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Introduction Générale   

Une base de Schiff résulte de la condensation aisée et réversible d'un aldéhyde avec une 

amine primaire, aboutissant ainsi à la formation d'une imine [1-3]. Cette imine s'est révélée 

extrêmement bénéfique dans divers domaines tels que la médecine, la biologie et la chimie. 

La caractéristique distinctive de cette imine réside dans ses multiples activités biologiques, 

comprenant notamment des propriétés antifongiques [4-6], antibactériennes [7-13], 

antipaludiques [14-19], antivirales [20-23], et anti-inflammatoires [24-29]. Ces molécules ont 

suscité un intérêt particulier dans les travaux de recherche dédiés à la synthèse de nouveaux 

composés bioactifs. 

L'addition directe d'acide phosphoreux à une imine génère une molécule hautement 

intrigante ;  un acide aminophosphonate. Cet acide a attiré l’attention d’un large éventail de 

chercheurs. En raison de l'importance des acides aminophosphoniques et de leurs dérivés, leur 

utilisation est répandue dans divers domaines, notamment en tant qu'agents antibactériens 

[30], anticorps catalytiques [31,32], et inhibiteurs de protéases [33-35]. Les dérivés α-

aminophosphonates exercent une influence significative sur les parasites responsables 

d'infections chez les patients atteints du SIDA [36]. Des études ont démontré que les acides α-

aminophosphoniques inhibent le développement de divers types de tumeurs et de virus 

[37,38].  

De nombreux chercheurs ont focalisé leurs études sur les propriétés antioxydantes des bases 

de Schiff et des acides α-aminophosphonates [39]. Ainsi, leurs potentiels antioxydants 

méritent une analyse approfondie, étant donné leurs capacités à piéger les radicaux libres 

formés lors des réactions d'oxydation [40-43]. 

Dans cette étude, les caractéristiques d'une imine et de son acide α-aminophosphonate ont été 

rigoureusement examinées. Nous avons opté pour la synthèse de l'imine par une méthode 

conventionnelle, suivie de l'addition d'acide phosphoreux dans des conditions bien définies, 

permettant ainsi d'obtenir son acide α-aminophosphonate avec un rendement satisfaisant. Les 

structures du 2-hydroxy-5-méthylphényl imino naphtalène-2-ol (I1) et de l'acide (2-

hydroxynaphtalène-1-yl) méthyl 2-hydroxy-5-méthylphényl amino phosphonique (P1) 

(Figure 1) ont été confirmées en se basant sur les résultats expérimentaux IR, comparés à 

leurs données théoriques, et grâce à la spectroscopie RMN. Des analyses détaillées des 

spectres IR et RMN sont fournies. 



                                                                                                      Introduction Générale 

2 
 

 Les propriétés antioxydantes de I1 et P1 sont évaluées expérimentalement à travers 

l'utilisation de la méthode de piégeage des radicaux (DPPH), du test du pouvoir antioxydant 

réducteur ferrique (FRAP), et du test de piégeage du radical anion superoxyde par voie 

électrochimique. Ces tests ont révélé une efficace inhibition des réactions d'oxydation. 

Les objectifs de cette étude consistent à fournir une explication théorique de la corrélation 

entre l'activité antioxydante des produits synthétisés et leurs propriétés structurelles, 

électroniques et thermodynamiques. Dans le but d'approfondir cette étude, une comparaison 

analytique a été réalisées envers les produits générés par HOUAS et al. [44] (HIN = I2 et 

HMHP = P2) (Figure 1), au moyen de calculs DFT de haute précision. Les calculs ont été 

exécutés à l’aide de la DFT en utilisant le niveau de théorie B3LYP/6-311G+(d, p). Les 

paramètres thermodynamiques associés aux mécanismes HAT, SPLET et SET-PT, tels que 

BDE, PA, ETE, IP et PDE, ont été déterminés en phase gazeuse. Les mécanismes impliqués 

dans les activités antioxydantes de I1, I2, P1 et P2 ont été déterminés avec précision. Les 

densités de spin ont été calculées afin d'évaluer le potentiel antioxydant de ces produits. Par 

ailleurs, la stabilité et la réactivité des composés étudiés ont été examinées en calculant leur 

réactivité globale ainsi que les indices de Fukui. Une confrontation entre les résultats 

expérimentaux et théoriques a été effectuée.  

 

 

Figure 1 : Structures chimiques des composés I1, I2, P1 et P2. 

Le travail exposé dans ce manuscrit est articulé autour de quatre axes principaux : 

 La première section se compose d'un aperçu bibliographique examinant diverses 

méthodes de synthèse, mettant en lumière l'importance significative des α-

aminophosphonates et des bases de Schiff. Elle précise leurs domaines d'application et 

prend en considération les résultats récents. Ce chapitre offre également une synthèse 

P2 I1 P1 I2 
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bibliographique des travaux pertinents réalisés dans notre laboratoire, incitant les 

chercheurs à approfondir l'étude de ces composés. 

 La deuxième partie décrit les techniques et les protocoles de synthèse des produits 

d'étude P1 et I1, accompagnés d'explications détaillées sur les résultats de leurs 

caractérisations. 

 Le chapitre suivant se consacre à des études expérimentales sur le pouvoir 

antioxydant, utilisant diverses méthodes telles que le test DPPH, le test FRAP et 

l'étude électrochimique par voltampérométrie cyclique. 

 Le dernier chapitre englobe une étude théorique de l'activité antioxydante des produits 

I1, I2, P1 et P2. Il précise le mécanisme entre les antioxydants analysés et les radicaux 

libres, calcule les paramètres thermodynamiques (BDE, PA, ETE, IP et PDE) des 

molécules optimisées, et examine les mécanismes connus dans la littérature (HAT, 

SPLET et SET-PT). Une étude de la réactivité chimique de ces molécules est 

également effectuée. Les calculs des paramètres globaux (potentiel chimique (μ), 

dureté (η), douceur (S) et indice d'électrophilie (ω)), ainsi que des fonctions de Fukui 

des composés étudiés, sont réalisés et discutés pour spécifier les sites d'interaction de 

ces produits. 

 Nous clôturons cette thèse par une conclusion générale récapitulant les résultats de 

cette étude sur la pertinence des produits analysés. Parallèlement, nous évoquons des 

perspectives futures visant à optimiser l'exploitation de cette catégorie de composés en 

utilisant d'autres substituants et en les appliquant dans des environnements variés. 
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Dans le vaste paysage de la chimie organique, les composés organophosphorés, en particulier 

les phosphonates, émergent comme des entités chimiques d'un intérêt singulier, suscitant une 

interrogation inéluctable : quelle est la raison de leur importance substantielle? Ce rappel 

bibliographique se déploie avec une visée claire : Notre quête nous emmène à travers les 

inventions scientifiques et explore les développements méthodologiques de la synthèse des 

phosphonates au fil du temps. Cependant, ce chapitre va au-delà de la simple collecte 

d’informations; il vise à comprendre en profondeur l’impact des phosphonates et des bases de 

Schiff dans différents secteurs de notre existence quotidienne. Notre laboratoire de recherche 

révèle des résultats étonnants, ce qui nous incite à examiner et à approfondir de plus en plus la 

recherche sur ce type de composés. Enfin, en parcourant la littérature relative à la classe des 

phosphonates et aux bases de Schiff, un aspect surprenant apparaît : leur potentiel en tant 

qu’antioxydants puissants. Dans cette analyse bibliographique, chaque paragraphe révèle un 

aspect important et approfondi des phosphonates et des bases de Schiff qui sera utile dans 

toutes les études sur ces composés. 

I-1- Les composés organophosphorés: 

Les composés organophosphorés représentent une classe significative de composés hautement 

actifs dans divers secteurs industriels, agricoles et médicaux. Ils sont communément classifiés 

en molécules neutres et acides, ces derniers comportant au moins un proton acide. En outre, 

ils peuvent être catégorisés en quatre sous-groupes distincts : les phosphates ((RO)3P(O)), les 

phosphonates ((RO)2P(O)R'), les phosphinates ((RO)P(O)R'2) et les oxydes de phosphine 

(P(O)R'3), en fonction de leurs groupes fonctionnels (R=H, substituant organique ; R' = 

substituant organique) [1]. 

Comme précédemment évoqué, les phosphonates constituent une catégorie de composés 

organophosphorés stables, caractérisés par la présence de la liaison phosphore-carbone (P-C). 

Cette liaison confère une résistance notable à l'hydrolyse chimique et enzymatique, à la 

décomposition thermique [2], ainsi qu'à la photolyse [3]. La grande stabilité chimique des 

phosphonates, ainsi que leur résistance à la biodégradation, confère à ces composés un intérêt 

particulier dans le domaine de la conception de médicaments. Leurs propriétés distinctives sur 

le plan toxicologique, pharmacologique et biochimique en font des candidats prometteurs 

pour le développement de médicaments. 

En conséquence, les α-hydroxyphosphonates peuvent être appréhendés comme des analogues 

des phosphates naturels et des acides carboxyliques hydroxylés. Ces composés ont suscité un 
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intérêt substantiel en tant que molécules biologiquement actives, agents complexants et 

intermédiaires chimiques d'importance [4].  

Au cours des dernières années, une attention accrue a été accordée à l'étude des acides α-

aminophosphoniques et de leurs dérivés, généralement reconnus en tant qu'analogues d'acides 

aminés dans lesquels le groupe carboxylique est substitué par un acide phosphonique, comme 

illustré dans la figure I.1. 

 

Figure I.1 : Structures chimiques d’un acide α-aminé (1) et d’un acide  

α-aminophosphonique (2). 

 

I-2- Méthodes classiques de synthèse des α-aminophosphonates :  

Bien que les étapes de synthèse des composés α-aminophosphonates aient connu des 

évolutions, les méthodes de préparation traditionnelles demeurent valides, moyennant les 

ajustements appropriés. Dans la suite, nous exposons l'historique de la découverte des acides 

α-aminophosphonates et de leurs dérivés. 

I-2-1-a- Réaction de Michaelis-Arbuzov : 

La synthèse des dérivés d'acides phosphoniques peut être réalisée via la réaction de 

Michaelis-Arbuzov, une avancée scientifique attribuée à Michaelis en 1898 [5] et approfondie 

ultérieurement par Arbuzov en 1905 [6]. Au cours de cette réaction, illustrée dans le Schéma 

I.1, un phosphore trivalent subit une transformation vers un état pentavalent. Pendant ce 

processus, le groupe alkyle présent dans l'halogénure d'alkyle forme une liaison P-C, tandis 

qu'un des groupes alkyles du phosphite s'associe à l'halogène, donnant ainsi naissance à un 

nouvel halogénure d'alkyle. 

 

 

(1) (2) 
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Schéma I.1 : Schéma général de la réaction de Michaelis-Arbuzov (R = Alkyl, alkoxy…, R’ 

= Alkyl, acyl… et X = Cl, Br, I). 

I-2-1-b- Quelques synthèses des phosphonates assurées par la réaction de Michaelis-

Arbuzov : 

S. Rasheed et al. [7] ont mis au point une méthode efficace de synthèse de phosphonates en 

utilisant la réaction de Michaelis-Arbuzov. Cette approche implique le traitement du bromure 

d’aryl et des triéthylphosphites dans un liquide ionique [bbim]Br, à la température ambiante, 

en présence d'un catalyseur de Lewis hétérogène BF3–SiO2 (Schéma I.2). Les avantages 

notables de ce protocole comprennent la simplicité opérationnelle, un rendement élevé des 

produits, un temps de réaction réduit (20-38 minutes) et la possibilité de réutiliser le 

catalyseur et le liquide ionique. L'étude démontre que le nano-BF3-SiO2 fonctionne comme un 

catalyseur récupérable et accessible pour la formation de la liaison C (sp2)-P dans un liquide 

ionique. 

 

Schéma I.2 : Optimisation de la réaction de Michaelis-Arbuzov. 

Dans une approche similaire, SK. T. Basha et al. [8] ont décrit la synthèse de divers 

phosphonates/phosphinates substitués par des aryles/hétérocycliques à l'aide de la réaction de 

Michaelis-Arbuzov. Ils ont utilisé un catalyseur rapide, le chlorure de niobium(V), pour 

faciliter la réaction, notamment avec la 2-chloroquinoxaline (Schéma I.3) et la 6-

iododibenzo(1,3)dioxépine (Schéma I.4). 

Δ 

Nano BF3-SiO2 

[bbim]Br, 50-60 °C 

20 min 
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Schéma I.3 : Réaction modèle pour la synthèse du quinoxalin-2-ylphosphonate de diméthyle. 

Schéma I.4 : Synthèse des dibenzo (1,3) dioxépine-6-ylphosphonates/phosphinates substitués 

par des alkyles/aryles. 

G. S. Prasad et al. [9] ont contribué à cette exploration en synthétisant des nouveaux 

phosphonates d'aryle/d'alkyle par le biais d'un réarrangement de type Michaelis-Arbuzov. 

Cette fois-ci, l'halogénure d'aryle/d'alkyle a réagi avec le triéthyle phosphite dans du toluène 

sec à la température du reflux, comme illustré dans le Schéma I.5. 

 

Schéma I.5 : Synthèse d’un nouveau phosphonate à l’aide de la réaction de Michaelis-

Arbuzov. 

I-2-2-a- Réaction de Michaelis-Becker: 

La stratégie de Michaelis-Becker émerge comme l'une des approches les plus fréquemment 

employées pour la synthèse d'esters phosphoniques, notamment les dialkyl alkyl 

phosphonates. En contraste avec le mécanisme inhérent à la réaction de Michaelis-Arbuzov, 

cette méthode repose sur l'utilisation de trialkyle phosphite ou de dialkyle phosphonate 

d'hydrogène en tant que réactifs, avec un halogénure d'alkyle jouant le rôle d'agent 

d'alkylation (Schéma I.6). Le mécanisme sous-jacent à la réaction de Michaelis-Becker 

implique l'interaction d'un phosphonate d'hydrogène avec une base, suivi d'une substitution 

Catalyseur 

Solvant, N2 

Toluène, reflux 

THF, N2 

15 mol% NbCl5 
3-5 h, 40 °C 
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nucléophile du phosphore sur un haloalcane, résultant en la formation d'un phosphonate 

d'alkyle. Il est à noter que les rendements obtenus par cette méthode sont souvent inférieurs à 

ceux de la réaction équivalente de Michaelis-Arbuzov [10]. 

Schéma I.6 : Schéma général de la réaction de Michaelis-Becker. 

I-2-2-b- Synthèse des phosphonates par la réaction de  Michaelis-Becker selon la 

littérature : 

Selon les observations de L. M. Pevzner et al. [11], la phosphorylation du composé de départ 

dans les conditions de la réaction de Michaelis-Becker s'est avérée plus efficace. La réaction a 

été effectuée dans le benzène avec un léger excès de diéthylphosphite de sodium à 80 °C 

pendant 9 heures, aboutissant à l'isolement du phosphonate par distillation sous vide, avec un 

rendement de 47 % (Schéma I.7). 

Schéma I.7 : Réaction de synthèse du 4-(Diéthoxyphosphorylméthyl)-5-méthyl-2-

acétylfurane par la méthode de Michaelis-Becker. 

Dans une démarche similaire, N. M. Harmon et al. [12] ont utilisé le bromure de 

méthylmagnésium pour traiter la cyclopropylméthylcétone, produisant un bromure 

homoallylique qui a été ensuite transformé en phosphonate par la réaction de Michaelis-

Becker (Schéma I.8) [13]. 

 

 

 

Base 
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Schéma I.8 : Préparation d’un dérivé de phosphonate par le biais de la réaction de Michaelis-

Becker. 

De même, P. M. Zagórski et al. [14] ont opté pour le protocole de Michaelis-Becker afin de 

synthétiser un dérivé de phosphonate. Ils ont généré un nucléophile phosphonique anionique à 

partir du diméthyle H-phosphonate et de l'hydrure de sodium dans une solution de DMF 

(Schéma I.9, réaction 1), suivi d'un traitement avec un iodure approprié à température 

ambiante (Schéma I.9, réaction 2). 

 

Schéma I.9 : Synthèse d’un dérivé de phosphonate selon la réaction de Michaelis-Becker. 

ZOTy-n-R : Les dialkyle phosphonates de polyfluoroalkyle de formule CxFy(CH2)nP(O)(OR)2 

(x = 1, 2; y = 2x+1; n = 1, 2, 3 et R = Me, Et). 

I-2-3-a- Réaction de Pudovik : 

Au sein de la chimie des organophosphorés, la réaction de Pudovik se distingue en l'une des 

méthodes les plus pratiques pour établir des liaisons P-C en vue de la préparation variée 

d'aminophosphonates et d'imines phosphorylées. Cette méthode implique l'addition de 

composés renfermant une liaison P-H à des imines [15], en présence d'un catalyseur tel que 

l'acide de Lewis. 

Pour être plus précis, dans des conditions basiques, la liaison P-H d'un dialkylphosphite, 

(RO)2P(O)H, s'engage dans une addition à la double liaison carbone-azote d'une imine, 

procédé connu sous le nom d'hydrophosphonylation [16]. Dans la réaction de Pudovik, une 

ZOT3-n-Me, n = 1-3 
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imine, RCH=NR', entre en réaction avec un réactif phosphoré tel que le diéthylphosphite, 

selon le schéma réactionnel suivant [17]: 

 

Schéma I.10 : Schéma général de la réaction de Pudovik. 

I-2-3-b- Synthèses récentes de nouveaux α-aminphosphonates par la réaction de 

Pudovik : 

Récemment, S. Hkiri et al. [18] ont préparé des ligands de type α-aminophosphonates en 

utilisant la réaction de Pudovik, impliquant des imines réagissant avec du diéthylphosphite 

sous irradiation micro-ondes (Schéma I.11), avec des rendements remarquables oscillant entre 

76 % et 93 %. 

 

Schéma I.11 : Synthèse des ligands des α-aminophosphonates par la réaction de Pudovik. 

En 2023, S. Hkiri et al. [19] ont approfondi ces avancées en développant une méthode 

efficace et simple pour la synthèse de dialkyl/aryl [(5-phényl-1,3,4-oxadiazol-2-

ylamino)(aryl)méthyl] phosphonates par la réaction de Pudovik (Schéma I.12). 

Schéma I.12 : Synthèse des dérivés α-aminophosphonates par une réaction développée de 

Pudovik. 

Micro-onde 

Toluène 

Reflux  48h Micro-onde 

 

115 °C 
300 W 

10 min 

Reflux 
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Parallèlement, dans le cadre des travaux menés par M. Abbod et al. [20], la réaction de 

Pudovik a été mise en œuvre pour la préparation d'une série de dérivés α-aminophosphonates 

(Schéma I.13). 

 

Schéma I.13 : Application de la réaction de Pudovik pour la synthèse d’une série de dérivés 

α-aminophosphonates. 

I-2-4-a- Réaction d’Abramov : 

Les dialkyle phosphites sont sujets à diverses réactions d'addition, dont celle aux groupements 

carbonyles (C=O) présents dans les aldéhydes et les cétones, engendrant ainsi la formation de 

composés α-hydroxyphosphonates. Cette transformation chimique est communément 

désignée comme la réaction d'Abramov [21] et se caractérise par le schéma réactionnel 

suivant : 

 

Schéma I.14 : Schéma général de la réaction d'Abramov. 

Expérimentalement, cette réaction relativement simple s'avère encore plus aisée avec 

l'introduction d'un catalyseur [22, 23]. 

I-2-4-b- Réalisation de synthèses des α-hydroxyphosphonates au moyen de la réaction 

d'Abramov : 

La première réaction catalytique énantiosélective d'Abramov, telle que décrite par J. Guin et 

al. [24] (Schéma I.15), a permis la synthèse de plusieurs α-hydroxyphosphonates avec des 

Imine THF 

Reflux, 70 

°C 
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rendements satisfaisants et d'excellents rapports énantiomériques (> 99 %).

 

Schéma I.15 : La réaction d'Abramov catalysée par le disulfonimide enantiosélective. 

Dans le contexte du Schéma I.16, la synthèse du α-hydroxyphosphonate a été effectuée par la 

réaction d'Abramov, dans des conditions sans solvant et avec un catalyseur recyclable, 

l'hétéropolyacide HPA, selon une méthode récemment développée par Z. Aouf et al. [25]. 

 

Schéma I.16: Synthèse de l’intermédiaire α-hydroxyphosphonate via la réaction d'Abramov. 

Par ailleurs, A. Ambrosi et al. [26] ont réalisé la silylation du diphényle phosphite à l'aide de 

N,O-bis(trimethylsilyl)-trifluoroacetamide (BSTFA), suivie d'une réaction d'Abramov avec du 

paraformaldéhyde à 90 °C, conduisant à l'obtention de l'éther silylique (Schéma I.17). 

Schéma I.17 : Evaluation des conditions de silylation et de réaction d'Abramov du diphényle 

phosphite. 

En outre, selon les investigations de L. V. Ryapisova et al. [27], le dérivé phosphorylé ne 

résulte pas d'une phosphorylation directe du diméthylhydrazone d'acétone, mais plutôt d'une 

réaction d'Abramov impliquant l'aminoacétone obtenue lors de l'interaction de l'acide 

diphénylphosphoreux avec la N,N-diméthylhydrazone d'acétone (Schéma I.18). 

HPA (1 mol %) 

10 min, TA 

TFA, TA 

Catalyseur 

-78 °C, Et2O  

Agent de silylation 

TA – 50 °C 

Formaldéhyde 

Toluène, 90-100 °C 
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Schéma I.18 : Synthèse de l'éther diphénylique de l'acide 1-méthyl-1- aminométhyl-1-

hydroxyméthyl phosphonique. 

I-2-5-a- Réaction de Perkow : 

La réaction de Perkow, mise en œuvre par le chimiste allemand Werner Perkow (1915–1994), 

consiste en l'interaction d'un trialkyle phosphite avec une halocétone, conduisant à la 

formation d'un phosphate de dialkyle-vinyle et d'un halogénure d'alkyle, comme illustré ci-

dessous [28]: 

 

Schéma I.19 : Schéma général de la réaction de Perkow. 

I-2-5-b- Synthèses de phosphonates par la réaction de Perkow :  

La réaction de Perkow, appliquée entre le triéthyle phosphite et des cétones 

trihalogénométhyliques β-alkoxyvinyliques, a généré des phosphates de diényle :  

-O-C=C-C[OP(O)(OEt)2]=CX2, où X = F ou Cl [29] (Schéma I.20). 

Schéma I.20 : Phosphorylation des α-chloro-β-alkoxyvinyl trihalogénométhylcétones  avec le  

triéthyle phosphite par de la réaction de Perkow. 

Δ 

Ether ou THF 

120 – 130 °C 

6 h 
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Cette synthèse ultérieure repose également sur la réaction de Perkow (Schéma I.21) et a été 

mise en œuvre par L. F. Garcia-Alles et al. [30]. 

 

Schéma I.21 : Préparation d’analogues du phosphoénol pyruvate. 

