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Summary

A program has been developed for the interpretation of mass spectra. The
structures of compounds may be determined in a few seconds.

Résumé

L’utilisation d’un programme pour ’interprétation automatique du spectre
de masse de composés permet d’accéder rapidement a la structure de ceux-ci.
L’intéret analytique d’une telle méthode, surtout pour les personnes non
“initiées” a la spectrométrie de masse, est certaine. Les résultats obtenus en
quelques secondes grace a cette interprétation automatique ont été corrects
pour tous les composés de cette série synthétisés jusqu’a présent.

Introduction

Dans de précédentes études nous avions analysé le comportement, sous
bombardement électronique, de molécules ayant pour squelette commun un
hétérocycle comportant un atome de silicium ou de germanium [1-3]. L’ex-.
tension de ces travaux nous a amené a mettre au point un programme sur
ordinateur permettant d’élucider la structure de chaque composé analysé,
grice a son spectre de masse.

Dans un but analytique, diverses approches pour I'interprétation de spectres
de masse par ordinateur, ont été proposées. Nous n’entrerons pas dans le détail

* Pour la partie IV voir réf. 3.
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des moyens de compilation et des méthodes de comparaison qui ont été utilisées
[4-12]. Dans ce méme but, des programmes spécifiques ont été élaborés pour
résoudre le spectre de masse a basse résolution de cétones, d’amines, d’éthers,

de thiols et de thioéthers [13-18].

D’autre études utilisaient la spectrométrie de masse a haute résolution
pour déterminer la formule développée de peptides [19-23] et d’oestrogénes
[24]. L’utilisation de la spectrométrie de masse a haute résolution, malgré ’in-
convénient du prix de revient élevé d’un spectre (avec mesure a haute résolution
des masses des ions les plus importants) a I’immense avantage de permettre la
simplification appréciable du programme, permettant ainsi une détermination
aisée de la structure du composé analysé.

Nous avons montré, dans de précédents travaux [1,2], les bonnes corréla-
tions spectre de masse—structure d’une série d’hétérocycles des éléments du
groupe IV. Des mécanismes communs de fragmentation ont pu étre établis. Ce
sont ces mécanismes communs qui ont été transcrits en langage machine. Nous
pouvons done, grace a I’assistance de ’ordinateur, avoir une interprétation
automatique des spectres de masse et accéder a la formule développée du com-
posé analysé.

Pour cela nous procéderons en trois étapes: (1) détermination de I’ion
moléculaire, (2) localisation et sornme des compositions élémentaires des sub-
sittuants de I’hétérocycle; (3) choix d’un code topologique pour générer les
isoméres a partir d’une composition élémentaire et adoption de discriminateurs
tirés de I'IR, de la RMN ou de la synthése pour n’avoir qu’une seule formule
développée comme solution finale. '

Méthode. Résultats

Nous avons vu que les principaux ions du spectre de masse d’un composé
du Tableau 1 sont pour la plupart diis 8 des mécanismes communs de fragmenta-
tion. Les dix ions les plus importants seront done retenus et classés par ordre
de masse croissante. Il est inutile d’en retenir davantage; ce nombre de dix a
été suffisant pour donner une solution juste pour tous les composés synthétisés
jusqu’a présent. Deux possibilités s’offrent alors: le dernier ion (de masse la plus
élevée) est I'ion moléculaire ou il ne 1’est pas.

Ton moléculaire

Si I’on dispose d’un appareillage moderne incluant une source a bombarde-
ment électronique et une source a ionisation chimique (ou a ionisation de champ)
le dernier ion (de masse la plus élevée) indiqué par I’un des spectres peut étre
considéré avec une trés grande probabilité comme étant ’ion moléculaire. Si
I’on ne dispose que d’une source 3 bombardement électronique, le dernier ion
peut ne pas éire ’ion moléculaire. Pour que le programme ne donne pas comme
résultat final: ‘“‘pas de solution correcte”, il faudra alors faire intervenir soit la
présence éventuelle de pic métastable, soit I’écartément éventuel des deux pics
les plus élevés en masse (il est bien évident que si ces deux pics sont séparés par
3 u.m.a., par example, il est hautement improbable que nous ayons affaire au
départ de trois atomes d’hydrogéne. Nous pourrons avoir affaire dans ce cas 13,
aux ions M — H,O"" et M — CH;") pour que la solution finale soit juste. Cet ion
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moléculaire étant déterminé ou calculé, la deuxiéme partie du programme nous
permettra de localiser et de connaitre la somme des compositions élémentaires
des substituants de I’hétérocycle.

