfer will take place from
pyridyl derivatives nucleophiles towards b here acting as an electron acceptor. The analysis of the IP computed for
pyridyl derrvatives a and b confirmed this fact. The chemical potential of the nucleophile is higher than that of the
electrophiles confirming the direction expected for the electronic transfer from the nucleophile with a high chemical
potential to an electrophile with a lower chemical potential. Furthermore, the relatively large electrophilicity index
computed for 2b (0.827eV) accounts for its facile participation in these reactions.

Site selectivity: The Fukui functions were determined using Eq. (3 and 4). Local reactivity indexes have been
calculated with Milliken population analysis (MPA) and natural population analysis (NPA) to characterize the sites
for nucleophilic or electrophilic attack; they are quoted in Table.2.

Table.2. The Mullikan Population Analysis (MPA) and Natural Population Analysis (NPA) derived Fukui
function of compounds.
MPA | NPA
I

Ny Cs Cs N> Ny Cs C4 N,
1a | 0.148 | 0.024 | 0.065 | 0.066 | 0.240 | 0.021 | 0.14 | 0.073
2a | 0.134 | 0.039 | 0.041 | 0.059 | 0.216 | 0.029 | 0.147 | 0.061
f+
N; C1 Cz C1 Ns C 1 Cz Cl
1b | 0.004 | 0.158 | 0.068 | 0.054 | 0.003 | 0.139 | 0.132 | 0.105
2b | 0.003 | 0.110 | 0.045 | 0.027 | 0.007 | 0.123 | 0.088 | 0.052

This table shows that for two electrophile (1b, 2b), the higher f;; values are on atom C;. This means that the
nucleophilic attack would be preferential on this site. Inspection of Table.2 shows also, that a large value of f;; for
two nucleophiles (1a, 2a) are calculated for N3 atoms, indicates an electron donating site (atom N).

On the other hand, the reactivity—selectivity descriptor Af(r), introduced by Morell (2005; 2006)
characterizes the variations of the absolute hardness when the external potential changes, upon, for instance, an
approach of reactants during a bimolecular reaction. It is defined as:

AF() = f*(r) — f~ () (5)

Accordingly, when Af(r)> 0, then the point r favors a nucleophilic attack, whereas if Af (r) < 0 then the
point r favors an electrophilic attack. Therefore, positive values of Af(r) identify electrophilic regions within the
molecular topology; whereas negative values of Af (r)define nucleophilic regions. It has been decided to represent
in red the regions with positive values of the dual descriptor (Af (r)> 0) and those with negative value in yellow
(Af(r)< 0). This descriptor has been calculated and the results are shown on Fig. 1. It can be seen that the
Af (r) descriptor is positive for the C1 atoms (red) for the tow electrophiles’1b and 2b. While the Af (r) descriptor
is negative for the N; atoms (yellow) for the tow nucleophiles’ (1a, 2a) The Fig. 1 displays, also, a map of the
nucleophilic/electrophilic behavior of the different sites within the molecule according to the Af () descriptor.
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Fig.1. Af (r) calculated at the B3LYP/6-31G(d) level.

Thermodynamics: An exhaustive exploration of the potential energy surface (PES) for the reactions between 3-R-
2-aminopyridine (R=H, CH3) and two electrophiles phenyl isothiocyanate and phenyl isocyanate was performed. In
all cases we were able to locate only one transition state, schematically depicted in Fig.2. The structural parameters
calculated for four receptors 1C-4C are presented in Table.3. The calculated bond lengths and bond angles of the
four receptors are remarkably close to the experimental values obtained by X—ray crystal diffraction.

dsié
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Fig.2. B3-LYP/6-31G(d) optimized geometries for the transition structures. The important distances
between atoms are shown.
Table.3. Structural parameters of receptors (Bond distance (A), angle (°)) compared to X-ray

