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THERMODYNAhIIQUE DES COMPLEXES hIET.ALLIQUES 
TERN,4IRES DES AMINO ACIDES: ETUDE DU SYSTl3lE 

Ni( II)+GLYCINE-DL-a-_4LANINE 

Standard entiialpies and entropies of formation for binary and ternary Si( II) com- 
plcses with giycine and DL-a-alanine were calorimetrically determined at 25°C in 
aqueous solution (I = 1 11 NaCI04). The evolution of these values from binary to ternary 
complexes is di.scusstcI on tht basis of the stabilization chnracterizing the stability con- 
stants of the ternary species 1vhicli hnvr been previously calculated under the same espr-ri- 
mental CO~iClitiOllS. 

RESUXIE 

Les enthalpies et entropies standard de formntic,n ties complcses binaires et ternnires 
de i’ion X(11) avec la glycine et In DL-Ct.-alanine ont 6t6 tl6terminbes par calorim6trie ri 
25°C en milieu aqueus de force ionique I = 1 11 NaC194. L’&olution de ccs grandeurs drs 
complexes binaires aus compleses ternaires est tliscut6e sur la base clu ph6tiotnGnc de sur- 
stabiiisation caract&isnnt te.5 constantes de stnbilit6 des cspfkes ternnires calculGes 
antkrieurement dans les m6mes conditions esp6rimentales. 

IKTRODUCTION 

Les interactions entre les ions mCtalliques et les innombrables substances 
suscept.ibles de se comport.er comme coordinats in vivo sont Ci la hse de 
maints processus biologiques oil l’intewention de compleses terwires doit 
alors toujours Ctre envisagk [ 11. 

Bien clue les complexes de faible masse molaire ne repr&entent qu’une 
assez faible fraction des espkes produites par l’interaction des ions mhlli- 
ques avec les divers coordinats d’importance biologique, ils n’en jouent. pas 
moins un role capital. D&s 1967. Neumann et Sass-Kortsak [Z] montraient 
que le cuivre du serum se trouvait en partie lit; aus amino acides sous forme 
de complexes ternaires de l’histidine; le deusi~me coordinat &ant prCf&-en- 
tiellement la thr&onine, la glutamine et l’aspara.gine_ 
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D’autre part, il est admis par exemple que les complexes ternaires jouent 
un r6le pr6pond6rant dans les reactions de stockage et de transport d’ions 

m&aIliques et de substances actives 5 travers les membranes biologiques 

[3--41. Enfin dans de nombreux cas, les cations m&.lliques activant les 
enzymes par la iormation intermediaire d’un complexe m&.I-enzymesub- 
strat [ 5,6]. Les Etudes cinktiques de Mildvan et Cohn [ 71 ont permis d’appro- 

fondir la connaissance des mkanismes de ces r@actions. 
Etant don& l’importance des complexes ternaires [ 81, de nombreuses 

etudes ont et6 entreprises permettant de determiner notamment la stabilite 

d’espkes de ce type form&es par les amino acides avec des ions tels que Co?‘+, 

Ni”, Cu*+, Zn?-+, _.. [9]. Dans la plupart des cas, on observe une surstabilisa- 
tion de ces espkes vis-kvis des binaires, compte tenu de l’effet statistique 
[8,9] dG A l’accroissement des probabilitk de combinaisons entre espkes 
constitutives initiales et. I’on note, pour des coordinats analogues, une stabili- 
sation d’autant plus grande que les deux coordinats fis& prkentent une plus 

grande diffkrence dans la structure de leur molkule [lo]. Ces renforcements 
de stabilite pourraient provenir d’interactions spkifiques (entre les deux 
coordinats ou entre le coordinat et le solvant) que seules des investigations 
compl&mentaires seraient en mesure de caractkriser. 

