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“Given for one instant an intelligence which could comprehend all
the forces by with nature is animated and the respective situation of the beings
who compose it — an intelligence sufficiently vast to submit these data to
analysis — it would embrace in the same formula the movements of the greatest
bodies of the universe and those of the lightest atom; for it, nothing would be
uncertain and the future, as the past, would be present to its eyes”.

Laplace
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Resumo

Neste trabalho foi utilizada dindmica molecular classica para
estudar tanto o liquido 16nico tetrafluoroborato de 1-butil-3-metilimidazélio
puro quanto algumas solucdes baseadas nele. Para representar as interagdes foi
empregado o campo de for¢as OPLS-AA com cargas parciais derivadas da
metologia CHelpG.

Os resultados obtidos para o liquido puro concordam com os dados
teoricos e experimentais disponiveis na literatura. A difusdo de ions neste
liquido 16nico foi investigada por meio da dissolu¢cdo de um par i6nico sal KCI.
Os resultados obtidos mostram que a difusdo dos ions K* e CI” é muito pequena
se comparada a difusdo destas espécies em solucao aquosa. A difusao dos ions
do cloreto de potassio no liquido i6nico também foi muito pequena se
contrastada com o regime difusicional observado para as espécies [BMIM]" e
[BF4] diluidas em agua.

A solvatacdao de um oligopeptideo, formado por seis alaninas, neste
liquido foi investigada em duas temperaturas, 300K e 400K. O efeito causado
pela presenca de moléculas de dgua na vizinhanga do oligopeptideo também foi
analisado. As moléculas de agua forma representadas como modelo spc ( Simple
Point Charge). Comparado com o comportamento do oligopeptideo em agua,
observou em liquido i6nico uma maior rigidez estrutural do oligopeptideo. Foi
também observado que a presenca de moléculas de dgua préximas a molécula
bioldgica aumenta a mobilidade conformacional desta.

O efeito de polarizagdo sobre a estrutura eletronica do liquido
16nico foi analisado por meio do estudo da distribuicdo do momento de dipolo
do cation 1,4-dimetilimidazolio isolado e em fase condensada. A distribuicao do
momento de dipolo para o anion cloreto em fase condensada também foi

investigada.
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ABSTRACT

In this work classical molecular dynamics was used to study the
pure lonic liquid 1-butyl-3-methylimidazolium tetrafluoroborate,
[BMIM]'[BF.], and some solutions based in it. The OPLS-AA force field and
CHelpG derived charges were used to represent the interactions.

The results obtained for the pure liquid agreed well with theoretical
and experimental data available. The diffusion of ions in this liquid was
investigated through the solvation of KCI salt. The result showed that the
diffusion of K" and CI" are small when compared with the diffusion observed in
aqueous solution. The results obtained for K* and CI" ions are also small
compared to the diffusion regime observed for the ionic pair [BMIM]'[BF,] in
water.

The solvation of an oligopeptideo, formed by six alanines,
aminoacids in this liquid was investigated at two temperatures, 300K and 400K.
The effect of water molecules in the oligopeptide neighborhood was also
investigated. The spc-model (Simple Point Charge) was used to represent the
water molecules. Compared to the peptide behavior in water the results obtained
in the ionic liquid showed that the peptide structure was constrained. It was also
observed that the presence of water molecules near the oligopeptide increased its
conformational mobility. The effect media polarization on the electronic
structure of ionic liquid components was analyzed investigating the dipole
momentum distribution for 1,4-dimethylimidazolio cation in both isolated and in
condensed phase. The dipole distribution for chloride in condensed phase was

also performed.
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1- INTRODUCAO

1.1- Liquidos Iénicos: breve historico e defini¢cao

O primeiro liquido idnico a temperatura ambiente (LI) data de

1914'. Na literatura os liquidos i6nicos tém sido definidos como substincias
cujo ponto de fusdo ¢ inferior a 100°C e que sdo formadas somente por fons.”
Muitos dessas substancias possuem ponto de fusdo inferior a temperatura
ambiente (25°C) e, dai, ficarem conhecidas como liquidos i0nicos a temperatura
ambiente, de agora em diante RTIL (sigla inglesa para Room Temperature lonic
Liquid). Os cations mais comumente empregados na sintese de LI sdo
alquilamonios, alquil-fosforo, N-alquil-piridina e N-N-alquilimidazol, 1,1-
diaquil-pirolidina®’, Figura 1.1. Para os 4nions os mais empregados tém sido o
[CI], o [BF4] e o [PFq].

R, R, @ U

L+ IL+ H N N
R s R LR R~ | < N

Ry Ry R

Figura 1.1: Caitions mais comumente usados na sintese de LI, da esquerda para a
direita alquil-fésforo, alquilamoénios, N-alquil-piridina e N-N-alquilimidazol, 1,1-
dialquil-pirolidina.

1.2- Aplicabilidade dos liquidos iébnicos

As propriedades fisico-quimicas peculiares dos RTIL tém

despertado a aten¢do da comunidade cientifica e muitos esfor¢cos tem sido




envidados no sentido de se entender e aplicar as propriedades dos liquidos
10nicos como solventes, catalisadores ou eletrélitos. S6 como exemplo de
reagoes organicas bem sucedidas em LI pode-se citar as reagdes de
hidrogenagéo4, hidroforrnilac;ﬁo5 . Heck®, Diels-Alder’, Friedel-Crafts®,
esterificacdo’ e dimerizacdo de olefinas'’. Entre as principais propriedades dos
liquidos 16nicos destacam-se: pressdes de vapor praticamente despreziveis,
grande extensdo de temperatura dentro do estado liquido, ndo inflamabilidade,
larga janela eletroquimica, solubilidade atipica com outros solventes tanto
polares quanto apolares, permitindo assim grandes facilidades para separagdo
solvente/soluto em reagdes bifasicas ou de mais fases, propriedades cataliticas e
possibilidade de reutilizagdo sem grande comprometimento da extensdo da
reacdo. Devido, principalmente, a primeira e as duas ultimas propriedades os LI
tém sido classificados como ‘“green solvents” ou solventes benignos para o
meio-ambiente.

Além da aplicacdo como solventes, catalisadores e co-catalisadores
em diversas reacdes’, os LI também tém encontrado aplicacio em células

11 , 12 . 13 ‘1 .14
solares ', células combustiveis °, capacitores ~ e eletrolito para baterias .

1.3- Vantagens e desvantagens

Uma das vantagens dos RTIL estd na simplicidade de sua
sintetizagcdo e na possibilidade de se alterar significativamente as propriedades
do liquido por meio da troca do anion. E o cation que permite a esses compostos
10nicos a existéncia no estado liquido a temperatura ambiente, porém € o anion
que controla propriedades como solubilidade e estabilidade em relacdo a

umidade do ar. Portanto, simplesmente, trocando-se o anion de um destes




compostos pode-se obter um solvente 6timo para uma determinada separa¢do
solvente/soluto, por exemplo.

A capacidade de promover reagdes organicas a temperatura
ambiente, que em solventes tradicionais requerem altas temperaturas para a
ocorréncia da reagdo, significa para a industria quimica simplificacdo dos
processos e economia consideravel de energia.

Do ponto de vista ambiental, os RTIL sdo vantajosos porque ao
contrario da grande maioria dos solventes comuns, que sdo altamente volateis,
eles apresentam pressdo de vapor praticamente desprezivel. Esta propriedade
evita que parte do solvente seja perdido para o meio e, desta maneira, polua o
ambiente. E importante notar que em um grande nimero de reacdes em que
figuram como solventes, os liquidos id6nicos podem ser reutilizados sem grande
comprometimento da extensdo da reacdo. Esta caracteristica além de gerar
substancial economia, quer pela propria reutilizacdo do solvente quer pela
diminui¢ao dos efluentes a ser tratados, também gera uma reducdo enorme de
residuos langados no ambiente.

Finalmente, os RTIL apresentam em muitas reagdes atividade
catalitica e funcionam simultaneamente como solvente e catalisador.

Contudo, o prego desses solventes, quando comparado ao de outros
solventes tradicionais, torna seu uso menos atraente. Porém, ao se considerar a
reduzida escala em que sdo produzidos esses solventes, certamente o aumento
do consumo tornaria o pre¢co menor. Deve-se levar em consideragao também, a
capacidade de reutilizagdo destes solventes, a economia de energia
proporcionada por eles e a possibilidade de se produzir um solvente idnico

, . . ~ 15,16
especifico e otimizado para uma determinada reagdao > .




1.4- Toxidade dos liquidos ibénicos

Nao ha ainda muitos dados disponiveis sobre a toxidade e a
ecotoxidade (toxidade para o meio-ambiente) dos LI. Estudos preliminares de
JASTOREFF et al.'” mostraram, para os liquidos formados pelo cation imidazol,
uma correlacdo entre o tamanho da cadeia alquil lateral e a toxidade.
Inicialmente, apontou-se a maior toxidade dos LI de imidazol com cadeias
maiores a sua semelhanca com o herbicida “Paraquat”, Figura 1.2. Contudo,
estudos mais recentes de JASTORFF et al."® demonstram que essa relagio direta
entre o tamanho da cadeia alquil lateral e o aumento da toxidade também esta

presente em outros liquidos i6nicos.

CH

Parquat

Figura 1.2: Comparaciao entre o cloreto de 1-decil-3-metilimidazol e o herbicida
“Parquat”.

Ainda neste estudo, JASTORFF et al.'® faz uma analise preliminar
da influencia do anion na toxidade dos LI. Por meio da comparagdao da
influéncia da concentracdo de dois LI, tetrafluoroborato de 1-butil-3-
metilimidazol ([BMIM]'[BF4]) e bis-(trifluorometil)imida de 1-butil-3-
metilimidazol ([BMIM]'[BTEMI]), na viabilidade das células com leucemia
promielocitica de ratos, ficou demonstrada a menor toxidade do liquido formado

pelo anion [BF4] em relagdao ao do [BTFMI]. Para os cations também foram




realizados experimentos, com os liquidos [BMIM]'[BF,] e tetrafluoroborato de
1-butil-3-metil-piridina e os resultados indicaram que o cation derivado da
piridina € mais toéxico que o do imidazol.

Estudos de JASTORFF et al.'"® mostram também que a inclusdo de
grupos funcionais polares na cadeia lateral do cation promove uma redugdo da

citotoxidade dos LI.

1.5- O estudo em questao

Neste trabalho, foram efetuados Calculos Quanticos € de Dinamica
Molecular para o liquido tetrafluoborato de 1-butil-3-metilimidazol

([BMIM]'[BF,]), Figura 1.3.

Figura 1.3: Representagio do par ionico tetrafluoroborato de 1-butil-3-metilimidazdlio,
[BMIM] [BF4].

A fim de contribuir para a compreensdo e entendimento das
propriedades desses liquidos em nivel atdmico, o trabalho compde-se de trés
partes. A primeira cuida das simulagdes com o liquido puro pelo método de
Monte Carlo e Dinamica Molecular, além da solvatagao de par idnico do liquido
[BMIM]'[BF,] em 4gua e a solvatacio em liquido idnico de um par de [K]
[CI]. A segunda trata do processo de solubilizacdo de oligopeptideos em
[BMIM]'[BF,] a partir do tratamento classico com Dinidmica Molecular,

objetivando obter uma compreensdo preliminar das reagdes enzimaticas em




liquidos 16nicos. Na terceira parte, a partir de uma Dinamica Molecular de Car-
Parinnello, Célculos Quanticos com Teoria do Funcional de Densidade (DFT) e
fun¢des maximamente localizadas de Wannier foram estudados os momentos
de dipolo do liquido i6nico: cloreto de dimetilimidazol ((DMIM]'[CI]), Figura
1.4. Destes célculos foi possivel obter as fungdes maximamente localizadas de
Wannier que podem ser interpretadas como sendo os orbitais moleculares dos

pares i6nicos que compdem o liquido.

Figura 1.4: Representacido esquematica do par ionico cloreto de dimetilimidazdlio,
[DMIM]'[CI]".




2- REVISAO BIBLIOGRAFICA

Um composto i6nico liquido a temperatura ambiente, o nitrato de
metilaménio, foi sintetizado pela primeira vez por WALDEN' em 1914, sendo a
época considerado tdo-somente uma curiosidade de laboratorio sem vislumbrar
nenhuma aplicabilidade. Em 1951, Hurley ¢ Weir” em seus estudos de
eletroquimica também sintetizaram um liquido i6nico, o cloreto-brometo de N-
etil-piridinio. Porém, foi somente depois da sintese do tetrafluoroborato de 1-
etil-3-metilimidazélio, que ¢ um liquido idnico estdvel ao ar e a umidade,
realizada por Wilkes ¢ Zaworotko™ em 1992, é que os LI comegaram a ser
largamente aplicados como solventes e/ou catalisadores na sintese
qUimica4’5’6’7’8’9’10.

A seguir serdo mostradas algumas das utilizacdes dos liquidos
10nicos, descritas na literatura, na seara das reagdes quimica, da catalise e das

aplicacdes tecnoldgicas. Ao final, serd apresentada uma revisdo bibliografica

dos trabalhos teoricos visando a esses solventes.

2.1- Reacobes e catalise

2.1.1-Hidrogenagao

Uma das primeiras tentativas de hidrogenagdo catalitica utilizando
LI foi realizada por CHAUVIN et al.*' em 1995. Eles hidrogenaram o 1-penteno
em uma reagdo bifasica do complexo [Rh nbd(Ph;P),]PF¢s (em que nbd =

norbornadieno) com duas possibilidade de liquidos i6nicos [BMIM]'[PF¢] ou




[BMIM]'[SbFs]. Em ambos os liquidos, foram observadas velocidades de
reagdo cerca de cinco vezes maiores do que em acetona como solvente.

