WIADOMOSCI 2020, 74,9-10
chemiczne PL ISSN 0043-5104

CHARAKTERYSTYKA ODDZIALYWA’N
MIEDZYCZASTECZKOWYCH: OD DIMEROW DO
MODELI MIKROSOLWATACYJNYCH

CHARACTERIZATION OF INTERMOLECULAR
INTERACTIONS: FROM DIMERS TO
MICROSOLVATION MODELS

Jaroslaw J. Panek*, Aneta Jezierska

Uniwersytet Wroctawski, Wydzial Chemii,
ul. F. Joliot-Curie 14, 50-383 Wroctaw
*e-mail: jaroslaw.panek@chem.uni.wroc.pl

Abstract

Wykaz stosowanych skrotow

Wprowadzenie

1. Teoretyczny opis oddzialywan migdzyczasteczkowych w $wietle
metody SAPT

1.1. Krotkie wprowadzenie do metody SAPT

1.2. Zastosowanie metody SAPT na przyktadzie dimerdw i trimerow

2. Modele mikrosolwatacyjne

Uwagi koncowe

Podzigkowania

Pismiennictwo cytowane




646 J.J. PANEK, A. JEZIERSKA

Dr hab. Jarostaw J. Panek jest absolwentem Wydzialu Chemii Uniwersytetu
Wroctawskiego i jest zatrudniony jako adiunkt w Zaktadzie Chemii Teoretycznej,
a takze od pazdziernika 2019 r. peti funkcje kierownika Zespotu Struktury i Dynamiki
Makrouktadéw. W swojej pracy doktorskiej, za ktéra otrzymat wyrdznienie i nagrode
Ministra Edukacji Narodowej i Sportu (promotor: prof. dr hab. Zdzistaw Latajka),
zajmowal si¢ oddziatywaniem atomoéw glinu i galu z malymi czasteczkami
nieorganicznymi. Po odbyciu stazu naukowego w National Institute of Chemistry
(Ljubljana, Stowenia) obecnie zajmuje si¢ badaniem sktadowych energii oddzialywania
w asocjatach molekularnych oraz dynamika uktadow makromolekularnych. W swojej
rozprawie habilitacyjnej opisat strukturotworcza role oddziatywan
miedzyczasteczkowych na przyktadach szerokiego spektrum ukladow — od prostych
dimeréw typu amoniak — HCI po kompleksy biatko — ligand.

https://orcid.org/0000-0002-2952-9739

Dr hab. Aneta Jezierska jest absolwentka Wydziatu Chemii Uniwersytetu
Wroctawskiego, gdzie obecnie jest zatrudniona na stanowisku adiunkta. Jej
zainteresowania naukowe w czasie studiow doktoranckich skupiaty sie wokdt zagadnien
zwigzanych z zastosowaniem metod obliczeniowych do przewidywania aktywnosci
biologicznej matych molekul. Prace doktorska, wykonana pod kierunkiem prof. dr hab.
Aleksandra Kolla, obronita z wyrdznieniem, a nastgpnie podjeta staze naukowe
w osrodkach zagranicznych we Wioszech (SISSA, Triest) i w Stowenii (National
Institute of Chemistry, Ljubljana). Obecnie, jej zainteresowania naukowe skupiaja si¢
wokdt badan zaréwno nad matymi uktadami, jak i makroukladami o znaczeniu
biologicznym. W swoich badaniach naukowych stosuje zaawansowane metody
nowoczesnej chemii obliczeniowej, zwlaszcza metody dynamiki molekularnej ab initio.

It https://orcid.org/0000-0001-6601-9124




CHARAKTERYSTYKA ODDZIALYWAN MIEDZYCZASTECZKOWYCH 647

ABSTRACT

Intermolecular interactions play an important role in many processes at
the molecular level. In the contemporary science, there is a growing interest
concerning the characteristics of such interactions. Therefore, the computational
chemistry can provide answers to many questions, which could not be answered
using experimental methods. The Symmetry-Adapted Perturbation Theory (SAPT)
method was applied to characterize the energy partitioning in dimers, trimers and
microsolvation models. The investigated complexes belong to various classes
of compounds, e.g.

e dimers of: NH;---HX, HF-pyridine, cycloalkanes, hypohalous acids;

e trimers of: NH;--'NH;---HF or NH;---HF---HF;

e microsolvation models (biotin - water molecules).

The current study summarizes recent years of our research devoted to
the intermolecular interactions.

