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ABSTRACT

The energy and structure of intermolecular hydrogen bonds between water
molecule and N-methylamide (NMA) or uracil (U) are discussed on the basis of DFT
calculations. Theoretical methods are applied to calculate properties of cis- and trans-
NMA complexes with one water molecule. Subsequently, H-bonds in six uracil —
water complexes are analyzed. The influence of dispersion interactions and the polar
environment on the hydrogen bond energy was analyzed. Results obtained by B3LYP
functional with and without Grimme D3 dispersion correction indicate that dispersion
interaction plays a significant role in an association process. In addition, the polar
solvent reduces the hydrogen bond energy and this reduction is directly proportional
to the hydrogen bond energy.

Keywords: hydrogen bond, binding energy, Grimme D3 dispersion correction, uracil,
amide bond

Stowa kluczowe: wigzanie wodorowe, energia oddziatywania, poprawka dyspersyjna
Grimme’a, uracyl, wigzanie amidowe
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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

B3LYP - hybrydowy funkcjonat gestosci (ang. Becke three parameter, Lee, Young i Parr)
DFT - teoria funkcjonatu gestosci (ang. density functional theory)

NMA - N-metyloacetamid (ang. N-methylacetamide)

D3 - empiryczna poprawka Grimme’a na energi¢ dyspersyjng

PCM - model rozpuszczalnika ciaglego (ang. polarized continuum model)

WCSS - Wroctawskie Centrum Sieciowo-Superkomputerowe

a.u. - jednostki atomowe (ang. atomic unit)
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WPROWADZENIE

Wiagzanie wodorowe odgrywa bardzo istotng rol¢ posrod oddziatywan
stabilizujacych uktady molekularne i jest obiektem badan prowadzonych w wielu
obszarach chemii, na przyktad z zakresu nanotechnologii [1,2], projektowania lekow
[3,4] czy poszukiwania nowych materialow [5-7]. Wigzanie wodorowe jest wyjatkowym,
niekowalencyjnym oddziatywaniem wystepujacym w wielu czasteczkach organicznych.
Najbardziej znanym i przytaczanym przykladem jest czasteczka DNA bedaca glownym
nos$nikiem informacji genetycznej. Rdzen helisy DNA utrzymywany jest poprzez
komplementarne pary zasad azotowych potaczonych ze soba za pomoca dwoch lub trzech
wigzan wodorowych. Tworzenie podobnych oddziatywan w peptydach i biatkach
prowadzi do powstania fragmentdow o regularnej strukturze, ktére okresla si¢ jako
elementy struktury drugorzedowej. Sg one o tyle wazne, zZe stajg si¢ rusztowaniem, wokot
ktérego powstaje ostateczna struktura tréjwymiarowa biatka — struktura trzeciorzgdowa,
decydujaca o jego funkcji. Ponadto wigzania wodorowe sg niezbgdne do tworzenia
oddziatywan pomiedzy receptorami a ligandami, co ma ogromne znaczenie w dziataniu
lekow.

Badanie wiasciwos$ci wigzania wodorowego ma ponad 100 — letnig historie.
Pierwsze wzmianki o tego typu oddzialywaniach pojawity si¢ w 1902 r. [8]. Natomiast
Pauling w 1939 roku zauwazyt, ze ,,w pewnych warunkach atom wodoru przyciggany jest
przez dwa atomy zamiast jednego, co moze §wiadczy¢ o rodzaju pewnej wiezi pomigdzy
nimi” [9]. Zlozona natura tego oddzialywania spowodowata, ze na przestrzeni wielu lat
definicja wigzania wodorowego ewoluowala i nawet obecnie jest tematem wielu dyskusji
[10-13]. Niemniej jednak najnowsza z nich wypracowana zostata przez I[UPAC [14]. Wg
niej wigzanie takie tworzy si¢ zawsze pomiedzy atomem wodoru zwigzanym
kowalencyjnie z atomem lub jonem o wigkszej od niego elektroujemnosci (X) a wolng
para elektronowa drugiego atomu (Y) wystepujacego w tej samej lub innej czasteczce.
Wigzanie to zaznacza si¢ linig przerywang X-H---Y-Z. Pomiedzy atomami H i Y
wystepuje glownie oddziatywanie elektrostatyczne. Ponadto dochodzi do przeniesienia
fadunku z akceptora na atom wodoru i zwigzane z nim atomy oraz do polaryzacji chmury
elektronowej zaréwno akceptora jak i donora wigzania wodorowego [15]. Energia
wigzan wodorowych miesci si¢ w granicach od ok. 1 do 40 kcal/mol [16]. Pod tym katem
mozna je sklasyfikowac jako wiazania silne, umiarkowane i stabe.

