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Resumo

Nesta dissertacao estudamos teoricamente as modificagoes estruturais e espec-
troscépicas decorrentes da interagdo guanina-citosina na estrutura de Watson-Crick com
trés ligacoes de hidrogénio.

Utilizando métodos ab initio Hartree-Fock. teoria de perturbagio de segunda or-
dem e teoria do funcional da densidade empregando os funcionais BSLYP, BP86 com dife-
rentes funcdes base otimizamos a geometria da guanina, citosina e do complexo guanina-
citosina. As modificacdes estruturais devido & complexagdo sdo analisadas e comparadas
entre si e com os resultados experimentais existentes. A energia de ligagdo é obtida usando
os mesmos meétodos em que a molécula foi otimizada e corrigida devido ao erro de super-
posicio de bases e as energias de ponto zero. Os nossos resultados obtém uma energia de
ligacdo em boa concordancia com os resultados experimentais, mas superestima este valor
por 1-2 kcal/mol.

O espectro infra-vermelho € calculado e uma andlise detalhada é feita da mudanga
das fregiiéncias vibracionais devido & formacgao do complexo. Analogamente o espectro UV-
visivel é calculado para a guanina citosina e para o complexo usando o método INDO/S
nas estruturas otimizadas. Os resultados mostram deslocamentos de até 1500 cm ™1 devido
a fomacao do complexo. Adicionalmente uma transicao de baixa intensidade associada com
a transferéncia de carga da guanina para a citosina é identificada. Finalmente, os efeitos de

solventes (4gua) sdo estimados usando-se o modelo de campo de reacéo auto-consistente.




Abstract

In this dissertation we have studied theoretically the structural and spectroscopic
changes upon the citosine-guanine formation in the Watson-Crick structure with three hy-
drogen bonds.

Using ab initio Hartree-Fock method, second order perturbation theory and den-
sity funcional theory (B3LYP, BP86) with different basis functions we have optimized the
geometry of guanine, citosine and the complex citosine-guanine. The structural changes are
analized and compared with one other and with experimental results. The binding energy
is obtained using the same methods and corrected for bases set superposition error and
zero-point energies. Our results are in good agreement with the experimental results but
still overestimate it by a 1-2 kcal/mol.

The infra-red spectrum is calculated and a detailed analysis is made considering
the vibrational frequency changes due to the complex formation. In an analogous way. the
UV visible spectrum is calculated for citosine-guanine and for the complex obtained using
the INDO/S method in the optimized structures. The results show transition shifts up to
1500 cm™! due to the complex formation. In addition, transition of low intensity associated
with a charge transfer from guanine to citosine is identified. Finally, the effects of solvents

on the calculated UV-visible spectra are estimated using the self consistent reaction field

method.




Capitulo 1

Introducao

Durante a evolucio dos seres vivos a natureza elegeu uma molécula para o comando
e coordenacéo de todas as atividades celulares, além de conter todas as informacdes das
caracteristicas hereditérias a serem transmitidas a um novo individuo. Esta molécula € o
4cido desoxirribonucleico (ADN) (ou do inglés, DN A (desoziribonucleic acid)).

O DNA ¢ o principal constituinte do cromossomo (figura 1.1) e & formado por uma
cadeia polimérica longa composta por trés diferentes tipos de moléculas: bases nitrogenadas
(guanina, citosina. timina e adenina), acicares (pentoses) e grupos fosfatos (figura 1.2).
A estrutura e organizacéo tridimensional das moléculas formadoras do DNA tal qual a
conhecemos hoje. foi proposta inicialmente em 1953 por James Watson e Francis Crick [1]
baseados em estudos de difracao de raios X.

Até a década de 70 o DNA era o componente celular mais dificil de ser analisado. A
partir da década de 70, novas técnicas experimentais combinadas com a evolugao de métodos
computacionais permitiram grandes avangos no estudo de propriedades fisico-quimicas das
moléculas constituintes do DNA isoladas. Este estudo tem se intensificado ainda mais nos

anos recentes com o seqiiénciamento do genoma humano [2, 3].

Encontramos na literatura indmeros resultados tedricos e experimentais sobre pro-




e

Figura 1.1: Estrutura do DNA na célula.

priedades geométricas, espectroscépicas e eletrénicas das bases nitrogenadas isoladas. Re-
sultados recentes tém demonstrado a eficiéncia dos métodos Hartree-Fock e teoria de per-
turbacio de segunda ordem (MP2) no célculo de propriedades geométricas e dos métodos
de funcional da densidade (DFT) no célculo do espectro vibracional das bases isoladas.
No entanto, h4 uma caréncia de estudos que tratam de complexos de bases, mais especifi-
camente sobre modificacdes que sdo introduzidas nas propriedades ffsico-quimicas quando
ocorre a complexacdo de duas bases nitrogenadas e do comportamento destas propriedade

em solugdo. Neste sentido, é nosso principal objetivo neste trabalho investigar o comporta-

mento de propriedades ffsico-quimicas na formac&o das trés ligagoes de hidrogénio entre as




grupos fosfato

pentoses

bases nitrogenadas

Figura 1.2: Estruturas que compdem a molécula do DNA.

base guanina e citosina. Para tanto fizemos um estudo comparativo entre as propriedades
das bases isoladas e propriedades do complexo (citosina-guanina). Isto nos permitira en-
contrar a influéncia das ligacdes de hidrogénio em propriedades geométricas, espectro vi-
bracional e espectro eletrénico. Além disso, obtivemos resultados para propriedades do
espectro eletrénico do complexo em meio solvente usando o método de campo de reacao.
Assim a primeira parte de nosso estudo resumiu-se na otimizagdo ab initio das
bases guanina e citosina em diferentes niveis de célculo Hartree-Fock, teoria de perturbacgao
MP?2 e teoria do funcional da densidade empregando os funcionais BP86 e B3LYP. Os

resultados obtidos para as propriedades geométricas (distancia de ligagao, angulos diedrais

e constantes rotacionais) sio comparados com resultados experimentais e outros resultados




tedricos j& existentes na literatura. As propriedades derivadas do complexo sao tratadas
usando o método da super-molécula. isto pefmite o célculo de mudangas nas propriedades
geométricas e espectroscépicas, bem como calcular o valor da energia de formagao da ligagao
do complexo.

Na etapa seguinte analisamos os espectros vibracionais das bases separadas e do
complexo nos mesmos niveis de célculo usados para a determinagdo das propriedades
geométricas. Procuramos neste caso identificar modos vibracionais das bases isoladas no
complexo, assim verificamos os deslocamentos em freqiiéncia dos principais modos vibra-
cionais associados & formacao do complexo guanina-citosina.

Na etapa final calculamos o espectro UV-visivel dos mondémeros e do complexo
usando o método semi-empirico INDO/S. No caso das bases usamos as geometrias obtidas
em diferentes niveis de célculo HF, MP2 e DFT(B3LYP). No caso do complexo usamos ape-
nas a geometria obtida com o método HF, que melhor reproduziu os espectros de absorgao
experimentais no caso dos monémeros. Em estudo semelhante ao feito para o espectro vi-
bracional identificamos as mudancas no espectro através dos deslocamentos em freqiiéncia
das bandas de absorcio mais intensas entre os mondmeros isolados e o complexo. Além

disso calculamos correcoes devido ao efeito do solvente no espectro eletréonico do complexo

usando o método de Campo de Reacao.
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Capitulo 2

Meétodos Teoricos

No estudo de sistemas atdémicos e moleculares, a interacdo coulombiana desem-
penha um papel fundamental. Desta forma wn sistema quéntico, como uma molécula,
possui dezenas ou até centenas de micleos e elétrons, que interagem mutuamente. Este
sistema, segundo as leis da mecanica quéntica, pode ser descrito por uma fungao de onda

que representa o estado do sistema,

|W(x) z9 ..... Tn)) (2.1)
onde » = {r. R:c} representa as coordenadas espaciais (nucleares e eletronicas 1 ¢ 7 re-
speclivamente) e o representa os estados de spin S, a = %a ed= —%ﬁ_ Vale ressaltar que

além das varidveis espaciais e de spin, existe também a varidvel temporal que no nosso caso
nao serd tratada, pois lidaremos com estados estaciondrios
A interpretacao fisica associada a este sistema quéntico é que o médulo quadrado

da funcao 2.1,

U*(R)U(R)dR (2.2)

é a probabilidade de o elétron estar em um volume dz.
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Como a funcdo 2.1 representa o estado estacionério do sistema quéntico, esta deve

satisfazer a equacdo de Schrodinger independente do tempo

H|¥) = E|¥) (2.3)

onde H é o operador hamiltoniano e E é a energia total do sistema. Para os sistemas
moleculares o hamiltoniano ser4 dado como a soma da energia cinética dos niicleos T, &
energia cinética dos elétrons T¢, a energia de interagdo entre os nicleos Vi, a energia de

interacdo entre os elétrons Vee € a energia de interagdo entre elétrons e niicleos Vepn:

H=Tn+Te+ Viun + Vee + Vive (2.4)
onde
i
Ty = = az::l M. (2.5)
L
e A b 2 .6
. 2m = ¥ 26)
f\.'
; Zali
Vv = ¢t el 7i
NN lé Z l]fa—Rbl (2()
a<b=1
2 mn l
Joni (2.8)
ixg=1 |ri-7]

; n N Z,_
Vow =23 e (2.9)

1=1 a=1

em que usamos a varidveis n para definir os elétrons e N para definir os nicleos.
A solucdo da equagdo 2.3 para sistemas de muitos corpos é tratada de forma

aproximada. A primeira aproximaco usada é a de Born-Oppenheimer [4], que considera

o fato dos elétrons serem muito mais leves que os nicleos e assim acompanham qualquer
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movimento nuclear. Desta forma, uma boa aproximagao & considerar o movimento eletrdnico
para uma dada configuragio nuclear fixa, desacoplando assim o movimento eletronico do

nuclear. Assim, podemos escrever o estado |¥) da forma

|¥) = [Per(rs, Bi)P(R:)) (2.10)

onde o estado @4 (7, R;) tem as coordenadas nucleares como parémetros. Até o momento,
nio hé uma deducio rigorosa desta aproximagao. O que podemos afirmar € que O €Iro
devido ao desacoplamento entre o movimento nuclear e eletronico ¢ relativamente pequeno
comparado com os erros cometidos na aproximagao da equagao de Schrodinger para muitos
elétrons, desde que os estados eletronicos ®¢ nao apresentam degenerescéncias ou quase-
degenerescéncias.

Usando a separacdo de varidveis, podemos reescrever a equagao de Schrodinger

para os estados eletronicos na seguinte forma

(TC + Vec 4 VeN + VNN)M)SI) == Eellq)ei) (2-11)

(Tn + Eal)lo) =E

) (2

o

—

o
~

Assim chegamos a um resultado onde dada uma configuracao nuclear resolvemos
o problema eletrénico e em seguida resolvemos o problema nuclear.
Na préxima secao trataremos do problema eletrénico com a introducao da apro-

ximacdo de Hartree-Fock para obter uma solugéo aproximada da equagao 2.11.

2.1 O problema eletronico

Partindo da equacdo 2.11, vemos de imediato, que ela expressa o problema de

n elétrons mutuamente interagentes e resulta em equacdes diferenciais acopladas que s6
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podem ser resolvidas exatamente para n = 1. A solugdo deste problema, proposta por
Hartree, Fock e Slater, sugere que escrevamos a funcao @ como um produto anti-simétrico

de fungdes de um elétron, denominado determinante de Slater

e1(x1) pa(xa) -0 ea(xa)
I‘i’ez)=—\/1‘;i ‘P1(X2) ‘P2(X2) SDn(X2) (2.13)
i () @ (Xn) - en ()

onde o fator % é a constante de normalizacio e as funcoes ¢;(x;) sdo funcdes ortonormais
n
de coordenadas espaciais e de spin, denominados spin-orbitais. Estas fun¢des podem ser

separadas em uma fungéo espacial ¥ e uma funcao de spin ¢
¢;,(x;) =¥;(r)oi  onde o =aouf (2.14)

Escrita na forma de um determinante a funcio ®.; ¢ anti-simétrica com respeito
4 troca de quaisquer dois elétrons; ou seja, a fungao troca de sinal quando trocamos as
coordenadas das particulas e desta forma é condizente com o principio de exclusao de Pauli.
O principio variacional, estabelece que o valor esperado do hamiltoniano para
uma [uncao normalizada qualquer @ é o limite superior para a energia exata do estado

fundamental. ou seja
(q’el,hrl(l)el) 2 Fezata onde Eezata = <q)emata|f]|®emal.a>- (2-15)

Desta forma, um procedimento prético consiste em usar o principio variacional com a fungao
de onda constituida de um determinante de Slater. O processo de minimizagao da energia
consiste basicamente no uso da técnica dos multiplicadores indeterminados de Lagrange (3]

que sdo usados para a minimizagao do funcional

£[®] = (¢|H|®) - E((2®) - 1) (2.16)
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onde F, neste caso, é o multiplicador de Lagrange.
Usando condicdes de vinculo para os spins orbitais (@alpp) — Oap = 0 além de

transformacGes unit4rias entre determinantes, obtemos a equagao de autovalores de Hartree-

Fock

F (x1) les (x1)) = €l (x1)) (2.17)

onde ¢; é a energia do orbital 7 e F'(x;) € o operador de uma particula de Hartree-Fock

F(x1) = h(x1) + Z 275 (1) — K5 (xa)] (2.18)
12 Lt
B{x)) = —5=Vi - ¢ ;——Ih T (2.19)
62
Ji (x1) pi(xa) = [ / p; (x2) —; (x2) dm] @i (x1) (2.20)
T12
82
K G 0) = | [ 03 0 Sc) ira) ¢ 06 @21)

O primeiro termo do operador de Hartree-Fock 2.18 decorre da energia cinética
do elétron e o potencial de interagio entre o elétron e os nicleos. Os operadores J (x1)
e K;(x7) definidos pelas equagoes 2.20 ¢ 2.21 sao os operadores de Coulomb e de troca.
O termo de Coulomb descreve a interacio entre o elétron 1 e os outros elétrons descritos
através de um potencial médio e o termo de troca provém da antissimetria da funcao de
onda eletrénica. Uma deducio rigorosa das equagdes de Hartree-Fock pode ser encontradas
nas referéncias [6] e [7).

As equagdes de Hartree-Fock podem ser simplificadas, deixando-as dependentes
somente de coordenadas espaciais, através da integracdo nas varidveis de spin. Neste caso

para um sistema de camada fechada, as equagdes podem ser escritas da seguinte forma

F(rs); (ri) = & (r4) (2.22)




€i=2ihii+ii2Jij—Ki' (2.23)

i=1 i=1 j=1
Como o operador de Fock depende das auto-funcoes ¢; o procedimento para a

solucio da equacdo de Hartree-Fock deve ser auto-consistente. Um procedimento consiste na
expansio das fungdes de Hartree-Fock em um conjunto completo de funcoes base conhecidas
g(r)
k
¢:(r) = cig (r) (2.24)
v=1
onde k & o nimero de funcdes base do conjunto. Desta forma, o problema de determinar os
orbitais moleculares ¢, se transforma no problema de calcular os coeficientes ¢;y.
A substituicdo da expansdo 2.24 na equagao de autovalores conduz as equagoes de

Hartree-Fock-Roothaan (7]
S (Fp—eSp)aw=0 j=12.. (2.25)
U

Fiv = (g; |F| gu) Sjv = (95lgv) (2.26)
impde a condicdo de que o determinante det(Fj, — €:S;v) seja zero. Desta forma partimos
da escolha de coeficientes ¢;, a partir dos quais podemos calcular valores inicials para os
operadores 7, e S;, e com a condicao anterior obtém-se os autovalores ¢; e assim podemos
determinar os novos coeficientes ¢;,. Esle processo repete-se até que a mudanga no valor
dos coeficientes entre o dois passos sucessivos seja menor que um critério estabelecido para
a convergéncia.

Nesta secao todo tratamento da interagéo eletrénica teve como base uma aproxi-
macao do campo médio. Neste caso, desprezamos o movimento correlacionado dos elétrons.
Podemos definir a energia de correlacao como a diferenca entre a energia nao relativistica

exata e a obtida com o método de Hartree-Fock (HF).
Ecorr = Eezata — Eur (227)

Atualmente existem vérios métodos que tratam da inclusao do efeito da corre-

lagéo eletrénica. Conceitualmente o método mais simples é o da interagdo de configuragao
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(CI) [6] que usa as solugdes de HF como ponto de partida ou configuragéo de referéncia.
As outras configuracdes sdo geradas permitindo a excitagdo dos elétrons para os orbitais
virtuais (desocupados). Outra forma de tratamento largamente utilizada é a teoria de per-
turbacdo de muitos corpos [6]. Este método considera o hamiltoniano do sistema como
uma soma de duas partes: o hamiltoniano de Hartree-Fock mais um hamiltoniano corres-
pondente a correlagdo eletrénica. O método do funcional da densidade (DFT) [8, 9], tem
sido outro método muito usado recentemente no célculo de propriedades de moléculas e usa
como pardmetro fundamental a densidade eletrdnica do sistema. Todos estes métodos serao
discutidos com mais detalhe nas préximas secoes. Nesta dissertagao estes métodos foram

utilizados usando-se expancdes em fungdes base gaussianas [6].