Keywords: SAPT, intermolecular hydrogen bond, microsolvation, dimers, trimers,
molecular associates

Stowa  kluczowe:  SAPT, miedzyczasteczkowe  wigzania ~ wodorowe,
mikrosolwatacja, dimery, trimery, asocjaty molekularne
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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

MD — (ang. Molecular Dynamics) — dynamika molekularna
SAPT — (ang. Symmetry Adapted Perturbation Theory) — metoda
rachunku zaburzen o adaptowanej symetrii
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WPROWADZENIE

W ostatnich latach obserwuje si¢ wzrost zainteresowania opisem oddzialywan
miedzyczasteczkowych [1-3]. Wiele uwagi poswigca si¢ nowym rodzajom
oddziatywan, takim jak np. wigzania halogenowe (halogen bonds) [4-7], czy tez
wiazania wodorowe z ,,odwroconym” ladunkiem (charge inverted hydrogen bonds)
[8,9], a takze innego typu (nietypowym) oddziatywaniom, takim jak np. A-H...d itp.
[10,11]. Czym zatem, ogdlnie rzecz ujmujac, jest oddzialywanie miedzyczasteczkowe?
Wedlug najprostszej definicji jest to wynik dzialania sit przyciagajacych lub
odpychajacych atomy i czasteczki, innych niz wiazania chemiczne. Do odziatywan
miedzyczasteczkowych zalicza sie:

e (Oddzialywania dyspersyjne, Van der Waalsa — najstabsze

e Oddziatywania dipol-dipol 1 podobne multipolowe (np. kwadrupol

— kwadrupol w dimerze dwutlenku wegla)

e  Wigzania wodorowe

e (Oddzialywania jon-jon (elektrostatyczne) — najsilniejsze [12]

Oddziatywania miedzyczasteczkowe decyduja o wielu procesach na poziomie
molekularnym. Wsrod nich mozna wymieni¢ np. agregacje czasteczek, tworzenie sie
faz skondensowanych oraz strukture tych faz. Procesy biochemiczne, takie jak transport
elektronéw pomiedzy zwiazkami, czy tez zwijanie biatek, odbywaja si¢ albo przy
udziale zmiany stopni utlenienia (sekwencji procesow utleniania i redukcji), badz tez
czasteczek pomocniczych (np. tzw. bialek opiekunczych), albo wprost opieraja si¢ na
wzajemnym rozpoznawaniu molekul (np. oligomeryzacja Dbiatek, aktywnos¢
enzymatyczna, laczenie si¢ antygendw 1 przeciwcial) poprzez oddziatywania
miedzyczasteczkowe. Agregacje malych czasteczek i mechanizmy dziatania
makromolekul biologicznych laczy gataz chemii zwana chemia supramolekularna,
stawiajaca sobie za cel zrozumienie natury oddziatywan miedzyczasteczkowych
réznego typu. Zrozumienie mechanizmoéw zachodzacych procesow na poziomie
molekularnym umozliwi racjonalne projektowanie potaczen czasteczek o pozadanych
wlasciwosciach fizyko-chemicznych i strukturze [13]. A zatem w dzisiejszej nauce
obserwuje si¢ niegasnaca potrzebe zrozumienia strukturotworczej roli oddzialywan
miedzyczasteczkowych. Nalezy pamigta¢, ze kierunkowos¢ tych oddzialywan i ich
dynamika maja kluczowe znaczenie. W artykule pokrotce przedstawimy rezultaty badan
teoretycznych otrzymanych dla asocjatow molekularnych — dimeréw, trimeréw, a takze
wigkszych  modeli  mikrosolwatacyjnych.  Scharakteryzujemy  oddziatywania
miedzyczasteczkowe, dzieki ktorym dyskutowane kompleksy sa stabilne. Nasze
zainteresowanie natura oddzialywan migdzyczasteczkowych, jak tez metodami opisu
teoretycznego tych zjawisk, inspirowane jest pracami prof. dr hab. Zdzistawa Latajki,
tworcy 1 dlugoletniego kierownika Zespotu Teoretycznego Modelowania Proceséw
Chemicznych na Wydziale Chemii Uniwersytetu Wroctawskiego. Od poczatku swej
dziatalno$ci naukowej prof. Zdzistaw Latajka specjalizuje si¢ w kwantowochemicznym
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opisie nickowalencyjnych asocjatow, w tym ukladow z wigzaniem wodorowym,
pracujac m.in. nad dimerami CH;OH---N, i CH;OH---CO [14], NH;---H,O [15] czy
HCOOH:--CO [16]. Co bardzo istotne, na wczesnym etapie rozwoju metod podziatu
energii oddzialywania zaproponowal skuteczna metodologie takiego podziatu [17]
wykorzystujac ja we wspomnianych wyzej pracach.

1. TEORETYCZNY OPIS QDDZIALYWAN
MIEDZYCZASTECZKOWYCH W SWIETLE METODY SAPT

1.1. KROTKIE WPROWADZENIE DO METODY SAPT

Efekt energetyczny reakcji tworzenia asocjatu (np. dimeru) jest wielkoscia
mierzalng. Energia oddzialywania jest juz w Scistym sensie konstruktem
modelowym, bo jest zdefiniowana dla struktur monomeréw takich jak w dimerze.
Pomijamy zatem energie deformacji — zaadaptowania si¢ struktury monomeru do
nowego optimum w dimerze. Jednak przy slabych oddzialywaniach taka
deformacja moze by¢ niewielka, poza tym jej uwzglednienie stawia kolejne pytania
0 przyczyny takiej, a nie innej zmiany strukturalnej. Pozostajemy zatem przy
energii oddzialywania rozumianej jako efekt energetyczny wynikajacy ze
wzajemnego oddzialywania czasteczek-monomerdéw majacych strukture optymalng
dla asocjatu.