Prace eksperymentalne dotyczace wlasciwosci i roznorakich skutkoéw wystepowania
wigzania wodorowego sa wspomagane metodami modelowania molekularnego. Aby
stwierdzi¢ obecno$¢ wigzania wodorowego w ukladzie nalezy okresli¢ kryteria, na
podstawie ktorych mozna to stwierdzi¢ w strukturach krystalicznych czy otrzymanych za
pomoca modelowania molekularnego [17-22]. W wigkszos$ci prac dotyczacych tego
zagadnienia przyjmuje si¢ ze odlegto$¢ pomigdzy atomami H---A powinna by¢ krotsza
niz suma promieni van der Waalsa akceptora i wodoru. Geometri¢ wigzan wodorowych
okresla si¢ podajac odleglos¢ pomiedzy atomami H---Y 1 X---Y oraz warto$¢ kata
walencyjnego utworzonego przez atomy X-H---Y. Wigzanie wodorowe tworzy si¢, gdy
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odlegtoé¢ pomiedzy atomami H---Y jest mniejsza od 3,0 A (w przypadku stabych
oddzialywan granice mozna przesungé do 3,2 A a kat zawarty pomiedzy atomami X-
H:---Y powinien by¢ wigkszy od 90° [16, 18].

Celem prezentowanej pracy jest przyblizenie czytelnikowi probleméw zwigzanych
z wiarygodnym przewidywaniem energii wigzania wodorowego i wlasciwosci
strukturalnych kompleksow z jedna czasteczka wody wybranych zwiazkow o znaczeniu
biologicznym - N-metyloacetamidu i uracylu. Obliczenia przeprowadzono przy
zastosowaniu teorii funkcjonatu gestosci (DFT) [23, 24]. Wplyw rozpuszczalnika
modelowano przy pomocy teorii rozpuszczalnika cigglego (PCM) [25, 26].

1. KOMPLEKSY N-METYLOACETAMIDU Z CZASTECZKA WODY

Wszystkie obliczenia, ktorych wyniki beda prezentowane w tej pracy wykonano
przy pomocy programu Gaussian 16 [27]. Uzyty zostal funkcjonat hybrydowy
B3LYP [28] i baza funkcyjna Dunninga aug-cc-pVTZ [29]. Funkcjonat B3LYP jest
jednym z najczesciej stosowanych do modelowania wlasciwosci zwigzkow
organicznych ale ma powazny mankament - nie uwzglednia oddziatywan
dyspersyjnych. Z tego powodu, aby sprawdzi¢ jaki jest wptyw tych oddziatywan na
energi¢ i struktur¢ geometryczng wigzan wodorowych tworzonych przez uktady
amidowe, zastosowaliSmy empiryczng poprawke Grimme’a uwzgledniajaca
dyspersje [30]. Wplyw rozpuszczalnika wzigty zostal pod uwage przez zastosowanie
modelu ciaglego dielektryka (PCM) [25]. Kazda zoptymalizowana struktura zostala
zweryfikowana jako minimum energetyczne poprzez obliczenie czgstos$ci drgan
harmonicznych i sprawdzenie, ze wszystkie one sg rzeczywiste. Energia
miedzyczasteczkowego oddziatywania (Ein) W badanych kompleksach zostata
obliczona jako roznica pomig¢dzy energia kompleksu i sumg energii monomerow.
W fazie gazowej zostata ona dodatkowo skorygowana metoda CP (ang. counterpoise
correction) ze wzgledu na btad superpozycji bazy (BSSE) [31].