A ce sujet, les propri&& physico-chimiques [II], dielectriques [ 121, 

thermodymamiques 113,141 des amino acides vitaus et de certains pepiides 
simples en solution commencent A Gtre mieux connues. En particulier, les 

enthalpies de complesation d’ions tels que X2* et Cu*’ par la glycine et la 
DL-a--alanine ont &% mesur6es par divers auteurs en solution aqueuse [15- 
211, ou partiellement aqueuse [ 22,231. 

Par contre, en ce qui concerne les complexes ternaires des amino acides, 
les donn6es thermodynamiques sont plus rares [24--2,7j. Nous nous propo- 
sons done de mesurer en solution aqueuse, les chaleurs de formation des 
complexes du nickel(I1) et du cuivre(I1) avec certains amino acides et pep- 

tides simples, choisis en fonction de leurs caractilristiques 6lectroniques et 

structurales. Xous analyserons ensuite les contributions enthalpiques et 

entropiques au ph@nomGne de stabilisation 6voqu6 ci-dessus. 

Le prksent. travail concerne 1’6tude calorim6trique de la formation des 
complexes binairer et ternaires des ions Xi’+ avec la glycine et la DL-CX- 

alanine. 

Liste des sync boles 

cII:l~ c:Si7 CFICIOq concentrations totales des constituants HA, Ni’+, 

HClO, 

[Hi:], a, 11, oh concentration des,espGces HA’ ) _A-, des protons H’, des 
ions OH- 

[OH-IT quantit6 totale de soude ajoutk 

(nHl\)f7 (nH;\)i nombre de moles d’amino acide proton6 5 1’Gtat final et 
A l’&at initial 

--volume de la solution 
constante de stabilit6 ionique globale de l’espke 
M,H,A,B, formhe d’aprk I’equilibre 
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p;\f + qH + rA + sB =+ M, H, A,B, 

T71) h, a, b, concentrations des constituants libres: 
[ hI,,H, A,B, ] concentration de l’espece hI,H, _ArB, 

PARTIE ESPERIhlENTALE 

Pro&its 

La glycine, la DL-a-alanine et le perchlorate de sodium etaient des pro- 
duits Merck (p-a.). La solution mere de Ni’+, prdparee a partir de perchlomte 
de nickel Fluka (purum) Ptait do&e par les rn&hodes complesom~tl-iclues 
habituelles [ 28 ]_ La soude et l’acide perchlorique utilisk 6taient des produits 
Merck (p-a.). L’etalonnage des solutions de soude a &e realis a partir d’une 
solution fraichement prep&e d’hydrogenophtalate de potassium (Prolabo 
R-P.). 

Nous avons d&a&e par Pbullition puis par barhotage d’azote “U”, (-Air 
Liquide), l’eau desionisee utilisee pour la preparation des solutions. Toutes 
les solutions ainsi que les cellules de mesure, etaient ensuite maintenues sous 
atmosphere d’azote “U”. 

Appareillage et techniques 

Toutes les mesures etaient realisees ri la temerature standard de 25 t 
0,05” C en milieu de force ionique 1 M, maintenue constante par du perchlo- 
rate de sodium. Les mesures potentiometriques ont et6 effect&es au moyen 
d’un pH mittre Tacussel “Minisis 5000” a lecture digitale, de precision + 0,Ol 

unit6 PH. Dans la cellule de mesure schkmatisee ci-dessous 

e.v./H’, Ni*+, coordinat, (NaClO, 1 M)//KC104 (sat.)//KCl (sat..)/Hg,Cl,/Hg (1) 

nous avons utilise deux Electrodes Tacussel: electrode de ven-e TB/H_A et 
electrode au calomel C8.. 