Jednak takie postawienie sprawy rodzi pytanie, czy da si¢ te energie
oddziatywania, Eiy, rozlozy¢ na sktadowe wynikajace z konkretnych procesow
fizycznych. Niestety nie ma jednoznacznego sposobu takiego podziatu, mozna
zaproponowac wiele niesprzecznych schematow. Jednym z najlepiej rozwinigtych
sposréd nich jest rachunek zaburzen o adaptowanej symetrii (ang. Symmetry
Adapted Perturbation Theory) — SAPT [18]. Wykorzystujemy w nim podziat
doktadnego Hamiltonianu na wkiady Hartree-Focka monomerdéw, F, i Fg, cztony
korelacyjne dzialajace wewnatrz monomeréw, W, i Wp, oraz wklad obejmujacy
oddziatywania migdzy monomerami, V:

H=F,+W,+Fz+W+V

Jesli teraz dokona si¢ rozwiniecia perturbacyjnego, odpowiednie poprawki do
energii beda indeksowane wedlug rzedu rachunku zaburzen wzgledem operatora
migdzyczasteczkowego (pierwsza cyfra oznaczenia) i wzgledem operatoréw
dziatajacych wewnatrz monomeru (druga cyfra oznaczenia). Przyktadowo czton
E" zawiera wkiady miedzyczasteczkowe pierwszego rzedu
i wewnatrzczasteczkowe drugiego rzgdu.

Wazng zaleta schematu SAPT jest to, ze mozna poszczegélne wkiady
pogrupowaé w cztery gldwne grupy o scisle zdefiniowanych interpretacjach
fizycznych.  Czlony elektrostatyczne E.y odpowiadaja  kulombowskim
oddzialywaniom rozktadow gestosci elektronowej izolowanych monomerow (nie-
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zaburzonych obecnoscia partnera), a cztony wymienne E.,., to odpychanie Pauliego
tych ,,zamrozonych” gestosci elektronowych. Gdy uwolni si¢ orbitale monomerow
i pozwoli im na wzajemng polaryzacje, doprowadzi to do cztonéow indukcyjnych
(polaryzacyjnych) Ej,4 i polaryzacyjno-wymiennych Ecing, za$ uwzglednienie
multipoli chwilowych daje w wyniku wklady dyspersyjne Egisp. Szczegétowy opis
roli poszczegolnych wkiadow znajduje si¢ w pracy [19]. Zaleznie od tego, jakie
wkiady uwzglednimy, otrzymamy hierarchie¢ poziomow SAPT, z czego
najpowszechniej stosuje si¢ poziomy SAPTO (zgodny z metoda Hartree-Focka)
i SAPT2 (zblizony doktadnoscia do rachunku zaburzen MP2):

ESAPTO = Eell(;t + EelJ?Ch + Ei2710d,r + Ega(c)—ind,r + SEHF + Et%iqsp + Eeg)(c)—disp

Esapr2 = Esapro + Eafsr + Eagen + Ezen + "Elga + "Edi_ina

Dzigki metodzie rozwiniecia ggstosci elektronowej na specjalnie dobrane
pomocnicze funkcje bazy (ang. density fitting) poziom SAPTO ma obecnie koszt
obliczeniowy poréwnywalny z MP2. Ciekawy przeglad dokladnosci réznych
pozioméw SAPT zaleznie od doboru bazy funkcyjnej znajduje si¢ w pracy Parkera
et al. [20].

1.2. ZASTOSOWANIE METODY SAPT NA PRZYKLADZIE
DIMEROW I TRIMEROW

Przyjrzyjmy si¢ zatem kierunkowosci oddzialywan oraz naturze sit wigzacych
stabe kompleksy molekularne. Kierunkowos¢ oddziatywan jest nierozerwalnie
zwiazana ze strukturg czasteczek tworzacych kompleksy lub agregaty na poziomie
molekularnym. Popatrzmy na kierunkowos$¢ oddziatywan biorgc za przyktad
rezultaty badan zaleznosci katowej skladowych energii oddziatywania dla
komplekséw amoniaku z HF, HCI, HBr oraz pirydyny z HF [21]. Uklady typu
NHj---HX mozna uzna¢ za modelowe w badaniach nad miedzyczasteczkowymi
wigzaniami wodorowymi [22,23], gdyz pozycja protonu w mostku wodorowym
silnie zalezy od otoczenia (np. mikrosolwatacji). Sktadowe energii oddziatywania
w duzej mierze zaleza od wzajemnego ulozenia czasteczek wzgledem siebie.
Narzegdziem chemii obliczeniowej, ktére pozwala nam na analize sktadowych jest
opisana skrétowo w poprzednim rozdziale metoda rachunku zaburzen
o adaptowanej symetrii, czyli Symmetry Adapted Perturbation Theory (SAPT) [18].
W metodzie tej energia oddzialywania jest rekonstruowana jako suma cztondéw
o dobrze okreslonym sensie fizycznym, np. wklady Eloelst 1 Eloexch sa to
odpowiednio: energia oddziatywania kulombowskiego oraz odpychanie wymienne
(Pauliego) izolowanych gestosci elektronowych skladowych dimeru (czyli
czasteczek izolowanych/monomeréw) obliczonych na poziomie Hartree-Focka.
Taki sposéb okreslenia skladowych powoduje, ze tatwo wyznaczy¢ zaleznosci
katowe poszczegélnych typéw oddzialywan. W badanych dimerach skladowe
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wymienne i poprawki wymienno-dyspersyjne sa slabo zalezne od kata o (Rysunek