2.2 Teoria de perturbagao

Como visto na secdo anterior, o uso de fungdes de uma particula na descrigao do
sistema multieletrénico leva a um modelo em que cada particula interage com as outras
segundo um potencial médio. Desta forma, desprezamos detalhes da interagao eletronica.
Para introduzir a correlaciao eletrénica uma alternativa ¢ a utilizacao de abordagens per-
turbativas da equacdo de Schrodinger independente do tempo. Em nossa abordagem uti-
lizaremos a formulacio de Rayleigh-Schrodinger [6].

Em teoria de perturbacao o hamiltoniano é composto de duas partes, um termo de
ordem zero H?, do qual devemos conhecer um conjunto completo de autofungoes H 0|kp§0)) =

Ezﬁﬂ) |<,p§0) ) e um termo perturbativo V

Hemglasw (2.28)

Expandindo em série de Taylor as autofungGes e os autovalores do hamiltoniano

perturbado e usando normalizagdes convenientes, obtemos expressoes para as diversas or-

dens da expansao
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e = Ee™) (2.29)
Bl + Vi) = EPlD) + B
HOIQD(Z))-FVIW(D) ik E(O)ISD(2)>+E(1)ISD(1) +E(2)|(,0(0)

H0]90(3))+V|(P(2)> L E(0)|¢53))+E(1)|‘10(2) E(2)l¢(1)>+E(3)I@(0))

multiplicando ambas as expressoes por (apﬁ‘” |, obtemos expressdes para as energias em ordens

de perturbagao

D = (@] (2.30)
(© IV| (0))
ol \< ¥
E; _Xn: SO L0 (2.31)
0 0
o _ e VIe) e ’\vw“” o V1217 a0
: e = (E(U) )(E (0) —Er(r?)) !
(0) IV] (0)>
(]) l 0 elc
Z (E(O) EO))

A implementacéo da teoria de perturbacao a problema de muitos corpos, pode ser
feita através das idéias de M¢ller-Plesset (MP). Neste método a energia de Hartree-Fock

vista na secao anterior, é considerada correta até a primeira ordem em teoria de perturbacao

[6]

Eyp =E9 + EW, (2.33)

Sendo assim, a contribui¢do da correlagdo aparece a partir dos termos de segunda

ordem
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B B o e (2.34)
Ee:mto = EHF S Ecarr- (2'35)

Desta forma, a energia eletrénica é obtida através de um célculo auto-consistente e em
seguida adicionamos os termos referentes a correlagdo até a ordem desejada. Isto significa

que em um célculo MP2 adicionamos o termo perturbativo de segunda ordem

EWMPY) — By p 4 B (2.36)

2.3 Teoria do funcional da densidade

Outro tratamento para a resolugio da equacao 2.11 € o uso da teoria do funcional
da densidade. A grande vantagem deste método sobre os métodos ab initio convencionais
descritos acima. estd no ganho computacional, uma vez que, neste método o esforgo com-

putacional no estudo de um sistema modelado por n funcées base, cresce com n3

, enquanto
nos métodos poés HF como teoria de perturbagéo descrita na secdo anterior e interagao de
configuracao. este aumento se d na ordem de nt ou n®. A idéia bésica formulada por Ho-
henberg. Kohn e Sham [8, 9] é descrever um sistema de muitos elétrons a partir de uma
funcio py que representa a densidade do estado fundamental do sistema. A justificativa
formal para DFT vem do teorema de Hohenberg-Kohn, que em sua formulacao original é
aplicavel ao estado fundamental de um sistema de particulas que obedecem a estatistica de
Fermi-Dirac em um potencial externo. O teorema propoe o seguinte:

1) Todas as propriedades do estado fundamental de um sistema de elétrons é um
funcional tinico da densidade eletrénica.

2) O funcional referido em (1) tem seu valor minimo para a densidade correta do

estado fundamental.

Desta forma, o primeiro passo para a resolucdo da equagao é expressar a energia em
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termos da densidade eletdnica py. Para resolver o problema Kohn e Sham [9] propuseram
um sistema auxiliar ndo interagente, sujeito a um potencial externo vest () e com a mesma

densidade do sistema interagente. A energia do novo sistema pode ser escrita da forma

T’

Blel =Tl + [vese (M p )+ s "@"E B Gt + Bocl) (2.37)

onde T [po] & a energia cinética dos elétrons. Neste caso toda a ignorancia na descri¢éo da
interacéo entre os elétrons se encontra no termo de Ez (p) uma vez que o valor dos outros
termos sio bem conhecidos. Desta forma, o desafio maior é encontrar uma boa aproximacao
para este termo.

Hohenberg e Kohn mostraram que para sistemas em que a densidade varia pouco
com a posicio, a energia de troca-correlagdo pode ser escrita como a integral da densidade
local (p(r)) vezes a energia de troca e correlacao de uma particula ez (p) em um sistema
homogéneo

ELPA ] = / () eac (o) (2.38)

Esta aproximacao é conhecida como LDA (local density approzimalion) . Por con-
veniéncia numérica a energia de troca e correlagdo por particula ez pode ser escrita como

uma soma da energia de troca e, e de correlagao e,

o

ohe (2.39)

o

Ic

onde, para um gés de elétrons homogénio o termo de troca & da forma

3

= (5) (o () (2.40)

—~
/"

Usando como vinculo a invarianca do nimero total de elétrons, obtemos através

do principio variacional a equagdo de Kohn-Shan [10].

(_%VQ e (7;') + ]gf‘) o~ d[pf:nc (,0)]) ¢KS ('i:) iy EKS¢KS (7:.) (241)

#l - dp(F)
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onde ¢y (r) sio os orbitais de Kohn-Sham. A densidade ¢ entao calculada a partir destes
orbitais, p= Y ¢ ](,25}(5[2 :

A aproximacao da densidade local ndo € uma boa aproximacao para a grande parte
dos sistemas, uma vez que é necessario levar em conta as variagées na densidade eletrénica.
Uma correciio usada com grande freqiiéncia ¢ incluir na fungéo de troca-correlacao Ez [p]

o gradiente da densidade local.

B = [ 1(o(r) V() dr = BEO4 + EEA (2.42)

Esta aproximacédo ¢ usualmente conhecida como GGA (generalized gradient ap-
prorimation). Na literatura existem vdrias propostas, as mais usadas sao baseadas nos
trabalhos de Perdew [11], Becke [12], Perdew e Wang [13] e Langreth e Perdew [14]. Além
da correcdo com os gradientes da densidade podemos expressar o funcional em temos dos

conjuntos de spins up « e spins down f3.

B [0, 0] = [ 1 (o700 (), 967 (). 9 () (243)

Para o nosso cdlculo, usamos as GGA's B3LYP e BP86 que usam como termo

de troca os funcionais de Beck [12, 15]. Os termos de correlagdo sao descritos através dos
funcionais de Lee, Yang e Parr [16] e de Perdew [11] para os funcionais de B3LYP e BP8&6

respectivamente.

2.4 Meétodos semi-empiricos

Além dos métodos ab initio, uma alternativa para a solugao do problema é baseada
na parametrizacio da equacéo de Hartree-Fock. Estes métodos dividem-se de uma forma
geral em duas categorias: os que utilizam um hamiltoniano descrito em termos de fungGes de

um elétron (método de Hiickel)[17, 18] e os que incluem adicionalmente termos de repulsao

de dois elétrons (aproximagio ZDO- Zero Diferencial Overlap).
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A aproximagéo ZDO consiste em reescrever o operador de HF sujeito & condigao
(abled) = Gap0ca (aalbb) (2.44)

para o termo de dois elétrons. Isto significa que para um termo do operador de Hartree-Fock,

genérico
(ablcd) = /9; (1)6,(1) (%) 0% (2) 64 (2) dridre _ (2.45)

o produto 6%0, é igual a zero quando a = b.

As integrais desprezadas com a condi¢éo acima, sdo compensadas com a introdugao
de parametros semi-empiricos.

H4 varios métodos que utilizam a aproximagdo ZDO (CNDO, MINDO, PNDO,
INDO, etc.) [19] Em geral estes métodos usam um conjunto de fungdes base de valén-
cia. Algumas parametrizagoes tentam reproduzir resultados obtidos com célculos ab initio.
Outras parametrizacdes buscam reproduzir resultados experimentais.

Neste trabalho apresentamos na segéo 6.8 resultados para o espectro UV-visivel
das bases guanina e citosina isoladas e do complexo guanina-citosina isolado e em meio
solvente. Usamos o método semi-empirico INDO, implementado no programa ZINDO [20].

A vantagem deste método é que utiliza parametrizacao espectroscépica, INDO/S [21], e tem

sido aplicado com grande sucesso no estudo de espectros de absorgao.
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Capitulo 3

Espectroscopia Molecular

3.1 Introdugao

Espectroscopia molecular é o estudo da absorcao ou emissao da radiagéo eletro-
magnética pelas moléculas. Este estudo possibilita a determinagao precisa de propriedades
como a distancia de ligagao, forma, flexibilidade, etc. De acordo com a energia da radiagao
emitida ou absorvida podemos classificar o espectro da seguinte forma:

-espectro rotacional: formado por mudangas na energia rotacional das moléculas.

_espectro vibracional: formado por transicoes entre 0s estados vibracionais das
moléculas.

-espectro eletrénico: formado por mudangas na energia devido & variacbes na dis-
tribuicao eletrénica.

Nesta secio faremos uma breve descrigéo dos espectros vibracionais e eletronicos,
inicialmente aplicado a sistemas diatémicos e em seguida a um sistema com nuimero de
stomos N genérico. Sabemos que em geral propriedades quimicas interessantes estao rela-

cionados a sistemas poliatomicos. No entanto, & interessante observar o comportamento das

equacbes em sistemas diatémicos, isto facilita a compreensao de sistemas poliatémicos.
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Voltando & equacéo que descreve o comportamento nuclear 2.12, vemos que esta

para um sistema diatdmico é escrita da seguinte forma

[ ~, o, :

5V +Fa(R)) 19 (R)r=B1s (%)) (3.1)
onde 4 é a massa reduzida deste sistema e R € a distancia entre as particulas. Um sistema
de coordenadas conveniente para a resolucio desta equacgéo é o sistema de coordenadas
esféricas [22). Devido & forma que o hamiltoniano toma neste sistema de coordenadas,
podemos espressar ¢ (ﬁ) em termos de um produto das coordenadas radiais e angulares ¢
( ﬁ) =Y (0,¢) S (R), onde as coordenadas angulares Y (0, ¢) satisfazem uma equagao do

tipo

- (SETL@ 89587'2,0 a0 % sen2f 3¢2 (9’ d)) =J ( + 1) Y (01 ¢) (32)

da qual obtemos as propriedades rotacionais através da consideracéo cldssica da energia e

de momento angular. As coordenadas radiais S (R) satisfazem uma equagao do tipo

B d dS (R) J(J 4+ 1) K?
——— (R " S(R)+ E(R)S(R)=E,;S(R ;
2#]1),2(1]{( iR )+ T e el e R

onde os indices v e J indicam que a energia E, s, depende do mimero quéntico vibracional
v e do mimero quéntico rotacional J. Devido & separagéo de varidveis chegamos a equagoes

distintas para o espectro rotacional e vibracional.

3.2 O espectro vibracional

Mudancas nos niveis vibracionais resultam na absor¢do de radiagao na regiao es-

pectral do infra-vermelho. Os autovalores associados aos niveis vibracionais sao obtidos a

partir da equacao radial 3.3.
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o : . J(J+1)h2 :
Inicialmente assumimos que o termo rotacional —%—Tﬁ%—'— pode ser aproximado pelo

seu valor de rotor-rigido E,;

W d [ _,dS(R)
dR

— — | R*——=— E.xS(R)+ E(R)S(R) = E, S (R 3.4
s )+ BuS R+ ER)SW =BuSR) (4
onde E, ; é a energia vibracional mais a energia rotacional.

A equacio 3.3 pode ser escrita de uma forma simplificada através da expressao da
coordenada radial da seguinte forma S (R) = T]‘, X (R), resultando assim em

k2 d2

(~h g + U)X () = Fuax () @5

Para a maijoria das moléculas estdveis podemos expandir o potencial E (R) em

séries de poténcia em R = R, e usando a condicao de minimo do potencial obtemos

1 {d2E -

Nestas condicdes, os autovalores da equagéo 3.5 tomam a forma da equagao de

oscilador harménico e conseqiiéntemente

1 .
By = By = (-u—: _—)) ho v=1,2,3,-- (3.7)

Devido a aproximacio harmonica a transicao entre niveis vibracionais ocorre com
a mudanca em um quanta de encrgia Av = 1.
A intensidade das transi¢bes é dada pela probabilidade de transigdo entre nivels

vibracionais

Xs) onde p= p(0) + (flﬁ)o + ... (3.8)

P={x

L dg
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Desta forma as transicdes levam a intensidades nao nulas no espectro apenas
quando, durante a vibragdo da molécula, ocorre variacdo de momento de dipolo p, uma
vez que o termo {x;|x (0) |x;) & zero devido a ortogonalidade das funges vibracionais [23].

Até o momento consideramos o comportamento do espectro vibracional para sis-
temas diatémicos. Entretanto o interesse maior estd voltado para sistemas poliatomicos.
Neste caso, a descri¢io de um sistema de /N dtomos necessita de um conjunto de 3N coor-
denadas [24]. Além disso, esse sistema € descrito por um produto de estados translacionais,

rotacionais e vibracionais.

|9) = ¢ @rdy) (3.9)

Dado que as rotagdes e translagoes representam 6 graus de liberdades, resultaré
que no sistema de coordenadas descrito acima, teremos um conjunto de 3N — 6 graus de
liberdade independentes, relativos as vibragoes.

No caso de pequenas oscilagdes em torno da posi¢ao de equilibrio, o potencial

V(ga), de um sistema poliatdémico pode ser expandido em série de Taylor

! : l
v 1 oV ;
V(qﬂ) =V + (—_) ot (: 7 ) daQy +-- -, (310)
aZ:I ()Qa 0 2 dh] d(Jadqb 0
onde o subscrito significa que o potencial e suas derivadas estao sendo tomadas nas posicoes
de equilibrio dos micleos e que corresponde ac minimo do potencial.
Podemos escolher o zero de V (q,) tal que na configuracao de equilibrio tenhamos

Vo = 0. O potencial apresenta também um valor minimo quando os nicleos assumem suas

posicdes de equilibrio. Desse modo temos que

(g;/—a) L (3.11)

Assim, o potencial V (g,), para pequenas vibracdes pode ser escrito como
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3N
V (2a) 2 Y Covdath, (3.12)
a,b=1
onde
v
Cap = = Cha 3.13
- (8%.3%) i ( )

E possivel eliminar o termos cruzados na expressao para o potencial introduzindo

as coordenadas normais, Qq, através da seguinte transformacao linear.

3N
Qo= lasdh. (3.14)
b=1

Os coeficientes I, sao escolhidos de maneira que, em termos das coordenadas

normais de vibracio, os operadores energia cinética e potencial tenham as formas

il
Iy 5 (Va),: (3.15)
a=1
1 3N
V=3 > G (3.16)
a=1

onde A sao coeficientes dependentes das constantes de forga da molécula.

A equacao 2.12 pode ser escrita em termos das coordenadas normais de vibracgao

el 1 2N
(“7 2.1vel = Z/\aQﬁ) l¢) = E|¢) (3.17)
e “ a=1

Nesta equacéo, 6 autovalores, aqueles ligados as translacoes e rotacoes, serao nulos.
Desse modo, o estado |¢) nao depende mais dos graus de liberdade associados as translagoes

e rotacdes, e assim a equagdo 2.12 resulta em 3N — 6 equagées da forma.

(~29%, + 3@ ) I0) = Big) (3.19)

A solucso destas equagdes sdo os autovalores do oscilador harménico
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2

1
En = ('Un + 5) h’Un (319)
e o espectro vibracional pode ent&o ser definido como

1
= E (E‘ui W V3N _g = Ev’l"”’i""*ué'N_5) (3.20)

assim como no caso diatémico as transi¢des entre niveis vibracionais ocorrem obedecendo

regras de selegao.

3.3 O espectro eletrénico

As transicdes entre diferentes niveis eletronicos de modo anélogo as transicoes entre
os niveis vibracionais e rotacionais ocorre por absorcao ou emissao de radiagdo eletroma-
gnética. Todavia as diferencas de energia entre os diferentes niveis eletrénicos sdo da ordem
de 101 a 10° em ! correspondendo a transigoes na regiao do visivel e do ultra-violeta.

Durante a transicao eletrénica ocorre também variacoes da energia vibracional e
rotacional. Dessa forma uma transicdo no visivel e no ultravioleta se estende por varios
comprimentos de onda constituindo uma banda.

