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Introduction générale

bY

De nos jours, la chimie inorganique évolue a nouvea fagon spectaculaire avec la
résurgence de la chimie de coordination, nourrid’paportance croissante des métaux en
biologie et en médecine et les nouvelles poussgaesives vers les diverses catégories de
matériaux inorganiques dans un grand nombre de idesiala néo-chimie de
coordination moderne est donc une discipline begugus vaste et exige maintenant un
savoir et une expertise plus grands dans un donte&aecoup plus étendu de techniques
théoriques ou spectroscopiques et de méthodes cphgisimiques, et a un niveau de
sophistication beaucoup plus élevé [1].

Les éléments de transition représentent une laeggidn de la classification périodique.
lIs constituent essentiellement le bloc d. lls @mé chimie extrémement riche, de multiples
degrés d’oxydation, de nombreux types de liaisamsdies complexes moléculaires de
structures tres variables. lls sont trés utilisesyme centres actifs en chimie biologique

2].

Les élémentd forment de nombreux composés, aussi bien avecldesents simples
gu'avec des molécules neutres ou ioniques (compxeoordination).

Un complexe est une molécule résultant de I'assogia’'un ion métallique et de un ou
plusieurs ligands pouvant étre un ion monoatomiquee molécule diatomique ou
polyatomique

Certains complexes de métaux de transition ontluéeoné des secteurs de l'industrie
chimique, notamment dans la production de compasganométalliques de grande
importance industrielle. Les applications pratiqukes composés de coordination sont
nombreuses. A coté des plus traditionnelles liéespropriétés chimiques des complexes
ou a leurs propriétés physiques utilisées en chamadytique, il faut aujourd’hui considérer
leurs contributions en chimie bio-inorganique; dewx® un domaine de recherche
indépendant et hautement interdisciplinaire [3].

Les progres dans le domaine de la chimie inorg@nigndent de plus en plus possible de
concevoir a dessein et de synthétiser des agearsnpbeutiques a base de métaux qui
remplissent des fonctions précieuses de diagnostitagents thérapeutiques. Au-dela du
bon choix de lion métallique pour une applicatiparticuliére, la clé de ce processus
consiste a trouver un ligand pour le travail, geesoit pour améliorer I'absorption, pour

cibler une biomolécule en particulier, ou poursimer que I'ion métallique reste séquestre
en toute sécurité [4].

Au cours des derniéres décennies, de nombreuseesétnt exploré les propriétés

médicinales du curcuma et de la curcumine, desegtutnsacrées a la synthese, a la
caractérisation et a la recherche biologique deptmras meétalliques de curcumine ont

considérablement augmente.

Une revue de la littérature dont A. Bagchi, P. Meigbe, S. Bhowmick edl. fournit le
premier apercu général du domaine en pleine expardes complexes métalliques de
curcumine et de leurs diverses applications. Lesptexes impliquant des ions de métaux
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de transition et des bases nucléigues ou leurséfant eux aussi, été largement étudiés
au cours des dernieres décennies en raison dedpplisations étendues. Les complexes
de métaux de transition de bases pyrimidiques mpiagticulier, beaucoup attiré |'attention
pour leur intérét dans plusieurs champs de bio@imarganique [4]. Gupta et Srivastava
ont effectué la synthese de certains complexesigaeds mixtes avec l'uracile, le 2-
thiouracile ou la thymine.

L'utilisation de complexes métalliques a base deurnine et de bases pyrimidiques est une
approche trés prometteuse et innovante pour obtigsiravantages potentiels encore plus
diversifiés pour la santé [5]. En effet, certainédisaments sont plus actifs, lorsqu'ils sont
administrés sous forme de complexes métalliquetpu'un composé organique [6].
C’est donc pour cela qu’au cours de notre travaills nous sommes penchés sur la
synthese et la caractérisation ainsi que sur digspects et propriétés des complexes de
Cobalt et de Cuivre a ligands mixtes contenantut@wmine associée a I'Uracile ou a la
Thymine. Comme [l'uracile et ses dérivés sont vaéwi en tant qu'agents
chimiothérapeutiques et la curcumine en tant quicate antitumorale, nous avons par
conséquent jugé utile d’approfondir ces étudesymthétisant des complexes de Cobalt
(), de Cobalt (IIl) et de Cuivre (II) avec la @umine et les bases pyrimidiques.

Notre travail est organisé de la maniéere suivante :

Le premier chapitre comprend un rappel bibliogrgphirelatif & la synthése de complexes
de métaux de transition, en particulier le cobaleeuivre, avec la curcumine et les bases
pyrimidiques.

Dans le deuxiéeme chapitre, nous présentons lesoaedhde syntheses utilisées ainsi que
les propriétés physico-chimiques des composés obten

Le troisieme chapitre est consacré a la caractienispar des méthodes spectroscopiques et
électrochimique des différents complexes. Un apéhg@orique est donné pour chaque
méthode.

Dans le quatrieme chapitre, nous avons mené unle &ivlogique en évaluant I'activité
antioxydante de certains complexes.

Nous terminons par une conclusion générale en é@mdas principaux résultats obtenus
et en proposant quelques perspectives afin d'aneéled d'ajuster encore cette étude.
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Au cours de ce chapitre, nous nous attacherong anise en perspective théorique sur les
métaux utilisés dans la synthése de nos complexssyoir le cuivre et le cobalt ainsi que
sur les ligands. On s’intéressera d’'une part aslguopriétés et d’'autre part, a leur réle
physiologique et analytique.

[.1. METAUX DE TRANSITION

Les 30 éléments chimiques de numéro atomique 2 8Ba 48, et 71 a 80 constituent les
métaux de transition. Ce nom provient de leur pmsidans le tableau périodique des
éléments, qui représente l'addition successive al&oiron dans [l'orbitake
des atomes lorsqu'on passe de I'un a l'autre artrda& période. Les métaux de transition
sont chimiqguement définis commedes éléments qui forment au moinsiamavec une
sous-couche d partiellement remple

[.1.1. Propriétés chimiques

Les éléments de transition ont, en général, urte ftensité et une température de fusion et
de vaporisation élevée. Ces propriétés provienthetd capacité des électrons de la couche
d de se délocaliser dans le réseau métallique. REnsubstances métalliques, plus le

nombre d'électrons partagés entre les noyaux astigplus fort est le métal.

Voici quatre caractéristiques communes des métauradsition [7]:
- lIs forment des composés colorés

- lIs possédent de nombreux états d'oxydation

- Ce sont de bons catalyseurs

- lIs peuvent former des complexes.

[.1.2. Cobalt
Le cobalt de structure électronique [Arf&sl, est le second élément de la triade, ce métal
de transition fait partie du groupe du fer.

Le cobalt (figure 1.1) ne réagit pas avec I'oxygesié n’est pas chauffé, bien qu’il soit
pyrophorique lorsqu’il est finalement divisé. Il skssout lentement dans les acides
minéraux dilués (Co + }$O,— CoSQ + Hy), mais il est passivé par HN©@oncentré; les
alcalins n'ont pas d'effet sur le métal [8]. Daestdbleau 1.1 sont données les propriétés
physiques et chimiques du cobalt.

Figure 1.1 : Cobalt
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Tableau 1.1 : Propriétés physiques et chimigues du Cobalt

Cobalt
Symbole Co
Numeéro atomique 27
Groupe 8
Période 4° période
Bloc d

Famille d'éléments

Métal de transition

Configuration
électronique

[Ar] 4s% 3d’

Propriétés physiques

Propriétés chimiques

Etat ordinaire

Solide
(ferromagnétique)

Masse atomique

58,933194 u

Masse volumique

8,9 g-cn (20 °C)

Rayon atomique

135pm (152pm)

Dureté 5 Etat(s) d’oxydation +1, +2, +3, +4
Couleur Blanc argenté, reflet gris Electronégativité (Pauling) | 1,88
Point de fusion 1495 °C
Point d’ébullition | 2 927 °C
Volume molaire | 6,67x10° m*-mol”
Conductivite 17,2x16 S-m* Oxyde Amphotére
électrique
Conductivite 100 W- . K2
thermique
Solubilité sol. dans HCI + kD,
Abondance Cro,ute terrestre 30 ppm
Océans 0,08 ppb
[.1.3. Cuivre

Le cuivre est un élément du groupe de la période 4 dans le bloc d, c’est un métal d
transition chalcophile.

Dans le tableau périodique des éléments, le custade la méme famille de I'argent et
I'or, parce que chacun posséde une orbgadecupée par un seul électron sur des sous-

couchep et d

totalement

remplies,

ce qui permet

métalliques (configuration électronique [ Arf3ds).

la formation li@eons

Le cuivre (figure 1.2) est le moins réactif des auwt de la premiere rangeée. Il n’est pas
attaqué par les acides non-oxydants en I'abserdie (CUf* + 2€ — Cu), mais il réagit
avec l'acide sulfurique concentré @u 2H,SO, —» CuSQ + S + 2H,0) et avec
HNO; a toute concentration [9]. Les propriétés physigeeshimiques du cuivre sont
regroupées dans le tableau 1.2.
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Figure 1.2 : Cuivre natif
Tableau 1.2 : Propriétés physiques et chimiques du Cuivre
Cuivre
Symbole Cu
Numéro atomique 29
Groupe 11
Période 4° période
Bloc d

Famille d'éléments

Métal de transition

Configuration
électronique

[Ar] 4s* 3d"°

Propriétés physiques

Propriétés atomiques

Etat ordinaire

Solide

Masse atomique

63,546

Masse volumique

8,96 g-crit (20 °C)

Rayon atomique

135 pm (145 pm)

Etat(s) d’oxydation

2,1

Couleur Rouge brun _
Electronégativité(Pauling) | 1.9

Point de fusion | 1 084,62 °C
Point d'ébullition | 2 962 °C
Volume molaire | 7,211x10° m* mor*
Conductivité 59.6x10 S- mt
electrlqu_e_ i Faiblement
Conductivité 401 W- - K Oxyde basique
thermique

sol. dans HN@

HCI + H,0,,
Solubilité H,SO, dilué +

ions Hg(ll),

NH4,OH + HO,
Abondance Crodte terrestre 68 ppm

Océans

3ppb
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l. 2. COMPLEXE METALLIQUE
Le terme complexe désigne un atome ou un catioralliggée central entouré d'un
ensemble de ligands.