1), jednak

widac¢, ze dla kompleksu pirydyna — HF dla kata o ponizej -35° nastepuje

juz znaczace nakladanie si¢ chmur elektronowych dimeréw (w tym przypadku

— atomow wodoru z HF i pirydyny), co daje w efekcie znaczny wzrost odpychania
Pauliego. Co wiecej, towarzyszacy temu nagly wzrost znaczenia oddziatywan
dyspersyjnych wydaje sie by¢ wyrazem klopotéw ze zbieznoscig rachunku
zaburzen.
a EY, (solid), E2, (dashed) c Egsp (SOlid), EZ, s, (dashed)
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Rysunek 1. Zaleznosci katowe sktadowych energii oddziatywania dla dimeréw NH; z HF, HCl, HBr

Figure 1.

i pirydyna-HF. Rysunek ilustrujacy kompleks pokazuje obszar dodatnich wartosci kata a. Dla
kompleksu pirydyna-HF katy dodatnie: ruch HF poza plaszczyzng pierscienia pirydyny, ujemne
— w plaszczyznie. a - wklad elektrostatyczny i indukeyjny (polaryzacyjny); b - wkiad wymienny
i polaryzacyjne poprawki do wymiany; ¢ - czlon dyspersyjny i poprawki dyspersyjne do
wymiany; panel d — czlon resztkowy oraz calkowita energia oddziatywania wedlug metody
SAPT

The angular dependencies of the interaction energy contributions for the dimers: NH; with HF,
HCI or HBr, and pyridine-HF. The structure of the investigated complexes with the distortion
angle indicated. Positive values of a: the HX moves on the symmetry plane between
the ammonia hydrogen atoms (or out of the pyridine ring plane). a — electrostatic and induction
(polarization) terms; b — exchange and polarization corrections of the exchange; ¢ — dispersion
term and the dispersion correction of the exchange; d — residual term and the total interaction
energy according to the SAPT method. Reprinted from [21] with permission from the American
Chemical Society
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Bezkierunkowe okazuja si¢ by¢ sity dyspersyjne, zndéw z zastrzezeniem
obszaru kata o ponizej -35° dla kompleksu pirydyny z HF, co jednak przypisujemy
mozliwym klopotom ze zbieznoscia rozwinigcia zaburzeniowego w sytuacji silnego
naktadania si¢ chmur elektronowych dimeréw. Natomiast interesujaco
przedstawiaja sie zaleznosci katowe wkladu elektrostatycznego oraz indukcyjnego.
Wkiad elektrostatyczny mozna przyblizy¢ klasycznym modelem oddziatywania
dipol-dipol prowadzacym do cosinusowej zaleznosci katowej, natomiast wktad
indukcyjny w widoczny sposob jest zalezy od typu atomu fluorowca. Jak widzimy,
dla HF zalezno$¢ katowa jest staba, za to dla HBr sam wkiad E'’q jest wickszy (co
do wartosci bezwzglednej), a jego zalezno$¢ katowa znacznie silniejsza, co
doskonale odpowiada zmianom polaryzowalnosci atomowych w szeregu
F < Cl < Br. Natomiast stabo widoczna jest polaryzacja pierscienia aromatycznego
przez HF, co jest ciekawym rezultatem naszych badan teoretycznych. Jednak
wartym szczegbdlnego podkreslenia jest wykazanie, jak metoda SAPT umozliwia
odréznienie  wigzan  wodorowych od  oddziatywan elektrostatycznych
(w przyblizeniu — typu dipol-dipol) o zblizonej energii. Oméwimy to na przyktadzie
uktadéw wielocialowych — trimeréw typu NHj;---NHj;---HF oraz NHj---HF---HF,
ktére zostaty przedstawione na Rysunku 2.

