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I’isoalloxazine réduite et son radical libre en milieu acide sont probablement pliés le long
de ’axe passant parles deux atomes d’azote du cycle central. Mais les groupements attachés &
ces atomes pouvant prendre chacun deux positions par rapport aux cycles latéraux, quatre
configurations pliées limites sont & étudier. Des calouls sont effectués par la méthode des orbi-
tales moléculaires sur la modification des caractéristiques électroniques de I'isoalloxazine par
le pliage. L’énergie de la plus haute orbitale moléculaire occupée apparait trés sensible aux
modifications de la, structure géométrigue. La répartition théorique des densités de spin dans
le radical pour les différentes configurations possibles est comparée aux résultats expérimen-
taux de différents auteurs. Cette comparaison suggére que la configuration H, extra H;, intra
pourrait étre la plus probable.

Une étude semblable est faite sur le radical dicationique de I’alloxazine.

Reduced isoalloxazine and its cationic free radical are probably folded along the axis
passing through the two nitrogen atoms of the central ring. The protons or the alkyl substi-
tuents attached to these atoms may be placed between or out of the planes of the two lateral
rings; and four folded configurations must be studied. Calculations are carried out by the
molecular orbital method on the modification of the electronic characteristics of the reduced
isoalloxazine ring as a result of folding. It is shown that the energy of the highest occupied
molecular orbital is a very sensitive function of the geometrical configuration of the molecule.
The theoretical distributions of spin densities in the radical for the different possible configura-
tions are compared with the experimental results and suggest that the “H, extra H,, intra”
configuration is the most probable.

The dicationic radical of alloxazine ring is studied in the same way.

Das Dihydroisoalloxazin und sein Radikalkation sind wahrscheinlich lings der zentralen
N-N-Verbindungslinie gefaltet. Da dabei die an diese Atome gebundenen Gruppen je zwei
Lagen einnehmen konnen, sind vier nichtebene Konfigurationen zu untersuchen. Wir berechnen
nach der MO-Methode die Anderung der elektronischen Charakteristika des neutralen Systems
beim Falten. Die Energie des obersten besetzten Molekiilorbitals erweist sich als sehr empfind.-
lich gegen die Anderungen der Geometrie. Die fiir die verschiedenen Konfigurationen berech.-
neten Spindichteverteilungen im Radikal werden mit MeBwerten mehrerer Autoren vergli-
chen. Dieser Vergleich legt die Form H, extra Hyy intra nahe. Das zweifach positiv geladene
Radikal wird entsprechend behandelt.

Le noyau d’isoalloxazine est un centre réactionnel essentiel des coenzymes
flaviniques, sidge, en particulier, des oxydo-réductions enzymatiques. Un intérés
spécial s’attache au point de vue théorique & la forme réduite de ce composé. En
effet, les calculs effectués pour cette forme par la méthode des orbitales molécu-
laires dans Papproximation de HickEL ([39] p. 784) indiquent que celle-ci devrait
posséder une plus haute orbitale occupée (p. h. o. 0.) antiliante, le coefficient %; de
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I’énergie de cette orbitale:

By = ac+ ki fec
étant négatif (~—0,096). C’est 14 un résultat rare, indiquant un pouvoir réducteur
trés prononcé.

Les calculs précités ont été effectués, tout comme pour la forme oxydée, en
considérant la molécule comme étant pratiquement plane. Toutefois les mémes
auteurs ont fait remarquer [39, p. 551] que, si I'hypothése de planéité paraissait
justifiée pour la forme oxydée de 1'isoalloxazine, il n’en était pas de méme pour la
forme réduite (Fig. 1) dont le noyau central devait étre plié le long de 'axe passant
par ses deux groupes NH. En effet, les atomes d’azote dans cet état d’oxydation
tendent & prendre une configuration tétragonale, analogue & celle du carbone sp®.
Les angles en Ny et N;, qui sont trés proches de 120° dans la configuration plane
correspondant & I'état oxydé, diminuent dans I'état
réduit et tendent vers la valeur de 109° 28/, cor-

H H

I !
respondant & 1’état tétragonal parfait. Le résultat N ) 05
d’une telle configuration des azotes 9 et 10 est de plier
la molécule le long de Paxe Nyg—N;,, comme les NH

N

|

H

feuillets d’un livre entrouvert autour de la reliure.

L’angle entre les plans qui portent les deux cycles A
latéraux est aisément calculable en fonction des 1

angles en N. Ces angles peuvent, d’autre part, étre = Isoanfé‘:iffﬁmr)édme (forme
évalués par exemple par la mesure du moment

dipolaire de la molécule [9, 27, 40, 41, 45]. Tout récemment HEMMERICH [26] a
apporté des preuves chimiques et spectroscopiques (Infra Rouge et Ultra Violet)
de la non-planéité des leucoflavines.

