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ABSTRACT

In the current article we would like to summarize our research shedding light
onto properties of intramolecular hydrogen bonds present in N-oxide quinoline
derivatives. The compounds for the current study were chosen to contain diverse
types of hydrogen bonds. Therefore, in the current study we analyze three kinds
of hydrogen bonding and their properties. It is well known, that the presence of
intramolecular hydrogen bonds stabilizes conformations of molecules. Substituent
effects (inductive and steric) influence the strength of the H-bonding as well as
its features. Moreover, the intramolecular hydrogen bond in the studied N-oxides
belongs to the family of resonance assisted hydrogen bonds (RAHB). Our short
overview presents the summary of results obtained for twelve N-oxides of quinoline
derivatives. Quantum-chemical simulations were performed on the basis of static
models (classical DFT and MP2 approaches) as well as ab initio molecular dyna-
mics (Car-Parrinello MD). The metadynamics method was applied to reproduce
the maps of free energy for the motion of the bridged proton. The computations
were performed in the gas and in the crystalline phases. Electronic ground state is
a natural framework in which chemical compounds exist most of the time. However,
in many chemical species we observe a spontaneous internal reorganization of their
chemical bonds and atoms e.g. proton transfer phenomenon and the appearance of
tautomeric forms already in the ground state. Therefore, it was interesting to inve-
stigate some N-oxides in the excited electron state knowing that they exhibit exci-
ted-state-induced proton transfer (ESIPT effect). At the end of the article we draw
some conclusions related to the intramolecular H-bond properties present in the
discussed N-oxides of quinoline derivatives.

Keywords: DFT, MP2, CPMD, intramolecular HB, N-oxides of quinoline derivatives
Stowa kluczowe: DFT, MP2, CPMD, wewnatrzczgsteczkowe wigzanie wodorowe,
N-tlenki pochodnych chinoliny
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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

RAHB - wiazanie wodorowe wspomagane rezonansem (ang.
Resonance Assisted Hydrogen Bond)

DFT - teoria funkcjonatu gestosci (ang. Density Functional
Theory)

MP2 - metoda rachunku zaburzen drugiego rzedu Mellera-
Plesseta (ang. Moller-Plesset second order perturbation
method)

ESIPT - wewnatrzczasteczkowe przeniesienie protonu w sta-

nie wzbudzonym (ang. excited-state-induced intramo-
lecular proton transfer)

WWW - wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe (ang.
intramolecular hydrogen bond)

AIM - analiza gestosci elektronowej wg Badera - teoria
“atomy w molekutach” (ang. Atoms in Molecules the-
ory)

HOMA - indeks aromatyczno$ci (ang. Harmonic Oscillator
Model of Aromaticity)

NMR - spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego
(ang. nuclear magnetic resonance)

TD-DFT - teoria funkcjonatu gestosci zalezna od czasu (ang.
Time Dependent-Density Functional Theory)

2D PES - dwuwymiarowe powierzchnie energii potencjalnej
(ang. two-dimensional potential energy surfaces)

CPMD - dynamika molekularna Cara-Parrinello (ang. Car-

-Parrinello molecular dynamics)
HB - wiazanie wodorowe (ang. hydrogen bond)
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WPROWADZENIE

W obecnym artykule Autorzy chcieliby przyblizy¢ wlasciwosci wewnatrzczas-
teczkowych wigzan wodorowych obecnych w wybranych N-tlenkach pochodnych
chinoliny [1, 2, 3, 4]. Zwiazki do badan zostaly wybrane tak, aby zawieraly wewnatrz-
czasteczkowe wigzania wodorowe typu O-H...O i N-H...O. Typy wigzan wodoro-
wych wystepujgcych w badanych zwigzkach zostaly przedstawione na Rysunku 1.
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Rysunek 1. Typy wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych wystepujacych w omawianych N-tlenkach
pochodnych chinoliny

Figure 1. Examples of intramolecular hydrogen bonds present in the discussed set of N-oxides of quinoline
derivatives

Powszechnie wiadomo, Ze obecnos¢ wewnatrzczasteczkowych wigzan wodo-
rowych stabilizuje konformacje molekul. Efekty podstawnikowe (indukcyjne i ste-
ryczne) wplywaja na sile wigzania wodorowego i jego wlasciwosci [5, 6]. Ponadto,
w analizowanych N-tlenkach wewnatrzczasteczkowe wigzania wodorowe sg wspo-
magane rezonansem — tzw. resonance assisted hydrogen bond (RAHB). W naszym
krotkim przegladzie przedstawimy rezultaty badan otrzymanych dla dwunastu
N-tlenkéw pochodnych chinoliny, ktére zostaly przedstawione na Rysunku 2.
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Rysunek 2. Struktury molekularne omawianych N-tlenkéw pochodnych chinoliny. ---- - oznacza wewnatrz-

czasteczkowe wigzanie wodorowe; * — oznacza pochodne dla ktorych wykonano analizy AIM; **
- oznacza pochodne dla ktérych wykonano symulacje CPMD

Figure 2. Molecular structure of the discussed N-oxide quinoline derivatives. ---- — indicates the intramole-
cular hydrogen bond; * - indicates derivatives chosen for AIM analysis; ** - indicates derivatives
chosen for CPMD simulations