Pierwszym analizowanym ukladem byl kompleks NMA - woda.
N-Metyloacetamid moze wystepowa¢ w dwodch konfiguracjach — cis 1 trans.
Obliczono kompleksy dla obu tych izomeroéw, bo chociaz cis-NMA jest, zgodnie
z wynikami obliczen DFT [32], o okoto 3 kcal/mol mniej trwaty niz trans-NMA to
w polarnym otoczeniu réznica energii miedzy nimi zmniejsza si¢ do ~1,5 kcal/mol.
Ponadto, w kolejnym etapie analizowane beda wigzania wodorowe tworzone przez
uracyl, ktérego fragmenty strukturalne sg podobne do cis-NMA.

Uktad amidowy ma dwa ugrupowania zdolne do tworzenia wigzan wodorowych
o $redniej energii — grupe karbonylowa C=0 i grupe N-H. Zoptymalizowano dwa
kompleksy trans-NMA stabilizowane wigzaniami wodorowymi C=0O---H-Oy 1 N-
H:--Oy, odpowiednio trans-NMA-H>0 (A) i trans-NMA-H,O (B). Istnieje jeszcze
jeden kompleks stabilizowany wigzaniem C=0---H-Oy, ktory r6zni si¢ od struktury
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(A) utozeniem czasteczki wody [33] co jedynie w nieznacznym stopniu wptywa na
energi¢ i parametry geometryczne oddzialywania. Dla izomeru cis-NMA rowniez
otrzymano dwa kompleksy, z ktérych jeden jest stabilizowany przez wigzanie
wodorowe C=0---H-Oy, (cis-NMA-H>O (C) ), a w drugim czasteczka wody tworzy
oddziatywanie zaréwno z grupa C=0O jak i N-H (cis-NMA-H>O (D) ). Pomimo
wielokrotnych prob optymalizacji struktury kompleksu cis-NMA z woda, w ktorej
wystepowatoby wylacznie wigzanie N-H---Oy, nie udalo si¢ uzyskaé takiego
minimum. Takiej struktury nie otrzymano réwniez metoda Hartree-Focka [34].

Struktury wszystkich obliczonych kompleksow NMA — woda z zastosowaniem
poprawki Grimme’a i w otoczeniu wody jako ciagtego dielektryka przedstawione sg
na rysunku 1. Wybrane parametry energetyczne i strukturalne dla tych kompleksow
oraz uzyskane réwniez bez poprawki na oddzialywania dyspersyjne lub/i w fazie
gazowej sa zebrane w Tabeli 1. Juz na wstgpie warto zaznaczy¢, ze dla stosowanej
w naszych obliczeniach bazy funkcyjnej aug-cc-pVTZ blad wynikajacy
z superpozycji bazy jest maly i wynosi od 1% do 2% energii oddziatywania i nie ma
praktycznego znaczenia dla interpretacji otrzymanych wynikow.

" 1,78

Rysunek 1. Struktury kompleksow trans- i cis-NMA z czasteczka wody otrzymane metoda B3LYP/aug-cc-
pVTZ z zastosowaniem poprawki Grimme’a D3 i metody PCM. Wigzania wodorowe zaznaczone
sa czerwonymi liniami przerywanymi

Figure 1. Structures of trans- and cis-NMA complexes with water molecule obtained by B3LYP/aug-cc-
pVTZ method using Grimme D3 correction and PCM method. Hydrogen bonds are indicated by
red dashed lines

Analizujac wyniki obliczen zebrane w Tabeli 1, mozna stwierdzi¢, ze
uwzglednienie w obliczeniach poprawki na oddziatywania dyspersyjne dla struktur
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w fazie gazowej zwigksza energie oddzialywania o okoto 1,6 kcal/mol w przypadku
wigzan C=0---HOy, i 0 okoto 1,3 kcal/mol dla oddziatywania N-H:-- Oy, co oznacza
wzrost energii wigzania wodorowego o okoto 20% . Towarzyszy temu niewielkie (od
0,007 do 0,049 A) skrocenie odlegtosci H-+-O. Jezeli probujemy modelowaé wptyw
polarnego rozpuszczalnika metoda PCM, to energia oddzialywania w badanych
kompleksach jest mniejsza niz w fazie gazowej o okoto 30%, a dodanie poprawki na
oddziatywania dyspersyjne ma podobny wplyw na energi¢ oddzialywania jak
w przypadku komplekséw w prézni. Roéznica pomigdzy energiag wigzania
wodorowego obliczona bez poprawki Grimme’a i z tg poprawka wynosi, dla uktadow
modelowanych w otoczeniu polarnego osrodka, okoto 1,5 kcal/mol. W przypadku
kompleksow stabilizowanych przez pojedyncze wigzanie wodorowe, czyli (A), (B)
i (C), uwzglednienie w obliczeniach wplywu polarnego rozpuszczalnika powoduje
(pomimo znacznie mniejszej energii wigzania wodorowego) skrdocenie odlegtosci
O---H o okoto 0,08 A, zaréwno w przypadku wigzan C=0---HOy, jak i N-H:-- Oy,
Natomiast w przypadku kompleksu (D) polarne otoczenie powoduje zmniejszenie
odlegtosci C=0---HOy 1 jednoczesne znaczne wydhluzenie wigzania N-H--- Oy
(o okoto 0,3 A).