Il est évident qu'un tel pliage doit influer d'une fagon notable sur les niveaux
d’énergie électroniques de la molécule et ce point nous paraissait done mériter un
examen approfondi.

Un deuxiéme probleéme, pour lequel la prise en considération de la non-planéité
du cycle d’isoalloxazine peut avoir des conséquences importantes, concerne la
structure des radicaux libres, intermédiaires entre son état oxydé et son état
réduit. La formation de tels intermédiaires a été mise en évidence par toute une
série de recherches chimiques et physicochimiques, ces dernieres faisant fréquem-
ment appel & la résonance paramagnétique électronique de spin. Ces travaux sont
dus & plusieurs groupes de chercheurs, parmi lesquels il faut signaler en premier
lieu ceux de CommoNER [12—15] I’EERENBERG [16—20], de BEINERT [3—4], de
SzENT-GyoraYI [29, 43] de Kuso [32] et de Guzzo et Torrin [23—25].

Les résultats expérimentaux concernent des radicaux libres aussi bien anioni-
ques que cationiques auxquelles ces molécules donnent naissance. Plusieurs de
ces auteurs ont comparé leurs résultats avec des calculs théoriques effectués soit
par la méthode de HiickeL [31, 38), soit par la méthode S. C. F., avec [21, 22], ou
sans [2] contrainte de spin. Ces calculs ont été effectués en attribuant aux com-
posés les structures présentées sur les Fig. 2, 3 et 4. Or 1’accord avec 'expérience
de ces calculs théoriques est trés différent selon que 'on a affaire & des radicaux
" cationiques ou anioniques. Dans ce dernier cas ErirssoN et EERENBERG [20]
aussi bien que Guzzo et ToLLin [25] parviennent & des résultats expérimentaux en
bon accord avec les calculs menés par la méthode de Hiickel ou par la méthode
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S. C. F. sans contrainte de spin. A U'inverse, les radicaux libres cationiques obtenus
& partir de 'isoalloxazine réduite ou de I’alloxazine réduite semblent posséder une
répartition des densités de spin trés différente des densités théoriquement prévues.
Le désaccord le plus important concernerait la densité sur 'azote N, de I'isoalloxa-
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Fig. 2. Radical cationique dérivé de I'isoalloxazine en Fig. 8. Radical dicationique dérivé de I’alloxazine en
milieu acide (forme cétonique) milieu acide
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zine, que Guzzo et TorLLiN [23] affirment trés importante (0,26), alors que les

caleuls donnent tous une densité négligeable sur cet atome. Tout récemment,

toutefois, ERIkssoN et EHRENBERG [19] ont pu affirmer au contraire, sur la base

d’expériences de substitution isotopique des atomes d’azote N; et N, que ces

derniers ne donnent lieu & aucun couplage décelable.

H Ils n’ont pas proposé cependant d’interprétation

i A 0" générale du spectre de ces radicaux. Il apparait donc

qu’il subsiste de graves incertitudes dans I'attribution

NH des densités de spin de ces radicaux cationiques. Mais

N il ne parait pas impossible aussi que certains dés-

) accords entre la théorie et I'expérience pour ces

Fig. 4. Radical anionique dérivé ae  T@dicaux soient imputables, au moins partiellement,

lisoalloxazine en milien basigne 3 leur non-planéité. On remarquera, en effet, au vu

des formules des Fig. 2, 3 et 4, que les radicaux

. anioniques possédent le plus probablement une configuration plane, tandis que

les radicaux cationiques sont vraisemblablement pliés le long de I'axe Ng— Ny,

Ce sont les deux problémes que nous venons d’évoquer qui font I'objet du
présent travail.

Configurations possibles et méthode utilisée

Naturellement la molécule peut a priori prendre toutes les configurations
intermédiaires entre la configuration plane, pour laquelle I'angle en Ny et Ny,
vaut 120°, et la configuration pliée tétragonale correspondant & des angles de
109° 28’ en N, et N,,. Mais la méthode utilisée nécessite la connaissance des poten-
tiels d’ionisation du doublet de I’atome d’azote pour chaque état d’hybridation
considéré. Or on ne trouve dans la littérature [28] que les valeurs relatives aux
états d’hybridation plan et tétragonal. C’est pourquoi nous nous sommes essen-
tiellement attachés & ces deux structures limites.

