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Towards molecular machines and mobors

huch synihntic efodt i curently being rvestad in the dasign and synihess ol molecular malen of machines, Lo, synthasia ol
multicomponent moleoular assembies able o undengo vanious motkans undaer tha action of an extemal aignal [neal, lghl, nedon
processes. .. ). Calenanes and rolaxanes, both charactenized by their machanical links, appear well suted 1o the consiruclion
of arificial molecular machings in which some pans can Be sl in Malion while the othars atay motonlsss, Taking sdvantage
both of the topological properies of rotaxanss and of ihe starecalacironic requiremants of ransilion matals wa achiewed
recandly the synihesis of a mullicompanent Syslem able o undergo contraclion and sinelching molipns analegous, al e
molacular binvel, 10 thase absarved in skaletal mosches and thal ol & phalcactve rolaxars in which tha threasing/dalhiraading

process can ba induced by haat and light reapaciivaly
Muscle mokiculaine, rofaxane, photoacts, metaus de Iransion.
Molgoular muscle, robaxar, plolaactive, IFansition malals.

livier Kahn et son dcole omt contribué de

manidre spectaculaire ouw développement

de In chimie de coordination. non seule-
ement par lewr travail de pionnier dans le domaine du
magnétismes moléculaire |1, 2] mais égulement en
Flaborant des Edifices § rdseaux entrelacds particu-
ligrement séduisants du point de voe esthétique ¢t i
topologic originale |3).
Mos travauy dans le domaine de la chimie
topolegique ont principalement ¢ orientés vers
l'élaboration de molécules & graphe modéculaine
non-plan. Leffiet de mairice tridimensionnelle
(= temiplate effect =), induit par un on plosicars
stomies de cuivre(l), a permis de synibdtiser des
carénanes (anneauy entrelmeds) ou des noewds
mobéculaires (doml be classigue nesd de wefle) [4].
Ces  moléeules semblaient insccessibles  avam
limroduction des méthodologies de symbiése de
type = template = [5].
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Figure 1 - Feprésenialion scheémaltiques oes deus Tormes
(conbracite du Girda) du Muscle sind,

[lrpuil. Toou B omns, nobre groups |f] mnss que
d'autres dquipes [T, 8] ome :|j|:r|||!-|;‘ unie dimension
dynamigue i Pélabormnion de ces Composes & smis
I'pction d'un signal extéreur (souvent élecirochimi-
quel, un anneay se déplace le long d'un axe sur
Tesquel il est enfibé ou une roue loume dun demd-tour
autour de son oxe central. De rels sysiemes, i
plusieurs constituants, ont €¢ baplisds « machines
midéculaines =, Une partie de 1y molécule se dépla-
ce de manidre contrdlée, alors que les autres consti-
tuants peavent dtre consudénds comme inumodabes,
D nosmbrews systémes biologiues possédent cene
propri<eé, dont certains sont essentiels pu fonction-
nement de b cellule : ATPase (maoteur rotstif) [9)
o Kindsime-microtubude [10], Aw cours de cetle
courte revie, nous amenons discuter deux exem-
ples récents issus des travaus de notre Squipe : (1)
un dimétre de o rotaxane =, dont le componement
peut rappeler celui d'un muscle et (2) une premidre
approche i des composés mis en mouvement par
wvinie purcment photochimague.

Vers des muscles moléculaires
de synthese

L'&ude de lo structure of du maode de fonctionme-
mient des muscles strids, amplement développde a
cours des  trois demiires  décennies,  permiet
aujourdhiui de comprendre comment s¢ font les
mouvements dons ces moteurs lindaires que sont
nos muesches [11]. Le complexe actine/myosine,
constituant essentiel des muscles strigs, st schénme
tiguement représentd figure 1
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Cette forme simplifiée d'un systéme biologique
complexe o le mérite de montrer que le mouvement
de tromskition du filament épais le long des
filaments minces Jdocting présente, i Févidence, de
fortes analogies avec un moteur lindaine classigque
constitué par un paston actonné & mérnenr dun
cylimdre,

Dramns Noptique dun modéle moliculaire synthétigue
capable dnssumer des fonctons semiblables i celles
ohservées dans le complexe myosinefactine, un
rotaxane (assemblage molculaire constingg d'un
cycle enfiléd sur un bran lindare ) dont Canngsau peut
we déplacer réversiblement le long de Faxe sur
lequel il est enfilé, peut e pris en conskdération,
miEmee 51 oo modisle et primitif,