Uma grandeza [reqiientemente usada para caracterizar as intensidades de absorgao
é a forca de oscilador f. Esta grandeza est4 relacionada com o quadrado do momento dipolar

da transicao entre dois estados [ e m

8mlcvm

Jim = —.zheTlfulm.I? € i fff’:nﬁoth (3.21)

onde m é a massa, ¢ é a carga do elétron, v é a fregiiéncia de absor¢ao e ¢ € um produto
da funcdo de onda eletrénica e nuclear. A intensidade relativa das bandas de uma pro-
gressao vibracional fornece informagdes sobre a posicdo dos minimos dos estados eletroni-

2.

cos fundamental e excitado. Para obter tal informacdo é necessério utilizar o principio

de Franck-Condon. Este principio est4 baseado no fato de que o movimento eletronico é
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muito mais répido que o movimento nuclear (pela diferenca de massa), de modo que a
transicdo eletrénica ocorre em um tempo muito mais curto = 10~ 185 comparado com o
tempo necess4rio para o movimento nuclear = 10~125. Dessa forma as transi¢des podem ser

consideradas verticais no sentido de que a distincia internuclear do estado final é a mesma

que a do estado inicial.
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Capitulo 4

Efeitos Solvente: O Método de

Campo de Reagao (SCRF)

E fato bem conhecido que propriedades geométricas, espectroscépicas e elétricas
de moléculas sio afetadas pelo meio em que estas se encontram [25, 26, 27]. Desta forma
é de grande interesse, usar métodos que incluam o efeito de solvente. Estes métodos sao
basicamente divididos em dois grupos: métodos que usam um meio dielétrico para represen-
tar a interacao soluto-solvente. conhecidos como modelos de solvente continuo (28, 29, 30]
(que serd utilizado no nosso problema). QOutra categoria de métodos sao os modelos que
representam explicitamente as moléculas do solvente [31, 32].

No modelo de campo de reacao o soluto estd contido em uma cavidade circundada
por um dielétrico e (figura 4.1). O efeito do solvente é incluido no hamiltoniano através de
um termo adicional H;

H.y=H+H; onde H;=—[LR (4.1)

onde o termo H descreve o hamiltoniano da molécula isolada e o termo H; descreve o

acoplamento entre o operador momento de dipolo [ e o campo, R, gerado no interior da
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cavidade devido & interacéo entre do momento de dipolo do soluto e o dielétrico, usualmente
denominado Campo de Reagdo. Este campo é proporcional ao momento de dipolo ji. A
constante de proporcionalidade, que descreve o grau de acoplamento soluto-solvente [33]

est4 relacionado a constante dielétrica & por meio da equagao.

= 2(e — 1)
(26 +1) 0

R=gjii onde g= (4.2)

Figura 4.1: Modelo de campo de reagao de Onsager. O soluto encontra-se em uma cavidade esférica de raio
Q e representada pelo momento de dipolo JI. Esta cavidade ¢ envolvida por um meio dielétrico polarizavel

de constante dielétrica €.

O tnico parametro ajustével nesta equagao € o raio da cavidade a. A escolha do
raio de cavidade é alvo de muitas discussoes na literatura [34, 35, 36], uma vez que este
parametro influi decisivamente no valor do campo de reacao K. A aproximagao mais simples

& obter o raio de cavidade a partir do volume molar do soluto Vi,
ot = —= (4.3)

onde V,, & determinado diretamente a partir do experimento (peso molecular /densidade) e

N é o mimero de Avogadro.

A contribuigo da interagio soluto-solvente é adicionada ao operador hamiltoniano.
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No caso HF, por exemplo,

FO)+HQ)lg: ) =) onde  HO)=-fE (49
e o processo auto-consistente para o campo de reacao consiste basicamente nos seguintes
procedimentos:

1- Determinacao inicial de R a partir das auto-funcdes iniciais.

2- Inicio dos processo auto-consistente através da determinacgao dos auto-vetores
da equacao 4.4.

3- Determinagdo do novo H (1) e F' (1) e retorno ao passo anterior caso nao tenha
ocorrido a convergéncia.

Por sua simplicidade o método de campo de reacao autoconsistente tem sido muito
utilizado. No estudo de espectroscopia de aborgao no UV-visfvel ele tem tido um relativo
sucesso principalmente no cado de solutos polares. Por ser um método continuo ele nao leva
em conta as interacdes especificas entre o soluto e solvente. Nesta dissertacao ele serd usado

para estimar o efeito do meio aquoso no espectro de absorcao do complexo C-G ligado por

trés ligacoes de hidrogénio.
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Capitulo 5

Ligacoes de Hidrogénio

5.1 Aspectos tedricos

A ligacao de hidrogénio é constituida por um grupo molecular A-H ligado 4 uma
molécula B. Numa visdo classica, o grupo A-H é designado como doador de prétons e a
molécula B em geral com um par de elétrons isolados é o receptor de prétons. Desta forma
na ligacio de hidrogénio destas duas espécies quimicas o dtomo de hidrogénio permanece
ligado covalentemente ao dtomo A mas, adicionalmente, se liga fracamente ao dtomo B onde
est4 o par isolado. Este efeito leva a uma transferéncia de elétrons e tem como conseqiiéncia
o enfraquecimento da ligacao covalente A-H.

As ligacdes de hidrogénio sob ponto de vista da energia de ligacao estao localizadas
em uma regido intermedidria entre as ligacGes quimicas convencionais covalentes e ibnicas
e as interagoes [racas como van der Waals, disperséo, etc. Ainda com respeito a energia de
ligacdo, G. A. Jeffrey [37] dividiu em diferente categorias:

-Ligacdes fortes: sio formadas por grupos nos quais h4 uma deficiéncia de densi-

dade eletrénica no grupo doador ou excesso de elétrons no grupo aceitador, fazendo com

que este tipo de ligacdo tenha uma caracterfstica préxima as ligacoes idnicas.
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-Ligagdes moderadas: sdo formadas em grupos que possuem O grupo A, ligado
covalentemente ao 4tomo de hidrogénio, possui eletronegatividade comparada ao 4tomo de
hidrogénio e o grupo aceitador B possui um par de elétrons isolados. Esta categoria de
ligagéo est4 presente na maioria das ligagdes de hidrogénio encontradas na natureza.

-Ligacdes fracas: ocorrem quando o 4tomo de hidrogénio est4 ligado covalentemente
a um 4tomo mais neutro que o préprio 4tomo de hidrogénio ou quando o grupo aceitador
B nio possui pares de elétrons isolados, mas possui elétrons do tipo 7, no caso de anéis
aromsticos. Esta interacdo apresenta comportamento semelhante ao de complexos de van

der Waals com respeito energia de ligagéo.

5.2 Técnicas espectroscépicas no estudo de ligagoes de hidrogénio

Espectroscopia infra-vermelho e Raman tém sido aplicadas com grande sucesso no
estudo de ligacdes de hidrogénio, principalmente na predicdo das freqiiéncias de vibragao.
Estas freqiiéncias dependem de propriedades importantes como a massa dos dtomos que
vibram, geometria molecular e forgas que mantém os dtomos nas posicdes de equilibrio.
Conseqiientemente a espectroscopia tem condicdes de revelar variacdes das propriedades
acima citadas. Uma importante propriedade das ligacoes de hidrogénio. verificada através
do uso da espectroscopia de infra-vermelho. ¢ o deslocamento para menores fregiiéncias do
modo vibracional relacionado ao estiramento A—H. e est4 relacionado ao enfraquecimento
desta ligacao, descrito anteriormente.

Outra técnica que pode ser usada no estudo de ligacdes de hidrogénio ¢ a ressonan-

cia magnética nuclear (RMN) [38, 39]. Esta técnica é capaz de detectar deslocamentos de

densidade eletrénica resultantes da formacao da ligacéo de hidrogénio.




5.3 A superposicao de bases

Na segéo 5.1 descrevemos algumas_ propriedades e caracterfsticas das ligacdes de
hidrogénio, dando énfase a energia de ligacao. Nesta segao iremos tratar de procedimentos
técnicos envolvidos no cdlculo da energia de ligagio com o uso de um conjunto truncado de
fungoes base.

A energia de ligacdo ¢é definida como a diferenca entre a energia do complexo e
a soma das energias dos mondmeros. No entanto, como estamos usando um conjunto de
funcdes base finito para representar o sistema, o problema torna-se mais complexo, como
notado por Kester [40]. O conjunto de fungdes base de cada mondmero estd centrado em
cada um de seus dtomos. Para o complexo, este conjunto, naturalmente é maior pois estio
presentes fungdes centradas nos dtomos de ambos os monémeros. Deste modo, no caso do
complexo h4 uma maior flexibilidade, ou seja, o sistema A usa as funcoes base do sistema B
para minimizar a energia e vice-versa, o que nao acontece nos mondmeros isolados. Desta
forma ocorre uma diminuicao artificial na energia do complexo comparada com a energia
calculada para os monémeros isolados. Uma possivel correcao proposta por Boys e Bernardi
[41] sugere a inclusdo em cada monémero, das funcdes base do outro mondmero com a qual
se forma o complexo, de modo que a cada monémero vao estar acrescentadas as fungoes
base do outro mondmero. Desta forma a diferenca de energia pode ser escrita da seguinte

forma:

AR =Bl A B o B o BB ] (5.1)

onde E(A - --B) 4..p ¢ a energia calculada para o complexo, E (A) 4 p € a energia calculada
para o mondmero A com fungdes base dos mondmeros Ae Be E(B) p..A & a energia
calculada para o monémero B com fungdes base dos mondmeros A e B. A diferenca de

energia devido a esta corregao é donominada BSSE! e esta correcao sugerida por Boys e

1BSSE, Bases Set Superposition Error.
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Bernardi [41] ¢ denominada de corregéo de ’counterpoise’. Nesta dissertacao, a corregéo de

couterpoise de Boys e Bernardi serd usada no célculo da energia de ligaggo do complexo

C-G.
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Capitulo 6

Resultados e Discussoes

6.1 Propriedades estruturais

E sabido que propriedades estruturais, espectroscopicas e elétricas sdo importantes
no comportamento bioquimico de moléculas, em particular no caso das bases G, C, A, T
(guanina, citosina. adenina, timinina) que compoem o cédigo genético. Podemos dizer que
o estudo destas propriedades para as bases isoladadas, e em fase gasosa, € o primeiro passo
para o entendimento da cadeia de DNA. Propriedades como momento de dipolo, disténcias
de ligacéo e constantes rotacionais, etc. tém sido largamente estudadas usando métodos ab
initio como Hartree-Fock [12], teoria de perturbacao [43] e funcional da densidade (DFT)
[44]. Recentemente este estudo tem se concentrado no estudo da interagao de duas ou mais
bases e na determinacao do efeito do solvente sobre propriedades das bases nitrogenadas
usando o método de solvente continuo [45, 46] e métodos de solvente discreto.

Nesta secdo, faremos um estudo detalhado de propriedades estruturais e elétricas
(geometria, momento de dipolo, constantes rotacionais) das bases citosina e guanina (fi-

guras 6.1 e 6.2) separadamente e em fase gasosa. Inicialmente analisaremos as propriedades

geométricas usando métodos ab initio. Em seguida calcularemos os valores para as pro-
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Figura 6.2: Estrutura geométrica da guanina.

priedades relacionadas & interacio entre os monémeros (distédncia de ligagéo, energia de
ligagéo).

O ponto de partida para nosso estudo foi otimizar a geometria dos mondmeros
(guanina e citosina) usando para isso o método de Hartree-Fock, teoria de perturbagéo até
segunda ordem (MP2) e teoria do funcional da densidade (BP86), descritos no capitulo 2.
Minimizamos a energia do sistema usando o conjunto de fungdes base gaussianas 6-31G(d,p)
e 6-31++G(d,p) nos métodos HF e MP?2 e fungdes base 6-31G(d,p) com o funcional (BP86).

Todos os calculos foram feitos usando o programa GAUSSIAN 98 [47]. Calculamos as
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freqiiéncias vibracionais de cada estrutura otimizada. Além de obter o espectro vibracional,

isto assegura o mfnimo de energia.

distancia(A) . nivel de célculo Exp.(A)
DFT HF MP2
BP86/G(d,p) G(dp) ++G(dp)  G(dp) ++G(dp)
N1-C2 1.372 1.343 1.344 1.370 1.370 1.34
N1-H9 1.015 . 0.990 0.991 1.006 1.007 0.87
N1-H10 1.018 0.993  0.994 1.008  1.010 0.86
C2-N3 1.332 1.297 1.298 1.318 1.321 1.337
C2-C7 1.445 1.445 1.445 1.437 1.436 1.424
N3-C4 1.38 Late | 180 iags @ 181 1.364
C4-Nb5 1.444 1.402 1.401 1.418 1.417 1.374
C4-08 1.238 1.197 1.199 1.226 1.231 1.234
N5-C6 1.360 1.348 1.348 1.358 1.359 1.374
N5-H11 1.019 0.994 0.995 1.009 1.011 0.88
C6-C7 1.370 1.339 1.341 1.359 1.361 1.342
C6-H12 1.094 1.074 1.074 1.081 1.081 1.01
C7-H13 1.091 1.071 1.072 1.079 1.079 0.87

Tabela 6.1: Comparagio dos valores calculados da distancia de ligagao para a molécula citosina (fig.
6.1) usando os métodos DFT(BP86) (segunda coluna), Hartree-Fock (terceira e quarta colunas) e teoria de
perturbacac MP2 (quinta e sexta colunas). Na ultima coluna estdao expostos 0s valores para as distancias

experimentais obtidos por Barker e Marsh [48] em difracao de raios X.

Os valores obtidos para as distancias de ligacdo intramoleculares da citosina e
guanina séo apresentados nas tabelas 6.1 e 6.2, respectivamente. Analisando estes valores,
vemos que as maiores variagdes entre valores experimentais e calculados ocorrem em dtomos
e grupos ligados aos anéis pirimidinico e purinico (4tomos de hidrogénio, oxigénio e grupos
NH,), isto se deve principalmente aos efeitos de vizinhanca presentes nos experimentos, que
faz com que os dtomos externos tenham suas amplitudes de vibragao reduzidas, enquanto
que em fase gasosa, este efeito estd ausente. Observamos que os valores das disténcias de
ligacdo que melhor descrevem os valores experimentais sao os valores obtidos com célculos
HF e MP2 com o conjunto de funcdes base 6-31G(d,p) e 6-314++G(d,p). No entanto &

possivel notar que as distancias C-O sdo pobremente descritas no nivel HF.

A inclusio de fungdes difusas no conjunto de fungbes base nao apresenta uma
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disténcia (A) nivel de célculo EXP-(A)
DFT HF MP2
BP86/G(dp) G(dp) ++C(dp) G(dp) ++G(dp)
01-C2 1.229 1.194 1.196 1.224 1.229 1.239
C2-N3 1.454 1.416 1.414 1.430 1.429 1.398
C2-C8 1.446 1.436 1.436 1.442 1.442 1.405
N3-C4 1.378 1.359 1.359 1.372 1.374 1.371
N3-H12 1.022 0.997 0.997 1.012 1.014 0.91
C4-N5 1.385 1.359 1.361 1.385 1.385 1.333
C4-N6 1.326 1.289 1.289 1.310 1.311 1.315
N5-H13 1.019 0.994 0.994 1.010 1.010 0.91
N5-H14 1.019 0.995 0.995 1.010 1.011 0.91
N6-C7 1.363 1.355 2.356 1.366 1.366 1.364
C7-C8 1.409 1.368 1.369 1.393 1.395 1.392
C7-N11 1.379 1.352 1.352 1.370 1.371 1.364
C8-N9 1.388 1.378 1.378 1.377 1.378 1.406
N9-C10 1.321 1.278 1.279 1.324 1.326 1.319
C10-N11 1.391 1.374 1.375 1.374 1.376 1.369
C10-H15 1.090 1.071 1.071 1.078 1.077 0.99
N11-H16 1.017 0.993 0.994 1.008 1.010 0.91

Tabela 6.2: Comparacio dos valores calculados da distancia de ligacdo para a molécula guanina (fig.
6.2) usando os métodos DFT(BP86) (segunda coluna), Hartree-Fock (terceira e quarta colunas) e teoria
de perturbacio (quinta e sexta colunas). Na dultima coluna estio expostos os valores para as distancias

experimentais obtidas por Thewalt et al [49] em difragdo de raios X

mudanca significativa nos resultados; a variacao ocorre apenas na segunda ou terceira casa
decimal.

Uma questdo interessante estd associada & localizagao do grupo NHj, tanto na
citosina quanto na guanina. Estudos teéricos tém divergido ao responder se o grupo NHs
se localiza ou ndo no mesmo plano da molécula. Assim, analisamos esta questdo deta-
lhadamente usando sete diferentes modelos de célculos, diferindo entre si quanto ao nivel
de correlacgao eletronica e extensao do conjunto de fungdes base.

A estrutura do grupo amina NH, fora do plano ¢ assimétrica como observado nas

tabelas 6.3 e 6.4. Comparando os valores dos &ngulos diedrais, observa-se que os angulos

diedrais N3-C4-N5-H13 e C7-C2-N1-H9, para a guanina e a citosina respectivamente, sao
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nivel de Angulos diedrais
célculo N3-C2-N1-H10 N3-C2-N1-H9
HF/6-31G(d) 12.2 163.8
HF/6-31G(d,p) 3.4 174.8
HF/6-31G++(d,p) 0.0 179.9
MP2/6-31G(d) 14.3 155.8
MP2/6-31G(d,p) 14.1 156.6
MP2/6-31++G(d,p) 14.5 157.9
BP86/6-31G(d,p) 11.3 161.9

Tabela 6.3: Valores calculados em diferentes niveis de calculo dos angulos diedrais N3-C2-N1-H10 e N3-

C2-N1-H9 do grupo amina referentes 4 citosina.

nivel de angulos diedrais
cdlculo N3-C4-N5-H13 N3-C4-N5-H14
HF/6-31G(d) 31.5 169.9
HF /6-31G(d,p) 28.6 170.5
HF/6-31++G(d,p) 28.5 170.1
MP2/6-31G(d) 43.4 171.7
MP2/6-31G(d,p) 42.6 171.3
MP2/6-31++G(d,p) 40.9 171.2
BP86/6-31G(d,p) 36.3 169.7

Tabela 6.4: Valores calculados em diferentes niveis de cilculo dos dngulos diedrais N3-C4-N5-H13 e N3-
C4-N5-H14 do grupo amina referentes & guanina.
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maiores que os ngulos N3-C4-N5-H14 e N3-C2-N1-H10. Isto se deve ao fato de que além da
piramidizacdo h4 uma repulsao entre os dtomos de hidrogénio H9 e H13 no caso.da citosina
e H12 H13 no caso da guanina.