De manière similaire, la réaction de Perkow a été constatée avec le radical de la 3-bromo-1-

oxyl-4-oxo-2,2,6,6-tétraméthylpipéridine. Lorsque chauffé avec du triéthylphosphite à 120 

°C, elle a engendré l'ester de vinylphosphate paramagnétique avec un rendement de 34 % [31] 

(Schéma I.22).  

 

Schéma I.22 : Synthèse du phosphonate  par une réaction de Perkow à partir du radical  

1-oxyl-4-oxo-2,2,6,6-tétramethylpipéridine. 

1-2-6-a- Réaction de Kabachnik-Fields : 

Il y a plus de soixante-dix ans, les chercheurs Martin I. Kabachnik et Ellis K. Fields ont 

dévoilé la réaction classique de Kabachnik-Fields, également connue sous le nom de phospha-

Mannich [32, 33]. Cette réaction tri-composant engage la condensation d'une amine primaire 

ou secondaire, d'un aldéhyde ou d'une cétone, ainsi que d'un réactif contenant un groupement 

P(O)H, notamment un dialkyle phosphite. Cependant, il peut tout aussi bien s'agir d'un alkyl-

H-phosphinate ou d'un oxyde de phosphine secondaire. Cette réaction conduit à la formation 

respective d'α-aminophosphonates, d'α-aminophosphinates, et d'oxydes α-aminophosphine 

(Schéma I.23). 

• • • 

Δ 
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Schéma I.23 : Schéma général de la réaction « one-pot » de Kabachnik-Fields. 

I-2-6-b- Applications de la réaction de de Kabachnik-Fields :  

D'après les travaux de P. R. Varga et al. [34], une série d'amines, l'acétophénone et le 

phosphite diéthylique, ont subi une condensation en présence du chlorure d'aluminium (tétra-

tert-butylphthalocyaninato) comme catalyseur. Cette réaction a donné lieu à la formation des 

α-aminophosphonates (1) avec des rendements jugés acceptables (Schéma I.24 (1)). 

Simultanément, la benzylamine, l'indanone, et l'éthylphényl-H-phosphinate ont réagi pour 

produire le phosphinate (2) (Schéma I.24 (2)) [35]. 

 

Schéma I.24 : Réactions de Kabachnik-Fields catalysées par le tBu4PcAlCl. (R = CH2Ph, 2-

pyridyl, 4-pyridyl - DCM : Dichlorométhane - tBu4PcAlCl Chlorure d'aluminium (tétra-tert-

butylphthalocyaninato)). 

Dans une démarche distincte, D. Koszelewski et al. [36] ont présenté une nouvelle approche 

pour la synthèse de nouveaux dérivés α-aminophosphonates, pharmaceutiquement pertinents, 

par le biais d'une réaction de Kabachnik-Fields catalysée par une lipase. Les rendements 

obtenus ont atteint jusqu'à 93 % (Figure I.2). 

50 °C, 24-36 h 

tBu4PcAlCl 

DCM 

70 °C, 60 h 

tBu4PcAlCl 

EtOH 
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Figure I.2 : Composés α-Aminophosphonates obtenus par une réaction de Kabachnik-Fields 

catalysée par une enzyme. 

La synthèse des diéthylhydroxyphényl α-aminophosphonates a été effectuée par une réaction 

de Kabachnik-Fields à plusieurs composants, condensant l'hydroxybenzaldéhyde, une aniline 

substituée, et le diéthylphosphite [37], utilisant du NiSO4.6H2O comme catalyseur [38]. Cette 

réaction a eu lieu sans solvant, à température ambiante, et en un temps de réaction court 

(Schéma I.25). 

91 % 84 % 87 % 71 % 63 % 

93 % 76 % 69 % 51 % 

55 % 69 % 82 % 79 % 

63 % 74 % 76 % 
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Schéma I.25: Synthèse catalysée par le nickel des composés diéthylhydroxyphényl α-

aminophosphonates. 

W. Fan et al. [39] ont approfondi l'étude en explorant une large gamme d'amines et de 

dialkylphosphites, générant des composés α-aminophosphonates avec des rendements allant 

de moyens à excellents, via une réaction de Kabachnik-Fields (Schéma I.26).  

 

 

Schéma I.26 : Réaction de Kabachnik-Fields impliquant le 5-(hydroxyméthyl) furfural et 5-

(glucosyloxyméthyl) furfural. 

I-3- Domaines d’application des composés α-aminophosphonates : 

Comme énoncé antérieurement, un nombre infini de recherches a été dédié aux acides α-

aminophosphonates et à leurs dérivés en raison de leur significative pertinence dans divers 

domaines. Dans les paragraphes subséquents, nous présentons quelques travaux récents se 

penchant sur  ces entités moléculaires.     

NiSO4.6H2O (5 mol %) 

TA, 10-20 min 

54%-93% 

I2 (5 mol %) 

2-MeTHF, TA 

I2 (5 mol %) 

2-MeTHF, TA 

78 % 

%%%%% 

% % 
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I-3-1-a- Dans le domaine de la biomédecine : 

Explorons les frontières dynamiques de la biomédecine, où des esprits innovants ont façonné 

des avancées significatives. À travers une série de travaux de recherche, différents 

laboratoires ont convergé vers la création de composés aux propriétés diverses, ouvrant ainsi 

des perspectives novatrices dans le domaine médical. De la lutte contre les infections 

fongiques à la quête de traitements antidiabétiques, de l'exploration de composés 

anticancéreux à la recherche d'inhibiteurs cholinestérasiques, chaque volet de cette 

exploration offre un éclairage unique sur le potentiel des composés synthétisés. 

Dans le domaine de la biomédecine, les composés synthétisés par A. Cordero-Díaz et al. [40] 

ont été évalués contre 23 souches différentes de l'espèce Scedosporium. Il a été constaté que 

le composé illustré à la figure 1.3 présente une activité antifongique la plus élevée, tout en 

étant moins toxique que le voriconazole dans les cellules COS-7 à des concentrations 

équivalentes.  

 

Figure I.3 : Structure de éthyl-4(((3-(4-fluorophényl)-1H-pyrazol-4-                              

yl)(hydroxy(phénoxy)phosphoryl)méthyl)amino) benzoate. 

Dans le même contexte de recherche, S. M. Altaf et al. [41] ont démontré que les composés 

synthétisés (Figure I.4) agissent comme des médicaments antidiabétiques, traitant 

efficacement les complications du diabète en inhibant significativement l'α-amylase. 
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Figure I.4 : Structure générale des composés antidiabétiques. 

Parallèlement, le travail de S. Poola et al. [42] a abouti à la création d'une nouvelle famille de 

composés organophosphorés (Figure I.5) ayant des propriétés anticancéreuses. Certains des 

composés synthétisés ont démontré une activité anticancéreuse plus robuste que la norme et 

sont susceptibles d'être exploités en tant que médicaments. Les composés substitués par des 

groupements F, Cl, OCH3 et NO2 ont manifesté une activité cytotoxique supérieure à celle du 

standard (la doxorubicine).  

 

Figure I.5: Structure générale de dérivés α-aminophosphonates anticancéreux. 

Dans une perspective d'inhibition du cholinestérase, les résultats analysés par Sarfaraz Shaikh 

et al. [43] révèlent que le composé soumis à l'essai (Figure I.6) agit comme un inhibiteur 

double de l'acétylcholinestérase (AChE) et de la butyrylcholinestérase (BuChE). Cette 

constatation suggère qu'il exerce une inhibition simultanée de l'AChE/BuChE. Par ailleurs, 

des expériences visant à évaluer l'activité anti-inflammatoire in vitro ont été menées à travers 

des tests de dénaturation des protéines et d'inhibition des protéinases. Il a été observé que le 

composé représenté dans la figure I.6 présente une activité significativement supérieure à 

celle du diclofénac, notamment en ce qui concerne la dénaturation des protéines et l'inhibition 

de la protéinase. 
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Figure I.6 : Synthèse et évaluation biologique de nouveaux α-aminophosphonates à base 

d'antipyrine comme agents anti-Alzheimer (R = 3-hydroxyphenyl) et anti-inflammatoire(R = 

Thiophen-2-yl). 

Dans le domaine de la recherche dermatologique, l'étude de D. Kocsis et al. [44] vise à fournir 

des informations sur la pénétration cutanée de trois α-aminophosphonates lors de leur 

application en tant que crème topique. Les résultats suggèrent que l'aminophosphonate 

(Figure I.7), sans substituant en position para, présente la plus forte absorption à travers la 

peau excisée, et la crème à 2 % de cet aminophosphonate offre la formulation la plus 

homogène. 

 

Figure I.7 : Utilisation du composé α-aminophosphonates pour la préparation d’une crème 

topique. 

J. Tian et al. [45] ont synthétisé une nouvelle série de dérivés α-aminophosphonates contenant 

de l'hydrazone. Les résultats des tests biologiques ont révélé que les composés illustrés dans 

la figure I.8 présentent des activités prometteuses contre le virus de la mosaïque du tabac, 

comparables à celles des agents antiviraux commerciaux tels que la dufuline. 
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Figure I.8 : Structures des composés antiviraux des dérivés α-aminophosphonates  (R = H, 4-

NO2, 3-Cl, 3-NO2 et 2-OH-5-CH3). 

Dans une évaluation cytotoxique in vitro menée par J. Ma et al. [46], les nouveaux dérivés α-

aminophosphonates ont été évalués contre les cellules d'hépatome humain (HepG2) et les 

cellules de cancer gastrique humain (MGC-803). Le composé (a) de la Figure I.9 a montré des 

activités inhibitrices supérieures contre HepG2 par rapport au 5-fluorouracile. Il est à noter 

que le composé (b) de la Figure I.9 a présenté des activités inhibitrices plus élevées contre le 

MGC-803 que celles observées avec le 5-fluorouracile. 

 

Figure I.9 : Composés  α-aminophosphonates présentant une activité anti tumorale élevée 

((a) : Ar1 = 4-Cl-Ph,  (b) : Ar2 = thiophène-3-carboxylate de méthyle). 

Enfin, l'ensemble des composés élaborés par R. Bahadi et al. [47] (Figure I.10) ont fait l'objet 

d'une évaluation de leurs activités antibactériennes et antifongiques. Ces composés ont 

démontré d'excellents effets antifongiques contre diverses souches testées. Par ailleurs, une 

étude d'amarrage a été conduite, révélant des scores d'amarrage élevés et une bonne énergie 

de liaison avec l'enzyme cible. 

(a) 

(b) 
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Figure I.10 : Activités antibactériennes et antifongiques des dérivés α-aminophosphonates 

synthétisés. 

Cette exploration multidimensionnelle dans le domaine de la biomédecine illustre l'étendue 

des découvertes, des composés antifongiques aux traitements anticancéreux en passant par les 

inhibiteurs cholinestérasiques. Ces résultats révèlent un potentiel considérable pour 

l'innovation médicale, ouvrant des voies vers de nouveaux médicaments et des approches 

thérapeutiques novatrices. Les recherches convergentes soulignent l'importance de la synthèse 

de composés dans la quête incessante de solutions médicales avancées. 

I-3-1-b- Activité antioxydante (Domaine de recherche actuel) : 

Afin de mieux comprendre l'efficacité des composés α-aminophosphonates en tant 

qu'antioxydants puissants, nous avons sélectionné, dans la littérature, les antioxydants les plus 

performants étudiés dans des recherches antérieures. 

Selon les données du tableau I.1, les produits P3 et P4 ont démontré une activité antioxydante 

significative par rapport à la norme [48].  

Il est pertinent de souligner que les composés P5 et P6 ont également exhibé une forte activité 

antioxydante [49].  

Dans le cas de P8, P9 et P7, ils se sont révélés être les plus efficaces pour piéger le DPPH, 

avec des valeurs de IC50 de 12,50 ± 0,25, 18,66 ± 0,69 et 31,82 ± 0,92 μg/ml respectivement 

[50].  

De même, le dérivé α-aminophosphonate P10 a affiché la plus forte capacité à piéger le 

radical DPPH, avec une IC50 de 49,35 μg/ml [51].  

En outre, les composés P11 et P12 ont été identifiés comme des antioxydants puissants [52]. 
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Ces observations collectives renforcent la perspective encourageante des composés α-

aminophosphonates en tant qu'antioxydants puissants, ouvrant ainsi la voie à des applications 

potentielles dans le domaine de la protection contre le stress oxydatif. 

Tableau I.1 

Activité de piégeage des radicaux libres de certains composés α-aminophosphonates, mesurée 

à l'aide de DPPH en termes de IC50 (μg/ml) par rapport à la IC50 (μg/ml) de l’antioxydant de 

référence AA (Acide ascorbique). 

Composés α-aminophosphonates Radicaux DPPH IC50 Standard IC50 

P3 

 

- 31.88 

36.76 (AA) 

[48] 

P4         

 

- 33.78 

P5 

 

 
27.80 

30.50 (AA) 

[49] 
P6   

 
26.80 

P7 

 

- 31.82 ± 0.92 

4.39 ± 0.01 

(AA) 

[50] 

 
 

   

 
 

   

     

R   = 

R = 
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Tableau I.1 (Suite)    

Composés α-aminophosphonates Radicaux DPPH IC50 Standard IC50 

 

P8 

 

- 12.50 ± 0.25  

P9 

 

- 18.66 ± 0.69  

P10        

 

 

 R1    =    Me 

49.35 

 

50.06 (AA) 

[51] 

P11 

 

- 28.06 ± 1.28 

42.82 ± 1.26 

(AA) 

[52] 

P12        

 

- 29.48 ± 1.45 

I-3-2- Dans le domaine de la corrosion : 

La corrosion des équipements métalliques constitue actuellement l'un des défis majeurs dans 

l'industrie, notamment dans le secteur pétrolier. Une approche envisagée pour surmonter ce 

problème consiste à élaborer de nouveaux inhibiteurs de corrosion qui soient à la fois peu 

toxiques, accessibles et performants. 

 R   = 
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Au cours des recherches menées par M. A. Deyab et al. [53], un nouvel inhibiteur de 

corrosion de l'acier au carbone pour les solutions d'acide chlorhydrique et sulfurique a été 

développé en utilisant un dérivé α-aminophosphonate (Figure I.11). L'efficacité de ce dérivé a 

été clairement mise en évidence par une diminution significative de la vitesse de corrosion de 

l'acier suite à son ajout. 

 

Figure I.11 : Structure d'un inhibiteur de corrosion à base d'α-aminophosphonate. 

En outre, E. N. Nikitin et al. [54] ont procédé à la synthèse de nouveaux α-

aminophosphonates (Figure I.12) par la réaction de Kabachnik-Fields. Ces 

aminophosphonates nouvellement créés ont démontré des valeurs élevés d'effet protecteur sur 

l'acier dans des environnements fortement minéralisés. Ces inhibiteurs de corrosion, basés sur 

des dérivés de phosphonates, ont exhibé une capacité d'inhibition notable, avec un effet 

protecteur élevé et une réduction significative de la vitesse de corrosion de l'acier en présence 

de phosphonates dans le milieu agressif étudié. 

 

Figure I.12 : Trois nouveaux inhibiteurs de corrosion à base d'α-aminophosphonates (n = 12 

et m = 1, n = 12 et m = 6, n = 12 et m = 9). 

Dans le même domaine de recherche, N. Sait et al. [55] ont synthétisé un nouvel inhibiteur de 

corrosion (Figure I.13). Les résultats obtenus ont démontré que l'adsorption de ce composé 

sur l'acier au carbone dans une solution de NaCl à 3 % obéit à l'isotherme d'adsorption de 

Langmuir. De plus, les calculs de chimie quantique ont été en bon accord avec les 

observations de l'étude électrochimique expérimentale. Ainsi, ces différentes recherches 
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convergent vers le développement prometteur d'inhibiteurs de corrosion novateurs dans le 

domaine de l'acier au carbone. 

 

Figure I.13 : Structure chimique d’un inhibiteur de corrosion. 

Ces recherches ouvrent des perspectives passionnantes pour la conception d'inhibiteurs de 

corrosion avancés dans le domaine de l'acier au carbone. L'efficacité démontrée par ces 

composés offre des solutions potentielles à l'un des défis majeurs de l'industrie, soulignant 

ainsi l'importance continue de l'innovation dans la lutte contre la corrosion des équipements 

métalliques. Ces avancées prometteuses promettent d'influencer positivement les pratiques 

industrielles en offrant des alternatives efficaces pour la protection contre la corrosion. 

I-3-3- Dans le domaine de traitement des eaux : 

Au cœur des enjeux liés au traitement des eaux, la recherche scientifique explore des avenues 

novatrices pour répondre aux défis de purification et de décontamination.  

Dans ce contexte, les observations de M. E. Mahmoud et al. [56] ont révélé que le dérivé α-

aminophosphonate synthétisé et illustré à la Figure I.14, manifeste des conditions optimales 

pour l'élimination du Pb/Cu divalent de l'eau. Ces conditions idéales sont caractérisées par un 

pH de 7,0 et un temps de réaction de 60 minutes. Le composé α-aminophosphonate a 

démontré une remarquable capacité à éliminer les ions Pb et Cu divalents, se révélant ainsi 

efficace dans le traitement tant de l'eau potable que des eaux usées industrielles, avec la 

possibilité de récupérer les espèces Pb/Cu. 

 

Figure I.14 : Structure du dérivé α-aminophosphonate utilisé pour le traitement des eaux. 
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Ce secteur de purification des eaux présente des perspectives encourageantes pour une gestion 

pérenne des ressources hydriques. En conséquence, cette avancée scientifique fournit un socle 

robuste pour l'élaboration de solutions concrètes et efficaces dans le vaste domaine du 

traitement des eaux. 

I-3-4- Dans le domaine d'extraction et de précipitation des métaux des terres rares :  

Les α-aminophosphonates, les phosphinates et les oxydes de phosphine forment une catégorie 

de composés organophosphorés qui a été explorée pour la première fois dans les années 1960 

en tant qu'agents d'extraction des métaux des terres rares. Des recherches récentes ont mis en 

évidence que les composés α-aminophosphonates surpassent certains agents d'extraction 

organophosphorés commerciaux dans les processus de séparation des terres rares. De plus, ils 

se sont révélés être des agents d'extraction et de précipitation particulièrement efficaces pour 

récupérer le thorium et l'uranium. 

E. Kukkonen et al. [57] ont compilé les α-aminophosphonates (Figure I.15), les phosphinates 

et les oxydes de phosphine qui ont été appliqués dans la chimie de séparation des métaux des 

terres rares, mettant en lumière leurs méthodes de synthèse les plus pertinentes ainsi que leurs 

propriétés moléculaires. 

 

 

 

Figure I.15 : Quelques exemples des α-aminophosphonates utilisés pour la séparation des 

métaux des terres rares et des actinoïde. 
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I-4- Quelques recherches réalisées au sein du laboratoire d'électrochimie des matériaux 

moléculaires et complexes (LEMMC) sur les phosphonates: 

Au sein de notre laboratoire de recherche, une attention particulière a été portée aux 

phosphonates, conduisant à la synthèse d'une série de nouveaux composés de ce type et à 

l'exploration de leurs applications dans divers domaines. Il est important de souligner que les 

premières études sur les phosphonates ont été lancées par S. Chafaa et al. [58], marquant ainsi 

le point de départ de cet axe de recherche. Par la suite, les chercheurs ont poursuivi et 

développé cette lignée de recherche, comme en témoigne le Tableau I.2.
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Tableau I.2  

Travaux sur les phosphonates réalisés aux Laboratoire d'électrochimie des matériaux moléculaires et complexes (LEMMC). 

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

L'analyse de l'efficacité d'inhibition d'un 

dérivé α-aminophosphonique récemment 

développé sur la corrosion de l'acier au 

carbone XC48 dans une solution de H2SO4 

0,5M constitue l'objet principal de cette étude. 

 Les résultats obtenus suggèrent que le composé 

synthétisé agit comme un inhibiteur efficace de type 

mixte, et son efficacité inhibitrice semble croître 

proportionnellement à l'augmentation de la 

concentration du dérivé α-aminophosphonique. 

[59] 

 

L'étude se focalise sur l'évaluation de 

l'efficacité inhibitrice d'un α-

aminophosphonate (α-AP) contre la corrosion.  

 Le composé examiné démontre une notable capacité 

d'inhibition vis-à-vis de la corrosion de l'acier au 

carbone XC48 dans un milieu de H2SO4 à 0,5 mol/l. 

La molécule de α-AP s'adsorbe efficacement à la 

surface du fer. 

[60] 
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Tableau I.2 (Suite)     

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

La prédiction d'une possible inhibition du 

SRAS-CoV-2. 

 Inhibiteur puissant du virus COVID-19. [61] 

 

R1= p-OH et R2= H, 

R1= p-OH et R2= NO2, 

R1= p-OH et R2= OCH3, 

R1= o-OH et R2= H, 

R1= o-OH et R2= NO2, 

R1= o-OH et R2= OCH3. 

L’étude antimicrobienne in vitro des α-AP.  La forte activité microbiologique des composés 

synthétisés (R1 = p-OH, R2 = NO2) et (R1 = o-OH, R2 

= NO2) contre certaines bactéries pathogènes peut 

vraisemblablement être attribuée à la présence de 

groupes nitro ayant des propriétés 

pharmacologiquement actives. 

[62] 

     



Chapitre 1                                                                                                                                                     Compilation Bibliographique 
  

36 
 

Tableau I.2 (Suite)     

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

L'étude DFT et l'évaluation de l'activité 

antioxydante d'un α-aminophosphonate (AP) a 

été réalisée en utilisant divers tests in vitro. 

 L'α-AP démontre une activité antioxydante 

supérieure aux standards, évaluée à travers les 

méthodes DPPH, FRAP, TAC et β-carotène. 

[63] 

 

R = -CH3 

R = -NO2 

L'étude du potentiel antioxydant des 

molécules synthétisées a été réalisée à l'aide 

de sept tests in vitro, accompagnée d'une 

évaluation de leurs effets anti-Alzheimer 

 Les α-AP ont démontré une activité exceptionnelle, 

notamment avec le composé où R = -CH3, à travers 

tous les tests antioxydants. Ce composé présente une 

inhibition significative de l’AChE et de la BCHE. 

Ainsi, la molécule avec R = -CH3 pourrait être 

prometteuse pour le traitement des maladies 

associées aux dommages oxydatifs. 

[64] 

 

  

R = H 

R = OH  

Le potentiel antioxydant des deux composés 

synthétisés a été évalué à l'aide de six essais in 

vitro. Parallèlement, les effets anti-Alzheimer 

et antidiabétiques de ces dérivés ont été 

estimés. 

 Les composés présentent une excellente activité 

antioxydante, et ils affichent un pouvoir inhibiteur 

très prometteur envers la butyrylcholinestérase et l'α-

glucosidase. Ainsi, il est envisageable qu'ils puissent 

être utilisés dans le traitement de la maladie 

d'Alzheimer et du diabète de type 2. 

[65] 
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Tableau I.2 (Suite)     

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

R1 = H et R2 = NO2. 