L’etalonnage preliminaire pour les mesures des concentrations en ions H’ 
a et6 effect& en utilisant des solutions d’acide perchlorique et de soude de 
concentrations respectives IO-’ M, 10e3 bT et lo-’ iLT_ La grandeur -log [H’] 

sera par la suite notee pH. 
Les chaleurs de reaction &Gent mesurees 6 l’aide d’une calorimittre CR&IT 

Setaram a cellule de melange [29]. Afin de suivre la reaction de complesa- 
tion (ou de protonation), nous avons ajoute une quantite determinee de 
soude A la solution renfermant (ou nonj l’ion Ni”+, la glycine et (ou) la DL-a- 
alanine. Il etait necessaire de partir d’un pH suffisamment faible, pour que la 
proportion initiale de coordinat lie au metal soit negligeable. Nous avons 
introduit pour cela dans nos solutions, la quantite d’acide perchlorique 
nkessaire. 

Apres avoir enregistre le degagement de chaleur resultant de l’addition de 



soude, nous avons mesurf 2 nouveau le pH avec unc rel~rocluctibilit~ do 
kO,Ol unite pH pour les Cchnntillons de mk-nc composition. 

Chalerrrs de protorzatiorz 

Le but de not.re travail &ant l’&ude des complexes du nickel(I1) avec la 
glycine et. la DL-a-&mine, nous n’envisagerons pour les clews coordinats clue 
l’equilibre de lxotonation du groupement amin&, cet Cquilibre &ant le scul 
5 interfCrer avec les r&actions de complexation dans l’intcrwalle de ljI_! con- 
sild&-6. 

R-CH-COO- + OH- --L R-CH-COO- + H,O 

AH; 711 I 
A, NH? 

(HA’ j (-4-j 

L’&quation 

(2) 

C,,, = [OH-]. + [HA] + 11 - oh (3) 

lxx-met. de ddtermincr. connaissant le pH init.ial et final, la variation IZ~~..\ du 
nombre de moles d’amino acide prot.01~5, au tours du titrage par la soude. 

En tenant compte dcs chalcul-s de dilution et de formation de l’eau [ 301, 
nous pouvons calculer la chaleur de neutralisation (Tableau 1) correspondant 
ri l’kquilibre (2) 

Le produit ionique de l’eau utilisd dans 110s calculs hait 13,82, valeur deter- 
rnin& pour nos condiitons cspdriment.ales [ 311. Nous avons pris pour la 
chaleur de formation de l’eau, la valeur indiquee par Paoletti et ~011. [ 321: 
-56,484 kJ mole-‘. Enfin les enthalpies de protonation (Tableau 5) ont etf 

DLiu-alaninc 1,2:L,OO 1,7s13 6 ‘7.1 11,7-Y 9,S6.50 7,OFlP’i 7 1so 
1,250o l,iS13 c,:4 1 l,i7 9,S6.50 7,1436 7 242 
1 ,%OO 1.7s13 6,“4 11,77 9,S650 7,2601 7 360 
l,%OO 1,7s13 6,s 11,ST 9.S650 7,3726 7 372 



cl&Iuites de la relation 

Chaleurs de formation des complexes binaires 

Comme nous l’avons not.6 pr&Gdemment, il f&it nkessaire que le pE-I des 
solutions initiales impose unc complesat.ion n6gligeable. Dans ces conditions, 
la mesure du pH initial et final, ainsi que la connaissance des concentrations , 

totales de cliacun des reactifs permettent de calculer successivement 

[HA] = CII,, + C1rc,ol - [OH], -- 11 + oh (6) 

log a = log[ HA] - iog K:’ + pH (7) 

(oil k’\’ est la constante de protonation de l’amino acide consick- [ 33 I ). La 

chaleur mesurGe Q a et6 corrigk dcs chaleurs de dilut.ion de la soude Q,,. de 
neutralisation Q, et de formation dc l’eau Q,. 

