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Abs : absorbance.

A : affinité électronique

Ar : argon.

Asym : asymétrique.

ATCC : american type culture collection.

Cl : chlore.

Cu : cuivre.

Co : cobalt.

C1 : complexe de [Co (L) (NO3)2] a froid.

C2 : complexe de [Fe (L) (NO3)3] a froid.

C3: complexe de [Cu (L) (NO3)2] a froid.

C4 : complexe de [Ni (L) (NO2)3] a froid.

C1’ : complexe de [Co (L) (NO3)2] sous reflux.

C2’ : complexe de [Fe (L) (NO3)3] sous reflux.

C3’ : complexe de [Cu (L) (NO3)2] sous reflux.

C4’ : complexe de [Zn (L) (NOz3)3] sous reflux.
C1”’ : complexe de [Co (L) (NO3)2] par micro-onde.
C2>’ : complexe de [Fe (L) (NO3)3] par micro-onde.
C3”’ : complexe de [Cu (L) (NO3)2] par micro-onde.
C4>> : complexe de [Zn(L) (NOs)3] par micro-onde.
C5”’ : complexe de [Ni (L) (NO3)2] par micro-onde.
CHU : centre hospitalier universitaire.

cm : centimetre.

Cm?® : centimétre cube.
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DFT : théorie fonctionnelle de la densité.
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g: gramme.
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HOMO : orbitale moléculaire la plus haute en énergie.
I: insoluble.

IR: infrarouge.

L : ligand.

M : mole.

Max : maximum.

MF : mc farland.

MH : mueller-hinton.
ml : millilitre.

M : masse molaire.

Ni: nickel.

nm: nanometre.
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NO: oxyde d’azote.

NO3: nitrate.

Nu : indice de la nucléophilie
O : oxygene.

OMEF : orbitales moléculaires frontieres.
Pf : point de fusion.

PS : partiellement Soluble.
PH : potentiel hydrogene.

R : rendement.

RMN : résonnance magnétique et nucléaire.
S : soluble.

UV : ultraviolet.

Vib : vibration.

Vsym : Vibration symétrique.
Vasym : Vibration asymétrique.
Zn : zinc.

Q : Ohm.

Mg : microgramme

pl = microlitre.

% : pourcentage.

°C : degré Celsius.

uS : microseconde.
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Conclusion générale

Conclusion generale :

Le travail de synthese par les voies conventionnelles et irradiation micro-onde, mené
avec succes, a conduit a I'obtention de nouveaux composés a base de sorbate de potassium et
des metaux de transition : Co(Il), Fe(lI11), Cu (I1) et Zn(I1).

La synthése sous irradiations micro-ondes reste le meilleur moyen, avec amélioration

de rendement, gain de temps et de solvant.

Une étude structurale, énergétique et électronique du ligand a été effectuée par la DFT
en utilisant le programme GAUSSIANQ9. La fonctionnelle d’échange exact de C A M - Becke
(B3) a été combinée avec la fonctionnelle du gradient de corrélation de Lee-Yang-Par(LYP).
La stabilité élevée du ligand a été expliquée par le grand écart énergétique entre HOMO-
LUMO.

L’étude par spectroscopie Infrarouge et UV-visible, basée sur la comparaison des
spectres des complexes a ceux de des ligands a révélé le mode de coordination des chélatants
dans ces complexes. D'autres techniques d'analyse physico-chimiques demeurent nécessaires
afin de compléter notre étude telles I'analyse élémentaire, la résonance paramagnétique

électronique et résonnance magnétique nucléaire.

L'activité antibactérienne du ligand et celle des complexes a été déterminée en utilisant
la méthode de diffusion sur disque. La bactérie Escherichia. Coli prouve une plus grande
sensibilité contrairement a Staphylococcus aureus et Pseudomonas aeruginosa qui présentent

une certaine résistance compte tenu de sa structure.

Les résultats de 1’activité antifongique ont montré que la levure Candidat albicans est

modérément sensibles a certains complexes : C1, C2, C3, C4 et C’1.

Ces complexes étudiés pourraient étre 1’objet d’une source potentielle d’additifs
synthétiques dans I’industrie agro-alimentaire a condition que ces derniers ne présentent aucune
toxicite.

La thématique abordée sera poursuivie afin de valoriser ces composés et de trouver de

nouvelles applications notamment les activités antioxydantes, I’aptitude catalytique de ces

complexes en tant que peroxoréductases dans la dismutation ou 1’oxydation de I’eau oxygénée.

54
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Introduction générale

L’étre vivant, qu’il soit végétal ou animal est composé de cellules [1]. Ces derniéres sont
le siege de nombreuses réactions chimiques. Parmi les molécules qui constituent ces cellules,
nous pouvons distinguer une catégorie particuliere : les complexes, constitués de cations

métalliques et de ligand.

De nombreux ligands aux propriétés intéressantes ont prouvé leur efficacité en chimie de
coordination notamment les conservateurs alimentaires [2]. Les agents de conservation sont des
additifs alimentaires qui prolongent la durée de conservation des aliments en les protégeant
contre les altérations dues aux micro-organismes [3], ils peuvent étre associes avec quelques

oligo-éléments dans le corps humain [4-5].

Le sorbate de potassium est parmi les additifs alimentaires, connu par ses propriétés
antimicrobiennes et antifongiques [6-7], il possede des sites donneurs tels que I'oxygene qui

présentent des doublets non liants ce qui lui permet de se coordiner aux ions métalliques [6].

En raison des applications conservatoires potentielles de sorbate de potassium. Nous avons
pensé qu’il est judicieux d’aborder la réactivité de sorbate de potassium vis-a-vis de quelques
métaux de transition tels que Ni (I1), Fe(111), Co(ll), Cu (I1), Zn(l1).

Notre travail est structuré de quatre chapitres :
- Le premier est consacré a une étude bibliographique.

- Le deuxieme chapitre rapporte les résultats de I'étude de modélisation par la méthode
DFT (Differentiel fonction Theory) de ligand.

- Le troisiéme s’intéresse a la synthése conventionnelle et sous irradiations micro-ondes

des complexes ainsi que leur caractérisation.

-Le quatrieme chapitre développe 1’étude qualitative de I’activité antibactérienne et

antifongiques de ligand et ses complexes synthétisés.

Enfin nous achéverons ce mémoire par une conclusion générale.
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Chapitre | : Etude bibliographique

1.1. Additifs alimentaires

Les additifs alimentaires sont des substances ajoutées aux aliments pour préserver ou
améliorer leur innocuité, leur fraicheur, leur godt, leur texture ou leur aspect. Il faut vérifier
gu'ils ne présentent pas d'effet préjudiciable potentiel pour la santé humaine avant leur

utilisation.

Les agents de conservation prolongent la durée de conservation des aliments en les protégeant
contre les altérations dues aux micro-organismes (levures, moisissures et bactéries) [8]. Cette
catégorie comprend : Un antimicrobien, un agent de conservation, un agent antimycose, un
agent de controle, une bactériologique, un stérilisant chimique / un agent de maturation du

vin, un désinfectant [9].

Le choix des agents de conservation varie selon le pH, I'humidité, les conditions de la
transformation, les conditions d'emballage, la température d'entreposage et les exigences en
matiére de distribution.

Chaque type d'agent de conservation réunit des conditions spécifiques qui déterminent son
efficacité, et il est soumis a des reglements qui limitent le type et la quantité qui pouvant étre

utilisés dans des applications données.

La figure 1.1 représente les principaux additifs alimentaires :

N\
/

Agents colorants Auxiliaires

/ technologiques

Produit

Agents de texture Conservateurs

Figure I-1 : Principaux additifs alimentaires



https://fr.wikipedia.org/wiki/Conservateur_alimentaire
https://fr.wikipedia.org/wiki/Levure
https://fr.wikipedia.org/wiki/Moisissure
https://fr.wikipedia.org/wiki/Bact%C3%A9rie
https://fr.wikipedia.org/wiki/Antimicrobien

Chapitre | : Etude bibliographique

Les additifs sont classés selon leurs effets technologiques sur I’aliment comme suit :

» Couleur : les colorants permettent de renforcer la couleur d’origine de 1’aliment ou
d’en conférer un autre.

» Conservation : les conservateurs prolongent la durée de conservation des aliments
en les protégeant des altérations dues aux micro-organismes et les anti-oxygenes
prolongeant la durée de conservation des aliments en les protégeant des altérations
provoquées par 1’oxydation.

» Godt : les édulcorants qui conferent une saveur sucrée, les acidifiants, les
correcteurs d’acidité modifiant ou limitant 1’acidité ou alcalinité et les exhausteurs
de godts servant a masquer le godt originel en rehaussant une saveur particuliére.

» Texture : et autres catégories.
Plusieurs techniques sont a la disposition des industriels pour mettre au point des additifs :

» Origine naturelle (extraction de végétaux au moyen de solvants)
> Reconstitution de substances naturelle par synthése

» Modification de produits naturels

» Additifs de synthése

Dans ce travail, on s’intéresse spécialement aux conservateurs.

1.2. Conservateurs alimentaires

Appartenant a la catégorie des additifs alimentaires, un conservateur alimentaire est
une substance minérale ou organique, ajoutée aux aliments dans le but d’améliorer leur
conservation. Ils permettent de prolonger la durée de conservation des aliments en les
protégeant des altérations dues aux micro-organismes. Présents dans la majorité des produits
courants a la consommation, ils empéchent la modification du gout des aliments en

garantissant leur innocuité.
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On distingue deux types de conservateurs avec des roles et des actions bien spécifiques : les

conservateurs minéraux et les conservateurs organiques [9] :

» Conservateurs minéraux

e Les nitrates et les nitrites

IIs protegent les aliments contre les bactéries responsables du botulisme qui est une
intoxication alimentaire provoquée par I’ingestion d’aliments contenant le Clostridium
botulinum, une bactérie toxique Les nitrates et les nitrites sont utilisés dans les produits
laitiers, Ils conferent une couleur rose aux produits de la charcuterie. lls sont également

employés pour les saumures.

e L’anhydride sulfureux et les sulfites

Dans I’industrie alimentaire, ces substances sont utilisées pour inhiber la croissance des
bactéries dans le vin, les fruits séchés, les tomates pelées, les tranches de pommes, les biscuits
secs, les 1égumes conservés dans le vinaigre. L’anhydride sulfureux et les sulfites sont actifs
sur les bactéries et les moisissures. 1ls inhibent le brunissement enzymatique ou le phénomeéne
d’instabilité des couleurs. Ils préservent la stabilité des couleurs des 1égumes et des fruits secs.
En cenologie, I’anhydride sulfureux et les sulfites sont utilisés dans le cadre de la désinfection

du matériel de vinification.

e L’anhydride carbonique
Il inhibe la croissance d’une grande variété de micro-organisme. Particulierement actif
contre les moisissures, I’anhydride carbonique est utilisé dans les boissons gazeuses, la viande

fraiche réfrigéree, les ceufs, les produits de la mer et le lait.
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» Conservateurs organiques

e Acide sorbique et les sorbates

IIs sont caractérisés par une activité antimicrobienne et un pouvoir antifongique. Ils sont
utilisés pour la conservation des purées de fruits, des garnitures, des fromages, des produits
céréaliers cuits, des laits fermentés, des yaourts, du pain tranché et de la mayonnaise. Utilisés
en confiserie, ils sont également introduits dans les fruits, les pruneaux, les légumes confits,

cristallisés ou glacés.

e Acide benzoique et les benzoates

L’action de ces substances, inhibe la croissance des levures et des moisissures. Ainsi,
I’acide benzoique et les benzoates sont utilisés comme des antibactériens et des antifongiques
dans les sauces, les semi-conserves de produits de péche, les boissons sans alcools, les
crevettes cuites, les gelées, les légumes au vinaigre, les confitures allégées, les fruits confits,
les marmelades.