[.21. Complexes de cobalt

Les structures les plus décrites des complexesltmples sont celles du cobalt (1) qui
proviennent de I'oxydation du Co(ll) au cours dectanplexation [10]. West et coll. ont
montré que, le plus souvent, ces complexes onfamale générale de type [CgL dont

les ligands sont tridentés [11,12]. Lorsque lesards équatoriaux sont bidentés, les
complexes de cobalt ont des compositions de types,K,], [CoL.X2]N, [CoL.XY] ou
[CoLXY]M (L molécule bidentate neutre, X et Y des monioas, N et M des contre-
ions) [13,14]. Toutes ces structures correspondlemte géométrie octaédrique.

[.2.2. Complexes de cuivre

La chimie de coordination du cuivre(l) est direcéaliée a sa configuration électronique
d'® produisant une répartition symétrique de la chétgetronique. Cette situation favorise
une disposition tétraédrique autour du centre higdal de sorte a localiser les ligands le
plus loin les uns des autres et ainsi minimisa@éfaulsion électrostatique. Des dérivés de
cuivre di et trivalents possédant une géométrieatdination linéaire et plan trigonal,
respectivement, sont aussi connus. Si le cuivg@jére tres largement étre entouré par
quatre ligands adoptant une géométrie tétraédrigueyivre(ll) adopte typiquement une
géométrie de coordination plan carrée, parfoisotride plan ou plan carrée avec deux
ligands axiaux faiblement liés (octaédrique). Dapgtains cas, le cuivre(ll) forme des
complexes de structures pyramidales a bases agd®].

1.2.3. Ligand
Un ligandest un ion ou une molécule qui peut former une logigurs liaisons avec le
métal central.

[.2.3.1. Curcumine

La curcumine (1,7-bis (4-hydroxy-3-méthoxyphényl)6-heptadiene-3,5-dione) (figure 1.3)
est un composant du curcuma épice indien, fabrigupartir du rhizome de I'herbe
vivaceCurcuma longajui est largement cultivé dans les pays tropiceiXAsie du Sud et
du Sud-Est, notamment en Chine et en I@gcuma longaappartient au¥ingiberaceae
(famille du gingembre). La curcumine est le compogaincipal de trois curcuminoides qui
donnent au curcuma sa couleur jaune caractéristejuest utilisée comme colorant
alimentaire, aromatisant et additif (numéro E100).

Le curcuma est plus stable a la chaleur de 150F80&C, méme dans l'air sec, qu'il ne I'est
a la lumiére pendant cent jours, méme dans le vide.

La curcumine est un pigment soluble dans I'huiléghanol. Elle est extrémement stable a
la chaleur et peut généralement étre utilisée dbess produits présentant des degrés
d’acidité divers. Elle est sensible a l'anhydridelfeeux a des niveaux supérieurs
a 100 ppm et est peu stable lorsqu’elle est expasdé® lumiere.Quelques propriétés
physiques et chimiques de la curcumine sont rappssur le tableau I.3.
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Curcuma longa Rhizomes

Rhizomes secs

Curcuma Curcumine

Figure 1.3: Curcuma et Curcumine

Tableau 1.3 : Propriétés physiques et chimiques de la Curcu

Forme énade la curcumin

Curcumine
H Gj:‘i?.\‘ll I,%T OH H D‘“]:T::Hﬂ\ T OH
rl_.l. S 'HH_-F_-‘}“HV;‘LHQT;”;%,.- C o '.?__.- U M;;mhrr,mﬁ#fﬁﬁfﬁhf;;m_g
CH; O OH CH; CH, o o CH,

Forme cétde la curcumin

Propriétés chimiques Propriétés physique:
Formule brute: C,1H2¢06 Point de fusior: 18z °C
Masse molaire : 368,3799 g/mol
C 68,47 %, H 5,47 %, @6,0¢ %
Solubilité: insoluble dans I'eau,  soluble d¢
le méthanol, [I'éthanol, I'éther et I'acic
aceétique.

[.2.3.1.1. Complexes avda curcumine

La curcumine existe sous la forme céto dans lasuride pH acide et neutre et souforme
d’énol dans le milieu de pH alce.

La curcumine et les curcuminoides sont des exempless de ligands dp-dicétone
naturelsEn tant que tels, ils devraient étre idéalemenptadapour agir en tant que ligar
chélateurs vis-&is de diversmétaux et pour former des complexes ste

1.2.3.1.2.Applications médicinales de la curcumin

Outre son utilisation répandue en tant qu'aréneeletant alimentaire, le curcuma est uti
dans la médecine traditionnelle chinoise et ayuqueddepui€environ 4000 an

Au cours des derniéres décennies, de nombreuseesétnt exploré les proprié
médicinales du curcuma et de la curcumine, notarhhesreffets antitumoral, antimicrobie
antiinflammatoire, antioxydant, antihépatotoxique, laygerliidémique, antiviral et ar-
Alzheimer.
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Il a été démontré que les cas de maladie d'Alzhatirez des personnes agées de 70 a 79 ans
dans les régions rurales de I'lnde, qui consomrmgeatidiennement des plats de curry, sont
environ 4,4 fois moins élevés que ceux d'’Américdinmméme age.

Plus curieusement, les maladies et troubles s@sgeuvent étre traitées avec succes par la
curcumine : maladies du foie et des voies biliaifgaies et ulcéres provoqués par des
blessures et le diabete, psoriasis, arthrite ehatisme, sinusite, maladies cardiaques et taux
de cholestérol élevé, diabete, amyloidose commeecatu col utérin, du colon et du
pancréas.

1.2.3.1.3. Applications analytiques des complexeséatalliques de curcumine

La plus ancienne application connue de complexesudeumine est liée a la détection
spectrophotométrique de traces de bore dans divdisux, y compris les matériaux
biologiques (par exemple des denrées alimentadeglantes et le plasma sanguin), I' eau
naturelle et I' eau de mer, le sol, le fer etirm@insi que des matériaux lieés a la technologie
nucléaire, tels que l'uranium métal, l'oxyde d'inamet I'aluminium.

La rosocyanine est un complexe formé a partir deucnine et d'acide borique. La
rosocyanine solide forme des microcristaux vert-amiec un éclat métallique. Sa couleur
rouge intense permet la détection colorimétriqubale, méme a des niveaux en ppm [5].

Un aspect intéressant dans ce domaine de rechesthe développement de radiotraceurs
potentiels pour limagerie de la maladie d'Alzheiraebase de complexes métalliques de
curcumine.

[.2.3.2. Bases pyrimidiques
Les bases pyrimidiques (figure 1.4) sont au nomibee3: la cytosine, l'uracile et
thymine.
Les pyrimidines ont un noyau aromatique hexagoea darbones et 2 azotes.
« La cytosine est constituée d’'un noyau pyrimidine dont le cad est substitt
par une fonction amine et le carbone 2 par unetimmcétone.
« L'uracile est constitué d’'un noyau pyrimidine dont les cads?2 et portent de
fonctions cétone.
« La thymine est aussi constituée d'un noyau pyrimidine dostdarbones 2 €t
portent des fonctions cétone, mais dont le carlboast substitué par un méthyl
[17].
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Figure |.4:Formules développées des bases pyrimidiques

.2.3.2.1. Uracile

L'Uracile a été découvert en 1900. Il a été isaé pydrolyse de l'acide ribonucléigde
la levure présente dans certains organes du bétaimus et rate ainsi que dar

le sperme du hareng et du germe de blé.

L'uracile est une molécule plane non saturée capihbsorber des substances [18].

Tableau 1.4 : Propriétés physiques et chimiques de I'Uracile

Uracile

Propriétés chimiques

Propriétés physiques

Masse molaire: 112,0868 g/mol
C 42,86 %, H 3,6 %, N 24,99 %,
O 28,55 %

Solubilité: Eau

Densité : 1.32 g/cm3

Formule brute: C4H4N>O, Point de fusior: 335 °C

[.2.3.2.2. Thymine

La Thymine est une des bases pyrimidiques de l@ereativante. Elle est dérivée par
Hydrolyse de l'acide désoxyribonucléique de la miétanoacétylurée par réduct
catalytique. Elle est utilisée en recherche biodfpi,d Comme son nom lindique,
Thymine peut étre obtenue par méthylation de lilgaw 5eéme carbone. Lehymine s

9
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trouve dans I'ADN de l'acide nucléigue. Dans I'ARB, Thymine est remplacée |
l'uracile dans la plupart des cas. Dans I'ADN, lyiine se lie a I'adénine via de
liaisons hydrogéene pour aider a la stabilisatios steuctures d'acide nucléique. Ell@go
un réle de métabolite humain, de métabolite d'Esciia coli et de métabolite de souris
[19].

Tableau 1.5 : Propriétés physiques et chimiques de la thymine

Thymine
Propriétés chimiques Propriétés physiques
Formule brute: CsHeN2O> Point de fusion:316 a 317°C (601 a
603 °F; 589 a 590 K)
Masse molaire:126.115 g-mof Point d’ébullition : 335 °C (635 °F;
Densité: 1.223 g criv® 608 K) (se décompose)
Acidité: (pKy) 9.7

1.2.3.2.3. Complexes de métaux de transition aveétltacile et la Thymine

Des études ont montré que les complexes de Cuwae ldJracile et ses dérivés sont des
composeés cytotoxiques tres puissants et promettdiasdis que les complexes de
Manganése s’averent étre de puissants antioxy(i2dksLes complexes de Palladium et
de Platine avec la Thymine présentent une actiatdiproliférative (de cellules
cancéreuses) [21]. Ces découvertes révélent qglilesdition de ligands bioactifs simples
pour la conception de nouveaux composés avec vaethiité importante et prometteuse.
On aura donc bien souligné que les centres de mdauransition sont des fractions
particulierement attrayantes pour la recherchdesubases pyrimidiques et la curcumine,
car ils présentent des géométries de coordinatien @éfinies. En outre, ils présentent
souvent des propriétés électrochimiques ou phosighgs distinctes, augmentant ainsi la
fonctionnalité de I'agent de liaison. En fait, éesctionnalités ont amené les complexes a
étre utilisés dans un large spectre d'applicatidas, marqueurs fluorescents aux agents
d'empreinte ADN, en passant par les sondes éléatnaques. Le choix des composés de
coordination des métaux de transition doit s'oeergur les moins chers et facilement
disponibles (Co, Ni, Cu...) et un autre fait pourleitces ions métalliques particuliers est
leur nature moins toxique, qui peut encore étreirdige lorsqu’elle est coordonnée avec
les ligands [22]. Ainsi, des médicaments moinsdogs et pas chers avec une activité plus
élevée seront obtenus.
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Chapitre 1 yithése et propriétés des comple

Dans ce chapitr@jous préseons dans une premiéere parlies dispositifs expérimental
et les protocoles de synthes conduisant & nos complexes debali(ll), cuivre(ll) et

cobalt(lll). Dans une seconde partLes propriétés physicochimiques de ces complsont
mises en évidence.