Analisando os resultados da tabela 6.3 podemos notar que no nivel HF/6-314++G(d,p)
s estrutura é calculada como plana. No entanto, no melhor nivel de célculo considerado aqui,
MP2/6-31++G(d,p) ou BP86/6-31G(d,p), a estrutura &, de fato, néo plana. Os resultados
obtidos no nivel HF/6-31G(d) sdo muito semelhantes aos resultados obtidos, por exemplo,
no nivel BP86/6-31G(d,p). Os ntimeros apresentados na tabela 6.3 mostram, no entanto,
que as deficiéncias de fungdo base sao diminuidas quando se inclui correlacéo eletrénica.
No caso da guanina todos os modelos teéricos prevéem uma estrutura ndo planar (tabela
6.4). De novo, os resultados obtidos com modelos correlacionados mostram uma menor
dependéncia com o conjunto de fungdes base. Note que o 4ngulo diedral N3-C2-N1-H10 da
citosina é menor que o correspondente &ngulo N3-C4-N5-H12 da guanina. Esta estrutura
nao planar decorre de uma piramidizagao sp® dos grupos aminas [50, 44] e é essencial para
a estabilizacio da interacdo base-base como observado por Hobza e Sponer [51] na interagao
dos grupos amina no complexo de citosina e formamida no qual foi encontrado uma energia
de interacio que é menor para 0s mondmeros com geometria piramidal comparado com a e-
nergia de interacao para 0s monodmeros com estrutura plana. O mesmo efeito é encontrado
para a enegia de interagao de dimeros de citosina empilhados [52]. Embora os modelos
teéricos, considerados aqui, obtenham de forma bastante consistente a nao planaridade do
grupo NHs é interessante mencionar que as diferencas de energia das possiveis conformacoes
envolvidas é muito pequena. Vamos portanto analisar em seguida as variacoes de energia
envolvidas.

Analisando a diferenca de energia entre as estruturas fora do plano e a estrutura
planar (quarta coluna das tabelas 6.5 e 6.6), vemos que a maior diferenca ocorre quando

usamos o conjunto de fungdes STO-3G. Como este cdlculo usa um nimero muito reduzido

de funcbes bases néo é capaz de descrever interagoes satisfatérias entre 4tomos. Os resulta-




nivel de cdlculo no plano  fora do plano 8E(kcal/mol)
HF/STO-3G -387.545306  -387.549252 2.48
HF/6-31G(d) -392.615296 -392.615345 0.03
HF/6-31G(d,p)  -392.631090 -392.631091 0.00
MP2/6-31G(d) -393.764655 -393.765278 0.39
MP2/6-31G(d,p) -393.808525 -393.809044 0.33
MP2/6-31++G(d,p) -393.838339 -393.839086 0.47
BP86/6-31G(d,p) -394.951709  -394.951874 0.10

Tabela 6.5: Energias da citosina para a conformagio planar e fora do plano (segunda e terceira colunas

(Hartree)), a quarta coluna representa a diferenca de energia, 6 F, entre a conformacio fora do planoc e a

conformagao planar.

nivel de cédlculo no plano  fora do plano §E(kcal/mol)
HF/STO-3G -532.461928  -532.466688 2.99
HF/6-31G(d) -539.393874  -539.394730 0.54
HF /6-31G(d,p) -539.412009  -539.412562 0.35
MP2/6-31G(d) -540.993456  -540.996050 1.63
MP2/6-31G(d,p)  -541.038786  -541.041143 1.47
MP2/6-31+4G(d,p) -541.076960 -541.079560 1.63
BP86/6-31G(d,p)  -542.585934  -542.587219 0.81

Tabela 6.6: Energias da guanina na conformagao planar e fora do plano (segunda e terceira colunas
(Hartree)). a quarta coluna representa a diferenga de energia, 8 F, entre a conformacao fora do plano e a

conformacao planar.

dos mostram que como era de se esperar os efeitos de correlacao eletrénica sao essenciais.
Observamos que os valores para a diferenca de energia possuem um decréscimo quando
usamos funedes de polarizacao nos dtomos de hidrogénio, resultando na menor diferenca de
energia para o caso em que usamos o calculo HF. Acreditamos que o melhor valor para esta
diferenca é obtido no calculo MP2/6-314++G(d,p), com o qual obtivemos uma diferenca de
0.47 kcal/mol para a citosina e 1.63 kcal/mol para a guanina. A inclusao de correcoes do
ponto zero vibracional deve diminuir o valor da barreira. De qualquer forma, estes valores
indicam que a barreira de energia entre a estrutura planar e a estrutura piramidal é da
ordem de KT (0.6 kcal/mol), para T=300K indicando que o grupo amina pode assumir

tanto uma estrutura planar como uma estrutura de pirdmide a temperatura ambiente. Na

_
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V(g)

Figura 6.3: Representagao do potencial para duas conformagdes do grupo NHy em relagio ao plano da
molécula. A barreira central corresponde a diferenga de energia OF entre a estrutura planar e a estrutura
piramidal. Os valores da diferenga de energia podem ser encontrados nas tabelas 6.5 e 6.6. Neste caso

ilustramos o efeito para a citosina mas o mesmo efeito ocorre com o grupo amina da guanina.

figura 6.3 ilustramos este efeito para o caso da citosina. A barreira central corresponde
a estrutura planar e os dois minimos na curva de energia potencial correspondem as duas
possiveis configuracdes dos 4tomos de hidrogénio na estrutura piramidal. Isto mostra de
forma bastante clara que o grupo NHs esté essencialmente livre executanto movimentos
associados a0 que se chama de ”floppy”. Efeito semelhante ocorre na guanina onde também
hé um grupo amina preso ao anel purinico.

Na tabela 6.7 expomos os valores que calculamos para o momento de dipolo e

constantes rotacionais. Os valores calculados com os método HF e MP2 para momentos de

dipolo estdo mais préximos do valor experimental. No caso da citosina o valor obtido com
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citosina
momentos de dipolo (Debye)
MP2 DFT
6-31G(d,p) 6-31G++(d,p) 6-31G(d,p) 6-31G++(d,p) BP86/6-31G(d,p) Exp.[54]
T.12 7.38 722 7.54 6.05 7.12
constantes rotacionais (MHz) '
3947.9 3943.5 3860.6 3853.9 3797.9 3871.5
2062.8 2060.7 2010.7 - 2005.1 1989.3 2024.9
1354.9 1353.5 1323.1 1319.8 1306.1 1330.3
guanina
momento de dipolo (Debye)
MP2 DFT
531G(dp) 631G++(@dp) 631G(dp) 631G++dp)  BPE6/6-31G(dp)
6.84 7.00 6.99 7.24 6.42
constantes rotacionais (MHz)
1969.4 1969.4 1906.3 1905.9 1878.6
1132.1 1130.4 1115.0 1111.4 1101.7
T17.2 718.5 704.2 702.9 694.8

Tabela 6.7: Comparacio dos valores calculados para o momento de dipolo e constantes rotacionais usando
o0s métodos Hartree-Fock e teoria de perturbagao com o conjunto de funcées base 6-31G(d,p) e 6-31++G(d,p)
e teoria do funcional da densidade com o conjunto de fungdes base 6-31G(d,p). Na dltima coluna mostramos
os valores experimentais do momento de dipolo e constantes rotacionais da citosina obtidos por Bach et al
[54].

o método HF com o conjunto de funcdes 6-31G(d,p) é coincidente com o valor experimen-
tal. Um valor semelhante (7.11D) foi calculado por Bakalarski et al [42] usando o mesmo
nivel de cdleulo. O valor 7.23D obtido usando o método MP2 é préximo do valor 7.19 D
obtido por Johnson et al [53] usando geometria otimizada no mesmo nivel de cdlculo. As
constantes rotacionais calculadas com métodos que incluem correlagao eletrénica (MP2 e
BP86) reproduzem melhor os resultados experimentais que, por sua vez, estiao em acordo
com os valores tedricos calculados por Bakalarski et al [42] usando os métodos HF , MP2 e
DFT(B3LYP) com o conjunto de fungdes 6-31G(d,p). Comparando os valores obtidos com

diferentes fungdes base nos métodos HF e MP2 aos valores experimentais do momento de

dipolo e das constantes rotacionais, podemos concluir que a introdugio de fungdes difusas

no célculo afasta os valores do momento de dipolo obtidos com os métodos HF e MP2 dos
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valores experimentais. No caso das constantes rotacionais os valores ndo apresentam uma
variacao significativa com o nimero de funcoes base.

Um valor experimental para o momento de dipolo da guanina nao foi encontrado,
mas baseado nos valores calculados para o dipolo da citosina, acreditamos que este valor
esteja no intervalo de 6.75 a 7.00 D. Estudo terico usando um método multiconfiguracional
tem obtido um valor de 6.89 D para o momento de dipolo da guanina [55]. Os valores
das constantes rotacionais calculadas usando o método MP2 sao mujﬁo préximos dos val-
ores calculados por Bakalarski et al [42] (1910.48, 1112.24, 703.44 MHz) usando o método

DFT(B3LYP) com o mesmo conjunto de fungdes base.

6.1.1 O complexo citosina-guanina (WC)

Apés o estudo para os mondmeros isolados, iremos agora tratar propriedades geo-
métricas e energéticas relacionadas ao complexo citosina-guanina. Devido aos vérios grupos
funcionais, doadores e aceitadores, presentes na guanina e na citosina (tabela 6.8) podemos
ter diferentes conformacodes para a interagao [44]. Neste trabalho estaremos estudando

especificamente a conformagio Watson-Crick (CG WC) (figura 6.4) para a interagao das

bases.
base doadores aceitadores
_H =
=l Loy L
! ; N—H ~ —

citosina s ; H G=0 ; e
H s A
~ o = C e W

. N—H >N-— ~ =

guamna S : /N H : H C Of S : e

Tabela 6.8: Funcionalidade da ligacao de hidrogénio nas bases guanina e citosina.

Historicamente a estrutura para as bases CG foi proposta por Watson e Crick [1].
Baseado em observacdes de raios X, Watson e Crick nao somente propuseram a estrutura

para o complexo como também para toda estrutura do DNA que inclui os complexos for-



Figura 6.4: Nustracio do dimero guanina-citosina CG WC em uma cadeia de DNA.

mados por bases nitrogenadas presas 4 duas cadeias de acticar e fosfato que giram em forma
de hélice, como pode se visto na figura 6.4.

Experimentalmente os parimetros geométricos (distancias e angulos de ligacdo)
foram observados em estrutura cristalina de sédio guanylyl-3' 5’-cytodine monoidratada
por Rosemberg et al [56]. Encontramos alguns estudos teéricos relacionados ao complexo
C.G tanto para propriedades geométricas como para energia de ligagédo [44, 57).

O sistema CG WC ¢ constituido de 29 4tomos. No nosso caso, para a otimizagéo

da geometria do complexo, usamos o modelo supermolecular com um conjunto de funcoes
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6-31G(d,p), que resulta na otimizagdo completa de um sisterna molecular com 335 fungoes
base. Para otimizar um célculo com estas I;roporgées, mesmo nas condigbes computacionais
existentes hoje, é necessrio um grande esforco. Em razdo disso otimizamos o complexo
usando apenas o método HF e teoria de funcional da densidade (B3LYP e BP86). A
contribuigéo da correlagdo em segunda ordem de teoria de perturbacio é calculada usando
a geometria otimizada com o método HF.

Embora isto parega ser uma limitagdo, verificaremos posteriormente que o mo-
delo BP86/6-31G(d,p) d4 uma descri¢do muito boa das geometrias e, particularmente, do
espectro vibracional dos sistemas considerados aqui. E claro que a descricio de ligagdes de
hidrogénio carece de um modelo tedrico que inclua funcoes de polarizacdo e difusas tanto
no hidrogénio (doador de préton) quanto no aceitador de préton. A correcgao do efeito de
correlago é incluida automaticamente no modelo DFT.

Analisando os dados da otimizacio podemos observar (figura 6.5) que ocorre um
aumento no valor das distincias de ligacdo N18-H26, N16-H25 e N1-H10 em todos os niveis
de célculo, quando comparamos estas distincias as respectivas distancias de ligacao das
moléculas isoladas. Este fato corrobora com definicdes de ligacdo de hidrogénio da segéo
5.1 em que, devido & transferéncia de carga que ocorre durante a formacao da ligacao e
como conseqiiéncia o enfraquecimento das ligacoes, é esperado que ocorra este aumento da
distancia de ligacéo. Valores dos parametros geométricos para o restante do complexo estao
expostos na tabela 6.9.

Analisando os valores numéricos das trés primeiras distdncias, que representam
as ligagdes de hidrogénio, podemos ver que estas sao melhor descritas usando DFT com
B3LYP, com excecdo da ligacio O14-- -(H)N1, cujo o valor calculado usando o método HF
est4 mais préximo do experimental.

O comportamento das disténcias de ligagdo nos diferentes niveis de célculo pode

ser observado através do cédleulo do valor absoluto e médio da diferenca entre os valores
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Figura 6.5: Comparagao das disténcias entre o complexo e os mondmeros. Os valores nao destacados
foram obtidos com o método HF. Os valores entre parénteses foram obtidos usando o funcional BP86 e

valores entre colchetes foram obtidos usando o funcional BSLYP. Todos os valores foram obtidos usando um

conjunto de fungdes base 6-31G(d,p).
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distancia de nfveis de cédlculo Exp. (A)
ligagio(A) HF* HF BP86 (Cal”) B3LYP

C18(H)---O8 3.018 3.032 2.927 (2.87)  2.924 2.86
N16(H)---N3 3.044 3.043 2892 (2.89)  2.930 2.95
014---(H)N1 2.930 2919 2735 (2.73)  2.788 2.91

b€ 0.091 0.091 0.100 (0.08)  0.069
N1-C2 1.323 1.323 1.344 1336 1.327
C2-N3 1.315 1.315 1.353 1330  1.318
N3-C4 1.349 1.348 1.363 1.358  1.356
C4-N5 1.380 1.388 1.421 [0 1 49a
N5-C6 1.353  1.353 1.367 1.361  1.357
C6-C7 1.337 1.337 1.367 1.356  1.369
g1 1.446 1.447 1.448 1.445  1.455
C15-N16  1.395 1.395 1.417 1.408 1390
N16-C17  1.361 1.361 1.384 1376 . 1,382
C17-N18  1.336 1.337 1.362 1,350 — 1.331
CieN18 1803 1308 1.339 1=y - 1960
N19-C20  1.345 1.345 1.355 1.349  1.350
Copp2] o 1873 1.972 1.411 1.400  1.382
C21-C15  1.427 1.42 1.435 143 | 1452
C20-N24  1.354 1.354 1.382 1372 1319
N24-C23 1377 1.378 1.394 LARY . 161
C23-N22  1.276 1.276 1.319 1308 1.220
N22-C21  1.382 1.381 1.390 1.385  1.397
014-C15 1.300 1.253 24l . 1236
C4-08 1.21 1.422 1935 1706

Tabela 6.9: Comparacao entre os valores calculados e experimentais para a distancia de ligagao. Nas trés
primeiras linhas estao localizadas as distancia de ligagao de hidrogénio. Na segunda coluna apresentamos os
valores calculados por Florian e Leszczynski [59]" obtidas com o método HF com o conjunto de fungoes base
6-31G(d). Na terceira, quarta e quinta colunas apresentamos os valores que calculamos usando os métodos
HF e DFT (BP86 e B3LYP) respectivamente. Os valores entre parénteses foram obtidos por Guerra et al
[58]# com o funcional com um conjunto de fungées de Slater (TZ2P) e o funcional BP86. Na ultima coluna
apresentamos os valores experimentais para as distdncias de ligagao obtidas por Rosemberg et al [56] em

fase cristalina por difracao de raio x. O valor $€ representa o valor absoluto médio da diferenca entre o

valor da disténcia teérica calculada e o valor experimental.
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tedricos e experimentais, ou seja

m|R—
Se = Zl=1| REX'Pl

n

(6.1)

onde n & o nimero de disténcias no nosso caso 3, R & o valor da distancia calculada e Rexp €
o valor da disténcia experimental. Os valores de é¢ indicarao o comportamento dos valores
tedricos obtidos nos diversos métodos de célculo frente aos valores experimentais.

Os valores expressos na tabela 6.9, indicam que o funcional B3LYP é o que apre-
senta 6 menor valor para a quantidade ¢, ou seja, as distdncias de ligagao sao, em meédia,
melhores descritas com o funcional B3LYP. Os valores de e obtidos com os outros niveis
de célculo HF e BP86 séo significativamente maiores indicando que as distancias de ligagao
obtidas com esses métodos sdo em geral nido tao bem descritas. Comparando nossos re-
sultados utilizando o funcional BP86 com os resultados recentes obtidos por Guerra et al
(58] com o mesmo funcional, porém com um conjunto de funcoes de Slater (TZ2P), vemos
que o uso de fun¢des de Slater produz apenas um melhor resultado para a primeira ligacao.
Neste mesmo trabalho os autores chegam a concluséo de que para uma descrigao correta das
ligacdes de hidrogénio é necessério a inclusao de efeitos de vizinhanca através da inclusao
de seis moléculas da 4gua e um fon Nat. Nesta abordagem obtém-se os valores 2.85. 2.95
¢ 2.88 A respectivamente para as trés primeiras ligactes da tabela 6.9 e portanto. muito
proximos dos valores experimentalis. Os valores para as ligacoes de hidrogénio. obtidos com
o método HF estio em acordo com valores obtidos por Gould e Kollman [57], usando o
mesmo nivel de cdlculo. Comparando os valores das colunas 2 e 3 da tabela 6.9, vemos
que nao ocorre uma significativa varia¢ao nas distancias quando introduzimos funcoes de
polarizacdo nos dtomos de hidrogénio.