 

R1 = H et R2 = NO2, 

R1 =  CH3 et R2 = H, 

R1 = H et R2 = CH3. 

L'évaluation des activités antioxydantes et 

antifongiques de nouveaux acides α-

aminophosphoniques dérivés du thiophène a 

été réalisée, accompagnée d'une étude de leurs 

inhibitions de la protéase principale du SRAS-

CoV-2. 

 Les molécules synthétisées présentent une activité 

remarquable, surpassant même les standards BHT et 

BHA. De plus, ces composés exhibent une bonne 

activité antifongique contre deux champignons. Les 

études de docking moléculaire des acides α-

aminophosphoniques indiquent une inhibition 

significative de la protéase principale du SARS-

CoV-2. 

 

 

 

[66] 
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Tableau I.2 (Suite) 

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

La prédiction in silico du potentiel d'inhibition 

de la protéase principale du SARS-CoV-2 par 

un nouvel acide α-AP a été réalisée. 

 Les résultats mettent en évidence la capacité de 

l'acide α-AP à inhiber le SARS-CoV-2. Les résultats 

d'amarrage in silico suggèrent que cet acide pourrait 

être développé en tant qu'agent thérapeutique 

potentiel contre le SARS-CoV-2. 

[67] 

 

 

L'étude s'est concentrée sur l'efficacité 

d'inhibition de la corrosion de nouveaux 

dérivés AP. 

 L'efficacité d'inhibition de la corrosion de l'acier 

doux dans des solutions de HCl 1M et de H2SO4 

0,5M par les dérivés α-AP a été examinée. Les 

résultats expérimentaux indiquent que les deux 

molécules agissent en tant qu'inhibiteurs mixtes, et 

leurs adsorptions à la surface de l'acier doux 

obéissent l'isotherme de Langmuir. Les résultats 

théoriques concordent bien avec les observations 

expérimentales. 

[68] 
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Tableau I.2 (Suite) 

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

R1 = R2 = H, 

R1 = -OCH3 et R2 = H, 

R1 = H et R2 = -OCH3. 

Les caractéristiques structurales et 

anticorrosion des dérivés α-AP.  

 Les dérivés α-AP ont été examinés en tant 

qu'inhibiteurs de corrosion pour l'acier au carbone 

XC48 dans un mileu HCl à 1 mol/l. Les analyses 

d'adsorption en surface concordaient avec le modèle 

d'isotherme d'adsorption de Langmuir. Les 

conclusions indiquent que le composé avec R1 = H  

et R2 = -OCH3 se révèle être un inhibiteur plus 

efficace à une concentration de 10-3 mol/l. 

[69] 

 

 

La protection contre la corrosion conférée par 

les acides bis-phosphoniques. 

 L'étude portant sur l'inhibition de la corrosion de 

l'acier XC48 dans une solution de HCl 1 M a révélé 

des taux d'inhibition élevés, atteignant environ 93,5 

% et 87 % pour les molécules (1) et (2) 

respectivement. L'adsorption de ces molécules sur la 

surface de l'acier XC48 suit le modèle d'adsorption 

de Langmuir. L'ensemble des résultats démontre que 

la molécule (1) offre une protection plus efficace 

pour le fer par rapport à (2). 

[70] 

(1) 

(2) 
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Tableau I.2 (Suite)     

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

[71] 

La préservation de l'acier doux contre la 

corrosion grâce à un nouvel inhibiteur dans 

une solution d'acide chlorhydrique. 

 

 

 

 

 L'utilisation du nouveau composé [71] en tant 

qu'inhibiteur de corrosion dans une solution d'acide 

chlorhydrique 1 M sur de l'acier doux a été 

examinée. Selon les mesures de perte de poids, une 

efficacité de 90 % a été obtenue à la concentration la 

plus élevée du composé étudié. L'adsorption de 

l'inhibiteur sur la surface de l'acier doux a été 

confirmée, validant ainsi son action protectrice. 

[72] 

 

 

L'évaluation de l'activité antioxydante de trois 

acides α-aminophosphoniques à travers des 

méthodes électrochimique et classique. 

 Les propriétés antioxydantes des composés ont été 

scrutées à travers le test au DPPH et la 

voltampérométrie cyclique. Les valeurs des 

concentrations inhibitrices à 50 % (IC50) mettent en 

évidence une activité antioxydante plus marquée 

pour le composé (2), établissant ainsi un ordre 

d'activité antioxydante parmi les composés étudiés :  

[73] 

     

(1) 

(2) 
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  (3) < (1) < (2). Cette activité biologique trouve une 

corrélation significative avec les résultats des calculs 

basés sur la théorie de la DFT. 

 

 

Tableau I.2 (Suite)     

Structures des produits Domaines d’applications  Résultats obtenus Réf. 

 

 

 

Examen des propriétés antioxydantes, anti-

inflammatoires, et antibactériennes de 

nouveaux composés α-AP bioactifs, ainsi que 

l'évaluation de leurs activités toxicologiques. 

 

 

 

 

 

 Les molécules (1), (4) et (5) présentent un pouvoir 

antioxydant supérieur à celui du BHT et de la 

vitamine C. En ce qui concerne l'activité anti-

inflammatoire, la molécule (6) se distingue, tandis 

que les molécules (1), (5) et (7) se rapprochent du 

diclofénac. En matière d'activité antibactérienne, 

elles dépassent significativement l'efficacité de 

l'antibiotique amoxicilline. 

[74] 

(1) 

(2) 

(3) 
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(3) 

(4) 

(5) 
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(6) 

(7) 
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I-5- Définition d’une base de Schiff :  

En 1864, le chimiste allemand Hugo Schiff a découvert les bases de Schiff, il a été le premier 

à décrire les produits issus de la condensation entre des amines primaires et des composés 

carbonylés [75] (voir Schéma I.27), plus communément appelés imines. Les bases de Schiff 

forment un groupe étendu de composés caractérisés par la présence d'une double liaison entre 

les atomes de carbone et d'azote, avec une grande diversité de substituants alkyles ou aryles. 

Ces substituants se combinent de manière variée, créant une gamme étendue d'imines. Ces 

dernières sont considérées comme des composés organiques polyvalents, suscitant un vif 

intérêt et servant d'inspiration à de nombreux chimistes et biochimistes dans le domaine de la 

chimie pharmaceutique. 

 

Amine primaire Aldéhyde ou cétone Base de Schiff 

           Schéma I.27 : Schéma général de formation d'une base de Schiff. 

I-6- Importance des bases de Schiff   

Des décennies après la première mise en évidence des bases de Schiff, leur pertinence perdure 

de manière significative dans divers domaines de recherche. 

I-6-1-a- Dans le domaine de la santé humaine : 

Au sein du domaine de la santé humaine, les bases de Schiff émergent comme des composés 

d'une importance cruciale. Diverses études ont exploré leur potentiel dans des applications 

médicales variées, allant de leurs propriétés anti-inflammatoires et cytotoxiques à leurs 

performances antimicrobiennes et anticancéreuses. Ces recherches témoignent de la 

polyvalence exceptionnelle de ces composés dans la quête constante d'innovations 

thérapeutiques. 

J. H. Shokhan et al. [76] ont synthétisé deux dérivés de la base de Schiff de la coumarine, 

comme illustré dans la Figure I.16. L'évaluation de l'effet anti-inflammatoire de ces molécules 

a été réalisée au moyen d'un essai in vitro de dénaturation des protéines. Les résultats 

indiquent que ces imines ont démontré d'exceptionnelles propriétés anti-inflammatoires, 

suggérant ainsi une corrélation positive significative. 
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Figure I.16 : Structures chimiques des bases de Schiff montrant une excellente activité anti-

inflammatoire. 

Les produits chimiques synthétisés par O. A. El-Gammal et al. [77] ont été évalués pour leur 

activité cytotoxique contre les lignées cellulaires MCF-7 et HepG-2. Le complexe Cu(II) 

(Figure I.17) a démontré une cytotoxicité exceptionnelle, surpassant celle de la colchicine. En 

outre, l'application moléculaire a révélé l'activité de la base de Schiff (Figure I.17) contre le 

virus du COVID-19, en se liant à la protéase principale du SARS-CoV-2. Par ailleurs, en se 

basant sur le récepteur du cancer de la prostate 3qum, cette étude a confirmé une activité 

anticancéreuse de l’imine préparée. 

 

 

Figure I.17 : Structures du ligand et son complexe correspondant. 
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R. M. Kassab et al. [78] ont examiné les activités antimicrobiennes des composés synthétisés 

contre six micro-organismes sélectionnés. Parmi toutes les bases de Schiff produites, le 

composé de la figure I.18 s'est révélé être le plus puissant, avec une concentration minimale 

inhibitrice (CMI) de 390,63 mg/ml contre Aspergillus fumigatus. 

 

Figure I.18 : Activité antimicrobienne d’une nouvelle base de Schiff. 

Les deux composés synthétisés par M. Salihovic et al. [79] ont été étudiés pour leur activité 

biologique. Les bases de Schiff nouvellement créées ont démontré une activité contre les 

micro-organismes répertoriés, avec le composé (1) exhibant une activité antibactérienne 

supérieure à celle du composé (2), comme illustré dans la Figure I.19. 

 

 

Figure I.19 : Evaluation de l’activité antimicrobienne des bases de Schiff synthétisées. 

A. Hamad et ses collaborateurs [80] ont introduit une nouvelle catégorie d'agents 

antifongiques, à savoir les bases de Schiff des sulfonamides. Ces composés ont démontré une 

activité efficace contre toutes les espèces de Candida testées, avec une plage de concentration 

minimale inhibitrice (CMI) allant de 4 à 32 µg/ml. Notamment, le composé présenté dans la 

(1) 

(2) 



Chapitre 1                                                                       Compilation Bibliographique 
  

47 
 

Figure I.20 a manifesté une activité contre Candida glabrata et Candida auris, même en 

présence d'une résistance au fluconazole. 

 

Figure I.20 : Structure d’une base de Schiff évaluée pour leur activité antifongique. 

Les bases de Schiff et leurs complexes ont également été étudiés pour leurs applications 

biomédicales en tant qu'agents anticancéreux ou antimicrobiens par T. M. A. Al-Shboul et al. 

[81]. Les imines 2L-4L et leurs complexes de zinc ont présenté une activité antimicrobienne 

contre Micrococcus luteus, tandis que 2L, 3L, 2Zn, 3Zn et 2Fe ont démontré une activité 

antimicrobienne contre Staphylococcus aureus. Les essais anticancéreux ont révélé que 1L, 

2Fe et tous les complexes de zinc ont des effets anticancéreux sélectifs contre la lignée 

cellulaire MCF7, avec 2Cu montrant les valeurs de IC50 les plus basses contre toutes les 

lignées cellulaires. 

 

 

Figure I.21 : Structures des bases de Schiff symétriques et de leurs complexes Cu, Fe et Zn 

(1 : R' = H et R = 3, 5-dichloro, 2 : R' = H et R = 5-nitro, 3 : R' = Br et R = 3, 5-dichloro, 4 : 

R' = Br et R = 5-nitro). 

1L-4L : Bases de Schiff synthétisées. 

1M-4M : Les complexes des imines (M = Cu, Fe et Zn). 
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Les bases de Schiff se révèlent être des produits majeurs dans la recherche biomédicale, 

offrant des perspectives prometteuses pour des avancées significatives dans le domaine de la 

santé humaine. Leur efficacité remarquable dans des contextes variés, tels que l'inflammation, 

la cytotoxicité, et la lutte contre les agents pathogènes, souligne leur potentiel en tant 

qu'agents thérapeutiques polyvalents. Ces découvertes ouvrent la voie à de futures 

investigations et applications cliniques, promettant d'enrichir notre arsenal médical et de 

répondre à des défis médicaux complexes. 

I-6-1-b- Activité antioxydante de certaines bases de Schiff dans la littérature : 

La recherche constante de substances antioxydantes efficaces constitue un domaine crucial 

dans le contexte de la santé et de la protection contre les dommages oxydatifs. Parmi les 

nombreux composés étudiés, les bases de Schiff ont émergé comme des candidats prometteurs 

en raison de leurs propriétés antioxydantes potentielles. Cette étude vise à explorer l'ensemble 

des bases de Schiff, mettant en lumière leurs caractéristiques distinctes en tant 

qu'antioxydants, tout en évaluant leur pertinence dans des applications pratiques. L'efficacité 

des bases de Schiff en tant qu'antioxydants est dévoilée à travers une série d'études, dont les 

résultats sont présentés dans le tableau I.3. 

Ce tableau met en évidence que les composés I3-I5 exhibent des activités antioxydantes 

puissantes, égalant ou surpassant celles du composé de référence BHT [82].  

Dans le même contexte, le produit I6 se distingue en présentant la plus grande activité 

antioxydante, tandis que les composés I7 et I10 démontrent également un effet antioxydant 

élevé. En revanche, les autres produits testés (I8, I9 et I11) révèlent une activité antioxydante 

légèrement inférieure [83]. 

Par ailleurs, l'étude souligne que le composé I12 affiche la plus haute activité en utilisant le 

test DPPH [84].  

Cependant, les composés I13-I15 présentent une activité antioxydante modérée en 

comparaison avec l'acide ascorbique en tant que référence [85]. 

Dans une perspective différente, bien que I16 démontre une forte activité antioxydante avec 

une valeur IC50 de 62 µg/ml, il reste moins actif que l'acide ascorbique, qui affiche une valeur 

IC50 de 6,66 µg/ml [86].  
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En revanche, les bases de Schiff I22 et I21 se révèlent nettement plus puissantes, affichant des 

valeurs IC50 de 30 et 50 μg/ml, respectivement. Les composés I20 et I18 présentent des 

valeurs IC50 similaires à la norme, tandis que les imines I17 et I19 montrent des valeurs IC50 

modérées de 275 μg/ml et 445 μg/ml, respectivement [87]. 

Finalement, le composé I23 se distingue en révélant la plus haute activité DPPH. En raison de 

leur remarquable activité antioxydante, les composés synthétisés I23 et I24 dévoilent un 

potentiel prometteur en tant qu'agents antioxydants [88]. 

En résumé, l'exploration des bases de Schiff en tant qu'antioxydants révèle un paysage 

complexe et diversifié de propriétés. Les nuances dans leur activité antioxydante, leur 

capacité à rivaliser avec des composés de référence, et leurs variations dans les valeurs IC50 

offrent un éventail d'options pour répondre à des besoins spécifiques. Dans l'ensemble, ces 

composés synthétisés, en particulier ceux démontrant une activité exceptionnelle, ouvrent des 

perspectives intéressantes pour leur utilisation potentielle dans divers domaines liés à la santé 

et à la protection contre le stress oxydatif. 
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Tableau I.3   

Activité de piégeage des radicaux libres de certaines bases de Schiff, mesurée à l'aide de DPPH en termes de IC50 (μg/ml) comparée à la IC50 

(μg/ml) des antioxydants de référence BHT (hydroxytoluène butylé) ou AA (Acide Ascorbique) ou de la vitamine C. 

Bases de Schiff Structures moléculaires Radicaux IC50 DPPH Standard IC50 

I3 

 

R2 = R4 = t-Bu, R3 = OH 62.00 ± 0.50 

99.70 ± 0.80 (BHT) 

[82] 
I4 R2 = R4 = OMe, R3 = OH 75.00 ± 1.00 

I5 R3 = OH, R4 = OEt 106.00 ± 0.40 

I6 

 

R1 = OH, R2 = H, R3 = OH, R4 = H, R5 = o-PhOH 15.64 ±0.53 
21.18 ± 1.12 (AA) 

[83] 
I7 R1 = OH, R2 = OCH3, R3 = H, R4 = CHO, R5 = m-PhOH 47.98 ± 1.01 

I8 

 

R1 = H, R2 = H, R3 = OCH2Ph, R4 = H 651.81 ± 2.87 

21.18 ± 1.12 (AA) 

[83] 

I9 R1 = H, R2 = H, R3 = N(CH3)2, R4 = H 618.99 ± 2.95 

I10 R1 = H, R2 = OCH3, R3 = OH, R4 = H 68.13 ± 1.07 

I11 R1 = H, R2 = OCH3, R3 = OH, R4 = I 175.09 ± 1.87 

I12  

 

- 25.00 ± 1.24 
1.40 ± 0.71 (AA) 

[84] 
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Tableau I.3 (Suite)    

Bases de Schiff Structures moléculaires Radicaux IC50 DPPH Standard IC50 

I13 

 

R = H 72 

52 (AA) 

[85] 

I14         R = CH3 78 

I15 R = Ph 84 

I16    

 

- 62 
6.66 (AA) 

[86] 

 

I17 

 

 

R1 = 4-Cl 

 

275 

195 (Vitamin C) 

[86] I18 

 

R1 = 3-NO2 

 

195 

I19 
 

R1 = 4-NO2 
445 
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Tableau I.3 (Suite)    

Bases de Schiff Structures moléculaires Radicaux IC50 DPPH Standard IC50 

I20  

 

R2 = 4-MeO 195 

195 (Vitamin C) 

[87] 

I21 R2 = 4-EtO 50 

I22 R2 = N,N-Me2 30 

I23 

 

- 48.49 ± 0.13 

11.81 ± 0.42 (BHT) 

[88] 

I24 

 

- 91.83 ± 0.28 
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I-6-2- Dans le domaine de la protection des métaux contre la corrosion : 

L'importance croissante de préserver l'intégrité de l'acier doux face à la corrosion a suscité un 

vif intérêt pour l'utilisation d'inhibiteurs de corrosion et de traitements protecteurs. Cette 

préoccupation émerge de la conscience grandissante des dangers environnementaux liés à la 

corrosion, incitant ainsi à explorer des solutions novatrices. Dans ce contexte, les bases de 

Schiff se démarquent en tant qu'inhibiteurs prometteurs, représentant une avancée 

significative dans le domaine de la protection contre la dégradation de l'acier. 

Le travail de A. A. Farag et al. [89] met en lumière l'importance cruciale de la protection de 

l'environnement et des structures métalliques par le biais d'inhibiteurs de bases de Schiff. Les 

composés inhibiteurs [(1E,3E)-N1 ,N3 -dibutyl-1-(thiophen-2-yl)butane-1,3-diimine] et 

[(1Z,3Z)-N1 ,N3 -bis(4-methylhexan-2-yl)-1-(thiophen2-yl)butane-1, 3-diimine] (Figure I.22) 

démontrent leur efficacité remarquable dans la protection de l'acier API 5L X65 (CS) contre 

la corrosion en milieu HCl 1 M. Ces résultats positifs suggèrent une promesse dans 

l'utilisation de ces inhibiteurs non seulement pour préserver les métaux mais aussi comme 

agents biologiques antifongiques, antibactériens et biocides contre les bactéries sulfato-

réductrices (SRB). 

 

 

Figure I.22 : Inhibition de la corrosion à l’aide des deux bases de Schiff nouvellement 

synthétisées. 
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Par ailleurs, les recherches de A. A. Al Amiery [90] ont conduit à la synthèse d'une base de 

Schiff (Figure I.23) qui se révèle être un protecteur significatif contre la corrosion de l'acier 

doux en présence de HCl 1 M. Les études indiquent une augmentation de l'efficacité 

d'inhibition avec la concentration de l’imine, bien que cette efficacité diminue avec 

l'augmentation de la température. Cependant, à 303 K, l'efficacité d'inhibition maximale 

atteint 96,7%, soulignant ainsi le potentiel de cette base de Schiff dans la préservation de 

l'acier. 

 

Figure I.23 : Structure chimique d’une base de Schiff inhibitrice de corrosion. 

Dans la continuité de ces travaux, la récente étude de N. Betti et al. [91] se concentre sur 

l'efficacité d'une autre base de Schiff, la 3-((5-mercapto-1,3,4-thiadiazol-2-yl) imino)indolin-

2-one (Figure I.24), dans la prévention de la corrosion de l'acier doux en milieu HCl. Les 

résultats expérimentaux ont montré que 0,5 mM de l’imine présente une efficacité d'inhibition 

satisfaisante de 96,9% à 303 K, renforçant ainsi la pertinence des bases de Schiff comme 

agents de protection contre la corrosion. Les calculs théoriques et les techniques 

expérimentales combinés apportent des insights précieux sur les performances anticorrosion 

et le mécanisme d'inhibition de cette base de Schiff.  

 

Figure I.24 : Base de Schiff anticorrosive récemment synthétisée. 
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Ces recherches mettent en avant le potentiel significatif des bases de Schiff en tant 

qu'inhibiteurs efficaces de corrosion, tant pour la préservation des métaux que pour leur rôle 

prometteur dans la protection de l’environnement. Ces avancées ouvrent la voie à de 

nouvelles perspectives dans le domaine de la protection contre la dégradation de l'acier, avec 

des implications positives pour l'environnement et la durabilité des structures métalliques. 

I-6-3- Dans le domaine de l’énergie solaire : 

L'avancement constant dans le domaine de la recherche chimique a révélé le potentiel 

considérable des bases de Schiff au-delà de leurs applications conventionnelles. Ces 

composés, initialement reconnus pour leur efficacité en tant qu'inhibiteurs de corrosion, ont 

suscité un intérêt croissant en raison de leurs propriétés prometteuses dans le domaine de 

l'énergie solaire. L'étude de nouvelles séries de bases de Schiff, abordée par divers chercheurs, 

offre un aperçu fascinant des opportunités émergentes pour exploiter ces composés dans la 

conception de matériaux destinés aux applications énergétiques. Dans cette perspective, 

l'exploration des bases de Schiff prend une nouvelle dimension, s'inscrivant désormais dans la 

quête de solutions durables pour répondre aux défis énergétiques contemporains. 

S. M. Gomha et al. [92] ont synthétisé et étudié une récente série de bases de Schiff (Figure 

I.25) pour évaluer leur comportement mésomorphe. Cette série, composée de cinq dérivés 

analogues distingués par des substituants tels que OCH3, CH3, Cl et F, ainsi qu'un dérivé non 

substitué, présente des échantillons optimisés avec une amélioration notable de l'absorption 

optique et une réduction de l'écart énergétique. Ces caractéristiques font de ces matériaux des 

choix pertinents pour des applications dans le domaine de l'énergie solaire. 

 

Figure I.25 : Structure chimique d’une nouvelle série de base de Schiff préparée pour 

l’utilisation dans le domaine de l'énergie solaire (X = OCH3, CH3, H, Cl, F). 

D'un autre côté, F. S. Alamro et al. [93] ont élaboré une série additionnelle d’imines 

comportant une chaîne alcoxy variant entre 6 et 12 carbones. Le composé illustré dans la 
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figure I.26 exhibe des bandes interdites de 1,07 et 2,79 eV, les rendant particulièrement 

adaptées pour des applications dans le domaine de l'énergie solaire. 

 

Figure I.26 : Préparation d’une base de Schiff utile dans le domaine de l’énergie solaire (R = 

CnH2n+1, n = 6). 