Em relagdo a hidrogenacao catalitica enantioseletiva MONTEIRO
et al.* mostraram que o catalisador quiral [RuCly(S)-BINAP],NEt, ( em que
BINAP = 2,2’-bis-(diaril-fosfino)-1,1’-bis-naftil ) em um sistema bifasico do
liquido i6nico [BMIM]'[BF4]” com 4lcool isopropilico catalisa a hidrogenagio
assimétrica do acido 2-fenilacrilico, Figura 2.1%, com a vantagem de permitir a

formagao do complexo catalisador in situ.

O
H?
O;H > CO,H
Ru-BINAP / [BMIM] t[BF4]-/
alcool isopropilico

Figura 2.1: Reacio de hidrogenacio assimétrica do acido 2-fenilacrilico.

O mesmo sistema catalitico foi utilizado para a hidrogenacao do
acido 2-(6-metoxi-naftil)acrilico, para a geracdo do anti-inflamatério (S)-

naproxen, com 80% de seletividade, Figura 2.2°.

OH [RuCl17(S)-BINAP]HNEt3 ' OH
MeO [BMIM] +[BF4]- / - PrOH oo 0

Figura 2.2: Hidrogenacao enantioseletiva do acido 2-(6-metoxi-naftil)acrilico.

Tanto na hidrogenacdo do acido 2-fenilacrilico quanto na do acido
2-(6-metoxi-naftil)acrilico foi possivel recuperar a fase do LI, que continha o
catalisador, e reutilizd-la varias vezes sem diferengas significativas da atividade
catalitica e de enantioseletividade®. Em um trabalho posterior, o0 mesmo grupo”>
apresentou outro complexo de palddio, Pd(acac), (em que acac =

acetilacetanoato), em [BMIM][BF,4]” para a hidrogenacdo de dienos. A fase




i6nica pode ser facilmente separada por decantagdo e foi reutilizada quinze
vezes sem perda da atividade catalitica e seletividade.

Outro processo catalitico bifasico muito interessante para a
consolidagcdo de rotas sintéticas mais “limpas” € o sistema liquido i6nico/ CO,
super critico. LIU et al.”> mostraram que hidrogenagdes cataliticas de olefinas
podem ser conduzidas em um sistema [BMIM]'[PF4]/CO, super critico (sc-
CO,). O complexo catalisador ¢ insoltvel em sc-CO,, mas bastante soluvel no
LI, enquanto os reagentes e¢ produtos sao soliveis somente no sc-CO,. Essa
diferenca de solubilidade além de garantir que o produto da reagdo nao seja
contaminado pelo rédio (catalisador) permite facil separacdo solente/produto,
bastando separar as fases e reduzir a pressao do reator com sc-CO,.

Enveredando pelos caminhos da nanoquimica, DUPONT et al.**
estabilizaram nanoparticulas de [IrCl(cod)], (em que cod = 1,5-ciclo-octadieno)
em [BMIM]'[PF,]". Este novo sistema mostrou uma atividade catalitica muito
superior a das outras reagdes bifasicas com metais de transigdo solvatados

diretamente em LI. O sistema nanoparticulas/liquido i6nico foi reutilizado sete

vezes sem perda apreciavel de eficiéncia.

2.1.2- Hidroformilagao

SHELDON’ levantou a possibilidade de se utilizar os LI como
substitutos para a dgua nas reacdes de hidroformilacdo de olefinas. No caso da
hidroformilagdo de olefinas com complexo de rédio as reagdes em agua estdo
limitadas as olefinas de 2 a 5 carbonos, devido a diminuta solubilidade das
olefinas maiores em agua.

Para as hidroformilagdes com complexos de roédio e cobalto tanto

KNIFTON® quanto WASSERCHEID ¢ WAFFENSCHMIDT?® demonstraram
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que a presenca de LI nestas reagdes aumenta a produtividade e tempo de vida
util do catalisador, permitindo a reutilizacao deste.

Hidroformilagdes com complexos de platina foram estudadas por
WASSERCHEID ¢ WAFFENSCHMIDT? em catélises homogéneas e bifasicas
envolvendo LI. No primeiro tipo, a hidroformilacdo do 3-pentenoato de metila
mostrou maior seletividade e produtividade com [BMIM]'[CI] do que com
solvente organico. Atribuiu-se o bom desempenho dos LI como solventes desta
reacdo a solubilidade do H, e do CO nesse meio. E interessante notar que
ANTHONY et al.”’ reportaram que para o caso do [BMIM]'[PF,] a solubilidade
de H, e CO estava abaixo do minimo detectavel pela técnica, o que reforca a
idéia de que também no caso da solubilidade de gases € o anion que exerce a
principal influéncia. Na catalise bifasica observou-se que a grande extensdo da
reagdo e a boa seletividade na obtencdo dos produtos da hidroformilagdo estao
mais relacionadas a pressdo do sistema do que com o solvente, porém o meio

106nico catalisador pode ser reutilizado.

2.1.3-Reacgao de Heck

A reagdo de Heck, isto €, as reacdes de arilagdo ou vinilagdo de
olefinas catalisadas por paladio, sdo de muita importincia na sintese
quimica®®**. O [BMIM][PF¢] tem se mostrado um solvente vantajoso para este
tipo de reacdo™ por causa de suas propriedades, em especial, ser praticamente
imiscivel em agua e soluvel para muito metais de transicdo de interesse em
catalise®”. Esta caracteristica da solubilidade do [BMIM][PF4] permite que em
reagOes bifasicas o catalisador fique na fase do liquido i6nico e os reagentes e
produtos na outra, evitando-se, assim, perdas do primeiro e permitindo a

e - 6,28,30
reutilizacao do catalisador.” ™
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CARMICHAEL et al.*® foram os primeiros a reportar as rea¢des de
Heck em liquidos i6nicos. Neste trabalho foram testadas a reacdo de haletos de
arila e anidridos benzodicos com alcenos, alternando-se o solvente entre dez LI
diferentes, obtidos por meio da combinagcdo dos cations 1-butil-3-metil-
imidazodlio, 1-pentil-3-metilimizol e n-hexil-piridina com os anions
tetrafluoroborato, hexafluorofosfato e cloreto, Figura 2.3. Altas taxas de
conversdo para produto foram obtidas para a reagdo em todos os LI, sendo o

[BMIM][PF4] o solvente mais adequado para a reagao.

0
i \,/lk
x Pd(OAc)) OFt
OFt >
+ | Liquido ionico / base R
R
0

\’/lkOBu + CO2
0O o0 0
PdClp
(6] I OBu Q
| Liquido i6nico
OH

Figura 2.3: Reacdes de Heck de haletos de arilas e anidridos benzéicos em liquido
ionico.

Y

XU et al.® em um trabalho parecido com o de CARMICHAEL et
al.*® obteve 100% de conversio, e uma excelente regioseletividade na arilagio
de butil-vinil éter e 99%, utilizando o [BMIM]'[BF]. O trabalho ainda ressalta
que com o uso dos LI pode-se substituir os compostos trifluormetanosulfanos de
arila, por brometos ou iodetos de arila. Esta substitui¢cao ¢ vantajosa visto que os
compostos trifluormetanosulfanos sdo caros e ndo sdo disponiveis
comercialmente.

Em 2002, foi reportado por OKUBO et al.*® a rea¢do de Heck com
Pd’ imobilizado em silica, utilizando-se como solvente o [BMIM][PF,]". Tanto

neste estudo como no de CARMICHAEL et al.*® o paladio pode ser reutilizado
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porque permaneceu solvatado no liquido 16nico enquanto os reagentes € 0s

produtos estavam dissolvidos em uma outra fase.

2.1.4- Reacgao de Diels-Alder

Os LI tém substituido a mistura dos solventes perclorato de
litio/dietil éter nas reagdes de Diels-Alder. Desta forma diminui-se o risco de
usar percloratos e o dietil éter.””"

EARLE et al.’' testou a reacdo de Diels-Alder com varios LI, sendo
o liquido [BMIM]'[OT{] (em que [OTf] = trifluormetanosulfano) o solvente
com melhor seletividade para os adutos endo/exo € com maior quantidade de
produto formado.

FISHER et al.” ao testar o acrilato de metila como dienéfilo, ¢ o ciclopentadieno
como dieno, com varios LI,

Figura 2.4’, concluiram que o nitrato de etilamonio ([EtNH;] [NOs]

) € o solvente mais conveniente para este tipo de reagao.

/ CO,CH;
] —~
+ N > +
H/:\

CO,CH; Liquido I6nico

\\\\\

~

/

CO,CH;

Figura 2.4: Reacao de Diels-Alder entre o ciclopenteno e o acrilato de metila.
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Na seara dos produtos naturais, YADAV et al.’” relataram a reacio
de Diels-Alder entre arilimidas e (R)-(+)-citronelal em [BMIM]'[BF,], Figura
2.5°%, para a formacdo de octa-hidroacridina, uma importante classe de moléculas
bioativas inibidoras da secre¢o de suco gastrico’>. O uso liquido iénico evitou o
uso de metais pesados como acidos de Lewis. A fase com LI foi reutilizada

quatro vezes sem perda da atividade catalitica.

CHO R’
. /Q [BMIM] “[BF ]
| HZN R o "

ION N "
H H H H R

Figura 2.5: Reacdo de Diels-Alder entre o (R)-(+)-citronelal e a anilina di-substituida
em [BMIM]"[BF,] .

2.1.5-Reacao de Friedel-Crafts

Os LI sao bons solventes para a reacao de acilagcdo de Friedel-Crafts
de compostos aromaticos simples. ADAMS et al.”’ reportaram que naftalina,
tolueno, cloro-benzeno, anilina e 1,1,2,6-tetrametil-3-isopropil-indane foram
acetiladas com cloreto de acetila em cloreto de 1-etil-3-metilimidazolio/AlCls,
resultando nos produtos mais favordveis estéreo-eletronicamente. Porém para o
antraceno € o pireno nao resultou nos produtos habituais para a reagdo com

solventes organicos, e sim uma mistura de di-acetiis, Figura 2.6.>
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o‘o

Antraceno 9-acetil-antraceno 1,5-diacetil-antraceno

/ (1%) (57%) 1,8-diacetil-antraceno

(42%)
Produto esperado

Figura 2.6: Acilacio do antraceno na presenca de liquido idnico, composicio do
produto apos 24 horas de reacio.

SONG et al® examinaram o efeito catalitico do
trifluormetanosulfona de escindio em liquidos i6nicos (cations [EMIM] e
[BMIM]" combinados com os anios [BF.], [PFs] e [SbF]). Os resultados
foram muito promissores e possibilitaram realizar alquilacdo do anel benzeno
com 99% de conversdo e facil separacao solvente/catalisador — produtos devido
a separacdo de fases, Figura 2.7°. Esta reacdo ndo foi observada na presenca de
solvente organico.

@ @ Se(OTh3 (20mok)
[BMIM] T[SbFg]-

20°C /12h

Figura 2.7: Reacao de alquilagio de Friedel-Crafts entre o benzeno e ciclo-hexeno com
escandio em liquido i6nico.

Mais recentemente, ZHAO et al.’* estudaram a alquilagio do -
metilnaftaleno em alguns liquidos i6nicos. Eles pesquisaram os fatores que
influenciam a reagdo quimica e concluiram que para essa reagdo de alquilacao o
cation define a seletividade ¢ o anion influencia na conversao da reagdo, sendo
o bromo-cloroaluminato de butil-piridinio o LI mais conveniente para a reagao.
Com base em informacdes de espectrometria de massa por ionizacdo por

“electronspray” eles propuseram um mecanismo possivel para a reagdo, Figura
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2.8°*. O LI foi facilmente separado por decantacio e reutilizado trés vezes com
pequena reducao da atividade catalitica.

AlpCl7- + HO — > AlL,ClgOH + HC1

} . )
HCI + ALClL ———— [H%O olvatado 2AIC1,

CH, H
R—CH=—CH, + H =———= R—CH—CH; QO ~ HiC ‘ R
. R@@CH3 - (R=Corp; R=Cyi-p2)

Figura 2.8: Possivel mecanismo para a alquilacio de Friedel-Crafts do o-metil-
naftaleno em bromo-cloroaluminato de butil-piridina.

2.1.6- Reacao de esterificagao

Os LI sao solventes adequados para as reacdes de esterificacdo,
como mostrou o trabalho de DENG et al.’ que relatou a reagdo de esterificagao
de acido alifaticos e alcoois. Bons resultados também foram obtidos para as
reagoes de esterificagdo com o protocolo DCC/DMAP (que permite a introdugao
da funcdo éster em um ambiente com umidade e elimina o uso de acido
contendo cloro, sensiveis ao ar) foram efetuadas em [BMIM][BFs] e
[BMIM][PFs] por IMRIE et al.*>. O uso de LI dispensa o uso de
diclorometano. Além de otimas taxas de conversibilidade, o solvente pode ser
reutilizado e o tempo de reacdo sofreu uma redugao de 24h para 6h. Em 2003,
LEE e PARK®® realizaram um estudo comparativo da reagdo de esterificagdo em
trés LI diferentes ([BMIM][BF4], [BMIM][PF¢], [BMIM]'[SbFs]) com
varios acidos de Lewis e as com as bases Cu(OTf),, Yb(OTf);, Sc(OTf)s,
HfCl,.(THF), e InCl;. Em [BMIM]'[PF,] todos os catalisadores apresentaram
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conversao maior que 99%. Somente os catalisadores Yb(OTf);, InCl; e Sc(OTf);

apresentaram boa conversibilidade na primeira e segunda reutilizagao.

2.1.7- Reagao de dimerizagao de olefinas

CHAUVIN et al."’ foram um dos primeiros grupos a aproveitar das
propriedades de solubilizacdo dos LI, observando que estes sdo capazes de
solubilizar complexos de niquel mas sdo insoliveis em alcanos. Relataram, em
1990, a dimerizacdo de alcenos em LI em um processo bifasico de facil
separagao solvente/produto.

Em trabalho posterior, 0 mesmo grupo’’ prosseguiu os estudos
sobre o tema da dimerizacao de alcenos em LI a fim de mostrar a viabilidade
destas reacdes com LI na formacdo de hidrocarbonetos de oito carbonos. E
interessante notar que este grupo estd sediado no Instituto Francés de Petroleo,

exemplificando o interesse marcante da industria petrolifera na utilizacdo de LI.