Symulacje kwantowo-chemiczne zostaly wykonane w oparciu o tzw. modele
statyczne (klasyczna teoria DFT [7, 8] i metoda MP2 [9]), jak réwniez z uzyciem
dynamiki molekularnej ab initio w formalizmie Cara i Parrinello [10]. Zastoso-
wano réwniez metod¢ metadynamki [11] w celu odtworzenia powierzchni energii
swobodnej ruchu protonu w mostkach wodorowych. Obliczenia byly prowadzone
w fazie gazowej, jak rowniez w fazie krystalicznej. Elektronowy stan podstawowy
jest stanem, w ktorym przez zdecydowang wigkszo$¢ czasu przebywaja czasteczki
i w ktéorym to stanie w molekutach potrafi pojawi¢ sie zjawisko spontaniczne;j
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wewnetrznej reorganizacji wigzan chemicznych i polozenia np. atomu wodoru
w mostku wodorowym, co powoduje pojawienie si¢ form tautomerycznych. Zbada-
nie wlasciwosci wybranych molekut w elektronowym stanie wzbudzonym byto tym
bardziej interesujace, ze elektronowy stan wzbudzony moze indukowa¢ przeniesie-
nie protonu (mamy wiec do czynienia z efektem ESIPT - excited-state-induced intra-
molecular proton transfer). Rezultaty badan kwantowo-chemicznych weryfikowane
byly w oparciu o dostgpne literaturowe dane eksperymentalne. Artykul zakonczy
krotkie podsumowanie wlasciwoséci wigzan wodorowych wystepujacych w omawia-
nych N-tlenkach pochodnych chinoliny.

1. ZASTOSOWANIE TEORII DFT I METODY MP2 W BADANIACH NAD
WEASCIWOSCIAMI N-TLENKOW POCHODNYCH CHINOLINY

Obecno$¢ wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego, a zwlaszcza mobil-
no$¢ protonu w mostku wodorowym, moduluje wlasnosci fizyko-chemiczne zwigz-
kow. Utworzenie sie wewnatrzczasteczkowego wiagzania wodorowego skutkuje takze
powstaniem quasi-pierscienia, ktéry powoduje reorganizacje geometrii molekuty,
struktury elektronowej, a takze wprowadza nowe oddzialywania. Ciekawym zjawi-
skiem jest zwlaszcza przeniesienie si¢ protonu ze strony donora na atom akceptora
[5]. Przyjrzyjmy sie teraz dokladniej N-tlenkom pochodnych chinoliny [12]. Obec-
no$¢ roznych podstawnikow w pierscieniu chinolinowym (Rys. 1) wplywa na aro-
matyczno$¢ badanych zwigzkow, jak réwniez na wlasciwosci WWW. Oszacowanie
sily wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego jest zagadnieniem ztozonym,
o czym $wiadczy chociazby fakt mnogosci proponowanych metod [13-15]. Sila
WWW w omawianych pochodnych zostata oszacowana jako réznica energii pomie-
dzy konformerem ,,zamknietym” a ,,otwartym’, co ilustruje ponizsze réwnanie:

szglgdna = E(konformeru zWWW) - E(konformeru bez WWW) ( 1)

Uzyskano w ten sposdb wzgledna wartos¢ energii oddziatywania, na podsta-
wie ktorej moglismy stwierdzi¢, ze WWW obecne w analizowanej grupie zwiazkdw,
zaliczane sg do silnych wigzan, badz o $redniej mocy. W sposéb graficzny otrzy-
mane wartosci energii zostaly przedstawione na Rysunku 3.
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Rysunek 3. Oszacowanie sity wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego jako réznicy wartoéci energii
dla konformeru tzw. ,zamknietego” (zawierajacego WWW) i ,otwartego” (bez WWW) na réz-
nych poziomach obliczeniowych

Figure 3. The estimation of the intramolecular hydrogen bond strength on the basis of energy value dif-
ferences between the “closed” (containing intramolecular hydrogen bond) and “open” (without
intramolecular hydrogen bond) at various levels of theory