L'émergence des bases de Schiff en tant que matériaux prometteurs pour le domaine de 

l'énergie solaire offre une perspective enthousiasmante pour l'avenir de la recherche 

énergétique. Au-delà de leur rôle traditionnel dans la prévention de la corrosion, ces composés 

se révèlent être des candidats novateurs dans la conception de matériaux photovoltaïques 

performants. Les travaux de S. M. Gomha et al. ainsi que F. S. Alamro et al. illustrent le 

potentiel remarquable des bases de Schiff pour répondre aux besoins croissants en solutions 

énergétiques durables. Ainsi, l'exploration continue de ces composés offre une perspective 

prometteuse pour contribuer à la transition vers une énergie plus propre et renouvelable. 

I-6-4- Dans le domaine de détection des espèces dans le corps humain : 

Il devient impératif d'établir une méthode de détection rapide des espèces potentiellement 

nuisibles à la santé humaine, ainsi que des ions métalliques biologiquement essentiels dans le 

cadre du métabolisme humain, nécessitant une sensibilité et une sélectivité élevées. Ces 

dernières années, la technique de la luminescence s'est imposée comme un choix privilégié 

pour les applications de détection en raison de sa sensibilité exceptionnelle, de sa simplicité, 

de sa spécificité, de sa rapidité, de sa visibilité, de sa réactivité en temps réel, et de son 

applicabilité économique [94-96]. À la lumière de ces avantages, le capteur de luminescence 

se positionne comme un outil précieux pour la détection moléculaire et ionique, ainsi que pour 

la visualisation directe au sein des cellules biologiques [97-100]. Récemment, plusieurs 

sondes fluorescentes à base d’imines ont émergé, offrant une solution spécifique pour la 

détection de ces espèces. 
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Le travail de X. Wang et al. [101] a introduit des sondes fluorescentes simples et hautement 

efficaces (Figure I.27) conçues pour la reconnaissance spécifique de l'hydrazine. Ces sondes 

ont démontré avec succès leur capacité à détecter de manière sélective l'hydrazine endogène 

au sein de cellules Hela vivantes. Cette avancée prometteuse offre non seulement une 

méthode populaire pour l'étude de l'hydrazine, mais suggère également la possibilité 

d'explorer d'autres ions ou espèces dangereuses, à l'exception de l'hydrazine. 

 

 

Figure I.27 : Structures des sondes fluorescentes utilisées pour la détection de l’hydrazine. 

D'autre part, les bases de Schiff élaborées par H.-W. Zheng et al. [102] se profilent comme 

des chimio-capteurs de fluorescence, spécifiquement destinés à la détection des ions Cu2+ 

dans les milieux THF/solution tampon (pH = 7,4) et des ions Zn2+ dans les milieux 

EtOH/solution tampon (pH = 7,4). Ces imines exhibent une réponse rapide et un contraste 

élevé avant et après l'addition d'ions métalliques dans les deux systèmes de détection. De 

manière significative, ces chimio-capteurs ont été intégrés avec succès dans des papiers de 

test de fluorescence pratiques, facilitant ainsi la détection pratique de Cu2+ et de Zn2+. 
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Figure I.28 : Structures des chimio-capteurs utilisés pour la détection des ions  Cu2+ et de 

Zn2+ (R1 = -CH2(ph) et R2 = -C(ph)3). 

En somme, les travaux respectifs de X. Wang et al. [101] et H.-W. Zheng et al. [102] mettent 

en lumière l'efficacité des sondes fluorescentes et des chimio-capteurs de fluorescence à base 

de bases de Schiff dans la détection sélective d'espèces spécifiques. Ces avancées notables 

non seulement élargissent le spectre des applications de détection, mais suggèrent également 

des voies prometteuses pour l'exploration d'autres ions ou espèces dans des contextes variés. 

L'utilisation de bases de Schiff, notamment sous forme de sondes fluorescentes à base 

d’imines, ouvre des perspectives significatives dans le domaine de la détection moléculaire et 

ionique. Les avantages inhérents à la technique de luminescence, combinés à la spécificité 

offerte par les imines, positionnent ces composés comme des outils essentiels pour la 

détection précise des espèces dans le corps humain. Cette approche prometteuse offre un 

potentiel considérable pour le développement de capteurs de luminescence dédiés, contribuant 

ainsi à l'avancement des méthodes de détection dans le contexte de la santé humaine. 

I-7- Quelques bases de Schiff synthétisées au niveau du laboratoire d'électrochimie des 

matériaux moléculaires et complexes :  

Une série de recherches approfondies et d'études comparatives a été entreprise afin d'explorer 

les distinctions et les similitudes entre les imines et les phosphonates. Ces investigations 

visent à apporter une clarté essentielle sur les propriétés, les réactivités, et les applications de 

ces composés distincts. Dans cette quête de compréhension approfondie, le tableau I.4 se 

présente comme un petit récapitulatif, synthétisant de manière concise les résultats obtenus au 

cours des travaux préalables. Cette démarche s'inscrit dans une volonté d'éclairer davantage 

les nuances entre les imines et les phosphonates, jetant ainsi les bases d'une connaissance 

approfondie de ces entités chimiques et de leurs implications dans divers domaines de la 

recherche scientifique. 
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Tableau I.4 

Travaux sur les bases de Schiff réalisés aux Laboratoire d'électrochimie des matériaux 

moléculaires et complexes (LEMMC). 

Structures des 

produits 

Domaines 

d’applications 
Résultats obtenus Réf. 

 

 

Analyse de l'efficacité 

d'inhibition de la 

corrosion d'une base de 

Schiff en comparaison 

avec son α-AP, tel que 

présenté dans le 

Tableau I.2. 

La base de Schiff examinée 

démontre une capacité 

d'inhibition de la corrosion de 

l'acier au carbone XC48 dans 

un milieu H2SO4 de 0,5 

mol/l. L'effet inhibiteur 

s'intensifie 

proportionnellement à la 

concentration de l’imine, 

bien que le dérivé α-AP se 

distingue en présentant la 

plus grande efficacité 

d'inhibition. 

[59] 

 

Etude comparative de 

l'activité antioxydante 

entre un α-AP (tel que 

répertorié dans le 

Tableau I.2) et sa base 

de Schiff, en utilisant 

divers tests. 

Les résultats obtenus mettent 

en évidence que le α-AP 

exhibe généralement une 

capacité antioxydante plus 

élevée que celle de la base de 

Schiff, selon la plupart des 

tests effectués. 

[62] 
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Conclusion 

En synthèse, les objectifs de ce récapitulatif bibliographique sont les suivants :  

• Analyser la pertinence des composés organophosphorés, en mettant particulièrement 

l'accent sur les aminophosphonates.  

• Examiner les méthodes de synthèse des phosphonates, traçant leur évolution au fil du 

temps à travers la littérature spécialisée.  

•  Scruter attentivement l'importance des phosphonates et des bases de Schiff, tout en 

explorant les divers domaines d'application de ces composés dans notre vie 

quotidienne.  

• Résumer les résultats significatifs obtenus au sein de notre laboratoire de recherche.  

• Objectiver la démonstration que les α-aminophosphonates et les bases de Schiff 

constituent une classe d'antioxydants puissants, basée sur les données recueillies. 
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Dans le cadre de cette étude, l'application méthodique de techniques de caractérisation sur les 

produits synthétisés, I1 et P1, a été essentielle pour révéler les caractéristiques fondamentales 

de ces composés. Les spectres IR et RMN ont joué un rôle central dans la validation des 

structures moléculaires, offrant ainsi une compréhension approfondie des arrangements 

atomiques. Cette exploration minutieuse a jeté les bases d'une analyse détaillée des produits 

synthétisés, ouvrant la voie à des implications significatives dans la compréhension de leurs 

propriétés et de leurs réactions potentielles. 

II- 1- Réactifs et matériels 

L'intégrité et la qualité des produits chimiques, réactifs et solvants utilisés dans cette étude ont 

été assurées, tous provenant de sources commerciales de la plus haute pureté, notamment de 

fournisseurs renommés tels que Sigma-Aldrich et Fluka. Aucune purification supplémentaire 

n'a été nécessaire avant leur utilisation. 

L'analyse par chromatographie sur couche mince (CCM) a constitué une étape essentielle, 

employant des plaques de gel de silice E Merck d'une épaisseur de 0,25 mm. La visualisation 

des composants a été réalisée sous une chambre à lumière UV, permettant ainsi une détection 

précise des substances présentes. 

Les analyses infrarouges ont été conduites au moyen d'un spectrophotomètre JASCO 300 E 

FT/IR, couvrant une plage étendue de fréquences de 600 à 4000 cm-1. Cette technique a offert 

une caractérisation approfondie des liaisons moléculaires et des fonctionnalités des composés 

étudiés. 

Les spectres RMN 1H, 13C et 31P ont été enregistrés dans une solution DMSO-d6 sur un 

spectromètre Bruker BioSpin GmbH 400 MHz. Ce dispositif, contrôlé par une console 

AVANCE III HD, a généré des données précises grâce à un champ magnétique de 9,4 Tesla 

et un logiciel d'exploitation TOPSPIN 3,5 PL6, contribuant ainsi à la compréhension 

approfondie des structures moléculaires étudiées. 

II-2- Synthèse des produits I1 et P1      

La synthèse des composés I1 et P1 a été réalisée en suivant des méthodes bien établies dans la 

littérature, avec quelques ajustements spécifiques à notre étude. 
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II-2-1- Etapes de préparation de I1  

Pour la préparation de I1, une solution composée de 2-hydroxy-1-naphtaldéhyde (1 mmol) et 

de 2-amino-4-méthylphénol (1 mmol) dans du toluène (2,5 ml) a été soumise à une agitation 

pendant 30 minutes. Le mélange résultant a ensuite été chauffé à 110 °C (reflux) pendant une 

heure avant d'être refroidi. Par la suite, le solvant a été évaporé et le résidu obtenu a été filtré, 

lavé et séché, aboutissant à un rendement de 75% pour le composé I1 (voir Schéma II.1). 

II-2-2- Etapes de préparation de P1 

La synthèse de l'acide α-aminophosphonate (P1) a été réalisée en ajoutant goutte à goutte de 

l'acide phosphoreux (0,05 ml, 1 mmol) au mélange d'aldéhyde et d'amine dans le toluène (20 

ml), après refroidissement. La réaction a été agitée pendant 24 heures à température ambiante 

(voir Schéma II.1). La progression de la réaction a été surveillée par chromatographie sur 

couche mince (CCM). Une fois la réaction considérée comme complète selon les résultats de 

la CCM, le solvant a été éliminé à l'aide d'un évaporateur rotatif. Le produit résultant a été 

soigneusement lavé avec de l'éther diéthylique (Et2O) et séché, donnant un rendement final de 

68%. 

Il est notable que l’imine s'est révélée être le produit intermédiaire de cette réaction, 

simplifiant ainsi la préparation de deux composés importants par le biais d'une méthode de 

synthèse unique. Cette approche démontre l'efficacité et la polyvalence de la méthodologie 

employée. 
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Schéma II.1 : Synthèse du 2-hydroxy-5-méthylphényl imino naphtalène-2-ol (I1) et de l'acide 

(2-hydroxynaphtalène-1-yl) méthyl 2-hydroxy-5-méthylphényl amino phosphonique (P1). 

II-3- Mécanisme réactionnel général de formation de I1   

Le mécanisme détaillé est celui de la formation d'une base de Schiff par condensation d'un 

aldéhyde avec une amine primaire. Dans le cas spécifique du composé 2-amino-4-

méthylphénol avec le 2-hydroxy-1-naphtaldéhyde, cette réaction conduit à la formation du 

produit I1. La réaction s'initie par une addition nucléophile de l'amine aromatique sur le 

groupement carbonyle de l'aldéhyde. La forte polarisation de la double liaison C=O rend 

l'atome de carbone du carbonyle particulièrement réactif envers les nucléophiles. Cette 

réactivité conduit, dans une première étape, à la formation d'un amino-alcool instable. 

Subséquemment, ce composé instable libère une molécule d'eau, donnant ainsi le produit final 

I1 (Schéma II.2). 
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Schéma II.2: Mécanisme réactionnel général de la synthèse de I1. 
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II-4- Mécanisme réactionnel général de formation de P1        

Notre investigation se focalise sur le mécanisme de la réaction de phosphonylation de la base 

de Schiff I1. Etant donné que l’acide phosphoreux existe sous la forme de deux tautomères, il 

est envisageable de prévoir deux mécanismes distincts. 

Premier mécanisme (Schéma II.3 (a)): Dans ce cas, l'anion phosphite déprotoné subit une 

addition nucléophile sur l'atome de carbone lié à l'azote de l’imine I1. La différence 

d'électronégativité entre ces deux atomes crée une liaison C-N fortement polarisée, conférant 

ainsi au carbone une propriété électrophile marquée. Cette caractéristique permet d'obtenir 

l'aminophosphonate P1 après une réaction de protonation, généralement en présence d'ions H+ 

issus de l'eau produite lors de la formation de l’imine. 

Deuxième mécanisme (Schéma II.3 (b)): Ce deuxième mécanisme envisage, dans un 

premier temps, une addition nucléophile du phosphite sur l’imine. Le doublet non liant de 

l'atome de phosphore participe à cette réaction, engendrant un intermédiaire phosphonium 

instable. Cet intermédiaire se transforme rapidement en l'acide α-aminophosphonate P1, qui 

est une entité stable. 

Ces deux mécanismes offrent des perspectives distinctes sur le déroulement de la réaction de 

phosphonylation, soulignant la complexité et la diversité des voies réactionnelles possibles 

dans ce contexte particulier. 
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Schéma I.3 (a) : Procédure de synthèse de P1 selon le premier mécanisme attendu. 

 

Schéma II.3 (b) : Procédure de synthèse de P1 selon le deuxième mécanisme attendu. 

Schéma II.3: Mécanismes réactionnels générales pour la synthèse de P1 selon deux méthodes 

attendues. 
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II-5- Propriétés des produits I1 et P1 

Les propriétés physico-chimiques jouent un rôle crucial dans la caractérisation des produits 

solides synthétisés, fournissant des informations précieuses. Un paramètre essentiel étudié est 

la température de fusion, définie comme la température à laquelle un composé passe de l'état 

solide à l'état liquide. La détermination de cette température offre un aperçu significatif des 

caractéristiques thermiques des composés étudiés. 

Dans cette optique, le tableau II.1 compile diverses propriétés des composés I1 et P1, mettant 

en évidence des données spécifiques liées à la température de fusion. Ces informations sont 

essentielles pour évaluer les comportements thermiques des composés, ce qui a des 

implications directes sur leurs applications potentielles et leurs performances dans différents 

contextes. 

Tableau II.1 : Quelques propriétés physico-chimiques des produits synthétisés. 

Produits  
Formule 

brute 
Structure chimique 

Aspect 

visuel 

Masse 

molaire 

(g/mol) 

Température 

de fusion (°C) 

I1 C18H15O2N 

 

Solide 

jaune 
277,320 276 

P1 C18H18O5NP 

 

Solide 

orange 
359,315 232 

II-6- Caractérisation spectrale  

II-6-1- Spectres FT-IR enregistrés expérimentalement  

La spectroscopie infrarouge à transfert de Fourier constitue la méthode de prédilection pour 

l'identification des groupements fonctionnels spécifiques présents dans les molécules 

synthétisées, à savoir les composés I1 et P1. Cette technique analytique permet d'explorer les 

interactions moléculaires en se concentrant sur les vibrations des liaisons chimiques. 
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Lors de l'examen des spectres IR expérimentalement obtenus, chaque fréquence vibratoire 

anticipée a été minutieusement visualisée et détectée. Les signaux IR observés sont présentés 

de manière détaillée sur les spectres figurant dans les Figures II.1 et II.2. Cette approche 

permet non seulement de confirmer la présence des groupements fonctionnels spécifiques 

attendus, mais offre également une vue détaillée des caractéristiques spectrales, facilitant ainsi 

l'interprétation précise des résultats. La visualisation précise de ces signaux contribue à la 

compréhension approfondie des structures moléculaires des composés I1 et P1. 

II-6-1-a- Fréquences vibrationnelles des liaisons C-H du groupement méthyle : 

De manière générale, les vibrations d'étirement C-H du groupe méthyle sont généralement 

repérées dans la plage de 3000 à 2800 cm-1, comme documenté dans plusieurs sources [1-3]. 

Dans le cas spécifique des composés I1 et P1, l'analyse spectrale révèle la présence de deux 

bandes distinctes, situées à 2919,91 cm-1 pour I1 et à 2829,06 cm-1 pour P1. Ces bandes 

spécifiques sont attribuées à l'étirement des liaisons C-H, fournissant ainsi des informations 

précieuses sur la composition moléculaire de ces composés. La localisation précise de ces 

fréquences vibratoires dans la plage attendue confirme la présence du groupe méthyle dans les 

structures de I1 et P1. 

II-6-1-b- Fréquences vibrationnelles des liaisons C-C d’un cycle aromatique : 

De manière conventionnelle, les fréquences vibratoires d'étirement C-C, particulièrement pour 

les composés organiques aromatiques, sont généralement repérées dans la plage de 1650 à 

1400 cm-1, comme attesté par diverses références [3-5]. Dans le contexte spécifique des 

composés I1 et P1, les spectres obtenus révèlent la présence de ces bandes d'absorption à des 

positions spécifiques, soit à 1457,92 cm-1 pour I1 et à 1614,13 cm-1 pour P1. Ces observations 

fournissent une indication précieuse sur la configuration des liaisons C-C au sein de ces 

composés, confirmant ainsi leur nature aromatique. La localisation des fréquences vibratoires 

dans la plage caractéristique renforce la caractérisation structurale des composés I1 et P1. 

II-6-1-c- Fréquences vibrationnelles des liaisons O-H : 

Deux bandes distinctes, à savoir 3662,16 cm-1 pour I1 et 3673,73 cm-1 pour P1, sont observées 

dans la région de vibration d'étirement O-H. Ces fréquences, situées dans la plage documentée 

par des sources antérieures [6, 7], sont caractéristiques des vibrations d'étirement des liaisons 

O-H. Cette observation confirme la présence de groupements hydroxyles dans les structures 
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moléculaires des composés I1 et P1, renforçant ainsi la compréhension de leurs propriétés 

fonctionnelles. La localisation précise de ces bandes dans la région attendue confirme la 

nature des liaisons O-H dans ces composés. 

II-6-1-d- Fréquences vibrationnelles des liaisons spécifiques de I1 et P1: 

 Pour I1 : 

La liaison caractéristique de I1, en tant que base de Schiff, est la liaison C=N, dont la bande 

d'absorption est identifiée à 1616,06 cm-1. Cette fréquence vibratoire particulière offre une 

signature spectroscopique distinctive, confirmant la formation de la liaison C=N dans la 

molécule I1. La précision de la localisation de cette bande dans le spectre contribue à la 

caractérisation spécifique de cette liaison au sein de la structure moléculaire de I1. 

 

Figure II.1 : Spectres FT-IR théorique (A) et expérimental (B) du composé synthétisé I1. 

(ν(characteristic bond) (cm-1): ν(OH) (3662.16), ν(C-H) aromatic (3000,69), ν(C=N) (1616,06), 

δ(OH) (1228,43), ν(C-H) aliphatic (2919,91), ν(C=C)aromatic (1457,92)). 

 Pour P1 : 

L'acide α-aminophosphonate P1 se distingue par la présence du groupe phosphonique, et cette 

caractéristique est clairement identifiée par les pics observés à 1218,79 cm-1 et 867,81 cm-1, 

qui correspondent aux différentes vibrations d'étirement de ce groupe spécifique. En outre, la 

vibration FT-IR de C-N de l'acide α-aminophosphonate est détectée à 1068,37 cm-1, offrant 

ainsi une empreinte spectroscopique distinctive associée à la liaison C-N dans la structure 

I1 (A) I1 (B) 
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moléculaire de P1. La localisation précise de ces pics dans le spectre IR renforce la 

caractérisation structurale de P1, mettant en évidence la présence et la nature spécifique du 

groupe phosphonique. 

 

Figure II.2: Spectres FT-IR théorique (A) et expérimental (B) du composé synthétisé P1. 

(ν(characteristic bond) (cm-1): ν(OH) (3673.73), ν(C-H)aromatic (3002,62), ν(C-N) (1068,37), ν(P=O) 

(1218,79), ν(P-O) (867,81), δ(OH) (1222,65), ν(N-H) (3320,82), ν(C-H) aliphatic (2829,06), ν(C=C)aromatic 

(1614,13)). 

En analysant les spectres de I1 et P1 et en se basant sur les caractéristiques fonctionnelles des 

deux composés synthétisés, nous pouvons observer les points suivants: 

• La présence de la liaison C=N dans I1 est clairement indiquée par le pic intense à 

1616 cm-1.  

•  Le pic intense à 3320 cm-1 dans P1 confirme la présence de la liaison N-H.  

•  La liaison P=O dans P1 est mise en évidence par le pic à 1218 cm-1.  

•  La présence de la liaison P-O dans P1 est identifiable grâce au pic à 867 cm-1. 

II-6-2- Spectres FT-IR enregistrés théoriquement 

Dans le cadre de cette étude, des calculs basés sur la théorie de la fonctionnelle de la densité 

(DFT) ont été exécutés à l'aide du logiciel Gaussian 09 [8], en utilisant la fonction B3LYP [9] 

et la base 6-311+G(d, p). L'objectif était de déterminer les fréquences de vibration FT-IR 

P1 (A) P1 (B) 
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principales des composés I1 et P1. Les résultats de ces calculs sont enregistrés dans le 

Tableau II.2, et les spectres FT-IR théoriques sont visibles sur les figures II.1 et II.2. 

Pour une illustration plus détaillée, une comparaison a été effectuée entre les nombres d'ondes 

vibratoires des liaisons chimiques, obtenus théoriquement, et ceux obtenus expérimentalement 

pour les principaux groupements fonctionnels des molécules I1 et P1. Les résultats, tant 

théoriques qu'expérimentaux, suggèrent que les pics caractéristiques des composés étudiés se 

manifestent dans des zones de fréquences de vibration très similaires. 

Tableau II.2 : Fréquences FT-IR théoriques et expérimentales des produits I1 et P1. 

II-6-3- Spectres RMN     

La spectroscopie par résonance magnétique nucléaire (RMN) émerge comme une méthode 

d'analyse sophistiquée, dévoilant des informations cruciales sur la structure moléculaire, les 

mouvements, et les réactions chimiques des composés organiques synthétisés. La particularité 

de cette technique réside dans son exploitation des propriétés magnétiques de certains noyaux 

atomiques tels que 1H, 13C, 31P (comme dans notre étude) qui ne possèdent pas de spin nul. 

Ces noyaux, caractérisés par un spin nucléaire de 1/2, réagissent de manière sensible au 

champ magnétique externe. Placés dans un champ magnétique intense, ils absorbent l'énergie 

du rayonnement (excitation des spins) pour ensuite la libérer lors de la relaxation (retour des 

spins à leur état initial). 

I1  P1 Assignment 

B3LYP/6-311G 

+(d, p) 

Nombre d’ondes 

(cm−1) Calc. 