2.1.8- Outras reacoes

ALLETI et al.’® reportaram reagdes de acetilagio em 4lcoois
alifaticos e aromaticos e em aminas com trifluormetanosulfona de gadolinio,
Gd(OTf);, em [BMIM]'[BF4], [BMIM][PFs]. O catalisador pode ser
recuperado e re-utilizado, contudo percebeu-se uma diminuicao da atividade do
catalisador ap0ds o processo de reciclagem.

Um Estudo sobre a di-hidroxila¢ao de olefinas com 6smio em 11

diferentes LI foi perpetrada por BRANCO e AFONSO.*” Os resultados obtidos
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indicam que o [BMIM]'[PFs] e [OMIM]'[PF¢] apresentam seletividade e
extensdao da reagdo comparavel a do sistema com solvente convencional (dgua/
alcool terc-butilico), porém com uma contaminacdo dos produtos pelo dsmio
muito menor. A fase do LI, que solubiliza o catalisador, pode ser re-utilizada até
9 vezes com uma reducao de apenas 5% da conversibilidade em relagao ao
primeiro turno da reacao.

Liquidos i6nicos também podem ser utilizados nas reagdes de
Suzuki. MATHEWS et al.*” mostraram que [BMIM]'[BF,] como solvente para
a reacao entre 4-bromotolueno e acido fenil-borico com Pd(PPh;),, a 110°C, da
69% de produto, Figura 2.9. Devido a miscibilidade em 4gua e imiscibilidade em
éteres do [BMIM]'[BF,] o produto pode ser facilmente extraido com éter
dietilico. Nao foi detectada contamina¢ao do produto com paladio apos a

extracgao.

CHj3 B(OH),
CH;

[BMIM] *[BF 4]

Figura 2.9: Reacdio entre 4-bromotolueno e acido bérico em [BMIM]'[BF,] -
Reacao de Suzuki.

GREE ¢ BOULAIRE" reportaram o uso de [BMIM]'[BF,] como
solvente para reagdes de Witting. Os dados obtidos mostraram boa conversao a
produtos e a possibilidade de reutilizacao do solvente. O ponto mais interessante
deste trabalho foi a reutilizagio do [BMIM]'[BF,] em duas rea¢des de Witting
diferentes, analises com RMN de 'H e "C ndo detectaram a presenga do

produto da primeira reacdo entre os produtos da segunda.
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CHy H H o

—C—C—CH,

0]
CH;
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CH; + \H idnicq

©

O——0

Figura 2.10: Reacdo de Witting em meio de liquido ionico.

CHEN et al.* apresentaram reacdes de alquilagio de alilas e
reacdes de aminacdo realizadas com complexo de paladio em [BMIM]'[BF,] ,
o catalisador e o LI foram reciclados e reutilizados por trés vezes sem perda da

atividade catalitica.

2.1.9-Biocatalise

Os LI tem possibilitado a realizagdo de reagdes biocataliticas
bifasicas em substratos polares, porém pouco soliveis em meio aquoso, como ¢
o caso de muitos carboidratos e aminoacidos®. Desde a descoberta de que a
enzima alcalino-fosfatase ¢ relativamente estavel em um liquido i6nico
hidratado, um niimero crescente de reacdes biocataliticas vem sendo descritas na
literatura. ****

A epoxidacao do ciclo-hexeno por acido peroxi-octandico € um

bom exemplo de como os LI podem trazer beneficios para este ramo de

~ 4 y e . 17 ~ . , .
reacdes™. Os acidos peroxi-carboxilicos sdo bons oxidantes, porém os riscos
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envolvidos em seu manuseio obstam a sua utilizacdo. Contudo, o uso da enzima
Novozyme-435 (forma imobilizada da Candida antarctica lipase B - CaLB) em
[BMIM]'[BF,]” gera o acido peroxi-octandico in situ, a partir do &cido

octanodico e perdxido de hidrogénio, Figura 2.11.

[BMIM] T[BF4]-
/_\ > ()O

RAOOH RCOH

HyO = HyO
2 ENZIMA 272

Figura 2.11: Epoxidacio biocatalitica do ciclo-hexeno, a partir de acido peroxi-

octandico gerado in situ, em [BMIM][BF,]".

SHELDON et al.* estudaram, por meio da reacdo de
transestrificagdo da fenil-glicina-metil-éster, se a enzima CalLB conserva a
atividade quando dissolvida em LI. As reacdes realizadas em [BMIM][BFE,],
[BMIM]'[PF¢] e [BMIM] [OT{] apresentaram velocidade de reagdo proximas a
obtido com o acool terc-butilico. Porém, praticamente nao houve reagao nos
liquidos  [BMIM]'[NO;], [BMIM][Lactato], [EMIM]'[EtSO,] e
[EtNH;]'[NOs]. Para explicar essa inatividade da enzima nestes ultimos LI
SHELDON et al.** levantaram duas hipéteses. A primeira seria a forte tendéncia
a coordenacdo dos anions que compde estes liquidos, ao coordenarem-se
proximos a superficie da enzima os anions estariam provocando alteracdes na
conformacdo enzimatica o que leva a uma perda de atividade. Uma outra
explicacdo seria que esses LI estariam denaturando a enzima.

Os autores SHELDON et al.** também estudaram a estabilidade

térmica da enzima CalLB em LI. Os resultados apontam que os LI exercem uma
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espécie de protecdo da camada de hidratacdo da enzima permitindo, desta
maneira, que a conformagdo da enzima seja mantida inalterada, mesmo em
temperaturas mais elevadas.

Mais recentemente, GARCIA et al.*® realizaram um estudo
comparativo da atividade das enzimas curtinase, imobilizada em NayY, e
Novozym-435 para os solventes [BMIM]'[BF,], [BMIM][PF],
[OMIM]'[PF,], etano super critico (sc-Et), CO, super critico (sc-CO,), n-
hexano e uma mistura [BMIM]'[PF] / sc-CO, para a reagdo de transeterificacdo
do 2-fenil-1-propanol, Figura 2.12. Para a curtinase foi mostrado que a atividade
da enzima nos liquidos iénicos [BMIM][PFs] ¢ [OMIM][PF,] foi muito
semelhante a atividade em n-hexano e um pouco menor que em sc-Et. A reacao
em sc-CO, foi inexpressiva indicando um efeito deletério do CO, sobre a
enzima. Para a Novozym-435 a atividade da enzima nos LI foi muito pequena.
GARCIA et al.* atribuiram a diminuta velocidade da reagdo para solventes
10nicos a alta viscosidade dos LI e, conseqiientemente, dificuldade de transporte
de massa. Este resultado estd em desacordo com os dados obtidos por
SHELDON et al.* nas reagdes de transesterifiagio em LI o que mostra a
necessidade maiores estudos nesta area a fim de se compreender melhor o

comportamento das enzimas em LI.

OH )
Enzima _ Ow
Butirato de vinila 0]

Figura 2.12: Reacao de trans-esterificacio do 2-fenil-1-propanol.

Ainda no trabalho de GARCIA et al.”’, foi muito elucidativa a
reacao de transesterificacdo da enzima curtinase na misturas de solventes LI / sc-
CO,. A reagdo ocorreu em uma velocidade superior a dos outros solventes
testados e, neste caso, nao houve efeito deletério do CO, sobre a enzima. Isso
que permite inferir que o LI gera um efeito protetor sobre a enzima, em

concordancia com o trabalho de LOZANO et al.*
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2.2- Outras aplicagées

2.2.1- Células solares sensibilizadas com corante

Os LI tém sido aplicados com sucesso como substitutos de
solventes organicos em uma nova geragdo de células solares, as células solares
sensibilizadas com um corante, ou DSSC (sigla para Dye-sensitized solar cells).
Em 2001, MATSUMOTO et al.*’ descreveram a aplicacdo do liquido baseado
no 1- etil-3-metilimidazoélio e dois hidrofluoretos, H,F;" e HsF; (na proporcao
molar 7 : 3), também conhecidos como EMIm-Fe2.3HF, em cé¢lulas solares
desse tipo. O objetivo era testar a eficiéncia da conversdo de energia luminosa
para energia elétrica em uma cela com liquido i6nico de baixa viscosidade, pois
trabalhos anteriores da literatura®™ relacionavam o baixo rendimento da
conversdo de energia em LI a sua viscosidade elevada, implicando baixa difusdo

dos anions 77/1; que tém papel central no processo de conversdo de energia. De

fato, o EMIm-Fe2.3HF apresentou uma eficiéncia maior que outros LI com
maior viscosidade.

MIKOSHIBA et al.'' aprimoraram a eficiéncia das DSSC com LI
por meio da adi¢do de agua, iodeto de litio e terc-butil-piridina. A 4gua diminui
a viscosidade do LI e, portanto, melhora sua conversao de energia. A adigdo das
outras duas substancias permitiu que o dobro de 4agua fosse adicionada, o que
levou a uma eficiéncia de 4,2% da conversao de energia.

Também, tentou-se combinar ao LI outras substincias que o
“congelem”®. Isto traria maior praticidade as DSSC. E nesta perspectiva que
WANG et al.*’ adicionaram nanoparticulas de silicio ao iodeto de 1-metil-3-
propilimidazolio, MPII, para leva-lo a um estado de quasi-sélido. Uma

eficiéncia de 7% de conversao de energia foi obtida.
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2.2.2-Células combustiveis

Um trabalho preliminar de SUSAN et al.'* constatou a possibilidade
de se utilizar LI em células combustiveis (reducdo de H,). Uma célula
combustivel com o eletrolito imidazol/bis-(trifluorometanosulfonil)amida
quando borbolhada com H, e O, ¢ capaz de gerar eletricidade suficiente para

abastecer um pequeno aparelho eletronico, como uma calculadora.

2.2.3- Capacitores

Nas tultimas décadas os capacitores eletroquimicos tém recebido
muita atencao devido a quantidade de energia que esses dispositivos conseguem
armazenar.”’ Em funcio da ndo-volatilidade, boa condutividade e larga janela
eletroquimica os LI mostram-se particularmente interessantes como eletrolitos
destes dispositivos. Entre as primeiras aplicagdes de LI neste tipo de capacitor
estd um trabalho de WATANABE et al.’' que em 1995 incorporou um haleto de
1-butil-piridina a um polimero eletrolito. LEWANDOWSKI et SWIDERSKA "
reportaram o uso de um sistema ternario PAN-[EMIM]'[BF,] TMS (em que
PAN ¢ um polimero e TMS ¢ a tricaina metano sulfonato) como eletrélito de um
capacitor de dupla camada com bons resultados. Em um trabalho posterior de
LEWANDOWSKI e GALINSKI™, eles estudaram a utilizacdo de LI puro como

eletrolito, obtendo resultados satisfatorios.
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2.2.4- Eletrdlito para baterias

O trabalho de OGIHARA et al.” ilustra bem a possibilidade de se
utilizar LI como eletrdlito para baterias. Uma dificuldade do uso de LI para esta
finalidade ¢ que apesar de formado somente por ions, estes ndo podem ser
utilizados como ions destinados a migracao pelo eletrolito. Dai a necessidade de
se adicionar sais de pequena massa molar nos LI. Porém essa adi¢do provoca o
aumento da viscosidade do liquido diminuindo a condutividade do LI.
OGIHARA et al.”” sintetizaram uma nova classe de LI formada por anions
sulfato e uma mistura de cations provenientes do imidazdlio com cétions de
metais alcalinos, Figura 2.13. Essa nova classe de LI provou ser adequada como
eletrolito para baterias, apresentando condutividade iénica da ordem de 10

-1
S.cm™.

\/N\/NH
MT M+ =H+ ou Lit

S042-

Figura 2.13: Nova classe de liquidos i6nicos com cations de metal alcalino
incorporados.

No trabalho de LIU et al.'* foi caracterizado um novo sistema sol-
gel formado por [BMIM]'[BF,] e metil-sesquioxano. O material apresentou boa
condutividade idnica, janela eletroquimica de mais de 1,5V e grande
estabilidade térmica tornando-o interessante como eletrolito para baterias,

janelas eletrocromicas e sensores.
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2.3- Simulacao Computacional

A primeira simulagdo computacional de liquidos i6nicos a
temperatura ambiente descrita na literatura foi a de HANKE et al.”® que
desenvolveram um conjunto de potenciais utilizados nas simulagdes com
Dinamica Molecular dos liquidos [DMIM][C]]" (duas situagdes : uma com
atomos unidos — united atoms — para os hidrogénios da metila e outra com
hidrogénios explicitos) e [DMIM]'[PF¢] (united atoms). A funcdo radial de
pares obtida da simulacdo destes liquidos mostrou que os anions localizam-se
principalmente acima e abaixo do plano do anel imidazol na regido do carbono
C2, Figura 2.14. A simulacdo com “united atoms” ndo apresentou diferencas
estruturais significativas em relacao a simulagdo com atomos explicitos, contudo
para a analise da dindmica dos ions a simulacdo com atomos explicitos mostrou-

se mais adequada.

Cs—Cy
| @ |
NISEN;
Me/ C3 Me

Figura 2.14: Representacio esquematica do cation 1,3-dimetilimidazdlio.

Foram realizadas simulagdes de pequenas moléculas (agua, etanol,
éter dimetilico e propano) em [DMIM][CI].>* A anélise estrutural e energética
da simulagdo mostrou que a agua e o etanol interagem fortemente com o anion
devido a formagdo de ligacdes de hidrogénio; por sua vez as moléculas de éter
dimetilico e propano estdo mais correlacionadas com o cation imidazol.