II.1. SYNTHESE ET PREPARATION DES COMPLEXES DE COBALT(Il) ET
CUIVRE(Il)

[1.1.1. Dispositif expérimenta
Les éléments constituant le montage expérirr (figure I1.1) utilisé pour la synthese d
complexes de Co(ll) et Cu(ll) sc:

» Un ballon contenant le solvant et les réa,

» Une plaque chauffantevec aitation magnétique qui ass le chauffage et
I’'hnomogénéisation de la soluti,

» Un réfrigérant ah d’éviter que les molécules du solvasiéchappent sous forme

vapeur.

Sortie d'eau

Réfrigérant

Potence

Entrée d'eau

Ballon

Mélange réactionnel

Agitateur magnétique

chauffant Barreau

aimanté

Figure I1.1: Dispositif expérimental de synthese complexesiu Co(ll) et Cu(ll)

[1.1.2. Protocoles opératoire:

% Synthése du complexe de cobalt(llavec la curcumine[Co(Cur)]
2mmol (0,73@) de curcumindissoute dans 40ml de méthanol ontrééangés a 1mmol
(0,291g)du sel de cobalt (Co(N3)2,6H:0) dissout dans 5ml de métha, et le mélange
réactionnel a été chauffé reflux a une température de 40 a 50EE pH étant de 3, a é
ajusté en ajoutant 1ml de NaOH (1M) a La solutifim de ramener le PH a

11
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Un précipité rouge brigue est obtenu. Il est ensiiliré et lavé au méthanol pour éliminer
les réactifs n'ayant pas réagi, puis le compogé aéehé pendant deux jours dans I'étuve a
30°C.

% Synthése du complexe de cobalt(ll) avec les ligandsircumine et uracile
[Co(Cur)2(Ura);]

Dans un ballon muni d’'un barreau aimanté sont tchtits 1mmol (0,291g) du sel de cobalt
(Co(NGy)2,6H,0) dissout dans 10ml d4® et 2mmol (0,22g) d’uracile dissoutes dans 50ml
d’éthanol absolu+10ml d’}0. Sont ajoutées ensuite (a petites quantités) 2rfiyelg) de
curcumine préalablement dissoute dans 40ml d'étrebsmlu. Quelques gouttes de NaOH
(1M) ramenent le pH & 8. L'ensemble est agité &t sous reflux & une température de 40-
50°C pendant 24 heures. La solution prend une atdor marron de plus en plus foncée.
Apres un lavage avec le méthanol, Le précipitséshé a 30°C dans I'étuve.

% Synthése du complexe de cobalt(ll) avec les liganasircumine et thymine
[Co(Cur)2(Thy)]

Une solution de thymine (1,5mmol) dans 25ml de rmétih+5ml d’'HO a été chauffée au
reflux (a 40-50°C) et mise sous agitation avec 1ifp291g) de sel de cobalt
(Co(NGs),,6H,0) dissout dans 5ml d# pendant 24h ; une solution marron est obtenue.
On ajoute a celle ci 1,5mmol (0,55g) de curcumineeta a petites quantités. Apres 4h, un
précipité rouge brique est obtenu, il a ensuitefiété, lavé au méthanol et séché dans
I'étuve a 30°C pendant deux jours.

% Synthése du complexe de cuivre(ll) avec la curcumen[Cu(Cur),]
Le complexe a été préparé en ajoutant progressiviedtramol (0,37g) de curcumine
dissoute dans 30ml de méthanol a 0,5mmol (0,09¢CdENGs),, 3H,0) dissout dans 5ml
du méme solvant. Le mélange réactionnel a été sraindous agitation magnétique et mis
au reflux a une température de 40 a 50°C pendhatifes. On obtient un précipité marron,
ce dernier est lavé plusieurs fois par le méthand filtré. Le filtrat obtenu est séché dans
une étuve pendant une journée a T= 30 C°.

s Synthése du complexe de cuivre(ll) avec les ligandsircumine et uracile
[Cu(Cur)(Ura)Br]

Dans un ballon muni d'un agitateur magnétiquewst céfrigérant, on verse 0,22g d’uracile
dissoute dans 30ml d3@ auxquelles on ajoute 2ml de WMPH afin de ramener le pH a 9.
Ensuite, 1Immol de curcumine (0,37g) dissoute d&msl 2le méthanol est mélangée a la
solution précédente. Le mélange a été mis souatiagitet au reflux pour une durée de 4h
aprés quoi, on introduit une solution de 0,1g deBMNat 0,24g du sel de cuivre
(Cu(NG),, 3H,0) dissouts dans 5ml de méthanol. On obtient ucigité marron, ce
dernier est lavé plusieurs fois par ’hexane pili®fet enfin placé dans une étuve pendant
deux jours a T= 30°C jusqu'au séchage total.

12
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% Synthese du complexe de cuivre(ll) avec les ligandsircumine et thymine
[Cu(Cur)(Thy)ClI]

On mélange 1mmol (0,37g) de curcumine et 1mmol gj0,de thymine chacune
préalablement dissoute dans 25ml de méthanol, Baisntroduit 1mmol (0,17g) de
(CuCh, 2H,0) dissout dans 5ml du méme solvant. Le mélangetiodmel est mis au
reflux a une température de 40-50°C et sous agitggendant 19h. On récupere enfin un
précipité acajou. Une fois lave, filtré et seché@siBétuve a 30°C durant une journée, une
poudre marron est obtenue.

[1.2. SYNTHESE ET PREPARATION DES COMPLEXES DE COBALT(III)

[1.2.1. Dispositif expérimental
Le matériel utilisé pour la synthese des compleeeSo(lll) est le suivant (figure 11.2) :
» Un erlenmeyer ou se déroule la réaction
» Une trompe a eau reliée a un tube adducteur afiaramiveler 'oxygene et permettre
a I'ion Co(ll) de s’oxyder en ion Co(lll)
» Une plaque chauffante avec agitation magnétique

Robinet &

Trompe a eau

Meélange
réctionnel

Barreau aimanté

Agitateur magnétique
chauffant

\

Figure I1.2: Dispositif expérimental de la synthese de com@alecobalt(lIl)

[1.2.2. Protocoles opératoires

% Synthése du complexe de cobalt(lll) avec la curcume [Co(Cur)s]
0,5mmol (0,15g) de sel de cobalt (Co®KbH,0O) et 1,5mmol (0,5g) de curcumine
dissoutes préalablement dans 5 et 40ml d’étharsmdlaprespectivement, sont mélangées.
La solution est maintenue sous agitation et chgaffaune température de 30°C, avec un
apport d’oxygéne dans le but d’oxyder le cobalt@h cobalt(lll). Au bout de 2h de
réaction, un précipité rouge est obtenu. Il esbard filtré et lavé a I'éthanol puis isolé et
laissé sécher dans I'étuve a 30°C pendant unegeurn
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% Synthése du complexe de cobalt(lll) avec la curcumé [Co(Cur),(Ura)ClO 4]
Pour la préparation de ce complexe, on a ajouté din{th3g) de (Co(Ng),,6H,0)
dissoute dans 5ml d#® a 1mmol (0,11g) d’'uracile et 2mmol (0,28g) de N2 tous
deux dissouts dans 40ml ¢d@ chaude. On a introduit ensuite progressivemeanin@l
(0,749) de curcumine dissoutes dans 40ml d’éthabeblu. Le meélange réactionnel est
réalisé avec un apport d’'oxygene afin d’oxyderdbait(ll) en cobalt(lll). La réaction est
mise sous agitation et chauffée a 30°C. Apres dhprécipité marron foncé est récupéré
apres lavage, filtration et séchage dans une é&®d@8C durant une journée.

Comme cité précédemment, L'’ensemble des précip#ekavé plusieurs fois par I'éthanol
ou le méthanol (selon le solvant utilisé en syreh@siis filtré & travers un creuset en verre
fritté (porosité 4) a laide du dispositif décritr $a figure 11.3.

=— support J— mélange a filtrer
filtre en papier

 Verre fritté

- joint conique

/ —Lévier I U
S| -2

Figure 11.3: Dispositif de filtration des complexes

[1.3. PROPRIETES PHYSIQUES ET ANALYIQUES DES COMPLE XES

[1.3.1. Stabilité, solubilité et point de fusion

Tous les complexes synthétisés sont solides elestabl’air et a température ambiante et
ne demandent pas de conditions particuliéres dseceation. Leurs points de fusion sont
supérieurs a 150°CCes derniers ont été déterminés en introduisantuless capillaires
contenant nos produits dans un appareil digitaypde MPM-H2.

Tous les complexes synthétisés sont caractérigasngainsolubilité dans I'eau et dans la
majorité des solvants organiques et ne présentensaolubilité significative que dans des
solvants hautement polaires tels que le diméthyléonide (DMF) ou le diméthylsulfoxyde
(DMSO) (Tableau IIl.1). Aussi, la cristallinité dpsoduits est faible.
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Tableau Il.1: Solubilité des complexes dans différents solvants
Complexes Eau distillée Egh;)gol Méthanol Acétone +éItEhaal1JnoI DMSO DMF
[Co(Cur) ] Peu soluble | Peusoluble Peusoluble Peu soluble séteble| soluble soluble
[Co(Cur),(Ura)] Insoluble Peu soluble  Peu solub\e Peu soluble ®Bleble | soluble | Peu soluble
[Co(Cur)2(Thy),] Insoluble Peu soluble  Peu soluble Peu soluble Bleblse | soluble Soluble
[Co(Cur) 4] Insoluble Peu soluble  Peu soluble Peusolyble Blebls | soluble Soluble
[Co(Cur)2(Ura)CIO 4] Insoluble insoluble Peu soluble soluble insoluble oluksle soluble
[Cu(Cur) 9] Insoluble Peu soluble  Peu soluble Peusolyble dibd®l | soluble Soluble
[Cu(Cur)(Ura)Br] Insoluble Insoluble soluble Peu soluble  Insolubje olulsle soluble
[Cu(Cur)(Thy)CI] Insoluble Peu soluble  Peu soluble Peusolyble 8&lebls | soluble | Peu Soluble
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D’apres le travail pionnier de Beck et de ses go&s sur les complexes de curcumine, la
cristallisation des complexes de métaux de tramsiiomoleptiques ne comprenant que la
curcumine en tant que ligands est sérieusemeiaivéstr

[1.3.2. Conductivité

La conductivité électrique caractérise l'aptitudendmatériau ou d'une solution a laisser les
charges électriques se déplacer librement et demmeitre le passage d'un courant électrique.
La mesure s’est faite a I'aide d’un conductimetebdrd étalonné au moyen d’une solution
de KCL dont la concentration et la conductivitétsoonnues. Ainsi, en plongeant I'électrode
dans des solutions de DMF de concentration en @mplégale & 10M, la conductivité
relative & chaque échantillon est directement lrel’appareil en (uS.ci). L'électrode est
rincée apres chaque mesure et les lectures séaiesta une température constante de 20°C.