Dans ce travail, on porte I’intérét au sorbate de potassium qui sert de ligand.

1.2.1. Sorbate de potassium
1.2.1.1. Définitions

Le sorbate de potassium (E202) est un sel de potassium d’acide sorbique. Il s’agit
principalement d’un additif alimentaire synthétique qui a une structure moléculaire similaire a celle
des conservateurs naturels. Dans la nature, il se présente sous la forme d’acides gras et circule dans
certains aliments tels que les baies de sorbier, le bleuet et les myrtilles. En tant que conservateur

chimique, il se présente sous forme de granules ou de poudre blanche et inodore.




Chapitre | : Etude bibliographique

1.2.1.2. Propriétés physico-chimiques

Le tableau suivant représente 1’ensemble des propriétés physico-chimique de sorbate de

potassium :

Tableau I-1 : Propriétés physico-chimiques de sorbate de potassium.

Nom Sorbate de potassium
0
Structure /Wj\

0 K'

Formule brute

Ce H7/KO,

Synonyme

E202, Sorbistat-K, Sorbistat potassique

Poids moléculaires (g/mol)

150,22

Apparence Cristaux blancs
Pt de fusion 270°C
Pt d’ébullition 233°C
Solubilité a 20° C dans I’eau 58.2%

Soluble dans Eau, éthanol, le propylene glycol
Pka 5,01

Densité (g / cm °) 1,363

Origine Synthétique

1.2.1.3. Domaine d’utilisation

Le sorbate de potassium est généralement utilisé dans l'industrie alimentaire (dans les
saucisses, les yaourts, les sauces, les sodas ou les patisseries par exemple) comme agent
conservateur grace a son action contre les levures, les moisissures (antifongique), et de
certaines bactéries [10]. Il est considéré comme étant I’'un des conservateurs les plus
inoffensifs. Il doit cependant étre manipulé avec précaution, pur il peut étre irritant pour la
peau ou provoqué des allergies. Il est recommandé de porter des gants lors de la manipulation

de cet additif alimentaire et de respecter les dosages [11].

Plus le pH de la préparation est faible (acide) plus le pouvoir de conservateur du sorbate de

potassium est grand (pH maximale d'utilisation : 6,5). Il est donc inutile dutiliser
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le sorbate dans une vinaigrette ou dans un melange a bas de jus de citron par exemple, son
action sera quasiment nul. 1l doit étre conservé a I'abri de I'hnumidité et de la chaleur, dans un
endroit bien ventilé. Une fois I’emballage ouvert, le produit est a utiliser de préférence dans

les 6 mois [10].

1.3. Complexes de coordination

Nous nous attachons a définir ici, quelques expressions et théories de base de chimie

de coordination.

Un complexe est une espece chimique composé d’un élément central (un acide de Lewis)
appelé ion coordinateur ou centre coordinateur, il est lié de facon covalente par des liaisons
datives (liaisons se faisant par cession de doublets a un atome accepteur, porteur de lacunes
électroniques) a des molécules ou anions (des bases de Lewis présentant un atome donneur de
doublets électroniques) appelés ligands ou coordinats. Cet édifice est construit de sorte que
ses constituants aient perdu leurs propriétés chimiques vis-a-vis de leurs réactifs habituels. Un
chélate est un complexe dans lequel un des ligands échange plusieurs liaisons avec 1’élément
central. Par exemple, si le ligand échange deux liaisons avec le centre coordinateur, on dit de

ce ligand qu’il est bidenté [12].

La coordinence ou indice de coordination est le nombre de liaisons échangées entre 1’¢élément
central et les ligands. Il existe un rapport entre la coordinence et la structure géométrique de

I’édifice prévisible grace aux théories de liaison [12].

1.3.1. Types de complexes

La classification des complexes se base sur le nombre d’ions (ou d’atomes) centraux
qu’ils comportent. Les complexes dont les formules sont données ci-dessus sont organisés
autour d’un seul ion central. Ce sont des complexes monométalliques (on dit aussi
mononucléaires). Si I’entit¢ complexe comporte deux ou plusieurs ions métalliques on la
désigne par les termes bimétalliques (binucléaire), trimétallique (trinucléaire), polymétallique
(polynucléaire). Les ions métalliques sont éloignés les uns des autres. Lorsque la distance
diminue, il peut se former des liaisons métal-métal. Le complexe résultant est appelé Agrégat

(cluster en anglais) [13].
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1.3.2. Formation des complexes de coordination

Une autre caractéristique des métaux de transition est la facilit¢ de former des
complexes avec des molécules porteuses de paires d'électrons, les ligands. Ceux-ci s'unissent
aux métaux de transition par un type de liaison particuliére, dite de coordination (ou liaison
dative), nettement plus faible que la liaison de covalence [14].
1.3.3. Ligands

Les molécules ou atomes qui entourent I’atome central sont appelées des ligands (aussi
appelés coordinats). Ces derniers sont connectés au centre métallique par une ou plusieurs
liaisons chimiques. Les ligands peuvent étre des ions constitués d’un seul atome ou des ions

moléculaires [15].

En premiere approximation, la capacité d'un ligand a se lier a un métal est corrélée a sa
nucléophilie dans les réactions organiques. Les ligands sont de différents types ; parmi les
plus courants on trouve des molécules comme 1’eau H,O ou I’ammoniac NH3 ou des anions
comme les chlorures CI', les cyanures CN’, les hydroxydes OH". Ce type de ligand sont

appelés des ligands monodentates.

Les molécules portants plusieurs fonctions chimiques pouvant jouer le réle de ligands sont
des ligands polydentés. La liaison des ligands polydentés est favorisée entropiquement par
rapport a celle des ligands monodentés. Si des ligands au minimum bidentés peuvent former
des cycles a 5 ou 6 avec le cation métallique, la stabilité du complexe est améliorée. Il s'agit
de l'effet chélate. L'étymologie de ce mot révele son sens : en effet, il dérive du grec khélé : «

pince » [16].

1.3.4. Métaux de transition

Les éléments de transition forment de nombreux composés de coordination
contrairement aux éléments du bloc s et p. La raison est que les éléments de transition
possedent des ions petits, trés charges avec des orbitales vides et les énergies de ces orbitales
possedent des valeurs qui sont capables de recevoir des doublets electroniques, apportees par
les ligands ou coordinats. Il est bien connu que les métaux de transition tels que le Cuivre
(Cu), le Cadmium (Cd), le Cobalt (Co) et le Nickel (Ni) sont trés utilisés dans la synthese des
complexes. Un métal peut présenter plusieurs nombres de coordination caractéristique de la

valence de I’atome ou de la nature du coordinat envisagé [17].
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1.3.4.1. Différents métaux utilisés

> Le nickel

Le nickel est un métal blanc argenté de structure [Ar] 3d8 4s2, appartenant au groupe de
fer. C’est un métal fait pour les alliages. Résistant a I’oxydation et a la corrosion, cette qualité
va lui permettre d’étre utilisé sur une vaste gamme d’alliages. Ainsi, I’alliage fer nickel va

permettre de créer les aciers inoxydables qui entourent notre quotidien [18].

Le nickel est aussi présent dans l'organisme a trés petite dose et intervient dans divers
processus biologiques. Pour un individu de 75 kg la teneur totale en nickel de son organisme
est évaluée a environ 11 mg. Au sein de I’organisme le nickel intervient dans le métabolisme
des acides ribonucléique, comme il joue le r6le d’un régulateur de plusieurs systemes
enzymatiques, intervient dans la combustion des graisses et des hydrates de carbone (glucide :
sucre). Et aussi I’activation des amylases qui sont des enzymes permettant de dégrader

I'amidon présente dans la salive et au niveau du pancréas [18].
Les propriétés physico-chimiques de nickel sont regroupées dans le tableau suivant :

Tableau 1.2: Propriétés physico-chimiques de nickel

Nom, symbole et numéro atomique Nickel, Ni, 28

La masse molaire (g/mol) 59

La densité (g/dm’) 8902

Le point de fusion 1455 °C

Le point d’ébullition 2913 °C

Electronégativité 191 eV

Degré d’oxydation 2,3

Volume molaire (cm® .mol™) 6,59

Configuration électronique [Ar] 3d° 45°

Etat physique Solide

Structure cristalline Cubique a face centré
» Cobalt

Le cobalt est le premier métal de transition du groupe VIII-B, il posséde une configuration

électronique externe de [Ar] 3d” 4s%.

Le cobalt est un élément que I’on trouve dans toutes sortes de composés chimiques présents
dans I’environnement. C’est une substance terreuse naturellement présente en quantités

infimes dans le sol, les plantes et les aliments. A ’état pur, le cobalt est un métal dur et
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brillant, de couleur gris acier ou noire. Il existe aussi comme cobalt Il et cobalt Ill, qui
forment un certain nombre de sels inorganiques. Le cobalt est habituellement présent avec

d’autres métaux comme le cuivre, le nickel, le manganése et ’arsenic [19].

Le cobalt III acquiert une stabilité remarquable lorsqu’ il s’engage dans un complexe, la
majorité de ses complexes sont diamagnétiques Il peut aussi étre utilisé comme un agent de
séchage ou un catalyseur dans la polymérisation de glycérides insaturées. Il présente une

affinité pour les atomes d’azotes et les atomes d’oxygeéne donneurs d’électrons [20].