Tabela 1. Energie oddziatywania E,, [kcal/mol] i dtugosci wigzan wodorowych [A] w kompleksach trans-
i cis-NMA z czasteczka wody otrzymane metoda B3LYP/aug-cc-pVTZ. E;y(kor) oznacza energie
oddziatywania skorygowane ze wzgledu na btad superpozycji bazy

Table 1. Ein interaction energies [kcal/mol] and hydrogen bond lengths [A] in trans- and cis-NMA
complexes with a water molecule obtained by the B3LYP/aug-cc-pVTZ method. Ej,(kor) denotes
interaction energies corrected for base superposition error

Kompleks Faza gazowa Woda

B3LYP B3LYP-D3 B3LYP B3LYP-D3
trans-NMA-H,0 (A)
Ein -6,92 -8,83 -4,52 -6,18
Ein(kor) -6,82 -8,73 - -
C=0:---HOy 1,871 1,850 1,807 1,791
trans-NMA-H,0 (B)
Eint -4,10 -5,38 -2,61 -4,07
Ein(kor) -4,01 -5,28 - -
N-H:--Oy 2,089 2,040 1,992 1,954
cis-NMA-H,0 (C)
Ein -7,18 -8,78 -4,97 -6,36
Ein(kor) -7,09 -8,69 - -
C=0---HOy 1,848 1,840 1,799 1,768
cis-NMA-H,0 (D)
Eine -9,48 -11,19 -4,94 -6,66
Ein(kor) -9,37 -11,08 - -
C=0---HOy 1,837 1,839 1,776 1,779

N-H:--Oy 2,088 2,080 2,439 2,351
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W przypadku kompleksu (C) uwzglednienie w obliczeniach wptywu
rozpuszczalnika nie tylko skraca wigzanie C=0---HOy, ale rowniez powoduje
zmiang¢ wzajemnego ulozenia czasteczek w kompleksie. W  kompleksie
zoptymalizowanym w fazie gazowej, czasteczka wody lezy w ptaszczyznie wigzania
amidowego, natomiast w polarnym otoczeniu plaszczyzna czasteczki wody jest
w przyblizeniu prostopadta do ptaszczyzny uktadu amidowego.