Cependant plusieurs configurations moléculaires sont possibles pour la struc-
ture pliée tétragonale. En effet, les atomes d’hydrogene attachés aux atomes
d’azote sont susceptibles de prendre deux positions chacun par rapport au sque-
lette moléculaire [9]. Ils peuvent se trouver soit entre les deux cycles latéraux,
¢’est la position que nous avons appelée ,,H intra“, ou extérieurement, dans une
position que nous avons appelée ,,J extra“. (cf. Fig. 5). Comme il n’existe ici
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aucun argument de symétrie moléculaire pour éliminer les configurations ,,trans®,
nous devons prendre en considération a priori quatre configurations limites pliées
possibles:

H, et H,, en position intra;

H, et H,, en position extra;

H, en position intra, H,, en position extra;

H, en position extra, H,, en position intra.
En fait chacune de ces configurations pliées posséde deux inverses optiques, dont
les propriétés électroniques sont évidemment identiques mais qui sont suscep-
tibles d’introduire des propriétés optiques particulieres des formes réduites par
rapport aux formes oxydées.

Nos calculs ont trait & ces différentes configurations-types des molécules et

des radicaux présentés dans les Fig. 1, 2 et 3, bien que les noyaux d’isoalloxa-
zine étudiés expérimentalement présentent q

en général un substituant méthyl ou éthyl ; i i '
N N N N

en position N, Ce substituant privilégie , -~ ~H o -
sans doute une configuration particuliére,

en raison de considérations stériques. Mais m

Iintroduction d’un groupement méthyl

dans les calculs n’amene pas de grandes
modifications dans les énergies moléculai- H H
res et la répartition des charges électro-

l
niques (cf. par exemple réf. [39] p. 518, N N
542, 543, 783 et 784). C’est pourquoi 'une
des configurations précédentes de l'isoal-

loxazine non substituée devrait fournir
une bonne représentation de la structure  Fig. 5. Les quatre formes plides de I'isoalloxazine
électronique des composés Ny substitués.
Etant donné que les paramétres utilisés dans le présent calcul sont un peu différents
de ceux utilisés antérieurement, nous avons également recalculé la molécule plane.
La méthode utilisée est une simple méthode de Hiickel sans recouvrement
dans laquelle les paramétres coulombiens varient en fonction du potentiel d’ionisa-
tion ou de I'électronégativité des atomes dans leurs différents états d’hybridation
[34] et les paramétres d’interaction 7y pour un méme type de liaison X-Y, varient
proportionnellement & I'intégrale de recouvrement Sy, des orbitales atomiques
des atomes X et Y dans leurs états d’hybridation respectifs. Les densités de spin
sont assimilées aux densités de I'électron célibataire sur la plus haute orbitale
moléculaire occupée. On trouvera en [34] une discussion détaillée de I’ajustement
des parameétres sur les résultats de la spectrographie ESR pour toute une série de
composés plus simples du type considéré ici et en [35] un autre exemple de 'appli-
cation du procédé 3 la phénothiazine et & son radical.

H

N N

Résultats et leur discussion
A. Energie des orbitales moléculaires
Nos parametres pour la configuration plane de 'isoalloxazine étant peu diffé-
vents de ceux utilisés précédemment par B. PULLMAN et A. PULLMAN, nos résul-
tats experimés en Soc sont trés proches pour cette configuration de ceux obtenus
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par ces auteurs (véf. [39] p.784). En particulier (Tab. 1) la plus haute orbitale
moléculaire occupée est antiliante, qu'il s’agisse de la forme cétonigque (—0,0245¢c)
ou de la forme énolique (—0,112 S¢c). Ces deux formes subissent d’ailleurs au
cours du pliage des variations trés paralléles de leurs niveaux d’énergie.

Le pliage de la molécule améne un abaissement sensible des niveaux énergéti-
ques des orbitales libres et des cing plus hautes orbitales moléculaires occupées
et un relévement de plus faible amplitude des plus basses orbitales occupées.
L’abaissement affecte particulitrement la plus haute orbitale moléculaire occupée.
L’abaissement énergétique de cette orbitale est un peu moins marqué pour la
forme cétonique que pour la forme énolique, mais il est toujours suffisant pour
rendre la p. h. o. 0. liante dans toutes les configurations pliées étudiées. L’ampli-
tude de cet abaissement énergétique dépend cependant considérablement de la
configuration géométrique. En effet, pour la disposition ,,H intra® le doublet de
l’azote présente encore une conjugaison importante avec le systéme 7z des cycles
latéraux (new = 0,65) et la plus haute orbitale occupée n’est que faiblement
abaissée. Pour la position ,,H extra® au contraire, le doublet de I'azote est trés
faiblement conjugué (ncx = 0,27) et la chute énergétique de la p. h. o. o. est plus
importante. L’abaissement est donc maximum pour la configuration pliée ,,H, et
H,, extra‘“ (0,491 § pour la forme énolique, 0,498 § pour la forme cétonique). Les
configurations ,,trans’ présentent un abaissement intermédiaire.