Le cobalt est biologiquement essentiel, il est identifié comme un constituant de nombreuses
enzymes. Par ailleurs le cobalt (I11) constitue I’atome central de la vitamine B12 [19]. Le

tableau suivant représente 1I’ensemble des propriétés physico-chimique de cobalt :

Tableau 1.3 : Propriétés physico-chimiques de Cobalt

Nom, symbole et numéro atomique Cobalt, Co, 27
La masse molaire (g/mol) 59

La densité (g/cm®) 8,9

Le point de fusion 1495°C

Le point d’¢ébullition 2927°C
Electronégativité 1,88 eV
Degré d’oxydation 1,2,3,4
Volume molaire (cm® .mol ™) 6,67
Configuration électronique [Ar] 3d" 4s°
Etat physique Solide
Structure cristalline Hexagonal compact

> Zinc

Les besoins en zinc de I’organisme humain sont de 11 a 15 mg/j nécessaires a l'activité de
plus de 300 enzymes. Le zinc est un elément de transition de numéro atomique Z= 30, il
appartient a la 4éme ligne et a la 12eme colonne de la classification périodique, soit la
premiére ligne des éléments de transition et la 10éme colonne du bloc d, sa configuration

électronique a I'état fondamentale est : 1s* 2s* 2p® 3s® 3p® 3d'° 4s°. Le zinc existe

——

]
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essentiellement aux degrés d’oxydation 0 (métal) et +II. De nombreux complexes sont
possibles [21].

C’est un métal pauvre, qui ne répond pas a la définition des éléments de transition par
I’International Union of Pure and Applied Chemistry ( ’'TUPAC) ; en pratique cependant, il
est tres souvent assimilé aux métaux de transition dans des manuels et de tres nombreux

ouvrages [21]. Les propriétés physico-chimiques de Zinc sont regroupées dans le tableau

suivant :

Tableau 1.4 : Propriétés physico-chimique de zinc

Nom, symbole et numéro atomique Zinc, Zn, 30
La masse molaire (g/mol) 65,409

La densité (g/cm®) 7,13

Le point de fusion 419,527°C
Le point d’ébullition 907°C
Electronégativité 1.65

Degré d’oxydation 2

Volume molaire (cm® .mol™) 9,16
Configuration électronique [Ar] 3d™ 4s°
Etat physique Solide
Structure cristalline Hexagonal compact

» Cuivre

Parmi les métaux utilisés en médecine, le cuivre et ses complexes occupent une place dans
le traitement des inflammations, des agressions infectieuses ou encore de certains cancers. Le
cuivre est un des principaux éléments métalliques indispensables a tout organisme vivant. Le
cuivre est un élément de transition de numéro atomique Z =29, il appartient a la 4éme ligne et
a la 11éme colonne de la classification périodique, sa configuration électronique a I'état
fondamental est : 1s® 2s? 2p°® 3s? 3p° 3d? 4s.

Le cuivre existe essentiellement aux degrés d’oxydation 0 (métal), +1 et +II. On le trouve de
maniere plus rare aux degrés d’oxydation —I, +III et +IV. Les degrés d’oxydation I et II

donnent de trés nombreux complexes de coordination et d’intérét biologique [22].

11
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Les propriétés physico-chimiques de Cuivre sont regroupées dans le tableau suivant :

Tableau 1.5 : Propriétés physico-chimique de cuivre

Nom, symbole et numéro atomique Cuivre, Cu, 29

La masse molaire (g/mol) 63,546

La densité (g/cm®) 8,96

Le point de fusion 1084,62°C

Le point d’ébullition 2562°C

Electronégativité 1,9

Degré d’oxydation 2,1

Volume molaire (cm*® .mol™) 7,11

Configuration électronique [Ar] 3d™ 4s

Etat physique Solide

Structure cristalline Cubique a faces centrées
> Fer

Le fer est I'élément de transition le plus abondant, constituant 4,7 % en masse de la crolte
terrestre. On ne le trouve pas sous I'état métallique a la surface terrestre. Par contre, on trouve
les minerais principaux : Fe,O3 et Fe3O4. Le fer pur est un métal blanc argenté de structure

[Ar] 3d° 4s?, trés ductile et malléable, se limite aux degrés d'oxydation +2 et +3.

Le fer est aussi un oligo-élément (état de trace dans 1’organisme) minéral qui entre dans la
composition de I'hémoglobine (sang), de la myoglobine (muscles) et entre également dans des
réactions enzymatiques nécessaires a la respiration des cellules, il est aussi essentiel a la
production de l'adénosine Triphosphate (ATP), source premiére de I'énergie corporelle, il
participe a plusieurs processus physiologiques vitaux, comme la régulation de la croissance

des cellules et leur différenciation [23].

Un surdosage en fer est egalement nocif pour la santé. En effet, une quantité trop importante

de fer augmenterait le risque d'hépatite, de cancer [23].

——
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Le tableau ci-contre résume les propriétes physico-chimiques de fer

Tableau 1.6 : Propriétés physico-chimique de fer

Nom, symbole et numéro atomique Fer, Fe, 26
La masse molaire (g/mol) 56

La densité (g/cm®) 7,874

Le point de fusion 1538°C

Le point d’ébullition 2861°C
Electronégativité 1,83 eV
Degré d’oxydation 2,3
Volume molaire (cm® .mol™) 7,09
Configuration électronique [Ar] 3d° 4s°
Etat physique Solide
Structure cristalline Cubique centré

I.4. Technique expérimentale de caractérisation

Nous ne traiterons que les techniques utilisées au cours de notre travail, car il faut savoir que
d’autres techniques plus pointues sont requises pour décrire le plus fidélement possible un
complexe, notamment les mesures magnétiques, la Résonance paramagnétique électronique

(RPE), la Résonance magnétique nucléaire (RMN) delH et 13C et I'Analyse élémentaire.

1.4.1. Méthodes physiques et chimiques d’analyse

1.4.1.1. Point de fusion
Le point de fusion ou la température de fusion d'un corps représente la température a une
pression donnee, a laquelle un elément pur ou un compose chimique fond c'est-a-dire passe de

I'état solide a I'état liquide.

Les points de fusions des composeés étudiés sont determinés en utilisant des tubes capillaires
contiennent des petites quantités de nos échantillons placés dans un appareil digital de type
Melting point Apparatus, SMP30, dont la température maximale est fixée a 390°C.

——
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1.4.1.2. Gravimétrie

Cette méthode permet de doser I’élément métallique présent dans les complexes. Ces derniers,
sont calcinés au four, sous forme d’oxyde, a des températures ¢€levées s’étalant de 600 a
900°C.

1.4.1.3. Conductimétrie :

La Conductimétrie reflete la nature électrolytique du composeé étudié. Les mesures, réalisées a
température ambiante, sont effectuées sur un appareil de type W.T.W. cond 1970i

préalablement étalonné par une solution de KCI (10 M).

1.4.2. Méthodes spectrales d’analyse

La spectroscopie est basée sur 1’étude des interactions entre la matiére et un
rayonnement électromagnétique [24]. Les méthodes spectroscopiques utilisées pour
I’analyse qualitative et quantitative de composés inorganiques et organiques sont basées
sur I’émission et I’absorption des rayonnements UV- Visible et infrarouge par espéces

atomique et moléculaire [25].

1.4.2.1. Spectrométrie infrarouge (IR)

L’infrarouge est le domaine classique des molécules organiques donnant des
informations sur les groupements fonctionnels présents dans une molécule. Les modes de
vibration d’un groupement chimique dépendent fortement du reste de la molécule, chaque

molécule produit un spectre d’absorption que lui est caractéristique [26].

Le domaine qui représente le plus grand intérét pour le chimiste est tres limité et s’étend de
4000 & 400 cm™. Les molécules absorbent I’énergie de ces radiations en modifiant leurs

énergies de vibration [27].

La spectrométrie infrarouge s'utilise principalement pour I'analyse qualitative d'une molécule

en mettant en évidence la présence de liaisons entre les atomes.

L’absorption de I’infrarouge s’observe pour des complexes métalliques liés par covalence qui

sont généralement actifs dans la région infrarouge de grande longueur d’ondes.

La figure 1.3 regroupe les principales vibrations des différents groupements fonctionnels

organiques

——
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Figure 1-3 : Principales vibrations en IR

1.4.2.2. Spectroscopie UV-visible

SH sdacents §

La spectroscopie d’absorption ultraviolette - visible nous renseigne sur le mode de

coordination de I’ion central avec le ligand. Cette méthode est fondée sur le phénoméene

d’absorption d’énergie lumineuse par une substance. Lorsque cette derniére absorbe une

partie d’énergie de la radiation électromagnétique, cette absorption est automatiquement

accompagnée d’une transition électronique d’un niveau fondamental a un niveau d’énergie

supérieur.

Les analyses sont effectuées sur un spectrophotomeétre UV/Visible modele SHIMADZU 4200.

Les longueurs d’onde maximales sont obtenues directement par un balayage entre 200 et 900

nm. Des cuves en quartz de 1cm de trajet optique sont utilisées.
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Chapitre I1 : Modélisation moléculaire

La chimie théorique a énormément progressé durant ces années surtout avec le
développement de I’informatique et la mise au point des logiciels permettant d’effectuer des
calculs compliqués, qui aboutissent aux propriétés physico-chimiques de la molécule

concernée, en un temps optimal.
Ce chapitre abordera les notions de base en chimie quantique.
11.1. Equation de Schrodinger

L’¢équation de Schrédinger est une équation aux dérivées partielles que 1’on peut admettre

comme postulat de la mécanique ondulatoire, tout comme la deuxiéme loi de Newton [28].
Elle s’écrit de la fagon suivante :
HY = E¥Y (1)

H est I’opérateur hamiltonien décrivant les interactions entre les particules constituant le
systeme étudié. C’est la somme de deux opérateurs : celui de 1’énergie cinétique T et ’autre de

I’énergie potentielle V :
H=T +V (2)

E est I’énergie totale et T la fonction d’onde décrivant I’état du systeme. Pour un systeme

moléculaire composé d’électrons de coordonnées (r) et de noyaux de coordonnées (R) s’écrit :

H=Te(r)+ Tv(R)+Vie(r)+Van(R)+Vin (r,R) )

Dans cette expression, les termes T e et T sont les opérateurs énergie cinétique des électrons et

des noyaux respectivement s’exprimant tous deux sous la forme de sommes de contributions

individuelles :
T.(r)= —i"' i‘ (4)
=l
f,R)=-y 2 5)
K=l QMK

16
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Ai est I’opérateur Laplacien relatif a I’électron i et s’écrit :