W literaturze jest wiele prac, gdzie analizowane sg energie wigzan wodorowych
pomiedzy NMA a dwoma czasteczkami wody [32, 35-38]. W przypadku kiedy trans-
NMA tworzy wigzania wodorowe z czasteczkami wody poprzez grupe karbonylowg
i grupe N-H, obserwowany jest efekt kooperatywny, czyli energia wigzan
wodorowych w takim przypadku jest wigksza niz suma energii dwoch pojedynczych
oddzialywan, a réznica wynosi okoto 0,7 — 0,9 kcal/mol w zalezno$ci od metody
obliczen, w szczegdlnosci 0,7 dla B3LYP/PCM. Natomiast jesli obie czasteczki
wody oddziatujg z grupg karbonylowa amidu wystepuje efekt antykooperatywny,
czyli energia oddzialtywania w takim uktadzie jest o okoto 0,6 kcal/mol mniejsza niz
suma dwoch wigzan wodorowych C=0---HOy, [35]. W przypadku cis-NMA autorzy
[35] stwierdzaja, ze ich obliczenia nie wskazuja na wystepowanie kooperatywnego
efektu. Jednak ze wzgledu na efekt sprzgzenia m-elektronowego w ukladzie
amidowym mozna si¢ spodziewac, ze utworzenie wigzania wodorowego z czasteczka
wody zmieni rozktad gestosci elektronowej, a tym samym protono-donorowe lub -
akceptorowe wtasciwosci amidu. Aby to lepiej zobrazowaé, na rysunku 2
przedstawiona zostata zmiana gestoSci elektronowej po utworzeniu wigzania
wodorowego w kompleksach trans- i cis- NMA z czasteczkg wody. Niebieskie
i czerwone obszary wskazuja odpowiednio zwigkszenie lub zmniejszenie gestosci
elektronowej w kompleksie w poréwnaniu do gestosci w izolowanych czasteczkach.
Uzyskane rezultaty wskazuja, ze zgodnie z oczekiwaniami, najwicksze zmiany
gestosci elektronowe] wystepuja w obszarze utworzonego wigzania wodorowego
H:--O, przy czym w okolicy protonu mostkowego nastepuje zmniejszenie ggstosci
elektronowej, a w poblizu atomu tlenu (jego wolnych par elektronowych) gesto$é
elektronowa ro$nie po utworzeniu kompleksu. Jest to typowy obraz dla wigzania
wodorowego [39, 40]. Oprocz tego, w ukladzie amidowym, obserwowane sa
niewielkie zmiany ggstosci elektronowej na sasiedniej grupie zdolnej do tworzenia
wigzania wodorowego. To pozwala zrozumie¢, dlaczego energia oddziatywania w
kompleksie D (-6,66 kcal/mol obliczona metoda PCM//B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ)
nie jest rowna sumie takich energii w kompleksach C i B (odpowiednio -6,36 i -4,07
kcal/mol) oraz dlaczego wigzanie wodorowe N-H---Oy, w kompleksie D pod
wplywem polarnego otoczenia znacznie si¢ wydtuza, podczas gdy w pozostatych
kompleksach rozpuszczalnik powoduje zmniejszenie odlegtosci H---O.
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Rysunek 2. Zmiana gestosci elektronowej (kontur dla wartosci 0.001 e/a.u.®) dla kompleksow trans i cis
NMA z jedng czasteczka wody otrzymane metoda PCM//B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ

Figure 2. Change in electron density (contour for 0.001 e/a.u.’ value) for trans and cis NMA complexes
with one water molecule obtained by PCM//B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ method

2. KOMPLEKSY URACYL-WODA

Kolejnym modelowym uktadem, ktérego oddziatywanie z czasteczka wody jest
analizowane w tej pracy to uracyl, tj. jedna z pirymidynowych zasad azotowych.
Istnieje sze$¢ tautomerow uracylu, z ktérych forma zawierajagca dwie grupy
karbonylowe i dwa fragmenty N-H jest najbardziej stabilna, co wykazaty zaréwno
badania eksperymentalne jak i teoretyczne [41-44]. Tylko taki tautomer
uwzgledniono w obliczeniach.

Struktury geometryczne sze$ciu kompleksow uracylu z czasteczka wody
(Rysunek 3) zostaty obliczone w fazie gazowej i w wodzie, bez uwzglednienia
poprawki Grimme’a oraz z tg poprawka. Ich energie wzgledne i energie wigzan
wodorowych zostaly zebrane w tabeli 2. Cztery pierwsze z tych komplekséw, majace
dwa wigzania wodorowe pomiedzy sktadnikami kompleksu, zostaly juz wczesniej
opisane w literaturze [45, 46]. Natomiast dwa pozostate, stabilizowane przez jedno
wigzanie wodorowe pomiedzy uracylem i czasteczka wody, sa prezentowane po raz
pierwszy.
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Rysunek 3. Struktury komplekséw uracylu z czasteczka wody otrzymane metoda PCM/B3LYP-D3/aug-cc-
pVTZ. Wiazania wodorowe zaznaczono liniami przerywanymi. W kompleksie UW-1 podano
numeracj¢ atomow w czasteczce uracylu

Figure 3. Structures of uracil complexes with water molecule obtained by PCM/B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ
method. Hydrogen bonds are marked with dashed lines. In the UW-1 complex, the numbering of
atoms in the uracil molecule is given