D'aprés les valeurs rapportées sur le tableauvetl/2s résultats obtenus, on établit que nos
complexes sont neutres (non électrolytes) possédia@tconductivité qui varie de 13 a
49uS.cm’.

11.3.3. Propriétés physico-chimiques des complexes
Le tableau 11.2 regroupe les propriétés physiquehieiques des complexes que nous avons
synthétises.
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Tableau 11.2: Propriétés physico-chimiques des complexes systgti

Formule M Etat 0 1.2 1 o
Complexes (g/mol) physique Couleur | Rendement (%) | Anm ( cm™mol™) | T (°C)
CoCyoH37012 Rouge
[Co(Cur) ] (793.8) Poudre brique 38 13 177
[Co(Cur)4(Ura)] COC‘(*iHOTgZO” Poudre Marron 47 17 280
[Co(Cun)o(Thy)] COC‘(*;HOZBE'?')@” Poudre Brun 55 49,3 210
[Co(Cur)4] C?ﬁg’gfgm Poudre Marron 21 34,1 174
COC46H44N20;|_GC| Marron
[Co(Cur)(Ura)ClO 4] (1005.4) Poudre foncé 92 40,1 152
Cu GoH3/042 Marron
[Cu(Cur) 9] (798.3) Poudre cUivré 12 21,4 155
[Cu(Cur)(Ura)Br] CUQ(Zg;;()DRBr Poudre Rouille 72 16,5 182
CuCy2H370:.Cl Marron
[Cu(Cur)(Thy)Cl] (592.,5) Poudre foncé 67 15,8 182
Exemple de calcul du rendement :
Co(NG;),6H,0 + 2Cur —»  [Co(Cuf)
1mmol 2mmol 1mmol Immol—, #,0.7619g
Mp = 761g/mol
m, = 0,299 R=#d/m, = R =(0.29/0.761) x10038,1%
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Chapitre 111 Caractérisatides complexes

Ce chapitre décrit les moyens de caractérisatiancipaux employés de maniere
systématique sur tous les échantillons réalisés datte étude a savoir : les spectroscopies
infrarouges et UV-visible ainsi que la voltamétagclique. Les résultats relatifs aux
moyens de caractérisation sont également indiquisiscutés.

[1.1. ANALYSE SPECTROSCOPIQUE
[11.1.1. Spectroscopie infrarouge (IR)
[11.1.1.1. Principe

Dans les molécules, les liaisons vibrent a uneugéqge bien déterminée qui dépend des
atomes de la liaison mais aussi de I'environnendenta liaison. Pour une fréquence
donnée, ces liaisons rentrent en résonance : diénapportée est alors consommée : les
molécules absorbent et la transmisgianinue. Si on représente sur un graphe I'évolution
de la transmission en fonction de la frequencegylos généralement du nombre d'onde, on
observe des variations. Chaque pic (chaque abso)past donc caractéristique d'un
certain type de liaison.

Il existe différents types de vibrations :

» Les vibrations d'élongation, généralement intenses
» Les vibrations de déformation, ou I'on distingue déformations dans le plan, hors
plan [23].

Les vibrations moléculaires sont a I'origine dbd@ption du rayonnement infrarouge (IR)
par la matiere. La mise en ceuvre de linteractiom dayonnement infrarouge avec un
échantillon, puis la détection et I'analyse spéeffjgar transmission ou par réflexion) de ce
rayonnement apres qu'il ait interagi avec la matiest I'objet de la spectroscopie
infrarouge. Cette spectroscopie, trés sélectitegamgamment utilisée pour l'identification
de composés mais elle permet également d’obtesiirdermations trés importantes sur
les interactions inter- et/ou intra-moléculairear a conformation des molécules, sur
I'organisation de la matiere... [24].
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Chapitre 111 Caractérisatides complexes

[11.1.1.2. Appareillage et protocole
L'appareillage en spectrophotométrie infrarougegsite [24]:

« une lampe émettant un faisceau de lumiere infrapug

« une cellule réceptionnant I'échantillon,

« un interférometre, permettant de s'affranchir @cimantillon référence
« etun détecteur.

Le tout est relié a un ordinateur permettant |&emaent du signal obtenu ainsi que le
paramétrage de l'analyse.

Separateurde T Miroir fixe
rayons \ i
R e T " i /l Miroi
: | mobile
i -—

Source
IR

eamssss———  Echantillon

N

Détecteur

Spectrogramme

i
|
TF A »riw
Interferogramme  ~———rmflir—— —— | |

Figure lll.1: Schéma du principe de I'analyse par spectroscRpie |

[11.1.1.3. Caractérisation des complexes synthétisé par spectrophotométrie
infrarouge :

Les complexes ainsi que les ligands employés @naéalysés a I'état solide a I'aide d'un
spectrophotometre FTIR-8400 a transformée de fuwe type IRAfinity-1S modele
SHIMADZU dans un domaine de nombre d’onde alland@@ & 4000crh

La technique de la spectroscopie infrarouge pedaetavoir s’il y a complexation ou non
par comparaison du spectre du ligand libre avea del composé obtenin effet, s'il y

a complexation, on observe dans le spectre infggralu complexe un déplacement
de certaines bandes du ligand et apparition de all®msvbandes, indiquant que la
coordination s’est effectuée avec le cation cef.
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Chapitre 1l Caractérisatides complexes

La comparaison de chaque spectre de complexe actrep de ses ligands et aux
spectres de références trouvés dans la littératuwes permet d’interpréter les
spectres des composeés obtenus.

Les données spectrales IR des ligands et de leunplexes sont regroupées dans les
tableaux Ill.1 et 111.2.
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Chapitre 1l Caractérisatides complexes

Tableau IIl.1 : Données IR caractéristiques (mles complexes de cobalt

Composé v(OH)  v(C=0) §(NH) 3(CO)prs V(C=Clai  (CH)awk V(Co-O) v(Co-N)

Cur 3341 1637 - 1432 1498 1262 - -
1595

Ura - 1708 1502 - - 1389 - -
1630 1457

Thy - 1725 1672 - - 1384 - -
1672 1485

[Co(Cur)] 3358 1628 - 1425 1510 1265 607 -
1588 461

[Co(Curk(Ura),] 3354 1623 1453 1432 1496 1397 561 405
1595 1432 1267 469

[Co(Curk(Thy),] 3329 1626 1626 1425 1502 1389 607 412
1595 1452 1269 553

[Co(Cur)] 3356 1630 - 1425 1502 1276 596 -
1595 465

[Co(Curp(Ura)ClO,] 3404 1597 - 1455 1495 1391 565 417

1267 514
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Chapitre 1l Caractérisatides complexes

Tableau II1.2 : Données IR caractéristiques (mles complexes de cuivre

Composé v(OH)  v(C=0) §(NH) &(CO)pre V(C=C)ai  8(CH)aw V(Co-O) Vv(Co-N)

Cur 3341 1637 - 1432 1498 1262 - -
1595

Ura - 1708 1502 - - 1389 - -
1630 1457

Thy - 1725 1672 - - 1384 - -
1672 1485

[Cu(Cur)] 3352 1629 - 1431 1496 1262 561 -
1587 455

[Cu(Cur)(Ura)Br] 3489 1591 1455 1400 1506 1397 554 419

1265

[Cu(Cur)(Thy)CI] 3347 1623 1453 1432 1496 1382 554 444

1595 1265 469
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Chapitre 111 Caractérisatides complexes

[11.1.1.3.1. Etude des spectres infrarouge des ligands
+ Etude du spectre IR du ligand curcumine

Le spectre IR de la curcumine (figure Il1.2), prétgeune bande large dans la région
3341cm caractéristique de la fréquence de vibration d'gftion v(OH) de la
fonction phénolique [26, 27, 28, 29, 30]. Troiscgde faibles intensités sont également
observés a 1637, 1595 et 1498¢hes deux premiers correspondent & la fréquefCeO)
asymétrique de la fonction cétone et le troisieméCaC) aliphatique [26, 27, 28, 29, 30,
31]. Une bande caractéristique de vibratigro) de la fonction phénol est localisée a 1432
[26, 27].