1C 2C 3C 4C
Calc | Exp | Calc Exp | Calc Exp | Calc Exp
N;-H» 1.022 | - 1.027 | 0.891 | 1.022 - 1.027 -
N;-H, 1.011 | - 1.012 | 0.891 | 1.009 - 1.010 -
N;-N» 2758 | - 2.732 | 2.646 | 2.749 - 2.722 -
Ci-X 1.224 | - 1.683 | 1.682 | 1.225 - 1.684 -
Ci-Ns 1.363 | - 1.350 | 1.336 | 1.363 - 1.350 -
Ci-N; 1415 | - 1.399 | 1.371 | 1416 - 1.400 -
N3-Ci-N; | 115 - | 114.62 | 116.83 | 115.31 - 114.76 -
Ni-Ci- X | 118 - | 116.16 | 118.62 | 117.66 - 116.06 -
N3-Ci- X | 127 - [ 129.22 | 124.62 | 127.02 - 129.158 -

Table.4. Thermodynamics parameters (barriers (AE#, kJ mol™), activation enthalpies (AH#, kJ mol™) and
Gibb’s activation free energies (AG#, kJ mol™) at 298.15 K of the reactions (1), all calculations performed
with 6-31G (d) basis set.
1C 2C 3C 4C
AE | -78.76 | -21.00 | -84.01 | -15.76
AE? | 136.53 | 154.90 | 126.02 | 152.27
AH7 | 131.28 | 149.65 | 123.39 | 149.65
AG” | 297.21 | 202.68 | 178.53 | 204.78
Table.4 shows the thermodynamics parameters for the four reactions calculated at the B3LYP level of theory.
First of all one can note that all the reactions are found to be exothermic (AE < 0), the reaction becomes more
exothermic when oxygen atom is included as compared to sulfur atoms (from 57 to 68 kJ/mol). When the activation
energies computed for four reactions are compared, the value of barrier’s calculated for receptors with sulfur atoms
are higher.
Host-guest interactions: First, calculated energies at the B3LYP/6-31G (d) level of theory for the two
conformational C and C’ indicates that the conformational C’ is more stable than the conformational C (between 16-
34 KJ). Then, the conformational C’ it’s more switch and potentially strong anion binding. (Scheme.2)
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Scheme.2

To elucidate the electronic effect of various anions Y~ (Y = Br, Cl, BF4, CF3C02) on the relative binding
affinity of the urea functionality, we have carried out calculations on respective 1:1 adducts of Y and urea
derivatives, C’. The complexes consisting of C’ and Y~ (Y = Br, Cl, BF4, CF3C02), were optimized at the B3LYP/6—
31G* level of theory. The main geometrical parameters, of complexes C’Y" (Y = BR, Cl, BF4, CF3C02) are given
in Table.5. According to the suggested geometry cutoffs for the definition of a D-H.....A hydrogen bond, i.e. H....A
distance < 3.0 A and D-H...A angle > 110°, the interactions between Y and H of N-H fragments in C’. Y(Y =
Br, Cl, BF4, CF3C02) can be identified as hydrogen bonds. Comparing the optimized geometries in complex C’.
Y(Y = BR, Cl, BF4,CF3C02) , the hydrogen bond lengths H;...Y and H»...Y in complex C’ (Br and Cl) are larger
than the corresponding distances in C’ (BF4 and CF3CQO»).

Table.5. Distances of RN—H and RH...Y (in angstroms) for complexes C’Y ™ (Y = Br, Cl, BF4, CF3C02)at the
B3LYP/6-31(d) level

Rnimr | Rvamz | Ruy | Ry
1C 1.011 | 1.011 - -
1C’. Br 1.029 | 1.044 | 2.369 | 2.184
1C.C1 1.038 | 1.067 | 2.159 | 1.940
1C’. BF, 1.030 | 1.044 | 1.732 | 1.608
1 C°.CF3;CO; | 1.051 | 1.072 | 1.694 | 1.604
2C 1.012 | 1.013 - -