Nombre d’ondes 

(cm−1)  Exp. 

 Nombre d’ondes 

(cm−1) Calc. 

Nombre d’ondes  

(cm−1)  Exp. 

3668,80 

3402,97 

- 

- 

3189,23 

3155,83 

3086,06 

3057,73 

3006,09 

- 

1669,36 

1621,62 

1556,12 

1229,66 (δOH) 

3662,16 

- 

- 

- 

3000,69 

- 

2919,91 

- 

- 

- 

1616,06 

1457,92 

 

1228,43 (δOH) 

 

 3729,46 

3157,84 

3684,44 

3565,84 

 

 

3008,06 

- 

- 

1084,26 

 

1658,68 

 

1376,36 (δOH) 

896,13 

1285,94 

3673,73 

 

 

3320,82 

3002,62 

 

2829,06 

 

 

1068,37 

 

1614,13 

 

1222,65 (δOH) 

867,81 

1218,79 

OH  

OH  

OH  

NH 

CHaromatique 

CHaromatique 

CH (CH3) 

CH (CH3) 

CH (CH3) 

C-N 

C=N 

Caromatique 

Caromatique 

 

P-O 

P=O 
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L'échantillon, en réponse à cette interaction, génère des déplacements chimiques spécifiques à 

des fréquences très précises. Ainsi, l'analyse des spectres RMN se fonde sur les déplacements 

chimiques caractéristiques de chaque proton, carbone, phosphore, et de leur environnement 

immédiat. 

L'attribution minutieuse des signaux dans les spectres RMN est clairement élaborée dans 

chaque spectre, comme illustré dans la Figure II.3 et la Figure II.4. 

II-6-3-a- Spectre RMN du 1H de I1  

Les déplacements chimiques δ (ppm) de la base de Schiff I1 révèlent la diversité des protons 

présents, englobant : 

• Les protons du groupement méthyle (CH3).  

•  Le proton de la fonction imine (CH=N).  

•  Les protons des deux groupements hydroxyles (OH).  

• Les protons des noyaux phényle et naphtalène. 

Cette variété de protons se traduit par plusieurs signaux distincts dans le spectre RMN-1H 

enregistré en solution DMSO-d6 sur un spectromètre Bruker BioSpin GmbH 400 MHz (400 

MHz, DMSO-d6) avec des déplacements en ppm comme suit : 2,544 (s, 3H, CH3), 6,768 – 

7,781 (m, 9H, Ar-H), 8,396 (s, 1H, CH=N), 9,480, 10,054 (s, 2H, OH). 

Le spectre RMN du 1H de I1 dans le DMSO deutéré à δ = 3,6 ppm (Figure II.3) révèle les pics 

anticipés correspondant à la structure de l'imine synthétisée. Ce spectre présente à la fois des 

singulets et des multiplets. En détail, un singulet (3H) à 2,544 ppm représente les protons du 

groupement méthyle (CH3) lié au noyau aromatique du phénol. De plus, un autre singulet 

(1H) à 8,396 ppm est attribuable au proton du carbone adjacent à l'atome d'azote (azométhine 

CH=N) [10-13]. En outre, deux déplacements chimiques à 9,480 et 10,054 ppm sont observés, 

correspondant aux protons des groupements hydroxyles (OH) du phénol [10, 12, 13] et du 

naphtalène, respectivement. Enfin, les protons liés aux cycles du phénol et du naphtalène sont 

représentés par des multiplets dans une plage de δ comprise entre 6,768 et 7,781 ppm. 

II-6-3-b- Spectre RMN du 13C de I1 

Le spectre RMN-13C de la base de Schiff a été enregistré dans le DMSO-d6, révélant des 

déplacements chimiques significatifs. Les valeurs observées comprennent 20,134 ppm pour le 
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carbone du groupement méthyle (CH3), une plage étendue de 106,026 ppm à 149,495 ppm 

pour les carbones aromatiques (Ar-C), et 177,914 ppm pour le carbone de la fonction imine 

(C=N). Chaque pic de carbone présent sur le spectre est soigneusement positionné dans la 

plage de déplacement attendue, confirmant ainsi la structure générale du composé synthétisé 

I1. La visualisation de ces déplacements chimiques prédits sur la figure II.3 renforce la 

cohérence entre les données expérimentales et la conception théorique de la molécule. 

II-6-3-c- Spectre RMN du 1H de P1  

Les données de résonance magnétique nucléaire protonique (RMN-1H) du composé P1, 

enregistrées à une fréquence de 400 MHz en utilisant le solvant DMSO-d6, révèlent des 

valeurs de déplacement chimique (δ en ppm) spécifiques. Ces valeurs comprennent 2,318 (s, 

3H, CH3), 5,950 (s, 1H, NCH), 6,767 – 7,803 (m, 9H, ArH), 8,343 (s, 1H, NH), 9,467, 10,858 

(s, 2H, OH), 15,385 et 15,652 (s, 2H, POH). 

L'analyse de la figure II.4 met en évidence l’apparition des pics à δ = 15,385 ppm et δ = 

15,652 ppm dans le spectre RMN-1H de P1. Ces pics sont attribués aux protons des groupes 

hydroxyles associés au phosphore (-PO(OH2)). En outre, le proton de l'atome d'azote résonne 

à 8,343 ppm sous la forme d'un singulet, tandis que les multiplets observés dans la plage 

6,767 – 7,803 caractérisent les protons aromatiques. Il est pertinent de souligner que chaque 

pic identifié dans le spectre est attribué de manière concluante aux protons correspondants, 

comme illustré dans la figure II.4 (RMN-1H de P1). 

II-6-3-d- Spectre RMN du 13C de P1 

Selon les informations extraites de la figure II.4, tous les signaux des carbones présents dans 

l'acide α-aminophosphonique ont été identifiés lors de l'enregistrement du spectre de la RMN 

du 13C à une fréquence de 400 MHz, en utilisant le solvant DMSO-d6. Les valeurs de 

déplacement chimique (δ en ppm) sont les suivantes : 20,651 (CH3), 107,997 – 153,626 (Ar-

C), et 174,156 (C-N). 

L'analyse spectrale confirme de manière concluante la présence d'un atome de carbone 

appartenant au groupe méthyle, détecté à 20,651 ppm. De plus, la plage de déplacement 

chimique située entre 107,997 et 153,626 ppm indique la présence de carbones aromatiques 

appartenant aux cycles du phénol et du naphtalène. Par ailleurs, le carbone lié simultanément 
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à l'atome d'azote et à l'atome de phosphore résonne à environ 174 ppm, renforçant ainsi la 

compréhension de la structure moléculaire de l'acide α-aminophosphonique. 

II-6-3-e- Spectre RMN du  31P de P1 

En effet, l'analyse du spectre RMN-31P de P1 a révélé une résonance à δ=1,35 ppm, 

confirmant ainsi la présence d'un atome de phosphore dans notre composé.  

En considérant l'ensemble des données obtenues des spectres RMN, nous pouvons tirer la 

conclusion que ces informations convergent de manière cohérente pour confirmer les 

structures des produits synthétisés I1 et P1. La corrélation entre les déplacements chimiques 

caractéristiques dans chaque spectre renforce la validité des attributions moléculaires et 

permet d'établir de manière robuste la composition structurale des composés étudiés. 

 

Figure II.3 : Spectres RMN 1H et RMN 13C de la base de Schiff synthétisée (I1). 

-CH3 
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Figure II.4 : Spectres RMN 1H, RMN 13C et RMN 31P de l'acide α-aminophosphonate 

synthétisé (P1). 
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Conclusion 

L'application de méthodes de caractérisation des produits synthétisés I1 et P1 a permis une 

exploration détaillée des fonctions moléculaires de ces composés, révélant notamment la 

présence du substituant CH3 dans les deux produits. Les groupements hydroxyles OH, 

cruciaux dans la compréhension des propriétés chimiques, ont également été identifiés avec 

précision, tout comme les noyaux aromatiques qui ont été détectés de manière explicite. 

L'analyse des spectres infrarouges (IR) a fourni des données importantes sur les liaisons 

fonctionnelles et les vibrations moléculaires caractéristiques, tandis que l'étude des spectres de 

résonance magnétique nucléaire du proton (RMN-1H) a permis de confirmer la localisation et 

la nature des protons dans les molécules. En outre, les spectres RMN-13C ont fourni des 

informations spécifiques sur la distribution des atomes de carbone dans les composés étudiés. 

Ainsi, le spectre RMN-31P de P1 constitue une confirmation indéniable de la présence d'un 

atome de phosphore dans notre composé. 

En considérant l'ensemble de ces données, il est possible de parvenir à une conclusion robuste 

quant à la validation des structures moléculaires de I1 et P1. Les résultats convergents des 

différentes techniques de caractérisation renforcent la fiabilité des attributions moléculaires et 

offrent une compréhension approfondie des propriétés chimiques des composés synthétisés. 
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Le présent travail s'attache à démontrer que les caractéristiques moléculaires ne sont pas 

simplement des observations superficielles, mais qu'elles exercent une influence directe sur 

l'amélioration de l'activité de piégeage des radicaux libres. En conséquence, cette étude met 

en lumière la réactivité exceptionnelle des antioxydants étudiés, traduisant une stabilité 

remarquable de leurs radicaux résultants. Il est particulièrement notable que les méthodes 

utilisées pour évaluer le pouvoir antioxydant des composés P1 et I1, tant chimiques 

qu'électrochimique, démontrent une corrélation excellente. Cette concordance entre les 

différentes approches d'évaluation renforce la crédibilité des résultats obtenus, soulignant la 

pertinence et la fiabilité des données présentées dans cette étude. Ainsi, avant d'approfondir 

notre compréhension des implications de ces observations, il est impératif de considérer la 

structure moléculaire comme un déterminant fondamental du pouvoir antioxydant des 

composés étudiés. 

III- Etude expérimentale de l'activité antioxydante 

III-1- Test de piégeage DPPH• 

Le choix du test de piégeage du radical DPPH (2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl) parmi diverses 

méthodes réputées pour évaluer l'activité antioxydante des produits synthétisés s'explique par 

plusieurs critères essentiels, notamment sa fiabilité, sa simplicité, sa rapidité, et son faible 

coût [1-4].  

Cette méthode se base sur la transformation du DPPH•, un radical libre de couleur violette, en 

diphényl picrylhydrazine de couleur jaune. L'interaction avec les antioxydants se manifeste 

par la capacité de ces derniers à fournir un radical hydrogène au DPPH•. Il est crucial de 

comprendre que le DPPH• est particulier en raison de son aptitude à générer des radicaux 

libres stables, faisant de ce test une approche significative pour évaluer la capacité des 

composés synthétisés à piéger ces espèces réactives. 
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Schéma III.1 : Réaction du radical libre DPPH• en présence d’un antioxydant AH. 

III-1-1- Protocole expérimental 

Dans le cadre de cette étude, une solution méthanolique de DPPH• a été préparée en 

dissolvant 4 mg de ce radical dans 100 ml de méthanol. Par la suite, 250 μl des produits 

synthétisés, dissous dans le diméthylsulfoxyde (DMSO), ont été mélangés à différentes 

concentrations avec 500 μl de la solution de DPPH. Pour établir les références, des solutions 

témoins ont été préparées, comprenant d'une part le mélange (DPPH/DMSO) et d'autre part le 

mélange (produits/DMSO). Les absorbances ont été mesurées à 517 nm après une incubation 

de 30 minutes dans l'obscurité, à température ambiante. 

Afin de garantir la reproductibilité des résultats, trois tests indépendants ont été réalisés pour 

chaque concentration d'analyte. Il convient également de noter que les solutions de contrôle 

(DPPH/DMSO) et blanc (produits/DMSO) ont été préparées dans les mêmes conditions 

opératoires, et leurs absorbances ont été mesurées simultanément. 

Le pourcentage d'inhibition du radical DPPH est ensuite calculé à l'aide de l'équation 

suivante: 

%Inhibition =
(AbsorbanceControle (517 nm) − AbsorbanceEchantillon(517 nm)

AbsorbanceControle  (517 nm)
 x 100 

En faisant varier la concentration des échantillons et en calculant le taux d'inhibition associé à 

chaque niveau de concentration, nous avons construit une régression linéaire entre les diverses 

concentrations et les pourcentages d'inhibition, comme illustré dans la Figure III.2. Cette 

analyse a permis d'extrapoler la valeur de l'IC50 (concentration inhibitrice de 50 %), définie 

comme la concentration de l'échantillon testé nécessaire pour réduire de moitié le radical 

DPPH. 

• • 
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Notons que l'antioxydant standard BHT a été intégré à cette étude en tant que référence 

comparative. Cette démarche vise à évaluer l'efficacité relative des échantillons testés par 

rapport à un antioxydant bien établi. Ainsi, la valeur de l'IC50 fournit une mesure quantitative 

de l'activité antioxydante, permettant une comparaison pertinente avec le composé de 

référence, le BHT, et offrant des insights cruciaux sur la capacité des échantillons à piéger le 

radical DPPH. 

III-1-2- Résultats du test DPPH 

L'évaluation de l'activité antioxydante in vitro par le test DPPH s'inscrit dans une approche 

largement adoptée par les chercheurs en raison de sa simplicité [5] et de sa fiabilité [6]. Nos 

composés ont démontré leur capacité à piéger et à réduire la concentration du radical libre 

DPPH, comme le met en évidence la Figure III.1. La valeur de l'IC50, qui représente la 

concentration nécessaire pour réduire de moitié le radical DPPH, offre une mesure 

quantitative de l'efficacité de piégeage du radical, une IC50 plus basse étant indicatrice d'une 

activité plus prononcée. 

Notablement, le composé P1 a émergé comme le piégeur de radicaux DPPH le plus puissant, 

exhibant une valeur d'IC50 remarquablement basse de 27,278 ± 0,235 μg/ml. Cette 

performance surpasse significativement celle de l'antioxydant standard BHT, dont l'IC50 est de 

57,310 ± 5,361 μg/ml. Il est à souligner que P1 se distingue par une activité antioxydante 

nettement supérieure à celle du BHT, témoignant de son potentiel exceptionnel dans le 

piégeage des radicaux libres. 

Cependant, le composé I1 présente une activité antioxydante plus modérée, avec une valeur 

d'IC50 mesurée à 87,257 ± 0,631 μg/ml par rapport au BHT. Bien que I1 ne surpasse pas la 

performance de P1, cette modération d'activité demeure significative et mérite d'être 

contextualisée dans le cadre de la comparaison avec le standard BHT. 
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Figure III.1: Valeurs IC50 des produits I1 et P1 par rapport à l'étalon BHT. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure III.2 : Régression linéaire entre la concentration interne et le pourcentage d'inhibition 

des produits I1 et P1. 

III-2- Test FRAP (Pouvoir antioxydant réducteur ferrique)   

Pour corroborer les résultats obtenus par le test DPPH, une approche complémentaire a été 

intégrée à notre étude, à savoir le test FRAP. Cette méthode, choisie pour sa simplicité, sa 

rapidité, son coût modéré, et surtout sa reproductibilité, fournit des résultats exprimés en 

moyennes ± SD issus de trois essais distincts. Le test FRAP repose sur la réduction de l’ion 
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ferrique (Fe3+) à l’ion ferreux (Fe2+) par transfert d’électrons, en présence d’un antioxydant 

ArOH (agent réducteur). L'observation visuelle de cette réaction se manifeste par un 

changement de coloration, et son déroulement est formulé par l'équation suivante : 

[Fe(CN)6]3− +  ArOH                                [Fe(CN)6]4−  +  ArOH•+  

[Fe(CN)6]4−     +       4Fe3+                               Fe4[Fe(CN)6]3 

  III-2-1- Protocole expérimental 

Dans le cadre de cette étude, 100 μl de l'échantillon 11 et de P1, dissous dans le DMSO à 

différentes concentrations, sont introduits dans des épindovs. À cela s'ajoutent 100 μl d'une 

solution de Ferricyanure de Potassium K3Fe(CN)6 à 1% et 100 μl d'une solution tampon de 

phosphate à 0,2 M (pH = 6,6). Après une phase d'agitation, les épindovs sont placés dans un 

bain-marie à 50°C pendant 20 minutes. L'arrêt de la réaction est réalisé par l'ajout de 250 μl 

d'acide trichloracétique C2HCl3O2 à 10 % aux mélanges. Ces mélanges sont ensuite soumis à 

une centrifugation à 3000 rpm pendant 10 minutes. Enfin, 250 μl du surnageant sont mélangés 

à 250 μl d'eau distillée et 500 μl d'une solution de chlorure ferrique FeCl3 à 0,1%. Il est 

important de noter que toute augmentation de l'absorbance constatée indique une élévation du 

pouvoir réducteur des produits synthétisés testés. Ce processus expérimental constitue le 

fondement du test FRAP, offrant ainsi un moyen fiable d'évaluer le potentiel réducteur des 

échantillons in vitro. 

III-2-2- Résultats du test FRAP 

Dans notre étude, nous avons employé les antioxydants standards BHT, Trolox, et Quercétine 

comme références pour évaluer le pouvoir antioxydant de nos produits. La Figure III.3 illustre 

la capacité de réduction du fer des composés I1 et P1 en comparaison avec le BHT, le Trolox, 

et la Quercétine. Cette représentation graphique met en évidence de manière explicite que les 

produits P1 et I1 surpassent en activité le standard BHT, démontrant ainsi un effet réducteur 

plus prononcé que celui de l'antioxydant BHT. Ces observations soulignent le pouvoir 

antioxydant de nos composés, établissant leur performance supérieure par rapport au standard. 
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Figure III.3 : Courbes du pouvoir réducteur de Fe3+ en Fe2+ par les antioxydants standards 

BHT, Trolox et Quercétine comparés aux antioxydants synthétisés P1 et I1 testés par la 

méthode FRAP. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure III.4 : Régression linéaire entre la concentration interne et l’absorbance du produit P1 

à 700 nm. 
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Figure III.5 : Régression linéaire entre la concentration interne et l’absorbance du produit I1 

à 700 nm. 

La concentration effective EC50 représente la concentration de l'échantillon à laquelle 

l'absorbance est égale à 0,5 nm, et elle est déterminée à partir d'un graphique de l'absorbance 

en fonction de la concentration interne de l'échantillon. Les valeurs EC50 pour les composés 

P1 et I1 sont calculées au moyen de la méthode de régression linéaire, en se basant sur les 

courbes d'absorbance en fonction des concentrations internes, comme présenté respectivement 

dans les figures III.4 et III.5. Cette approche permet d'obtenir une estimation précise de la 

concentration nécessaire pour atteindre une absorbance spécifique, offrant ainsi un indicateur 

significatif de l'efficacité des échantillons P1 et I1 dans leur capacité à réduire le fer dans le 

contexte du test FRAP. 
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Figure III.6 : Histogramme montrant l'évolution de la concentration effective des produits 

synthétisé ainsi que des antioxydans de références testés par la méthode FRAP (n = 3). 

Tableau III.1 : Le pouvoir réducteur de Fe3+ en Fe2+ par les antioxydants standards BHT, 

Trolox et Quercétine et les produits synthétisés P1 et I1, traduit en concentrations effectives 

EC50, exprimées en moyenne  SD. 

Antioxydants Quercétine Trolox P1 I1 BHT 

EC50 (µg/ml) 2,509  0,052 8,092  0,091 9,774  0,043 11,750  0,079 20,158  0,828 

Les résultats du tableau III.1 mettent en évidence une corrélation directe entre la faiblesse de 

la concentration effective et l'importance du pouvoir réducteur. Ainsi, le classement croissant 

du pouvoir antioxydant des produits synthétisés et des standards s'établit comme suit : BHT < 

I1 < P1 < Trolox < Quercétine. 

Cette classification offre une perspective claire, démontrant que nos produits surpassent 

considérablement l'antioxydant de référence BHT. De plus, elle révèle que les capacités 

antioxydantes de P1 et de Trolox sont approximativement similaires, mais que P1 excelle 

dans la réduction de Fe3+ en Fe2+ par rapport à I1. Ces résultats témoignent de manière 

probante le pouvoir antioxydant de nos produits par rapport à des standards bien établis tels 

que le BHT, le Trolox, et la Quercétine. 
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III-3- Test de piégeage du radical anion superoxyde par voie électrochimique 

L'anion superoxyde O2
•- représente un radical libre hautement réactif et toxique, caractérisé 

par une durée de vie extrêmement courte. Il a la capacité de déclencher des réactions 

d'oxydation au sein des cellules et des lipides membranaires. 

Dans cette section de l'étude, nous avons opté pour la voltampérométrie cyclique, une 

méthode largement utilisée pour obtenir des informations qualitatives, rapides, reproductibles, 

et économiques sur les réactions électrochimiques et leurs processus redox. L'objectif était 

d'explorer l'activité antioxydante de nos produits vis-à-vis du radical libre O2
•-, en exploitant 

les caractéristiques électrochimiques de ces composés. Cette approche offre une perspective 

approfondie sur la capacité de nos produits à interagir avec l'anion superoxyde, fournissant 

ainsi des insights cruciaux sur leur potentiel antioxydant par voie électrochimiques. 

III-3-1- Matériels utilisés 

Pour obtenir et enregistrer les voltampérométries cycliques nécessaires à l'évaluation du 

pouvoir antioxydant de nos produits, nous avons utilisé un appareil Potentiostat-Galvanostat 

PGZ301 Voltalab 40, piloté par le logiciel Voltamaster 4 de l'analytique Radiomètre. Notre 

montage expérimental comprend une cellule électrochimique à double paroi d'une capacité de 

75 ml. Cette cellule contient un fil de platine agissant comme contre-électrode, une électrode 

de référence au calomel saturée (ECS) maintenue dans une solution de KCl saturée, et enfin, 

un disque de platine utilisé comme électrode de travail. 

Ce dispositif offre une précision et une contrôlabilité optimales pour réaliser des 

voltampérométries cycliques de manière fiable. L'analyse de ces courbes permettra d'obtenir 

des informations détaillées sur les propriétés électrochimiques de nos produits, fournissant 

ainsi des données importantes pour évaluer leur potentiel antioxydant face à l'anion 

superoxyde O2
•- . 

III-3-1-a- Comportement électrochimique de l’électrolyte support 

Nous avons examiné le comportement électrochimique de l'électrolyte support, le 

tétrabuthylammonium hexafluorophosphate (TBuNPF6) à une concentration de 0,1 M, dissous 

dans N, N-diméthylformamide (DMF). Cette étude a été réalisée dans l'intervalle de potentiel 
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allant de -100 mV jusqu'à -1300 mV, avec une vitesse de balayage de 100 mV/s, comme 

illustré dans la Figure III.7. 

L'analyse de ce voltampérométrie cyclique offre des informations cruciales sur le 

comportement électrochimique de l'électrolyte support dans ces conditions expérimentales 

spécifiques. Ces données sont essentielles pour comprendre les réactions électrochimiques 

sous-jacentes et établir une base de référence pour interpréter les résultats obtenus lors de 

l'évaluation du pouvoir antioxydant de nos produits vis-à-vis de l'anion superoxyde O2
•-. 