2,39 P g 33
12,51 0,13 -13,30 1; 22
472 22120 -6,02 \
A

_2 53 -0,06
-0,56
Whktad tréjciatowy: -1,78 kcal/mol Wkiad trojciatowy: -3,13 kcal/mol

Rysunek 2. Trimery: NH; — HF. Wato$¢ gorna — catkowita energia oddzialywania dimeréw [kcal/mol]
wedtug metody SAPT, warto$¢ dolna — czton resztkowy SHFipn

Figure 2. Trimers: NH; — HF. Upper value — dimers total interaction energy [kcal/mol] according to the
SAPT method, lower value — residual term 6HFi,,. Reprinted from [21] with permission from
the American Chemical Society

W strukturze trimeru NH;---HF---HF widoczna jest obecno$¢ dwoch
oddzialywan o zblizonej wartosci energii: NH;---HF (-2,98 kcal/mol) oraz HF---HF
(-3,35 kcal/mol). Jak widzimy, parametrem réznicujacym te oddziatywania jest
resztkowy czton OHFi,, W przypadku NH;---HF wartos¢ tego cztonu wynosi
jedynie -0,06 kcal/mol, natomiast dla HF---HF jego warto$¢ wynosi az
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-1,22 kcal/mol. Czlon 6HF;,, grupuje poprawki wyzszych rzedéw do energii
oddzialywania na poziomie Hartree-Focka, jego duza wartos¢ $wiadczy tutaj
o bardziej skomplikowanej naturze wigzania wodorowego w dimerze HF---HF, niz
kontaktu, ktéry mozemy okresli¢ jako elektrostatyczny w przypadku NHj---HF.

Zastandwmy si¢ teraz, w jaki sposob oddzialywania dyspersyjne stabilizuja
dimery cykloalkandéw, decydujac o ich strukturze [24]. Na Rysunku 3 zostaty
zilustrowane dyskutowane dimery. Natomiast na Rysunku 4 zostaly pokazane
zaleznosci katowe sktadowych energii oddziatywania dla dimeréow cyklopropanu
(Dap) 1 cyklobutanu (D,g) dla obrotu wokét osi dimeru.

: : l L
Rysunek 3. Struktury badanych dimerow cykloalkanow

Figure 3. The structures of the investigated cycloalkane dimers. Reprinted from [24] with permission
from Elsevier

W przypadku badanych dimeréw dowiedziono ze sity dyspersyjne, w zwigzku
z ich powszechnoscia, dla stabych kompleksow moga konkurowa¢ sitg z bardzo
stabymi wigzaniami wodorowymi modyfikujac ich role strukturotworcza.

Wyznaczone  eksperymentalnie  struktury  krystaliczne  cyklopropanu
i cyklobutanu [25,26] zawieraja elementy strukturalne o symetrii C;
w cyklopropanie i oddziatywania ,,stackingowe” D,q w cyklobutanie. Jak pokazuje
Rysunek 4, najsilniejsza zalezno$¢ katowg dla ,stackingowych” dimeréw
cyklopropanu (symetria D3y) 1 cyklobutanu (D,g) wykazuja cztony wymienne. Jest
to znow zwigzane, podobnie jak w przypadku dimerow NH;---HX,
z oddzialywaniem atoméw wodoru (zawada steryczna). Niska polarnosé
dyskutowanych dimerdw jest za$ zobrazowana malymi wartosciami cztonow E '’y
i Ezoind,r, zwlaszcza w poblizu minimum (kat 0°). W Tabeli 1 zestawiono wybrane
sktadowe energii oddzialywania dla dimeréw z udzialem cykloalkandw (CP
— cyklopropan, CB — cyklobutan, AZ — azyrydyna C,Hs;NH, OX — oksiran C,H,;0),
przy czym poréownano klasyczne podejscie SAPT do przyspieszonego schematu
SAPT-KS uzywajacego teorii DFT do wyznaczenia efektéw korelacji elektronowe;j
wewnatrz monomeréw. Schemat SAPT-KS wykazuje dla badanych uktadéw lekkie
niedoszacowanie energii wigzania.
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Rysunek 4. Zaleznosci katowe sktadowych energii oddzialywania dla dimeréw cyklopropanu (Dsp)

i cyklobutanu (D»4) dla obrotu wokoét osi dimeru

Figure 4. The angular dependencies of the interaction energy terms for cyclopropane (Ds,) and
cyclobutane (Dq) during the rotation around the dimer symmetry axis. Reprinted from [24] with
permission from Elsevier

Tabela 1.  Wybrane sktadowe energii oddziatywania [kcal/mol] dla dimeréw cykloalkanéw

Table 1. The selected terms of interaction energy [kcal/mol] for the cycloalkanes dimers

CP-CP D;, CP-CP D3, CP-CP C,CB-CB  D,q CB-CB Dy

SAPT SAPT-KS  SAPT SAPT SAPT-Ks ~ CTAZL CP-OX
SAPT-SCF  +1,538 +1,146 +2,000 +0,882 +0,793
Elaisp -3,908 -3,892 -3,287 -4,802 -4,308 -4,276  -3,866
SAPT E;,y  -1,925 -1,771 -1,761 -2,243 -1,971 -2,665  -2,362

Tabela 1 pokazuje, ze dimery nie sa stabilne na poziomie nieskorelowanym

(Hartree-Focka),

a dopiero wkiad dyspersyjny i

uwzglednienie korelacji

elektronowej pozwalaja na utworzenie si¢ stabilnych dimeréw. Wprowadzenie
heteroatomow i utworzenie stabych oddziatywan typu C-H---O i
wplywa znaczaco na konformacje dimerow — w przypadku stabych kompleksow

C-H:-*N nie



656 J.J. PANEK, A. JEZIERSKA

z udzialem matych cykloalkandw, to sity dyspersyjne maja przewazajace znaczenie
strukturotworcze.