Du fait des variations en sens inverse des plus hautes et des plus basses orbi-
tales moléculaires occupées, 'énergie électronique totale du systéme 7z

10

Bp=200c+2 2 mifec
i<

ne subit qu'une faible variation (négative) au cours du pliage. Ainsi pour I'isoalloxa-
zine dans la forme cétonique, I'énergie électronique totale vaut 20 « + 29,72 8
pour la configuration plane, 20 x + 30,64 § dans la forme Hy H,, intra, 20 « +
30,28 8 dans la forme H, intra H,, extra, 20 x + 30,32 § dans la disposition trans
inverse et 20 &« + 30,04 § dans la forme H, H,, extra.

Tableau 1. Energies des plus haute orbitale occupée et plus basse orbitale
libre de Utsoalloxazine réduite

Pl Pliée H, Pliée H, intra Pliée H, extra Pliée H, et
ane H,, intra H,, extra H,, intra H,, extra
a b a b a b a b a b
1;‘ }) ‘10,92 |—0,99 |-0,91 |—0,99 [—0,90 |—0,99 [—0,90 |—0,99 }—0,88 |—0,98
g' il' _0,112|—0,024] 0,454 | 0,476 | 0,341 | 0,392 | 0,232 | 0,290 | 0,379 | 0,474

a = forme énolique
b = forme cétonique.

Ces différences énergétiques entre configurations pliées différentes sont peut
8tre & mettre en rapport avec les différences des potentiels d’oxydo-réduction
liées aux changements des positions des groupements substituants méthyl sur le
cycle benzénique [171].
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B. Propriétés electroniques des radicaux libres cationiques

1. Discussion des résultats expérimentaux. La détermination des densités de
spin expérimentales sur les différents atomes pouvant donner lieu & un couplage,
se heurte & deux types de difficultés:

1. L’attribution des couplages expérimentaux révélés par ’analyse du spectre
4 des noyaux définis dans la molécule. Les interprétations discordantes de Kuso
et al. [32] et de Guzzo et TorLiN [23], et la critique rapportée plus haut des résul-
tats de Guzzo et TorLLIN par EHRENBERG et Erixssox illustrent ce premier type
de difficulté.

2. La détermination de valeurs adéquates des paramétres ¢ de proportionnalité
entre le couplage expérimental et la densité de spin. Nous voudrions discuter ici
les valeurs employées antérieurement & ce propos.

Les couplages pouvant intervenir dans les molécules du type de celles consi-
dérées ici sont qualitativement de trois sortes:

a) Les couplages entre un proton attaché & un atome de carbone et 1’électron
7 célibataire. La valeur du couplage est donnée par:

am = QcH 0c ,
ot g¢ représente la densité de I'électron célibataire sur le carbone voisin. Des
valeurs tres variables ont été utilisées pour Qe qui vont de 22,5 [33] & 31 gauss [§].
Nous prendrons une valeur moyenne: Qcn = 24 G.

b) Les couplages entre un proton attaché & un atome d’azote, éventuellement
appartenant & un groupement méthyle ou éthyle fixé sur cet atome, et 1’électron
célibataire. Pour les interactions de ce type les auteurs [6, 42] ont seulement pro-
posé une formule simple du type

aNH = ¢NH ON (1)
ou gy est la densité de ’électron célibataire sur 'atome d’azote.

¢) Les couplages entre le noyau de l'azote et I'électron célibataire. Pour ce
type d’interaction, les auteurs ont proposé des formules de complexité variable,
soit du type

on =Qrox+ @2 oc  [44, 36] (2)

oll p¢ représente les densités sur les atomes de carbone voisins de ’atome d’azote,
soit du type
ax=@vox [6.10] . (3)

Pour ces deux derniers types de couplage, il nous parait nécessaire de tenir compte
de I’état d’hybridation de I'atome d’azote. Si le radical libre est plan, les atomes
d’azote Ny, Nyy, N, et N sont tous dans 'état d’hybridation sp2. L’interprétation
des interactions spin-spin fait alors appel & I'interaction de configuration avec les
états o excités, et KarPLUS et FRAENKEL [30] ont montré que 'on aboutit & une
formule du type (2). Par ailleurs, pour un état d’hybridation sp?, il faut distinguer
les atomes d’azote liés & deux atomes (C—N=C) et les atomes d’azote liés & trois
atomes (C-NH-C). Les premiers ont fait 'objet de nombreuses études. Dans les
formules de type (3), CARRINGTON et dos Sanros-VEIga [10] proposent la valeur

Pn=25G,
tandis que WARD [44] d'une part, et ATHERTON et al. {1] d’autre part donnent des

Theoret. chim. Acta (Berl.) Vol. 2 21
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indications (d’ailleurs contradictoires) sur les valeurs des paramétres de la formule
(2). Les valeurs les plus sfires semblent étre celles proposées par STONE et Maxt [42].
@ =22G
Q=—2G.
Ces valeurs ne peuvent étre utilisées en toute rigueur que pour I'azote N; dans les
formes énoliques.