Ligacbes de hidrogénio séo consideradas fracas comparadas com ligacoes cova-
lentes. Assim, &€ de se esperar que certas propriedades possam ser consideradas aditivas.
Ou seja, devido a fraca interacdo a propriedade do complexo pode ser aproximada pela

soma das propriedades das partes separadas. Com este prop6sito vamos analisar agora o
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BIBLIOTECAE
INFORMAGAO




51

momento dipolar do complexo CG.

Figura 6.6: Neste figura ilustramos a direcio dos momentos de dipolo dos monémero C e G (citosina e
guanina) obtides em fase gasosa e isolades e do complexo GG obtido tamhém em fase gasosa e pelo método
da supermolécula.

métodos Citosina Guanina Complexo C.G
HF/6-31G(d,p) T.12 6.84 6.42
BP86/6-31G(d,p) 6.42 5.83 5.83
B3LYP/6-31G(d,p) 6.29 6.50 6.10

Tabela 6.10: Comparagao dos valores obtido para o momento do dipolo (Debye) dos monémeros isolados e
do complexo, obtidos com os métodos Hartree-Fock e funcional da densidade (BLYP e BP86) com o conjunto

de funcdes hase 6-31G(d,p).

Os momentos de dipolo dos mondmeros C e G e do complexo CG obtidos com
os trés métodos de céleulo (HF, BP86 e B3LYP) estao expostos na tabela 6.10. A diregéo
dos respectivos momentos de dipolo estio ilustrados na figura 6.6. Analisando o momento
do complexo e dos mondmeros isolados vemos que os valares nos indicam que o momento
dipolo do complexo & basicamente formado pela adicdo vetorial dos momentos de dipolo de

cada monémero isolado.
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6.1.2 Energia de ligagao

Nesta se¢do vamos estudar a energia da ligacio associada & complexagao da guanina
e citosina. Ap6s ter estudado, em segdes anteriores, as propriedades estruturais vamos agora
nos dedicar ao estudo de energia envolvida na formagao do complexo. Estudos anteriores
mostraram que a energia envolvida na complexagao é aproximadamente de 20 a 22 kcal/mol
[44, 51, 60).

A energia de ligacao é calculada através da diferenca da energia entre o complexo e
a soma das energias dos mondmeros. Neste estudo a energia do complexo é calculada no nivel
ab initio usando os métodos HF e os funcionais B3LYP e BP86 usando o conjunto de fungdes
base 6-31G(d,p). Calculamos também a energia no nivel MP2 usando a geometria otimizada
em nivel HF (segunda linha da tabela 6.11). O erro devido ao efeito de superposigao de bases
em cada sistema (C(BSSE) e G(BSSE)) e a diferenca da energia de ponto zero vibracional

(ZPE') estdo apresentados nas segunda, terceira e quarta colunas da tabela 6.11.

métodos C(BSSE) G(BSSE) AJZPVE AB, AB """
HF/6-31G(d,p) 1.44 1.19 2080 A3 20.77
MP2//HF/6-31G(d,p)  3.26 2.64 o5 - dnsd 22.30
B3LYP/6-31G(d,p) 2.45 2.20 L7 | 5039 24.25
BP86/6-31G(d,p) 2,57 2.07 172 Rys0 23.16

Tabela 6.11: Comparacao dos valores do efeito de superposicao de bases para a citosina C(BSSE) e guanina
G(BSSE). diferenga da energia do ponto zero vibracional (ZPVE) e para a energia de ligacao AFEe obtidos
" em diferentes niveis de calculo (HF. MP2 e DFT). Todos os resultados apresentados na tabela estao em

keal /mol.

Como pode ser visto na tabela 6.11 os valores para a energia de liga¢ao possuem
uma grande variagdo nos diversos métodos usados. Os valores obtidos com os métodos
correlacionados apresentam valores préximos a 30 kcal/mol, no entanto héd uma sensivel
diminuicio no valor da energia de ligacdo quando introduzimos a correcdo de superposicao

de base e a energia de ponto zero vibracional. Este resultado mostra claramente que o efeito

17PE, zero point energy, refere-se a diferenca de energia entre o menor valor de energia permitida pelo
principio de incerteza de Heisenberg e o minimo valor da energia total.
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da superposicéo de base & maior no célculo da energia com métodos correlacionados.
Medidas experimentais de calor de sublimacio tem encontrado um valor de 21.0
kcal/mql para a entalpia de interacdo AH(T) através da técnica de campo de ionizacdo
[60].
Em nosso célculo a entalpia do sistema é introduzida através da adigiio de ter-
mos que incluem corregdes translacionais AFEi.qns(T), vibracionais (AEy(T) AE.pve) €

rotacionais AE,.(T) para gases ideais. Neste caso a energia que inclui estas quantidades

termodindmicas pode ser escrita como
AH(T) = AEqe + AE,pye + AEyip(T) + AErans(T) + AE.(T) — RT (6.2)

onde AFE,,. ¢ a diferenca entre a energia do complexo e a energia de cada um dos consti-
tuintes, AE,,. ¢ a diferenca da energia vibracional de ponto zero entre o complexo e os
mondémeros a temperatura de 0K, AE,;;(7T) é a mudanca causada na energia vibracional
quando ¢ incluido o efeito térmico (isto é conseqiiéncia de que 4 medida que a temperatura
aumenta, niveis de energia vibracionais mais altos serao populados), AFEans(7T) € a mu-
danca na energia translacional devido a formagao do complexo, Afo (T') é a diferenga na
energia rotacional entre o complexo e 0s monomeros (classicamente, é igual a -%RT para
cada grau de liberdade perdido na formacao do complexo).

A inclusio dos efeitos de temperatura na ligagao de hidrogénio leva aos resultados
da tabela 6.12. Podemos ver de imediato, comparando os valores de AFE,. e AH que a
contribuicdo dos efeitos termodinamicos na formacao das ligagbes de hidrogénio sao muito
pequenos. A maior variagao neste valor, = 0.33 kal/mol, ocorre com o funcional BP86.

Podemos observar (tabela 6.12) que o melhor valor obtido para a entalpia de ligacao
é o valor 20.80 kcal/mol obtido com método HF. Comparado com o valor experimental, 21.0
kcal/mol, esta valor possui um €rro menor que 1%. Um valor semelhante foi encontrado

para a energia de ligagéo por Hobza e Sponer [51].

Os valores obtidos com 08 métodos correlacionados sdo todos superiores ao valor
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método AFE,, AH

HF /6-31G(d,p) 2077 20.80
MP2//HF/6-31G(d,p) 22.30 22.29
B3LYP/6-31G(d,p) 24.25 24.17
BP86/6-31G(d,p) 23.16 23.49
HF/6-31G(d,p)* 20.80
Exp. 21.00

Tabela 6.12: Comparagao dos valores da energia de ligacio (kcal / mol) sem corregoes termodinimicas
(AE ) e com corregoes termodindmicas (AH) Na peniltima linha apresentamos o valor calculado por

Hobza e Sponer [51]*. Na tltima linha apresentamos o valor experimental obtido por Yanson et al [60].

experimental. Valores obtidos com o método MP2 com a geometria HF sdo superiores
em = 6% aos valores experimentais. Os valores obtidos usando DFT sdo superestimados
em =~ 12% para o funcional BP86 em = 15% para o funcional B3LYP. A superestimacao
da energia de ligacdo nos métodos de funcional da densidade acreditamos ser devido a
aproximacao da densidade local usada no funcional.

Comparando com o valor 20.00 kcal/mol obtido por Sponer et al [44], usando o
conjunto de funcoes base 6-31G(d), podemos observar que as fungoes de polarizagao em
4tomos de hidrogénio nao possuem uma contribuicao significante para a energia de ligagao,
sendo menor que lkcal/mol.

Os resultados obtidos nesta secao mostraram de maneira clara que os grupos a-
mina presos ao anel possuem uma estrutura piramidal. Esta conclusao foi obtida tanto
pela andlise propriedades estruturais como através da diferenca de energia em ambas as
estruturas. Na formacédo do complexo CG, nossos resultados para distancia de ligacao estao
em acordo com tendéncias da literatura, que apontam a necessidade da correlacao eletronica

para a descrigio das disténcias de ligacdo de hidrogénio. No entanto, a energia de ligagao

do complexo é superestimada com 0s métodos correlacionados.
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6.2 Espectro Vibracional

Espectroscopia vibracional tem sido usada com grande sucesso no estudo de pro-
priedades moleculares como geometria, constantes de forca e caracteristica das ligacdes.
Recentes técnicas experimentais de espectroscopia vibracional em matriz de argénio e a
baixas temperaturas tem contribufdo enormemente no estudo de sistemas moleculares. Além
disso, métodos tedrico tem sido usados com grande sucesso na identificacio e caractericio
das bases nitrogenadas: adenina [61, 62], uracil [63, 64] timina [63, 64] citosina [65], metil-
citosina [66, 63] e guanina [67)].

Nosso maior interesse nesta se¢ao é fazer uma descricdo detalhada em diferentes
niveis de célculo dos espectros vibracionais das bases guanina e citosina, objetivando enten-
der variacdes que ocorrem entre os diferentes célculos. Além disso desejamos compreender
mudancas que acontecem no espectro vibracional dos monémeros quando ocorre a formagao
do complexo guanina e citosina GC WC através das trés ligagdes de hidrogénio. Um trabalho
semelhante foi feito por Florian e Leszczynski [68], onde foi realizado um estudo das variagoes
que ocorrem no espectros vibracionais do complexo e dos mondmeros, usando o conjunto de
fungdes base 6-31G(d). Neste mesmo trabalho estudou-se as mudancas que acontecem no
espectro vibracional do complexo na presenca do solvente dgua, usando modelo de solvente
continuo proposto por Onsager (SCRF - campo de reacao auto consistente)[28].

Antes de analisar os valores calculados para os modos normais e compard-los aos
valores experimentais, € necessério considerar certas dificuldades experimentais que tornam
dificil as analises dos valores calculados, quando comparados com 0s experimentais. Uma
primeira dificuldade, é o fato de que tanto a citosina quanto a guanina, possuem as formas
tautémeras>, com energias préximas de modo que ao realizar o experimento, pode haver
concentractes significativas das formas tautoméricas o que leva a superposi¢do das bandas.

Uma segunda dificuldade, que também leva & separacao das bandas, sao os efeitos

al onde os ismeros estdo em equilfbrio dinamico [69)].

2F um caso particular de isomera funcion
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anarmonicos i . ‘
(ressonéncia de Fermi € acoplamentos anarménicos dos modos normais). A

ressonéncia de Fermi [70] & certamente responsével pelas multiplas componentes de absorgao

na regiao dos grupos carbonilicos. Este efeito, ocorre em modos vibracionais de mesma
simetria e degenerados onde um dos modos vibracionais possui grande contribuigdo do
outro modo. Esta interacio dos estados provoca o deslocamento do modo vibracional de
maior energia para energias maiores e o modo vibracional de menor energia para energias
menores, ou seja os modos vibracionais se repelem.

Uma terceira dificuldade pode ocorrer pela presenca na matriz de tragos corres-
pondentes as moléculas associadas, que podem ser responsdveis por ligacdes fracas. As
dificuldades relacionadas acima. podem levar ao espectro experimental com vérias compo-
nentes para cada banda ao invés de uma banda com uma estrutura unica.

Inicialmente calculamos os espectros vibracionais das bases guanina e citosina a
partir da otimizagao das estruturas geométricas nos niveis de cédlculo Hartree-Fock, teoria
de perturbagéo e teoria do funcional da densidade descritas na segdo anterior. A anélise das
frequéncias calculadas ¢é feita através de uma comparagao dos valores obtidos nos diferentes
niveis com outros valores tedricos existentes na literatura. Comparamos também os valores
obtidos com os valores experimentais.

Além destas dificuldades, é preciso também considerar que em nossos calculos
usamos a aproximacao harmonica quando no entanto sabemos que as interacdes por ligagao

de hidrogénio possuem contribuicoes anarmonicas.

6.2.1 O espectro vibracional da citosina

A citosina possui 33 modos vibracionais. Os valores obtidos usando os métodos HF,
MP2 e BP86 com base 6-31G(d,p) estao expostos na tabela 6.13. Comparando os diferentes
valores dos modos vibracionais obtidos com os diferentes tipos de célculos observamos que

a ordem dos modos vibracionais, principalmente dos modos de baixa energia, difere nos

diferentes métodos que usamos. Desta forma, as atribuigses apresentadas na 1ltima coluna
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da tabela 6.13 sdo determinados usando como base o valores do método BP86. Ainda na
tabela 6.13 os valores obtidos para o espectro vibracional obtidos com o método HF siio

superiores (= 10%) aos respectivos valores experimentais. Isto j4 é um fato conhecido da

literatura [59, 71] e decorre do fato de que a fungdo de onda SCF nio consegue descrever

corretamente a dissociacio. Os valores obtidos usando teoria de perturbacio até segunda
ordem (segunda coluna) também sio em geral maiores que os valores experimentais, que é
atribuido & insuficiéncia na descrigéo da correlacio eletronica, tendo em vista, que ignoramos
termos perturbativos maiores que segunda ordem. Os valores obtidos com o funcional BP86
sao os que melhor reproduzem os valores experimentais. Sabemos que h4 na literatura
fatores de escala [72] para os modos normais que visam corrigir a inexisténcia de correlacao
no método HF e a deficiente descricao deste efeito no método MP2. No entanto, estes
fatores de escala sao dependentes do meio e dessa forma podem levar a diferentes resultados
para uma simples molécula.

Analisando individualmente os modos vibracionais que compdem o espectro, observa-
se que em baixas freqiiéncias temos, em geral, os modos que possuem componentes fora do
plano. Estes modos vibracionais nao planares, estao associados 4 deformagao dos grupos
N-H, C-H, C-O ligados ao anel pirimidinico e a tor¢oes do préprio anel (veja tabela 6.13).
Nesta regido, devido a efeitos anarmonicos, h4 uma incoeréncia nos célculos tedricos na
predicao da ordem dos modos vibracionais, ou seja. os modos vibracionais nao apresentam
a mesma ordem em ambos os célculos teéricos. Um modo vibracional que representa bem
este comportamento é o que estd associado ao inversao do grupo NHp (figura 6.7). Com
intensidade superior a 200 KM /mol, este modo vibracional apresenta uma grande variagao
no valor calculado para a correspondente fregiiéncia (93, 401 e 309) cm~1. Estas transicoes

s30 obtidas em HF, MP2 e BP86 respectivamente € em todos os célculos estd associado &
b

425 = : - = o =
inversao do grupo amina. O valor experimental [65] associado a esta inversao € 235 em™ ",

6x1 do valor de 309 em~1 obtido com 0 funcional BP86. Para baixas freqiiéncias €
proximo

des variacoes entre 08 valores experimentais e calculados, uma vez

natural que ocorram gra
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que estamos trata : ‘ :
ndo de ‘soft modes‘ (veja figura 6.3), onde as contribuicbes anarmdnicas

sao significativas e ndo sdo incluidas no nosso célculo.

Figura 6.8: Representaciio das estiramentos vibracionais C6=C7 (a) e C4-Q8 (h).