2 C’.Br 1.063 | 1.054 | 2.109 | 2.197
2C.C 1.068 | 1.053 | 1.952 | 2.079
2 C’.BF, 1.043 | 1.039 | 1.605 | 1.658
2 C’.CF;CO;, | 1.078 | 1.062 | 1.562 | 1.646
3C 1.010 | 1.011 - -

3C’.Br 1.026 | 1.044 | 2.444 | 2.175
3C.C1 1.033 | 1.067 | 2.242 | 1.925
3 C’.BF4 1.031 | 1.035 | 1.717 | 1.721
3C.CF;CO;, | 1.049 | 1.076 | 1.713 | 1.586
4C 1.012 | 1.013 - -

4 C’.Br 1.054 | 1.056 | 2.180 | 2.160
4C.Cl 1.058 | 1.056 | 2.019 | 2.035
4 C’.BF, 1.040 | 1.035 | 1.632 | 1.704
4 C’.CF;CO; | 1.062 | 1.063 | 1.632 | 1.621

AIM analysis: The atoms in molecules (AIM) theory are often employed to study hydrogen bonds. The
characteristics of bond critical points (BCPs) are a very useful way of estimating the strength of hydrogen bonds. To
gain additional insight into the bonding characteristics of the complexes consisting of C’ and Y™ (Y =
Br, Cl, BF4, CF3C02), we used the AIM theory at the B3LYP/6-31G (d) level. Table VI presents the topological
parameters of complexes C’Y". As a general rule, hydrogen bonds are characterized by positive values of
V2p(r) and low p(r) values (< 0.1). Covalent bonds have negative V2p(r)values and high values of p(r), whereas
the values of V2p(r)become positive when the bonds contain ionic character.
Table.6. The electronic density at BCP p(T) bep , the Laplacian V2 p(7) pep of complexes C’Y (Y =
Br, Cl, BF4, CF3C02) at the B3LYP/6-31G(d) level. (all in a.u.)

Ni-H, Na-Ha .Y H..Y

p(m) | VZp(m) | p() | Vp() | p() | V?p(@) | p() | V?p(r)
1C’.Br 0.3202 | -1.4554 | 0.3074 | -1.3684 | 0.0347 | 0.0617 | 0.0239 | 0.0505
1C.Cl 0.3124 | -1.4136 | 0.2879 | -1.2259 | 0.0492 | 0.0821 | 0.0307 | 0.0692

1 C’.BF, 0.3214 | -1.5110 | 0.3107 | -1.4405 | 0.0527 | 0.1656 | 0.0378 | 0.1349
1C’.CF3CO; | 0.3019 | -1.3711 | 0.2856 | -1.2405 | 0.0621 | 0.1297 | 0.0499 | 0.1218
2 C.Br 0.2876 | -1.2254 | 0.2979 | -1.2842 | 0.0342 | 0.0583 | 0.0411 | 0.0608
2C.0 0.2825 |-1.2033 | 0.2971 | -1.2997 | 0.0367 | 0.0726 | 0.0484 | 0.0773
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2 C’.BF4 0.3079 | -1.4293 | 0.3129 | -1.4429 | 0.0457 | 0.1513 | 0.0528 | 0.1648
2C°.CF3CO; | 0.2765 | -1.1739 | 0.2922 | -1.2847 | 0.0556 | 0.1265 | 0.0688 | 0.1285
3C.Br 0.3202 | -1.5347 | 0.3064 | -1.3544 | 0.0353 | 0.0611 | 0.0218 | 0.0409
3c.a 0.2892 | -1.1454 | 0.2642 | -0.9256 | 0.0479 | 0.0967 | 0.0249 | 0.0651
3 C’.BF4 0.3202 | -1.5023 | 0.3178 | -1.4946 | 0.0393 | 0.1387 | 0.0398 | 0.1403
3C°.CF3CO, | 0.3010 | -1.3641 | 0.2817 | -1.2091 | 0.0650 | 0.1305 | 0.0471 | 0.1177
4 C’.Br 0.2950 | -1.2907 | 0.2962 | -1.2727 | 0.0369 | 0.0599 | 0.0356 | 0.0586
4C.C1 0.2908 | -1.2746 | 0.2945 | -1.2808 | 0.0403 | 0.0754 | 0.0419 | 0.0754
4 C’.BF4 0.3102 | -1.4498 | 0.3156 | -1.4626 | 0.0408 | 0.1432 | 0.0490 | 0.1587
4C°.CF3CO, | 0.2765 | -1.1739 | 0.2922 | -1.2847 | 0.0556 | 0.1265 | 0.0688 | 0.1285
As shown in Table.6, the VZp(r) values of H1...Y and H2...Y in complexes 1C’-4C’ with Y- (Y =
Br, Cl, BF4, CF3C02) are positive and p(r) values are low to 0.1. This suggests that the interaction between H1 and
Y, H2 and Y is hydrogen bonding in nature. The BCPs at Ni—H; and Ns—H, provide negative V2p(r) values and
high positive values for p(r) which are characteristics of covalent type interactions. The p(r) values of N;—H; are
larger than of N3-H, in 1C’Y and 3C’Y (X is oxygen atoms), while, the p(r) values of N3—H are larger than of N-
H; in 2C’Y and 4C’Y. (X is sulfur atoms).

