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I.2.3. Méthode de Hartree-Fock-Roothaan: 
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���� ��� #��	���17��0$��� �(���������� ���!	������ ���� ����	����
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*��8��	
����A���������������(���	������ ���������� *6�Φ������� ���� ������������
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H���������� ���������$� �� %���	���� ������� �	� 	��	��� ��� ��	���� �������	���

���	��������������	�	�%�������	�����	���	���������5����	�������������	�����	��������

�����	�	�%�������	�� ρI2($!$J3K���L��

4��������!�	"�����-!���	���������(�������������#���	�����	�	����

� � � �
�� 
� � � �

Rij������ � � k������     �����

�

Avec: 
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Avec:�
k���� � �	�l��ll

����������������������������������������������������"D�
( )irν ������	��	����(	������������	��������%���	���		���	���������1�2�3��'���	�������

��!��(�2�!�	"��������������������(	�����'��151'���������	����3���

( )r0ρ �� �(������ �� �����	�� ���	�������� ��� ����	� ����� ������� 	�	�� �����	�����

��	��������"����	����	����������		�������	������	��������	��	�����������

>mn ���@� � '����������������������������������������������������������F�
����������	�	������	���������������������������	�����%���	��������

5nomnp � H��omnp � qomnp � H��omnp��������������������������������"�
Avec:  

H��omnp � >mn ���k���@���������������������������������������������
4������������	$���%���	����������������������	�����������

5nomp � >mn ���k���@� � Gomnp�����������������������������������%��
Avec: 

Gomnp � qomnp � H��omnp��������������������������������������������/�
���%���	�������7�ρI�����	����������

• ,,,,"��"��"��"������	
���"������#�
��������	�/�
�	
���"������#�
��������	�/�
�	
���"������#�
��������	�/�
�	
���"������#�
��������	�/�
���������

��������� H�4�������������	���������mr���$� 	������mr��� s F� �	�tmr ���@� � '� �������	��
���'��	����	'���%�����

5n u 5omrp�����������������������������������������������������������X��
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I.3.2 Méthode de Kohn et Sham: 

�����������������������������������I�5����	������ρI$����������	�����������������
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�������9GA$�/�
���	��
��2/�3���	��������������	
����

���	����������	���'����I5����	������ρI��9��������	�������������!�	"���%��	�%������%������$�

��	���$�����	�	���������������	������������	���������	���

����!�	"��������%���������	��
��������	���%�M���5��'�����

mS��� � mn�����������������������������������������������������������������4�
�	��	�����������������	���������	���������	�������	�����(���������!�	"��������%������$�

�
���	����������!�	"��������%������������	��

�vS � 	o�" �w�� � kS����* p � 	8�QS
�

��

�

��
��������������������������������=�

Avec: 

8�QS � �" �w�� � kS����*                                         (28) 

4��� ���������	$� ��� ����	����� ��� /�
�� �	� �
��$� ����� ����	���� �$� ���	� ���

���'��	�����

8�QSx�QS � T�QSx�QS                                             (29) 

KS

i� : *���	������/�
���	��
����������	�������

• Terme d’échange-corrélation 

���	� NF� �� ��%%������� ��� ��������� ����	����� ��	��� �� �!�	"��� ���� 2���	�����

��	���������	�3��	����!�	"��������%��������


q � qomp � qyomp���������������������������������������������������%F�
Et 


H�� � H��omp � " �* >>m����m������� @�����������������������������������%"�
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H�� � z���	� �� ��%%������� ��	��� �� ��������� ���	�������� ����� � �	� �� ���������
��������������	������(������	�������	���������(�����������������������	��

5{omp � >m���k���@� � qSomp � " �>>m����m�������| @��@�� � 
q � 
H��omp������%���
���%���	���������������������
����1������	������	��(�������������

5}]omp � 
qomp � 
H��omp����������������������������������������������%%��
5{omp � >m���k���@� � qSomp � " �* >>m����m������� @��@�� � 5}]omp����%/��

D�������������D7F$����������
�������/�
���	��
��$����%%���	����������������

����	��2�������3����������(���	���������������������
����1�������	�����(���

��� �����	�� ���	��������ρI� ��	� ������� ���� �������	���� ���/�
�� �	� �
������� ��

%���������'��	���

mn��� � mS��� � 	~x��y~�
�

��
���������������������������������������������%X�

 �������	����/�����'��	�5���������������������	���������!�	"��������%�������F���

�����������I����	�����������

�

5n � �	�l >m������ll
@��

� " �* 	�x��y�"�~w��~x��y�"�� � " �* >>m����m������� @��@�� � 5��omp
�

��
��%4��

������	������(�'��������������������������	����	������%������

��" �* w�� �	 �l��l �>m������� @�� � k}]�"�
l

� x��y�"� � T��yx��y�"�������%=�
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����1������	��� xcv ��	�� ����'��� ��� ��������� ��
����1

������	����(������������	�5��������	�����	���������

k}]��� � �5}]om���p�m��� �����������������������������������������������������%B�
���(��	����������������(���	�������������	��	�������
����1������	�����

��������;;;;�;�;�;�;���� -����(�-����(�-����(�-����(���	��������������	��������D-��	��������������	��������D-��	��������������	��������D-��	��������������	��������D-��������

-%��� 	���'��� ���� �(��������� ����� �� 	����� �&��
����1������	���� ���������

�����(���	�������	��	����������������� &�����(���	������� �������	�� ����� 2�D-3$� �����

��������������	����$����������"��������������	��'�������	����	����%���	������������	�����

��������������
����1������	���5}]omSp���	�����������

5}]���omp � >m���T}]�m�@�������������������������������������������%D��
T}]���	��	��������������
����1������	�����������	����� �		������	�	����	��(�������������
���������������(����	����	�������

T}]�m� � T}�m� � T]�m���������������������������������������������/F�
Avec: 

T}�m� � �%/ �%��
� $* 9m���<� $* ��������������������������������������/"�

Donc:  

5}��� � >mT}@� � �%/ �%��
� $* >om���p� $* @����������������������� �/��

��� 	����� ��� ������	���� )(c ρε � ��	� �(������ ���� �� %������ ��� O��0�$�P�0$� �	�

E������2OPE3���I$�����

7���	���������7���	���������7���	���������7���	���������((((�����	��	��	��	�����������
����������5}]����
����1������	������	���������������(�%���	������������
�����

�(���	����������	����5]��
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5}] � 5} � 5] �������������������������������������������������������/%�
�(����	�������������
������	�5]��	�������������������	�����
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L’énergie de corrélation est calculée comme la différence entre 5}]et5]. 

5] � 5}] � 5}������������������������������������������������������/X�
��������;;;;����@@@@����-����(���	�-����(���	�-����(���	�-����(���	�������Q������	�Q���������2QQ-3������Q������	�Q���������2QQ-3������Q������	�Q���������2QQ-3������Q������	�Q���������2QQ-3�������� ����

�������(���	���� �D-� ��	� ������ ���� �� %��	� ���� �� �����	�� ���	�������� ρ� ��	�

���%����� �	� '����� 	�"�� ���� �'��� �� ����	����� ���������	���� ��� ��		�� �����(���	����

�������	�� ���	�����	���� ���� �������	�� ���� �����	��� �		�� 	��
������ ��	� ������� ����� ���

����� �������� ������(���	���� ��� �������	� ���������� QQ-� 2Q������J���������	�
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���. � W���?E�����������.�x( P�����������������������������/D�
*C�W�� ��	� �� ����	��	�� ��� ��������	���� �	�  ζ��	� ��(�����	� ��� ��	��$� S�2θ$ϕ3� ���	� ���

���	����������������

-� ������ ��� �� �����(�	�� ��� ����� ����	������� ����������� ��� *-�� 	!���

��	��2�F*�3� ��� ���	� � ���� � �	������� � ����� � ��� � ����������� � ����������� �����	����  ���
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Figure 3:Découpage de la  surface d’une cavité en un ensemble de tesse
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de la  surface d’une cavité en un ensemble de tesserae
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de la  surface d’une cavité en un ensemble de tesserae. 
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Validation interne et externe: 

- Y-randomisation 

- Critères de Tropsha 

- Domaine d’applicabilité
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� � R
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=0.91, SD=0.34, et F-test=182.30� ��� ��� �	$�%�� ���%�"� ������

������������"� �� ���� ���	#�� ��� 
�	�� I� 4� #�������� 
������� ��� ��
����	���
base

 O
Q ��

acid

 H
Q           

(R
2 

= 0.825, SD=0.49, F-test=40.02). �

B3LYP/6-311++G(d,p)-PCM/UAHF R
2
 R

2
cv SD F-test 

(9) pKa = 2.18+ 0.385 �Gaq-pcm    0.910 0.880 0.34 182.30 

(10) pKa = 76.2 - 156 
acid

 H
Q ��@�4�

base

 O
Q 0.825 0.710 0.49 40.02 

B3LYP/6-311++G(d,p)-CPCM/UAKS 

    

(11) pKa = 2.21 +  0.386 �Gaq-cpcm 0.916 0.890 0.33 196.39 

(12) pKa = 98.3 -194 
acid

 H
Q �� �4�

base

 O
Q 0.880 0.770 0.41 62.60 

B3LYP/6-311++G(d,p)-SMD  

    

(13) pKa = 3.90 + 0.338 �Gaq-smd  0.890 0.850 0.38 145.26 
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Itération R
2

(Eq.9) 

R
2

cv 

(Eq.9) 

R
2

(Eq.11) 

R
2

cv 

(Eq.11) 

R
2

(Eq.13) 

R
2

cv 

(Eq.13) 
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Itération R
2

(Eq.10) 

R
2

cv 

(Eq.10) 

R
2

(Eq.12) 

R
2

cv 

(Eq.12) 
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Résumé

L’objectif de cette étude présentée de ce mémoire  est : 

1- Elaboration des corrélations  quantitatives entre les constantes d’acidité aqueuse expérimentales des hydoxy-

coumarines avec des descripteurs théoriques, notamment les énergies libres de déprotonation.  

2- Elaboration des modèles de corrélation quantitatives structure-acidité (QSPR) pour la prédiction des 

constantes d’acidité aqueuse (pKa) des hydoxy-coumarines en utilisant les méthodes de régression linéaires. 

Les approches statistiques, en l’occurrence la régression  linéaire simple et multiple et des approches quantiques 

ont été utilisées. Les calculs ont été réalisés avec le programme Gaussian en utilisant les méthodes 

DFT/B3LYP/6-311++G**.  

Mots-Clés : hydroxy-coumarines ; QSPR ; pKa aqueux ; Descripteurs théoriques ; Modèle PCM, Modèle SMD   

Abstract
The aim of this study: 

1- Elaboration of quantitative correlations between the aqueous acidity constants of hydoxy-coumarines, namely, 

deprotonation free energies. 

2 - Prediction of aqueous acidity constants (pKa) hydroxyl-coumarines by developing QSPR models using linear 

regression methods. 

 This theoretical study was performed using statistic approaches, namely, simple and multiple linear regression 

and quantum chemistry approaches. The calculations were carried out with Gaussian program using the 

DFT/B3LYP/6-311++G **  

Keywords: hydroxy-coumarines; QSPR; aqueous pKa ; Theoretical descriptors ; PCM Model; SMD Model