100-—
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Transmitance (%)

50
40
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20

v T T T T T " T T T T T v
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Nombre d'ondes (cm™)

Figure Il.2 : Spectre IR du ligand curcumine

4+ Etude des spectres IR de l'uracile et de la thymine

Les spectres infrarouges de l'uracile et de la then{figures I111.3, 111.4) montrent
respectivement une bande & 31108cet 3173crit qui est attribuée a la vibration
d’élongation de N-H32, 33].Les vibrations de déformatiaifNH) sont situées a 1502
et 1457crit sur le spectre de l'uracile et & 1672 et 1485@ur celui de la thymine. Les
bandes 1708 et 1630¢nainsi que 1725 et 1672 sont attribuées & la foncBsO de
I'uracile et de la thymine respectivement [32, 3dhe faible bande caractéristique de
vibration du C-Haromatique est localisée & 1262 tsur le spectre de la curcumine, &
1389cnt sur le spectre de I'uracile et & 1384tsur celui de la thymine [26, 29].
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Figure Il1.3 : Spectre IR de l'uracile
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Figure 1.4 : Spectre IR de la thymine

24



Chapitre 1l Caractérisatides complexes

4+ Etude des spectres des complexes simples a la cumine

La bande d’absorption(OH) observée & 3341c¢hdans le spectre de la curcumine libre
est déplacée vers les grands nombres d’ondes eémosmplexes [Co(Cuf) [Co(Cur)] et
[Cu(Cur)] (figures 1115, 111.6, 111.7), elle est respectwnent & 3358cth, 3356¢cnT et
3352cni'. Les trois spectres montrent trois bandes & 162%@&8cni pour le premier,
1630 et 1595cih pour le deuxiéme, 1629 et 1587¢pwour le troisiéme. Ces bandes sont
attribuées a la fréequenc€C=0) aliphatique [26, 27, 28, 29, 30, 31]. Unendm est
exhibée & 1510, 1502 et 1496teprrespondant & la vibration d’élongatie(C=C). Cette
bande est apparue dans le spectre du ligand lib49&cnt, tandis que la fréquenc¢C-

0) de la fonction phénol est déplacée de la vatluri432crit aux environs de 1425,
1432cm’ dans les spectres des complexes [Co@lUo(Cur)] et [Cu(Cuny] [26, 27,
28, 29, 30, 31]. En effetla coordination de la curcumine avec ces métaux par
I'intermédiaire de I'atome d’oxygéne est confirm@ar I'apparition de nouvelles bandes
dans les zones 607, 455¢mui sont dues a la liaison M-O [26, 28, 29, 35].
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Figure II1.5 : Spectre IR du complexe [Co(Cglr)
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Figure 111.6 : Spectre IR du complexe [Co(Cyr)
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Figure 1l1.7 : Spectre IR du complexe [Cu(Cg]r)
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[11.1.1.3.2. Etude des spectres des complexes mixtes
+ Etude des spectres des complexes mixtes a la curdoenet a I'uracile

Les spectres infrarouges des complex€s(Curk(Ura)], [Co(Curk(Ura)ClOy] et
[Cu(Cur)(Ura)Br] (figures 111.8, 111.9, 111.10) préentent une bande large dans la région
3500-3000crt qui peut étre attribuée aux vibrations d'élongat{dl-H) ou (O-H). La
v(C=C) aliphatique de la curcumine a subit un démalzers des valeurs inférieurs, 1496 et
1495cm’ dans les spectres des complexes de cobalt eumersaleur supérieur dans le
complexe de cuivre. Des bandes de déforma8igBH) aromatique de la curcumine
coordinnée sont enregistrées a 1267, 1265 encelles de I'uracile & 1397, 1391¢net

ce dans les trois complexe [26, 33].

Tous les complexes de cobalt présentent des bataissla zone de 1623, 1591tmui
sont attribuées &C=0), ce qui confirme que la curcumine et I'uragbnt liés au cation
métallique. La liaison ligand-cobalt avec I'oxygéheela curcumine est observée entre 565
et 469cnt et avec 'azote de I'uracile entre 405 et 419cm

La bande de vibratio®(NH) se trouvant & 1502¢hdans le spectre de I'uracile et absente
dans les spectres de ses complexes, suggéere ldiramn de I'atome d’azote avec le
métal.
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Figure 111.8 : Spectre IR du complexe [Co(Cg(k)yra)]
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Figure 111.9 : Spectre IR du complexe [Co(Cy(t)ra)CIOy]
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Figure 111.10 : Spectre IR du complexe [Cu(Cur)(Ura)Br]
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4+ Etude des spectres des complexes mixtes a la curdomet a la thymine

Les spectres IR des complexes meétalliqies(Curk(Thy),] et [Cu(Cur)(Thy)CI]
(figures 111.11, 111.12) réveles la présence du upe hydroxyle de la curcumine dans la
région 3400-3200 cih Les bandes dans la région 1626-1595 gmuvent étre attribuées a
la vibration d’élongation de C=0 de la curcumineletla thymine coordinées [29, 32]. La
bande3(CO) de la fonction phénol de la curcumine est nliea 1425 cihet & 1432 ci
dans les deux complexes, respectivement.

Deux nouvelles bandes apparaissent & 607-469atm44-412 cil dans les spectres des
complexes mais absentes dans les spectres desidigales peuvent étre attribuées
respectivement a des vibrations M-O et M-N [26,28,32, 35].
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Figure 111.11 : Spectre IR du complexe [Co(Cg(fhy),]
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Figure 111.12 : Spectre IR du complexe [Cu(Cur)(Thy)CI]

[11.1.2. Spectroscopie UV-Visible

La spectroscopie UV-Visible permet d’accéder gatiiement a des renseignements quant
a la nature des liaisons présentes au sein deahéilbn mais également de déterminer
guantitativement la concentration d’espéces absbodsans ce domaine spectral.

[11.1.2.1. Principe

D’un point de vue expérimental, la longueur d’orfdea la fréquence) d’un rayonnement
électromagnétique absorbé est donc caractéristquia difference d’énergie entre deux
niveaux électroniques. La spectroscopie d’absamptionduisant expérimentalement a la
détermination des longueurs d’ondes absorbées,gbeximsi d’obtenir les écartsE entre
les niveaux électroniques et par conséquent deseiggrements sur la structure
électronique de I'édifice.

[11.1.2.2. Appareillage et Fonctionnement
La détermination des longueurs d’onde des rayonnem@ectromagnétiques absorbés se
fait grace a I'utilisation d’un spectrophotométre.

Une source polychromatique (émettant dans I'UV euwvikible) est placée devant un
prisme. Ce systeme dispersif va décomposer le reyoant polychromatique émis par la
source. En orientant correctement le systéme dagpme-échantillon-photodétecteur, la
solution contenue dans la cuve sera irradiée avegayonnement quasi monochromatique.
Le diaphragme, une simple fente fine, permet didmid'échantillon avec un faisceau de
faible largeur, donc de bonne qualité monochroroatige photodétecteur mesurant
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quant a lui I'intensité du rayonnement transmiseagraversée de la solution échantillon,

notée {,.
4 m» photodétecteur
] 1, A\

échantilion

diaphragme

systeme dispersif
(prisme)

source
polychromatique

Figure 111.13 : Foctionnement d’'un spectrophotometre mono-faisceau

D’un point de vue pratique, I'échantillon est catust de I'édifice a étudier, dissous dans
un solvant et contenu dans une cuve. |l faut darecsplvant et cuve n'interférent pas dans
les données mesurées. Ainsi on les choisira traasfsadans le domaine choisi.

La transmittance T est définie paF = I, / 1o, . On I'exprime en pourcentage.
L’absorbance A se calcule pah = log(lo, /l+,) = - logT. C’est une grandeur positive.

L’intensité de I'absorbance est fournie par la diei Beer-Lambert : pour une solution
contenant une unique solution absorbante :

A=Eg.l.c
avecl : la largeur de la cuve contenant I'échantillon (galenent 1cm)

¢ : la concentration molaire de I'échantillon (mat)L

€ : le coefficient d’extinction molaire (exprimé usleshent en mot.L.cm™ si | est
exprimée en cm).

La relation de Beer-Lambert donne donc accés affideat d’extinction molaireg qui
caractérise I'absorption de I'édifice dans les ¢oos de I'expérience. Ainsi, il dépend de
la température, de I'édifice et du solvant dansié@st enregistré le spectre.

Dans le cas des complexes des métaux de transitemsransitions électroniques sont
réalisées entre orbitales d, dont la dégénéres@eatelevée par les ligands. Il s’agit alors
de transitions d-d, en général peu intenses aetapduisent souvent a des absorptions dans
le visible [36].

[11.1.2.3. Caractérisation des complexes synthétisépar spectrophotométrie UV-
visible

Les spectres électroniques d’absorption des ligagidsle leurs complexes ont été
enregistrés en solution dans le DMF et dans le anélhdans des cuves en quartz, a I'aide
d’'un spectrophotométre modéle évolution 220, typEERMO scientifique connecté a un
micro-ordinateur dans la gamme spectrale 800-200nm.
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Dans les spectres électroniques d’absorption, ridsnmées représentent I'adsorption de la
lumiére transmise en fonction des longueurs d’'aegeésentées en abscisse.

Les spectres d’absorption des différents composéseptent des bandes intenses dans
I'UV et des bandes faibles dans le visible. Lergitons engendrées sont de types [37] :

6—>06,N—>c,Nn>n,t—x, TCetd-d.

Les spectres UV-Visible peuvent étre aussi intéégrar le transfert de charge entre le
métal et le ligand [38des transitions d-d et des transitions intra ligand

Les résultats d’analyse a I'UV-visible des ligamdsle leurs complexes sont donnés dans
le tableau 111.3.

Les figures 111.14, 111.15 et 11.16 représentemgspectivement, les spectres d’absorption
des ligands curcumine, uracile et thymihe. spectre de la curcumine realisé dans le
méthanol montre trois bandes d’absorption, deus dialomaine de I'ultra-violet a 224 et
262nm qui correspondent a la transitmn—n* et un maximum d’absorption dans le
visible a 417nm qui est attribuée aussi a la ttemsit —n* [26, 29]. Tandis que les
spectres d’'absorption de l'uracile et de la thymmmésentent, dans le méthanol, deux
bandes intenses dans les zones 210-212nm et 62582 respectivement, correspondant
a la transitiont —n*.
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Figure 111.14 : Spectre électronique d’absorption de la curcurdares le DMF et dans le
méthanol
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Figure III.15: Spectre électronique d’absorption de l'uracile ddéen DMF et dans le
méthanol
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Figure 111.16 : Spectre électronique d’absorption de la thyminesde DMF et dans le
méthanol

+ Etude des spectres électroniques des complexes si@spa la curcumine
Les spectres d’absorption des complexes [CotuiGo(Cury] et [Cu(Cur}] (figures
.17, 111.18, 111.19) exhibent deux bandes d’alpgtbon dans le domaine ultra-violet 218,
258 ; 218, 256 et 206, 261nm, respectivement, urt pécalées par rapport a celles
observées dans le spectre de la curcumine libre 282} ce qui confirme la coordination
métal-curcumine. Dans le domaine visible, la bawtolservée a 425nm sur le spectre de la
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curcumine libre est déplacée vers les faibles lenggid’'onde, 420nm sur les spectres des
trois complexes. Sur le spectre du complexe [Cogbwine bande de faible énergie est
repérée a 657nm, elle est due a la transitionrélgique d-d dans le cation métallique.
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Figure 111.17: Spectre UV-visible du complexe [Co(Cgrilans le méthanol (a) et dans le
DMF(b)
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Figure 111.18 : Spectre UV-visible du complexe [Co(Cgrllans le méthanol
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Figure 111.19 : Spectre UV-visible du complexe [Cu(Cigrllans le méthanol
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La structure proposée pour les complexes simpl@g@rcumine est de la fori suivante :

Pour [Co(Cur)] et [Cu(Cury] :

Ou M correspond au Gau au Cu.