Na regiao de valores intermedi4rios de fregiiéncias, temos os modos vibracionais
planares, na maijoria provindos dos grupos C-H, C-C, N-C e C-O. Nesta regiao temos os
modos mais intensos do espectro associado aos estiramentos C6-C7 e C4-08 localizados
em 1648 e 1761 cm~! (guras 6.8a) e 6.8b) respectivamente, usando teoria de funcional
de Beck-Perdew (BP86). Freqiiéncias préximas a 1670 e 1784 ¢m~! foram calculadas [65]

usando o método HF com o conjunto de funcoes base 6-31G(d,p) e escaladas por um fator
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modo Freqiiéncia (em=1 T~

normal HF (T) MP2 (T) ( 133386 ()  Exp. R
L 93 (271.1) 127 (1.1) 126 (1.5) torg. R(C4N5-C6)
- 158 (0.9) 202 (9.4) 194 (8.3) torgi R(C2-N3-C4)
3 221 (13.8) 356 (18.7) 308 (252.4) 235 e NH;
4 391 (4.1) 371 (13.4) 344 (5.6) def.P C2-NH,,C4-08
5 433 (27.6) 401 (226.9) 374 (21.8) torg. R(N5-C6-C7)
6 580 (6.8) 526 (34.9) 505 (16.9) def.P N1-H10, N5-H11
7 583 (4.8) 534 (31.3) 515 (11.5) A def.O NHg
8 589 (4.2) 558 (68.3) 529 (11.8) 535 def.O N1-H10
9 625 (2.9) 575 (4.8) 556 (11.8) 568 | def.P R(C6-N5-C4-N3-C2-C7)
10 665 (99.6) 641 (115.4) 610 (70.5) 614 def.0 C5-H11
11 800 (19.0) 686 (8.6) 704 (29.0) 716 | S def.0 N5-H11,C6-H12,C7-H12
12 832 (1.6) 733 (68.2) 724 (29.5) def.O R(C2-C7-C6)
13 854 (37.4) 738 (1.8) 732 (15.6) 47T def.0 R(N5-C4-N3)
14 882 (101.9) 780 (4.0) 740 (5.3) 781 defP R
15 1012 (2,6) 921(2.8) 887 (3.8) est. C4-C5,C7-C2
16 1071 (0.7) 947 (4.6) 906 (0.8) A def.O C6-H12,C7-H13
17 1108 (0.1) 1000 (0.5) 956 (0.6) def.P R(C7-C6-N5)
18 1208 (41.4) 1129 (52.4) 1051 (49.6) 1088 A def.P NHa,def.C4-08
19 1218 (3.6) 1149 (1.7) 1093 (3.5) 1090 A def.P C7-H13,C5-H11
20 1309 (77.8) 1243 (40.7) 1177 (31.5) 1125 A def.P C6-H12,C7-H13
21 1391 (23.4) 1286 (18.1) 1218 (24.9) 1196 est.N3-C4
22 1478 {82.9) 1387 (51.7) 1816 (21.1) 1337 S def.P C6-H12,C7-H13
23 1577 (162.9) 1474 (67.6) 1399 (61.8) 1423 | def.P N5-HI1. est.C2-C7,C5-C6
24 1638 (126.5) 1530 (103.4) 1469 (87.7) 1475 est.C2-NHo.ts.NH;
25 1730 (303.4) 1623 (142.3) 1523 (110.8) 1539 est.C7-C2,C2-N5
26 1789 (176.6) 1676 (90.7) 1586 (110.8) 1598 S def.P NHz,ts.NH;
27 1855 (675.3) 1742 (349.9) 1647 (377.8) 1656 est.C6-C7, ts.NH,
28 1982 (872.8) 1833 (644.0) 1761 (543.5) 1719 est.C4-08. def.P N5-H11
29 3380 (4.3) 3285 (3.5) 3126 (5.9) A est.C6-H12,C7-H13
30 3406 (4.2) 3316 (1.4) 3157 (4.8) S est.C6-H12,C7-H13
31 8857 (112.1) 3661 (76.9) 3506 (58.7) 3441 S est.NH,
32 3802 (106.7) 3698 (89.8) 3533 (51.1) 3472 est.N5-H11
33 | 4002 (70.5) 3803 (41.3) 3644 (33.3) 3564 A est.NH,

Tabela 6.13: Comparagao dos valores calculados para o espectro vibracional da cifosina usau-do os métodos E
HF. MP2 e BP86. Em todos os métodos de cilculo usamos o conjunto de fungoes base 6-31G(d,p). Na
quinta coluna apresentamos os valores experiment

[65] em matriz de argonio. Os valores entre parenteses (I) representam as intensidades asso.madais a cada
presentamos as atribuicoes associadas a cada modo vibracional. A

torcao; def.P, deformagdo da ligagdo no plano

ais dos modos vibracionais determinados por Gould et al

modo vibracional. Na tltima coluna a
nomenclatura usada na representagao ¢ a seguinte: torg.,

dﬂ. nloiéCU1a, de () ag¢ p 1 l 3 .
r' 9 deform ao f()la dO 18.110 (la mo é(:ll a; Ls
] , S1IMeLrico, A,
gé'lllo p[eS()S ao liil}j 10 N exec'lllal 1 um movime 1fo sen e]ha[ te ao (le uma tesoura S s! ét

modo vibracional em que os dtomos de

assimétrico; R, anel; est., estiramento.

t
t
1
; 4
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de 0.9.

Na regiso final do espectro estdo os estiramento relacionados ao grupos N-H, C-H
e NHy, onde é esperado que os valores calculados para as freqiiéncias sejam maiores que os
obtidos experimentalmente. Nesta regiao os efeitos devido a aproximagdo harménica sio

malores e portanto nesta regido do espectro ocorrem as maiores discrepéncia entre os valores

calculados e os valores experimentais. Os valores obtidos com o funcional BP86 reproduzem

melhor o valor experimental.

6.2.2 O espectro vibracional da guanina

A guanina possui 42 modos vibracionais. Como no caso da citosina calculamos os
modos vibracionais usando vérios niveis de cdlculo (HF, MP2 e BP86). Os resultados estao
expostos na tabela 6.14. O espectro vibracional da guanina apresenta um comportamento
qualitativo semelhante ao da citosina. Deste modo a discussao feita aqui ndo diferird muito
da discussao feita para a citosina. Assim como no caso da citosina, os valores obtidos com
os métodos HF e MP2 sao na grande maioria superiores acs valores experimentais e os
valores obtidos usando o funcional BP86 sao os valores que melhor descrevem o espectro
experimental. As atribuigdes apresentadas na ltima coluna da tabela 6.14, do mesmo modo
como no caso da citosina, sao referentes aos valores dos modos vibracionais obtidos com o
método BP&6.

Em baixas freqiiéncias. do mesmo modo como no caso da citosina, temos em geral
o0s modos vibracionais fora do plano. Esses modos sao associados as deformacoes e torgoes
dos grupos (C-NHs, C-O, C-N, C-H) que ocorrem fora do plano do anel purinico. Da mesma
forma que no caso da citosina, temos um modo (figura 6.9) intenso associado & deformacao
simétrica do grupo NHp que possui uma grande variagéo no valor das freqtiéncias para os
trés niveis de célculo (567, 735, 571 cm™! para HF, MP2 e BP86 respectivamente). O valor

, L1 - ncordéncia com
experimental [73] obtido para este modo & 589 em ™!, novamente em boa co

o valor obtido usando 0 funcional BP86.
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modo
Freqiiéncia =1

normal HF (I) 13qu2 I (em ) atribuicGes
1 152 (5.6 129 1(4) ) B
5 o E”} i 23.5 %gg E3.03 torg. R5(N9-C10),R6(C4-NHy)
3 218 (10. 192 (10.0) b2 1.3 torg. R6(C2-N3-C4)
4 338 (546 311 (9.5) 306(141-1) torg. R5(C10-H15),R6(N3-H12)
5 349 (757 399 (954 o 0-2 def.P N5-C7-N11
6 367 (5.7 333 543'33 390 55 def.P C4-NH,,C2-01
7 303 0.6(5 SR 350(11) A def.0 NH,
9 | 567 (198.4) 524 (88.7)  505(53) 433 e
10 | 578(450) 529 (274) 515 (96 i e
11 : (96. 500 def.0 N11-H16

582 (164.4) 591 (20.2) 570 (150.3) 589

12 | 653 (101.0) 605 (52.0) 579 gzo' el
: 6.6) 505 def.0 N3-H12
1 679 (7.0 627 (36.2 607 (1.2
14 - | 791 (9 642 (74.2) 640 (10 613 ordh
= bl b i def.0 R5(N11-C10-N9)
i L 50.7 573 (0 .2) g%g }ég gé‘l def.O R5(H16-N11-C10-H15)
17 821 (6.2) 699 (155.4) 701 (14.9) 709 4650 NENE LY
18 | sTi(®47) 735 190.43 73207 780 | dtb s catec
19 | 907(126) 793 (20.6) 766 (9.5) 794 e e
20 971 (84.7 840 15.2% 807 (8.9 821 def.P R5(C4-N6-C7)
21 1033 (11.3) 943 (5.9) 910 (8.7) 932 def.P R5(N11-C10-N9
22 | 1142 (12.5) 1062 (8.7) 1009 (5.6) S ol
23 | 1156 (12.2) 1102 (20.3) 1032 (36.3) 987 est.C2N3
24 1187 (17.5) 1119 (19.8) 1043 (18.2) 1049 est. C10-N11
55 | 1944 (92.6) 1179 (12.1) = 1108 (95.5) 1104 def P NH,
26 128} 59.0 1197 (65.7 1137 (21.8) 1131 def.P C10-H15, N11-H16
27 1424 (4.22) 1322 (0.5) 1266 (4.2) 1260 | def.P C10-H15, def.P N3-C12
28 1454 (68. 1352 (31.5) 1290 (20.7 def.P N3-C12
29 1474 (42.6 1405 (7.7) 1331 (13.56) 1329 est.C7-N11, est.C8-N9
30 1534 (23.5) 1432 (20.0) 1346 (13.9) 1361 est.N11-C10
31 1576 (8.3) 1494 (81.5% 1398 (30.2) 1405 est.C8-C7, est.N3-C4
32 1685 (28.3) 1525 (54.9 1469 (0.8) 1506 est.C10-NO, est.C4-N3
33 | 1735 (101.4) 1585 54.9% 1512 (77.1) 1531 est.C4-NHy.def N3-H12
34 1776 (255.9 1634 (71.8) 1558 33.3§ 1553 ts.NHg,estC7-C8
35 | 1784 (272.1) 1661 (109.7) 1569 F'261.5) 1593 ts.NHa,est.N6-Cd
36 | 1829 423.7% 1713 5423.7) 1617 (367.0) 1629 ts.NHa.est.C4-N5
37 | 1998 (901.4) 1851 (486.0) 1774 (495.7) 1736 est.C2-01
38 3429 (3.3) 3336 (0.6) 3184 (1.9) est.C10-H15
39 | 3827 (76.8) 3632 (43.9) 3481 32.5% 3428 S est.NH,
40 | 3862 61.2% 3661 (61.2) 3499 (31.0) 3439 est.N2-H12
41 | 3921 (117.5) 3726 (98.7) 3562 51.5; 3493 est.N11-H16
42 | 3955 (60.7) 3755 34.4; 3598 (26.8) 3526 A est.NHp

Tabela 6.14: Comparagido dos valores calculados para o espectro vibracional da guanina. Estes valores
foram calculados usando os métodos HF, MP2 e BP86. Em todos os métodos de célculo usamos o conjunto
de funcoes base 6-31G(d,p). Os valores entre parénteses representam as intensidades associadas a cada
modo vibracional. Na quinta coluna apresentamos oS val

2 de argonio. Na dltima coluna apresentamos a associagao
sada na tabela 6.13 designamos R5 ao anel com cinco étomos

ores experimentais determinados por Szczepaniak

et al [73] em matri da cada modo vibracional a

respectiva freqiiéncia. Além da nomenclatura u

e R6 ao anel de seis 4tomos.
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Figura 6.10: Representagio dos modos vibracionais C-O (a) e C-NHz (b).

A regido de freqiiéncias intermediérias, é basicamente formada por modos vibra-
cionais planares e relacionados as ligacoes N-C, C-C, C-H e C-O. Os modos mais intensos
no espectro, estao relacionados aos modos C6-012 e C2-NHg, localizados nas freqiiéncias

1774 e 1617 cm ™~ (figuras 6.10a) e 6.10b) que possuem um €rro MEenor que 4% cquando com-

parados com os valores experimentais. Nesta regiao de freqiiéncias, os valores que melhor

repraduzem os valores experimentais sao 0s obtidos com a funcional BP86.

Na regido de altas fregiiéncias temos 08 modos vibracionais relacionados aos esti-

Do mesmo modo como no caso da citosina nesta regiao ocorrem

ramentos C-H, N-H e NHs.




roes

63

as maiores diferencas entre os valores calculados e os experimentais

6.2.3 O sistema citosina-guanina

Uma vez feita a discussio para os casos separados da guanina e da citosina, iremos
discutir agora o espectro infra-vermelho calculado para o sistema citosina-guanina procu-
rando identificar as contribuicdes de cada molécula separadamente. Calculamos o espectro
do complexo CG WC a partir da otimizacéio da geometria usando o método de HF e teoria
do funcional da densidade (B3LYP e BP86) e como conjunto de fungdes base usamos a base
6-31G(d,p).

As mudancas no espectro sao estudadas através da comparacio dos modos vibra-
cionais do complexo com os modos vibracionais dos respectivos monémeros, usando como
critério de comparacao a diferenca de energia dos modos vibracionais do complexo com os
respectivos modos do monémeros. Esta anélise seréd feita principalmente com os modos
vibracionais que envolvem 4tomos que estdo na regidao da ligagao, onde deverao ocorrer as
maiores variacoes do espectro do complexo em relacdo ao espectro dos mondmeros. Temos
consciéncia de que usar a aproximacao harmonica para estudar propriedades vibracionais
de potenciais rasos como a ligagao de hidrogénio ¢ um risco, mas somos forcados a continuar
usando a relerida aproximagao pelo fato de estarmos tratando um sistema com dimensées
que limita o tratamento através de um clculo ab initio das corre¢des anarmonicas.

O complexo possui 81 modos vibracionais (veja tabelas® 6.15, 6.16 e 6.17). Se-
paradamente a Guanina e a Citosina possuem um total de 75 modos vibracionais. Assim
existem 6 modos vibracionais adicionais e que estao associados aos modos intermoleculares.
os modos vibracionais intermoleculares compreendem deformagoes e

Em ambos os métodos

estiramentos envolvendo os grupos amina e ligagdes N-H das ligagdes de hidrogénio e dessa

forma possui contribuicdes anarmonicas. Os valores numéricos associados as esses modos

nica tabela, que contém os valores numéricos de todos

t ma U
s tabelan 618, 16 0607 PRICRE S0 portanto quando no texto nos referirmos a tabela 6.15

exo citosina-guanina,
o ao conjunto das trés tabelas.

os modos vibracionais do compl
estamos na verdade nos referind
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vibracionais sao os menores Yalores de todo o espectro do complexo (tabela 6.15). Valores

de modos intermo itosi
leculares do complexo citosina-guanina foram obtidos previamente por

e [74] e 69, 84, 116, 123 Cm_l) usando o método Hartree-Fock e estio em

acordo com nossos valores obtidos com o mesmo método € mesmo conjunto de fun¢des base.

Os valores experimentais para o espectro vibracional do complexo foram obtidos
por Lagant et al [75] em fase cristalina de 1-metilcitosina-9-etilguanina. Comparando com
os nossos valores calculados observa-se que os valores obtidos com o funcional BP86 estio
em melhor acordo com os valores experimentais. Isto ndo est4 muito além do esperado,
uma vez que o mesmo funcional produziu bons valores para o espectro dos monémeros
isolados.

Qualitativamente nao ha grandes mudancas entre o espectro dos mondmeros iso-
lados e o espectro do complexo (tabela 6.15). Entretanto hd alguns modos vibracionais
localizados principalmente na regiao de ligagao em que ocorrem grandes deslocamentos de
freqiiéncia. A partir de agora iremos nos ater a anélise detalhada de cada um destes modos
cujos valores estao apresentados nas tabelas 6.18 e 6.19 e figuras 6.11 e 6.12.

Analisando os valores da tabela 6.18 vemos que no nivel HI" os maiores deslocamen-
tos ocorrem para os modos vibracionais floppy no grupo NHs. No caso do modo simétrico

(figura 6.11a) a fregiiéncia ¢ inicialmente calculada em 93 em ™!

e se torna bastante rigida
na ligacio de hidrogénio passando para uma freqiiéncia 484 cm™!. Qualitativamente isto
mostra o efeito da ligacao e leva a um resultado final em boa concordancia com o valor experi-
mental de 480 ¢em~!. Usando os métodos que possuem correlacio eletronica (BP86 e BSLYP)
os deslocamentos sao menores (155 em” ! para o funcional BP86 e 181 cm” Ipara o funcional

B3LYP), préximo do deslocamento de 197 em-"! encontrado por Florian e Leszczynski [68].

O modo vibracional assimétrico (figura 6.11b) torna-se também bastante rigido,

observa-se neste caso um deslocamento maior para métodos que possuem correlagéo eletrénica

: ivel HF.
comparado com © deslocamento obser vado no nive

disria do espectro encontramos deslocamentos de 40 e 34 cm™!