(3, = Q - Q,j .- Q, - Q,. (8) 

puis rapport&e ri une mole de m&al suiVant 1’6quation &rite clans le cas des 
compleses du type MA:\, 

AH= (9) 

Les couples de don&es (AH, a) sont exploit& au moyen du programme 
C_ALOR 1 1341 sur ordinateur IRIS 45 CII. Les Tableaux 2 et 3 rassemblent 
les r&sultats espGrimentaus_ Dans la colonne 
figurer les wleurs AH recalcul&es 3 partir des 
finales du Tableau 5, ce yui permet d’estimer la 
mktriques. 

de droite, nous avons fait 
enthalpies de complesation 
prkision des mesures calori- 

Chalertrs de formation des complexes ternaires 

En utilisant les constantes de stabilit6 d&erminGes antdrieurement [ 33 1 

nous avons pu effect.uer des callculs prdliminaires de r6partition de concentra- 
t.ion cles espkes qui nous ont permis de choisir les rapports cles rkactifs les 
plus favorables A la formation cles complexes ternaires dans un domaine de- 
pH compris entre 3,5 et 10,5. Les trikes retenus pour determiner les rap- 
ports et les concentrations des reactifs 2 etudier dtaient d’une part la propor- 
tion maximum de chaque complese ternaire envisagk, d’autre p‘art l’utilisa- 
tion d’une gamme de concentrations suffisamment large. 

A l’aide des valeurs initiale et finale du pH, mesure avant et apr&s addition 
de soude, nous avons pu calculer les concentrations de toutes les espkes prk- 
sentes en solution. Les chaIeurs obtenues exp&imentalement ont &6 corri- 
@es conformkment & la relation (8), la chaleur de neutralisation intervenant 
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cette fois pour les deus ixnino acides. Ces valeurs sent ensuite rapport&es 5 

une mole de n&al selon 

(10) 

La grancieul- 22-I contrairement 5 U! 11-a plus d’esprcssion th6orique simple 
en fonction de la concentration en coordinat libre. Xous avons aloes intro- 
cluit les donn@es clans le programme C_ALOR 2 [ 351 sous la forme (A??; a,,) 
au lieu de (Q,; [M,H,_A,B,]) 

Nos rdsult.ats csp&iment~aus sont rassembl& dans le Ta11lea.u 4 _ 

1 : :I : 1 0.5 
0,s 
0.5 

0,s 
0,;) 
1 ,o 
1 ,o 
1 ,o 
1 ,o 

1 :?:.I 0.5 

0.5 

0,5 
0.5 

1 .o 
110 

1 :?:I 0 .s 
0,s 
0,s 

0,s 

7 : 1 : “,‘T.i 0,s 

0,s 

170 
1 .o 

1:1:-I 0,s 
0,5 

1 .o 
1 ,o 

1:5:10 0,s 
0,s 

3 >90 
3,so 
-1 .oo 
-1.00 

.1 .oo 
3.93 

3.93 
3.93 
3.93 

3,9a 
3.95 
3,95 

3.95 

3.9s 
3,9S 

:j ,s :j 
:3,< 3 

c; ‘> 

3 .s 3 
3.53 

3,S3 

353 
3,92 
3.95 

:3,95 
3.95 
3,95 
:3,95 

3.90 
3,90 

l-1.3536 

13,“O”li 
31,SWS 
21,-i61S 
-14,S956 
-1.1,07;?5 

20.6292 
20,:3531 
30,3-168 
“0,0539 
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DISCUSSIOS 

Nous avons ahorcl~ dans ce travail, 1’6tude t.hermocl_vn,u~~ic~ue en solution 
aqucusc de la glycine et de la DL-cx-alanine ainsi clue celle de Iturs complcses 
binaires et. telmaires avec le niclicl( II). Nous obx~r~ons (Tableau 5j clue la 
vnriat.ion ct’enthlpie qui accomlxqne la protonation clu gi-oupe amin cst 
importante. tandis clue la contribution entropique rt cctt.c ni~rnc ritaction est 
frtible. La valeur f?lev& de UP indiclue l’csistcnce d’un liaison covalente 
forte entre le proton et l’nzotc du group 91--12. La faible valcur du termc 
ent.ropiquc ASo r&ultc de la format.ion d’un zx?tterion dent les estrhitfk 
charg:Ces rctiennent des moIdcules d'eau [ 36 I_ 

En ce qui concerne la formation successive des coniplcses binaiws. now 
remarquons au tours des trois &tapes, pour chaque syst6me cnvisag6. UIIC 

diminution progressive d’ent.lialpic et cl’entropie. Nancollas [ 371 avait clcjri 
signal6 ce fait. 