Z punktu widzenia chemii atmosfery interesujace sa oddziatywania w dimerach
utworzonych przez kwasy tlenowe HOX (X = F, Cl, Br) pomiedzy sobg, albo tez
z czasteczka wody [27]. Na Rysunku 5 zostaly przedstawione kompleksy, dla
ktorych podziat energii wyznaczono w oparciu o metodg SAPT.

I II

tylko dla HOCI, HOBr

IV:

homodimery
akceptor donor

ke "Hocl HOF
i HOBr HOF
HOBr HOCI
"fea, (% v:
I i

akceptor donor
HOF Hocl
HOF HOBr
HOCI HOBr

Rysunek 5. Dimery kwasow halogenowych(I), a takze dimery typu HOX:--H,O
Figure 5. The dimers of hypohalous acids as well as the dimers of HOX:--H,0. Adapted from [27] with
permission from Elsevier

Wsréd znalezionych struktur dimeréw typu HOX:--H,O znaleziono tez takie
z wigzaniem halogenowym, a nie wodorowym (oznaczone jako II na Rysunku 5).
Sa to jednak dimery o nizszej energii oddzialywania niz te, w ktorych wystepuje
wigzanie wodorowe, np. w dimerze typu II dla HOBr---H,O energia oddzialywania
wynosi -4,04 kcal/mol (na poziomie SAPT), za$ typu I az -7,75 kcal/mol. Kolejnym
waznym wnioskiem w odniesieniu do dimeréw kwaséw halogenowych(I) jest
wykazanie, ze w przypadku malych czasteczek struktura kompleksu z dwoma
wigzaniami wodorowymi, ale w niekorzystnej, nieliniowej geometrii (oznaczone
jako III na Rysunku 5), nie musi by¢ korzystniejsza energetycznie od takiej
z pojedynczym, ale w pehi liniowym wigzaniem wodorowym (oznaczone jako IV
na Rysunku 5). W Tabeli 2 zostaly zestawione wartosci energii oddziatywan
homodimeréw kwasow halogenowych(I).
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Tabela 2. Energie oddziatywania [kcal/mol] homodimeréw kwaséw halogenowych(I)
Table 2. The interaction energy [kcal/mol] of hypohalous acid homodimeric complexes

HOF-HOF  HOF-HOF  HOCI-HOClI = HOCI-HOClI HOBr-HOBr HOBr-HOBr

I v I v I v
SHF -0,83 -0,75 -1,29 -1,06 -1,31 -1,14
SAPT Eiy -5,07 -4,73 -4,88 -5,39 -5,63 -6,59
MP2 Ejy -4,38 -4,40 -4,68 -5,24 -4,71 -5,59
B3LYP Ejy -4,34 -3,94 -3,02 -3,95 -2,63 -3,98

W krétkim podsumowaniu tego podrozdziatu warto podkresli¢, ze analizujac
zmiane sktadowych energii oddzialywania za pomocg schematu SAPT, moglismy
dokona¢ zréznicowania natury oddziatywan poréwnywalnej mocy, oraz
wyttumaczenia preferencji strukturalnych dla szerokiej klasy kompleksow: od stabo
zwigzanych dimeréw cykloalkanéw do wigzan wodorowych $redniej mocy
wystepujacych w asocjatach kwasach halogenowych(l).

2. MODELE MIKROSOLWATACYJNE

Modele mikrosolwatacyjne pozwalaja na teoretyczny opis oddzialywan
molekuty z czgsteczkami rozpuszczalnika. W chemii obliczeniowej najogdlniej
modele rozpuszczalnikowe mozemy podzieli¢ na ciagte (modelujace rozpuszczalnik
jako medium dielektryczne — schemat PCM — lub przewodzace — schemat COSMO)
i dyskretne [28]. Modele ciaggle sa bardzo skuteczne w odtwarzaniu wiasciwosci
molekularnych wtedy, gdy gléownym sposobem dziatania rozpuszczalnika jest
polaryzacja czasteczki substancji rozpuszczonej. Modele cigglte dobrze nadajg sie
tez do analizy zmian struktury elektronowej pod wptywem rozpuszczalnika, gdyz
nie pojawiaja si¢ orbitale rozpuszczalnika — tatwo wigc pordwnaé orbitale badanej
czasteczki w fazie gazowej i w roztworze. Natomiast modele dyskretne sa
konieczne tam, gdzie chcemy jawnie uwzgledni¢ wigzania wodorowe
(i analogiczne oddziatywania kierunkowe) miedzy substancja rozpuszczong
a rozpuszczalnikiem. Z uwagi na zlozono$¢ obliczeniowa numerycznego
uzgadniania rozktadu fadunkéw na powierzchni wneki zawierajacej czasteczke
,»rozpuszczong”, modele ciggle nie sa pierwszym wyborem przy badaniu
makromolekul, np. bialek. W takich przypadkach stosujemy dyskretny opis
czasteczek wody w ramach odpowiednio zaprojektowanego pola sitowego (np.
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TIP3P, TIP4P). Dzieki temu jawnie obecne czasteczki wody mogg penetrowaé
wneki makromolekuty (biatka), co w oczywisty sposob jest niemozliwe w modelu
ciagltym, pozbawionym molekut H,O.