Nous manquons de données expérimentales pour les interactions azote-électron
quand I'atome d’azote est triplement 1ié et dans un état d’hybridation sp* (ce qui
correspond ici aux atomes N et N; dans les formes cétoniques de toutes les confi-
gurations, et aux atomes N, et Ny, de la configuration plane). En effet les valeurs
proposées tant pour @nu (1) que @n (2) par BoLroN, CARRINGTON et dos SANTOS-
VEIca [6] concernent sans doute des configurations pliées des molécules étudides et
un état d’hybridation sp? des atomes d’azote [34]. La seule exception concerne le
cation semiquinonique du 4.4'-dipyridyl [6]. Par confrontation de nos calculs
théoriques avec les données expérimentales concernant cet ion [34] nous proposons
pour ces configurations les valeurs:

Qxu = — 31 G pour la formule (1)
et @n = 27 G pour la formule (3) .

Si le radical libre est plié, les mécanismes d’interaction azote-lectron peuvent
étre différents; Dorbitale hybride de I'azote sp® intervenant dans le systeme 7 a
en effet une densité non nulle sur le noyau *N. Cette remarque vaut aussi pour le
proton attaché & l'azote et l'interaction axg. Dans ces conditions Iintervention
des densités sur les atomes de carbone voisins n’est plus celle proposée par Kar-
PLUS ot FRAENKEL et nous n’avons aucun renseignement sur les signes et les
valeurs des paramdtres @, et @, de la formule (3).

Nous disposons cependant dans ce cas de données expérimentales: BoLTox,
CARRINGTON et dos SANTOS-VEIGA [6] proposent pour ce type de couplage N(H)
sp?, la valeur Qy = 32— 36 G pour la formule (2). Des mesures plus précises et
plus directement interprétables de SToxNE et MaxI [42] sur la diprotopyrazine
conduisent & la valeur @ = 36 + 2 G.

Dans une configuration pliée, la formule (1) pour interpréter le couplage anu
semble trop simple. En effet, le proton se trouve alors en dehors du plan des
noyaux C, N, C et Iorbitale  des carbones Cyp2 voisins de 'atome d’azote posséde
une densité non nulle sur le proton. Une interaction peut en résulter, comme cela a
pu étre démontré par Box et al. [7] sur le cristal du chlorhydrate de la glycilglycine.
(Pest pourqoi nous pensons que lorsque les atomes d’azote sont dans I'état d’hybri-
dation sp?, il serait préférable de substituer & la formule (1) une formule du type:

amE = Qu ox + Qomu Zoc - 4)
En fait le second paramétre de cette formule dépend de 'orientation de la liaison
N-H par rapport & la direction des orbitales  des atomes de carbone et les confi-
gurations ,,H intra‘ et ,H extra” donneraient lieu a des valeurs différentes des
parametres [34].
Faute de données expérimentales suffisantes, nous utiliserons néanmoins la
formule (1), pour laquelle STONE et Mak1 [42] proposent

Q(N)H:— 38,8 + 2G .
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Cette valeur, déduite des mesures relatives & la diprotopyrazine est compatible
avec les valeurs proposées par BoLToN et al. [6] & partir de composés analogues:

Q(N)H =—-35—39G .

Malheureusement, ces valeurs concernent sans doute des configurations pliées
,,H intra® et nous ne savons pas quel écart peuvent présenter les configurations
,.extra’.

Ces diverses remarques critiques doivent étre présentes & l'esprit lorsque I'on
tente d’attribuer des densités de spin quantitatives aux différents atomes de I'iso-
alloxazine.

Elles concernent aussi I’alloxazine. Pour cette derniére molécule il faut ajouter
que les paramétres relatifs aux couplages azote-électron et proton-électron dans le
groupement H sont sans doute encore différents de ceux proposés jusqu’ ici.

!
N
Nous utiliserons donc les formules et les valeurs suivantes des parametres
formule (1) Qmwm = — 38,8 G pour la configuration pliée
Qmm =— 32 G pour la configuration plane
(déduite des valeurs expérimentales pour le cation
du 4-4" dipyridyl [6]).

formule (3) @x =25 G pour 'atome N, dans les formes énoliques.
Gn=28G pour les autres azotes N (H) dans I’état d’hybrida-
tion sp2.
On=36G pour les atomes d’azote Ny et Ny, dans les confi-

gurations plides.