Et pour le [Co(Cug)] , onpropose la structu :

Co’ + 3(

+ Etude des spectres électroniques des complexes raxta la curcumine et é
l'uracile

Les complexes [Co(Cu(Jra)y], [Co(Curk(Ura)ClQy] et [Cu(Cur)(Ura)Br (figures 111.20,
[11.21, 111.22), montrent des bandes caractéristiques, danshhaide del’ultra-violet entre
208 et 268m et dans le dorine du visible entre 419 et 4@& qui sont attribuée
respectivement aukansitionst —n* et transfert de charge (ligamaétal [26, 39. Le
spectre du complexgCo(Curx(Ura)] signale dex bandes dans le visible a 508nm «
5531m qui correspondent a la transitior-d [40]. Dans le spectre du comple
[Cu(Cur)(Ura)Br] la bande due a la transitio-d dans le catio du cuivre est localisée
553nm. Les transitions d-confirment la présence des ligands dans les compl
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Figure 111.20 : Spectre UV-visible du complexe [Co(Cit)ra),] dans le DMF
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Figure 111.21 : Spectre UV-visible du complexe [Co(Cityra)ClO,] dans le méthanol
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Figure Il1.22: Spectre UV-visible du complexe [Cu(Cur)(Ura)Brhdde méthanol(a) et
dans le DMF (b)
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Les complexes [Co(Cu(Ura)], [Co(Curh(Ura)CIOy et [Cu(Cur)(Ura)Br obtenus
seraient donc de la forme :

[Co(Cur)k(Ura))] :
Q
M
C02++2( " E;)CH) HiCO .
[Co(Curk(Ura)CIQy] :
o
- T
J MeO  DOH
aMO N 0O
o o e ) l
e /M 3 f\NH + C|O4— — O‘ 5
Co +2( s mfﬂh ) ﬁ”L\‘o 5 O:‘:o
/
e clo,
HO MeO  OH
[Cu(Cur)(Ura)Br] :

(o]

| NH
5 i1 P 6‘1”” d\’&o Br
cuzs LA s [ LK, +Br= W ¥
OCH: HaCO H C

u
%

o 0O

Meo:./\)\)\/\‘ V\J, g OMe
HO OH
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Chapitre 1l Caractérisatides complexes

4+ Etude des spectres électroniques des complexes ra&t la curcumine et a la
thymine

Dans les spectres des deux complexes [CofTimy),] et [Cu(Cur)(Thy)CI] (figures
[11.23, 1l1.24), les bandes a 215-218nm et 260-263sont assignées aux transition
électroniquer —n* et celle apparue a 421-424nm est attribuée galssition de transfert
de charge L-M. dans le domaine de visible, le spedu complexe [Co(CuiThy),]
exhibe deux bandes de faible intensité a 572 etr®5qui correspondent a la transition d-
d, tandis que dans le spectre de [Cu(Cur)(Thy)@B bande d-d est apparue a 554nm.
Ceci atteste la coordination des ligands avec balt@t avec le cuivre.

1,0 9
0,8 1
0,6 4

0,4

Absorbance (%)

0,2 1

0,0 1

T ¥ T T T ' T J T v T v 1
200 300 400 500 600 700 800
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Figure 111.23 : Spectre UV-visible du complexe [Co(Ciiljhy),] dans le méthanol

40



Chapitre 1l Caractérisatides complexes
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Figure 111.24 : Spectre UV-visible du complexe [Cu(Cur)(Thy)@§ns le méthanol (a) et
dans le DMF (b)
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Les complexes[Co(Curx(Thy),] et [Cu(Cur)(Thy)CI] présenteraient les structul
suivantes :

[Co(Curk(Thy),] :

[Cu(Cur)(Thy)CI] :

o

o] \“\/\LP“H
24 TR = \fLNH 3 >y Cl
Cu“*+ m,l:%&i/ﬁv?+ |ﬁ/§o+C|:> i
CH H (fc{
MeO x ' OMe
HODH
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Tableau 1l1.3 : Données des spectres d’'absorption électroniquedigknds et de leurs
complexes

Composé Solvant A (nm) Transitions électroniques
275 T —m*
DMF 417 T —1*
Cur 224 T —T*
Méthanol 262 T o1t
425 n o
DMF 272 T —T*
208 T —7*
Ura Méthanol 218 T —T*
258 n o
DMF 274 T —T*
Thy Méthanol 210 T —m*
264 T o1
218 T —T*
Méthanol 258 T —*
[Co(Cur) )] 420 Tc (L-M)
DMF 657 d-d
269 T —T*
[Co(Cur)z(Ura),] DMF 420 Tc (L-M)
508 d—d
553 d—d
218 T —T*
260 T —T*
Méthanol 421 Tc (L-M
[Co(Cun)o(Thy)] s ()
652 d—d
Méthanol 218 T —*
[Co(Cur) ] 256 T —on*
420 Tc (L-M)
563 d—d
206 T —T*
[Co(Cur) 2(Ura)ClO 4] Méthanol 256 T —T*
419 Tc (L-M)
206 T —T*
[Cu(Cur) 7] Méthanol 261 T —T*
420 Tc (L-M)
Méthanol 208 T o1t
[Cu(Cur)(Ura)Br] 260 T —n*
422 Tc (L-M)
553 d—d
DMF 553 d—d
215 T —T*
[Cu(Cur)(Thy)CI] Méthanol 263 T —T*
424 Tc (L-M)
DMF 554 d-d
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Chapitre 111 Caractérisatides complexes

[11.2. Analyse électrochimique

[11.2.1. Voltamétrie cyclique

Une voltamétrie cyclique (CV) consiste a mesurezdaerant d’'une électrode de travail en
fonction d'une différence de potentiel variable oepe entre cette électrode et une
électrode de référence. Le potentiel varie de falpoéaire a partir d'une valeur; E
(potentiel initial) a une valeur finale; Epotentiel final), prédéterminés. Cela donne un
balayage «cyclique » des potentiels et la courberant/potentiel est appelée un
voltamogramme cyclique. Le premier balayage s'dpgel «balayage aller» et celui de
retour s'appelle le «balayage inverse». Les cosiidamtréduction et d'oxydation et la forme
des voltamogrammes dépendent fortement de la ctyatien en analyte, des vitesses de
balayage et des conditions expérimentales. Ennfaisarier ces facteurs, la voltamétrie
cyclique peut fournir des informations sur la ditdhide I'état d'oxydation des métaux de
transition sous forme complexée, la réversibileé teactions de transfert d'électrons et des
informations sur la réactivité.

[11.2.1.1. Principe

Au cours d’'une voltamétrie cyclique le potentiepligqué entre I'électrode de référence et
I'électrode de travail augmente de facon linéaivecale temps (vitesse de balayage
(mV/s)). En méme temps, le courant est mesuré é@textrode de travail et la contre
électrode. On obtient ainsi le voltamogramme duaaiuf) en fonction potentielH). Des
réactions de réduction se produisent a des poiesfecifiques a la substance a analyser
ou la réaction (M + e— M" ™) est favorisée sur le plan énergétique (connu Eoosm

de potentiel de réduction) et mesurée en augmeldantaleurs de courant. Le courant
augmentera a mesure que le potentiel de tensiemdita le potentiel de réduction de
I'analyte, mais diminuera ensuite lorsque le taexrdnsfert de masse maximal aura été
atteint. Le courant ne baisse que pour atteinéguilibre a une valeur constante. Les
réactions d'oxydation (M — M™'+ €) peut également étre observée comme une
diminution des valeurs du courant aux potentiels fguorisent énergiquement la perte
d’electron(s).

Les voltampérogrammes qui en résultent sont enanidysées ainsi que le potentigp)(
et le courantif) de réduction et d’oxydation. Ces renseignemesit@nt étre utilisés pour
évaluer le caractére réversible de réduction ceupté’oxydation. Comme indiqué plus
haut potentiels de pointeEf,etEy,) et des courants de pointé,€tips) sont des
parametres fondamentaux utilisés pour caractanis@rocessus ou un couple redox.
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Figure 111.25 : Voltamogramme d’une réaction réversible

Au cours d'un processus d’oxydo-réduction révessilbks espéces oxydées et réduites
d’'un composé sont en équilibre a la surface dedtébde. L’équation de Nernst décrit la
relation entre le potentiel et le rapport d’équiib([Red] / [OX]).

Ox + né<— Red

RT | (0%)

E=E +nF (Red)

avec R constante des gaz parfaits, F le Farad@g®®6oulomb), T la température absolue
et E° le potentiel standard, (Ox) et (Red) sonpeesvement les activités relatives des
especes oxydante et réductrice [41].

[11.2.1.2. Comportement électrochimique des compless par voltamétrie cyclique

Le comportement électrochimique des complexes d#)CCGo(lll) et de Cu(ll) ont été
étudié par voltamétrie cyclique en utilisant unecébde de platine et les potentiels sont
mesurés par rapport a I'électrode a calomel sa{lH€S). Les voltamogrammes cycliques
représentées sur les figures 111.27 a 111.38 dariexe ont été obtenus en solution, avec les
concentrations I®M du complexe et 0.1Me I'électrolyte support perchlorate de sodium
(NaClQy) dans le DMF par balayage du potentiel de -1.51&%W. Les électrodes sont
nettoyées apres chaque analyse afin déviter tocbmtamination. La cellule
électrochimique est liée a un potentiostat/ galgtatoEGG modele 273A piloté par un
logiciel Power suite nous permettant d’obtenirdé&rents voltamogrammes.

Les résultats électrochimiques obtenus a une eitdesbalayage a 50 mV/s sont donnés
dans les tableaux 111.4, 111.5.

L’étude par voltamétrie cycligue montre des progessedox irréversible pour tous les
complexes synthétisés. Le ligand principale, lacaemnine, montre deux processus de
réduction & Epc = - 0.97 et -0.52V et deux procesoxydation a 063 et 0.84V.

Le voltamogramme de [Co(Cuy(lra)] est donnée a titre d’exemple dans la figure 6ll.2
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Figure 111.26 : Voltamogramme cyclique du complexe [Co(G(ldyra),], 10°M, dans le
DMF, 10"M NaClQy.