W fazie gazowej najnizej energetycznym jest kompleks UW-1 stabilizowany
przez dwa wigzania wodorowe: C=0---HOy i N-H--- Oy, ktorych dlugosci, bez
poprawki Grimme’a, wynosza odpowiednio 1,925 A i 1,950 A, a energia
oddziatywania w tym uktadzie jest réwna -9,9 kcal/mol. Uwzglg¢dnienie oddziatywan
dyspersyjnych, zwicksza energi¢ oddziatywania do -11,7 kcal/mol i nieco skraca oba
wigzania. Chociaz energia oddzialywania w tym kompleksie jest bardzo podobna jak
w ukladzie cis-NMA (D) to wigzania wodorowe maja inng geometri¢. Mianowicie
wigzanie C=0---HOy jest w kompleksie UW-1 o 0,09 A dtuzsze a wigzanie N-
H---Oy0 0,17 A krétsze niz w kompleksie (D). Otoczenie polarnego rozpuszczalnika
modelowane metodg PCM powoduje, podobnie jak dla kompleksow NMA, znaczne
zmniejszenie energii  oddzialywania oraz modyfikuje geometri¢ wigzan
wodorowych, ale ta modyfikacja jest inna niz w przypadku kompleksu (D) dla NMA.
Oba wigzania stajg si¢ dtuzsze, ale wydtuzenie wigzania N-H:--O,, nie jest tak duze
jak w przypadku kompleksu NMA(D). Oznacza to, ze cis-NMA wecale nie jest tak
dobrym modelem wigzan wodorowych uracylu z czasteczka wody. Roznice
najprawdopodobniej wynikaja z cyklicznej budowy uracylu, chociaz obliczone
zmiany rozktadu gestosci elektronowej pod wptywem utworzenia wigzania z jedng
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czasteczka wody (na przyktadzie kompleksu UW-1) wcale nie wskazuja na to, ze
zmiany s3 zdelokalizowane poza fragment wigzan wodorowych stabilizujacych
kompleks (Rysunek 4).

Tabela 2. Energie wzgledne (E..) i energie oddziatywania E;, [kcal/mol] w kompleksach uracyl - woda
otrzymane metoda B3LYP/aug-cc-pVTZ. Ey(kor) oznacza energie oddziatywania skorygowane
ze wzgledu na blad superpozycji bazy. Wplyw wody jako rozpuszczalnika modelowano metoda
PCM

Table 2. Relative energies (E,;) and interaction energies E;, [kcal/mol] in uracil-water complexes obtained
by the B3LYP/aug-cc-pVTZ method. E;y (kor) denotes interaction energies corrected for base
superposition error. The effect of water as a solvent was modeled by the PCM method

Kompleks Faza gazowa Woda

B3LYP B3LYP-D3 B3LYP B3LYP-D3
UW-1
Erl 0,00 0,00 0,04 0,04
Eint -9,94 -11,72 -4,43 -6,25
Ein(kor) -9,82 -11,60 - -
C=0---HOy 1,925 1,932 1,928 1,937
N-H---Oy 1,950 1,941 2,029 2,012
Uw-2
E:a 2,07 2,04 0,37 0,36
Eint -7,41 -9,23 -4,11 -5,92
Ein(kor) -7,29 -10,21 - -
C=0---HOy 1,949 1,956 1,905 1,912
N-H---Oy 2,023 2,009 2,108 2,087
UW-3
E:a 1,38 1,36 0,00 0,00
Eint -8,09 -9,90 -4,48 -6,29
Ein(kor) -7,98 -9,81 - -
C=0---HOy 1,909 1,914 1,864 1,970
N-H---Oy 1,994 1,983 2,098 2,080
Uw-4
El 3,10 3,16 0,40 0,84
Eint -6,37 -8,10 -4,08 -5,45
Ein(kor) -6,29 -8,01 - -
C=0--"HOy 1,904 1,894 1,828 1,815
C-H'--Oy 2,475 2,410 3,347 2,935
UW-5
El 3,12 3,66 0,60 1,07
Eint -6,36 -7,60 -3,88 -5,21
Ein(kor) -6,25 -7,51 - -
N-H:--Oy 1,948 1,921 1,879 1,858
UW-6
El 5,17 5,62 1,28 1,72
Ein -4,30 -5,64 -3,20 -4,56
Ein(kor) -4,20 -5,53 - -