~2 P ~2

_ d 5
b= —+—+— (6)

o oy Oy

Les termes V' eg, V' nn et V' en sont respectivement les opérateurs énergie potentielle électron-

électron, noyau-noyau et électron-noyau, d’expressions :

Ve () =3+ (7)
i<j Tij
MZZ
Vi (R) = =KL (8)
ki Tgr
- n M Z
Vv =— Z_K (9)
i=1 k=1 N

Zk et Z, représentent les charges du noyau ayant le classement K et L et les grandeurs rik, rij et
rkL caractérisent respectivement la distance entre 1’¢lectron i et noyau K, distance entre les
¢lectrons 1 et j et la distance entre les deux noyaux K et L. Donc, I’hamiltonien s’exprime

comme suit ;

H = 38 % A ’ii*iﬂ—iiz—” (10)

ia 2 2Mx icj By ke Tgp i1 k=1 Tige

La résolution de 1’équation de Schrodinger (1), dans le cas d’un systéme moléculaire, est trés
compliquee. Pour cela, il faut effectuer des simplifications en employant des approximations

telles que I’approximation de Born-Oppenheimer et I’approximation orbitélaire.
11.1.1. Approximation Born-Oppenheimer

Elle consiste a séparer le mouvement des noyaux de celui des électrons. En effet, les masses
des noyaux sont tres élevées par rapport a celles des électrons, ce qui fait que les amplitudes
des mouvements nucléaires sont plus faibles que celles des mouvements électroniques. Ainsi,

on peut négliger T'N (R) de I’énergie cinétique des noyaux [29].
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La relation (3) devient

-~

H=T,(r)+V,(r)+V,, (R)+V,, (r,R) (11)

L’utilisation de cette approximation a pour intérét d’exprimer la fonction d’onde du systéme,

solution de 1’équation de Schrodinger, sous forme d’un produit de deux fonctions :

¥ (r,R) = ¥r (r) @ (R) (12)

Ou ¥ (r, R) est la fonction d’onde totale a n électrons et N noyaux, WR (r) est la fonction
électronique et ® (R) est la fonction d’onde nucléaire R et r désignent respectivement
I’ensemble des coordonnées nucléaires et électroniques. La résolution de 1’équation (1) se réduit

a la résolution de 1’équation de Schrodinger électronique :

H,(r,R)¥%(r,R) = ¢(R) ¥%(r,R) (13)
Avec: H =_<A 5 Zx +x ! =f“_(,~)+\,) (r R)+V(r) (14)
: C——ZIT —;;T S’— E v \7s EE .

He (r, R) représente I’hamiltonien électronique et & (R) est I’énergie électronique.
11.1.2. Approximation orbitalaire

Cette approximation consiste a exprimer que la fonction d’onde électronique We est une

fonction des coordonnées de tous les électrons du systeme.

L’approximation orbitalaire, introduite par Hartree en 1928 [30], consiste a découpler
les 2n électrons en développant la fonction W(1,2,...,2n) en un produit de 2n fonctions
mono ¢€lectroniques. Pour un systéme a 2n électrons, la fonction d’onde
polyélectronique s’écrira sous forme d’un produit de spin-orbitales normalisées :

¥ =01 (). 02(2). 83@3) ... ... ... @2n(2n) (15)
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Pour un systéme polyélectronique, 1’équation de Schrodinger électronique ne peut étre
résolue exactement a cause du terme de la répulsion électronique ) Vree qui dépend des
coordonnées des deux électrons i et j et qui empéche la séparation des variables, ce qui nous
conduit & effectuer des approximations qui portent sur la simplification de 1’hamiltonien He ou

de la forme analytique de la fonction d’onde Pe .
Deux catégories de méthodes quantiques sont distinguées :

e La premiére comprend les méthodes non empiriques (ab initio), semi empiriques et

empiriques.

e La seconde est la théorie de la fonctionnelle de la densité (DFT). Dans la premiére catégorie,
la détermination des propriétés électroniques de tout systéeme moléculaire nécessite la
connaissance de la fonction d’onde, alors que pour la seconde c’est la connaissance de la densité

électronique qui détermine ces propriétés.
11.2. Modeéles théoriques en chimie quantiques
11.2.1. Méthodes semi-empiriques

L’objectif commun des méthodes semi-empiriques est la réduction du nombre des
intégrales calculer. Elles different par les niveaux d’approximations considérées pour

I’évaluation des intégrales. Elles sont toutes basées sur les approximations suivantes :

1) La base d’orbitales utilisée est constituée par les orbitales de Slater de la couche de

valence.

2) Les intégrales de recouvrement sont négligées dans la résolution des équations SCF ;

c¢’est ’approximation du RDN (Recouvrement Différentiel Nul).

3) Toutes les intégrales biélectroniques, a trois ou quatre centres, sont supposees nulles.
Certaines intégrales biélectroniques a un ou deux centres, sont également négligées ; leur

nombre et leur nature dépendent de la méthode utilisée.

4) Les termes non diagonaux de la matrice de I’hamiltonien de coeur sont estimés au moyen

de relations empiriques.

5) La plupart des intégrales mono ou biélectroniques a un centre sont souvent estimées a

partir de données tirées des spectres.
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Dans les méthodes semi-empiriques, la résolution de la résolution de 1’équation de Schrddinger
est realisée en considérant uniquement les électrons de valence. Ce qui postule souvent des

simplifications raisonnées et une minimisation du temps et du codt [31].

11.2.2. Théorie de la Fonctionnelle de la Densité (DFT)

La théorie de la fonctionnelle de la densité (DFT) s'est beaucoup développée ces derniéres

années.

Cette méthode offre, pour la plupart des structures moléculaires complexes, une description
cohérente et fiable des géométries moléculaires et des observations physiques associés. Elle est
largement utilisée ces derniéres années au point qu’elle est en train de dépasser les méthodes
classiques ab- initio de Hartree-Fock et post Hartree-Fock. Ceci est principalement di au fait
qu’elle fournit d’une part des résultats aussi précis que les méthodes conventionnelles pour un

codt de calcul moindre, et elle est d’autre part plus facile d’emploi.

La fonctionnelle et la dérivée fonctionnelle sont des entités mathématiques de premiére
importance dans la théorie DFT. Mathématiquement, on désigne par « fonctionnelle » une entité
qui associe une fonction F[f] a toute fonction f. en d’autres termes, c’est une fonction de

fonction.

La théorie de la fonctionnelle de la densité est basée sur le postulat proposé par Thomas et
Fermi (1927) [32,33] qui dit que les propriétés électroniques peuvent étre décrites en termes de

fonctionnelles de la densité électronique p(r).

La densité électronique est une densité de probabilité représentant la probabilité de trouver un
des N électrons dans le volume élémentaire dr et qui s'exprime par le carré de la fonction d'onde

intégré sur les coordonnées des N-I électrons, donnée par I'équation (1) :
N X
plr)= ZHIZ|"FI,[J‘,,E}| (16)
i 5

Mais ce n'est qu'en 1964 que la formulation exacte de ce modele appelé théorie de la

fonctionnelle de la densité (DFT) fut proposée par Hohenberg et Kohn [34].

L'idée centrale de la DFT est d'exprimer toutes les caractéristiques d'un systéeme quantique non

pas a l'aide de la fonction d'onde W mais plutét en fonction de la densité électronique p (r). En

( 1
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particulier, I'énergie électronique totale d'un systéme peut étre écrite sous la forme d'une somme
de fonctionnelle :
E=F[p] =T [p] + ENe [p] + Vee [p] 17)
T [p] : est la fonctionnelle énergie cinétique.
Ene [p] : est la fonctionnelle énergie d'attraction électron-noyau :
Ene[p] =] V(r) p (r) dr (18)

Vee [p] est la fonctionnelle énergie de répulsion électron-électron, qui est décomposée en deux
fonctionnelles :

Vee [p] = J [p] + EXC [p] (19)

Ou J [p] est la fonctionnelle coulombienne des interactions classiques électron- électron telle
que :

J(p)=12lp(r1) p (r2) 1 r12 drl dr2 (20)

Et Exc [p] est la fonctionnelle d'échange et de corrélation qui contient les interactions
électron-électron non classiques, cette derniére s'écrit généralement comme la somme d'une

fonctionnelle d'échange Ex[p] et d'une fonctionnelle de corrélation

Ec [p] : Exc [p] = Ex[p] + Ec [p] ri-Tj (21)

11.3. Etude théorique du ligand sorbate de potassium

Dans le cadre de ce travail, nous nous sommes intéressés a 1’étude théorique du ligand
Sorbate de potassium (Figure 1) par la DFT. Une étude structurale, énergétique et électronique

a été effectuée. Nous avons également évalué la réactivité globale de ce compose.
11.3.1. Méthode de calcule

Tous les calculs ont été réalisés au moyen de la méthode DFT en utilisant le programme
GAUSSIAN 09 [51]. La fonctionnelle d’échange exact de C A M - Becke (B3) a étée combinée
avec la fonctionnelle du gradient de corrélation de Lee-Yang-Par(LYP) [35]. Le jeu de base

gaussienne utilisé est : 6-311++G (d, p).
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A partir de la DFT il est possible de définir la réactivité chimique telle que le potentiel chimique
électronique (u), la dureté chimique (chemicalhardness (n)), la mollesse globale (I'électrophilie

global (the global electrophilicity (o)).

> Le potentiel chimique électronique a été défini par Parr et Pearsoncomme suit :

_u=—é(I+A]=-}r (1)

C’est I’opposé de I'¢lectronégativité y introduite par Mulliken. I et A sont respectivement

Iénergie d'ionisation et I’affinité de la molécule considéree.

> Ladureté chimique (n) peut étre calculée a partir de la relation suivante :

n=10 —4)| (2)

» L'indice global d’électrophilie a été introduit par Parr et est donné

par la relation suivante :

o= i ®
2y

Selon sa definition, cet indice mesure la capacité des especes chimiques a accepter les électrons.