55
1.”° calcularam a

Prosseguindo com estas simulagdes LYNDEN-BELL et a
energia de excesso quimico destas pequenas moléculas no liquido i6nico. Os
resultados, Tabela 2.1, mostram claramente a influéncia das ligagdes de

hidrogénio no valor da energia de excesso quimico, resultando em valores
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negativos; as moléculas polares mas que ndo apresentam grupos hidroxila e
portanto ndo fazem ligagdes de hidrogénio como o dimetil-éter e a acetona
apresentaram um potencial de excesso quimico positivo da ordem de 7kJ,mol™ e
para o propano, que ¢ apolar, foi encontrado um valor de energia de excesso
quimico ainda mais positivo. Esses resultados guardam uma boa concordancia
com os dados experimentais disponiveis em agua, exceto o caso da acetona. Foi
sugerido que esta deve ser estabilizada nos LI na forma enodlica, o que

possibilitou a formacao de ligacdes de hidrogénio.

Tabela 2.1:Potencial quimico de excesso calculado para as moléculas em solucio de
[DMIM]'[CI] a 400K.

Espécies w* , kJ.mol
Propano +26 £5
Dimetil-éter +7 £6
Acetona +7 +6
Etanol -14 £5
Agua -29 £5

Uma série de simulagdes de moléculas de d4gua em [DMIM]'[CI]
ou [DMIM]'[PF,], variando a composi¢io da 4dgua em relacdo ao LI, foi
realizada por HANKE e¢ LYNDEN-BELL. Nesse trabalho, eles calcularam o
as propriedades de excesso da mistura, em ambos os casos o [DMIM]'[PFs]
apresentou valores positivos e o [DMIM][CI] valores negativos, em
concordancia com as evidéncias experimentais de que o ultimo LI sempre se
mistura & agua enquanto aquele forma uma separacdo de fases. A andlise de
formacdo de “clusters” de 4gua na mistura evidenciou que, nas misturas em que
a agua participa com menos de 50% da composi¢cdo, ndo ha a formagdo de
grandes “clusters” e que 35 a 40% das moléculas de 4gua permanecem isoladas.
Mesmo em misturas com mais de 75% de agua, 20 a 30% das moléculas de dgua

ficaram isoladas, porém nesse caso observou-se a formagdo de redes de dgua
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que percola a caixa de simulagdo. A analise de correlagdo dos tempos de
reorientacdo dos dipolos da molécula de 4gua e do cation mostrou que as aguas
reorientam-se mais lentamente em [DMIM]'[CI] do que em [DMIM][PF¢]. A
analise de correlagdo temporal das ligacdes de hidrogénio mostrou que elas sdo
mais curtas no cloreto do que no hexafluoreto. A maior intensidade da interagdo
dos hidrogénios com o anion cloreto em relagdo ao hexafluorofosfato deve estar
relacionada a maior densidade de carga por unidade de volume daquele anion,
haja vista o cloreto ser o menor dos dois anions.

Mais recentemente, HARPER ¢ LYNDEN-BELL”’ estudaram a
importancia das interagdes eletrostaticas nas misturas de LI. Eles simularam o
benzeno, o 1,3,5-trifluorobenzeno e o hexafluorobenzeno em [DMIM]'[PF,], a
escolha dos compostos aromaticos estd diretamente relacionada com o momento
de quadrupolo de cada um deles. Benzeno e hexafluorobenzeno apresentam
momento de quadrupolo de mesma magnitude, mas sinais contrarios € o
momento de quadrupolo do 1,3,5-trifluorobenzeno ¢é praticamente zero. No anel
benzeno, que tem o momento de quadrupolo negativo, os cations [DMIM]"
foram localizados acima e abaixo do plano do anel, isto ¢, interagindo com as
nuvens de elétrons m do anel, enquanto os anions localizaram-se na regido
equatorial. No caso hexafluorobenzeno, cujo momento de quadrupolo € positivo,
deu-se o inverso, os anions localizaram-se nas regides acima e abaixo do plano
do anel enquanto os cations ocuparam uma posic¢ao lateral ao anel. Ja para o
1,3,5-trifluorobenzeno nao foi observado um ordenamento intenso de cations ou
anions na circunvizinhanga do composto. O estudo de espalhamento de néutrons
em uma solugdo de benzeno em [DMIM][PF,], efetuada por DEETLEFS et
al.>®, mostrou que a distribui¢do dos anions ao redor do cation ¢ mais intensa na
regido dos hidrogénios do anel imidazolio e evita os hidrogénios da metila, por
seu turno a distribuicdo do benzeno ao redor do cétion interage mais com 0s
grupos metila e os hidrogénios dos carbonos C4 ¢ C5, mas pouco interage com o

hidrogénio do carbono C2, Figura 2.14. Desta forma, a estrutura obtida para a
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mistura de benzeno em [DMIM]'[PF¢] via simulagio computacional estd em
acordo com os dados experimentais.

Em 2002, ANDRADE et al.” efetuaram uma simulagio NVT de
um “ensemble” com 192 pares de tetracloroaluminato de 1-etil-3-
metilimidazolio, utilizando pardmetros derivados do campo de forgas do
AMBER® e cargas parciais obtidas por calculo ab initio com metodologia
RESP®'. A estrutura do liquido obtida pela fungio radial de pares foi validada
pelos dados de espalhamento de néutrons disponiveis para este liquido e a
constate de difusdo do cation foi validada pelo valor experimental obtido por
RNM62,

Simulagcdes com Monte Carlo explorando a termodindmica do
[BMIM][PFs]” foram efetuados por SHAH et al.”’, que utilizaram um modelo
“united atoms” e pardmetros derivados do campo de forcas OPLS®’. Os valores
obtidos para as propriedades termodinamicas estdo em concordancia com os
dados disponiveis para esse liquido. A estrutura do liquido inferida por meio da
funcdo radial de pares mostrou que os anions [PFs]" localizam-se
preferencialmente acima e abaixo do anel imidazdlio proximos ao carbono C2,
Figura 2.14, e corroboram a estrutura obtida por HANKE et al.”® para os LI
baseados no imidazol. Interessados em investigar quao detalhado deve ser um
campo de forcas para descrever LI com razodvel concordancia experimental,
MAGINN e SHAH® promoveram um estudo comparativo simulando o
[BMIM][PF], por método de Monte Carlo, usando trés modelos diferentes: um
“unted atoms” — UA1 —, utilizado em seu primeiro trabalho com LI, outro misto
empregando “united atoms” para o cation e “all atoms” para o anion — UA2 — e
um terceiro com detalhamento atdmico — AA —, “all atoms”. Apesar de o
modelo AA mostrar valores para a densidade e para o coeficiente de expansao
isobarica em maior concordancia experimental que o UAl e UA2, o autor
advogou que o pequeno desvio na predi¢ao das propriedades termodinamicas do

modelo UA2 ¢ compensado pela maior economia computacional. A constante de
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Henry para o CO, neste LI também foi calculada usando o modelo UA2 e
apresentou uma ligeira sobreestimac¢ao do valor experimental, indicando que o
CO, esta mais solvatado no LI do que se observa experimentalmente. Em seu
Gltimo trabalho, MAGINN e SHAH® calcularam a constante de Henry para
agua, o dioxido de carbono (os resultados do trabalho anterior também foram
reapresentados), etano, eteno, metano e oxigénio em [BMIM]'[PF4] utilizando
dois métodos distintos: insercdo de particula teste e “ensemble” expandido.
Ambos os métodos subestimaram o valor da constante de Henry. Porém,
analisando por um viés qualitativo, pode-se afirmar que os métodos lograram
éxito em predizer a correta tendéncia de solubilizagdo destas pequenas
moléculas em LI. Também foi mostrado que a inclusio do momento de
quadrupolo na descri¢do das cargas parciais melhora a concordancia dos
resultados da simulagdo com os experimentais. Contudo, os dois métodos
falharam na descrigdo da solubilidade do gas oxigénio em [BMIM]'[PFs]” com
relacdo ao aumento de temperatura. Dados experimentais mostram que a
solubilidade do oxigénio ¢ diretamente proporcional a temperatura, todavia a
simulag@o apontou uma reducao na solubilidade com o aumento da temperatura.
A analise de distribuicao radial de pares mostrou que o CO, e a dgua interagem
mais fortemente com o anion e que este faz ligagdes de hidrogénio com agua.
Por sua vez, as moléculas apolares apresentaram interagdes pouco intensas, tanto
com o cation quanto com o anion; estas moléculas estdo bastante associadas a
cadeia alquil lateral do cation.

MORROW ¢ MAGINN?®” simularam com Dindmica Molecular o
[BMIM]'[PF¢] utilizando um modelo “all atoms” com parametros oriundos do
campo de forgas CHARMM 22% ¢ cargas parciais CHelpG®. Os valores obtidos
para o volume molar, coeficiente de expansio e coeficiente de
compressibilidade isotérmica estio em maior concordancia com os valores
experimentais que os valores obtidos por Monte Carlo por SHAH et al.’, Tabela

2.2.
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Tabela 2.2: Comparacao de algumas propriedades termodinidmicas obtidas com os
métodos de Monte Carlo, Dindmica Molecular e os valores experimentais.

Temperatura  Densidade (g.cm™) op x 10" (K™ kr x 10° (bar™)

(K) DM MC® Exp” DM MC® Exp® DM MC® Exp”

298,2 1,367 1,298 1,360 5,49 4,34 6,11 36,83 49,04 41,95

323,2 1,346 1,286 1,340 5,42 430 6,02 32,86 31,21 49,35

343,2 1,339 1,273 1,324 5,36 4,25 5,95 39,20 32,11 Nd

Em parte, a melhor concordancia do modelo proposto por
MORROW e MAGINN?® ¢ devida ao uso atomos explicitos. Supondo que os
ions sdo cercados por uma gaiola de contra-ions e utilizando funcdes de
autocorrelagdao temporal eles determinaram que o cation permanece 3,46 + 0,04
ns dentro de uma gaiola de anions, mutati mutandis, o anion permanece 3,25 +
0,03 ns. O tempo de correlagdo de rotagdo do anion [PF¢] foi de 28 ps, e para o
cation, 4,3 ns. Estes valores indicaram que apesar de os movimentos de
translagdo dos cations e anions serem correlacionados, os movimentos de
rotagdo diferem por duas ordens de grandeza. E interessante notar que estes
valores de correlacdo rotacional obtidos para o [BMIM] [PFs] sdo uma ordem
15

grandeza maior que os valores obtidos por HANKE et a

[DMIM]'[PF,] a 400K.

para o

O liquido [BMIM]'[PFs] também foi investigado por dinimica
molecular por MARGULIUS et al.”' que discutiram o deslocamento quadratico
médio (aqui usaremos o termo consagrado pela literatura, MSD, sigla inglesa
para “mean square displacement”) deste liquido. Eles ponderaram que MSD
para este liquido apresenta trés regimes distintos e que somente depois de 15ps
um regime linear tipico de liquidos apareceu. O comportamento deste LI
assemelhou-se muito ao observado em liquidos supercongelados.

Em trabalho mais recente do laboratorio de MARGULIUS, foram
estudadas a estrutura e a dindmica do [BMIM]'[PF] com o CO, dissolvido™. A

dinamica de dissolugdo do CO, supercritico no LI ¢ bastante assimétrica, aquele
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dissolve muito neste, mas o LI nao dissolve na fase do gas supercritico.
Analisando, com o auxilio do algoritmo dos poliedros de Voronoi, o tamanho
das cavidades formadas no liquido i6nico, discutiu-se que ¢ improcedente a idéia
de que as moléculas de CO, dissolvidas no LI ocupem essas cavidades porque
estas sdo muito pequenas comparadas com o tamanho da molécula de gas
carbonico. O que os resultados de dindmica molecular mostraram ¢ que ao se
dissolver o gas carbonico, os 4anions, que no liquido puro ocupam,
preferencialmente, as posi¢des acima e abaixo do anel imidazol, sofrem um
pequeno deslocamento angular rumo a um dos agrupamentos alquilicos laterais
(mas ndo alteram a distancia do anion ao centro de massa do cation, o que
explica o porque de os graficos das fungdes radias de pares cation-anion do
liquido i16nico puro e da mistura deste com o gas carbOnico serem, praticamente,
1dénticos) e cedem lugar para as moléculas de CO, que passam ocupar a regiao
do anel.

O grupo do pesquisador Georges Wipff, em Estrasburgo,
desenvolveu um amplo estudo, utilizando dinamica molecular, da solvatagao de
metais pesados em dois liquidos idnicos diferentes, o [BMIM]'[PF¢] e o
[EMIM]TAICL].” Inicialmente foi realizado um estudo com U(NO3),,
Sr(NO;),, UO,Cl, e UO,CI17%,. Os resultados obtidos para os nitratos dissociados
em [BMIM][PF¢] mostraram cation UO?% cercado por 6 +0,1 anions do
solvente, trés anions acima do plano formado pelo céation e os outros abaixo
deste plano. Ja o estroncio apresentou em sua primeira camada de solvatagao 5
+0,1 anions [PF¢]". No outro LI o UO?* apresentou um pico bem definido em
2,8A € que corresponde a 5 +0,1 atomos de CI". Por seu turno o St é rodeado
por 7 £0,0 anions [AICl;]. Também foram realizadas simulagdes dos nitratos na
forma ndo dissociada; mesmo sem o uso de vinculos estas permaneceram
associadas em ambos LI. A primeira camada de solvatacdo para as espécies
associadas consistiu macicamente de anions. Em relacao aos cloretos, observou-

se que eles permaneceram associados durante todo o transcurso da simulagao.
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Prosseguindo neste estudo, CHARMOUNT e WIPFF’* simularam a
solvatagdo de lantanideos (La’", Eu’" e Yb’") nos mesmos LI. Os trés cations
apresentaram uma primeira camada de solvatacdo formada por 6 anions [PF],
que formaram uma geometria octaédrica deformada. As variacdes de geometria

dependem do tipo do cation, conforme pode ser observado na Figura 2.15.

PFy PE PE,
PFs-b : b_PF a a
6>I_a< 6 PFo~b_ | _2-PFs PFel_ | 2-PF
PFg™® yf BPFs PFg~3 ‘bb\PF6 PFe™ . I PF,
PFg PF, PF
a=4,1 a=3.8-4,0 a=3,6-3,8
b=13,6-3,8 b=3,5-3,6 b=33-34

Figura 2.15: Representacio esquematica da solvatacio de lantanideos em
[BMIM]+[PF6]-, distincias em A.