W celu oszacowania sity oddzialywania wewnatrzczasteczkowego, optymaliza-
cja geometrii omawianych pochodnych zostala wykonana dla fazy gazowej z zasto-
sowaniem dwdch metod obliczeniowych: teorii funkcjonatu gestosci (DFT) [7, 8]
i rachunku zaburzen drugiego rzedu Mollera-Plesseta (MP2) [9]. Symulacje byty
prowadzone z zastosowaniem trzech funkcjonaléw (B3LYP, PBE i PBEO) [16-18]
i bazy funkcyjnej typu triple-zeta z funkcjami dyfuzyjnymi i polaryzacyjnymi
(6-311+G(d,p) [19]). W przypadku metody MP2 zostala zastosowana baza funk-
cyjna 6-31G(d,p). Zastosowane metody obliczeniowe w sposéb poprawny odtwo-
rzyly parametry metryczne badanych zwigzkow. Jak pokazano na Rysunku 3, dla
funkcjonaléw hybrydowych B3LYP i PBEO otrzymano zblizone warto$ci energii
wigzania wodorowego. Natomiast metoda MP2 i funkcjonal PBE (gradientowy)
daly wartosci energii odmienne od funkcjonaléw hybrydowych. Warto zwrdci¢
uwage na zwigzek 8, ktéry ma, wedlug oszacowania réwnaniem (1), najstabsze
WWW. Jest to jednak artefakt zwigzany z powstaniem w formie ,,otwartej” stabego
kontaktu protonu hydroksylowego z grupa nitrows, a co za tym idzie - obnizeniem
energii formy ,,otwartej”. Przesledzenie $ciezki energetycznej przeniesienia protonu
(czyli stworzenie profilu zmian energii potencjalnej w zalezno$ci od potozenia pro-
tonu w mostku wodorowym) wykazalo istnienie jednego minimum energetycznego
dla wszystkich molekul. Obecnos¢ tylko jednego minimum na powierzchni energii
potencjalnej nie jest duzym zaskoczeniem, gdyz tego typu zwiazki wykazujg wigksza
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aktywno$¢ w stanach wzbudzonych [20]. Najnizsza warto$¢ bariery energetyczne;j
uzyskano dla pochodnej 8, natomiast najwyzsza dla zwiazku 12. Na podstawie uzy-
skanych rezultatéow mozna stwierdzié, ze spontaniczne przeniesienie protonu na
strone akceptora jest raczej malo prawdopodobne w podstawowym stanie elektro-
nowym. Niemniej jednak proton w mostku wodorowym jest labilny, a zatem istnieje
mozliwo$¢ tzw. ,,krétkich kontaktéw” protonu z atomem akceptorowym [12]. Ana-
lizy AIM [21] (dla zwigzkow 1, 2, 719) i HOMA [22] zostaly wykonane dla wybra-
nych pochodnych N-tlenkéw chinoliny w celu przesledzenia zmian w strukturze
geometrycznej, elektronowej i aromatyczno$ci molekul na skutek zmian polozenia
protonu w mostku wodorowym. Na Rysunku 4 zostaly pokazane zmiany wartosci
gestosci elektronowej i jej Laplasjanu w zalezno$ci od polozenia protonu w mostku
wodorowym.

035 0,50
030 ® xx* Shndiaa. W e dikidikand
» 1 -
o " X 0,00 X< ’¢4 o 1
* % 10 11 1}'.' 13 14 15 16 17
0,25 X p ¢ 2
< X, -0,50 = g X
& * 2
S 02 2 X 3 P ¥, 7
3, & KX S
o ® X = -1,00 < 9
£ 015 E 5 c v 1 X
g / x © 4
- N B ’ 1
X A " (%}
e e x = X
0,10 i\\.‘. o 150 “ -
' hg SR 8 G N
et h P h 4 7
0,05 2 200 4 w,
! 5 -,
% 9
0,00
-2,50
10 11 12 13 14 15 16 17 (OH Al
r(0-
r(O-H) [A]

Rysunek 4. Zmiany gestosci elektronowej (lewy panel) i jej Laplasjanu (prawy panel) w punktach krytycznych
wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego zwigzkow 1, 2, 7 1 9 w trakcie symulowanego
przeniesienia protonu.

Figure 4. Changes of the electron density (left panel) and its Laplacian (right panel) at bond critical points
of the intramolecular hydrogen bond for the 1, 2, 7 and 9 compounds during the simulated proton
transfer

Analizujgc Rysunek 4 widzimy, ze warto$¢ gestosci elektronowej w punkcie
krytycznym maleje, gdy mostkowy proton przesuwa si¢ w strone atomu akceptora
(lewy panel). Odwrotng sytuacj¢ obserwujemy w przypadku Laplasjanu gestosci
elektronowej (panel prawy). Obserwowane zmiany pokazujg réwniez, ze poczat-
kowo obecne wigzanie kowalencyjne O-H wraz ze zmiang potozenia protonu,
przechodzi w wigzanie wodorowe O...H. Natomiast wigzanie wodorowe (H...O),
wraz ze zblizaniem si¢ protonu do atomu akceptora zyskuje charakter wigzania
kowalencyjnego. Zmiany charakteru wigzan sg tak ptynne, ze nie jesteSmy w stanie
zaobserwowac zerwania wigzania O-H przy konkretnej odlegtosci donor-proton.
Wykonana analiza AIM wykazala ponadto, ze obecno$¢ podstawnikéw w piers-
cieniu chinolinowym nie wplywa znaczaco na warto$¢ gestosci elektronowej i jej
Laplasjanu w czasie ,wedrowki” protonu od donora do akceptora. W tym miejscu
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warto zwroci¢ uwage na prace Koch i Popeliera [23], w ktdrej autorzy zapropono-
wali kryteria, jakie powinny by¢ spelnione, aby$my mieli pewno$¢, ze w badanych
molekutach istniejg wigzania wodorowe. Powinni$my jednak pamietad, ze kryteria
te zostaly zaproponowane w celu potwierdzenia obecnosci stabych wigzan wodo-
rowych, takich jak np. C-H...O. W przypadku analizowanych molekut kryteria
zaproponowane przez Koch i Popeliera zostaly spelnione, a nawet moglismy stwier-
dzi¢, ze mamy do czynienia z silnymi wewnatrzczasteczkowymi wigzaniami wodo-
rowymi wspomaganymi rezonansem [12]. Zmiany polozenia protonu w mostku
wodorowym pociagaja za sobg réwniez zmiany w aromatycznosci pierscieni. W celu
przesledzenia i oszacowania wielkosci tych zmian zostala wykonana analiza HOMA
[22]. Na Rysunku 5 zostala przedstawiona numeracja atomoéw pierécieni fenolowego
i pirydynowego zastosowana w trakcie liczenia wartosci indeksu aromatycznosci dla
omawianych 12 pochodnych.
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Rysunek 5. Struktura molekularna N-tlenku 8-hydroksychinoliny z nomenklaturg pierécieni aromatycznych
uzyta w analizie HOMA

Figure 5. Structure of 8-hydroxyquinoline N-oxide with aromatic rings indications used in HOMA analysis.