D’autre part, si Ies contributions enthalpiquc et cntxopique sont c!u m&ne 
ordrc de grandeur lors de la formation du coinl~los~~ \IA, on o~xervc une trk 
importante climinut.ion du b-me entropiquc lors de la form&ion cles csl~ikx~s 
11_.12 et AI=1,. Cela (1st l~robabltnient li6 5 unc pertr cl’entropie configuration- 
nell..e qui cl@pend de la libertd de mouvement des molkules de coordinat 
fix& par Ic cation ni&allic~ue. 

L’c~smien clu Tableau 5 r@v6lc 4galement cpi si les enthalpics lihres variant 
de l'espfke ternairc Ni(gly)(ala) aus esptccs binaires .~i(glrj, et _Xi(ala),, il 
n‘cn est pas de mGme pour les enthalpies qui sont 5 peu prk c’quivalcntcs. 
Pour les espitces ternaires de type Xi(gly)(aln)2 et Si(gly),(ala) par rapport 
aus esp~ces Ni(gly), et Si(ala)j, les rk5ult.ats wmblcnt tnoins nek. 

Sous avow pens& qu’il serait intkrcssant de calculer cn utilisant la m6tlioclc 
de Bast.er et \~‘illiams [2T], les ent.halpies librcs cle formation des trois 

espkes tcrnnires Si(gly)(ala), Ni(gly)(ala), et. Ni(gly),(ala) ainsi quc lcur 

entliall~ic et leur tntropie respectives, . a pnrtir des clonnGes des systt;mes 

Hi&-) 
H( ala) 
Ni(glv) 

Ni( gIv)= 

Xi(gIy), 

Ni(ala) 
Ni(ala)z 

Ni(ala)J 
Ni(gIy)(aIa) 

Ni(gly)(ala)7_ 
Ni(gly)z(ala) 

5.5 ,7 -I 1 
56,540 
32,496 

59.967 
‘79,614 

30,TS3 
56,595 

‘74,531 
60,936 
80,527 
s1,3s-1 

45,9-l I!I 0,0-i 
-i9,20 t 0,ll 
17,2-I 2 0.04 
37,82 _+ 0,21 
60,46 rt 0,5-i 

16,S2 f 0,04 

37,32 + 0.21 
56,61 + 0,5s 
3’7,64 _t 0,l -i 

57,21 2 0,3-l 

59,9-I t 0.64 

32,87 
24,60 
51.1’7 

7.1,26 
6-I ,3-I 

46,ST 
61.64 
60,lO 
78,l-l 

‘is,20 
‘il.92 
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binaires. I1 suffit de considerer dans chaque cas, les r&actions de formation 
approprikes. Par exemple, dans !e cas de l’espece Ni(gly)(ala) nous envisage- 
rons s-uccessivement les deux processus 

K-h 002 

PI010 
Ni” + Hgly' - 

PlOOl 
Ni(gly)’ -----+ NiW)Wa) 

et 

81020 
K = - 

Ni*’ + Hala’ 
JlOOl PlOlO 

- Ni(ala)’ ----- Ni(gW(W 

dont les constantes se rapportent respectivement aux especes binaires 
Ni(ala)*, Ni(alaj et Ni(gly) d’une part, et Ni(gly),, Ni(gly) et Ni(ala) d’autre 
part. Nous obtenons alors les deux expressions 