Em [EMIM]'[AICL] o La* ¢ Eu’" foram rodeados por 7 anions do
solvente enquanto que para o Yb'"  foram observados 8 4nions na

circunvizinhanga.

Mais recentemente, CHAUMONT e WIPFF” estudaram a

nd

solvatacio de complexos de eurdpio e flor, EuF*”, em [BMIM][PF,].

Constatou-se que os complexos com n > 7 perderam atomos de fliior até atingir

a forma estavel do complexo no LI que é o EuF’;; mutatis mutandi, os

complexos com n < 5 tiveram a sua primeira camada de solvatagdo completada
por quantos anions [PF¢]" fosse necessario para inteirar 6 atomos de fluor ao
redor do eurdpio. O complexo de EuF?; é solvatado por 8 cations [BMIM]', na
simulacdes com n > 7 observou-se que os atomos de flaor dissociados do
complexo formaram ligagdes de hidrogénio com os cations [BMIM]" da

primeira camada de solvatagao.
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Apos esses estudos do comportamento dos LI na dissolugdo cétions
metalicos VAYSSIERE et al.” pesquisaram o comportamento de éteres de coroa
para extracdo de metais em liquidos i16nicos tomando como modelo o éter de
coroa 18-coroa-6, 18C6, em [BMIM]'[PF¢] com e sem a inclusdo dos metais
K', Sr*" e Cs*, em duas temperaturas 300K e 400K. Foi testada também a

influéncia da 4dgua nesses sistemas e de contra-ions como o CI”~ ¢ o NO;. Na

simulagdo do 18C6 nao-complexado, partiu-se do éter de simetria C; e observou
que tanto no LI puro quanto no LI hidratado o 18C6 mudou para a simetria D34 &
semelhanca do que ocorre com essa molécula em agua. A andlise estrutural
mostrou que o cation [BMIM]" interage mais fortemente com o éter do que o
anion [PF¢]’, na simula¢do com LI hidratado aproximadamente 75% dos 18C6
apresentaram-se cercados por uma molécula do cation de cada lado da coroa e
25% apresentaram uma molécula de 4gua de um lado e um cation [BMIM]" do
outro. A simulagdo que incluiu os metais mostrou que estes permanecem
complexados com o 18C6 tanto a 300K quanto a 400K. J4 com o LI hidratado o
Cs" descomplexou em ambas as temperaturas ¢ 0 K descomplexou somente na
simulagdo a 400K. A inclusdo dos metais aproximou os anions [PF¢] do 18C6
devido a interagdo destes com aqueles. No LI hidratado notou-se que o Sr**
interage mais intensamente com as moléculas de 4gua em detrimento dos anions
[PFs] o que demonstrou a importancia da agua para este tipo de complexo, o K,
porém, ndo sofreu muito o efeito da umidade. A adi¢cdo de contra-ions (C/~ ou

NO; ) provocou a descomplexagio do Cs” a 300K e a 400K e do K nesta tltima

temperatura. Também foi estudado a solvatacdo destes metais no LI sem o
18C6. Nas duas temperaturas, a estrutura em redor dos cations ¢ praticamente a
mesma, com uma primeira camada de solvatagdo formada exclusivamente por
anions, 4 para 0 K" e Cs" e 5 para o Sr*". E interessante notar que no caso do K*
e do Cs" 0 aumento do tamanho do cation ndo se refletiu no niimero de anions
coordenados ao seu redor. Na solucao hidratada, o Sr** formou um complexo,

Sr(H,0)s>", cercado por anions [PF]. O K prende-se a 3-5 moléculas de agua e
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interagiu com menor intensidade com outros dois anions, e o Cs' prendeu-se a 2
moléculas de dgua e 3-4 anions.

BRESME ¢ ALEJANDRE" utilizaram a simula¢do de Monte Carlo
com o modelo restrito primitivo (ou RPM sigla inglesa para restricted primitive
model) para calcular o tamanho das cavidades de LI genéricos. Eles encontraram
cavidades que variavam de 0,1 a Inm e observaram que estas eram favorecidas
pelas forcas Coulombicas. A partir do mesmo modelo, mas utilizando um
hibrido de dinamica molecular ¢ Monte Carlo, foi estudada a interface
liquido/vapor para um LI genérico, e, dai, foi extraido o valor para a tensado
superficial desses.”® Foi determinado um valor para esta Gltima propriedade da
mesma ordem de grandeza que a da 4dgua. E importante notar, porém, que o
modelo RPM ¢ menos parecido com um liquido i6nico do que com um sal
fundido, uma vez que trata as moléculas como esferas rigidas, e os cations e os
anions possuem o mesmo tamanho. Ainda utilizando o modelo RPM, BRESME
et al.” estudaram a influencia da assimetria do tamanho dos ions do LI na
interface com o vacuo. Essa diferen¢a de tamanho dos ions resulta em uma
separacdo de cargas na interface, e essa separagdo de cargas cresce com 0
aumento da assimetria entre os ions. Notou-se um excesso de ions maiores na
regido da interface, e que na adicdo de outras espécies ao LI as maiores sdao
adsorvidas fortemente na interface.

URAHATA e RIBEIRO™ efetuaram um estudo comparativo das
alteracoes sofridas na estrutura dos liquidos i6nicos a medida que se modificou o
tamanho do anion (neste caso foram utilizados o [F], [CI], [Br] e [PFs]) ou do

cation ( [DMIM]", [EMIM]", [BMIM]" ¢ [OMIM]"). A semelhanca do que foi

observado nas andlises estruturais para os LI, os anions tenderam a se concentrar
acima ou abaixo do plano do anel imidazolio. Porém, foi notado, neste trabalho,
que a propor¢ao que se aumentou a cadeia alquilica lateral, o anion deslocou-se
da regido mais proxima ao carbono C2 para o centro do anel. Outro ponto

importante abordado no artigo foi a ocorréncia de um pré-pico nos graficos de
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fator de estrutura para os cations de cadeia alquilica lateral longa como o
[BMIM]" e principalmente o [OMIM]". Este pré-pico indica que ha uma
correlacdo espacial de longo alcance, pré-picos sdao de ocorréncia comum em
muitos sais fundidos formadores de vidro, como o ZnCl, e o Caj 4K ¢(NO;3); 4.
Mais recentemente, a mesma dupla de pesquisadores simularam com dindmica
molecular 200 pares do [DMIM]'[CI]®. O trabalho analisou, por meio de
funcdes de autocorrelagdo, o fator de estrutura do liquido, a dispersao da energia
de excitagcdo, a viscosidade e a condutividade. Em relacdo a esta ultima
propriedade, o valor obtido ¢ menos da metade do valor estimado pela
metodologia de Nernst-Einstein™.

COSTA e RIBEIRO™ estudaram, via dinidmica molecular, as
propriedades estruturais do eletrolito polimérico baseado no 6xido de polietileno
e liquido i6nico (hexafluorofosfato de 1,3-dimetilimidazélio, [DMIM]'[PF¢]’, ou
hexafluorofosfato de  1-butil-3-metilimidazolio, [BMIM][PF¢]). Eles
concluiram que os pares 16nicos dissolvem no polimero, isto ¢, as interacoes
entre os pares foram enfraquecidas ou rompidas, mas a interacao entre o cation e
o anion do par foi mantida. Um ponto interessante do trabalho foi que a
distribui¢do dos anions [PF4] ¢ a do polimero redor do cation do LI foram
mutuamente excludentes. A andlise do fator de estrutura revelou a presenca de
um pico em pequeno k (low-k peak — em que k € o vetor de espalhamento) que
implica a presenca de ordem intermedidria no sistema (em inglés IRO,
Intermediate-range order).

Os aspectos estruturais das misturas de fluoretos de hidrogénio com
o liquido fluoreto de 1-etil-3-metilimidazolio, [EMIM][F] ®2,3HF, foram
estudados por SALANNE et al.**. A estrutura obtida para a mistura concorda
bem com o resultado de difragao de Raios-X disponiveis. Percebeu-se a auséncia
de ligagdes de hidrogénio entre os hidrogénios do anel imidazolio do cation
[EMIM]" e os atomos de fluor do fluoreto de hidrogénio e a existéncia de pilhas

de cations que se assemelham as encontradas na fase condensada.
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Del POPOLO ¢ VOTH™ descreveram a estrutura e a dindmica do
liquido [EMIM]'[NOs]. Na parte estrutural eles observaram o anion localizado
principalmente acima e baixo do plano do anel imidazol, em concordancia com

53,63
as estruturas encontradas em outros LI.”>

Uma observacao importante sobre a
funcdo radial de pares deste LI ¢ que as fungdes para o par i6nico esta fora de
fase com a distribuicdo cation-cition e anion-anion, ou seja, cada ions estd
circundado preferencialmente pelo seu contra-ion o que induz ao fenomeno da
blindagem. O MSD do liquido mostrou que a dindmica dos ions no liquido
obedece a trés regimes distintos, como ja havia sido observado por
MARGULIUS et al.”' para o [BMIM][PF¢]. Foi observado, também, que o
tempo de relaxagdo das fungdes de autocorrelacdo da velocidade do centro de
massa destes ions sdo pelo menos duas ordens de grandeza menores que o tempo
de relaxacao requerido para a reorientacao dos cations.

Em um trabalho subseqiiente, 0 mesmo grupo®® estudou o efeito da
polarizabilidade eletrénica no liquido i6nico [EMIM][NO;]. Os dados obtidos
por um modelo polarizdvel, parametrizada com calculo quantico em nivel de
teoria MP2/cc-pVTZ(-f), foram comparados com outro modelo que nao incluia a
polarizabilidade. A andlise estrutural mostrou que a organizacao dos cations no
liquido ndo sofreu muita alteracio com a inclusdo da polarizabilidade. A
distribuicdo radial de pares anion-anion apresentou uma banda principal mais
alargada, porém indicou a existéncia de uma estrutura anion-anion mais
complexa, com a formagao de dois picos contiguos. No que se refere a dinamica
do liquido, constatou-se que a inclusdo da polarizabilidade eletronica diminuiu a
viscosidade do liquido (4,74 c.p. ante 6,84 c.p. do modelo nao-polarizavel) e
melhorou a concorddncia com o dado experimental, 442 cp.V.
Conseqiientemente, a difusdo do liquido no modelo polarizado ¢ trés vezes

maior que a do modelo que nao a incluiu, Tabela 2.3.
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Tabela 2.3: Constantes de difusdo obtidas para os modelos com e sem o efeito da
polarizabilidade eletronica.

| ////////////////////////////% [EMIM]', 107" m*.s [NO;T, x10™"° m*.s

Nao-polarizavel 1,49 1,55
0,507 0,480

Polarizavel

Um estudo da polaridade dos LI, via simulagdo computacional, foi
efetuado por ZNAMENSKIY ¢ KOBRAK® a partir do calculo de absorcio
espectroscopica da Betaina-30, Figura 2.16™, cujo deslocamento quimico é bem
conhecido como indicador de polaridade e incluiu interagdes especificas, em

especial pontes de hidrogénio, e ndo especificas.

—~OrO~O

Figura 2.16: Representacio esquematica da Betaina-30.

Apesar de o modelo ter falhado em determinar o deslocamento
quimico da Betaina-30 no [BMIM][PFs] — 12,7 kCal.mol”, o valor
experimental para esse sistema € 21,6 kCal.mol™, portanto um erro de 41% —,
foi possivel extrair algumas informagdes a respeito da interagdes especificas e
nao especificas solvente-soluto. Para o primeiro tipo, observou-se a formagao de
ligagdes de hidrogénio entre o hidrogénio do carbono C2 do [BMIM] e o
oxigénio da Betaina-30, porém esta interagdo ¢ desfavorecida pela competicao
dos anions pelos cations imidazolios. Nas interacdes ndo especificas constatou-
se que a interacdo ion-dipolo € restrita a primeira camada de solvatagao devido a

um efeito de blindagem dessa com as camadas subseqiientes.
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YAN et al.* simularam com dindmica molecular a interface
liquido-vacuo para o nitrato de 1-etil-3-metilimidazélio, [EMIM]'[NO;], com
potenciais polarizaveis e ndo-polarizaveis. Ambos os modelos apresentaram
uma estrutura interfacial bastante heterogénea, com uma camada mais externa
em que os anéis imidazolios dos cations estdo paralelos a superficie do liquido e
uma segunda camada, mais densa, com esses anéis inclinados em relacdo a
superficie, tendendo a uma posi¢ao perpendicular a superficie, ¢ com a cadeia
alquilica mais longa apontando para fora do liquido e a mais curta para dentro
liquido. Foi observado que a densidade de carga na interface foi menor no
sistema polarizavel, este modelo também blindou mais a repulsdo entre as
espécies e assim reduziu a distancia entre elas. A tensdo superficial do modelo
polarizavel ¢ menor que a do modelo ndo-polarizavel e esta em melhor
concordancia com o valor experimental.

LIU et al.” desenvolveram um campo de forcas “all atoms” para os
liquidos i6nicos da familia do imidazol a partir de modificagdes nos parametros
disponiveis do AMBER®. Liquidos i6nicos, formados a partir da combinacdo do
cation [DMIM]", [EMIM]" ou [BMIM]" com o anion [CI], [BF4] ou [PFq],
foram simulados com os parametros desenvolvidos para se verificar a validade
desses parametros. Os resultados obtidos para a densidade estdo em boa
concordancia com os valores experimentais; os calculos da entalpia de
vaporizacao e da energia de coesao resultaram em valores muito elevados, o que
estd em concordancia com a desprezivel pressao de vapor apresentada pelos LI,
Tabela 2.4°. A funco radial de pares ¢ a fun¢do de distribuicio espacial
mostraram, como ja reportado por outros trabalhos da literatura, que o anion esta
localizado, preferencialmente, proximo ao carbono C3, acima ou abaixo do
plano do anel imidazol. Ademais, observou-se na fun¢do de pares dos atomos de
fltor, do [PF¢], em relagdo ao hidrogénio do carbono C3 um primeiro pico bem
intenso e definido em 2,23& o que indicou a existéncia de ligagdes de

hidrogénio entre esses dois atomos.
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Tabela 2.4: Entalpia de vaporizacio e energia de coesao de liquidos ionicos da familia
do imizadol em diferentes temperaturas.