Pour I’analyse des charges, nous avons considéré les valeurs des charges atomiques selon
L’analyse de population de Mulliken. Ces charges sont les plus simples a déterminer par la
mécanique quantique. L’analyse de population de Mulliken distribue les charges en fonction de
I’occupation des orbitales atomiques. La population de recouvrement entre les paires d’atomes
est divisée equitablement entre les deux atomes, sans tenir compte d’éventuelles différences
d’¢lectronégativité. Les charges obtenues dépendent fortement de la base d’orbitales utilisée
pour le calcul quantique. Cependant, elles permettent d’obtenirdes indications qualitatives sur
des effets de polarisation et de transfert de charge,et reste trés utilisée du fait de la simplicité de

I’analyse qui la rend disponible dans tous les logiciels

Un calcul de fréquence a été effectué pour s’assurer de la stabilité de nos molécules
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11.4. Résultats et discussion
11.4.1. Etude structurale

Afin d’obtenir la structure stable (figure 11-3), une optimisation des parameétres
géométriques du composé a été réalisée aux niveaux de la théorie DFT en utilisant la fonction
d’échange hybride a trois parameétres de Becke associée a la corrélation fonctionnelle Lee-
Yang-Parr modifiée (CAM-B3LYP) et la base 6-311++G (d, p). Tous les calculs sont obtenus

avec le progiciel Gaussian 009.

A

Figure 11-3 : Numérotation atomique de la structure moléculaire optimisée.

Dans le Tableau 11-7, nous reportons les résultats du calcul d’optimisation de la géométrie

moléculaire (distances en A et angles en degrés) obtenus au niveau de CAM-B3LYP/6-311++G
(d, p).

A partir du Tableau 11-7, il est noté que les longueurs de la liaison C-C aliphatique sont de
’ordre de 1,54 A. Pour les longueurs de liaison C=C aliphatique varient dans les normes pour
une liaison double (1,35 A). La longueur de la liaison C=0O est de ’ordre de (1, 26 A) cette
distance est en accord avec la valeur rapportée dans la littérature [35]. Alors que la longueur de
la liaison C-O est de I’ordre de (1,43 A), cette valeur est en accord avec de la valeur moyenne
pour une liaison simple C-O. A propos de la liaison O-K, la longueur de la liaison est de 1’ordre
de (2,69 A).
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Tableau I1-7 : Paramétres géométriques obtenu au niveau de DFT/CAM-B3LYP/311++G**,

Distances (A°) Angles (°)
ClcC2 1.53955 clic2cC3 120.01098
c2cC3 1.35535 C2C3C4 120.03238
C3cC4 1.53975 C3C4C5 119.99315
C4C5 1.35564 C4C5C6 119.97045
C5C6 1.54083 C5 C6 O7 120.00772
C6 O7 1.25834 C5C6 08 119.95731
C6 08 1.42951 07 C6 08 120.03497
08 K9 2.68992 C6 08 K9 109.49536

11.4.2. Moment dipolaire

Le moment dipolaire p est un facteur tres important utiliser pour quantifier la charge électrique
sur une structure moléculaire. Ce parametre refléte la capacité d’une molécule a interagir avec

un autre élément du milieu. Le résultat calculé est résumé dans le tableau |1-8.

Tableau 11-8 : Moment dipolaire théorique.

Energie totale du systeme (u.a)
-983,167948

Moment dipolaire (Debye)
12,106718

D’aprés le tableau 11-8, notre systéme ne dispose pas d’un centre de symétrie d’ou son moment

dipolaire non nul.

11.4.3. Mulliken charge

Les charges atomiques peuvent étre utilisées pour décrire les processus d'égalisation de
I'électronégativité et prédire le transfert de charge dans les réactions chimiques. Les valeurs de
charge atomique obtenues par la théorie de Mulliken sont rassemblées dans le Tableau 3 et
illustrées dans la figurell-4.
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Figure 11-4 : Distribution des charges électrostatiques du systeme.

Atomes Mulliken charges
C1 -0,596
c2 -0,036
C3 -0,186
C4 -0,108
C5 0,200
Cé6 -0,275
o7 -0,348
08 -0,640
K9 0,939

Tableau 11-9 : Valeurs des charges électrostatiques ‘Mulliken charges’.

D’aprés le tableau ci-dessus, nous constatons que les charges Mulliken décrivent bien la
distribution électronique dans la molécule (elles nous renseignent seulement sur les charges des

atomes) en divisant la population de recouvrement de facon égale entre les fonctions de bases.

11.4.4. Réactivité
11.4.4.1. Analyse orbitalaire

La connaissance des Orbitales Moléculaire Frontiéres permet de déterminer les propriétés
moléculaires tels que ; la structure electronique, prévoir la géométrie, la réactivité chimique

et, recemment, la bioactivité du transfert de charge intramoléculaire.

Les orbitales frontieres sont deux types d'orbitales moléculaires (OM) particulieres:
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a- L'orbitale HOMO qui est I'orbitale moléculaire la plus haute en énergie occupée par au

moins un électron,
b- L'orbitale LUMO qui est l'orbitale la plus basse en énergie non occupée par un électron,

Dans ce travail nous avons relevé les Orbitales Moléculaires Frontieres (LUMO et HOMO) du

composeé étudié qui est présenté dans la Figure 11-5 suivante.

gf%r

a- HOMO b- LUMO

Figure 11-5 : Localisation des orbitales moléculaires frontiéres du systéme.

Apres la visualisation des orbitales moléculaire calculées au niveau CAM-B3LYP/6-311 ++G
(d, p), il s’avere que ’HOMO est localisé essentiellement sur la fonction carbonyle C=0, sur
I’atome d’oxygéne Oz et sur la liaison C4=C5 du systeme. Alors que, la LUMO est localisé sur

I’atome d’oxygeéne Og et sur I’atome de potassium K9.
11.4.4.2. Indices globaux de la réactivite

Les descripteurs globaux de la réactivité sont calculés selon le théoréme de Koopmans en
utilisant les valeurs énergétiques HOMO et LUMO d'une molécule trouvée par les calculs DFT.
Pour notre systeme, les parameétres ont été calculés au niveau de DFT/CAM-B3LYP/6-311++

G (d, p) et ils ont été listés dans le tableau 11-10 suivant.
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Tableau I11-10 : Indices globaux de la réactivité

Descripteurs de la Réactivité Formulaires Systeme
lonisation électronique (1) eV | = - Enomo 6,8076699
Affinité électronique(A) eV A =-ELumo -1,2301641
Gap enrgétique (eV) / 5,5775058
Electronégativité (y) eV | x| = |- [ ELumo + Eromo] / 2| 4,018917
Potentiel chimique (u) eV M =[ ELumo + Eromo] / 2 -4,018917
Dureté chimique (n) eV n=- [ ELumo - Enomo]/2 2,7887529
Softness (S) (eV)™ S=1/27 0,17929161
Indice électrophilicité (o) eV ®=p>/2n 2,89586321

Les résultats des descripteurs de réactivité chimique ont révélé une valeur faible de douceur
(0,179 eV1) et une dureté élevée (2,789 eV). Cela exprime la faible réactivité chimique et la

stabilité cinétique élevée du ligand ; par conséquent, un transfert de charge intramoléculaire

plus fiable (o= 2,896 eV).

En outre, la valeur de I'écart énergétique HOMO-LUMO (AE) est grande, elle de 1’ordre de
5,57 eV, cette valeur importante explique la stabilité élevée du ligand. Il convient de noter que

cet indice de stabilité est important pour justifier la structure et les barrieres conformationnelles

dans de nombreux systemes.
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Chapitre 111 : Synthese et caractérisation

Dans ce chapitre, nous rapportons la procédure de synthése d’une série de complexes a
base de sorbate de potassium vis-a-vis des ions métalliques suivants : Ni (I1), Fe(ll), Co(ll),
Cu (II), Zn(ll). Ces derniers sont isolés a I'état de poudre par synthése classique (par

précipitation), sous reflux et sous micro-onde.

I11.1.Synthese des complexes
I11.1.1. Synthése classique

Les complexes sont formés a température ambiante a partir d’'un mélange d’une
solution aqueuse de 10 ml de nitrate de métal hydraté (0.5 10 mol) et d’une solution aqueuse
(10 ml) du ligand (10°mol). L’ajout de la solution métallique se fait goute & goute afin d’éviter

toute précipitation indésirable, ensuite le mélange a été filtré et séché.

Le tableau ci-dessous résume le protocole de synthese des complexes a température ambiante.

Tableau I11-11 : Synthese classique des complexes.

Sel métallique Ligand PH du mélange Durée La Notation
m(g) m(g) \ d’agitation | couleur des R(%0)
Avantle | Apresle | o pe) complexes
précipité | précipité
[CO(N03)2.6H20]
0.291g 7,40 6.40 15 Rose C1 35
Fe(NOs); .9H-0]
0,404g 7.12 2.60 3 Marron C2 50
[Cu(NOs)2.3H20] SK Bleu
0,241g 2.50 4.50 3 C3 65
[Zn(NO3z6rz20] | 09
0,297g 6.60 / 75 / / /
[Ni(NO3)2.6H20]
0,291g 7,12 7,60 75 Vert C4 6

111.1.2. Synthese sous reflux

La synthése a été réalisée sous reflux sous agitation, dans un ballon de 250ml, on
introduit un mélange d’une solution aqueuse de 10 ml de nitrate de métal hydraté (0.5 10
mol) et d’une solution aqueuse (10 ml) du ligand (10 ® mol). Le produit formé est filtré, lavé

et séché a 1’étuve a 50 °C.
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Le tableau I11-12 récapitule le protocole de synthése des complexes sous reflux.

Tableau I11-12 : Synthése des complexes sous reflux

Sel métallique PH du mélange Durée Notation
m(g) Ligand d’agitation | La des
m(Q) Avant Apres | (’heure) couleur | Complexes R%
[CO(NOz)g.GHzo]
7,07 6 11 rose Ccr 45
0.291¢
[Fe(NO,)3.9H,0] SK
2.3 3 5 marron c2 55
0,404qg
[Cu(NO3)2.3H20] 0.3g
0.241g 5.14 4.5 5 bleu C3 65
[Zn(NO3)2.6H,0]
0.297g 8.45 6 5 blanc C4 35
[Ni(NO3),.6H20]
0.291g 7,12 / 75 / / /

111.1.3. Synthese sous irradiation micro-ondes

Depuis une vingtaine d’années les fours micro-ondes sont largement utilises dans les
laboratoires en chimie pour activer les réactions chimiques et préparer des matériaux de grand
intérét dans la nouvelle technologie. Actuellement cette méthode de synthése occupe une trés
grande place dans des domaines trés divers, depuis la synthése organique en phase supportée

jusqu’a la préparation de nanomatériaux fonctionnels.

La synthése sous micro-onde présente plusieurs avantages tels que 1’économie de

temps, d’énergie, améliorer le rendement et minimiser les solvants.