Zmiany wartosci indeksu aromatycznosci HOMA w pierscieniu fenolowym
i pirydynowym jako rezultat zmiany potozenia protonu w mostku wodorowym
zalezg od rodzaju wigzania wodorowego i mozemy je podzieli¢ na dwie grupy. Jedna
grupe tworzg pochodne od 1 do 8, a druga od 9 do 12. W przypadku pierwszej
grupy, »odejscie” protonu od atomu donora (usytuowanego po stronie pierscienia
fenolowego) skutkuje duzym obnizeniem aromatycznosci. Na tej podstawie tatwiej
jest tez zrozumie¢, dlaczego w analizowanych zwigzkach nie zachodzi spontaniczne
przeniesie protonu w podstawowym stanie elektronowym. Konkludujac, mozemy
powiedzie¢, ze duza utrata aromatycznosci jest polaczona z utworzeniem sie¢ struk-
tur rezonansowych, czyli nastepuje stabilizacja poprzez rezonans. Jednakze, utrata
aromatyczno$ci przez pierscien fenolowy jest czeSciowo rekompensowana wzro-
stem aromatyczno$ci w pierscieniu pirydynowym, ale do momentu uzyskania stanu
przejsciowego (czyli protonu posrodku mostka). Tendencje¢ malejaca obserwujemy
ZNOWU Wraz z przesuwaniem sie¢ protonu w strong atomu akceptora. Otrzymane
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wyniki wskazuja réowniez, ze kiedy proton znajduje si¢ posrodku mostka wodoro-
wego wystepuje najsilniejsze sprze¢zenie pomiedzy pier§cieniami aromatycznymi,
a pierScieniem quasi-aromatycznym. Sila otrzymanego sprzezenia maleje, kiedy
proton przesuwa si¢ w kierunku atomu donora lub akceptora. Inna sytuacja ist-
nieje dla zwigzkéw 9-12. Jak wynika z Rysunku 2, piercienn aromatyczny zbudo-
wany z atomoéw wegla, nie ma wlasciwosci donorowo-akceptorowych i nie bierze
udzialu w utworzeniu WWW. A zatem zmiany aromatycznosci tego pierScienia
sg male (mniejsze niz £0.015 wedtug indeksu HOMA). W przypadku pierscienia
pirydynowego obserwujemy monotoniczny wzrost aromatyczno$ci wraz ze zmiang
polozenia protonu w mostku wodorowym. Wtasciwo$ciom wigzania wodorowego
typu C przyjrzelismy si¢ rowniez od strony spektralnej. Dla pochodnej 12-tej zostaty
wykonane symulacje w oparciu o modele statyczne i wyznaczone wartosci prze-
sunie¢ chemicznych najbardziej reprezentatywnych atoméw na kilku poziomach
obliczen w ramach teorii DFT (Rys. 6, Tab. 1) [24]. Zwigzek wybrany do badan
posiada WWW wspomagane rezonansem (RAHB). Zmierzona eksperymentalnie
[25] odleglos¢ N...O wynosi 2.598 A i wskazuje, ze obecne w czasteczce wigzanie
wodorowe moze by¢ zaklasyfikowane jako silne (nalezy jednak pamieta¢, ze jest ono
stabsze w poréwnaniu do wigzan typu O-H...O [26]). Nastepnie policzone wartos$ci
przesuni¢¢ chemicznych dla protonu mostkowego i dwoch atomoéw wegla quasi-
-pierscienia zostaly poréwnane z danymi eksperymentalnymi [25].

AN

G

y

N
XH/ \CH

12

3

Rysunek 6. Struktura molekularna pochodnej N-tlenku chinoliny dla ktérej wykonano obliczenia NMR.
X — oznacza atomy dla ktorych policzono przesunigcia chemiczne

Figure 6. Molecular structure of quinoline N-oxide derivative used in NMR simulations. x - indicates atoms
significant in the chemical shifts computations

Tabela 1. Poréwnanie wartosci przesunig¢ chemicznych eksperymentalnych [25] i obliczonych zwigzku 12
Table 1. Comparison of experimental [25] and computed chemical shifts for the compound 12
Eksperymentalne wartoéci przesunie¢ Cxx (ppm) Cx (ppm) Hx (ppm)
chemicznych [Ref. 25] 137.5 162,1 11,43
Poziom obliczen
B3LYP/6-311++G(d,p) 145,87 166,16 10,93
B3LYP/6-311++G(2d,2p) 145,44 166,22 11,29
B3LYP/6-311++G(3df,3pd) 146,27 167,24 11,61
B3LYP-D3/6-311++G(d,p) 146,00 166,25 10,87