 

Figure III.7 : Voltampérométrie cyclique de l’électrolyte support en milieu DMF / TBuNPF6 

(0,1 M) avec une vitesse de balayage 0,1 V.s -1. 

III-3-1-b- Comportement électrochimique du radical anion superoxyde O2
•- 

Un voltampérométrie cyclique de l'oxygène a été enregistré à une vitesse de balayage de 0,1 

V.s-1, comme illustré dans la Figure III.8. Pour mener à bien cette expérience, de l'électrolyte 

support TBuNPF6 a été dissous dans 10 ml de DMF saturé en oxygène dans la cellule. Ce 

voltampérométrie cyclique a été initialement enregistré en l'absence des antioxydants 

synthétisés. Cette mesure préliminaire permet de déterminer la valeur du courant de pic 

anodique associé à l'oxydation du radical anion O2
•-. Cette information est importante pour 

établir une référence précise lors de l'évaluation du pouvoir antioxydant de nos produits vis-à-

vis de l'anion superoxyde O2
•-. 
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Figure III.8 : Voltampérométrie cyclique de réduction de l’oxygène en milieu DMF / 

TBuNPF6 (0,1 M) avec une vitesse de balayage 0,1 V.s -1. 

III-3-1-c- Comportement électrochimique des antioxydants synthétisés P1 et I1 

Les figures III.9 et III.10 illustrent les voltampérométries cycliques superposés décrivant la 

réduction de l'oxygène, à la fois en l'absence et en présence de nos produits synthétisés, P1 et 

I1. Une observation significative et claire se dégage de ces résultats, mettant en lumière une 

corrélation entre l'augmentation de la concentration des antioxydants testés et la diminution de 

la densité du courant anodique. Cette diminution de la densité du courant anodique est 

suggestive d'une réduction concomitante de la concentration du radical anion O2
•-. Une 

explication plausible de ce phénomène réside dans le mécanisme de piégeage de l'anion 

superoxyde O2
•- par les composés P1 et I1. En se basant sur nos résultats électrochimiques, 

ces produits synthétisés jouent un rôle crucial, ouvrant ainsi des perspectives intéressantes 

pour la compréhension des processus redox et le développement d'applications potentielles 

dans le domaine de l'antioxydation. 
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Figure III.9 : Voltampérométrie cyclique de réduction de l’oxygène en présence de différents 

volume de P1 en milieu DMF / TBuNPF6 (0,1 M) avec une vitesse de balayage 0,1 V.s -1. 

 

 

Figure III.10 : Voltampérométrie cyclique de réduction de l’oxygène en présence de 

différents volume de I1 en milieu DMF / TBuNPF6 (0,1 M) avec une vitesse de balayage 0,1 

V.s -1 

Etant donnée la relation suivante, nous permet de calculer le pourcentage d’inhibition de 

l’anion superoxyde des composés I1 et P1 comme indiqué dans le Tableau III.2 : 

𝑨𝑷𝑹 𝑶𝟐
•− (%) =  

𝑰𝒑𝒂
𝟎 −  𝑰𝒑𝒂

𝑰𝒑𝒂
𝟎

 𝐱 𝟏𝟎𝟎 

𝐈𝐩𝐚 et 𝐈𝐩𝐚
𝟎  présentent l’intensité de courant du pic anodique de l’oxydation de l’anion 

superoxyde O2
•-  en présence et en absence des composés testés P1 et I1, respectivement. 
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Tableau III.2 : Evaluation du pourcentage d’inhibition de l’anion superoxyde O2
•- des 

antioxydants synthétisés I1 et P1. 

Antioxydant Volume ajouté (ml) 𝐈𝐩𝐚
𝟎  (μA/cm2) 𝐈𝐩𝐚 (μA/cm2) 𝐀𝐏𝐑 𝐎𝟐

•− (%) 

 

P1 

0 182,603 / / 

0,1 / 128,890 29,415 

0,2 / 59,784 67,260 

0,3 / 23,258 87,263 

 0,4 / 23,258 87,263 

I1 

0 201,751 / / 

0,1 / 176,564 12,484 

0,2 / 132,334 34,407 

0,3 / 86,948  56,903  

0,4 / 31,417 84,428 

Les valeurs de IC50 ont été évaluées à partir des droites linéaires qui représentent l'évolution 

du pourcentage d'inhibition de l'anion superoxyde O2
•- pour les produits P1 et I1 en fonction 

de leurs concentrations massiques internes. Les équations linéaires ont été illustrées dans les 

Figures III.11 et III.12, respectivement. Les résultats obtenus sont résumés dans le tableau 

III.3.    
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Figure III.11 : Régression linéaire entre la concentration interne et le pourcentage 

d'inhibition de l’anion superoxyde O2
•- du produit P1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure III.12 : Régression linéaire entre la concentration interne et le pourcentage 

d'inhibition de l’anion superoxyde O2
•- du produit I1. 
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Tableau III.3 : Evaluation de la concentration inhibitrice IC50 des antioxydants synthétisés I1 

et P1. 

Antioxydants Concentration massique (mg/ml) IC50 (μg/ml) 

 

P1 

0,4  

 

11,867  

 

0,8 

1,2 

 1,6  

I1 

0,4 

31,464 
0,8 

1,2 

1,6 

  

Les résultats obtenus révèlent une signification marquée du pouvoir antioxydant des produits 

synthétisés P1 et I1 par rapport à l'antioxydant standard BHT [7]. L'ordre croissant d'activité 

antioxydante se présente comme suit : BHT < I1 < P1. Ce classement n'est pas étonnant, étant 

donné que la capacité antioxydante impressionnante du composé α-aminophosphonate P1 

peut être attribuée principalement à la présence de groupements hydroxyles hautement actifs. 

Ces résultats soulignent l’utilité des produits P1 et I1 en tant qu'agents antioxydants, offrant 

ainsi des perspectives intéressantes dans le domaine de la recherche. 
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Figure III.13 : Histogramme montrant l'évolution croissante de la concentration inhibitrice 

des produits synthétisés P1 et I1 ainsi que de l’antioxydant de référence BHT testés par la 

méthode de la voltampérométrie cyclique. 

III-3-2- Détermination des paramètres thermodynamiques 

L'évolution de la réaction de piégeage du radical anion superoxyde par nos antioxydants P1 et 

I1 peut être estimée en exploitant certains paramètres thermodynamiques, tels que la constante 

de liaison Kb et l'énergie libre de Gibbs standard ΔG°. Les expressions de Kb et ΔG° peuvent 

être formulées selon les relations suivantes : 

𝑙𝑜𝑔 (
1

𝐶𝑡𝑒𝑠𝑡
) = 𝑙𝑜𝑔 𝐾𝑏 + 𝑙𝑜𝑔 (

𝐼𝑝𝑎

𝐼𝑝𝑎
0 −  𝐼𝑝𝑎

) 

𝛥𝐺0 = −𝑅𝑇 𝑙𝑛(𝐶𝑠𝑜𝑙𝑣𝑎𝑛𝑡 𝐾𝑏) 

Ctest : Concentration des composés testés. 

R : Constante des gaz parfaits (8,314 J K-1 mol-1). 

T : Température absolue (K). 

Csolvant : Concentration molaire du solvant (DMF). 

Les équations des courbes linéaires, représentées par log (
Ipa

Ipa
0 − Ipa

) en fonction de log (
1

C
) dans 

les Figures III.14 et III.15, ont été utilisées pour déterminer les constantes de liaison Kb. À 

11,867
31,464

180,900

P1 I1 BHT

IC50 (μg / ml)
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partir de ces constantes, les énergies libres standards de Gibbs, notées ΔG0, ont été calculées. 

Les valeurs spécifiques de Kb et ΔG0 pour les interactions O2
•- - P1 et O2

•- - I1, qui se forment 

entre le radical superoxyde et les produits testés, sont regroupées dans le tableau III.4. 

Les valeurs des constantes de liaison se révèlent relativement significatives, indiquant ainsi 

que les antioxydants possèdent la capacité notable de piéger efficacement les radicaux libres 

superoxydes et de former de nouveaux composés très stables. Cette stabilité est corroborée 

par les valeurs de ΔG°, lesquelles confirment que la réaction s'oriente principalement dans le 

sens conduisant à une réduction de la concentration en radicaux libres O2
•-. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure III.14 : Régression linéaire entre log (
Ipa

Ipa
0 − Ipa

) et log (
1

C
) du produit P1. 

 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 

 

y = 0.3946x + 2.7951
R² = 0.9952

2.4

2.5

2.6

2.7

2.8

2.9

3

-1 -0.5 0 0.5

P1

log (
Ipa

Ipa
0 −  Ipa

) 

log (
1

C
) 



Chapitre3                             Evaluation Expérimentale de l’Activité Antioxydante 

109 
 

 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure III.15 : Régression linéaire entre log (
Ipa

Ipa
0 − Ipa

) et log (
1

C
) du produit I1. 

 

Tableau III.4 : Calcul de Constantes de liaison Kb et des énergies libres standards de Gibbs 

ΔG0 de O2
•- - P1 et O2

•- - I1 . 

Composé Kb (l.mol-1) ΔG0 (Kj.mol-1) 

O2
•- - P1 623,735 -22,437 

O2
•- - I1 294,442 -20,564 

O2
•- - BHT [7] 443,53 -21,652 
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Conclusion 

A la lumière des observations précédentes, il apparaît que le pouvoir antioxydant de chaque 

composé (qu'il s'agisse d'un produit α-aminophosphonique ou d'une base de Schiff) est 

étroitement lié à sa structure moléculaire. Plus particulièrement, la présence de groupements -

OH, tant en termes de leur nombre que de leur position, ainsi que la présence de cycles 

aromatiques liés à des substituants qui facilitent une délocalisation optimale des électrons π et 

induisent la résonance, sont des éléments cruciaux. Ces caractéristiques moléculaires jouent 

un rôle majeur dans l'amélioration de l'activité de piégeage des radicaux libres, conférant ainsi 

une réactivité remarquable aux antioxydants et assurant une excellente stabilité de leurs 

radicaux résultants. Il est pertinent de souligner que les méthodes employées, tant chimiques 

qu'électrochimique, pour évaluer le pouvoir antioxydant de P1 et I1 présentent une corrélation 

excellente, renforçant ainsi la fiabilité et la complémentarité des approches adoptées dans 

cette étude.     
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L'étude théorique de l'activité antioxydante donne une importance cruciale dans la 

caractérisation détaillée des propriétés moléculaires influençant la capacité de piégeage des 

radicaux libres. Pour élargir notre perspective, une analyse comparative a été réalisée en 

examinant les produits synthétisés.  

IV- Etude théorique de l'activité antioxydante 

Pour une approche plus approfondie de cette étude, une comparaison détaillée a été effectuée 

avec les produits synthétisés par HOUAS et al. [1], spécifiquement HIN = I2 et HMHP = P2 

(voir Figure IV.1). Cette analyse comparative s'est appuyée sur des calculs DFT (Density 

Functional Theory), exécutés à l'aide du logiciel Gaussian 09 [2], utilisant la fonction B3LYP 

[3] et la base 6-311+G(d, p). L'ensemble des calculs visait à optimiser la géométrie des 

molécules neutres I1, I2, P1 et P2 (voir Figure IV.2), de leurs radicaux (voir Figure IV.3) et 

de leurs anions (voir Figure IV.4). L'étude théorique de l'activité antioxydante des composés 

I1, I2, P1 et P2 a été élaborée en calculant divers paramètres thermodynamiques, à savoir 

BDE, PA, ETE, IP et PDE, en phase gazeuse. Ces paramètres sont intrinsèquement liés aux 

mécanismes de réaction HAT, SPLET et SET-PT, et ont été évalués pour les molécules 

optimisées selon les équations (1), (2), (3), (4) et (5) respectivement. Ainsi, une précision 

accrue a été apportée à la détermination des mécanismes gouvernant les interactions entre les 

antioxydants I1, I2, P1 et P2. 

 

Figure IV.1 : Structures chimiques avec numérotation des groupes hydroxyles et des cycles 

aromatiques des composés I1, I2, P1 et P2. 

Les composés étudiés peuvent piéger les radicaux libres par l'intermédiaire de divers 

mécanismes bien connus [4-6] : le transfert d'atomes d'hydrogène (HAT), le transfert 

séquentiel d'électrons par perte de proton (SPLET) et le transfert d'un seul électron suivi d'un 

transfert de proton (SET-PT). 
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IV-1- Le mécanisme de transfert d'atomes d'hydrogène (HAT) : 

ArOH + X•                 ArO• +  XH     

Cette réaction a lieu lorsque l'énergie de dissociation de la liaison OH atteint son minimum, 

étant donné que ce mécanisme repose sur le piégeage du radical libre par l'atome d'hydrogène 

transféré depuis l'antioxydant (ArOH). C'est pourquoi il est crucial de calculer l'énergie de 

dissociation de la liaison (BDE), une étape essentielle pour estimer la stabilité de ArOH et, 

par conséquent, sa vitesse de réaction avec le radical libre.  

Le paramètre qui contrôle le mécanisme HAT est la BDE, pouvant être calculée comme suit : 

BDE = H(ArO•) + H(H•) − H(ArOH)…….….………………(1) 

Par conséquent, dans ce contexte, l'antioxydant le plus stable, correspondant à une énergie de 

dissociation de liaison (BDE) minimale, est également celui dont le taux d'inhibition des 

radicaux libres est le plus élevé [7]. 

IV-2- Transfert séquentiel de protons et d'électrons (SPLET) :  

Ce mécanisme se subdivise en deux étapes distinctes :  

Étape 1 : ArOH libère un proton, engendrant ainsi la formation d'un anion (ArO-). 

ArOH                ArO− +  H+ 

Le déroulement de cette réaction est contrôlé par la valeur de l'affinité protonique (PA), 

laquelle est définie par l'expression suivante : 

PA = H(ArO−) + H(H+) − H(ArOH)…………………………(2)   

Étape 2 : Dans cette phase, le radical libre accepte l'électron libéré par ArO- et sera piégé par 

le proton, tandis que ArO- est transformé en un radical stable. 

ArO− +  H+ + X•                ArO• + XH    

Le paramètre thermodynamique impliqué dans cette réaction chimique est l'enthalpie de 

transfert d'électrons (ETE), dont le calcul s'effectue selon la formule suivante: 

ETE = H(ArO•) + H(e−) − H(ArO−)………………………..(3)   
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IV-3- Transfert d'un seul électron suivi d'un transfert de proton (SET-PT) : 

Ce mécanisme suit également une réaction en deux étapes :  

Étape 1 : Au cours de cette phase, l'antioxydant cède un électron au radical libre, se 

transformant ainsi en un cation radicalaire (ArOH•+). 

ArOH +  X•                  ArOH•+ + X− 

Le paramètre numérique qui caractérise ce mécanisme est le potentiel d'ionisation (IP) : 

IP = H(ArOH•+) + H(e−) − H(ArOH)………………………(4) 

Étape 2 : Dans cette phase, le radical cationique se décompose pour former un radical stable. 

ArOH•+                  ArO• + H+ 

Dans ce mécanisme, le paramètre énergétique qui évalue l'efficacité de l'antioxydant est 

l'enthalpie de dissociation des protons (PDE) : 

PDE = H(ArO•) +  H(H+) −  H(ArOH•+)……………………..(5)   

IV-4- Mécanismes HAT, SPLET et SET-PT  

L'exploration de l'activité antioxydante de I1 et P1 a été méticuleusement étudiée et discutée 

sur le plan expérimental. Dans cette section, nous avons confronté les résultats théoriques 

avec ceux obtenus de manière expérimentale. Le focus est désormais dirigé vers l'analyse 

théorique de l'activité antioxydante des composés I1, I2, P1 et P2. Une étude comparative 

approfondie de ces résultats a ensuite été discutée. 

IV-4-1- Le mécanisme HAT 

Les valeurs de l'énergie de dissociation de liaison (BDE) des composés I1, I2, P1 et P2, 

calculées en phase gazeuse, sont systématiquement répertoriées dans le tableau IV.1. Selon 

nos calculs, les valeurs BDE des imines étudiées suivent l'ordre croissant suivant : I1 (2-OH) 

< I2 (2-OH) < I1 (1-OH) < I2 (1-OH). Ce résultat indique que l'hydrogène hydroxyle en 

position 1 manifeste une capacité moindre à libérer des radicaux H• par rapport aux autres O-

H. En conséquence, les liaisons 2-OH de I1 et I2 sont moins stables, et leur rupture s'avère 

donc plus facile [8].  
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Les valeurs BDE pour les produits α-aminophosphonates se présentent dans l'ordre suivant: 

P1 (1-OH) < P2 (1-OH) < P1 (2-OH) < P2 (2-OH) < P1 (3-OHa) < P2 (3-OHa) < P1 (3-OHb) 

< P2 (3-OHb). Cependant, ce classement peut être expliquée par la formation de liaisons 

hydrogène intramoléculaires [9, 10], spécifiquement dans le cas des composés P1 et P2 en 

position 2, où les groupes P=O sont situés à proximité des hydroxyles 2-OH (voir Figure 

IV.2). Ces liaisons hydrogènes intramoléculaires de longueur L(P1) = 1,734 Å et L(P2) = 

1,731 Å, engendrent une stabilité significative des liaisons OH. La rupture de ces liaisons 

nécessite également la dissociation des liaisons hydrogène intramoléculaires, demandant ainsi 

une énergie de dissociation élevée. Les valeurs élevées de BDE en position 3 de P1 et P2 

suggèrent que la rupture de la liaison 3-OH serait encore plus difficile qu'en position 2. Cette 

analyse confirme que le mécanisme HAT se déroule par la formation des radicaux libres I1 

(C2-O•), I2 (C2-O•), P1 (C1-O•) et P2 (C1-O•), nécessitant une démonstration de leur 

stabilité.    

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure IV.2 : Structures optimisées de I1, I2, P1 et P2 calculées au niveau B3LYP/6-

311+G(d, p) avec la numérotation de chaque atome (les boules grises, blanches, rouges, 

bleues et oranges représentent respectivement les atomes de carbone, d'hydrogène, d'oxygène 

et de phosphore). 

Un autre facteur crucial influençant l'efficacité antioxydante de nos produits, et qui nécessite 

une considération particulière, est la stabilité des radicaux libres formés à la fin du mécanisme 

HAT. Les paramètres révélateurs de cette stabilité sont dans les distributions de densité de 

spin des radicaux I1, I2, P1 et P2, calculées et illustrées à la figure IV.3. 
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Les résultats de ces calculs dévoilent un ordre croissant des valeurs de densité de spin sur les 

atomes d'oxygène, jouant un rôle prépondérant dans la capacité antioxydante des imines : I1 

(C2-O•), I2 (C2-O•), I1 (C1-O•) et I2 (C1-O•).  Cela suggère que les radicaux I1 (C2-O•) et I2 

(C2-O•) sont plus stables que leurs homologues I1 (C1-O•) et I2 (C1-O•). En d'autres termes, 

la formation des radicaux stables I1 (C2-O•) et I2 (C2-O•) est plus favorable à la localisation 

de la densité de spin que la formation des radicaux I1 (C1-O•) et I2 (C1-O•) [11].    

En revanche, les valeurs de densité de spin des sites actifs en position 1 des antioxydants P1 et 

P2 se situent respectivement à 0,37 et 0,39. Ces résultats concordent parfaitement avec les 

faibles valeurs de BDE observées pour P1 (1-OH) et P2 (1-OH). 

 

Figure IV.3 : Distribution de la densité de spin des radicaux I1, I2, P1 et P2 calculée au 

niveau B3LYP/6-311+G(d, p) de la théorie en phase gazeuse. 
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IV-4-2- Le mécanisme SPLET 

L'affinité protonique émerge comme le paramètre clé régissant la première phase du 

mécanisme SPLET. Lorsque les valeurs de PA diminuent, les activités antioxydantes des 

produits augmentent [12]. Les résultats des calculs d'affinité protonique (voir Tableau IV.1) 

révèlent que PA [I2 (2-OH)] < PA [I1 (2-OH)] < PA [I2 (1-OH)] < PA [I1 (1-OH)] et PA [P2 

(1-OH)]<PA [P1 (1-OH)], signalant ainsi que le transfert de protons à partir du groupe 2-OH 

de I2 et I1, ainsi que du groupe 1-OH de P2 et P1, s'accomplit plus aisément en comparaison 

avec d'autres groupes -OH. Par conséquent, on peut déduire que la formation des anions I2 

(C2-O-), I1 (C2-O-), P2 (C1-O-) et P1 (C1-O-) est plus fluide que celle des autres anions.    

D’une part, la stabilité des anions I2 (C2-O-), I1 (C2-O-) peut être attribuée à la formation de 

liaisons hydrogène intramoléculaires entre les groupes hydroxyles (1-OH) et les groupes 

carbonyles (C=O) (L (I2) =1,735 A° et L (I1) =1,755 A°).  

D’autre part, la stabilité des anions P2 (C1-O-) et P1 (C1-O-) peut également être démontrée 

par la formation de liaisons hydrogène intramoléculaires de très courtes longueurs (1,022 A° 

et 1,021 A° respectivement) entre les groupes hydroxyles PO(OH)2 et les groupes C=O des 

anions correspondants (Figure IV.4). On peut s'attendre à ce que le transfert d'électrons de ces 

anions stables soit plus difficile que celui des autres anions des produits étudiés. 

La deuxième étape du mécanisme SPLET est basée sur le calcul de l'enthalpie de transfert 

d'électrons (ETE). Les valeurs ETE calculées pour les imines I1 et I2 ainsi que pour les acides 

α-aminophosphonates P1 et P2 sont présentées dans le tableau IV.1. Les valeurs ETE les plus 

faibles sont observées pour I1 (1-OH) et I2 (1-OH) pour les bases de Schiff, et pour P1 (2-

OH) et P2 (2-OH) pour les produits α-aminophosphonates, Ceci est conforme aux attentes 

présentées dans la figure IV.4. Il convient de souligner que les radicaux résultant du 

mécanisme SPLET se révèlent moins stables que tous les autres radicaux des produits I1, I2, 

P1 et P2. 
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Figure IV.4 : Anions  de I1, I2, P1 et P2 calculés au niveau de théorie B3LYP/6-311+G(d, 

p): les liaisons hydrogène intramoléculaires sont représentées. 

IV-4-3- Le mécanisme SET-PT 

Les potentiels d'ionisation (IP) calculés pour I1, I2, P1 et P2, avec différentes orientations des 

groupes OH en phase gazeuse, sont répertoriés dans le tableau IV.1. Il est observé que le 

potentiel d'ionisation (IP) de I1 est inférieur à celui de I2, indépendamment de la position du 

groupe hydroxyle dans l'imine. Le même résultat peut être observé pour IP (P1) et IP (P2), 

avec IP (P1) < IP (P2). Il est évident que I1 et P1 ont une tendance plus marquée à libérer des 

électrons que I2 et P2.   