Cependant, il nous a semblé quiun &difice moléou-
laire plus complexe présentant la opologie d'un
dimire de rotaxane semblable & celle représentée
sur la figare 2, pourrait ére le sigge de mouvements
de contraction ef d'érement déclenchés par un
signal extérieur et de oo fail constiluerail, & Néchelle
mokéculaire, un modéle nememen plus Elaboré dun
muscle strié,

H

e —

Figues 2 - Lin dgimére de rotaxans prisente la jopologio
iddals pour mimser le fonctionnement du muscha,

Principe de construction
et de mouvement

Comme le montre clairement ke schéma de la
Sigeeee 2, la moddcule cible doit contenir deux enditds
menoaernes, identiques mais distinctes (par exem-
ple une werte b upe noine), chascune de cos entités
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comportant un cycle lid de manitre covalente & un
fragment linéaine ou flament. Lédifice moléculaine
oltenu par néaction de dimdrisation entre deus telles
umibés monomerss ftant constitud par deux anneaux
el deux flaments lids de manidre exclusivemen
mdcanigue, on congail aisément qu'il pourra étre e
shrge de mouvements de contraction-Glirement par
simple  coulissement  nfciprogue  de  annean
appartenamt & P'une des unitds le long du filamend
iz Fawtre wnitd.

Le principe iniés général dun modéle de muoscle
dant acquis, restait & préciser comment pourTont
dre induits des mouvements de translation récipro-
ques entre bes deux unités monoménes constilutives
du sysitme envisage. Tirant profit de l'expérience et
des informations collectfes tout au long de nos
travaux amércurs (synthises = tomplates = de
rodaxanes, cabfmanes ¢f ncuds meitant en jou les
couples  phénanthroline-cuivre(ly ou  teqpyridine-
fen(Ily [4, 12]), il semblait judicicus datiliser un
macrecyvele conenant une phénanthrolineg comme
site chélatant alors que la partie lindaire comtiendrait
deun sites de coordination différents, & savoir un
site bidené (phdénanthroline ) <t un site terdentd (ter-
pyrudine). Cest pricisément la présence de deux
sites de coprdination difffrents dans les filaments
qui, wsocise aux cxigenoes stdnfodlectronigues
spéoifigues de deux mftaux de transition distincts
[euwivee(l) et mincill}], scra & Posigine dun moove-
ment die type contraction-tirement déclenchié par
un signal chimigee. Le schéma de la fgure 3 dierit
be mode de Fonctionnement théongue du modile
envisageé,

Le processus de double enfilage conduisant au
rotisane dimére éant aduit par le cuivre(l),
bien connu pour former préfdrentiellement des
complexes wtracoordings i gplomérie ifraddrique,
ke = muscle » maoléculaire sera au dépan obenu
sous sa forme éencue (haut de la fgere 33 Dans
celle forme, chacun des wons cuivee(l) se trouvera
coomdhing & deus phénanthrolines bidentées, 'une
opparenant & macrocycle de Fone des umités
monanéres, Pautre éiant intégrée dans le flament
du second monomene. L'éliminstion du cuivie(l)
par = déméalation = donnera accés & un ligand
hibre susceptible d'étre « remétallé » par un sel de
#inciIl). Le #inc(ll) manifeste une fore préfénence
pour des complexes pentacoondings, Cette tendance
promoncée du zinc(ll) devrat induire un mouve-
ment die coulissage rciprogque de Fun des mono-
méres par rapporn 3 Favire de manidre & amener la
phénanthroling de chacun des macrocycles en face
du site terpyridinique de chacun des Ailaments, Ce
mouvernent di contmaction, permettant & chacun des
ions ginel 1) déire pentacoonding, devrait conduine
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Figurs 3 - Les deux formas (Gtandus of contrachbe) du
muscla  moleculaing synthdtique,  Linleroonmversion
{rébvarsibla) anire oS deux formes esf dédenchée en
maedifiant la nature des dews midtaux localisés dand lés
sites de copedinabion du rotaxang dimdare.

au = muscle = dans sa forme contractée (bas de la
figure ). Un mouvement inverse dextension
devrait permettre de retourner & 1o forme éendue
initiale. Ce  demier poumait  simplement  tre
provogqué par une addition de sel de canvre(l) au
complexe dinucléaire de zincill).

Réalisation [13, 14]

La synthése effective dun &difice molécolane
présemant toules les caracténstiques iopologioques
el les propodtés dynamiques du systéme théonque
de la fgnre 3 impliquoait bien sdrun choix judiciens
de tous w5 flEments constituifs. Ces choix, dictds &
la fois par des considérations de taille, de géoméine,
de rigidité et daffinité des ligands vis-&-vis du
cuivredl) et du zincill), nous ont progressivemsent
amenis i définir de manitre trés préeise la nofure
chimigue de chacun des fragments (ffpwre 5.