Place et somme des compositions éléementaires des substituants

Cette deuxiéme phase du programme consiste a transcrire sur ordinateur
les mécanismes intervenant en spectrométrie de masse. Il est donc nécessaire
de mettre en langage machine, les mécanismes communs i tous les composés
de cette série (Tableau 1). Ces mécanismes sont représentés sur le Schéma 1. Le
choix de seulement trois mécanismes simples est dicté par le fait que nous
avons voulu ce programme flexible et adaptable ultérieurement a d’autres
hétérocycles. Pour déterminer la composition élémentaire du fragment
R,R',C=CR;R'; (voir Schéma 1), il suffit de soustraire de la composition élé-
mentaire de P’ion moléculaire celle de I'ion issu du mécanisme a. Il en est de
méme pour R;:R',C=CR;R’s. Il suffit alors que soit ajoutées ces compositions
élémentaires a celle de V’'ion issu du mécanisme b pour avoir I’ion moléculaire.
11 est bien évident que des ions “parasites’ importants, c’est a dire issus de
mécanismes non communs, peuvent apparaitre. Ils dépendront largement de la
nature des substituants fixés sur I’hétérocycle. D’autre part on ne connait pas 2
priori les ions qui découlent des mécanismes a ou b ou c. Le programme est
concu de maniére a épuiser toutes les combinaisons possibles jusqu’a trouver
la bonne solution. D’autre part pour les composés dans lesquels R, R, C=CR;R's
égale R4R’;C=CR;R's, nous aurons effectivement deux types de fragmentation
(a et ¢) mais qui ne donneront naissance qu’a un seul type d’ion. Il faudra donc
que le programme étudie cette possibilité grace 4 une initialisation adéquate des
paramétres (nous supposerons en premier lieu que le composé est symétrique;
s’il n’y a ““pas de solution correcte”, le cas d’un composé dissymétrique est
ensuite pris en considération). Le principe de cette méthode (détermination de
I’ion moléculaire, localisation et somme des compositions élémentaires des sub-
stituants et enfin formule développée) est traduit sur le Schéma 2.

TABLEAU 1

r r 1 ’ 1
M R R, Ro Ro R3 R3 Ry Rg Rs Rs

1 Ge Me Me H H OH H H H H
2 Ge Me Me H H OH Me H H H
3 Ge Me Me H H OH Me Me H H H
4 Ge Me Me H H OH H H Me H H
5 Si Me Me H H OH H H H H H
(] Si Me Me H H OH Me Me H H H
7 Si Ph Ph H H H OH H H H H
8 Ge H C4gHg H H H H H H H H
] Ge H Ph H H H H H H H H
10 Ge Ph Ph H H H H H H H H
11 Ge C4Hg C2H» H H H H H H H H
12 Ge CoHg Ph H H H H B H H H
i3 Ge Me Ph H H OH H B H H H
14 Ge Me Ph H H OH H Me H H H
i5 Ge H Cl H H H H H H H H
16 Ge CsHg Br H H H H H H H H
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SCHEMA 1

Rs Rs
—R5R5C=CR3R}%
(a)
Rl
{b) ! + +
Ry
(c)
—RsR5C==CR,RY
R2 Ro
R, ~_+ <F23
M -
R,’ / RI

Le programme a été élaboré de telle sorte qu’il donne la formule brute de
I’ion moléculaire puis les localisations et les sommes des compositions élémen-
taires des substituants (R,R2C=CR3R’;, RsR'sC=CRsR’s et R, MR'|) pour tous
les hétérocycles pentagonaux comprenant un élément du groupe IV synthétisés
jusqu’a présent (Tableau 1). Pour tester ce programme des molécuies hypothé-
tiques ont été envisagées, leur spectre a été simulé puis interprété (Tableaun 2,
molécules no. 13 et 14). Pour avoir finalement la formule développée de chacun
des composés analysés, il faut établir un systéme qui permette d’obtenir tous les
isoméres a partir d’une formule brute. I1 faut donc adopter un code topologique
pour résoudre ce probléme particulier. La liste des isomeéres obtenue sera réduite
par une série de discriminateurs tenant compte des données IR, RMN ou de la
synthése du composé analysé.