Le tableau IV.1 expose également les valeurs d'enthalpie de dissociation des protons (PDE) de 

I1, I2, P1 et P2. Les PDE de I1 (1-OH) et I2 (1-OH) sont supérieures à celles de I1 (2-OH) et 

I2 (2-OH). De manière similaire, les PDE de P1 (2-OH) et P2 (2-OH) surpassent celles de P1 

(1-OH) et P2 (1-OH). Cette observation n'est pas surprenante, car la deuxième étape du 
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mécanisme SET-PT aboutit à la formation de radicaux stables pour I1, I2, P1 et P2, tout 

comme dans le mécanisme HAT. Les faibles valeurs de PDE indiquent une facilité accrue de 

déprotonation de I1, I2, P1 et P2 aux positions 2, 2, 1 et 1, respectivement. Ceci suggère une 

participation significative des sites OH susmentionnés dans la deuxième étape du mécanisme 

SET-PT. 

Il ressort clairement de ces constatations que les potentiels d'ionisation de I1 et P1 sont les 

faibles par rapport aux autres composés (I2 et P2). Ainsi, la substitution d'un hydrogène dans 

I2 et P2 par un groupe méthyle dans I1 et P1 entraîne une meilleure délocalisation des 

électrons π, conférant ainsi une activité antioxydante supérieure à ces composés. 

En procédant à une comparaison approfondie des résultats exposés précédemment (voir 

Tableau IV.1), il devient apparent que les valeurs de l'énergie de dissociation des liaisons 

(BDE) associées au mécanisme HAT sont inférieures aux valeurs de l'affinité protonique 

(PA), responsables de la première étape du mécanisme SPLET, ainsi qu'aux valeurs du 

potentiel d'ionisation (IP), qui régissent la première étape du mécanisme SET-PT. Par 

conséquent, le mécanisme HAT en une étape se présente comme le plus favorable parmi tous 

les autres mécanismes, favorisant la formation de radicaux particulièrement stables grâce à un 

transfert aisé d'atomes d'hydrogène. 

Cette observation suggère que le mécanisme HAT, caractérisé par sa simplicité en une seule 

étape, présente des avantages notables par rapport aux mécanismes SPLET et SET-PT. La 

facilité de transfert d'atomes d'hydrogène dans le mécanisme HAT se traduit par des valeurs 

BDE plus faibles, indiquant une propension accrue à libérer des radicaux stables. En 

revanche, les mécanismes SPLET et SET-PT impliquent des étapes successives, chacune étant 

régulée par des paramètres thermodynamiques distincts (PA et IP, respectivement), rendant la 

formation de radicaux moins efficace. 

Ainsi, cette analyse comparative met en évidence la prédominance du mécanisme HAT en 

termes d'efficacité et de facilité de formation de radicaux stables, renforçant ainsi son rôle 

prépondérant dans le contexte de l'activité antioxydante des composés étudiés. 
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Tableau IV.1 : Enthalpie de dissociation des liaisons (BDE), potentiel d'ionisation (IP), 

enthalpie de dissociation des protons (PDE), affinité protonique (PA) et enthalpie de transfert 

d'électrons (ETE) des produits I1, I2, P1 et P2, calculés en Kcal/mol au niveau B3LYP/6-

311+ G (d, p) en phase gazeuse. 

Composés Position-OH  HAT  SPLET   SET-PT  

  BDE  PA ETE  IP PDE 

I1 1-OH 76,97      330,33  60,87     160,13    231,08     

 2-OH 75,63           321,45  68,42     159,41 230,46    

P1 1-OH 71,74        306,08    83,90      160,36 229,61   

2-OH 81,14        316,60 78,78     160,36  235,01     

 3-OHa 83,97  314,28 83,93  160,36 237,84 

 3-OHb 85,62  313,97 85,88  160,36 239,48 

I2 1-OH 78,61       329,36  63,48     162,12    230,72     

2-OH 76,08      320,91  69,40     162,71    227,60    

P2 1-OH 73,61         305,31  82,54    161,36 226,48 

2-OH 

3-OHa 

3-OHb 

81,30   

84,58      

86,19 

 313,89    

314,08 

313,77 

81,65 

84,74 

86,66 

 161,36 

161,36   

161,36 

234,17   

237,45 

239,06 

En vue d'enrichir davantage ce chapitre, nous avons compilé dans le Tableau IV.2 les résultats 

théoriques de certains antioxydants récemment étudiés. L'analyse de ces données révèle des 

informations cruciales sur les mécanismes d'activité antioxydante de ces composés, offrant 

ainsi une précision sur leur potentiel de piégeage des radicaux. 

Prenons, par exemple, le composé 1a étudié en phase gazeuse. Les résultats indiquent une 

valeur BDE inférieure aux valeurs IP et PA, suggérant que le mécanisme HAT est le plus 

probable, avec le groupe 3'-OH identifié comme le site privilégié d'action antioxydante [13]. 

En revanche, le composé 2a présente une valeur BDE élevée, suggérant une activité 

antioxydante relativement faible [14]. 

Une comparaison entre les produits 3a et 3b révèle que le premier présente une BDE plus 

élevée, attribuable à la présence d'une liaison H intramoléculaire. Cependant, le produit 3b 

affiche une BDE plus faible, indiquant une activité antioxydante plus élevée [15]. 

 Des analyses similaires basées sur les valeurs calculées (PA, ETE, BDE et IP) dans les 

mécanismes SPLET, HAT et SET-PT sont également appliquées aux composés 4a, 5a, 6a, 7a, 

7b, 8a, et 9c. 
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Par exemple, le composé 4a semble avoir une bonne activité antioxydante sur la base des  

paramètres thermodynamiques calculés [16].  

Quant au composé 5a, la valeur PA s'est avérée la plus faible. Cela signifie que le mécanisme 

SPLET est thermodynamiquement le plus favorable pour l'activité de piégeage des radicaux 

dans l'éthanol [17].  

Dans le cas du produit 6a, l'étude indique que le mécanisme HAT prédomine en phase 

gazeuse, avec la liaison OH liée au cycle benzofurane se révélant plus active [18]. 

En ce qui concerne les composés 7a et 7b, le mécanisme HAT semble également être préféré 

pour la capture des radicaux libres, avec des valeurs BDE du 3-OH inférieures à celles du 4-

OH en phase gazeuse [19].  

Le produit 8a confirme cette tendance, où le mécanisme HAT se produit plus facilement à 

partir du 7-OH que de l'autre groupe hydroxyle [20]. 

Finalement, les résultats de 9c démontrent une activité plus élevée que 9a et 9b selon tous les 

mécanismes examinés, avec une concordance notable entre les paramètres de calcul et les 

résultats expérimentaux [21]. 

Ces observations réaffirment que les calculs des paramètres thermodynamiques fournissent 

une précision remarquable quant au site actif et au mécanisme à l'activité antioxydante. Ces 

résultats dépendent, de manière significative, de la structure des antioxydants, de la stabilité 

des radicaux formés, et des conditions environnementales spécifiques étudiées. 
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Tableau IV.2: Valeurs les plus basses de BDE, PA, ETE, IP et PDE en Kcal/mol des 

nouveaux composés antioxydants récemment étudiés en phase gazeuse (à 

l'exception du composé 5a). 

 Molécules Sites 

actifs 

 HAT  SPLET  SET-PT 

 BDE  PA ETE  IP PDE 

1a   [13] 

 

3′-OH  76,29  337,31 53,58  157,01 233,89 

2a   [14] 

 

-OH  375,50  - -  831,80 - 

3a [15]   

 

-OH  89,88  329,21 76,22  163,39 242,04 

                  

3b    

 

-OH  79,55  330,41 64,70  155,04 240,06 

4a   [16] 

 

-OH  75,61  313,97 77,56  164,04 227,48 

5a   [17] 

 
        (dans l'éthanol) 

-OH  98,11 

 

 

 

 68,94 75,27  115,13 29,07 

 

 

 

 

 

          

3' 



Chapitre 4                      Evaluation Computationnelle de l’Activité Antioxydante 

 

123 
 

Tableau IV.2 (Suite)          

 

 
Molécules Sites 

actifs 

 HAT  SPLET  SET-PT 

BDE PA ETE IP PDE 

6a   [18] 

 
 

3-OH  87,68  352,60 51,06  153,86 249,40 

7a [19] 

 

 

 

 

 

 

 

 

7b 

 

 
 

 

 

3-OH 

 

 

 

 

 

 

 

 

3-OH 

 75,70 

 

 

 

 

 

 

 

 

73,90 

 

 329,60 

 

 

 

 

 

 

 

 

325,80 

 

 

 

 

63,50 

 

 

 

 

 

 

 

 

65,60 

 

 

 

 191,50 

 

 

 

 

 

 

 

 

180,10 

 

 

 

201,60 

 

 

 

 

 

 

 

 

211,20 

           

8a   [20] 

 

7-OH  92,62  355,81 52,91  159,41 249,32 

9a [21] 

 

-OH  78,64  343,75 44,56  175,03 214,00 

           

9b    

 

-OH  78,35  344,28 43,74  175,97 212,77 

           

9c 

 

-OH  75,91  339,84 45,73  171,32 214,97 

3 

3 

3 

7 
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IV-5- Orbitales moléculaires frontières HOMO et LUMO  

La structure électronique d'une molécule trouve une corrélation directe avec les énergies des 

orbitales moléculaires frontières HOMO (orbite moléculaire la plus haute occupée) et LUMO 

(orbite moléculaire la plus basse inoccupée). Ainsi, l'évaluation des valeurs énergétiques de 

HOMO est cruciale pour comprendre l'activité antioxydante de nos produits. 

Étant donné que la capacité de piégeage des radicaux des imines I1 et I2 et des α-

aminophosphonates P1 et P2 est liée aux potentiels d'ionisation des anions correspondants, 

cette capacité peut être prédite en examinant les valeurs propres de l'HOMO. Une valeur 

EHOMO élevée indique une meilleure capacité de don d'électrons, traduisant ainsi une 

excellente capacité antioxydante.  

La Figure IV.5 montre que les énergies HOMO des imines I1 et I2 suivent la séquence : 

EHOMO [I1 (cas 1)] > EHOMO [I1 (cas 2)] > EHOMO [I2 (cas 1)] > EHOMO [I2 (cas 2)]. Ces 

résultats démontrent que le composé I1 manifeste la plus grande capacité à donner des 

électrons. Cette séquence concorde parfaitement avec le classement des potentiels d'ionisation 

de I1 et I2, renforçant ainsi la corrélation entre les deux.   

En ce qui concerne P1 et P2 (Figure IV.5), l'observation révèle que P1 a fourni une EHOMO 

plus élevée que P2, indiquant ainsi une bonne activité antioxydante. La comparaison avec les 

valeurs de potentiels d'ionisation révèle également que P1 est plus actif que P2. 

En outre, l'écart énergétique (EGAP) se révèle être un paramètre significatif qui offre des 

indications sur la stabilité des produits. Un EGAP faible suggère une molécule plus réactive 

[22]. Nos résultats montrent que I1 et P1 émergent comme des entités plus réactives et moins 

stables que I2 et P2, contribuant ainsi à une compréhension approfondie de leur 

comportement antioxydant. 
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Figure IV.5 : Distribution HOMO - LUMO et énergie des produits I1, I2, P1 et P2 calculées 

au niveau de théorie B3LYP/6-311+G(d, p). 
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L'exploration des distributions HOMO et LUMO offre un aperçu précieux des sites actifs qui 

seront engagés dans le piégeage des radicaux libres. La densité électronique des orbitales 

moléculaires frontières (OMF) se révèle ainsi comme un facteur crucial dans notre analyse de 

l'activité antioxydante. 

La Figure IV.5 révèle une distribution homogène de la densité de charge pour les orbitales 

HOMO et LUMO des imines I1 et I2. Cette homogénéité peut être attribuée à la structure 

planaire de ces composés, favorisant une délocalisation efficace des électrons π. Cette 

caractéristique structurelle contribue à conférer à I1 et I2 un pouvoir antioxydant notable. 

En revanche, les composés P1 et P2 présentent une distribution différenciée de la densité de 

charge dans les orbitales HOMO. La densité est concentrée sur le cycle A pour ces orbitales 

moléculaires, indiquant que les groupes OH du cycle A de P1 et P2 sont particulièrement 

sensibles aux attaques radicalaires [23, 24]. Ainsi, on peut conclure que la liaison OH du 

cycle A émerge comme le site actif prédominant pour une réaction radicalaire, jouant un rôle 

crucial en tant que donneur d'électrons et contribuant de manière significative à leur activité 

antioxydante.  

Les contours LUMO des composés P1 et P2 révèlent que la densité de charge est localisée sur 

le cycle B, suggérant qu'ils agissent comme des accepteurs d'électrons. Ces résultats 

convergent avec les valeurs BDE et PA des mécanismes HAT et SET-PT respectivement, 

offrant une cohérence dans notre compréhension des propriétés antioxydantes de ces 

composés. 

Tableau IV.3 : Energies des orbitales frontières (eV), potentiel d'ionisation (eV), affinité 

électronique (eV), potentiel chimique (eV), électronégativité (eV), écart énergétique (eV), 

dureté (eV), douceur (eV-1) et électrophilie (eV) des composés I1, I2, P1 et P2 en phase 

gazeuse, calculés au niveau de théorie B3LYP/6-311+G(d, p). 

Composés EHOMO ELUMO I A μ χ EGAP η S ω 

I1  -5,628 -2,195 5,628 2,195 -3,912 3,912 3,433 3,433 0,291 2,229 

I1 -5,718 -2,145 5,718 2,145 -3,932 3,932 3,574 3,574 0,280 2,163 

P1 -5,677 -1,663 5,677 1,663 -3,670 3,670 4,014 4,014 0,249 1,677 

I2 -5,763 -2,234 5,763 2,234 -3,998 3,998 3,529 3,529 0,283 2,265 

I2 -5,782 -2,181 5,782 2,181 -3,981 3,981 3,600   3,600 0,278 2,201 

P2 -5,755 -1,669 5,755 1,669 -3,712 3,712 4,087   4,087 0,245 1,686 
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IV-6- Etude de la réactivité des produits synthétisés 

 IV-6-1- Indices de réactivité globale 

Les résultats des paramètres de réactivité obtenus dans cette étude sont exposés de manière 

exhaustive dans le tableau IV.3. Selon cette présentation tabulaire, il est observable que les 

molécules I1 et P1 démontrent la plus grande réactivité et la moindre dureté, indiquant ainsi 

leur caractère plus mou. De manière similaire, à la lumière des données calculées du tableau 

IV.3, on peut affirmer que les molécules I2 et P2 se distinguent en tant que produits les plus 

électrophiles, suggérant leur tendance à subir une attaque nucléophile. Il est pertinent de 

souligner que l'ensemble des composés examinés peuvent être catégorisés comme des 

électrophiles forts [25]. 

IV-6-2- Indices de Fukui 

Les fonctions de Fukui ont été évaluées afin de déterminer les sites d'interaction pour les 

molécules I1, I2, P1 et P2, en se basant sur les équations suivantes : 

fk
− = qk(N) − qk(N − 1); ωk

− = ωfk
−  pour une attaque électrophile. 

fk
+ = qk(N + 1) − qk(N); ωk

+ = ωfk
+ pour une attaque nucléophile. 

fk
− et fk

+: Valeurs des descripteurs locaux. 

qk(N): Population électronique de l'atome k dans la molécule neutre. 

qk(N − 1): Population électronique de l'atome k dans la molécule cationique. 

qk(N + 1): Population électronique de l'atome k dans la molécule anionique. 

N : Nombre d'électrons. 

ωk
− et ωk

+: Indices locaux d'électrophilie et de nucléophilie respectivement. 

Δf = fk
+ − fk

− 

fk
+ − fk

− > 0 Indique un site électrophile. 

fk
+ − fk

− < 0 Indique un site nucléophile. 



Chapitre 4                      Evaluation Computationnelle de l’Activité Antioxydante 

 

128 
 

Les résultats des calculs des paramètres des descripteurs locaux pour les molécules I1, I2, P1 

et P2 sont présentés de manière détaillée dans le tableau IV.4. Pour les imines I1 (cas 1), I2 

(cas 1), I1 (cas 2) et I2 (cas 2), les atomes O10 (f-= 0,0971), O10 (f-= 0,0906), C19 (f- = 

0,1023) et C15 (f-= 0,1119) sont respectivement identifiés comme les sites d'attaque 

électrophile préférés. De même, les atomes C25 (f+= 0,1367), C21 (f+= 0,1379), C25 (f+ = 

0,1286) et C21 (f+= 0,1297) sont identifiés comme des sites électrophiles, présentant des 

valeurs Δf positives. En ce qui concerne les composés α-aminophosphonates P1 et P2, le 

tableau IV.4 révèle que les atomes N16 (f- = 0,1057) et N12 (f- = 0,1384) sont les sites 

privilégiés pour une attaque électrophile, en raison de leurs valeurs Δf négatives, indiquant 

des sites nucléophile. Par ailleurs, les atomes P20 (f+ = 0,1346) de P1 et P16 (f+ = 0,1288) de 

P2 sont identifiés comme étant plus réactifs à une attaque nucléophile, avec des valeurs Δf 

positives. Ces conclusions sont en accord avec les indices de philicité locale calculés pour les 

atomes actifs, comme présenté dans le tableau IV.4. 

Tableau IV.4 : Paramètres des descripteurs locaux calculés pour les produits I1, I2, P1 et P2. 

Atomes de  

I1 (cas 1) 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

1C -0,0098 0,0508 0,0606 0,0205 0,041 -0,0004 0,0023 

2  C 0,0874 0,0117 -0,0757 0,0495 -0,0757 0,004 0,0005 

3  C 0,0601 0,0718 0,0117 0,066 0,0117 0,0027 0,0033 

4  C 0,0153 0,0246 0,0093 0,02 0,0093 0,0007 0,0011 

5  C 0,0569 0,0238 -0,0331 0,0404 -0,0331 0,0026 0,0011 

6  C 0,0684 -0,0215 -0,0899 0,0234 -0,0469 0,0031 -0,001 

10  O 0,0971 0,0316 -0,0655 0,0644 -0,0654 0,0044 0,0014 

12  C -0,0163 -0,0058 0,0105 0,011 -0,0104 -0,0007 -0,0003 

16  N 0,0128 0,095 0,0822 0,0539 0,0822 0,0006 0,0043 

17  C 0,0411 0,08 0,0389 0,0606 0,0389 0,0019 0,0037 

19  C 0,0374 0,0346 -0,0028 0,036 -0,0028 0,0017 0,0016 

20  C -0,0064 0,009 0,0154 0,0013 0,0025 -0,0003 0,0004 

21  C 0,046 0,0462 0,0002 0,0461 0,0002 0,0021 0,0021 

22  C -0,0042 -0,0169 -0,0127 0,0105 0,0126 -0,0002 -0,0008 

23  C 0,0308 0,0159 -0,0149 0,0234 -0,0149 0,0014 0,0007 

24  C -0,0029 0,021 0,0239 0,0091 0,0182 -0,0001 0,001 

25  C 0,0752 0,1367 0,0615 0,106 0,0615 0,0034 0,0063 

26  C 0,037 0,0424 0,0054 0,0397 0,0053 0,0017 0,0019 

27  C 0,03 0,0557 0,0257 0,0429 0,0257 0,0014 0,0025 

31  C 0,0377 0,0273 -0,0104 0,0325 -0,0104 0,0017 0,0012 

35  O 0,021 0,0201 -0,0009 0,0206 -0,0008 0,001 0,0009 
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Tableau IV.4 (Suite) 

        
Atomes de 

I1 (cas 2) 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

  1  C  0,0082 0,0477 0,0395 0,0279 0,0394 0,0004 0,0021 

  2  C  0,0433 0,0099 -0,0334 0,0266 -0,0334 0,0019 0,0004 

  3  C  0,0717 0,0801 0,0084 0,0759 0,0084 0,0032 0,0036 

  4  C  0,0058 0,0265 0,0207 0,0161 0,0206 0,0003 0,0012 

  5  C  0,0489 0,0213 -0,0276 0,0351 -0,0276 0,0022 0,001 

  6  C  0,0217 -0,0104 -0,0321 0,0056 -0,0113 0,001 -0,0005 

 10  O  0,0389 0,0057 -0,0332 0,0223 -0,0332 0,0017 0,0003 

 12  C  -0,0104 -0,0061 0,0043 0,0082 -0,0042 -0,0005 -0,0003 

 16  N  0,0658 0,0806 0,0148 0,0732 0,0148 0,0029 0,0036 

 17  C  -0,0126 0,1256 0,1382 0,0565 0,1131 -0,0006 0,0056 

 19  C  0,1023 0,0077 -0,0946 0,055 -0,0946 0,0046 0,0003 

 20  C  -0,0233 0,0035 0,0268 0,0099 -0,0199 -0,001 0,0002 

 21  C  0,037 0,0572 0,0202 0,0471 0,0202 0,0017 0,0026 

 22  C  0,0069 -0,013 -0,0199 0,0031 0,0061 0,0003 -0,0006 

 23  C  0,058 0,0065 -0,0515 0,0322 -0,0515 0,0026 0,0003 

 24  C  -0,0031 0,0131 0,0162 0,005 0,0101 -0,0001 0,0006 

 25  C  0,0708 0,1286 0,0578 0,0997 0,0577 0,0032 0,0057 

 26  C  0,0396 0,031 -0,0086 0,0353 -0,0086 0,0018 0,0014 

 27  C  0,0194 0,0529 0,0335 0,0361 0,0335 0,0009 0,0024 

 31  C  0,0653 0,0264 -0,0389 0,0459 -0,039 0,0029 0,0012 

 35  O  0,077 0,0532 -0,0238 0,0651 -0,0238 0,0034 0,0024 

        Atomes de 

P1 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

 1  C  0,0901 0,0251 -0,065 0,0576 -0,065 0,0037 0,001 

 2  C  0,0029 0,0114 0,0085 0,0072 0,0086 0,0001 0,0005 

 3  C  0,0647 0,0064 -0,0583 0,0356 -0,0583 0,0027 0,0003 

 4  C  0,039 -0,0128 -0,0518 0,0131 -0,0262 0,0016 -0,0005 

 5  C  0,0084 0,002 -0,0064 0,0052 -0,0064 0,0003 0,0001 

 6  C  0,0606 0,0109 -0,0497 0,0358 -0,0497 0,0025 0,0005 

10  O  0,0667 0,0121 -0,0546 0,0394 -0,0547 0,0028 0,0005 

12  C  -0,0147 -0,0027 0,012 0,0087 -0,0121 -0,0006 -0,0001 

16  N  0,1057 -0,0016 -0,1073 0,052 -0,1041 0,0044 -0,0001 

18  C  -0,0262 0,0151 0,0413 0,0056 -0,0112 -0,0011 0,0006 

20  P  -0,0032 0,1346 0,1378 0,0657 0,1314 -0,0001 0,0056 

21  O  0,0104 0,0514 0,041 0,0309 0,041 0,0004 0,0021 

23  O  0,0097 0,0207 0,011 0,0152 0,011 0,0004 0,0009 

25  O  0,0298 0,0386 0,0088 0,0342 0,0087 0,0012 0,0016 

26  C  0,0366 0,059 0,0224 0,0478 0,0224 0,0015 0,0024 

27  C  0,0006 -0,0131 -0,0137 0,0062 0,0125 0 -0,0005 

28  C  0,0181 0,0473 0,0292 0,0327 0,0292 0,0008 0,002 

29  C  0,0326 0,0435 0,0109 0,038 0,011 0,0013 0,0018 

30  C  -0,0048 -0,0078 -0,003 0,0063 0,003 -0,0002 -0,0003 

31  C  0,0036 0,0234 0,0198 0,0135 0,0198 0,0001 0,001 

32  C  0,0197 0,0514 0,0317 0,0356 0,0317 0,0008 0,0021 
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Tableau IV.4 (Suite) 