W przypadku badan oddziatywan biotyny z czasteczkami rozpuszczalnika na
poziomie klasycznego pola sitowego mechaniki molekularnej zostat zastosowany
dyskretny model rozpuszczalnikowy - TIP3P [29]. Czasteczka biotyny zostata
umieszczona w komorce wypelnionej czasteczkami wody i dla takiego modelu
zostaly wykonane symulacje metoda klasycznej dynamiki molekularnej [30].
Nastepnie, w oparciu o trajektori¢ z symulacji MD, zostaly otrzymane modele
(Rysunek 6) do dalszych badan kwantowo-chemicznych metodg SAPT. Na
Rysunku 6 zostalo pokazane, ze czgsteczka biotyny jest otoczona 5, 6 i 12
czasteczkami wody. Liczba czasteczek wody wynika z wczesniejszych symulacji
metoda klasycznej dynamiki molekularnej, gdyz modele mikrosolwatacyjne
powstaly jako efekt dynamicznych wlasciwosci badanego uktadu — w czasie
symulacji czasteczki wody zblizaly sie i oddalaty od czgsteczki biotyny, a zatem na
Rysunku 6 widzimy, ze w czasie trwania symulacji, w zalozonej granicznej
odleglosci co najwyzej 3 A od czgsteczki biotyny znajdowato sie odpowiednio
5, 61 12 czasteczek wody.

uh2 wPoIWN2

.y e

W_Obw‘:'\:.'Fnlen. .

wPol2wN1,% + vy
\\__.,' ** WPolawN1
wPoltwN1

a) model m1 b) model m2 ¢) model m3

Rysunek 6.  Modele mikrosolwatacyjne — oddziatywania biotyny z czasteczkami wody
Figure 6. Microsolvation models — biotin interactions with water molecules. Adapted from [30] with
permission from Springer-Verlag

Optymalizacje geometrii modeli mikrosolwatacyjnych wykonano na poziomie
DF-MP2/aug-cc-pVDZ. Dla tak przygotowanych modeli, wykonana zostala
dekompozycja energii oddzialywania metodg SAPT. W Tabeli 3 zostaly zestawione
energie oddziatywan dla trzech omawianych modeli, przy czym z przyczyn
technicznych dla najwiekszego modelu m3 nie byto mozliwe wykonanie obliczen
na poziomie SAPT?2.
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Tabela 3.  Energia oddziatywania [kcal/mol] dla trzech modeli mikrosolwatacyjnych biotyny otrzymanych
na poziomie obliczeniowym DF-MP2, SAPTO i SAPT2 w bazie funkcyjnej aug-cc-pVDZ.
W dwoch ostatnich kolumnach zestawiono liczbe czasteczek wody i liczbe czasteczek wody
tworzacych wiazanie wodorowe z biotyna

Table 3. Interaction energies [kcal/mol] for three models of microsolvated biotin at DF-MP2, SAPTO
and SAPT?2 levels with aug-cc-pVDZ basis set. The two last columns contain the total number
of water molecules and the water molecules actually hydrogen-bonded to biotin respectively

Model E(MP2) E(SAPTO) E(SAPT2) N(H;0) N(contacts)
ml 37311 45733 36.994 5 4
m2 -43.978 -53.652 -43.209 6 5
m3 -66.840 -82.601 12 9

Zgodnie z formalnym podobienstwem schematu SAPT2 do drugiego rzedu
rachunku zaburzen Mpllera-Plesseta MP2, energie oddzialtywania wyznaczone na
tych poziomach sg bardzo podobne, mimo ze obliczenia MP2 przebiegaja w ramach
metody supramolekularnej, a schemat SAPT jest czysto perturbacyjny. Natomiast
schemat SAPTO, bardzo szybki w poréwnaniu z SAPT2, znacznie przeszacowuje
site oddziatywania. Réznica migdzy catkowita liczbg czgsteczek wody a liczbg
tych, ktére oddziatujg z biotyng swiadczy o tworzeniu si¢ struktur wewnatrz otoczki
mikrosolwatacyjnej. Energie oddzialywania wydaja si¢ bardzo duze, ale nalezy
pamigtac o tym, ze sg to istotnie energie oddzialywania — natomiast do§wiadczalnie
mierzone energie czy entalpie hydratacji bylyby znacznie mniejsze, bo
uwzgledniatyby takze koszt wytworzenia wneki na czasteczke biotyny
(i zwiagzanego z tym zrywania wigzan wodorowych wewnatrz ciektej wody).