B3LYP-D3/6-311++G(2d,2p) 145,58 166,31 11,24
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Eksperymentalne wartoéci przesunie¢ Cxx (ppm) Cx (ppm) Hx (ppm)

chemicznych [Ref. 25] 137.5 162,1 11,43
B3LYP-D3/6-311++G(3df,3pd) 146,40 167,31 11,55
PBE/6-311++G(d,p) 140,37 160,17 11,27
PBE/6-311++G(2d,2p) 140,09 160,24 11,65
PBE/6-311++G(3df,3pd) 141,11 161,64 11,96
PBE-D3/6-311++G(d,p) 140,07 161,10 11,24
PBE-D3/6-311++G(2d,2p) 139,81 161,20 11,66
PBE-D3/6-311++G(3df,3pd) 140,82 162,46 11,97
wB97xD/6-311++G(d,p) 144,93 165,47 10,98
wB97xD/6-311++G(2d,2p) 144,42 165,57 11,34
wB97xD/6-311++G(3df,3pd) 145,4 166,67 11,64

Jak wynika z Tabeli 1 wszystkie zastosowane funkcjonaly i bazy funkcyjne
w sposob poprawny odtworzyly wartosci przesunie¢ chemicznych. Widaé to zwlasz-
cza w przypadku atomu wodoru. Natomiast w przypadku atoméw wegla C i C_,
warto$ci najbardziej zblizone do eksperymentalnych otrzymano dla funkcjonalu
PBE i PBE-D3. W przypadku atomu wegla C_ warto$¢ przesuniecia chemicznego
korespondujgca najlepiej z danymi eksperymentalnymi zostala otrzymana dla PBE-
D3/6-311++G(2d,2p). W przypadku atomu wegla C_najbardziej zblizone wartosci
przesunie¢ chemicznych do eksperymentalnych, otrzymano jako rezultat obliczen
PBE-D3/6-311++G(3df,3pd). Jak juz wspomnieliémy, w pochodnych N-tlenkéw
chinoliny obserwujemy wewnatrzczasteczkowe przeniesienie protonu w stanie
wzbudzonym (ESIPT). Dla omawianych pochodnych oznaczonych na Rysunku 1
jako 1, 2,7, 9112 zostaly wykonane symulacje w stanie wzbudzonym. Zastosowano
w tym celu teorie funkcjonatu gestosci zalezng od czasu (obliczenia TD-DFT), funk-
cjonal PBE i baze funkcyjng def2-TZVP. Pochodne do badan zostaly wybrane w taki
sposob, aby:

i) reprezentowaly trzy typy wigzan wodorowych (Rys. 1) obecne w omawianej

grupie 12 pochodnych N-tlenkéw chinoliny (zwiazki 1, 91 12);
ii) zawieraly elektronodonorowe podstawniki (zwigzek 2)
iii) zawieraly rozne typy wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych (zwig-
zek 7).

Otrzymane wartodci energii przejécia z S>S, zostaly zestawione w Tabeli 2.
Jak pokazano, otrzymane energie sa raczej w waskim zakresie od 2.79 do 3.00 eV.
Zwiazek 1 zostal potraktowany jako zwigzek referencyjny. Najnizsze energie zostaly
otrzymane dla zwigzkow 7 i 12. Zwigzki te zawieraja grupe amidowa polaczong
z pier$cieniami aromatycznymi. Podobnie mozna wyja$ni¢ warto$¢ energii przejscia
w zwigzku 9, ktory zawiera grupe karboksylowa. Warto$¢ energii przejscia dla tego
zwigzku wynosi 2.90 eV. W zwiazku 2 pierscien fenolowy zostal podstawiony grupa
nitrowy, co dalo energie przejscia 2.95eV. Tak wiec widzimy, ze podstawienie grupa
nitrowg mialo najmniejszy wplyw na warto$¢ energii przejscia. Jednak, jak poka-
zano w Tabeli 2, obecnos¢ grupy nitrowej spowodowata duze zmiany w obliczonym
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przesunigciu Stokesa. Dla zwiazkow 9 i 12, w ktérych wystepuja WWW typu Bi C
warto$¢ przesuniecia Stokesa jest najwigksza.

Tabela 2. Rezultaty obliczen TD-DFT (na poziomie obliczeniowym PBE/def2-TZVP z przyblizeniem
Tamm-Dancoff’a). Energie przejécia S»S, i S;>T, oraz oszacowane przesunigcia Stokesa dla
zwigzkéw 1,2,7,9112

Table 2. Results of the TD-DFT simulations (at the PBE/def2-TZVP within Tamm-Dancoff approxima-
tion). Vertical excitation energies for the S S, and S >T, transitions and estimated Stokes shifts
in molecules of 1, 2, 7,9 and 12

P igcie Stok
Zwigzek $,5T, [eV] 8,58, [eV] rzesunigele Slokesa

[cm™]

1 2,02 3,00 17800

2 1,96 2,95 10600

7 1,99 2,79 17900

9 2,17 2,90 19200

12 2,14 2,83 19000
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Rysunek 7.

Figure 7.