Code topologique

A Pheure actuelle il n’existe aucune representatlon universelle des molécules
qui puisse permettre de résoudre tous les problémes des chimistes. Différents
modéles ont été proposés [25-31], chacun dans le but de résoudre des problémes
spécifiques. Notre probléme consiste 4 énumérer tous les isoméres a partir d’une
formule brute. Aprés des essais infructueux [32-35] cette question vient d’étre
résolue [35]. Nous avons danc utilisé ce code topologique et nous allons donner
quelques indications sur le pnnclpe de ce méme code topologique pour nous
familiariser avec les réponses qui seront données ultérieurement.
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SCHEMA 2

Données:

Composition élémentaire de 10 ions les
plus importants du spectre de masse
Masse apparente des pics métastables

Ecartement des deux
derniers pics

[ (1) Détermination ion moléculairej

Mécanismes de la
spectrométrie de
masse servant de
discriminateurs

(2) Localisation et somme des compositions
élémentaires des substituants

Code topologique
Discriminateurs:
Régles chimiques
De valence
Données IR, RMN
de synthése

[ (3) Formule developpée

La notation de ce code décrivant une molécule doit étre univoque. Pour
cela, ’énumération des atomes et des liaisons se fera dans ’ordre de leur connec-
tivité 4 partir d’un point privilégié. On a montré en effet il y a fort longtemps,
que chaque “graphe” a un centre unique appelé “centre de masse’ ou “centroide™.
C’est le point du graphe d’ou partent les atomes de la maniére la plus équilibrée
possible. Sans entrer dans le détail de la notation (sachons seulement qu’une
liaison est représentée par un point, une double liaison par deux points et que
les atomes d’hydrogéne ne sont pas représentés) qui a été décrite par ailleurs
{351, nous donnerons a titre d’exemple la notation des premiers carbures saturés
et des premiers isomeéres parmi les onze ayant pour formule brute C,H;0;
(Tableau 3). Ce code permet, nous Pavons dit, de générer tous les isomeéres a
partir d’une dormule brute. Il convient donc parfaitement pour résoudre notre
probléme, dont nous allons donner ci aprés quelgues résultats.

Reésultats
Nous allons prendre a titre d’exemple le composé no. 3, car il se préte a
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TABLEAU 2

Molécule numéro & 9
GE1C10H14 00NO
GEOC2H400NO
GEOC2H400NO
GE1C6H600NO

Molécule numéro & 10
GE1Cl16 H1I8OO0ONDO
GEOC2H400NO
GEOC2H40OO0NO
"GE1C1ZH1000NO

Molécule numéro & 11
GE 1 Ci10OH18OO0ONO
GEOC2H400NO
GEOC2H4O00NO
GE1CG6H1I0O0OO0ONGO

Molécule numéro & 12
GE1C12H18OO0ONO
GEOC2H400NO
GEOC2H400NO
GE1C8HI000ONO
Molécule numéro & 13
GE1Cl11HI6O1NO
GEOC2H40O00NO
GEOC2H401NO
GE1C7THS8OONO

Molécule numéro & 14
GE1Ci2H1801NO
GEOC2H401NO
GEOC3H600NO
GE1C7HS8O0OONO

TABLEAU 3
EXEMPLE DE LA NOTATION DES QUELQUES CARBURES AYANT POUR FORMULE BRUTE
Ca4HgO;
Molécule Notation® Formule développée Notation8
1
Ethane -t .¢cc H3CCH,CH,CH=0 c..c.cc:o
! {
Propane ———— c..CccC H,C=CHCH,;CH,; OH c..C:CC.0
i {
n-Butane — ¢ o —= .c.ccCc.cC H,C=CHCH,OCH3 c..C:C0O.C
l !
i-Butane ————e c...CccCccC H3CCH,CH=CHOH c.:c.CcCc.o
l !
n-Pentane L - - . - c..c.ccCc.C H3CCH=CHCH, OH c:.C.cCc.0
g 1
Néopentane — 3 ——» c....€cccCcC H,C=CHOCH,;CH3 0..Cc.cCc:C

a Voir le texte pour explication de la notation.
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toutes les déterminations considérées précédemment; pour ce composé les
données fournies a ’ordinateur sont les suivantes:

Ge (] H o N X
o1 07 15 01 00 00
01 o8 16 00 00 00
01 07 13 00 00 00
01 05 12 o1 00 oc
01 05 12 00 00 00
01 03 09 01 00 00
o1 02 07 01 [$]4] 00
o1 02 06 00 00 00
(128 01 03 00 00 00
00 03 07 00 00 [s14]