Les valeurs des potentiels du pic cathodique (Ep©®:87V) et du pic anodique (Epa = +
0.84V) prises du voltamogramme de la curcumine, garges a celles obtenues dans le
complexe (Epc = - 0.96V et Epa) = + 1.10V) peuvediquer la présence de la curcumine
dans le composé étudié. Afin de vérifier aussi létalh nous avons effectué les
voltamogrammes cycliques des sels. En effet, lelgalobalt subit une oxydation entre +
0.05 et + 0.15V sans observer la réduction. Dansofaplexe [Co(Cug(Ura)], un pic
d’oxydation est enregistré a 0.054V et qui pewt attribuée au pic d’oxydation du cobalt
[42].

Tableau I11.4 : Données électrochimiques des ligands et des sghligues

Composé Epc (V) Epa (V) AEp (mV)
cur -0,52 -0,63 110
-0,97 0,84 1810
Ura -0,63 0,18 810
-0,92 0,80 1720
Thy -0,56 0,11 690
-1,04 1,04 2080
CO(NOg)z,BHzO ) 8(])-: )
-0,5 0,6 130
Cu(NOs)2,3H,0 -1 1,04 2040
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Tableau 111.5 : Données électrochimiques des complexes

Complexe Epc (V) Epa (V) AEp (mV)
[Co(Cur) 4] -0,25 0,40 650
-0,84 1,06 1900
[Co(Cur)x(Ura),] - 0.054 -
-0,96 0,34 1300
- 1,10 -
[Co(Cur)»(Thy),] -0,40 -0,73 330
-0,67 1,38 2050
[Co(Cur) 3] -0,41 -0,63 220
-1,07 1,12 2190
[Co(Cur) 2(Ura)ClO 4] -0,76 1,02 1780
- 1,33 -
[Cu(Cur) 4] -1,17 -0,53 640
- 0,04 -
[Cu(Cur)(Ura)Br] -0,33 -0,58 250
1,2 - -
[Cu(Cur)(Thy)CI] -0,29 1,03 1320
- 0,02 -

Notons que les valeurs des potentiels anodiquesatieodique Epa et Epc sont directement
déduites des voltamogrammes\&p n’est autre que la différence entre ces dewsuvsl:

AEp= Epa - Epc

47



CHAPITRE IV
APPLICATION BIOLOGIQUE




Chapitre IV pication biologique

IV.1. INTRODUCTION

L’oxygéne est un élément indispensable a la viasme pouvons pas nous en passer mais
il donne naissance dans l'organisme a des dérivecljaque jour, causent des dégats a
nos cellules: les radicaux libreks sont produits lors de certaines situations faéngs : la
respiration, le tabagisme, les infections, lesamiinations, le stress, I'exposition solaire,
I'exposition aux polluants, I'apport alimentairecessif... Mais la nature a trouvé une
parade; puisque I'oxygene nous oxyde, elle nouséé an systéme ultra-performant de
protection interne : la protection antioxydante][43

Nous avons au cous de ce chapitre, évalué I'agtaritioxydante de la curcumine et trois
de ses complexes qu'on a auparavant synthétiséu(C[€)], [Co(Cur)] et
[Co(Curp(Ura)).

IV.2. QUEST-CE QU'UN RADICAL LIBRE?

Les radicaux libres sont impliqués, en tant que iatédrs, dans la progression de
nombreuses maladies chroniques et dans le vieitisat des cellules en général. Les
radicaux sont des espéces réactives vis-a-vis aestittiants organiques et des structures
cellulaires.

Un radical libre est une espéce chimigue (atomemolécule) qui possede un électron
célibataire c’est-a-dire non apparié. Cette caretigue le rend instable et lui procure une
grande réactivité vis-a-vis des molécules envirotes Un radical libre se stabilise au
détriment de la molécule voisine qui devient a ®am un radical libre et ainsi de suite. Le
phénomene se propage par des réactions en chameadicaux libres sont produits dans
l'organisme au cours du métabolisme normal, mais ghcore en cas d'exposition a
diverses agressions de I'environnement (agentstiefx, pollution, UV, fumée de
cigarettes, rayonnement) [44].

IV.3. DEFINITION DES ANTIOXYDANTS

Un antioxydant est un agent qui empéche ou raldfditydation en neutralisant
des radicaux libres [45].

Les antioxydants jouent un réle important danotganismes et gardent le corps en bonne
santé. Les antioxydants se trouvent naturellemans d'alimentation, surtout avec une
alimentation saine et équilibrée. L'oxygene quesmaspirons est en partie responsable de
'oxydation de notre organisme, amenant une pragluctde radicaux libres. Les
antioxydants sont largement utilisés comme ingrédidans les suppléments alimentaires
dans l'espoir de maintenir la santé et de prédemirmaladies telles que le cancer et la
cardiopathie ischémique. En plus de ces applicateanmédecine, les antioxydants ont de
nombreuses applications industrielles, telles g donservateurs alimentaires et les
cosmeétiques, et la prévention de la dégradationadutchouc et de produits pétroliers
[46].

IV.4. LA CURCUMINE EN TANT QU'ANTIOXYDANT

La curcumine améliore les marqueurs systémiquestrégs oxydatif. Utilisant une forme
de formulation pour surmonter les problemes de ibpamhibilité, I'effet de la curcumine
sur les radicaux libres est réalisé par plusieugcamismes différents. Il peut piéger
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différentes formes de radicaux libres, tels quedsgéces réactives de l'oxygene e
l'azote (ROS et RNS, respectivemeil peut moduler l'activité des enzymes G¢
catalase et SD actives dans la neutralisation des radicaux gt de plus, il peut inhibe
les enzymes générant dROS telles que la lipoxygéna cyclooxygease et la xanthine
hydrogénase/ oxydadee plus, la curcumine est un composeé lipophilequieen fait ur
cepteur efficace des radicaux peroxyle. Par consdgueliinstar de la vitamine E,
curcumine est également considérée comme un adaoxyjui brise la chai [47].

Un puissantsystéme de défense est en permanence en place, dagesystéme
enzymatiques et/ou des systemes dégénératifs dplexes mettant en jeu par exemg
I'acide ascorbique (vit C).

IV.5. Acide ascorbique(vitamine C)

L'acide ascorbiqueu acide ox-3-gulofuranolactone (forménoliqué), est un acide
organiqueayant des  propriét antioxydantes Il est présent sous u
formeénantiomériqueme pure (acide L-ascorbique ou vitaming @ans le citrons, les
jus de fruits et les Iégumes frais. Le no ascorbique> vient du préfixe gre a (privatif) et
descorbut signifiant litéralement anti-scorbut» qui est une maladie due a
déficience en vitamine C.

Il posséde un caractére acide et intervient damgdbanges d’oxydoréduction ce a sa
fonction éne-dial L'acide L-ascorbique s’oxyde en acide déshydroascorbiquegepaat
ainsi I'oxydation d’autres substances moins réac [48].

0 o} e © o
-2HT
HO —— Ho
HO HO
HO OH [0} 0]

Figure IV.1: oxydation de 'acide L-ascorbique

Mais ce systéme de défense parfois déborde, surtout quand les agressions
multipliées sous l'effet de la fumée du tabac, déupon, du soleil, d'un effort physigt
intense, etcSoit dans des conditions de stress et alors I'digdaugmente au point de
pas pouvoir étre réguléeu dans des conditions de mauvaaamentation et alors de
quantités d'antioxydants apportés ne sont pasaunes pour établir I'eéquilibre [49].

IV.6. ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIOXYDANTE

IV.6. 1. Le radical libre DPPH

DPPHest une abréviatiorcourante du composhimique organigt 2,2-diphényl-1-
picrylhydrazylell s'agit d'une poudre cristaline de couleur sombicomposé
de molécules eadicaux libre stables. DPPH est un radicakbiconnu et un "piégel
pour d'autres radicauRar conséquent, la réduction de la vitesse d'umgiod chimique
lors de lajout de DPPH est utilisée comrindicateur de la nature radical¢ de cette
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réaction [50]. De plusle DPPF n’est soluble que dans des solv. organiques, en
particulier les alcools, et non en milieu aqueux ; ce qui empéahgtet analys
d’antioxydants hydrophil¢ [51].

Figure IV.2: Structure chimique du radical libre DP

La réduction du DPPHpar un donneur d’atome H (AH) conduit a la-diphényl 1-
picrylhydrazineselon la réactic (figure 1V.3):

A-H + DPPH— A + DPPH-H

Cette réductiompeut étre suivie par spectromeétrie - Visible, en mesurarla diminution
de l'absorbance a 54m provoquée pates antioxydantsEn présence des piégeurs
radicaux libres, DPPH?2,2-diphényl 1-picrylhydrazyl) decouleur violette se réduit ¢
(2,2-diphényl 1picryl hydrazini) de couleur jaune.

i H
OzNQN—N + A-H - OZNQN—N + A
ﬁ <=
VIOLET HU JAUNE

Figure IV.3: Réaction de test DPPH

IV.6. 2. Test sur DPPH :

L’activité de piégeagelu radical libre DPP- a été mesurém vitro selon le protocole
décrit par Wangt al. Brievement, 0,04ml de différentes concentratiba$extrait prépar
dans du DMSQcomprises entr0,0625 et 0,5 mg/ml) ont été ajoLs a un volume égal
(2ml) de la solution méthanol/DPPH fraichement prépa@e@04 % m/v). Le mélange
réactionnel a été agitd maintenia I'obscurité pendant 1h. L'abshance a été ensuite |
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a 517nm contre le blanc contenant I'extrait san®BRautrement dit le DMSO et le
méthanol. L'acide ascorbique (vitamine C) a étlsdgticomme standard.

Notons aussi que le DPPHst instable a la lumiére, ce pourquoi les testsété réalisés
dans l'obscurité.

La capacité antiradicalaire des échantillons &gpgimée en pourcentage selon I'équation:

% activité antiradicalaire | = [1 — (AbSgchantilon/ AbSiemoin)] X 100

»  AbSschantioncOrrespond a I'absorbance de I'échantillon aphes 1
*  Absemoin COrrespond a l'absorbance du témoin contenantuenignt la solution
DPPH (0,04ml DPPH dans 2ml DMSOQO)

La valeur d’'IGo qui est la concentration de I'extrait nécessaiogrppiéger 50% de
radicaux libres, a été également calculée poudifésrentes concentrations d’échantillons
préparées.