LI T(K) AH" (kJ.mol™) C (J.em™)
[DMIM]'[PF] 400 165,6 978,1
[BMIM]" [PF,] 298 172,0 805,5
[BMIM]" [PF¢] 313 170,7 791,6
[BMIM]" [PF¢] 333 167,4 763,6
[EMIM][BE,] 298 161,3 1030
[EMIM]" [BF.] 313 158.,9 1000
[BMIM]" [BF,] 298 161,8 838,3

[DMIM][CI] 423 187,1 1593

Um outro campo de forca ‘“all-atom” para liquidos ionicos da
familia do diaquil-imidazol, com parametros baseados no campo de forcas
OPLS-AA%, foi elaborado por LOPES et al.”’. Esse artigo também pode ser
considerado uma breve revisdo dos campos de for¢a para LI propostos até
aquela data. Ele contou com um bom niimero de tabelas que ddo um ‘insight’ do
que tem sido desenvolvido nesta area da simulagdo computacional, a Tabela 2.5,
que fornece alguns detalhes dos modelos e das simulagdes utilizadas na
elaboracdo dos campos de forca existentes, serve como exemplo deste trabalho
revisional. Outro ponto interessante do artigo mencionado ¢ o fato de os autores
destacarem que mesmo obtendo uma boa concordancia entre as densidades
obtidas pelo modelo proposto e os valores experimentais disponiveis, ndo ¢
seguro afirmar que o modelo prediz corretamente as propriedades relacionadas a
energia do sistema, uma vez que a correta descrigdo dessas propriedades
depende de uma descricdo bastante acurada das interacdes eletrostaticas
atribuida a cada atomo do modelo. Na opinido dos autores uma resposta
completa para esses problemas da interacdo eletrostatica ainda ndo pode ser
dada, e de certa forma ecles também colocam em duvida a validade de outros

campos de forcas ja reportados para liquidos 16nicos.
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Tabela 2.5: Modelos de campos de forca propostos para liquidos iénicos.

Modelo (autores)

Hanke”  Andrade®” Shah® Morrow””  Margulis’”' Lopes’ ll
fons modelados
Cétion DMIM"  EMIM’ BMIM" BMIM" BMIM™ C,-Cy;
EMIM"  BMIM"
Anion CI,PF, AICl;, BF, PF, PF, PF, PF_, CI
NOj;
Otimizacgao
Nivel de teoria HF UHF RHF B3LYP HF RHF
Conjunto de 6- 6-31G(d)  6-31G(d) 6-31G(d) 6- 6-31G(d
bases 31G(d,p) 31G(d,p)
Densidade eletronica
Nivel de teoria MP2 UHF RHF B3LYP HF MP2
Conjunto de 6- 6-31G(d)  6-31G(d) 6-311+G(d) 6- cc-pvtz(
bases 31G(d,p) 31G(d,p) f)
Cargas parciais DMA RESP CHelpG ChelpG ESP CHelpG
Interagdes intramoleculares
Anel imidazol ~ Rigido AMBER Rigido CHARMM OPLS-AA  OPLS-
AA
Cadeia lateral ~ Diedros AMBER  OPLS-UA CHARMM OPLS-AA  OPLS-
livres AA
Anion Rigido Determ.  Umcentro Determ. QQ Rigido Rigido
QQ/MM
Interagdes intermoleculares
Parametrizagdo Exp6+q LJ+q LJ+q LJ+q LJ+q LJ+q
Cation Willians AMBER  OPLS-UA CHARMM OPLS-AA  OPLS-
AA
Anion Willians AMBER, OPLS-UA CHARMM OPLS-AA  OPLS-
DREIDING AAce
AMBEF
Tempo de 5 x 100ps 100ps 2 x 5000 4ns 20 x 50ps 150-
simulagdo ciclos 350ps
Analises RDF, RDF, RDF, RDF, energia RDF Energia
energia energia energia
Comparacao Raio-X, Espalham. Densidade, IV,densidade, difusao Raio-X,
experimental  densidade de a, € Br o, Br € densidad
néutrons, difusao

densidade e
difusdo
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Del Popolo et al.”” realizaram um estudo do liquido [DMIM]'[CI]
utilizando dindmica molecular ab initio, com o programa SIESTA. As
configuragdes iniciais para a simulacdo foram obtidas de simulacdes classicas
conduzidas em dois campos de forca distintos. Dois modelos foram
considerados, no primeiro, uma caixa cubica, de 11,6 A de diametro, com oito
pares foi utilizada e no outro 24 pares i06nicos foram dispostos em uma caixa
com geometria dodecaédrica. Como nao foram observadas diferengas
significativas na qualidade dos resultados de ambos os modelos, descreveu-se no
trabalho somente os resultados do primeiro modelo, que ¢ computacionalmente
mais econdmico. Foi observado que a estrutura de menor energia obtida para o
par isolado no estado gasoso ndo ¢ a de maior probabilidade de ocorréncia na
fase condensada, ou seja, ao invés de se encontrar os anions cloro,
preferencialmente, acima e abaixo do plano anel imidazol, que ¢ a configuragao
preferencial do par isolado, observou-se que em fase condensada a maior parte
da populagdo do cloro estd posicionada no plano do anel, proxima ao hidrogénio
do carbono C2, e forma com este uma ligacao de hidrogénio fraca.

PRADO et al.”” analisaram o momento de dipolo e a relevancia da
polarizabilidade dos potenciais eletrostaticos para o [DMIM]'[CI], utilizando as
fun¢des maximamente localizadas de Wannier. O estudo foi efetuado a partir da
simulacdo de dinimica ab initio em caixa cibica de DEL POPOLO et al.”” ¢
considerou as espécies i0nicas isoladas e em fase condensada. As componentes
do momento de dipolo para o cation [DMIM]" foram decompostas como mostra
a Figura 2.17, com o eixo Z passando sobre a ligacdo do carbono C2 com o
hidrogénio H9, o eixo X ¢ ortogonal ao eixo Z e na dire¢do do nitrogénio N1, e
um eixo Y perpendicular aos eixos X e Z estd saindo do plano do anel
imidazolio. Da andlise do cation percebeu-se que tanto no sistema isolado
quanto na fase liquida o centro de carga positiva recai mais proximo ao carbono
C2 do que do centro geométrico do anel. A componente de momento de dipolo

predominante ¢ a do eixo Z, notou-se, porém, um ligeiro aumento da
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contribui¢do do eixo Y (fora do plano do anel) no cation em fase condensada. A
analise das flutuacdes do momento de dipolo mostrou que estas decorrem menos
das variagcOes de geometria, no decorrer da simulagdo, do que da polarizagao
causada pelas espécies vizinhas. O anion [Cl]" apresentou momento de dipolo
proveniente da polarizagdo de sua nuvem eletronica, em fase liquida o valor
mais provavel foi de 0,5D. O aumento do valor do momento de dipolo do cation
do sistema isolado para a fase condensada foi da ordem de 0,7D, o que motivou
uma discussdao ao fim do trabalho sobre a utilizagao de potenciais eletrostaticos
que reproduzam a fase condensada e considerem a os efeitos da polarizacdo em

detrimento de potenciais calculados para a fase gasosa.

Figura 2.17: Componentes do momento de dipolo para o cition [DMIM]".

Mais recentemente, BHARGAVA e BALASUBRAMANIAN
efetuaram novos estudos sobre o comportamento do [DMIM]'[CI] via dindmica
molecular ab initio. Essa simulagdo, que foi realizada sob a mesma temperatura
do trabalho de Del Popolo et al.”, apresentou com vantagem em relacdo a esta o
maior numero de pares simulados, 32 pares, porém com um tempo menor de
simulacdo, 9,5 ps — no estudo de Del Popolo et al.”” as simulacdes em caixa
cubica tiveram a duragdo média de 39 ps. De modo geral, os resultados obtidos,
apesar da diferenga de metodologia de simulagdo e do tamanho do sistema

coincidem com as encontradas no trabalho do paragrafo anterior.
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YOUNGS et al.” desenvolveram um campo de forgas especifico
para o [DMIM][CI] que por meio de uma dinimica molecular classica
reproduziu com muita acuidade a estrutura do liquido i6nico obtida por

dinamica molecular ab initio.
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3- FUNDAMENTAGCAO TEORICA

3.1- Dinamica Molecular

O método da dindmica molecular foi inicialmente introduzido, em
fins da década de 1950, por Alder e Wainwrigh com um modelo de esferas
rigidas. Muitos “insights” sobre o comportamento de liquidos foram obtidos por
esses estudos. Um grande avango foi alcancado por Rahman, em 1964, com a
utilizagdo de potenciais realisticos para o liquido argénio. Mas foi somente em
1974 que Rahman e Stillinger efetuaram a primeira simulagdo de um solvente
real, na ocasido eles simularam a agua’®.

As simulag¢des de dindmica molecular produzem informagdes em
nivel microscopico, como a posi¢ao dos dtomos e suas velocidades. Por meio da
mecanica estatistica € possivel converter essas informagdes em propriedades

ro_ r . r . A . y . 96
macroscopicas comparaveis as observaveis da termodinamica classica” .

3.1.1- Equagao de movimento

Em dindmica molecular o movimento dos atomos ¢ descrito
classicamente segundo as leis Newtonianas de movimento. Assim, 0 movimento

atomico ¢ obtido da Segunda Lei de Newton:

F. =m.da. (1)
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em que F, ¢ a forga exercida sobre a particula, m, a massa da particulaie qa, a

aceleragcdo da particula i. A forca pode também ser representada pelo gradiente

da energia potencial:

F=-VV 2)

i* 2
dr. dt (3)

A energia potencial pode ser decomposta em interagdes de dtomos
ligados e interagdes dos atomos nao-ligados. Para o primeiro tipo, o campo de
forcas OPLS-AA* do GROMACS 3.1.4”"" considera as energias de ligagéo,

angulo de ligacdo e rotacao de diedros:
I/l[gados = Vb + Va + (Vpd + VRB ) (4)

v, € a energia de deformacgdo da ligagdao que ¢ representada por um
potencial harmonico:

1.,
Vy(r) ==k =r,)’

2 ()

em que k, ¢ a constante de forca da ligagdo, r, :‘r,. —rj‘ ¢ a distancia entre os
dois atomos ¢ r, € a distancia de equilibrio.
v ¢ a energia de deformagdo angular, que também ¢é representada

por um potencial harmonico:
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1
J jk ) = _kiq‘jk ik — Peq ?
a (¢U ) 2 I (¢ ¢ ) (6)

em que &}, € a constante de forga angular, ¢, ¢ o angulo formado entre os 4tomo
i-j-k e ¢,, € o angulo de equilibrio.
A energia de deformagio dos diedros foi dividida em duas partes”:

diedros proprios do tipo periodicos e diedros proprios com func¢ao de Ryckaert-

Bellemans:
Vdp (¢IJU) = k¢ (1 + COS(”¢ - ¢eq) (7)

com valores inteiros paran = 1,2,3,4, ...

Vs (¢ijk1) = ZS: C, (cos(y))"
®

em que ¢, € o angulo diedro entre os planos formado pelos atomos i-j-k € j-k-1,

o zero corresponde a posi¢do cis. C, € o coeficiente multiplicativo e y = ¢—180°.
As interagdes dos atomos nao-ligados compreendem as interagdes
de van der Waals e as interacoes Coulombicas.

Vndo—ligado = VLJ + VC (9)

Para as interagdes de van der Waals foi utilizado o potencial de

Lennard-Jones:
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(10)

em que o, € o didmetro € ¢, € o profundidade do pogo de energia potencial da

interacdo entre os atomos 1 € j.

V.. representa a interacdo coulombica:

q9.4;
4re, v (1 1)

Ve (7},‘) =

em que &, € a constante de permissividade dielétrica do vacuo e ¢, € ¢, as

cargas parciais dos atomos 1 € j, respectivamente.
Obtidos os gradientes da energia potencial, estes indicam as forcas
que atuam sobre os atomos. Dai, a partir de métodos numéricos como o

algoritmo de Verlet ou Leap-Frog, calcula-se a nova posi¢do dos atomos.

3.1.2-Condigcoes periddicas de contorno e convencao de imagem
minima

Apesar de todos os avangos na capacidade computacional e nos
algoritmos para dinamica molecular, o nimero total de &tomos que se consegue
simular ¢ ainda muito pequeno frente ao niimero de 4tomos da ordem de mols
contidos em um sistema liquido real. Porque as caixas de simulagdo sdo de
pequena dimensdo, as paredes da caixa ocupam uma extensao, relativamente,
muito grande comparada com o volume do “bulk” do liquido, isto €, uma

parcela muito grande dos atomos esta situada na interface do sistema.
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Para dirimir esse efeito, varias réplicas da caixa de simulagdo sao
dispostas em todos os lados desta, Figura 3.1. Assim, a cada movimento de um
atomo na caixa de simulagdo as suas réplicas nas caixas vizinhas movem-se
simultaneamente. Apesar dessa técnica introduzir uma periodicidade irreal no
sistema, principalmente para sistemas muito pequenos, ela permite tratar os
atomos da caixa de simulagio como estando no “bulk” do liquido. E dessa
técnica que se pode empregar a convencao de imagem minima, que consiste em
tomar sempre a menor distancia entre dois sitios, isto €, quando a distancia entre
dois 4tomos ¢ maior que a metade da caixa de simulagdo, a distincia ¢ calculada

entre o atomo de referéncia e a imagem mais proxima do outro 4tomo.