Si nous ne tenions pas compte des remarques de EHRENBERG et ERIKSSON [19],
les valeurs précédentes des paramétres nous obligeraient & reviser légérement les
densités de spin proposées par Guzzo et Torrin [23]. Nous obtiendrions alors pour
Iisoalloxazine (Fig. 2)

ox1 = 0,26 (la forme cétonique serait impossible)

oxe = 0,08 pour la configuration plane, pxy = 0,06
pour les configurations plies (au lieu de gxy = 0,09)

o0 = 0,16 pour la configuration plane, gnig = 0,12

pour les configurations pliées (au lieu de oy = 0,18).
Pour l'alloxazine nous aurions

ong = 0,14 pour la configuration plane, gne = 0,10
pour les configurations pliées (au lieu de 0,16)
oxN10 = 0,28 pour la configuration plane, 0,20 pour les confi-

gurations pliées (au lieu de 0,31).
Ii semble que c’est & ces valeurs que les résultats théoriques devraient étre
confrontés, sil'on acceptait I'interprétation qualitative de Guzzo et ToLLIN [23,24].

IL. Résultats théoriques. Le pliage moléculaire améne des modifications con-
sidérables dans la répartition des densités de spin (Tab. 2 et 3). Ces modifica-
tions sont cependant d’une amplitude différente suivant les configurations molécu-
laires. La densité sur les atomes d’azote Ny et N,q est plus faible pour les configura-
tions plides que pour la configuration plane, mais 'abaissement est bien moindre

21%
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quand l'atome est dans la configuration ,,H intra‘* que lorsqu’il est dans la configu-
ration ,,H extra”. En méme temps la densité sur ’atome de carbone bicyclique
C,, et sur 'atome d’azote N, tend & augmenter. Les formes énoliques et cétoniques
ne présentent pas de différence notable.

D’une fagon plus détaillée: les densités sur les atomes d’azote Ny et N, sont
un peu fortes pour la configuration plane et pliée Hy H,, intra. Leur rapport est
cependant meilleur dans cette derniére configuration. Le rapport gy/p,, est mau-
vais (supérieur & 1) pour la configuration Hy intra H,, extra, et trop faible pour la

Tableau 2. Densités de spin dans le radical acide de Uisoalloxazine {forme cétonique)

Configuration i ! i

¢ plane Pﬁé? Hf gleti'a Hflel:ra pli¢e
N° atome Hg HlO Intra HIO extra H1o intra H9 HIO extra

1 0,047 0,092 0,136 0,182 0,262
2 0,001 0,000 0,000 0,001 0,000
3 0,001 0,001 0,000 0,000 0,000
4 0,005 0,003 0,001 0,001 0,000
5 0,039 0,021 0,000 0,024 0,001
6 0,023 0,018 0,022 0,003 0,002
7 0,037 0,028 0,006 0,028 0,003
8 0,025 0,011 0,014 0,000 0,000
9 0,150 0,107 0,105 0,029 0,024
10 0,236 0,184 0,068 0,178 0,061
1 0,094 0,116 0,088 0,165 0,122
12 0,225 0,282 0,406 0,261 0,384
13 0,022 0,025 0,024 0,009 0,006
14 0,036 0,034 0,015 0,029 0,006
15 0,010 0,017 0,023 0,030 0,042
16 0,051 0,003 0,092 0,060 0,09

configuration Hy extra H,, intra (1/6). Dans la configuration Hy H,, extra le
Tapport gg/o,, est & peu prés satisfaisant mais les valeurs absolues des densités
sont, trop faibles.

La densité en Nj, faible pour la configuration plane, augmente avec le pliage.
Elle reste trés petite pour la configuration pliée Hy H,, intra, mais elle atteint
0,148 pour la configuration pliée H, intra H,, extra, et 0,155 pour la disposition
inverse (formes énoliques). Dans la configuration Hy H,, extra, la densité en N,
devient tres importante: 0,22 pour la forme énolique, 0,26 pour la forme cétonique.