N-H---Oy 1,949 1,929 1,910 1,882
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Rysunek 4.  Zmiana gestosci elektronowej (kontur dla wartosci 0.001 e/a.u.’) w kompleksie UW-1 w porow-
naniu w otrzymana metoda PCM//B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ

Figure 4. The change in electron density (contour for the value of 0.001 e/a.u.’) in the UW-1 complex in
comparison with that obtained by the PCM//B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ method

Warto zauwazy¢, ze dwie grupy protonodonorowe uracylu, N1-H i N3-H majg
rézne otoczenie chemiczne, co wplywa na energie i struktury geometryczne
tworzonych przez nie wigzan wodorowych. Z tego powodu kompleks UW-2 w fazie
gazowej jest o okoto 2 kcal/mol mniej stabilny niz kompleks UW-1 co wynika ze
stabszych protonodonorowych wtasciwosci grupy N3-H. Zgodnie z tym, energia
oddzialywania kompleksu UW-5 (stabilizowanego wigzaniem NI1H---Ow) jest
w fazie gazowej o okoto 2 kcal/mol wigksza niz w przypadku UW-6 (stabilizowanego
wigzaniem N3H:---Ow).

Dla wszystkich sze$ciu komplekséw uracyl-woda polarny rozpuszczalnik
powoduje znaczne zmniejszenie energii wigzania wodorowego, podobnie jak to
zaobserwowali§my dla komplekséw NMA z jedng czasteczka wody. Co ciekawe
zmnigjszenie energii oddzialywania jest tym wigksze im wigksza jest energia
wigzania wodorowego. Ta liniowa zalezno$¢ przedstawiona jest na rysunku 5.

Y =-0.52087"X - 1.272; R’ = 0.921

Emt(woda) - E‘m(préznia) [kecal/mol]

A=

E;.(préznia) [kcal/mol]

Rysunek 5. Zaleznos¢ (otrzymana metoda B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ ) roznicy energii oddziatywan w wodzie
i fazie gazowej (A= Eiy (woda) —Ej (faza gazowa)) od energii oddziatywan w fazie gazowe;j
z czasteczka wody NMA lub uracylu

Figure 5. Dependence (obtained by the method B3LYP-D3/aug-cc-pVTZ ) of the difference in energy
of interactions in water and gas phase (A= Eint (water)-Eint (gas phase)) on the energy
of interactions in the gas phase with the water molecule NMA or uracil
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UWAGI KONCOWE

Zrozumienie i poprawne modelowanie metodami teoretycznymi oddziatywania
uracylu z woda jest bardzo wazne w kontekécie badania struktury i funkcji
DNA/RNA. W niniejszej pracy przedstawiono wyniki obliczen funkcjonatem
B3LYP czterech kompleksow N-metyloacetamidu i szeSciu kompleksow uracylu
z jedna czasteczka wody. Modelowanie prowadzone byto z zastosowaniem poprawki
Grimme’a aby uwzgledni¢ oddziatywania dyspersyjne. Zastosowano $redniej
wielko$ci baze funkcyjng aug-cc-pVTZ a wplyw wody jako polarnego otoczenia
uwzgledniono stosujac metode cigglego dielektryka (PCM). Analizujgc otrzymane
wyniki mozna wyciggnaé nastepujace wnioski:

1. Zoptymalizowanie struktur geometrycznych dwoch, nie opisanych
wcezesniej w literaturze, komplekséw uracyl — woda (UW-5 1 UW-6)
stabilizowanych przez tylko jedno wigzanie wodorowe pozwolito lepiej
scharakteryzowac i poréwnac protono-donorowe witasciwosci grup N1-H i
N3-H uracylu.

2. Energia hydratacji uracylu w polarnym $rodowisku (metoda PCM) jest o 1,5
do 5 kcal/mol mniejsza niz w fazie gazowej. Najsilniejszy efekt
obserwowany jest dla najsilniejszych wigzan wodorowych.

3. Przeprowadzajgc modelowanie funkcjonatem B3LYP wigzan wodorowych
amidow w czasteczka wody koniecznie nalezy wzig¢ pod uwage
oddziatywania dyspersyjne. Udzial tych oddzialywan w catkowitej energii
wigzania moze si¢gac¢ nawet 30%.
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