IV.6.3. Résultats et discussion de l'activité antikydante des complexes avec la
curcumine :

Les résultats de la mesure de I'absorbante5d 7nm, du pourcentage d’inhibition | ainsi
que la concentration de piégeage de 50% des raditmas G, sont regroupés dans le
tableau suivant :

Tableau IV.1 : Résultats de I'activité antioxydante de la curcuerehses complexes en
utilisant le test DPPH

Produit Solution Absorbance | (%) 'Cs0
(mg/ml)
Témoin DPPH+DMSO 0.8 / /
Co 0.59 39.71
1 [Co(Curk(Ura)] C1 0.67 31.86| (~1.5)
C, 0.72 14.39
Cs 0.70 10.65
Co 0.37 53.75
2 [Cu(Cur)] C1 0.58 275| 0.46
C, 0.67 16.25
Cs 0.73 8.75
Co 0.29 63.75
3 [Co(Cur)] C1 0.54 325| 0,39
C, 0.69 13.75
Cs 0.74 7.5
Co 0.22 72.5
Cur Curcumine C, 0.45 43.75| 0.30
C, 0.64 20
Cs 0.72 10
A-A Acide ascorbique / / / 0.13
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Le procédé de réduction est basé sur le principagdientation de l'absorbance des
mélanges réactionnels. L'augmentation de l'absoebandique une augmentation de
I'activité antioxydante.

IC,,(mg/ml)

1 2 3 Cur A-A
Produits

Figure IV.4 : Activité antioxydante de la curcumine et ses congsel,2 et 3 en utilisant
le test DPPH

Plus les valeurs de g sont faibles, plus forte est la capacité du cor@pbapter le
DPPH .Et inversement, quand sa valeur augmente, lia€tde piégeage du radical libre
diminue.

On a obtenu des valeurs dsf3jui varient entre 1,5 et 0,39mg/ml , on en conglug tous
les complexes ont plus ou moins manifesté une igctantioxydante tandis que la
curcumine testée seule a une valeur de 0,30mg/nd thdérieure a celle des complexes et
I'acide ascorbique A-A (standard) présente lui, wadeur de 0.13 mg/ml (figure 1V.4).

Concernant le fort caractére antioxydant de lawmuioe, il s’explique par les fonctions
para-hydroxyle des noyaux benzéniques terminauxhiémol est un donneur considérable
et son groupe hydroxyle posséde une activité élguéaugmente la capacité d’absorption
de radicaux libres. Il peut libérer des atomes dfbgéne pour se combiner aux radicaux
produits par auto-oxydation brisant ainsi la réacgn chaine.

L’activité des complexes de cobalt et de cuivrecaaecurcumine est probablement due a
la présence des groupes OH (de la curcumine) npmoddés lors de la complexation qui

peuvent libérer un hydrogene pour réduire le DPPIH notera quand méme que l'activité

antioydante de ces complexes (2 et 3) est infé&iaurelle de la curcumine seule, vu que
cette derniére est liée au métal ce qui diminuéadibération de protons.

Pour ce qui est du complexe (1) a ligand mixtedgonine et uracile), il n'a révélé qu’un
faible pouvoir antioxydant ; ce complexe n’a padaecapacité de réduire 50% du DPPH
initialement introduit et il n'a été possible detaléniner une valeur de kg qu’en
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augmentant la concentration de notre produit pcdamutr a une valeur avoisinant
1,5mg/ml. Ce complexe présente donc le plus faiblactére antioxydant par rapport aux
complexes ne comportant que la curcumine commadgdu fait que la déprotonation est
encore plus ralentie avec la présence des liadomsétal et de I'uracile.

La complexité de I'étude de I'oxydation revienaréactivité et labilité des especes qu’elle
met en jeu. Et comme c’est un phénomene irréversibkerait conseillé de lutter contre

I'apparition des facteurs déclencheurs de l'oxymlatet du stress oxydatif (stress, UV,
pollution, etc.). Une fois la réaction d’oxydatidnitiée, les réactions en chaine se
poursuivent, et ne s’arrétent qu’une fois toutemlatrice oxydée et seuls les agents
antioxydants peuvent avoir une influence sur leg@ssus [52]. La lutte contre I'oxydation

(le retour a un état non oxydé) est impossible. dantre, ralentir sa progression est
possible en utilisant des molécules a haut pouatiiioxydant comme par exemple parmi
les composés employés dans notre étude: I'acidelagae ou encore la curcumine.
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Conclusion générale

Nous avons au cours de ce travail, synthétisé aeplexes simples et mixtes de Co(ll),
Co(lll) et Cu(ll) avec trois ligands : la curcumjrii@racile et la thymine.

Les complexes obtenus sont neutres avec pour feamjudes rendements élevés. lls ont été
facilement isolés sous forme de précipités de coulaarron a rouille. Cependant, la

cristallinité des produits est faible, tout comneerl solubilité dans l'eau et les solvants
organiques courants. En effet, ces complexes reement une solubilité significative que

dans des solvants hautement polaires tels que réétldyiformamide (DMF) ou le

diméthylsulfoxyde (DMSO).

Tous les composés isolés ont été caractériségppatrgscopie IR et UV-visible ainsi que
la voltamétrie cyclique.

D’aprés I'étude des spectres infrarouge des compleon établit que la coordination de la
curcumine avec les cations métalliques est faitd’'ijpdermédiaire de I'atome d’oxygéne
et par 'atome d’azote pour ce qui est de l'uraetiéa thymine.

L’analyse par spectrophotométrie d’absorption éitjue (UV-Visible) des complexes a

permis de confirmer la présence des ligands dansoleplexes, ainsi que I'environnement
ou se trouve le métal. Le cobalt se trouve danshamp octaédrique dans tous les
complexes a I'exception de [Co(Cyryjui a une forme géométrique tétraédrique ou earré
plane. Quant au cuivre, il est entouré dans toasctemplexes par quatre liaisons, sa
géomeétrie est carrée plane ou tétraédrique.

L’étude par voltamétrie cyclique montre des progss®dox irréversibles pour tous les
complexes synthétises.

L’activité antioxydante des trois complexes [Co(zlwra)], [Co(Cur)] et [Cu(Cur}] a
éte évaluée par un test DPPH. Cette derniere dérépee les complexes simples de
curcumine sont de meilleurs antioxydants que lesptexes mixtes mais restent tout de
méme moins efficaces que la curcumine seule. Quédnit que I'effet antiradicalaire des
protons des phénols de la curcumine diminue dugiaits sont stabilisés a mesure que
celle-ci est complexée et en présence de plusaiirss ligands.

D’autres analyses telles que la spectroscopie digben atomique (SAA) et la résonance
magnétique nucléaire (RMN) ou encore I'analyse éliiaire pourraient compléter cette
étude.
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Figure 111.27 : Voltamogramme cyclique du complexe [Co(Glr103M, dans le DMF,
10*M NaClQy, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.28 : Voltamogramme cyclique du complexe [Co(G(iFhy),], 10°M, dans le
DMF, 10'M NaCIO, ,vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.29 : Voltamogramme cyclique du complexe [Co(Glr103M, dans le DMF,
10'M NaClQy,vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.30 : Voltamogramme cyclique du complexe [Co(G(ldra)CIOy], 10°M, dans
le DMF, 10'"M NaClQ,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.31 : Voltamogramme cyclique du complexe [Cu(Glr103M, dans le DMF,
10*M NaClQy, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.32 : Voltamogramme cyclique du complexe [Cu(Cur)(Ura)Bg°M, dans le
DMF, 10*M NaClO,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.33 : Voltamogramme cyclique du complexe [Cu(Cur)(Thy)@J*M, dans le
DMF, 10*M NaClO,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.34 : Voltamogramme cyclique de la curcumin€M) dans le DMF, 18M
NaClQ,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.35 : Voltamogramme cyclique de l'uracile, 38, dans le DMF, 18M
NaClQy, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.36 : Voltamogramme cyclique de la thymine,*\, dans le DMF, 18M
NaClQ,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.37 : Voltamogramme cyclique du sel de cobalt (CogN®H20), 10°M, dans
le DMF, 10'"M NaClQ,, vitesse de balayage (50mv/s).
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Figure 111.38 : Voltamogramme cyclique du sel de cuivre (Cug\3H,0), 10°M, dans
le DMF, 10'M NaClO,, vitesse de balayage (50mv/s).



Résumé

Ce travail a pour objectif de synthétiser des caxgd simples et mixtes des métaux de
transition Co(ll) et Cu(ll) avec trois ligands : ¢arcumine, l'uracile et la thymine. Les
complexes obtenus sont neutres et sous forme digmoolorées. Leur solubilité dans I'eau
et les solvants organiques courants est faibles Tesi complexes ont été caractérisés par
spectroscopie IR et UV-visible ainsi que par vokame cyclique. Le cobalt se trouve dans
un champ octaédrique dans tous les complexes eéepion du [Co(Cug] qui a une forme
géomeétrique tétraédrique ou carrée plane. Quamiétal cuivre, il est entouré dans tous
les complexes par quatre liaisons, sa géométrieaegte plane ou tétraédrique. L'activité
antioxydante de trois complexes [Co(G(dra)], [Co(Cur)] et [Cu(Cur)] a été évaluée
par un test DPPH. Cette derniére a révélé quecleplexes simples de curcumine sont de
meilleurs antioxydants que les complexes mixtes.

Mots clés : Complexes, métaux de transition, curcumine, uradigmine, DPPH,
antioxydant.

Abstract

This work aims to synthesize simple and mixed caxgs of Co(ll) and Cu(ll) transition
metals with three ligands : curcumin, uracil angntine. The formed complexes are
neutral colored powders. Their solubility in waterd commun organic solvents is low.
The synthesized products were caracterised by tRUAnRvisible spectroscopy as well as
cyclic voltammetry. Cobalt is six-coordinated in edbmplexes except [Co(Cu})which
has a tetrahedral or flat square geometry. Copealris surrounded by four ligands in all
the complexes ; its geometry is flat square omatetdral. The antioxidant activity of the
three complexes [Co(Cu(Wra)], [Co(Cur)] and [Cu(Cur)] was evaluated by a DPPH
test which revealed that simple complexes of curauwsme better antioxidants than mixed
ones.

Key words: Complexes, transition metals, curcumin, uracymime, DPPH, antioxidant.