.
4 o |® e [® &
/------\\
. * * .
s * o [* o |* o |*
ol o oo ole oo
. . .
Wl e [* e [* e |®
\iiiiii
) . Y.

Figura 3.1: Corte esférico em uma caixa de simulacio (em cinza) e as demais caixas
réplicas.

A fim de manter constante o nimero de particulas dentro da caixa
sao empregadas condig¢des periddicas de contorno, PBC. Sob essas condicdes,
quando uma particula sai da caixa de simulagdo, a réplica desta, situada na caixa
diametralmente oposta a direcdo de saida da particula, entra na caixa de

simulagdo, Figura 3.2'%.
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O
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O
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Figura 3.2: Condicoes periodicas de contorno. Assim que uma particula movimenta-se
para fora da caixa de simulac¢io, uma particula imagem move-se para dentro da caixa
de simulagio para substitui-la.

3.1.3-Interagées couldombicas de longo alcance — Somas de Ewald

Para que a descrigdo do comportamento do sistema seja mais
realistica, ¢ importante incluir as interagdes eletrostaticas que ocorrem entre os
atomos da caixa simula¢do com as réplicas. A energia eletrostatica total das N

particulas com as imagens periodicas ¢ dada por’"**:

ol Lyyysy
_247rgo ‘rij+n‘

ne o n, N i j

(12)
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(n4, ny, n,) = n que corresponde ao vetor da rede, o asterisco indica os termos em

que 1= devem ser omitidos quando (ny, ny, n,) = (0,0,0) e r,, € a distancia real

ijon
entre as cargas € ndo a da imagem minima.

Essa soma ¢ exata, porém a convergéncia ¢ muito lenta. Para
acelerar a convergéncia, Ewald prop0s converter a equagdo em uma soma de

101
quatro termos :

V= Vreal + I/recip + I/corr + Vp()l (1 3)

com uma soma no espaco real ¥, ,, uma soma no espaco reciproco ¥, , um

eal > recip 2

fator de corregdo 7, e um fator devido ao tipo das condigdes de fronteira V.

orr
A 1déia subjacente as somas de Ewald corresponde a envolver cada
carga pontual por uma distribuicdo Gaussiana de igual magnitude e sinal

opostolm, Figura 3.3'%%

P(V,-)ZZ{%I eXP(_O‘Z”z) (14)

em que « ¢ uma constante que determina a dispersao de carga em torno de r, de

. ~ e 101
tal modo que a dispersdo diminui com o aumento de « .

point charges real space k space

Figura 3.3: Divisao das cargas no espaco real e no espaco reciproco.
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Obtém-se assim uma soma sobre o espaco real, dada por:

real 2 472'50 iR }" +n‘ el’f‘C( ‘7’ +n‘) (15)
sendo erfc(x) uma fun¢do de erro complementar:
erfe(x) = i:‘fe_"‘z dt
Vo (16)

que tende rapidamente a zero a medida que x aumenta.

Essa atmosfera de carga, com distribuicdo Gaussiana em torno das
cargas pontuais, tem um efeito de blindagem, de tal modo que as interacdes
anteriormente de longo alcance passam a ser de curto alcance. Essa
transformacao ¢ expressa matematicamente na multiplicagcdo pela fungao de erro
complementar na equagdo do potencial real. Assim, pode-se truncar a soma no
espaco real a uma determinada distancia r.. Normalmente escolhe-se r. < L/2
(com L correspondendo ao lado da caixa, que para simplificacdo assumimos
como cubica) de forma a que s6 n = (0, 0, 0) seja considerado no calculo de

101
Vv

real

Adiciona-se, entdo, a distribuigdo de carga Gaussiana de sinal
oposto a que foi introduzida no passo anterior, de modo a reaver a distribuicao
de carga pontual inicial. O potencial devido a essas Gaussianas ¢ obtido a partir
da equacdo de Poisson e ¢ resolvida como uma série de Fourier no espaco

reciproco. Trata-se assim de uma soma sobre k # (0,0,0) com k=2xL" (l 1,1 )

x27y27z

1,1 ,l inteiros:

x2"y27z

27 & 1 K ’
Vrecip = F‘k‘#)W exp[ FJ ; Z./ eXp(— lk ’ r./ *

(17)
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em que se utilizam apenas os termos com k < k.., com k,.x € 0 maior vetor k
do espaco reciproco.

Adiciona-se um termo de corre¢ao:

i,jeexcl rij

Vo =—%&Z? j‘% 2 %(\a(r» (18)

O primeiro termo ¢ de autocorrecdo que elimina as interagdes entre
as distribui¢des de carga introduzidas no processo. O segundo termo aplica-se a
sistemas moleculares, em que ndo existam interagcdes couldombicas para
particulas pertencentes a mesma molécula e separadas por menos de 3 ligacdes
(particulas excluidas). O termo erf(x) corresponde a fungdo de erro: erf(x) =1 -
erfe(x)'".

O termo final v, esta relacionado com o tipo de condi¢do fronteira

a que o sistema estd sujeito. Devido a existéncia de cargas no sistema, a
flutuacdo do momento dipolar da caixa de simulagdao produz, com o tempo, uma
carga na sua fronteira. Assim, ¢ comum considerar-se o sistema emerso num

. 1y . . . 101
meio de constante dielétrica &, infinita, pelo que o termo ¥, desaparece ™ :

N 2

Zzi”i

i=1

2w g, —1
Vpol:_ °
3 2¢,+1

(19)

Para sistemas com cargas, ¢ essencial que o sistema esteja
envolvido num meio com constante dielétrica infinita.

A convergéncia da soma de Ewald ¢ controlada por trés parametros:
o raio de corte no espaco real, r., a dispersdo de carga, «, € o maior vetor do
espaco reciproco, Kiax.

Apesar de V ndo depender da escolha de «, ela afeta os valores

V

recip

eV

corr *

obtidos para 7, Embora a exatidao no valor de V nao dependa de

eal 9
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a, a escolha criteriosa deste parametro ¢ importante porque ele controla a

A b 1 1 \
convergéncia de ¥V, e V. '"'. Se a=+r/L essas duas somas convergem 2

eal recip
mesma razdao. No entanto, como a soma na parte reciproca ¢
computacionalmente mais pesada, a escolha 6tima de « corresponde a ter um
numero elevado de termos no espago real e um pequeno nimero no espago
reciproco, isto é, um valor elevado para «. E comum utilizar-se um valor de

103 . I ;.
a~5/L . Como o célculo da soma no espago real ¢ truncado no r., ¢ importante

escolher & de modo a que as contribuicdes dos termos maiores que o raio de
corte sejam desprezaveis.

O maior inconveniente das somas de Ewald ¢ o seu elevado custo
computacional e o seu crescimento com N ou com N°? se o valor de o for
criteriosamente escolhido. Este fato constitui um sério problema quando se trata
de sistemas com mais de 10’ particulas'*"'®.

A técnica Particle Mesh Ewald ( PME ) baseada nas somas de
Ewald utiliza a técnica de fast Fourier transforms (transformadas de Fourier

rapidas) e propde minimizar este problema, permitindo um escalamento do

tempo de computacdo com N log N.

3.1.4-Interagdes couldbmbicas de longo alcance - Particle Mesh
Ewald

Na metodologia Particle-Particle Particle-Mesh (PPPM) a forca
interparticulas ¢ dividida em duas partes: curto alcance e longo alcance. O
primeiro ¢ calculado das interagdes particula-particula e o longo alcance ¢
calculado a partir dos métodos “particle mesh”, Figura 3.4'%>. Essas interacdes
de longo alcance sao calculadas no espaco de Fourrier usando “grid”. A carga ¢

atribuida a um dos pontos do “grid” associada a uma fungdo peso porque
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originalmente as cargas ndo sdao pontuais. A equacao de Poison € resolvida para
o potencial usando Fast Fourrier Transform (FFT). As forcas sdo calculadas a
partir da derivada do potencial e atribuidas novamente ao sistema. Os raios de
corte para o longo e curto alcance sao selecionados de modo a otimizar tanto a

. : : 102
exatiddao do potencial quanto o custo computacional ™.

5

2

S

[#5]
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Force law F(r)/q

\ (1

0
0.0 05 1.0 15 2.0
Distance r/a

Figura 3.4: A esquerda, a drea preenchida sem o “grid” corresponde a interacio de
curto alcance e a area do circulo dividida em celas, as interacées de longo alcance,
considerando a funcio peso. A direita, mostra a divisdo do potencial eletrostitico em
interacao particula-particula, PP, e interacio particula-cela, PM.

Particle Mesh Ewald (PME) ¢ um caso especial de PPPM em que o
parametro « ¢ tdo grande que a contribuicdo do espago reciproco k torna-se
importante. As cargas sdo entdo mapeadas em um “grid” e FFT ¢ utilizado para
resolver a equacao de Poison. Uma vez que o tamanho dos “grid” para o FFT ¢
proporcional ao numero de particulas (N), o método é O(NlogN)'*.

Essa aproximacao consiste primeiramente em calcular o coeficiente

de Fourrier da densidade das cargas no “grid”:

1 k?
P (k)= FeXp[_ 4a°

jz g, explik -1;) (20)

O potencial no espaco k ¢ dado por:

Vi (k) =G(k)p(k) 1)
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em que

Gtk = 228 /; ) (22)

¢ a fun¢do influéncia e o campo ¢ dado por:
Ejk[ (k) = _k¢jkl (k) (23)

E (k) ==ikG(k,a)p(k) (24)

3.2- Estados Eletrénicos: As Funcgcées de Wannier

Os orbitais estendidos de Bloch, v, (r) cujos nimeros quanticos sao

n que indica a banda e k o vetor de onda, sdo a maneira mais comum de se
representar a estrutura eletronica, no estado fundamental, dos solidos cristalinos
periddicos. Porém, a representagdo por meio de funcgdes localizadas, tais como
as fungdes de Wannier, tem se tornado bastante atraente. As fungdes de

Wannier, w,(r - R), estdo definidas, no espaco-real, de acordo com a bandan e o

, e s \ 104
vetor aresta da célula unitaria R a qual elas pertencem'*",




55

3.2.1- Fung6es maximamente localizadas de Wannier

Desde a sua introducdo, em 1937'%

, as funcdes de Wannier tém
sido utilizadas como ponto de partida para varios desenvolvimentos formais,
como a teoria semi-classica da dindmica de elétrons ou a teoria de interacao
magnética em solidos'™",

Mais recentemente, aumentou a importancia das fungdes de
Wannier no ambito dos métodos computacionais devido ao seu emprego nos
métodos de escalamento linear e na moderna teoria de polarizagdo. Nos métodos
de escalamento linear as fun¢des maximamente localizadas de Wannier, FMLW,
tém sido utilizadas para a construcdo de Hamiltonianos muito eficientes nos
calculos de transporte balistico, elétrons fortemente correlacionados, corregdes
de auto-interacdo'®. Dentro da formulagio da moderna teoria da polarizagao
eletronica estas t€ém se mostrado uma importante ferramenta de analise uma vez
que permitem relacionar exatamente os deslocamentos dos centros das fungdes
maximamente localizadas de Wannier com a polarizagdio do sistema em
estudo'**'%.

MARZARI e VANDERBILT'" desenvolveram um método pratico
para gerar, a partir do conhecimento dos estados ocupados de Bloch, fungdes
maximamente localizadas de Wannier aplicaveis tanto para sistemas periodicos
como solidos amorfos'”’ e liquidos'®. As fun¢des de Wannier representam, no
espaco real, a estrutura eletronica, do estado fundamental, dos estados ocupados
de um material qualquer. Elas sdo transformag¢des unitarias dos orbitais de Bloch
(ou no caso de calculo DFT com ondas planas orbitais de Kohn-Sham), porém,
enquanto estes geram orbitais delocalizados por toda a caixa de simulagdo'”,
aquelas formam orbitais localizados que se assemelham a orbitais moleculares e
por isso promovem uma clara representacdo quantica de diversos conceitos

6

;. , . . ~ ;. . 10 .
quimicos classicos como ligacdes quimicas e pares isolados . A maior

dificuldade relacionada as funcdes de Wannier estd em sua nao-unicidade
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oriunda da indeterminacéo da fase ¢’ dos orbitais de Bloch, y,, em cada um

11

dos vetores-onda k''°.
Assumindo o uso de condigdes periddicas de contorno, seja o
Hamiltoniano para uma Unica particula H que comuta com o operador

translagdo de aresta 7r, e assumindo como auto-estado os orbitais de Bloch y,,

106
temos

ll:l, ff"JZ 0= 70 (r) — ei¢n(k)unk (r)eikor (25)

iker

em que ¢ ¢ uma onda plana, u, (r) contém a peridiocidade do potencial

Hamiltoniano e ¢ que introduz uma arbitrariedade de fases e esta definida no
espago reciproco.

Efetuando uma transformagdo unitria do tipo (nk|Rn)=e'"*“7"

obteremos uma representagao da fungao de Wannier nao-tnica, em que:

V o (k)ike
|Rn> - y J‘BZ|V/nk >el%(k) ke

(2x)! (26)

sendo V o volume, no espago real, da célula primitiva e ¢,(k+G)=¢,(k) para

qualquer translacio da aresta no espago reciproco G. Observe que a

arbitrariedade presente em ¢ (k) [ ou ¢ (k)] propaga-se para os resultados das

funcdes de Wannier, e torna a representacio da funcdo de Wannier nio-tnica'®.

Porém, como a fun¢do de energia eletronica em um isolador ¢
invariante em relacdo as transformacoes unitarias de seus N orbitais de Bloch
ocupados, ha uma liberdade de escolha a mais associada com a escolha da
matriz de transformagdo unitiria dos N orbitais ocupados'”. Portanto, a
operacdo mais geral para a transformacao dos orbitais de Bloch em fung¢des de

Wannier ¢ dada por:
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V al ;
Rn) = U Rk
| n> (272_)3 IBZ ; mn l//mk >e (27)

em que U'Y) é a matriz unitaria de dimensao N.