Powierzchnie energii potencjalnej dla ruchu proton w mostkach wodorowych zwiazkow 1,2, 7,9
i12. Czarna linia - stan podstawowy S, ciemnoszara - stan wzbudzony trypletowy T, jasnoszara
- singletowy S,. Typ wigzania wodorowego wedtug Rysunku 1 oznaczono literowo. Dla mostka
7/C przerywang linig zaznaczono dysocjacje wigzania N-O. Rys. na podstawie [12] za zgoda AIP

Potential energy surfaces for the proton motion in the hydrogen bridges of the compounds 1, 2,
7,9 and 12. Black line - ground state S, dark grey - triplet T , light grey — singlet S. The kind of
the hydrogen bond is indicated according to the Figure 1. For the 7/C bridge, dotted lines indicate
points of the N-O bond breaking. Figure adapted from [12] with permission of AIP

Jak pokazano na Rysunku 7, we wszystkich analizowanych pochodnych N-tlen-
kéw chinoliny obserwuje sie wystepowanie zjawiska ESIPT w stanie singletowym
S,. Z przeprowadzonych obliczen wynika, ze zwigzki te w stanie S, posiadajg bardzo
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niska, badz tez nie posiadaja bariery energetycznej. Sposrdd badanych N-tlenkdw,
zwiazki 119 posiadajg najglebsze minimum energetyczne po stronie atomu akcep-
tora w stanie S,. W przypadku zwigzku 2 powierzchnia energii potencjalnej jest
plaska, co skutkuje silng delokalizacja protonu w mostku wodorowym. Zwigzek 12
jest najmniej podatny na zjawisko ESIPT, co wynika z faktu, z2 WWW jest typu
N-H...O, anie O-H...O jak w przypadku pozostalych molekut.

Rysunek 8.

Figure 8.
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2D PES dla ruchu protonu w dwéch mostkach wodorowych (typu A i C) zwigzku 7 w stanie pod-
stawowym i pierwszych wzbudzonych: singletowym i trypletowym. Biale obszary oznaczaja rejon
rozpadu czasteczki (dysocjacji wiazania N-O)

2D PES for the proton motion in the two hydrogen bridges (type A and C) of the compound 7 in
the ground state, the first triplet and singlet excited states. Empty spaces in the excited state PES
denote regions of molecule break-up (dissociation of the N-O bond)
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Interesujacy jest zwigzek 7, ktory zawiera dwa (konkurujace ze sobg) WWW
typu A i C. Jak wynika z wykonanych symulacji, za obecno$¢ efektu ESIPT odpo-
wiada obecno$¢ WWW typu A. W przypadku proby przeniesienia protonu w obre-
bie wigzania typu C obserwujemy fotolize czasteczki: dysocjacje wigzania N-O,
a takze rozerwanie wigzan wodorowych z uwolnieniem atoméw wodoru i utworze-
niem czasteczki wody. W sposéb graficzny, opisane powyzej wlasnosci zwiazku 7
zostaly zilustrowane na Rysunku 8.

2. ZASTOSOWANIE METODY CPMD W BADANIACH WELASCIWOSCI
DYNAMICZNYCH WEWNATRZCZASTECZKOWYCH WIAZAN
WODOROWYCH W WYBRANYCH N-TLENKACH POCHODNYCH
CHINOLINY

Symulacje metodg Cara i Parrinello [10] dla trzech wybranych pochodnych
N-tlenkéw chinoliny (Rysunek 2) zostaly wykonane w dwoch stanach skupienia:

i) wfazie gazowej

ii) w fazie krystalicznej

Wykonywanie symulacji w réznych stanach skupienia jest cennym zrédtem
wiedzy o np. wplywie otoczenia na parametry fizyko-chemiczne badanych ukla-
déw, w naszym przypadku na wlasciwosci WWW. Symulacje metodami dynamiki
ab initio pozwalaja nie tylko na $ledzenie ewolucji parametréw metrycznych ukladu
w funkeji czasu, ale takze struktury elektronowej i wlasciwosci spektroskopo-
wych. Zastosowana metoda opisuje jadra atomowe w sposéb klasyczny, natomiast
skwantowana jest struktura elektronowa, co pozwala na przesledzenie $ciezki reak-
cji przeniesienia protonu, jak ma to miejsce w omawianych pochodnych [27, 24].
W naszych badaniach skupiliémy sie przede wszystkim na analizach zmian para-
metréow metrycznych, zwlaszcza WWW w funkeji czasu, w skali pikosekundowe;.
Drugim elementem badan bylo odtworzenie wlasciwosci spektroskopowych bada-
nych zwiazkéw, poprzez symulacje widm mocy i poréwnanie ich z danymi ekspe-
rymentalnymi [2, 3, 28] - rezultaty tych badan znalez¢ mozna w pracach [27, 24].
W tym rozdziale skupimy sie przede wszystkim na omoéwieniu wynikéw symulacji
CPMD dla zwigzkéw oznaczonych jako 119 na Rysunku 2. W celu uwzglednienia
stabych oddzialywan i ich wptywu na wlasciwosci WWW, symulacje byly wyko-
nywane z poprawkami dyspersyjnymi zaproponowanymi przez Stefana Grimme
[29], jak réwniez bez ich uwzglednienia. Na Rysunku 9 zostaly przedstawione roz-
kiady gestosci prawdopodobienstwa dla odlegtosci O-H i O...0O badanych mostkow
wodorowych w molekutach izolowanych.
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Rysunek 9.  Rozklad gestosci prawdopodobienstwa dla odlegloéci O-H i O...O uzyskany jako wynik symu-
lacji w fazie gazowej dla N-tlenku 8-hydroksychinoliny (1) i N-tlenku 2-karboksychinoliny (9) -
lewy panel: symulacje FPMD, prawy panel: symulacje z uwzglednieniem poprawek dyspersyjnych
wedtug S. Grimmego. Wartosci izokonturéw: wewnetrzny ~15 A™%; zewnetrzny - 5 A Rysunek
na podstawie [27] za zgoda Springer Nature