Na regiao interme




E(ijg € i (0] = G AD S el
: . CG " AD e @ nigTAe
21 29 13
36 41 39
66 70 67
122 81 93 96
115 127 129
142 123 136 131
184 150 152 -2 141 135 6 135 140 -5
203 177 158 19 155 126 29 160 139 21
220 191 1l 1] 173 153 20 179 163 16
216 221 -5 194 194 0 198 204 -6
238 229 2 il 209 195 14 214 202 1
295 361 338 23 334 306 28 338 363 -25
356 375 393 -18 337 350 -13 345 316 29
397 396 J67 28 361 319 .« 42 377 573 -196
416 416 567 -151 382 374 8 379 333 46
428 391 7t 397 344 33 400 395 5
430 435 433 2 429 570 -141 414 358 56
480 484 93 391 463 308 155 457 276 181
496 533 h2s 10 484 470 14 499 48 13
569 582 -13 499 515 -16 524 537 -13
082 578 4 516 505 11 539 526 13
560 588 580 R 530 529 1 548 546 2
d77 602 583 19 542 505 37 563 526 37
637 665 -28 571 356 15 5392 877 15
620 651 625 26 588 610 -22 611 630 -19
653 349 304 626 607 .19 644 Gr. 1T
693 670 14 633 329 304 645 337 308
Tl 721 4 638 645 -7 664 663 1

Tabela 6.15: Comparagao entre os valores dos modos vibracionais obtidos em diferentes cdlculos (HF,

BP86 e B3LYP). Neste caso G.C representa os modos vibracionais do dimero C.G. C e G representam os

modos vibracionais dos monomeros e AD & a diferenga entre a fregiiéncia do dimero e a correspondente

rimeira coluna apresentamos oS valores esperimentais obtidos por Lagant et

fregiiéncia do monémero. Nap ;
al [75]) em fase cristalina 1-metilcitosina-9-etilguanina
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692 | 742 728 14 | 665 640 26 | 691 669 22
702 | 784 788 -4 | 679 676 3 | 704 699 5
715 | 787 800 -13 | 694 WL 7T 8
780 | 821 821 0 | 697 764 773 732 1

844 832 12 | 724 T30 8 | 764 771 1
860 589 271 | 720 7o a4 gy e )
867 854 13 |74l 724 17 | s g6l 14
870 BEl: -1 | 758 766 8| mr . 17
878 882 -4 | 762 740 22 | 810 BT o7
911 | 907 907 0 | 807 807 0 | 835 836, i
969 | 939 653 286 | 873 515 385 | 868 534 334
1038 | 964 971 -7 | 908 906 g | 019 601 318
1031 1083 -2 | 909 910 -1 | 945 g45 D
1050 | 1049 1012 37 | 81l 579 332 | 961 958 3
1090 | 1080 1071 9 | 942 887 55 | 969 923 46
1109 1108 1.| 978 056 19 | 1004 989 15
1147 1142 5 | 1019 1009 10 | 1061 1048 13
1170 | 1152 1156 -4 | 1040 1042 -2 | 1078 iors a8
1211 1218 -7 | 1089 1051 38 | 1116 1146 30
1210 | 1213 1187 26 | 1091 1108 17 1125 11298 -4
1245 | 1248 1208 40 | 1117 1093 24 | 1144 1095 49
1266 1944 29 | 1142 1187 - & | 1175 1. 3
1297 1281 16 | 1158 1032 126 | 1195 1074 121
1319 1309 0 | 1188 1177 11 | 1226 1817 (
1429 1391 38 [ 1298 1018 60 | 1314 1263 51
1429 140 8 | 198 1266 18 | 1325 1812 13
1288 | 1462 4 12 | 1386 193] 4 | 1868 1368
1308 | 1503 1478 25 | 1342 1316 26 | 1389 1363 26
1324 | 1521 1451 68 | 1344 1346 -2 | 1391 1394 -3
1372 | 1531 1534 -3 | 1376 1398 -22 | 1425 1445 -20

Tabela 6.16: continuacéo
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1570 1576 -6 | 1400 1399 1 1447 1446 1
1420 | 1585 1577 8 1408 1290 118 | 1458 1336 122
1652 1638 14 | 1476 1469 7 | 1538 1524 14
1488 | 1701 1685 16 | 1486 1523 -37 | 1546 1517 29
1536 | 1716 1730 -14 | 1517 1512 5 115638 1577 -14
1746 1735 11 | 1520 1469 ol | 1574 1566 12
1568 | 1786 1784 7 1573 1558 15 | 1628 1616 &
1608 | 1794 1776, 18 | 1686 1569 17 | 1662 1623 39
1823 1789 34 | 1613 1586 27 | 1682 1704 -22
1627 | 1835 1829 6 1639 1617 | 22 | 1702 1674 28
1857 1855 2 1665 1647 18 | 1796 lod) 84
1659 | 1916 1982 -66 | 1693 1761 -68 | 1752 1819 -67
1703 | 1949 1998 -49 | 1730 1774 -44 | 1781 1830 -109
3387 3380 T 2887 3506 -619 | 3112 3608 -496
3408 3406 2 3002 3499 497 | 3210 3581 -371
2912 | 3426 34240 - -3 .| 3l3% 3126 12 | 3219 3210 9
2724 | 3642 3857 =215 1 3159 3lad 2 | 3242 3273 5
2075 | 3664 3862 -196 | 3181 3184 -3 | 3258 3262 A4
3157 | 3754 3827 73 | 3274 3481 -207 | 3398 3604 -206
3894 3892 2 3515 3533 12 | 3641 3635 6
3925 3921 4 3565 3562 3 | 3668 3665 3
3319 | 3948 4002 250 | 3584 3644 -60 | 3692 3744 -52
3961 3955 6 3600 3598 2 | 3716 3698 18

Tabela 6.17: continuagao
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HF BP86 B3LYP *
GG AD GG AD | €G AD C.GHF AD
484 391 | 463 155 | 457 181 | 372 197
860 271 | 873 358 | 868 334 | 681 151
1248 40 | 1117 24 | 1144 49 | 1106 23
1823 34 | 1520 51 |1725 84 | 1632 39 | A defP NH; fig. 6.11d
1916 -66 | 1693 -68 | 1752 -67 | 1692 -5 est C=02ﬁ g'6 1'1
3642 -215 | 2887 -619 | 3112 -496 | 3285 -111| A e.st NH E 6 1;
3948 -50 | 3584' -60 | 3692 -52 | 3478 -33 S est.. NH; ﬁg 6.llg

modos vibracionais

S def.O NH, fig.6.11a
A def.O NH, fig. 6.11b
S def.P NH, fig, 6.11c

Tabela 6.18: Resumo dos modos vibracionais localizados na regiao de interagao e associados ao monémero
citosina. Nas trés primeiras colunas apresentamos as freqiiéncias do dimero C.G e os deslocamentos AL
calculados das respectivas freqiiéncias quando ocorre a formagao das ligagdes de hidrogénio. Na quarta
coluna apresentamos as mesmas quantidades observadas por Florian e Leszczynski [68]*. Na iltima coluna
apresentamos os modos vibracionais associados a cada freqiiéncia. A nomenclatura usada para designar os

modos vibracionais é a mesma usada nos monémeros.

Na regido intermedidria do espectro encontramos deslocamentos de 40 e 34 em™!
para a regido de altas freqiiéncias, associado a deformacao planar do grupo NHy (figuras

6.11 ¢ e d) usando o método HF e no caso do funcional B3LYP obtemos deslocamentos de

&4 e 49 e~ ! e para o funcional BP86 obtemos 51 a 24 em™ 1.

O modo vibracional associado ao estiramento C-O (figura 6.11e) sofre um desloca-
mento de 66 crn~ ! para a regiao de baixas freqiiéncias quando usamos o método HI. U sando
o método de solvente implicito (SCRF) Florian e Leszczvnski [68] observaram um deslo-

camento de 5 cm I Usando os funcionais B3LYP e BP86 o deslocamento do estiramento

(-0 da citosina sofre um considerdvel aumento no valor do deslocamento. Encontramos

deslocamentos de 67 e 68 cm” Ipara os funcionais B3LYP e BP8G.

Na regiao de altas freqiiéncias os estiramentos no grupo NIy apresentam desloca-

mentos para a regiao do vermelho em todos os métodos utilizados. Calculamos deslocamento

de 50 em~! associado ao estiramento simétrico planar (figura 6.11f ) do grupo NHg com o

: =1
método HF. Flonan e Leszczynski calcularam um deslocamento de 33 em™" para 0 mesIo

modo vibracional. O estiramento assimétrico (figuras 6.11 g) possui um deslocamento de 215

funcionais BP86 e B3LYP.

em~1 usando o método HF € de 619 e 496 cm~! para os
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dos principais madas vibracianais assaciadas a citesina.

Figura 6.11: Representacaa
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Apesar da gra rariaca
o) grande variacao dos valores numeéricos dos deslocamentos entre os méto-

os, todos os valore L
dos, S concordam qualitativamente que os modos vibracionais localizados em

baixas {reqliéncias tornam-se mais rigidos e deslocam para altas freqiiéncias e modos vibra-

cionais associados a estiramentos apresenta deslocamentos para baixas freqtiéncias. Este
comportamento dos modos vibracionais est4 de acordo com propriedades espectrais con-
hecidas das ligacGes de hidrogénio em que modos vibracionais associados a deformacoes
apresentam deslocamentos para altas freqiiéncias e modos vibracionais associados a estira-

mentos apresentam deslocamentos para baixas freqiiéncias.

HF BP8&86 B3LYP HF* modos vibracionais
CG oAb oG AD [ OG AD | G Al
416 -151 | 429 -141 77 -196 | 421 33 | Sdef.O NH, fig. 6.12a
653 304 [ 633 304 | 645 308 | 641 151 | A def.O NH, fig. 6.12b
939 286 | 911 332 | 919 318 | 851 271 def.O N-H fig. 6.12¢
1213 26 | 1142 ) 1116 30 | 1121 17 def.P NH,, fig. 6.12d
1521 67 )| 1408 1IR F 1458 122 | 19925 17 def.P N-H fig. 6.12¢
1949 -49 | 1730 -44 | 1781 -109| 1709 -11 est. C-O fig. 6.12f
3642 -215 | 3002 -497 | 3210 -371 | 8175 -228 est. N-H fig. 6.12¢g
3754 -73 | 3274 -207 | 3398 -206 | 3241 -132 | S est. NHy fig. 6.12h
3961 6 3600 2 3716 18 | 3476 -3 A est. NH, fig. 6.121

Tabela 6.19: Resumo dos modos vibracionais localizados na regiao de interagao e associada ao mondmero
guanina. Nas trés primeiras colunas apresentamos as freqiiéncias do dimero C.G e os deslocamentos A
calculados das respectivas fregiiencias quando ocorre a formacao das ligacoes de hidrogénio. Na quarta

: i e "
coluna apresentamos as mesmas quantidades observadas por Florian ¢ Leszczynski [68]".

Os modos vibracionais associados a guanina em que apresentam os maiores deslo-

camentos na freqiiéncia na formacao da ligacao tripla estao expostos na tabela 6.19. O

modo vibracional simétrico associado a inversio do grupo NHj (figuras 6.12a) possui um

deslocamento para a regido do vermelho de 151 em™1 no caso do célculo HF e de 141 e 196

ctivamente. Estes valores estao em desacordo

em~! para os funcionais BP86 e B3LYP respe

= i3 iiéncia encontrado por Florian
com o deslocamento de 33 cm ! para a regiao de altas freqiiénc p

e Leszczynski [68] E dificil precisar a origem desta discrepéncia por se tratar de um modo

anarménico.
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2: Representacao dos prineipais modos vibracionais asseciados a guanina.

Figura 6.12:
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No caso do modo vibracional assimétrico (figura 6.12b) obtemos deslocamentos

para a regido de altas freqiiéncia de 304, 304 e 308 cm~" para o método HF e os fincionais
BP86 e B3LYP respectivamente.

Na figura (figuras 6.12c) observamos outro modo vibracional fora do plano e asso-
ciado & deformagéo da ligagéo intermediéria. Para este modo encontramos um deslocamento
de 286 em™!, usando o método de HF. Este deslocamento & superior ao deslocamento de
271 em™! encontrado por Florian e Leszczynski [68]. Usando os métodos BP86 e B3LYP
encontramos deslocamentos de 332 e 318 em™!.

Na regiao de altas freqtiéncias os modos vibracionais estirados apresentam em sua
maioria deslocamentos para baixas freqiiéncias. A 1nica excegédo é o estiramento assimétrico
NH, (figura 6.12i) em que ocorrem deslocamentos de (6 em™' para o método HF e de 2
em~ ! e 18 em™! para os funcionais BP86 e B3LYP) para a regido de altas freqiiéncias.
No entanto, todos os métodos concordam que este modo vibracional ¢ pouco afetado pelas
ligacoes de hidrogénio. Hé também uma concordéancia de todos os métodos no fato de que o
estiramento N-H (figura 6.12g) é o modo vibracional mais afetado pela formagao da ligacao
de hidrogénio.

A andlise dos deslocamentos entre os modos vibracionais dos monomeros € do
complexo tem demonstrado o comportamento dos modos vibracionais na complexacao das
moléculas guanina e citosina. Baseados na analise dos modos vibracionais das bases guanina
¢ citosina isolada e dos respectivos valores experimentais para ambas as bases, acreditamos
que os valores obtidos para espectro vibracional do complexo e para os deslocamentos que
das ligacOes de hidrogénio, foram suficientamente bem descritos

surgem commo conseqliénclas

dentro da aproximacao que Uusamos No entanto, a andlise em diferentes niveis de cédlculo
entro da aprox ;

. n~ P

odos vibracionais associados a guamna.

através da descricdo incorreta de dois m
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6.3 Espectro UV Visive]

Encontra i :
mos na literatura um considerdvel mimero de trabalhos teéricos e expe-

rimentals que tratam da obtencao do espectro eletrénico das bases que compoem o DNA
(76, 76, 77, 78, 79, 80].

Grande parte dos trabalhos se concentraram no estudo do espectro

UV-visivel das bases isoladas e em fase gasosa. Além disso devido ao grande mimero de
4tomos envolvidos em cada base a maioria dos estudos tem sido feitos usando métodos semi-
empiricos. Recentemente tem-se usado métodos ab nitio multiconfiguracionais no estudo
de propriedades 6ticas de moléculas 81, 82, 55].

Nesta segao iremos inicialmente calcular valores para os espectros UV-visivel das
bases guanina e citosina isoladas, comparando-os com os valores j4 existente na litera-
tura. Nosso principal objetivo, no entando, ¢ determinar as modificacdes do espectro dos
monomeros isolados devido & formacao do complexo guanina-citosina. Isto é feito através do
uso do método semi-empirico INDO/S discutido na se¢éo 3.3. Além disso. iremos também
estudar as contribuicoes do solvente (4gua) no espectro do complexo usando o método de

solvente implicito (SCRF).

6.3.1 Espectro UV-visivel da citosina

A citosina possui um total de 21 orbitais duplamente ocupados pelos elétrons de
valéncia. Para o cdlculo C1/S escolhemos 10 orbitais ocupados ( 44 ) e 10 orbitais virtuais
(—) (figura 6.13). As geometrias usadas para o célculo foram obtidas da otimizagéo da
geometria nos métodos Hartree-Fock, teoria de perturbagao MP?2 e funcional da densidade

(B3LYP) com o conjunto de funcées base 6-31G(d,p). Os valores do espectro UV-visfvel

obtidos para as diferentes geometrias estdo expostos na tabela 6.20.
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&
E(u. a)
0.30
.26
1.22
0.17 =
0354 T
.11
0.436 4
0.0)1 ~
-0.324
.35 L e
-0.39 4 L
-U.50 —— ——p
-1.54 4 g
-0.59 4 e
16 ———

Figura 6.13: Distribuicio dos orbitais moleculares da citosina em fungao da energia.

Comparando os valores calculados com os valores experimentais vemos que 0s va-
lores obtidos com a geometria otimizada com o método HE sao os que melhor se aproximam
dos valores experimentais. Isto corrobora com o fato de que a geometria obtida com este
método é o que melhor reproduz os valores experimentais. Os valores tedricos correspon-
dentes a primeira transi¢ao (37100 ern” 1) do espectro experimental estido abaixo deste valor.
Este fato também ocorre nos valores obtidos por Broo et al [77] que obtiveram os valores de
1

36000 ern~ ! com o mesmo método e geometria MP2/6-31G(d) e 35600 crn™" com o método

ab initio CIS/6-31G(d). O valor tedrico mais préximo do valor experimental é calculado

por Takahata [79], 36900 em~1. O valor correspondente a segunda transi¢do no espectro

experimental, 42700 em~1 nao é reproduzido por nenhum modelo tedrico. Estudo tedrico

recente por Fiilscher et al [81] atribuem esta transicio a uma n-7* calculada por eles em

40300 cm 1.




MP2 (fosc) B3PYP (f,..) EF
82.7 (0.002) 327 (0.002) 327 ((5050)1)

EXP' Ca'l (fosc)

35.2 (0.17) 351 (0.17)  36.4 (0
1 (0. 4(0.16) 37.1  36.0 (0.
38.0 (0.003)  38.2 (0.003)  38.0 (0.003) o
- 42.7
4(0.13) 451 (0.16) 458 (0.17) 465 449 (0.16)
47.5(0.01)  47.4 (0.005)  47.2 (0.01) 47.2 (0.007)
49.3 (0.90) 493 (0.88)  50.2 (0.85) 508

49.5 (1.045
50.7 (0.01)  50.1 (0.002)  51.4 (0.001) i
53.9 (0.11)  53.5 (0.12)  53.8 (0.13) 53.8 (0.09)

Tabela 6.20: Comparacao dos valores calculados para o espectro UV-visivel (103(;172,“ 1) da citosina usando

o método INDO/S. A geometria foi otimizada a nivel ab initio (MP2, B3LYP e HF) e usando um conjunto

de fungoes base 6-31G(d,p). Os valores experimentais foram obtidos por Zaloudek et al [80] em fase cristalina.

Na iiltima coluna apresentamos valores calculados por Broo ¢ Holmén [77) usando o método INDO /S com
a geometria obtida em nivel MP2/6-31G(d) .