Ce sont les compositions élémentaires des dix ions les plus importants du
spectre de masse. La masse apparente du dernier pic métastable est fournie a
Yordinateur (soit m* = 169.5). L’ordinateur calcule, grace & cette masse du pic
métastable, la composition de ’ion moléculaire. Ce résultat est confirmé par

le test de ’écartement des deux derniers pics. Ce calcul donne la composition
élémentaire suivante: Ge,;CgH, zO; . Grace ensuite 3 la simulation des situations
(transcription en langage machine des mécanismes intervenant en spectrométrie
de masse) les sommes sous indiquées sont calculées (égn. 1).

R, +R,+2C+R3+R3;, R4+ R +2C+Rs+Rs5et M+ R, + R, )
Les résultats apparaissent dans le Tableau 4. Intervient alors le sous programme
concernant le code topologique. Pour le premier résultat CiHg, il n’y a aucune
ambiguité. Il n’existe qu’un seul fragment noté C.: CC soit H,C=CHCH,;. Quant
aux sommes R, + R’y + 2C + Rs + R’s, elles sont égales a C;H O, . 11 existe six

isomeéres correspondant a cette brute que le code topologique utilisé, représente
par:

.C:CC.O :C.CC.O
.C:CO.C C.:CC:0O
.C.CC:O C.:.CCO

Cette liste est réduite par le fait que le fragment neutre expulsé issu du méca-
nisme a (ou c¢) doit posséder une double liaison carbone—carbone. Cette liste
est encore réduite si nous faisons appel a des régles dites chimiques. En effet
les structures contenant des groupements fonctionnels qui ne sont pas connus
ou qui sont instables seront éliminés:

C=C—OH N=N—N H~C—N=0
C—C—NH N=N—H H~0—C=N—
C—C—O0H H-0—C—O-H N—O—N
C=C-NH H-O—C-N—-H N—0—O

Enfin cette liste est encore réduite si nous faisons appel, quand cela est nécessaire,
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TABLEAU 4
LES RESULTATS DES CALCULATIONS DE L’EQUATION 1

Ton moléculaire et fragments Notation des Fragments Molécules
issus des méecanismes a, c et b fragments correspondants
Molécule numéro & 1 H\C—C/H
GE1C6HI401NOXO TS
H H
GEOC2H 200N0XO0 &CC/ H /OH

=C
GEOC2H 401NO0X0 cC&oC— ®H H

GE1C2H 600NOX0 .CC——_  H3C

Molécule numéro & 2

H H
GE1C7HIGO1NOXO Se=c
__—""u" u

GEOC2H 400NO0XO &CC

H OH
GEOC3H 601NOXO0 C.&CCO——> C=C_
H CHj3
GE1C2H 600NO0XO0 .cc\
H3C
H3C>
Molécule numéro & 3
GE1C8HI801NOXO0 H CHj3
~ ~

=C

GEOC3H 600NOX0 C&CC— g7 g

\H\C=C/0H
H/

\H3C> )

CHj3
H3C

GEOC3HG601NOXO0 C.&.CCO

GE1C2H 600NOXO0 .cc

a des données tirées soit de la synthése, soit des spectres IR ou RMN. Pour le
composé no. 3 le résultat de la somme R; + R’y + 2C + Rs + R's est noté C.:.CCO
soit H,C=C(OH)CH;. Enfin la somme R, + R/, est notée .CC soit H;C—CH;. A
’aide de ces résultats la formule développée peut étre reconstituée.

Conclusion -

Ainsi grace aux dix ions les plus importants du spectre de masse et certaines
fois grice a quelques données tirées des spectres IR, RMN ou de la synthese, la
structure du composé analysé a toujours été déterminé pour cette série. La
réponse de I’ordinateur est plus compléte et beaucoup plus rapide (quelques
secondes pour un IBM 1130) que celle que pourrait donner un “‘spectroscopiste
de masse’’ entrainé. Du point de vue analytique, ’intérét d’une telle méthode est
évidente. A 'heure actuelle, il est possible a ’aide d’un programme adapté a un
type de composé, de connaitre la structure de ses dérivés. Pour généraliser ce type
de démarche, il est nécessaire de mieux connaitre les mécanismes réactionnels de
la spectrométrie de masse, donc de mieux connaitre le phénoméne d’ionisation
qui est a la base de celle-ci [36-38].
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