La répartition des densités de spin sur le cycle benzénique dépend trés large-
ment elle aussi de la configuration. Guzzo et TorLix [23] indiquent seulement une
densité importante en C, (0,06). EERENBERG et ERIKSSON ajoutent '[19] qu’il
existerait une concentration non négligeable en C; ou Cq. Or la configuration plane
donne des densités équivalentes en 5 et 7 (0,04) et 6 et 8 (0,03). La configuration
H, H,, intra donne une répartition plus importante en C, (0,03) qu’en Cy et C;
(0,02), au détriment de la densité en C; (0,01). La configuration H, intra H,,
extra présente un déficit net en C; et C; tandis que la densité sur Cg reste impor-
tante. Dans la disposition inverse (H, extra H,, intra) la densité sur le cycle
benzénique est presque exclusivement centrée en C, et C;. La densité est négligeable
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Tableau 3. Densités de spin dans le radical acide de Uisoalloxazine (forme énolique)

: | ) .
Confemmtion plane pliée i Hpiﬁfra leel:ra pliée
1 i 9 9
N° atome H, H,, intra } | H,, oxtra o intra H, H,, extra

1 0,020 0,082 0,148 0,155 0,220
2 0,041 0,048 0,042 0,063 0,052
3 0,008 0,024 0,044 0,048 0,071
4 0,009 0,005 0,003 0,004 0,002
5 0,028 0,019 0,000 0,018 0,001
6 0,025 0,012 0,010 0,001 0,000
7 0,042 0,024 0,003 0,021 0,002
8 0,033 0,008 0,006 0,000 0,000

9 0,139 0,078 0,052 0,017 0,010 .
10 0,220 0,163 0,052 0,142 0,040
11 0,077 0,084 0,053 0,100 0,056
12 0,200 0,278 0,386 0,256 0,345
13 0,018 0,018 0,011 0,004 0,001
14 0,034 0,028 0,007 0,021 0,002
15 0,012 0,020 0,024 0,030 0,032
16 0,072 0,108 0,158 0,119 0,164

sur tout le cycle benzénique pour la configuration Hy H,, extra. De ce point de vue,
il semble qu’il faille éliminer la configuration Hy intra, H,, extra et c¢’est la disposi-
tion inverse qui présenterait le meilleur accord avec I'expérience.

11 apparait done difficile, au vu de ces différents résultats et compte tenu de
lincertitude des données expérimentales, de déterminer de fagon univoque la
configuration pliée la plus vraisemblable, comme nous avions pu le faire avec la
phénothiazine [35] et d’autres composés [34]. 8i la forte densité attribuée & N,
par Guzzo et TOLLIN se trouvait reconfirmée, il semble bien qu’il faille en chercher

Tableau 4. Densités de spin du radical dicationigue de Ualloxazine

%ﬁg. Plane Pliée H, Pliée Hy intra | Pliée H, extra Pliée H,
atome H,, intra H,, extra H,, intra H,, extra
1 0,005 0,011 0,012 0,026 0,036
2 011 ,007 ,003 ,001 ,002
3 ,001 ,002 ,003 ,008 ,020
4 ,002 ,002 000 ,001 ,000
5 ,038 ,023 ,000 035 ,002
6 ,032 ,030 ,063 ,009 ,015
7 ,039 ,035 ,012 ,052 ,017
8 ,030 ,016 ,031 ,000 ,001
9 193 ,162 ,200 ,083 088
10 ,239 ,200 ,082 231 111
11 ,113 ,148 11 ,248 ,229
12 ,183 212 ,313 176 ,312
13 ,033 044 ,052 ,031 ,024
14 ,040 ,048 038 ,051 ,023
15 003 003 ,002 ,005 ,003
16 ,048 ,059 ,089 ,038 ,116
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e ] g  Dinterprétation dans le pliage, conformément & notre
a = S hypothése de départ, dans la disposition Hy H,, extra,
ou & la rigueur dans la disposition Hg extra, H,,
9 § § intra. Ces deux dispositions présentent des écarts avec
S S Dexpérience, en particulier en ce qui concerne les
. ® ®  densités g et gy, Mais ces écarts sont susceptibles
- = = détre rédui‘ps sil’on prend en considération des pliages
intermédiaires entre la configuration plane et les
2 § § configurations pliées limites. On trouvera par exemple
S | &  dans leTab. 5, effet d'un pliage intermédiaire entre
5 = la configuration plane et la configuration pliée H,
A a & Hy, extra. On constate un accord relativement satis-
_ faisant avec les résultats expérimentaux présentés par
- 2 | 8 Guzzo et ToLun.
S =) Au contraire, si ’on abandonne I'idée d’une grande
© o densité de spin en N,, Pinformation la plus impor-
= 2 §  tante que nous possédions, concerne le cycle benzé-
s < nique. Nous avons montré que la configuration pliée
© o  Hy extra H,, intra était & ce point de vue la plus
@ § § satisfaisante. La forte densité en N; que présente
~ cette configuration serait contradictoire avec I'expé-
§ . § § rience: mais nous savons que pour un état d’hybri-
§ s S dation sp? de l'azote, les densités des atomes de
3 carbone voisins (C, et Cy), qui sont ici relativement
§ - § § importantes (cf. Tab. 2 et 3), interviennent dans la
5 =) < formule (3) aveec un paramdter (), de signe contraire
= - » & celui de @;. Dans un tel cas, la densité non négli-
© S | 8 geable en N, pourrait ne donner lieu qu’a un faible
S | < couplage.
P 8 EBRENBERG et ERIKssoN [I9] ont montré par
b = S ailleurs que la substitution des protons du groupe-
ment méthyl attaché & I'azote Ny par du deutérium,
. § § conduit & un spec‘.ore de fajible résolution, ce qui tend
= | & A prouver que les interactions avec ces protons sont
importantes. Nous pensons qu'un tel résultat peut
© g § s’'interpréter, y compris dans une configuration
S | S L, (CH,), extra®, par le mécanisme suggéré plus haut
o « d’une interaction du proton avec la densité de spin
o & | & sur latome d’azote et sur les atomes de carbone
° ° voisins. Dans une telle hypothése, les couplages ax,g
2 o pourraient étre différents entre eux et nettement
- pa S différents du couplage ax,. La substitution isotopique
Z de ‘NQ par un noyau N permettrait peut-&tre une
£ . — vérification de cette hypothese.
E =gl 2 L’hypothése d’une configuration IL, extra H,,
3l = § %mﬁ intra apparait raisonnable sil’on se référe aux encom-
g brements stériques des divers substituants. En effet,