4. CONCLUSION

The reaction between 3-R-2-aminopyridine and two electrophiles (namely phenyl isothiocyanate and phenyl
isocyanate) was studied using intermolecular quantum chemical descriptors at DFT level. The results of fuckui
function and dual descriptors are in good agreement to predict the site of attacks. The uses of transition state theory,
allowed us to identify such reaction are exothermic and the reaction becomes more exothermic when oxygen atom
is included as compared to sulfur atoms. The results for both the host—guest interaction show that the interactions
between Y and H of N-H fragments in C’Y" (Y = Br, Cl, BF4,CF3C02) are identified as hydrogen bonds. This
result is confirmed by the AIM analysis of the complexes consisting of C’ and Y™ (Y = Br, Cl, BF4, CF3C02).
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Abstarct

This work falls within the framework of supramolecular chemistry, a field interested the study
of molecular edifices linked by non-covalent interactions, frequently encountered in the living
world. The study of the receptors based on urea and thiourea, starting with the analysis of the
reactivity of 3-R-2-aminopyridine with two electrophiles phenyl isothiocyanate and phenyl
isocyanate using the density functional theory (DFT) . This theoretical approach relates to the
conceptual descriptors of FTD, used for predictive purposes. The transition state was
characterized for each reaction and an analysis of the thermodynamic properties was carried
out. A complement to our research activity, is summarized by a rational analysis of electronic
effects followed by an AIM topological study, carried out on complexes (anion receptors)

Keywords: Molecular receptors, complexes (receptors-anion), DFT, TDDFT, AIM

Reéesume

Notre travail s'inscrit dans le cadre de la chimie supramoléculaire, domaine s'intéressant a
I'étude d'édifices moléculaires liés par des interactions non-covalentes, fréquemment
rencontrés dans le monde du vivant.L’étude des récepteurs a base d’urée et de thiourde, a
démarrer par D’analyse de la réactivité des 3-R-2-aminopyridine avec deux électrophiles
phényl isothiocyanate et phényl isocyanate en utilisant la théorie fonctionnelle de la densité
(DFT). Cette approche théorique a trait aux descripteurs conceptuels de la DFT, utilisée dans
un but prédictif. Les états de transition ont ¢été caractérisés et une analyse des propriétés
thermodynamiques a été effectuée.Un complément a notre activité de recherche, se résume
par une analyse rationnelle des effets électroniques suivie d’une étude topologique AIM,
effectuées sur des édifices (récepteurs —anions)

Mots-Clés: Récepteurs moléculaires, complexe (récepteur-anion), DFT, TDDFT, AIM