Un macrocycle contenant 31 atomes savém de
txilbe optimum @ & la fois suffisamment gramd, de
manitre & permettre un enfilage aisé d'un brin
linéaire, mais en mitme lemps suffisamment petit o
righde, évitant de oe Fait la formation d'un complexe
die culvre(l) imramalSculaire enire la phénanthroli-
ne du cyele et la phénanthroline de la parie lindaine
wljacente,

La phénanthroling du flamem a éi¢ choisie subsii-
twde par deux groupements méhyle en o des arotes

(afin d'obienir des complexes de Cull) stables) et
deux groupements phényle en position 3 et 8§,
afin de conférer au brin la plus grande rigidité et
limfaritd possible, Pour le constituant terdenté, wne
555 diméhyl-terpyridine  convenail  parfaitement
dans la mesure ob la fonctionalisation aisée des
proupements  méthyle permettail sa connexion
uliérieure aux aulres fragments,

L'imégring de Médifice moléculaine, subissam des
resuvements de conraction ¢f d'étirement. devait
fore assunde par l'adjonction b chacune de ses
extréminds de « bouchons » volumincus interdisant
ol processus de désenfilage, Le couplage de ous
ces difiérems synthons enire cux a donnd socts au
Hgand muhisite monomére  nécessaire &
construction d'un « musche = symbétique (bas de la
figure ). Enfin la rfaction de double enfilnge
incuite par be culvre(l) enire deux tels ligands
monoeres a conduit au complexe dinscléaine,
dimére de = rolaxanc » dans =a forme dendwe, ln
farme contractée ftant obienue comme préva par la
w démdalation = au cyanure de potissium, suivie
par une = remétalation = avee du nitrate de zine(1I).
Laddinon d'un excés de coives(ly au complexe de
zinge pows a effectivement permis de retrouver, el
cela de maniére quantitative, le = muscle « sous sa
Forme érendue ininale.

Figure 4 - Signification chimique des symbolas ulissés ol urith
constifutive du dirfdiig dé foladne.
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Figura 5 - Lod dewd dtats du « muscle = avec leurs longuaurs
respaciives : B3 A pour |8 ime abirde, 65 A pour la fome
Conracise.

Ces mouvements alternés de comraction-Slirement
déclencheés par un signal chimique pous ont ainsi
donné accés aux deux formes  possibles  du
w muscle = reprisentées sur b figere 5, en méme
femps que lewrs longueurs respectivies Svaludes &
I'nide de modéles moléculaires compacts (CPK). 11
est intéressant de noter que la variation de longucar
entre ces deux formes, 83 A pour la forme éiendue
et 65 A pour la forme contractée, est trés proche de
celle observée pour les muscles strids de nos
organismes (= 27 %k

Vers des machines moléculaires
mises en mouvement par
une irradiation lumineuse

Jusqu'd présent, la plupart dis mouvements iniies
dans les systémes moléculmires onl fait appel &
des perturbations de type chimigue ou électrochimi-
que [8. 15]. O il est bien éabli que de nombreuses
masdifications. d'ordre chimigque oo structural peu-
venl ére indwites par excitation lumineuse, Des
exemples récents, proposés par Balzani et collzho-
rateurs | 1G], ont montré que le pidgeage de P'état
excibd d'une partie du systeme, par un donneur ou un
acoepteur d'électron, conduil & un sysiéme réduil ou
axydé, Celui-ci évaluera ensuile par un processus
dynamigue. Dans un caténane, un annéat Wurmera i
lintéricur d'un awire anneau akors Que, pour un
rofaxane, un anncau subira une translation le long
du brin qui le traverse. Le processus général
cormespond & une réaction électrochimigue phato-
induite avec consommation d'un piégeur redox
(& sacTifid =),
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Un awstre type de néaction  photochimigue,
impliquant des Eats excitds de nature dissociants,
poamait galement conduire & des mouvements de
grande amplitude, La famille des complexes du type
Ruibipy);™* (bipy = 2.2-bipyridine) a éé surtout
fmdide pour ses applications possibles dans e
domaine de la conversion diénergie luminense en
cEmergic chimigque. A cet dgand, la stabiliné
photochimique est une des qualités essentielles des
composts impliqués, Dans certains cos cepemdant,
on a pu ohserver la photodissociation de els
complexes. Les principaus niveaux €nergétiques,
diat fondamental et Etats excités, caracténstiques de
cette famille de composés sont reprisentds fgune &,

A partir de I'état SMLCT, I'état 3d-d,
fortement antiliant, peut &tre peuplé
thermiquement pour conduire
& une expulsion de ligand

atat fondamental

Figure B - Les principaus niveaLs anergétiques de ka tamille

des complexes du type Rulbipy)s™ [bipy = 2,2 -bipyridine).