Tableau 5. Radical cationique de isoalloxazine: densités de spin de configurations plides intermédiaires entre la configuration plane et la configuration pliée
tétragonale Hy Hyy extra (premiére ligne) et entre la configuration plane et la configuration plide tétragonale Hy extra H,, intra (deuxiéme ligne);



Configuration et propriétés électroniques de I'isoalloxazine 313

les composés radicalaires étudiés par les différents expérimentateurs sont tous des
dérivés 9-substitués. Le groupement attaché & lazote Ny peut difficilement,
méme dans le cas d'un méthyl, demeurer en position intra, entre les deux cycles
latéraux. I’interprétation théorique des propriétés électroniques de la phénothia-
zine et de son dérivé N méthylé nous a permis d’avancer dans ce cas [34] que la
phénothiazine non substituée aurait une configuration H intra et la N-méthyl-
phénothiazine aurait une configuration (CH,),, extra. C’est pourquoi nous ne
pensons pas devoir éliminer la configuration 9 extra, 10 intra dans les molécules
étudiées par Guzzo et ToLrin. Les écarts persistants pourraient provenir de cer-
tains gauchissements du squelette, assez vraisemblables dans le cas d'une molécule
aussi grosse et aussi dissymétrique, le pliage étant moins fort, par exemple en
N, qu'en Ny;. Le Tab. 5 présente une configuration pliée intermédiaire.

Pour le radical dicotionique de Ualloxazine, nous rencontrons aussi certaines
difficultés d’interprétation. La forte électronégativité de ’atome d’azote protonisé
N; exclut dans notre systématique une densité importante sur cet atome, quelle
que soit la configuration. L’effet qualitatif est cependant le méme que pour liso-
alloxazine (Tab. 4). Guzzo et ToLLin [24] n'ont pas déterminé par ailleurs
quels étaient les protons du cycle benzénique responsables des deux interactions
de 2,3 et 1,6 G. Nous savons seulement qu’il faut attribuer I'une & 6 ou 7 et
lautre & 5 ou 8. Les renseignements les plus sfirs concernent Ny et Ny, qui donne-
raient lieu & des interactions de 3,9 et 7,8 G respectivement. Avec les valeurs des
parameétres ¢ proposées plus haut, cela correspond a des densités de

oxg = 0,14 pour la configuration plane,
0,11 pour la configuration pliée.
0Ny = 0,29 pour la configuration plane,
0,22 pour la configuration pliée.

Les résultats théoriques relatifs & la configuration plane donnent une densité
excessive en Ny (0,19), et quatre densités équivalentes sur les protons du cycle
benzénique. Elle est donc peu vraisemblable. Dans la configuration pliée H, H,,
intra la densité g, est trop forte (0,16) et les atomes en 6 et 7 portent des densités
équivalentes. La configuration H, intra H,, extra est & rejeter pour ses mauvaises
densités en N, et Ny La configuration Hyextra H,, intra présente une densité un
peu faible en N, et un peu forte en N, (0,06 et 0,23) mais les densités de spin sur
le cycle benzénique sont nettement localisées en C; et C,. Enfin, la disposition H,
H,, extra semble mauvaise: la densité de spin est trop faible en N, et équivalente
en Cg et C,.

L& encore I'interprétation n’est pas univoque dans I'état actuel de nos informa-
tions.
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