111.1.3.3. Syntheése sous micro-ondes

Dans un ballon de 250 ml, on introduit un mélange d’un ligand et le sel métallique,
ensuite on ajoute 10 mml d’eau distillée Le mélange est chauffé dans un four a micro-onde a

300W pendant 10 min, Les précipités formés sont filtrés, lavés et séchés.
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Le tableau ci-dessous représente le protocole de synthese des complexes sous micro-onde

Tableau I11-13 : Synthese des complexes sous micro-onde.

Sels métallique

m(g)
Dans 5ml Ligand | La La duree La R% La poudre
d’eau m(g) puissance couleur formée
[Co(NO3),.6H,0]
0.291¢g rose 50
[FG(NO3)3.9H20]
0.404 ¢ marron 65
SK
0,3g 300W 10 min
[Cu(NOs3),.6H,0] | Dansbml bleu 75
0,2419 d’eau
[Zn(N03)2.6H20] blanc 65
0,297¢
[Ni(NO3),.6H,0]
/ / /

0,291g

I11.2. Caractérisation

I11.2.1.Caractérisation du sorbate de potassium

111.2.1.1. Etude par spectroscopie IR

Selon la littérature, le spectre des carboxylates tel que le sorbate (figure 111-6) affiche deux

bandes intenses caractéristiques aux vibrations asymétriques et symétriques des liaisons C=0,

décrivant la résonnance entres les deux oxygenes.

L’attribution de chaque bande & un mode de vibration par calcul théorique, a été confirmée

par quelques données de la littérature [36].
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Figure 111-6 : Spectre IR de sorbate de potassium

Le tableau ci-dessous récapitule les principales vibrations de ce ligand.

Tableau I11-14 : Principales vibrations du sorbate de potassium [36].

Assignement

Type de vibration Angle/liaison | Fréquence (cm™) Intensité Littérature
concerné
Déformation B sym COO- 708 moyenne 640 -845
1006 Forte
Elongation, C (sp*) -C(sp?), _
déformation dans la | CCC HCC, 1277 faible 1000-1250
chaine carbonée CCC
1274 moyenne
Elongation COoO 1387 forte 1360-1450
symétrique
Déformation HCH du CH; 1449 moyenne 1430-1470
asymeétrique
Elongation COoO 1557 forte 1540-1650
asymeétrique
Elongation C=C-C=C 1618 moyenne 1600
asymeétrique
Elongation Cc=C-C=C 1648 moyenne 1650
symétrique
Elongation CH 2850 faible 2285-2860
symétrique dans
CH3
Elongation CH 2919 faible 2975- 2950
asymetrique dans
CH3
Elongation dans CH 3017 faible 3010-3040
CH,=CH-CH=CH,
[ =)




Chapitre 111 : Synthese et caractérisation

Les fréquences caractéristiques du groupement carboxylates seront utilisées dans ce qui suit,
pour déterminer le mode de coordination des composés obtenus.
111.2.1.2.Etude par spectrophotomeétrie UV-visible

Les spectres UV-Visible de sorbate de potassium enregistrés dans 1’éthanol et le méthanol
sont identiques, Figure 111-7.
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Figure 111-7: Spectres UV-Visible du sorbate de potassium dans le méthanol et I'éthanol

L’anion carboxylate (sorbate) a une seule bande intense correspondante a la transition

n— w*(Figure 111-7). L’épaulement de n— 7* n’apparait pas, le fait que le doublet non liant
de I’oxygene du groupement COO™ est engagé dans la conjugaison [36].

111.2.2. Caractérisation des Complexes

Les complexes ont été isolés sous forme de poudre. Ils sont stables a I’air et a température
ambiante.

Les composés C1 et C1', C3 et C3' isolés par les méthodes conventionnelles sont similaires,
présentent les mémes propriétés physico-chimiques.

Les complexes elaborés sous agitateur et par radiation micro-onde présentent les mémes
températures de fusion, en effet, les complexes sont identiques. Une amélioration importante

de rendement des réactions a été observée sous radiation micro-onde.

Les faibles valeurs de la conductivité molaire indiquent la nature non électrolytique de nos
complexes [37].

32

——
| —
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Les tests de solubilité ont été réalisés dans I'eau et dans des solvants organiques polaires et

apolaires. Nous récapitulons dans le tableau I11-16 certaines des propriétés physico-chimiques

des complexes.

Tableau I11-15 : Résultats des études physiques et chimiques des complexes

Test de solubilité

Conductimeétre

Complexes
formés Pf (°C) Q-1
cm’mol™
£
- ) © =
= |8 |2 5 |8 |§ |8
© = © = e o
wolE | |8 |2 |8 |5
L < a S =
)
C1 235°C I PS S PS S S I 13
C2 208,1°C I S PS S S I S 22
C3 240°C I PS | PS S S S S 24
C4 221°C I S S PS S S S 18,5
cr 234°C I S S S |PS PS PS 31
33
c2 240,1°C | PS S S S S S PS
Cc3® 242,5°C I S S S S S S 24
c4 290°C I PS S S PS | PS S 16

I : insoluble, S : soluble, PS : partiellement soluble
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En gravimétrie, la perte de masse est imputable aux molécules organiques alors que le produit

restant apres calcination, correspond a I’oxyde métallique [38].

Les oxydes formés sont CoO, Fe,O3 CuO et ZnO et de couleur noir, rouge, noir et blanche
respectivement. En effet, les états d'oxydation des métaux sont : Co(ll), Fe(ll), Cu (II) et
Zn(I).

111.2.2.1. Etude par spectrophotométrie IR
111.2.2.1.1. Mode de coordination Métal-carboxylate

Le sorbate de potassium appartient a la famille des carboxylates. La littérature rapporte
que les carboxylates forment des liaisons ioniques avec les cations métalliques alcalin et
alcalino-terreux : K, Na, Li [38]. Cependant avec les métaux divalents tels Zn, Cu, Co, Ni ...
la liaison peut avoir un caractére covalent ou ionique. Cela peut se déduire a partir des
spectres IR en comparant les fréquences de vibrations des liaisons C-O :

e Si la différence entre les fréquences symétrique et asymétriques (Delta) du composé
métallique est suffisamment proche de celle du sel de carboxylate, cela indique un
caractére ionique (1) [38].

e Sielle est supérieure cela indique une coordination monodentate (I1),

e Si elle est inferieure elle indique une liaison pontante (111),

e Si elle est suffisamment inferieure, elle indique une liaison bidentate(IV).

M
| M M
© ' ' Y
i I o é S o, ,0
03 220 on / R
;I\\ ‘C‘/::: ;’T < e |
| | !
R
R R
D (II) (1II) (IV)

Figure 111- 8:Mode de coordination métal-carboxylate.

111.2.2.1.2. Spectres IR des complexes

La comparaison des spectres IR des complexes isolés (figures 111-9, 111-10, 1I-11, I1I-

12, 111-13) a celui de sorbate de potassium permet de noter le déplacement de certaines bandes
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et I’apparition de nouvelles vibrations qui correspondent aux molécules d’eau et aux liaisons

Métal-ligand.

Le tableau I11- 16 englobe les principales bandes des complexes :

Tableau I11-16 : Données IR caractéristiques des complexes

Bandes Bandes La variation | La nature de Liaison | Elongation
Complexes symeétriques( | asymétriques | (Vasym-Vsym) la M-O d’OH dans
C-0) cm? coordination (H,0)
Cm?
CletCl'
1402 1521 119 Pontante 484 /
C2
1399 1613 214 Monodentate 478 /
C3etC3'
1403 1562 159 Pontante 466 3500
c2
1393 1551 158 Pontante 460 /
C4'
1397 1518 121 Pontante 467 3500

En comparant la variance des bandes symétrique et asymétriques du groupement
carboxyle des complexes avec celle du ligand, les complexes C1 présente la nature de

coordination Monodentate tandis que les complexes C1, C1', C3, C3', C2' et C4' présente la

nature Pontante.
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Figure 111-9 : Spectre IR du complexe C1 et C1'
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Figure 111-10 : Spectre IR du complexe C2
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Figure 111-11: Spectre IR du complexe C3 et C3’

120
100
80

60

Transmittance (%)

40

20

1 1 1 1 1
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Nombre d'onde (cm™)

Figure 111-12 : Spectre IR du complexe C2’
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Figure 111-13: Spectre IR du complexe C4’
111.2.2.2 Etude par spectrophotomeétrie UV-visible

Une analyse qualitative est effectuée sur nos complexes. Les spectres UV-visible des
complexes et mettent en évidence les transitions UV de sorbate de potassium. La présence de
ces bandes et leurs déplacement bathochrome justifient la présence de ligands dans le

complexes et confirment, par conséquent, la complexation des métaux Co, Fe, Cu et Zn.

» ComplexesCletC1’:

Le spectre UV- visible des complexes C1 et C1' en solution, met en évidence la

bande intraligand 7— =n*et la bande de transfert de charge Ligand- métal (LMCT)
aux environ de 302nm.

252 nm

Abs 2

Co-SK

06+ :
190 500
Wavelength [nm]

Figure 111-14 : le spectre UV- Visible du complexes C1 et C1°.
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» Complexes C2et C2’:

Le déplacement bathochrome de la transition électronique m— w*confirme, par

conséquent, la complexation de Fe(lll) avec le sorbate de potassium. Un épaulement
apparu a 350 nm caracteérise la bande de transfert de charge Ligand- métal.

0,95

0,50(|

Abs,

0,00} )
0,11 !

1
200,00 400.00 600,00

nm

800,00 1000,00

Figure 111-15 : le spectre UV- Visible du complexes C2 et C2°.
» Complexes C3 et C3’:

L'étude UV qualitative de complexe est réalisée dans le méthanol (figure 111-16.)

Absorbance

1
() 20

Wavenumber (nm)

Figure 111-16 : spectre UV des complexes C3 et C3"

Le spectre du complexe présente la bande caractéristique du ligand a 277 nm. Deux

nouvelles bandes sont apparues a 312 nm et 700 nm, respectivement, la premiere est attribuée
aux bandes de transferts de charge Ligand- métal (LMCT) [39-40].
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L’autre est assignée aux transitions d-d, indiquant probablement une complexation du cuivre

(11) dans une géométrie pentagonale [41].

» Complexes C4’:

3 252nm
|

416 nm
Abs |

306| nm

T
190 500
Wavelength [nm]

Figure 111-17 : Spectre UV des complexes C4’.

Le spectre qualitatif UV-Visible de complexe & base de Zn(ll) (d'®) (figure 111-17) n’a
montré aucune bande dans le domaine du visible, tandis que dans le domaine de ’ultraviolet
figurent deux bandes qui pourraient étre attribuées a la transition intraligand 7— n*et a la

transition de transfert de charge ligand-métal (LMCT) a 306 nm.