4G~i(gly)(ah),~c~ = --fWln Ploo2 -- In Plool + In Plolo) ; 

~GONi<til;,(~a,,~,_ = -RT(ln $,ol-o - In fi,olo + In fiIoo,) 

m et 4s” sont calcrrlees de f$con analogue. 
En ce qui concerne la formation de l’espece Ni(gly)(ala),, nous considere- 

rons les trois processus 

GlO20 
K=- 

1 CilOlO 
K-B1 003 

Ni” + Hela’ fZ?E+ Ni(da)’ - Ni(gly)( a!a) 2 Ni(gly)(ala); 

dlOO2 
h’=----- -& 31030 

&ii” + HcJa’ ij’ool+ Nitala)’ 
~1001 

------+ Ni(ala)? ij’ozo+ Ni(gly)(ala): 

;,ooz 
SC-- 

51003 
&Z = - 

. 

NiZ’ + Hgly’ ‘z Ni( gly )’ “‘O’- Ni(gly)(ala) 
7 

2 Ni( gly)( ala); 

d’ou nous deduisons 

AGkikll;)Wa)2calc_ = --RT(ln PIOOI + In Fi020 - In plolo + in ploo3 - In ploo2) 

Des calculs analogues permettent de determiner les grandeurs thermodyna- 
miques relatives A la formation de l’espece Ni(gly),(ala). Le Tableau 6 ras- 
semble les resultats obtenus respectivement suivant ces differents processus. 
La comparaison des valeurs expk-imentales et calcul&es conduit au Tableau 
7. Deux series de valeurs sont 21 remarquer concernant l’enthalpie de forma- 
tion des especes Ni(gly)(ala),_ et Ni(gly),(ala) a partir des especes binaires 
Ni(ala), et Ni(gly), (+2,75 et --2,83). 

Dans tous les autres cas, il semble que la stabilisation dej2 observee des 
especes ternaires vis a tis des especes binaires, ait une origine purernent 
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TABLEAU 6 

Grandeurs thermodynamiques esperimentales et calculees relatives aus especes ternaires 

EspPce -nG:,,_ -AC&,,_ --=f&. -~f&c. S,oX p_ =:,*r. 
(kJ (kJ (J 
mole-’ ) mole-’ ) r-r~ole-~ K-l) 

58,31 37,7-z 

Ni(gly)(ala) 60,93 58,26 37,64 37.40 

76,19 56,69 
Ni(gly)(aia)z 80,53 ‘i6,25 57,21 59,96 

76,24 .57,03 

i7,96 60,38 
Ni(giy)z(aia) 81,38 77,90 59,94 .57,11 

77,90 60,04 

68,99 

78,l-l 69,91 

65,37 
78,20 5-1,62 

64,45 

58,97 

71,92 69,i2 
s9.s9 

TABLEAU 7 

Comparaison des grandeurs thermodynamiques expGriment.ales et calculees relatives aus 
esp&zes ternaires 2 

Espece &&GO) = 

A&,_ - A&c. 

6(-T.AS’) = 

(T%ia,c_ ) - (T=&,_) 

-2,63 -+O,lO -2,73 
-2,68 -0,24 -2,45 

-4,34 -0,5 2 -3,82 
Ni(giy)(ala)z -4,28 +2,75 -7,03 

-4,29 -0,18 -4,lO 

-3,42 +0,44 -3,86 
Ni(glv)z(ala) -3,48 -2,83 --0,65 

-3,48 +0,10 -3,58 

entropique due 5 I’asym&+e c&e autour du cation mh_llique par la fixa- 
tion de coordinats diffhents. 

Afin de mieux interprbter les variations enregistrkes, nous prhoyons 
d’examiner d’autres systgmes tels que Nickel(II)--glycine-DL-valine et 
Nickel(II)-DGcY-alanine-DL-valine dont nous connaissons bien les hquilibres 
de complexation [lo]. 
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