 

34  C  0,0424 0,0711 0,0287 0,0568 0,0287 0,0018 0,0029 

35  C  0,0571 0,1062 0,0491 0,0817 0,0491 0,0024 0,0044 

37  C  0,0403 0,0218 -0,0185 0,031 -0,0185 0,0017 0,0009 

42  O  0,0218 0,0243 0,0025 0,0231 0,0025 0,0009 0,001 

Atomes de 

I2 (cas 1) 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

  1  C  -0,001 0,0549 0,0559 0,0269 0,0538 0 0,0026 

  2  C  0,0753 0,0097 -0,0656 0,0425 -0,0656 0,0035 0,0005 

  3  C  0,0617 0,0703 0,0086 0,066 0,0087 0,0029 0,0033 

  4  C  0,0166 0,026 0,0094 0,0213 0,0095 0,0008 0,0012 

  5  C  0,0497 0,0225 -0,0272 0,0361 -0,0272 0,0023 0,0011 

  6  C  0,0631 -0,02 -0,0831 0,0215 -0,043 0,0029 -0,0009 

 10  O  0,0906 0,0313 -0,0593 0,0609 -0,0592 0,0042 0,0015 

 12  N  0,0259 0,0956 0,0697 0,0607 0,0698 0,0012 0,0045 

 13  C  0,0322 0,0818 0,0496 0,057 0,0497 0,0015 0,0038 

 15  C  0,0485 0,0343 -0,0142 0,0414 -0,0142 0,0023 0,0016 

 16  C  -0,0095 0,0091 0,0186 0,0002 -0,0004 -0,0004 0,0004 

 17  C  0,0479 0,0468 -0,0011 0,0473 -0,001 0,0022 0,0022 

 18  C  -0,0046 -0,0169 -0,0123 0,0108 0,0123 -0,0002 -0,0008 

 19  C  0,0383 0,0159 -0,0224 0,0271 -0,0224 0,0018 0,0007 

 20  C  -0,002 0,021 0,023 0,0095 0,019 -0,0001 0,001 

 21  C  0,0793 0,1379 0,0586 0,1086 0,0585 0,0037 0,0064 

 22  C  0,0416 0,0426 0,001 0,0421 0,001 0,0019 0,002 

 23  C  0,0308 0,0562 0,0254 0,0435 0,0254 0,0014 0,0026 

 27  C  0,042 0,0277 -0,0143 0,0348 -0,0143 0,002 0,0013 

        
Atomes de 

I2 (case 2) 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

  1  C  0,0185 0,0512 0,0327 0,0348 0,0327 0,0008 0,0023 

  2  C  0,0331 0,0081 -0,025 0,0206 -0,025 0,0015 0,0004 

  3  C  0,0694 0,0789 0,0095 0,0741 0,0094 0,0032 0,0036 

  4  C  0,0086 0,0276 0,019 0,0181 0,019 0,0004 0,0013 

  5  C  0,0416 0,0214 -0,0202 0,0315 -0,0202 0,0019 0,001 

  6  C  0,0145 -0,0112 -0,0257 0,0017 -0,0034 0,0007 -0,0005 

 10  O  0,0318 0,0057 -0,0261 0,0188 -0,0261 0,0014 0,0003 

 12  N  0,0755 0,0811 0,0056 0,0783 0,0056 0,0034 0,0037 

 13  C  -0,018 0,1269 0,1449 0,0545 0,1089 -0,0008 0,0058 

 15  C  0,1119 0,0076 -0,1043 0,0598 -0,1043 0,0051 0,0003 

 16  C  -0,0255 0,0037 0,0292 0,0109 -0,0218 -0,0012 0,0002 

 17  C  0,0376 0,0581 0,0205 0,0478 0,0204 0,0017 0,0026 

 18  C  0,0075 -0,0131 -0,0206 0,0028 0,0056 0,0003 -0,0006 

 19  C  0,0639 0,0066 -0,0573 0,0352 -0,0573 0,0029 0,0003 

 20  C  -0,0024 0,013 0,0154 0,0053 0,0106 -0,0001 0,0006 

 21  C  0,0727 0,1297 0,057 0,1012 0,057 0,0033 0,0059 

 22  C  0,0425 0,0313 -0,0112 0,0369 -0,0113 0,0019 0,0014 
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Tableau IV.4 (Suite) 

 

      23  C  0,019 0,0534 0,0344 0,0362 0,0344 0,0009 0,0024 

 27  C  0,0701 0,0267 -0,0434 0,0484 -0,0434 0,0032 0,0012 

 31  O  0,0818 0,0538 -0,028 0,0678 -0,028 0,0037 0,0024 

Atomes de 

P2 
f- f+ Δf f0 

Dual 

descriptor 
ω- ω+ 

  1  C  0,1019 0,0323 -0,0696 0,0671 -0,0696 0,0039 0,0012 

  2  C  0,0055 0,0145 0,009 0,01 0,009 0,0002 0,0006 

  3  C  0,0574 0,0097 -0,0477 0,0336 -0,0476 0,0022 0,0004 

  4  C  0,021 -0,0083 -0,0293 0,0064 -0,0128 0,0008 -0,0003 

  5  C  0,0401 0,0039 -0,0362 0,022 -0,0362 0,0015 0,0001 

  6  C  0,0311 0,0081 -0,023 0,0196 -0,023 0,0012 0,0003 

 10  O  0,0393 -0,0022 -0,0415 0,0186 -0,0371 0,0015 -0,0001 

 12  N  0,1384 -0,0081 -0,1465 0,0651 -0,1303 0,0053 -0,0003 

 14  C  -0,0313 0,0175 0,0488 0,0069 -0,0138 -0,0012 0,0007 

 16  P  0,005 0,1288 0,1238 0,0669 0,1238 0,0002 0,0049 

 17  O  0,01 0,0475 0,0375 0,0288 0,0375 0,0004 0,0018 

 19  O  0,0111 0,0253 0,0142 0,0182 0,0142 0,0004 0,001 

 21  O  0,0323 0,0403 0,008 0,0363 0,008 0,0012 0,0015 

 22  C  0,0325 0,0572 0,0247 0,0449 0,0247 0,0012 0,0022 

 23  C  -0,0095 -0,0019 0,0076 0,0057 -0,0076 -0,0004 -0,0001 

 24  C  0,0193 0,0387 0,0194 0,029 0,0194 0,0007 0,0015 

 25  C  0,037 0,0372 0,0002 0,0371 0,0002 0,0014 0,0014 

 26  C  -0,0023 -0,0086 -0,0063 0,0054 0,0063 -0,0001 -0,0003 

 27  C  0,004 0,024 0,02 0,014 0,02 0,0002 0,0009 

 28  C  0,0185 0,0515 0,033 0,035 0,033 0,0007 0,002 

 30  C  0,0418 0,0704 0,0286 0,0561 0,0286 0,0016 0,0027 

 31  C  0,053 0,1062 0,0532 0,0796 0,0533 0,002 0,004 

 33  C  0,0435 0,0194 -0,0241 0,0314 -0,0241 0,0017 0,0007 

 38  O  0,0274 0,0266 -0,0008 0,027 -0,0008 0,001 0,001 
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Conclusion 

L’examen attentif des données révèle clairement que, les composés d'acide α-

aminophosphonique, à savoir P1 et P2, démontrent une remarquable efficacité en tant 

qu'antioxydants en comparaison aux imines I1 et I2. Cette constatation appuie de manière 

concluante l'influence positive du groupe -PO(OH)2 sur le potentiel de piégeage des oxydants. 

De plus, la présence du groupe méthyle dans I1 et P1 s'avère être un facteur significatif 

augmentant substantiellement la capacité antioxydante de ces produits. Cette amélioration 

notable découle de l’effet donneur d'électrons du groupe -CH3, favorisant ainsi une 

délocalisation accrue des électrons π au sein du cycle phénolique. Par conséquent, l'atome 

d'hydrogène, qui piègera le radical libre, peut être facilement libéré, renforçant ainsi 

l'efficacité globale du processus antioxydant. Cette analyse donne de manière approfondie les 

mécanismes moléculaires qui contribuent à l'amélioration des propriétés antioxydantes des 

composés étudiés, offrant ainsi une compréhension plus précise de leur comportement 

réactionnel. 
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Conclusion Générale 

Dans le cadre de la présente étude, les produits I1 (base de Schiff) et P1 (acide α-

aminophosphonate) ont été méticuleusement synthétisés avec succès. La confirmation 

expérimentale de leurs structures a été réalisée à l'aide de méthodes spectroscopiques 

habituelles, notamment la spectroscopie FT-IR, la RMN du proton (1H NMR), la RMN du 

carbone-13 (13C NMR) et la RMN du phosphore-31 (31P NMR). Parallèlement, des calculs 

DFT ont été appliqués pour consolider et valider les données obtenues expérimentalement, 

assurant ainsi une approche précise dans la caractérisation des composés étudiés. 

Une approche scientifique, combinant des études computationnelles et expérimentales, a été 

minutieusement examinée dans le cadre de cette recherche (Tableau1). Les propriétés 

antioxydantes de I1 et P1 ont été rigoureusement évaluées à l’aide de diverses méthodes 

expérimentales. L'utilisation de la méthode de piégeage des radicaux (DPPH), du test du 

pouvoir antioxydant réducteur ferrique (FRAP), et du test de piégeage du radical anion 

superoxyde par voie électrochimique a permis d'obtenir des résultats significatifs. Ces 

analyses ont démontré de manière concluante une inhibition efficace des réactions 

d'oxydation, soulignant ainsi le pouvoir antioxydant de I1 et P1. 

L'identification précise du groupe hydroxyle responsable de l'arrêt des réactions d'oxydation 

constitue une étape cruciale dans la compréhension de l'activité antioxydante de nos produits. 

Une analyse approfondie suggère que les groupes hydroxyle présents sur les cycles 

aromatiques jouent un rôle déterminant dans cette inhibition. Cependant, une investigation 

plus poussée est nécessaire pour déterminer spécifiquement quel groupe OH exerce une 

influence prépondérante dans l'interruption des réactions d'oxydation. Des études 

complémentaires, telles que des analyses cinétiques et des simulations moléculaires ciblées, 

pourraient contribuer à élucider de manière plus précise le mécanisme de cette activité 

antioxydante. 

L'élucidation du mécanisme antioxydant spécifique des produits étudiés a été rendue possible 

grâce à l'adoption d'un calcul théorique B3LYP/6-311+G(d, p). Dans le but de pousser 

davantage notre recherche, une étude théorique comparative a été menée avec les composés I2 

et P2. Les calculs ont englobé l'ensemble des paramètres régissant les mécanismes bien établis 

dans la littérature, à savoir HAT (BDE), SPLET (PA et ETE), et SET-PT (IP et PDE), tous en 

phase gazeuse.   
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Les résultats indiquent qu’en raison des valeurs élevées de PA et IP, la mise en œuvre des 

mécanismes SPLET et SET-PT sera difficile. 

Cependant, en raison des faibles valeurs de BDE et de la stabilité notable des radicaux formés, 

attestée par l'analyse de la densité de spin de Mulliken, le mécanisme HAT émerge comme 

étant thermodynamiquement le plus préférable. 

Conformément aux calculs théoriques, le cycle B se révèle être le principal contributeur aux 

activités antioxydantes de I1 et I2, agissant par abstraction de l'atome d'hydrogène du site 2-

OH. Ces résultats offrent une perspective éclairante sur les fondements moléculaires de 

l'efficacité antioxydante de nos produits. 

D'un autre côté, c'est le cycle A qui confère un pouvoir antioxydant exceptionnel à P1 et P2, 

privilégiant l'abstraction de l'atome d'hydrogène du site 1-OH au cours du processus de 

piégeage des radicaux. Les données expérimentales chimiques et théoriques convergent pour 

indiquer que I1 et P1 surpassent I2 et P2 en tant que piégeurs de radicaux. 

Il est pertinent de noter que le calcul des indices de réactivité globale révèle des propriétés 

distinctes entre les molécules. En particulier, les molécules I1 et P1 présentent une moindre 

électrophilicité, une stabilité réduite, et une réactivité accrue par rapport à I2 et P2. Ces 

observations offrent une perspective cruciale sur les différences subtiles qui influent sur les 

performances antioxydantes des composés étudiés. 

Cette constatation souligne l'importance de comprendre le rôle des substituants dans la 

conception de nouveaux composés dotés de propriétés antioxydantes améliorées. 

L'identification du transfert d'atomes d'hydrogène (HAT) comme le mécanisme privilégié 

pour la capture des radicaux libres constitue une avancée significative dans cette démarche. 

Les résultats obtenus mettent en lumière d'excellentes corrélations entre les études 

expérimentales chimiques et théoriques menées sur l'ensemble des composés examinés. Cette 

convergence renforce la validité et la fiabilité des conclusions tirées, offrant ainsi une base 

solide pour orienter la conception future de composés antioxydants optimisés. 

Les structures des acides α-aminophosphoniques et des imines émergent comme des facteurs 

déterminants dans l'influence de leurs activités antioxydantes. Une comparaison rigoureuse 

entre les paramètres thermodynamiques calculés (BDE, PA, ETE, IP, et PDE) et les résultats 
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expérimentaux a été réalisée, consolidant ainsi la corrélation entre les données obtenues par 

ces deux approches distinctes. Cette convergence renforce la robustesse de nos conclusions et 

contribue à élargir notre compréhension des relations structure-activité dans le contexte des 

composés étudiés. 

Les valeurs IC50 du test DPPH et les valeurs EC50 du test FRAP des composés étudiés 

révèlent un ordre d'activité distinct, à savoir P1 > P2 > I1 > I2. Notablement, cet ordre 

d'activité se reflète également dans les valeurs BDE de nos antioxydants. L'analyse des 

résultats met en évidence que les valeurs BDE des groupes 1-OH (P1 et P2) et 2-OH (I1 et I2) 

sont particulièrement basses, attribuables à la stabilité remarquable de leurs radicaux. Cette 

stabilité est directement corrélée aux densités de spin, fournissant ainsi des indications 

cruciales sur la réactivité des sites actifs de chaque molécule. 

Ces observations sont en parfait accord avec le faible écart énergétique calculé de I1 et P1, 

comme illustré dans la Figure IV.5. De manière intrigante, la présence du groupe -CH3 dans 

P1 et I1 semble induire une déstabilisation moléculaire et une stabilisation de leurs radicaux. 

Cette influence électronique du substituant sur la BDE de I1 est principalement gouvernée par 

l'effet de résonance, favorisant une délocalisation plus efficace des électrons π. Ces 

conclusions affinent notre compréhension sur les mécanismes de l'activité antioxydante de ces 

composés. 

Effectivement, le calcul théorique de l'activité antioxydante s'est révélé être un outil précieux, 

offrant une approche économique et efficace pour orienter de futures études. Cette 

méthodologie se positionne comme un guide prometteur pour explorer des produits ultérieurs 

avec des substituants variés et évoluant dans divers environnements. Son utilité réside dans sa 

capacité à fournir des insights préliminaires, à optimiser la sélection de composés 

prometteurs, et à rationaliser les choix de conception moléculaire. 

En capitalisant sur cette approche, les recherches futures peuvent bénéficier d'une accélération 

du processus de découverte en ciblant des structures moléculaires plus performantes, ouvrant 

ainsi la voie à des applications plus étendues et à des avancées significatives dans le domaine 

de l'antioxydation. 
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Tableau 1 : Récapitulatif des résultats examinés dans ce travail. 

 

Produits DPPH IC50  FRAP EC50 O2
•- IC50 HAT  SPLET   SET-PT  

 (μg/ml) (μg/ml) (μg/ml) BDE  PA ETE  IP PDE 

           

I1 87,26  0,63 11,75  0,08 31,46 75,63 (2-OH)           321,45 (2-OH) 60,87 (1-OH)  159,41 (2-OH)          230,46 (2-OH)  

I2 90,13  0,15 12,82  0,35 6,14 76,08 (2-OH)      320,91 (2-OH) 63,48 (1-OH)  162,12 (1-OH)    227,60 (2-OH)  

P1 27,28  0,24 9,77  0,04 11,87 71,74 (1-OH)  306,08 (1-OH)    78,78 (2-OH)     160,36  229,61 (1-OH) 

P2 37,64  1,43 11,36  0,39 7,21 73,61 (1-OH)  305,31 (1-OH) 81,65 (2-OH)  161,36 226,48 (1-OH) 

BHT 57,31  5,36 20,16  0,83 180,90        

Quercetine  2,51  0,05         

Trolox  8,09  0,09         

           

 

 

 



                                                                                                                                                                                        

 
 

 ملخص  

% 75يصل إلى  ( باستخدام طريقة تحضير بسيطة وسريعة و بمردود كيميائيP1( وحمض ألفا أمينوفوسفونيك الخاص بها )I1تم تصنيع قاعدة شيف )
ً باستخدام الطرق الطيفية  P1و I1% على التوالي. تم تشخيص بنيات 68و  تبار. تم إجراء اخP NMR31 و IR ،H NMR1 ،C NMR13تجريبيا

رية لقوة مضادات الجذري. كان الهدف الرئيسي من هذا البحث هو الدراسة النظقادران على التخلص  P1و I1لأنشطتها المضادة للأكسدة وتبين أن 
 PAو BDEلتحديد المعلمات  B3LYP/6-311+G(d, p)( عند مستوى DFT. تم إجراء حسابات نظرية الكثافة الوظيفية )P1و I1الأكسدة لـ 

ي الطور الطاقات من أجل دراسة الإمكانات المضادة للأكسدة للمنتجات ف HOMO-LUMOومعلمات التوزيع لكثافة الدوران و PDEو IPو ETEو
أثناء عملية  ، على التوالي، هو الأفضلP1و I1من المركبات  OH-1و OH-2من مجموعات  Hالغازي. وفقا للنتائج النظرية، فإن استخلاص ذرات 

. تتوافق SET-PTو SPLETهي الآلية المهيمنة من الناحية الديناميكية الحرارية مقارنةً بـ  HATعلاوة على ذلك، فقد ثبت أن  مسح الجذور الحرة.
سابات . تم إجراء ومناقشة حمع النتائج التجريبية. وتمت دراسة التفاعل الكيميائي لهذه الجزيئات P1و I1البيانات المحسوبة لنشاط مضادات الأكسدة لـ 

مدروسة. هذه الجزيئات (( ومؤشرات فوكوي للمركبات الω( ومؤشر المحبة الكهربية )S(، النعومة )η(، الصلابة )μمعلمات )الإمكانات الكيميائية )ال
 لتحديد مواقع التفاعل لهذه المنتجات. Fukuiلها طابع محب للكهرباء. تم حساب دوال 

 

Abstract 

A Schiff base (I1) and its corresponding α-aminophosphonic acid (P1) were synthesized using a simple and rapid 

preparation method and with a chemical yield of up to 75 % and 68%, respectively. The structures of I1 and P1 were 

experimentally characterized by IR, 1H NMR, 13C NMR and 31P NMR spectroscopic methods. A test of their 

antioxidant activities was carried out and indicated that I1 and P1 were able to scavenge radicals. The main objective 

of this research was the theoretical study of the antioxidant power of I1 and P1. Density functional theory (DFT) 

calculations at the B3LYP/6-311+G(d, p) level were performed to determine BDE, PA, ETE, IP, PDE, spin density 

distribution parameters and HOMO-LUMO energies in order to study the antioxidant potential of the title products in 

the gas phase. According to the theoretical results, the abstraction of H atoms from the 2-OH and 1-OH groups of I1 

and P1 compounds, respectively, is most preferable during the free radical scavenging process. In addition, it was 

shown that HAT is the thermodynamically dominant mechanism compared to SPLET and SET-PT. The calculated 

data of the antioxidant activity of I1 and P1 are consistent with the experimental results. A study of the chemical 

reactivity of these molecules was carried out. Calculations of the global parameters (chemical potential (μ), hardness 

(η), softness (S) and electrophilicity index (ω)) and Fukui indices of the studied compounds were done and discussed. 

These molecules have an electrophilic character. The Fukui functions were calculated to specify the interaction sites of 

these products.  

 

Résumé 

Une base de Schiff (I1) et son acide α-aminophosphonique correspondant (P1) ont été synthétisés à l'aide d'une 

méthode de préparation simple et rapide et avec un rendement chimique allant jusqu'à 75 % et 68 %, respectivement. 

Les structures de I1 et P1 ont été caractérisées expérimentalement par des méthodes spectroscopiques IR, 1H NMR, 

13C NMR et 31P NMR. Un test de leurs activités antioxydantes a été effectué et a indiqué que I1 et P1 étaient 

capables de piéger les radicaux. L'objectif principal de cette recherche était l'étude théorique du pouvoir antioxydant 

de I1 et P1. Des calculs de théorie de la fonctionnelle de la densité (DFT) au niveau B3LYP/6-311+G(d, p) ont été 

effectués pour déterminer les paramètres BDE, PA, ETE, IP, PDE, les paramètres de distribution de la densité de spin 

et les énergies HOMO-LUMO afin d'étudier le potentiel antioxydant des produits du titre en phase gazeuse. Selon les 

résultats théoriques, l'abstraction des atomes H des groupes 2-OH et 1-OH des composés I1 et P1, respectivement, est 

préférable pendant le processus de piégeage des radicaux libres. En outre, il a été démontré que HAT est le mécanisme 

thermodynamiquement dominant par rapport à SPLET et SET-PT. Les données calculées de l'activité antioxydante de 

I1 et P1 sont cohérentes avec les résultats expérimentaux. Une étude de la réactivité chimique de ces molécules a été 

réalisée. Les calculs des paramètres globaux (potentiel chimique (μ), dureté (η), douceur (S) et indice d'électrophilie 

(ω)) et des indices de Fukui des composés étudiés ont été effectués et discutés. Ces molécules ont un caractère 

électrophile. Les fonctions de Fukui ont été calculées pour spécifier les sites d'interaction de ces produits. 

 

Mots-clés : Base de Schiff ; acide α-aminophosphonique ; activité antioxydante ; enthalpie de dissociation de liaison ; 

affinité protonique ; potentiel d'ionisation. 
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