Les complexes ont été identifiés que par les techniques disponibles au niveau de notre
université, Néanmoins, il faut savoir que d’autres techniques plus pointues sont requises pour
décrire le plus fidélement possible un complexe de coordination, notamment les analyses
élémentaire, La RMN du proton et du carbone, les mesures magnétiques et la résonance

paramagnétique électronique.
I11.3. Structures proposées aux complexes

Sur la base de toutes les données, les structures probables décrivant les différents chélates

sont illustrées dans les figures (111-18 et 111-19).
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M:Fe,CuetZn

Figure 111-18 : la structure des complexes C2, C3, C3’ et C4’.

Figure 111-19 : la structure des complexes C1 et C1°.
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Chapitre IV : Activité biologique

IV.1. Activité antibactérienne et antifongique

Un nombre important de complexes des métaux de transitions ont été synthétisés, et
I’objectif principal de cette préparation est d’avoir des complexes actifs contre les
microorganismes et les rendent sensibles mais entrainant un minimum de toxicité et donc

d’effets secondaires.

Les antibactérienne, les antifongiques et les antibiotiques ont été le principal moyen de
sauver d'innombrables vies humaines. Malgré tout, les infections demeurent un probléme
important dans la santé publique, causant au-dela de 13 millions de déces a chaque année
[42].

Ce probléme est aggravé par plusieurs facteurs, notamment I'accessibilité croissante aux
transports et I'utilisation abusive des antibactériennes, des antibiotiques et des antifongiques
dans le milieu hospitalier et dans l'industrie alimentaire [43].

Aujourd’hui ou la résistance des germes aux antibiotiques et antifongiques devient de plus en
plus préoccupante, de nouveaux composés organiques montrent leur efficacité. Le présent
travail a eu pour objectif d’évaluer I’activité antibactérienne et antifongique de notre ligand et

leurs complexes sur la croissance in-vitro des souches bactériennes et fongiques.
IV.1.1. Micro-organismes

Les micro-organismes aussi appelés microbes, germes et protistes forment un
ensemble d’organismes vivants microscopiques, invisibles a I’ceil nu. C’est leur seul point
commun, car ils different et varient par leur morphologie, leur physiologie, leur mode de
reproduction et leur écologie. Les microorganismes peuplent tout notre environnement. Ils
sont présents dans 1’air, dans I’eau ainsi que sur tous les objets qui nous entourent [44]. On

retrouve donc sous le terme « microorganismes » :

++ Bacteéries (bacteria et archaea, procaryotes)

7

% Mycétes (levures et moisissures, eucaryotes).

La morphologie microscopique de ces microorganismes est présentée ci-dessous (figure
1V.20). '

Bactéries Moisissures Levures

Figure 1V-20 : Image microscopique des différents micro-organismes utilisés.
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Les micro-organismes sont présents dans toute la structure de la taxonomique. 1l est possible
de distinguer d’une part les micro-organismes procaryotes qui ne possédent pas de noyau
comme les bactéries et les Archaea, et d’autre part les micro-organismes eucaryotes possedant
un noyau. Les eucaryotes microscopiques comprennent les champignons comme les levures.
Les micro-organismes sont souvent décrits comme unicellulaires, quelques protistes
unicellulaires sont visibles a 1’ceil nu et quelques espéces multicellulaires sont

microscopiques.

Les micro-organismes peuvent aussi étre la cause de nombreuses maladies comme la peste, la
tuberculose et le charbon, les protozoaires responsables de maladies comme le paludisme, la
maladie du sommeil et la toxoplasmose et enfin les champignons qui provoquent des maladies
telles que la teigne, la candidose ou histoplasmose. D’autre maladies comme la grippe ; la

fievre jaune ou le SIDA sont causés par des virus pathogenes [45].

IV.1.2. Activité antibactérienne et antifongique in vitro par les différentes méthodes de

diffusion en milieu gélosé

IV.1.2.1. Microorganismes utilises
IV.1.2.1. 1. Bactéries a Gram positif

Les bactéries a Gram positif rassemblent des genres bactériens tels que Bacillus, Clostridium,
Listeria, Staphylococcus, Streptococcus et Enterococcus, physiologiquement et
génétiquement distincts qui partage un écosystéme commun en tant que parasites de I’homme.
Ces bactéries peuvent €tre pathogenes et mortelles pour I’homme. En effet les bactéries,
staphylocoques, streptocoques et enterocoques, sont responsables d’un tiers des infections

bactériennes chez ’homme.

Exemple des angines (Streptococcus pyogenes), les méningites et pneumonies (streptococcus
pneumoniae et Streptococcus agalactiae), les intoxications alimentaires (Staphylococcus

aureus).

Les bactéries a Gram positif ont une structure unimembranée, qui est constituée :
e Une couche composant la paroi cellulaire

e L'espace périplasmique

e La membrane plasmique

——
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La couche des bactéries a Gram positif est tres épaisse contrairement a celle des bactéries a
Gram négatif. Elles sont mises en évidence par une technique de coloration appelée coloration

de Gram.

Celle-ci, mise au point par Hans Christian Gram est une technique qui met en évidence les
propriétés de la paroi bactérienne qui sera un critére de classement pour les bactéries. La
composition de la paroi n'étant pas la méme d'un groupe de bactéries a l'autre. On peut donc
distinguer les bactéries a gram positif, dotées d’une simple paroi, des bactéries a gram négatif
[46-47].

La bactérie a Gram positif utilisée dans ce travail est :

- Staphylococcus aureus

Les staphylocoques sont des bactéries, impliquées dans des pathologies variées et souvent
responsables d'infections contractées dans les hdpitaux. Leur habitat naturel est constitué par
les flores cutanées et muqueuses humaines et animales. Les staphylocoques sont des coccis a
gram positif classiquement disposés en amas. Certaine espéce de staphylocoques sont
actuellement identifiées, dont I'espéce principale : Staphylococcus aureus (plus communément

appelé staphylocoque doré) [48].

IV.1.2.1.2. Bactéries a Gram negatif

Les bactéries a Gram négatif représentent un groupe bactérien hétérogéne qui comprend les
Entérobactéries et d’autres genres comme Pseudomonas. Les infections dues aux bacilles a

Gram négatif sont devenues de plus en plus fréquentes surtout en milieu hospitalier.

Certaines bactéries peuvent devenir trés résistantes aux antibiotiques d’ou la nécessité de
connaitre leur sensibilité a ces antibiotiques. Les bactéries a Gram négatif ont une structure

bimembranée constituée de :

e La membrane externe.

e L'espace périplasmique, comportant notamment la paroi.
¢ La membrane plasmique.

Ce sont des bactéries qui lors de la coloration par la méthode de Gram, éliminent le cristal

violet (effet de I’éthanol) et paraissent roses.
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Les bactéries a Gram négatif utilisée dans ce travail est :

- Escherichia coli
Escherichia coli (E. coli) est un bacille a coloration de gram négative, mobile, aérobie qui
appartient a la famille des entérobactéries. Cette bactérie présente la caractéristique unique
d’étre a la fois un germe commensal de la flore intestinale présent chez tous les individus a
des taux de 106 a 109ufc /g de selles et le premier germe pathogéne responsable d’infection

communautaire [49].
- Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonas aeruginosa (PA), ou bacille pyocyanique, est un germe Gram négative, tres
répandu dans I’environnement, pathogéne opportuniste, parfois commensal de sujets sains,

fréquemment résistant aux biocides et aux antibiotiques [50].
IV.1.2.1.3. Levures

Une levure est un champignon unicellulaire apte a provoquer la fermentation des matiéres
organiques animales ou végétales. Les levures sont employées pour la fabrication du vin, de la

biére, des alcools industriels, des pates levées, des antibiotiques et d'exhausteurs de go(t.
La levure utilisée pour I’activité antifongique est :
- Candida albicans

Candida albicans est I'espéce de levure la plus importante et la plus connue du genre Candida,
c’est un organisme vivant a 1'état naturel dans les muqueuses de I'étre humain. On le retrouve
chez 80 % de la population, et il n'entraine habituellement aucune maladie ou symptéme en
particulier. Dans certains cas, il peut devenir pathogéne et provoquer une candidose, une
infection fongique lorsque ce champignon atteint des organismes fragilisés dont les défenses
immunitaires sont diminuées, comme chez les personnes porteuses du virus du SIDA ou les
patients sous traitement immunosuppresseurs (dans le cadre de maladies auto-immunes, de

traitements pour des cancers ou apres une greffe) [51].

IV.1.2.2. Principe de la méthode

Cette methode consiste a ensemencer une suspension des souches bactériennes testées sur un
milieu gélosé, dans une boite de Pétri. Les échantillons sont ensuite imprégnés sur un disque
de papier absorbant, lui-méme déposé sur la boite de Pétri. Durant 1’incubation, la substance

est alors censée diffuser dans la gélose (a la surface et/ou dans la masse) ce qui crée un
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gradient de concentration de la substance a tester. Un résultat positif se traduit par I’apparition

d’une zone claire autour du disque appelée zone d’inhibition (Figure 1V-21).

Disque de papier
absorbant imbibé de .
I’échantillon Apparition de la

zone d’inhibition

E _/Lﬁ:\ Surcouche de gélose

<=5 . . < e
& o ‘®) R avec souche indicatrice
/ P

e —~ e -
( (o)
- P

Boite de petri

Gélose de support

Figure 1V-21 : Principe de la méthode de diffusion sur disque.

Les diameétres des zones d’inhibition entourant les disques contenant les échantillons sont
mesurés. Les résultats de I’activité antibactérienne des complexes sont ensuite comparés a
ceux des ligands libres, afin de déterminer I’effet de la complexation sur I’éventuelle activité

des ligands.

1V.1.2.3. Milieux de culture

Les milieux proposés pour la culture des différentes souches sont : la gélose de Muller-
Hinton (MH).

Le Muller Hinton (bouillon de Muller Hinton) est un milieu polyvalent servant a la culture
d’un grand nombre de microorganismes. Elle doit étre coulée en boite de fagon a obtenir une

épaisseur de 4 mm.