Tabela 4 przedstawia energi¢ oddzialywania indywidualnych czasteczek wody
z biotyna. Otrzymane wartosci odpowiadajg klasycznym wigzaniom wodorowym
$redniej mocy, przy czym oddziatywanie (woda)-O-H:--S-(biotyna) jest wyraznie
stabsze. Szczegolowy podziat energii oddziatywania na sktadowe, przedstawiony
w [30], pokazuje zréznicowanie natury tych wigzan wodorowych. Przyktadowo
wigzanie O-H---S, w odréznieniu od O-H---O, jest bardzo mato stabilne na
poziomie nieskorelowanym (Hartree-Focka), a zyskuje mocno na wkladzie
dyspersyjnym. Co dziwne, efekty indukcyjne (polaryzacyjne) tez sg stabsze dla
O-H---Snizdla O-H---O.

Wyznaczenie energii oddzialywania dla poszczegélnych par czasteczek
biotyna-woda (cze$ciowo zamieszczonych w Tabeli 4) umozliwia, przy znajomosci
catkowitej energii oddziatywania biotyna-otoczka mikrosolwatacyjna (Tabela 3),
wyznaczenie wktadu wielocialowego (MB, Tabela 4). Okazuje si¢ on wazny, bo
stanowi 15 — 22% caltkowitej energii oddziatywania, a jego wielkos$¢ jest
poréwnywalna z wyznaczonymi energiami wigzan wodorowych. Mozna zatem
stwierdzi¢, ze wzajemna polaryzacja biotyny i jej otoczki mikrosolwatacyjnej
przynosi efekt réwnowazny utworzeniu dodatkowego wigzania wodorowego
miedzy biotyna a klasterem czasteczek wody.
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Tabela 4. Wybrane energie oddziatywania [kcal/mol] biotyny z czasteczkami wody dla modeli
mikrosolwatacyjnych ml i m2 na poziomie SAPT2/aug-cc-pVDZ. Czlon wielocialowy MB
zdefiniowano jako roznice energii oddzialtywania biotyna — klaster wody (z Tabeli 3) i sumy
indywidualnych oddzialywan biotyna-czasteczka wody. Czasteczki wody sa nazwane od atomu
biotyny, z ktorym oddziatuja

Table 4. Selected interaction energies [kcal/mol] of biotin with individual water molecules for the m1 and
m2 microsolvation models at the SAPT2/aug-cc-pVDZ level. The many-body term MB is
defined as the difference between corresponding interaction energy of the water cluster with
biotin (from Table 3) and a sum of individual biotin-water pairwise interactions. The water
molecules are labeled by the name of the biotin atom they interact with

Model wN1 wN2 wOa wOb wS MB
ml -6.017 -6.219 -7.520 -7.703 - -8.166
m2 -10.642 -5.172 -6.370 -7.580 -4.602 -6.562

UWAGI KONCOWE

Oddziatywania miedzyczasteczkowe sa istotnym elementem otaczajacego nas
$wiata. Na przyktadach dimerow i trimerow pokazaliSmy, jak istotne jest ulozenie
przestrzenne oddziatujacych ze soba molekul, gdyz przeklada sie ono na site i rodzaj
oddzialywania. W swojej pracy badawczej wyszlisSmy poza modele dimerdéw i trimeréw
— mnasza uwage skupiliSmy na ukladach wielocialowych — modelach
mikrosolwatacyjnych. W badaniach teoretycznych, gdzie wazny jest podzial energii
pomiedzy oddziatujacymi ze soba molekutami, metoda SAPT okazata sie by¢ bardzo
uzytecznym narzedziem chemii obliczeniowej. W oparciu o te metode mozliwe bylo:

e  zaproponowanie sposobu odréznienia oddziatywan typu wiazania wodorowego
od elektrostatycznych o zblizonej energii na podstawie czlondw
energetycznych;

e wykazanie, ze stabe sity dyspersyjne dzigki swej powszechnosci moga pehi¢
role strukturotworcza porownywalna ze stabymi wiazaniami wodorowymi;

e wykazanie, ze w dimerach kwasow halogenowych(I) zachodzi sytuacja
rownowagi miedzy obecnoscia jednego — liniowego wiazania wodorowego,
a sytuacjg utworzenia dwdch — nieliniowych wigzan wodorowych i przez to
stabszych mostkow wodorowych, prowadzacych do utworzenia cyklicznego
dimeru — ta pierwsza sytuacja jest preferowana dla dimeréw HOCIl i HOBr;

e wykazanie, ze w modelach mikrosolwatacyjnych zlozonych z biotyny
otoczonej 5-6 czasteczkami wody, 15-22% catkowitej energii oddzialywania
wynika z efektu kooperatywnosci, co mozna poréwna¢ z utworzeniem
dodatkowego wigzania wodorowego miedzy otoczka wodna a biotyna.
Ponadto wykazano réznice w migedzyczasteczkowych wigzaniach wodorowych
o podobnej mocy (z atomami tlenu lub siarki jako atomami akceptorowymi
i z atomem azotu, ktéry petni podwdjna role - donora protonu, badz tez jego
akceptora).
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