Figure 9. Joint probability density for the O-H and O...O distances obtained as a result of gas phase simu-
lations of 8-hydroxyquinoline N-oxide (1) and 2-carboxyquinoline N-oxide (9) within classical
nuclear dynamics (FPMD) (left panel) and within inclusion of dispersion effects according to
S. Grimme (right panel). Probability density isocontours: inner—15 A% outer—5 A%, Figure ada-
pted from [27] with permission of Springer Nature

W przypadku obu analizowanych zwigzkéw proton jest zlokalizowany po stro-
nie atomu donora. W elektronowym stanie podstawowym i w kilkunastopikose-
kundowej skali symulacji nie zaobserwowali$my zjawiska przeniesienia protonu (co
jest rdbwniez zgodne z naszymi oczekiwaniami, gdyz analizujac otoczenie chemiczne
atomu akceptora — zwlaszcza uwzgledniajac teori¢ kwasow i zasad Lewisa, zauwa-
zy¢ mozna ze konieczna jest modyfikacja otoczenia chemicznego atomu akceptora
poprzez wprowadzenie odpowiednich podstawnikéw). W przypadku zwigzku 1,
proton w mostku wodorowym jest bardziej labilny, gdyz zaobserwowalismy krot-
kie ,,kontakty” z atomem akceptorowym. Oba badane wigzania wodorowe zostaly
zakwalifikowane jako silne wedlug pomiaréw krystalograficznych. Dla zwigzku 1
zmierzona eksperymentalnie odlegtos¢ O...O wynosi 2.477 A [30], natomiast dla
zwiazku 9 jest ona réwna 2.435 A [31]. Poréwnujac rezultaty symulacji wykonanych
z uwzglednieniem stabych oddzialywan z wynikami symulacji, gdzie takie oddzialy-
wania nie zostaly uwzglednione, nie obserwujemy znaczacych réznic. W przypadku
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uwzglednienia stabych oddziatywan, widzimy, ze w zwiagzku 1 skrdéceniu ulegla
odlegtos¢ O...0, natomiast dlugos¢ wigzania O-H nie ulegta znaczacym zmianom.
W przypadku zwigzku 9, skroceniu ulegla odlegtos¢ O...O, natomiast wigzanie
O-H zostalo wydluzone w poréwnaniu do rezultatéw symulacji, gdzie poprawki
Grimme’go nie zostaly uwzglednione. Obserwowane réznice w dynamice mostkow
wodorowych wynikaja najprawdopodobniej z budowy chemicznej analizowanych
zwiazkow. Analizujac Rysunek 2 stwierdzimy, ze WWW w zwigzku pierwszym jest
dos¢ ,sztywne”, gdyz utworzony quasi-pierScien znajduje si¢ pomiedzy pierscie-
niami aromatycznymi. W przypadku zwigzku 9, WWW zostalo utworzone przez
grupe karboksylowg i wigzanie N->O, a zatem nie jest ono ,,usztywnione” bezposred-
nio przez pierscienie aromatyczne (lecz moze by¢ usztywnione przez efekt RAHB,
obecny tez w 1). Symulacje w fazie krystalicznej pozwolily nam na przeanalizowanie
wplywu otoczenia i miedzyczasteczkowych oddzialywan na wlasciwosci WWW. Na
Rysunku 10 zostaly przedstawione rezultaty tych symulacji.
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Rysunek 10. Rozklad gestosci prawdopodobienistwa dla odlegtosci O-H i O...O uzyskany jako wynik symulacji
w fazie krystalicznej dla N-tlenku 8-hydroksychinoliny (1) i N-tlenku 2-karboksychinoliny (9)
- lewy panel: symulacje FPMD, prawy panel: symulacje z uwzglednieniem poprawek dyspersyj-
nych. Wartosci izokonturéw: wewnetrzny 15 A% zewnetrzny - 5 A Rysunek na podstawie [27]
za zgoda Springer Nature
Figure 10.  Joint probability density for the O-H and O...O distances obtained as a result of the crystalline

phase simulations of 8-hydroxyquinoline N-oxide (1) and 2-carboxyquinoline N-oxide (9) within
classical nuclear dynamics (FPMD) (left panel) and within inclusion of dispersion effects (right
panel). Probability density isocontours: inner—15 A~ outer—5 A~ Figure adapted from [27]

with permission of Springer Nature



92 A. JEZIERSKA, J.J. PANEK, K. BLAZIAK

0 T
<22 .
) 2 g
T 2 s
S w
18 | 4
16 6
14 8
12 P
1 F
12
0.8 |-
1 1 1 1 1 1 1 1 14
08 1 12 14 16 18 2 22
r(OH) | A
0 T
< 22 |- 2
g 23
i 2r =
5 4 w
18
K
16
-8
14
-10
12
12
s
14
0.8 |-
1 1 1 1 1 1 1 1 -16
08 1 12 14 16 18 2 22
r(OH) | A

Rysunek 11. Powierzchnie energii swobodnej wyznaczone metoda metadynamiki opartej na przebiegach
CPMD w fazie gazowej. Panel gorny - zwigzek 1, panel dolny - zwigzek 9. Rysunek na podstawie
[27] za zgoda Springer Nature

Figure 11.  Free energy surfaces reproduced by the CPMD-based metadynamics methods in the gas phase.
Compound 1 - top graph, compound 9 - bottom graph. Figure adapted from [27] with permis-
sion of Springer Nature