1VV.1.2.4. Protocole expérimental

1VV.1.2.4.1. Préparation de la gélose de Mueller-Hinton

La premiére couche de 15 ml est obtenue en versant aseptiquement (devant un bec bunsen), et
dans des boites de Pétri de 90 mm, la quantité nécessaire. Cette préparation est prealablement
obtenue par fusion du milieu Muller-Hinton (MH) au bain—marie. La préparation est ensuite
refroidie a température ambiante. Pour la deuxiéme couche, nous faisons fondre le milieu MH
au bain-marie a 95 °C. Nous laissons refroidir jusqu’a ce que la température atteigne une

valeur allant de 30 a 45 °C.
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Pour chaque souche, on remplit un tube stérile avec 20 ml de MH, on I’ensemence avec 80 pl
de chaque suspension et on agite manuellement. On verse rapidement 5 ml de chaque milieu
inoculé en deuxieme couche sur la surface des boites contenant déja la premiére couche de

MH solidifiée. On étale rapidement les boites et on laisse solidifier.

1V.2.2.4.2. Préparation de ’inoculum

e A partir d’une culture jeune de 18 h a 24 h (pour les bactéries).

e On prépare des suspensions en prélevant 3 & 5 colonies bien isolées et identiques que
nous mettons dans 5 ml d’eau physiologique stérile.

e Bien homogénéiser la suspension bactérienne, son opacité doit étre équivalente a 0.5
MF (Mc Farland) ou a une densité optique située dans la gamme 0.22- 0.5, lue a 620
nm pour les bactéries. Cette valeur correspond a une concentration optimale de 108

germe/ml (charge bactériale).

1VV.2.2.4.3. Ensemencement

e Tremper un écouvillon stérile dans I’inoculum.

e L’essorer en le pressant fermement (et en le tournant) contre la paroi interne du tube
afin de décharger au maximum.

e Frotter I’écouvillon sur la totalité¢ de la surface gélosé, séche, de haut en bas, en stries
serrées.

e Répéter ’opération deux (02) fois en tournant la boite de 60° a chaque fois, sans

oublier de faire pivoter 1’écouvillon sur lui-méme.

Finir ’ensemencement en passant I’écouvillon sur la périphérie de la gelose.

1V.2.2.4.4. Imprégnation des disques

Imprégner des disques de papier Wattman stériles de 6mm de diamétre, et vierges de 10 ul de
produit a tester (complexe métallique et ligand dissous dans un solvant approprié). Dans les
mémes conditions, des témoins sont preparés en impregnant des disques antibiotiques de 10
ul de chaque solution. Appliquer le disque dans les 15 minutes aprés I’inoculation en le
pressant doucement contre la gélose a I’aide d’une pince bactériologique stérile. Il faut éviter

de déplacer les disques apres application.
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Il est préférable de ne pas mettre plus de quatre (04) disques sur une boite de 90 mm, cela

évite le chevauchement des zones d’inhibition et la potentialité d’une erreur de mesure.
Laisser diffuser les disques testés pendant 30 minutes avant 1’incubation.

1V.2.2.4.5. Incubation

Les bactéries sont incubées a 37°C pendant 24 heures.

1V.2.2.4.6. Résultats de I'Activité Antibactérienne et antifongique de Ligand et leurs

complexes

Nous avons étudié in vitro le pouvoir antibactérien et antifongique de sorbate de potassium et
leurs complexes de Co, Fe, Cu, Zn, Ni par la méthode de diffusion des disques sur un milieu
gélosé solide (Muller Hinton). L’étude a ét¢ menée dans 1’éthanol a une concentration de 2.5

mg/ml. L’incubation est réalisée pendant 24 h 4 37 °C.

v L’Activité Antibactérienne

Le tableau IV-18 Regroupe les résultats de 1’activité inhibitrice du sorbate de potassium, et

leurs complexes sur les 3 souches biologiques étudiées (S. aureus, E. coli, P. aeruginosa).

La tétracycline est prise comme témoins positifs (Staphylococcus aureus), I’amoxilav et
imipenem Sont prises comme témoins négatifs (Escherichia. Coli et Pseudomonas

aeruginosa) respectivement.
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Tableau 1V-17 : Images des zones d’inhibition des composés testés.
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A I’aide d’un pied a coulisse, on mesure les diametres des zones d’inhibitions de la

prolifération bactérienne autour des disques imprégnés de différentes solutions du ligand et

leurs complexes pour toutes les souches testées et le résultat sera exprimé en mm.

Le tableau ci-apres représente les résultats de I’activité antibactérienne

Tableau 1V-18 : Diamétres (mm) des zones d’inhibition des molécules du ligand et leurs

complexes

Bactéries / diamétre de la zone d’inhibition (mm)

Produits étudié Staphylococcus Pseudomonas
aureus Escherichia. coli aeruginosa

Ligand SK <8 15 9

C1 <8 10 <8

C2 <8 <8 14

C3 <8 13 <8

C4 11 <8 <8

cr 10 11 10

Les complexes

c2 <8 10 <8

C3 <8 9 <8

c4 12 10 <8

Solvant Ethanol <8 <8 <8
Témoin positive Tétracycline 23 / /
Témoin négative Amoxilav / <8 /

Imipenem / / 12

L’activité antibactérienne est évaluée en fonction du

diamétre (mm ou cm) des zones

d’inhibition de la croissance bactérienne. L’estimation de cette activité est basée sur une

¢chelle de mesure ou les composés sont classés selon les diamétres des zones d’inhibition de

la croissance bactérienne, en quatre classes [52] :

——
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e Fortement inhibitrice (+++) : D > 20 mm : Les bactéries sont extrémement sensibles.

e Moyennement inhibitrice (++) : 16mm < D < 20mm : Les bactéries sont tres
sensibles.

e Faiblement inhibitrice (+) : 8mm <D < 15mm : Les bactéries sensibles.

e Non inhibitrice (-) : D < 8mm : les bactéries non sensibles.

Les résultats de cette activité ont montré qu’aucune zone d’inhibition n’a été observée pour
I’éthanol. Ce qui laisse supposer qu’il n’est pas impliqué dans I’activité antibactérienne de
ligand, ni celle des complexes. En effet, 1’éthanol est considéré comme étant un solvant

stérile, ne favorisant pas la prolifération bactérienne.

Le sorbate de potassium a induit des zones d’inhibitions avec des diamétres moyens de 9 et 15
mm sur P. aeruginosa et E. coli, respectivement. Aucune zone d’inhibition n’a été observé sur

S. saureus.

L’activité antibactérienne des complexes métalliques C1, C2, C3, C4, C1’,C2’, C3’, C4’ a été

évaluée sur les mémes souches :
> S. saureus

En effet, les complexes C4, C1’et C4’ montrent un faible inhibiteur avec des diameétres de
11, 10 et 11nm, respectivement, et pour les complexes C1, C2, C3, C2’et C3’ n’ont enregistré

aucune zone d’inhibition vis-a-vis de cette souche.

> E.coli

Cette souche s’est montrée faible avec tous les complexes mis a part C2 et C4 qui se sont
révélé inactifs.

» P. aeruginosa

On ce qui concerne cette souche, deux complexes ont induit une zone d’inhibition C2 et C1’

avec des diametres de 14 et 10 nm, respectivement.

On remarque que les bactéries E. Coli a Gram négatif montrent des zones d’inhibitions
supérieures a celles observés chez les bactéries S. aureus a Gram positif et P. aeruginosa a
Gram négatif. La bactérie E. Coli prouve donc une plus grande sensibilité contrairement a S.

aureus et P. aeruginosa qui présente une certaine résistance compte tenu de sa structure

v’ L’activité antifongique

——
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Le tableau 1V-20 regroupe les résultats de ’activité inhibitrice du sorbate de potassium, et

leurs complexes sur une seule souche biologique étudiée (Candida albicans).

Tableau 1V-19 : Images des zones d’inhibition des composés testés.

Levure
Candida albicans
Molécules

SK

Ethanol

C1

C2

C3

C4

cr

Cc2’

C3

c#

Le tableau ci-aprés représente les résultats de 1’activité antifongique
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Tableau 1V-20 : Diamétres (mm) des zones d’inhibition des molécules des ligands et leurs
complexes.

Levure Candida albicans
Composé étudiés Zone d’inhibition (mm)
Ligand Sk 15
C1
11
C2
10
C3
11
Les complexes
C4 11
cr 11
c2 <8
C3 <8
c4 <8
Solvant Ethanol 9

En ce qui concerne cette activité, le ligand, le solvant et les complexes meétalliques
suivants ont affiché un effet d’inhibiteur sur la levure candida albicans : C1, C2, C3, C4 et
Cr.

Par contre les complexes C2’°, C3’ et C4’ n’ont montré aucune zone d’inhibition.

Cette étude montre la moyenne activité inhibitrice du ligand et des complexes métalliques vis-

a-vis du candida albicans.

]
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Conclusion générale :

Le travail de synthese par les voies conventionnelles et irradiation micro-onde, mené
avec succes, a conduit a I'obtention de nouveaux composés a base de sorbate de potassium et
des métaux de transition : Co(ll), Fe(Il), Cu (I1) et Zn(Il).

La synthése sous irradiations micro-ondes reste le meilleur moyen, avec amélioration

de rendement, gain de temps et de solvant.

Une étude structurale, énergétique et électronique du ligand a été effectuée par la DFT
en utilisant le programme GAUSSIANO09. La fonctionnelle d’échange exact de C A M - Becke
(B3) a été combinée avec la fonctionnelle du gradient de corrélation de Lee-Yang-Par(LYP).
La stabilité élevée du ligand a été expliquée par le grand écart énergétique entre HOMO-
LUMO.

L’étude par spectroscopie Infrarouge et UV-visible, basée sur la comparaison des
spectres des complexes a ceux de des ligands a révélé le mode de coordination des chélatants
dans ces complexes. D'autres techniques d'analyse physico-chimiques demeurent nécessaires
afin de compléter notre étude telles I'analyse élémentaire, la résonance paramagnétique

électronique et résonnance magnétique nucléaire.

L'activité antibactérienne du ligand et celle des complexes a été déterminée en utilisant
la méthode de diffusion sur disque. La bactérie Escherichia. Coli prouve une plus grande
sensibilité contrairement a Staphylococcus aureus et Pseudomonas aeruginosa qui présentent

une certaine résistance compte tenu de sa structure.

Les résultats de I’activité antifongique ont montré que la levure Candidat albicans est

modérément sensibles a certains complexes : C1, C2, C3, C4 et C1°.

Ces complexes étudiés pourraient étre 1’objet d’une source potentielle d’additifs
synthétiques dans I’industrie agro-alimentaire a condition que ces derniers ne présentent aucune
toxicite.

La thématique abordée sera poursuivie afin de valoriser ces composés et de trouver de

nouvelles applications notamment les activités antioxydantes, 1’aptitude catalytique de ces

complexes en tant que peroxoréductases dans la dismutation ou I’oxydation de 1’eau oxygénée.
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