Os valores tedricos calculados correspondente & terceira e quarta transicio no
espectro experimental estao em bom acordo com os valores experimentais. Os valores
estdo também em acordo com os valores calculados por Broo et al (tabela 6.20). Baseado
neste comportamento do espectro experimental e calculado podemos ver que as malores
discrepancias entre o espectro experimental e calculado ocorrem na regiao de baixas energias
onde estao localizadas as transicdes de menor intensidade. As transicées calculadas com

. L O Bt (8 ] ok : B : 5
diferentes geometrias nas regices 33, 38 e 51 x10% cm™" sao de muito baixa intensidade e

nio sio vistas no espectro experimental e nem reportadas por Broo et al [77].
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Energia de Transicio x103 (em~1
(forca de oscilador)

) Contribuicio % Orbitais

(Transicao)

32.7 (0.001) G T

36.4 (0.16) G 0

41 (n — ™) 1—0

38.0(0.003) 36 (n— =) 1—1

| 12 (n — %) 3—0
45.8 (0.17) T e
13 (m —7*) 0—1

32 (n —7%) 3—0

47.2 (0.01) 28 (n —7*) 1= )

‘ 24 (n—x*) 1—1
| 50.2 (0.85) TGl e
12 (7w — %) 2-—0

51.4 (0.001) 90 (7 — ¢g*) 0-—0

53.8 (0.13) 90 (m — %) -0

Tabela 6.21: Espectro UV da citosina obtido usando a geometria HF com o conjunto de fungdes base
6-31G(d,p). A terceira coluna apresenta a transi¢cio de orbitais. neste caso usamos a seguinte notacao: X
—— Y refere-se a uma transicao do orbital HOMO-X para o orbital LUMO+Y.

Analisando a estrutura dos orbitais obtidos usando a geometria de HF (tabela
6.21), vemos que a transi¢ao mais intensa do espectro é calculada em 50200 em™ !, que é
basicamente (79%) associada a transicio HOMO—LUMO+1. Este valor estd em acordo
com o valor 49500 ¢m™'encontrado por Broo et al [77] para a transicdo de intensidade
méxima. A transicao HOMO—LUMO para o espectro visivel da citosina foi obtido em
36400 em 1.

1O ' i i a ificil observagao
Transicoes n-m* possueln pequenas intensidades e por isso sao de dificil o e

experimental.
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6.3.2 Espectro UV-visive] da guanina

; pelo fato do nimero de
4tomos ser maior, usamos para o cdlculo CI 14 orbitajs ocupados (———) e 14 orbitais

desocupados (

) de menor energia. Na figura 6.14 ilustramos apenas a distribuicao
dos 10 orbitais em funcgéo da energia.

E{u. a.

0,21
030
.18
B.15-4

il

]

04124 ——

.08 sl
0N.072

-0.28 4 -

=034 ~ ——e—
-N.37 ~ - —o—o—
-1.39 e
.42 4 ———— —e—o—

.52 4 b
-85 4 —e— ———

. - I gua em I ca (l. rgia.

!‘ t! 1) strib ao dos o h a l()le(lllaleﬁ da anina em lun 0 da epergl
rpitais n a

lglua 1 .I. 1 1DUIC

. 1

O t i O da .tOS. a.

. ~ 1 .

para os vérios métodos.
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MP2 (fosc) B3LYP (fose)

HE (o) Exp®.  Exp?. c
gg.; Eggg; 22.2 (033) 335 (0.33) 316 3g¢ 23?8‘
40.6 0.0 8.1 (0.26) 39.6 (0.23) 39.8 39.4 378
6(0.04) 408 (0.04) 408 (0.003)
41.5 (0.004) 41.0 (0.01) 42.2 (0.05) =
129 (0.03) 425 (0.03) 2.3 (0.03)
ig.z}{ Eg.glg 45.2 (0.01)  46.6 (0.01)
i .30 49.6 (0.40 50.7 (0.44 -
5.6 (0.06) 517 (o.06§ 53.0 Eo.03§ Rl
HEWOA) BT  Big(ps0)| al  ap o

Tabela 6.22: Comparacao dos valores calculados para o espectro UV-visivel da guanina usando o método

INDO/S com geometria otimizada a nivel ab initio (MP2, B3LYP e HF) e usando um conjunto de fungdes
base 6-31G(d,p). Os valores experimentais foram obtidos por Yanada et al [78]® em

"Sublimed film’ e por
Clark et al [76]° em cristal de O-etilguanina.

Os valores apresentados na tltima coluna da tabela foram
calculados por Broo et al [77]° usando o método MP2 com base 6-31G(d).

vemos que hé um deslocamendo entre os valores calculados com o uso das geometrias obtidas
através dos métodos B3LYP, MP2 em relacao a geometria HF.

Iremos concentrar as andlises quantitativas no espectro obtido a partir da geome-
tria obtida com o uso do método HF'. Os resultados obtidos estao expostos na tabela 6.23.
Baseado nestes dados, observamos que o pico de absorcao mais intenso do espectro ocorre
em 50700 ¢m~ 1. Esta energia estd associada a uma transicao m — n* composta basica-
mente por 56% de uma transicdo HOMO-2 — LUMO e 25% da transicdo HOMO —
LUMO4+4. Experimentalmente, o valor maximo do pico de absorcao da guanina é deter-

minado em = 50000 em~! por Yanada et al [78], o que concorda com nosso célculo. A

- ’ rs - _l
transicio HOMO—LUMO para a gnanna ¢ calculada em 33500 cm™ .
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Energia de transics
cao x103 —1 ——
(forca do oscilador) ) Contribuicio % Orbitais

33.5 (0.33) (T&'arlsicéo) 2
93 (w — 7* 0
= T02) 84 (r — W"; 0 : (1)
40.8 (0.003) 64 En =% T
11 (n - 7r*) 6 0
122 005) B (r=r) 03
31 (ﬂ. bt 71’*) 3 1
42.3 (0.03) 23 (n— x*) 3 : =
13 (TI, = 71") 6 ity 1
64 (7w — o'*) 0 3
46.6 (0.01) (5o B
11 (7( T U*) 0 —6
50.7 (0.44) 5 (r—7)  2—0
25 (m—m* 0—4
53.0 (0.03) 35 (m—m)  0—4
R(r—7) 4—0
54.6 (0.29) 11"; g : :; g R i

Tabela 6.23: Espectro UV da guanina obtido usando a geometria HF. A terceira coluna apresenta a

transicao de orbitais. Neste caso usamos a seguinte notagao: X — Y refere-se a uma transicio do orbital

HOMO-X para o orbital LUMO +Y.

6.3.3 O complexo citosina-guanina

O complexo C-G possui 49 orbitais duplamente ocupados. Usamos para o cdlculo
CI o conjunto de 24 ocupados e 24 orbitais virtuais. O nosso principal objetivo nesta segao
& entender as mudancas no espectro eletrénico quando ocorre 2 formacao do complexo, além
de determinar o espectro UV-visivel do complexo. Desta forma, faremos uma anslise que
engloba os valores obtidos para o espectro dos mondmeros separados e para o espectro do
complexo.

Para o estudo do espectro UV do complexo privilegiamos 0 espectro obtido com a
étodo HF, devido ao fato que espectros obtidos com a geometria

geometria calculada com O m

deste método apresentaram O melhor comportamento em relacdo ao espectro experimental

Os valores obtidos estao expostos na tabela 6.24.

para 0s monomeros isolados.
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Energia de Transics :
gia. de Transicao x103 (em~1y

(forca do ocilador) Contribuican. (%)

(Transicéo) Orbitais
33.1 (0.0 38 (n — :
(0.002) e 0
. o 1 Eiey
33.3 (0.29) = - 5805
35.6 (0.002) 16 g T
373 (0.22) =) i
38.4 (0.26) ) -
Z (/\ =7 ) 0 oS 3
38.9 (0.003) i Ef B A2
13 (n —=* % e f))
10.8 (0.0001) i —
12.1 (0.04 st
(0.04) 91 (= — ) T
- / 22 (n—x* 6 —3
42.4 ; 21 (
(0.03) 2l (n— =" 6 — 4
11 (n —=* I
1.3 (0.32) e &= #0
37 (n—mt 4—0
2 (m—o* ;
16.6 (0.01) 10 ((T—:*) iBu
10(7—0’“% 0— 11
. 21 (n—a* g —s
47.5 (0.003) 20 (n — 7."; ‘_J; —>8
18 (n —7*) 4 —0
50.0 (0.35) 12 (m=—x") 1 — 2
: A0t —=x? A—s1
50.6 (0.56) 2T (% — r.*; (8 St
12 (= —7*) l — 2
51.1 (049) 66 (= — %) g

Fabela G.24: Espectro UV do complexo. Na Lereeira coluna apresentamos as transicdes enire os orbitais

moleculares. a notacao usada é a mesma que {oi usada para 0s 1onomeros.
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Podemos observar que as transicdes intensas estéo localizadas em energias préxi-

mas as que foram encontradas para og mondémeros isolados,

Isto nos leva a fazer um estudo
detalhado no sentido de identificar no complexo as transicoes que existiam nos mondmeros

isolados. Analisando as componentes atémicas de cada orbital molecular envolvido nas

transigoes mais Intensas do espectro do complexo e dos mondmeros observamos que as tran-

FICoE Dietaen b0 LiEplng ooy Tormadas Por transicbes que j4 existiam nos mondmeros

isolados. Desta forma, nota-se que a complexacdo acarreta um deslocamento das bandas

originais dos mondmeros. Desta forma, nota-se que a complexacdo acarreta um desloca-

mento das bandas originais das moléculas individuais. Os deslocamentos espectrais devido a
complexagao estao representados na figura 6.15 na tltima coluna da tabela 6.25. Os maiores
deslocamentos sao observados na regido intermediaria do espectro. A transicio 7 — 7* da
citosina calculada em 36400 em ™! aparece no complexo deslocada para o azul por cerca de
900 em~!. Seme-lhantemente, as transicio = — 7* da guanina calculadas em 38400 e 44300
cm™! aparecem deslocadas para o vermelho de 1200 e 1500 ecm ™!,

E interessante analisar agora a possivel existéncia de transicdes do tipo de trans-

énci A rem nos monomeros.
feréncia de carga e que, portanto, nao ocor




guanina
citosina
complexo
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Figura 6.15: Espectro UV_visivel do complexo C.G e dos monémeros guanina e citosina calculado usando
a geometria obtida com e métode HF com o conjunte de funcdes base 6-31G(d,p).

Num. complexo guanina citosina  deslocamento

I 33.3 (0.29) 33.5 (0.33) -200

II 37.3 (0.22 36.4 (0.16) 900

III 384 (0.26) 39.6 (0.23) -1200

VI 443 (0.32) 45.8 (0.17) -1500

\Y 50.0 (0.35) 50.2 (0.85) -100

VI 50.6 (0.56) 50.7 (0.44) -100
VII  54.1 (0,49) 54.6 (0.29) -500

Tabela 6.25: Valores das transi¢oes mais intensas (103(:m_1) do complexo e de cada monémero isolado.
(cm_l) em freqiiéncia entre os valores das

Os valores apresentados na tltima referen-se aos deslocamentos

transi¢des do complexo e dos monémeros.
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HOMO !

Figura 6.16: Transicio do tipo de transferéncia de carga observada no complexo. A transferéncia de carga
acarre da guanina para a citosina.

Observamos de fato no espectro do complexo uma transicao do tipo transferéncia
de carga HOMO—LUMO localizada em 40800 em~!. Na figura 6.16 ilustramos os orbitais
moleculares através das contribuicoes atémicas onde observamos que o orbital] HOMO estd
localizado preferencialmente na guanina e o orbital LUMO est4 localizado na citosina que

claramente indica uma transferéncia de carga.




Nesta sec8o procuramoes verificar o comportamento do complexo C-

G em meio
solvente. Para isto usamos 3 mesma geometria,

( HF /6-31G(d,p))

usada na segdo anterior,
quando estudamos este mesmo sisterns em fase gasosa. A obteng

a0 do espectro UV-visfvel
segue 0s mesmo procedimentos usados Para o calculo do espectro eletrénico dos sistemas em

fase gasosa. A tnica diferenca estg, relacionado 3 especificacéo do solvente através da cons-
tante dielétrica. Em nosso estudo usamos a constante dielétrica ¢ = 78.39 correspondente

ao solvente dgua. O raio de cavidade & determinado partir do volume molar do soluto, da

forma como foi apresentado no capitulo 5.

Os valores obtidos para o espectro eletrénico do complexo neste modelo de solvente
apresentaram um comportamento qualitativo semelhante ao espectro obtido para a molécula
em fase gasosa (figura 6.17). As maiores variagOes entre ambos os espectros ocorrem na

regido de baixas energias onde as transi¢Ges sao menos intensas (veja tabela6.26).

fase gasosa
e SCRF(2gua)

I (sl ]
30 I 315 40 45 50 %5
El
Energia(I0am)
tro
1plexo em fase gasosa e 0 espec
pectro eletronico calculado para o comp
i a tre o €s
Figura 6.17: Comparagao en
inuo
obtido com o método de solvente contu; e
.p)-
com o método ab-initioc HF e com base

A. e 1 !)ﬂ.] a anlbos 0s Célculos fDi Obtida
eoml tra usﬂda




Enereia x108 0=
e g ; xlU-cm 1 Coohth -
Ga de oscilador (Tron: 5 orbitajs
33.4 (0.36) w1 igao)

3»10(009) 74 (7’1 -_—_ ﬂ-*) )

2——)1
*

41 (n — 7*
7 A
13 (n —

T e o oa) e
3(3(-) (0.27) 84 (m — 7%) 1 —>?
3./.0 (0.10) 77 (7 —s %) 0—2
4% 3 (0.13) 9 (7 — %) 0—3
15.2 (0.28) SMlo—a & =5
45.3 (0.00) 97 (7w — 7%) 0—1
16.9(0.00) Sl

30 (n — =*) 4 —0
8.7 (0.00) G,
18 {(n — =*) 4 —0
19.0(0.00) = EZ = rig s
ZL\n —> 7 3 —s]
S0 F 0 73 (7 — =) e
51.1 (0.55) = E:_’Pi o
L\ — 7 SRl
= =
51.5 (0.01) i ((Z_'_; ;_}g

[abela 6.26: Especiro UV do complexo obtido com a geometna HF e campo de Reac¢ao. Na terceira
coluna apresentamos as (ransicoes entre os orbitais moleculares. a notacao usada ¢ a mesma que foi usada

para 0s nononeros.

»ara o espectro de absor¢ao do complexo em meio solvente. vemos que a transicao

de transferéncia de carga que existia no complexo em fase gasosa continua (figura 6.18).

porém aparece deslocada para a regiao do azul de 4500 cm™ " De fato a transicao é do

tipo m — =" e transfere carga da guanina para a citosina implicando numa diminuiao
” i N - o

do momento de dipolo (veja figura 6.6). Desta forma, o estado fundamental com maior

momento de dipolo. estabiliza mais no meio aquoso que o estado excitado implicando nun

: B lor E para E*.como indicado na figura
aumento da energia de transi¢ao; passando de um valor E p 5

6.19.
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T . . p
gL Q 13} nCla d'.e Car ga na reSeIlqa S 1 (=3 (é )
! 1 & 6 18 Ilansl ao de tra Sfelé de olvent gta ).

Figura 6.19: Comportamento da energia de transi¢ao do complexo citosina-guanina. No lado esquerdo

da figura ilustramos a energia de transicao da complexo isolado (E). Na lado direito hé um aumenta dessa
o estado fundamental & maior comparado

energia (E*) de transigio tendo em vista que o momento de dipolo d
uma maior estabilizagdo.

com o estado excitado e por isso em meio solvente ocorre
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De forma geral o estudo do espectro UV._vief

: Vistvel dos monéumeros isolados usandg 0
método semi-empfrico INDO/S reproduziu de mag,

! sofrem os maiores deslocamentos.
Adicionalmente no espectro aparece uma, transicao de baixa intensidade calculada em 4800

em~} que pode ser associada a transferéncia de carga da guanina para a citosina, Esta

transi¢do apesar de ser uma transicio m — 7* apresentou um deslocamento de 4500 cm=!

para a regiao do azul.
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Capitulo 7

Conclusao

Neste trabalho fizemos um estudo detalhado de vérias propriedades das bases nitro-
genadas guanina e citosina e do complexo que estas bases formam através de trés ligacdes de
hidrogénio. Nosso principal interesse foi determinar as mudancas em propriedades geométri-
cas, vibracionais e eletronicas que surgem como conseqiiéncias das ligagdes de hidrogénio.

No caso das bases isoladas nossos resultados mostram que os grupos amina presos
aos anéis principais das bases possuem uma estrutura piramidal, porém como uma energia
na ordem de KT o que demonstra a grande flexibilidade dessas estruturas. Esta flexibilidade
também pode ser observada na grande variagao observada no valor associado a deformacao
fora do plano do grupo NHp nos diferentes niveis de céleulo usados para o célculo do

i os vibracionais
espectro vibracional das base nitrogenadas isoladas. Para os outros mod

' is quando usamos o
obtemos valores que estdo em bom acordo com os valores experimentais ¢

ont I ndéncias recentes
funcional da densidade (BP86). Estes resultados vem de encontro com te

inci i ionais.
célculo de propriedades moleculares, principalmente vibracl

ivemos para as distancias
lexo citosina-guanina oS valores que obtivermnos p
No caso do comple

relacéo eletronica ¢ mais relevante

i 20 de cor
das ligacdes de hidrogénio sugerem que a incluséo
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o uso de um conjunto maijor de fungdes bage.
que

Uma anélise detalhada, ¢ feity da variacgo dos espectros

vibracionais usando-se
los tedricos. |
k tes mode
diferent

Gl Transices intensag sao deslocadas tanto em direc¢io ao azu] quanto em
direcdo ao vermelho devido a complexagio. Estas transicdes mantém as suag caracterfsticas

ermanecem localizadas nos respectivos mondmerog. Entretando, aparace uma transicao
edicional de baixa intensidade que corresponde a uma transferéncia de carga da guanina
a

ito ina. A inC] usao d() efeito de SO]Vente, através dO modelo de campo de reacao au-
a 8 CILOS i
par

1S Le.
OCODS /

a i i i i expel‘imental.
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