Symulacje CPMD w fazie krystalicznej wykazaly, ze wlasciwosci dynamiczne
mostka wodorowego, w przypadku zwigzku 1 nie zalezg w znaczacy sposob od
obecnosci, badz tez braku otoczenia chemicznego. W czasie 12 ps symulacji CPMD
widoczne byly tylko krétkie ,,kontakty” protonu z atomem akceptorowym. Natomiast
poréwnujac Rysunki 91 10, widzimy, ze w fazie krystalicznej efekty dyspersyjne maja
wplyw na dynamike mostka wodorowego. Zauwazy¢ mozemy nieznaczne skrécenie
odlegtosci miedzyatomowej O...O, natomiast widoczne jest wydluzenie wigzania
O-H. Natomiast w przypadku zwiazku 9, w czasie trwania symulacji CPMD zostalo
zaobserwowanych wiele krétkich ,kontaktéw” protonu z atomem akceptora. Pro-
ton jest zlokalizowany po stronie donora, ale jest bardziej labilny, niz w zwiazku 1.
Réwniez w przypadku zwiazku 9, uwzglednienie dyspersji spowodowalo zmiany
w parametrach metrycznych atomoéw tworzacych mostek wodorowy. Zwlaszcza
jest to widoczne dla wigzania O-H, ktére zostalo znacznie wydluzone. Uwzgled-
nienie efektow dyspersyjnych w czasie symulacji w fazie krystalicznej, wskazato na
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wieksza delokalizacje protonu w obu analizowanych mostkach wodorowych. Dla
omawianych molekul 119, wykonaliémy réwniez symulacje metoda metadynamiki
[11]. W rezultacie otrzymalismy 2D mapy profili energii swobodnej (Rys. 11). Jako
zmienne kolektywne wybralismy do obliczen r(O-H) i r(H...O), a zatem odlegto-
$ci donor-proton i proton-akceptor w mostku wodorowym. Jak wynika z Rysunku
11, w obu zwigzkach zaobserwowaé mozna krotkotrwalte przeniesienia protonu
na stron¢ atomu akceptora, co zwigzane jest z utratg energii swobodnej o okoto
6-8 kcal/mol. W przypadku zwigzku 1 bariera energetyczna wynosi 14 kcal/mol,
natomiast dla zwigzku 9, otrzymaliSmy wartos¢ 16 kcal/mol. Zastosowanie metody
metadynamiki pozwolilo na dokltadniejszy opis profili energii swobodnej zwigzkow
o wyzszych barierach energetycznych i jest to niewatpliwa przewaga tej metody nad
dynamika CPMD, ktdra probkuje okolice przestrzeni fazowej dostepne ,,termicznie”
i nie jest zdolna do efektywnego przekraczania wysokich barier energetycznych.

W przypadku zwigzku 12, nie zaobserwowano znaczacych réznic w dynamice
mostka wodorowego, poréwnujgc rezultaty symulacji wykonanych w fazie gazo-
wej i krystalicznej [24]. Uwzglednienie dyspersji réwniez nie wplyneto w znaczacy
sposob na parametry metryczne mostka wodorowego. W czasie trwania symulacji
CPMD w fazie gazowej, odleglos$¢ pomiedzy atomami N...O zawierata si¢ w prze-
dziale 2.45 A-2.9 A. Dlugo$¢ wigzania N-H, nie zmieniala si¢ natomiast w sposéb
znaczacy i oscylowala pomiedzy 0.95 A a 1.11 A. Jako rezultat symulacji w fazie kry-
stalicznej otrzymano dla odleglo$ci miedzyatomowej N...O warto$ci zawierajace
sie w przedziale od 2.45 A a 2.85 A. Natomiast dtugos¢ wiazania N-H oscylowata
w zakresie 0d 0.96 A do 1.12 A.

PODSUMOWANIE

W niniejszym artykule przedstawiliSmy pokrétce rezultaty naszych badan nad
N-tlenkami pochodnych chinoliny. Uwzgledniono dwanascie struktur o trzech
typach wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego. Statyczne metody obli-
czeniowe (rachunek zaburzen MP2, teoria DFT) umozliwily oszacowanie energii
WWW, przy czym dla niektorych podstawionych pochodnych widoczne sg ograni-
czenia metody poréwnujgcej konformer ,,otwarty” i ,,zamkniety”. Zaobserwowano
zréznicowanie zmienno$ci aromatycznosci (wedtug indeksu HOMA) przy przenie-
sieniu protonu w zaleznosci od rodzaju pierscienia i od typu WWW. Zastosowane
poziomy obliczeniowe dobrze oddajg parametry NMR, w tym odekranowanie pro-
tonéw mostkowych. Obliczenia TD-DFT dla stanéw wzbudzonych pokazaly czeste
wystepowanie zjawiska ESIPT w badanych pochodnych. Natomiast dopiero rezul-
taty symulacji metodami dynamiki molekularnej Cara-Parrinello oraz metadyna-
miki pokazaly, ze mimo braku zjawisk przeniesienia protonu w podstawowym sta-
nie elektronowym stopien delokalizacji protonu jest zréznicowany w opisywanym
zbiorze zwigzkow. Wyniki badan obliczeniowych pokazaly, ze N-tlenki pochodnych
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chinoliny to zwiazki ciekawe z punktu widzenia badan wigzania wodorowego, takze
w elektronowych stanach wzbudzonych.
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