Il apparait que le gﬂlpl:m:nt thermigue d'un fat
fomement antiliant “d-d peut infervenir & partir d'un
état *MLCT, & condition que le champ de ligamd
agtour  du omé@l  soit tel  guil  rapproche
suffisamment ces niveaus. Luotilisation de ligamds
sidriquement encombeds du type 6.6-diméthyl-2.2-
bipyridine (dmbp) ou 4.4"-diméhyl-66diphényl-
2 X-bipyriding (dm-dphbp) associés & wn cour
Rufphen)s, (phen = 1 10-phénanthroline) conduit &
cdes complexes de rathéniumd 11} trés stables & '"éat
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Figure T - Labiksation phalechimigue séective dun kgand stéiguermen
encombrant (L) dans bes complexes du type Rulphen)oL?. L = 6,6+
dimsbthyd-2 2-bigyriding  (dmbp) ou  44'-chmdthvl-6 6" ciphbnyl-2, 2
bipyTidine (dm-dphibp).

fomdamental mais  susceplibles de  subir une
dissociation par voie phaotochimigue [17].

Comme indiqué sur la figure 7, ces complexes
subissent, par imadiation lomineuse dans wn solvant
coordinant (CHyCM), ume  photolabilisation du
ligand encombrd, sélective et efficace. La sphére de
coordination du rethénium est alors complétée par
deux  molécuales de solvamt, Le sysiéme  esl
réversible car o réoction thermigque inverse s'ovine
&tre quantitotive.

Un owtre systtme, dans lequel la bipymdine
encombrde est substitude photochimiquement par
un chélate da type bis-nitmle [13]. a permis de
montrer que I photosubstitution d'un chélate parun
awtre chélate diail awssi réalisable aver la méme
sélectivitd et efficacitd, Ces deux exemples ouvrent
la viode & des systémes plus complexes pouvant faire
intervenir caténanes ef rotaxanes,

Umn systéme réversible fondé sur un rotaxane, dans
lequel 1o dissociation photochimique serait swivie
dume recombinaison  thermique, est représentd
schématiquement figwre & | 19].

Une premidre approche synthétique, dont le schéma

v
T .
A

Figure 8 - Vers des mipxanes pholoactifa : insertion de Paxe dars Fanneau
&l 5a asooaahon.

sy DepiocFursouer o nisoion Feergue o oo der
(= p it

Figure 9 - Spus iradiation luminsuse e macrocycle ast spuiss
sélactivemnant gt guaniiathement du complexe de nahdénium = 5a
= recoordination =, obienue par vole thermique, s'avsire olle aussi
quantitative:

de principe esl donné fgure 2. a &E rfalisde sur la
base des systtmes déenits précédemment.

Dans ce systéme, le chélate bipymidine est incorponé
dans un macrocycle (36 atomes) englobant Pentité
Ruiphen}:. b contrainte sténque diant assunée por
les fonctionnalisabions opénfes en position @ des
azotes e o bipyndine. Le  comporiement
photochimeque do complese 1 a &E examing dans
lacétonitrile, & o fois par spectroscopie UV -visible
et par BMN du proton, Sous imadistion lumineuse,
la photolabilisabion sélective et gquantitabive du
macrocyvele a €€ observée par ces  deux
meftheisbes diimvestigation, La figeee T représents
les différents specires d'absorption électronigus
d'une solution du complexe 1 dans Facétomitnle
cnregisinés pu cours de imadiation.

Apris quelques manates dirmadiation, il o'y a plus
d'évolution et le demier spectre enregisiné cormes-
pond bien au complexe Ruiphenph{CHyON), M
attendu. La prisence de deux points isoshestigues &
2 et 406 nm traduit la gramde sélectivité de la
riéaction photochimigue. L'efficacité de oo systéme
est Mgérement moindre & celle observée pour
e complexe Ru[[ll‘h:l‘l]:l,dmhp]1+ [16), ce qui
semble indiquer que le macrecycle, malgré su taille
importante, améne wne péne lors du processus
de  défsenfiloge. La réaction thermigue de
= recoordination = du chélate macrocycligue. bien
gu'obtenue dans des conditions de  réaction
drastiques (€thyléne glycol & reflux). sest avénde
dire dgalement quantitative.

Ces premicrs résultats encourugeants devraient
permetire la synihise dé&difices maolécalaires plus
complexes de type caténane ou rotaxane e conduire
ainsi & l'obiention de = machines moléculaires =
mMises ©n  mouvement par  woie  purement
photochimigque, sans ufilisation dauwcune autre
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Conclusion
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