Para resolver o problema da niao-unicidade das fungdes de Wannier
varias aproximagdes tém sido propostas, tais como: consideracdes a cerca da
simetria ¢ o empregos de técnicas de projecdo dos subespagos ocupados pelos
orbitais de Bloch'®. MARZARI et VANDERBILT'", porém, resolveram o

problema condicionando a escolha da matriz unitaria U’ a minimizagdo do

funcional de localizagdo €, dado por:

0,)-(0,

r

a-3fo, ) ) [=2lr), -7

(28)

a soma ocorre sobre todas as n fungdes |0,); <r2> e 7,=(r) sdo os valores
n K

n

esperados de (0, [0,) € (0, |r

0,), respectivamente.

Portanto, as fun¢des maximamente localizadas de Wannier sao
generalizagdes para o infinito de sistemas periddicos dos orbitais localizados de
Boys-Foster”O.

Se condi¢des periddicas de contorno sdo utilizadas em uma super-
cela cubica de lado L, o critério da minimizagao da delocalizagdo do funcional

. ~ ’ . .. . 11
de localizagdo Q ¢ equivalente ao problema de maximizar o funcional''’:

N 5 2 2
Q- ZI:QX 4z, ) (29)

com X, = <Wm |e—i(27r/L)x

w,) com defini¢des semelhantes para Y, e Z,. A

nm

maximiza¢do do funcional Q pode ser efetuada utilizando-se a técnica de
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“steepest descent”. O procedimento ¢ iniciado com a construcdo das

matrizes X, Y, Z" pela transformagdo unitaria:

X0 =exp(=A) X exp(4") (30)

com defini¢do semelhante para Y ¢ zZ", com X;i)=<w;°’ ‘e"'(z’”“x

oY e
w'(r) =y, (r)sdo os orbitais de Kohn-Sham que sdo obtidos de um calculo DFT

convencional da estrutura eletrénica. 4"¢ uma  matriz anti-Hermitiana
correspondendo a passo finito em dire¢do ao gradiente do funcional Q com
respeito a todas as possiveis transformagdes unitarias'®’.

Para andlise de grandes sistemas ¢ fundamental que as informagdes
contidas nas fung¢des de Wannier sejam organizadas de maneira simples e
compacta, permitindo o facil manuseio destas. Com este intuito sdo definidos os

. : 110,111
centros das fun¢des de Wannier, CFW " :

n

—i2n/L)x
w,)

27 (31)

X, = —leln<wn |e

com defini¢des similares para y, € z,.

Os centros das fun¢des de Wannier também podem ser calculados

aplicando as fungdes de Wannier o operador posi¢ao:

xn = <wn

x{w,) (32)

com defini¢des semelhantes para y e z . E importante notar que o célculo do

momento de dipolo gerado pelo CPMD utiliza-se desta ultima maneira de
calcular os CFW.
Os CFW representam uma ferramenta importante para os estudos

quantitativos da distribui¢ao de carga eletronica e das propriedades das ligagdes
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quimicas, além de estarem diretamente associados as variagdes da polarizagao

da molécula.

3.2.2- Momentos de dipolo

Devido as fungdes de Wannier serem localizadas, pode-se tratar a
componente eletronica do momento de dipolo, p, de maneira discreta, valendo-

~ - 109
se dos centros das fungdes de Wannier —, de forma que:

(33)

com o somatdrio sobre todos os J CFW. Vale ressaltar que o fator (-2) refere-se
aos dois elétrons que preenchem cada umas das fungdes de Wannier.

As fungdes de Wannier, neste trabalho, foram geradas a partir de
calculos de ondas-planas DFT (Density Functional Theory) que utilizam
pseudopotenciais, isto ¢, nas funcdes estao incluidos somente os elétrons da
camada de valéncia e, portanto, para a obtengdo do momento de dipolo total, p,
da espécie ¢ necessdrio acrescentar a contribuicdo do “core” do atomo (na

verdade ion), assim temos:

J 1
ﬂ = _2 rn + ZmRm
2 34

em que J ¢ numero total de CFW, I é o numero total de ions, r, corresponde as
coordenadas dos CFW, Z a carga do ion e R, relaciona-se as coordenadas do

ion.
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Para o célculo dos momentos mais altos (quadrupolo, octapolo etc)
ndo existe uma expressao simples em termos de CFW, porém ¢ possivel calcular
estes momentos a partir da integragdo direta da fungdo de Wannier aplicando-se

o operador adequado.
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4- METODOLOGIA

4.1- Simulagéao de Monte Carlo com o liquido iénico puro.

A geometria inicial do par i6nico do tetrafluoroborato de 1-butil-3-
metilimidazélio, [BMIM]'[BF,], foi obtida por meio de otimizacio de
geometria com calculo quantico DFT (density function theory), no GAUSSIAN
98'"%, utilizando o potencial B3LYP'" com nivel de teoria 6-31g(d). As cargas
também foram obtidas com calculo quantico, porém com método de perturbacao
MP2 (Moller-Plesset)''*, no mesmo nivel de teoria e utilizando a metodologia
CHelpG®. Os potenciais de Lennard-Jones, oriundos do campo de forcas OPLS-
AA'" para a histidina foram otimizados de maneira que a energia potencial
calculada no DIADORIM'® para distintos dimeros de [BMIM][BF,]
concordassem com o0s respectivos valores obtidos para estes dimeros com

113

calculo quantico B3LYP "~ — 6-31g(d), Tabela 4.1.

Tabela 4.1: Valores de carga parcial CHelpG mp2 — 6/31g(d) e parametros otimizados
de Lennard-Jones.

Atomo Sigma, A Epsilon, kCal.mol™ Carga CHelpG, e
N1 4,3225 0,204 0,180207
N2 4,3225 0,204 0,131376
C3 4,7215 0,084 -0,11519
C4 4,7215 0,084 -0,18789
C5 4,7215 0,084 -0,10335
C6 4,655 0,0799 0,211464
C7 4,655 0,0799 0,010502
C8’ 4,655 0,0799 0,116298
H9 3,2186 0,036 0,228159
H10 3,2186 0,036 0,237355
Hl11 3,2186 0,036 0,203797

C12° 4,655 0,0799 0,133103
C13 4,655 0,0799 -0,04583
B 1,6664 0,021 1,17745
F 2,2344 0,047 -0,54436

x ., N
atomos unidos.
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Na Tabela 4.2 estdo descritas as energias calculadas para os
dimeros com calculo DFT e Monte Carlo. E importante observar que ainda nio
havia no campo de forcas OPLS-AA'" parimetros especificos para o anel
imidazol e por isso foram utilizados, com ponto de partida para a otimizagao, os
parametros da histidina.

Para a simulagdo do liquido, utilizando o método de Monte Carlo,
uma caixa cubica com 125 pares do LI, com disposicao aleatoria, foi construida,
sob condi¢des periodicas de contorno, convengdo de imagem minima O volume
inicial da caixa foi ajustado para reproduzir o valor experimental da densidade

deste liquido'"’, 1,17g.mL™".

Tabela 4.2: Energias obtidas com calculo DFT/6-31g(d), com Monte Carlo, as
diferencas de energia e o erro relativo.

Dimero Energia Energia Diferenga de  Erro relativo,
obtida com obtida com  energia, kCal %
calculo DFT, DIADORIM,
kCal kCal
1 -51,9 -51,9 0,006 0,01
2 -77,1 -77,3 0,208 -0,27
3 -79,1 -79.9 0,840 -1,06
4 -77,6 -76,6 -0,98 1,26
5 -74,5 -76,0 1,648 -2,22
6 -75,9 -717,7 1,782 -2,35
7 -77,6 -79.9 2,361 -3,04
8 -51,7 -49.9 -1,81 3,50
9 -60,9 -58,1 -2,79 0,96

Devido a baixa aceitacdo de movimento e para facilitar a relaxacao,
devido as fortes interagdes couldombicas, as cargas parciais do sistema foram

igualadas a zero nos primeiros movimentos, sendo restituidas gradualmente no
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decorrer da simulacdo. Essa técnica teve de ser aplicada na fase de pré-producao
para assegurar que a simulacdo ndo apresentasse “memoria” da configuragdo
inicial, devido a dificuldade de se romper as interagdes couldmbica.

No caso das aceitagdes de movimento foram permitidas rotacdo de
corpo rigido, rotagao de diedros — na Figura 4.1 estdo representados os diedros
livres, ¢ importante notar que nao foram aplicadas barreiras rotacionais a estes
—, mudanga de volume, paralelamente ao processo de simulated annealing, o

que garantiu um bom numero de aceitagoes.

Figura 4.1: Representaciio esquematica dos diedros livres no cation [BMIM]".

4.2- Dinamica Molecular do liquido iénico puro.

A partir da geometria obtida por mecanica quantica, descrita na
secdo anterior, montou-se uma caixa ctibica com 125 pares do [BMIM]'[BF,].
Na descrigcdo das interagdes de van der Waals foram utilizados os potencias de
Lennard-Jones, cujos parametros foram obtidos do campo de for¢as OPLS-
AA'", incluindo os potenciais para o anel imidazol & época das simulagdes ja
disponiveis. As constantes de forcas também foram obtidas do campo de forgas

OPLS-AA'". Para a cadeia alquilica lateral foram empregados parimetros e
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constantes de alcanos e para o anion foram utilizados dados do trifluorometil-
benzeno e hexafluorfosfato, respectivamente para o boro e o fluor.

As cargas parciais utilizadas foram as mesmas do calculo com
Monte Carlo, oriundas de célculo quantico ab initio em nivel de teoria MP2/6-
31g(d) com metodologia ChelpG®’.

Foram empregadas condi¢Oes peridodicas de contorno e lista de
vizinhos atualizada a cada 10 fs. O banho térmico acoplado foi o termostato de
Berendsen''® e para a regulagem da pressdo nas simula¢des NPT foi empregado
o barostato de Berendsen''®.

Ap6s uma etapa preliminar de minimizagdo de energia, efetuou-se
uma dinamica molecular NVT, a 300K e com passo de integracdo de 0,1 fs, com
0 objetivo de minimizar a energia mais rapidamente. Em seguida, foi realizada
uma nova simulagdo NVT, agora com passo de integracdo de 1 fs, até que se
obtivesse o relaxamento da energia potencial. Uma simulagdo preliminar NPT
foi executada até que se atingisse uma estabilizagdo da energia potencial.

Desse ponto, principiou-se a etapa de producao de uma Dinadmica
Molecular NPT de 5ns com passo de integragao de 1 fs.

Em todas as simula¢des com Dinamica Molecular foi utilizado o

pacote GROMACS 3.1.4”7%,

4.3- Dindmica Molecular do par iénico [BMIM]'[BF,] dissolvido
em agua.

Um par idnico [BMIM][BF,] foi solvatado por 1452 moléculas de

119

agua, modelo spc ~ (Simple Point Charge). Os parametros para as moléculas de

agua foram todos retirados do campo de forcas OPLS-AA'". Os pardmetros
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para o par ionico [BMIM]'[BF,4] e o protocolo de simulagdo foram os mesmos
empregados para o liquido i6nico puro na se¢ao anterior.

ApoOs uma etapa preliminar de minimizagdo de energia, efetuou-se
uma dindmica molecular NVT, a 300K e com passo de integracdo de 0,1 fs, com
0 objetivo de minimizar a energia mais rapidamente. Em seguida, foi realizada
uma nova simulagdo NVT, agora com passo de integracdo de 1 fs, até que se
obtivesse o relaxamento da energia potencial. Uma simulagdo preliminar NPT
foi executada até que se atingisse uma estabilizagdo da energia potencial.

Desse ponto, principiou-se a etapa de produgdo de uma Dindmica

Molecular NPT de 5ns com passo de integracao de 1 fs.

4.4- Dindmica Molecular do liquido iénico solvatando o par
iénico [K]'[CI].

Um par idnico [K][CI] foi solvatado por 125 pares iénicos do
liquido [BMIM]'[BF,4]". Os parametros para o cloreto de potassio foram todos
retirados do campo de forcas OPLS-AA'">. Os pardmetros para os pares i6nicos
[BMIM]'[BF,] e o protocolo de simulagdo foram os mesmos empregados para o
liquido 16nico puro na segdo 4.2.

ApoOs uma etapa preliminar de minimizagdo de energia, efetuou-se
uma dinamica molecular NVT, a 300K e com passo de integragdo de 0,1 fs, com
0 objetivo de minimizar a energia mais rapidamente. Em seguida, foi realizada
uma nova simulagdo NVT, agora com passo de integracdo de 1 fs, até que se
obtivesse o relaxamento da energia potencial. Uma simulagdo preliminar NPT
foi executada até que se atingisse uma estabilizagdo da energia potencial.

Desse ponto, principiou-se a etapa de producdo de uma Dindmica

Molecular NPT de 5ns com passo de integragdo de 1 fs.
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4.5- Dissolucao de oligopeptideos em liquido iénico.

4.5.1- Oligopeptideo solvatado em agua

Um oligopeptideo, formado por seis alaninas, foi solvatado por
1408 moléculas de agua spc'”. Em uma caixa cubica de agua spc''’,
previamente equilibrada, foi inserido o oligopeptideo, cuja estrutura inicial foi
proveniente da geometria padrdo para esse composto construida no programa
Molden 4.3. Os parametros para o oligopeptideo foram obtidos do campo de
forcas OPLS-AA'", ¢ para as moléculas de 4gua utilizou-se os mesmos
parametros da dgua da secao 4.3. Os protocolos de simulagdo foram os mesmos
utilizados para a simulacao do liquido i6nico puro, se¢do 4.2.

Apdés a etapa de minimizacdo de energia, foi efetuada uma
simulagdo NVT, seguida de outra NPT, ambas com o soluto imobilizado.
Executaram-se essas simulagdes até que se obtivesse o relaxamento da energia
potencial do sistema.

Na etapa de produgdo, realizou-se uma simulagdo NPT de 5ns.

4.5.2- Sistema nao-hidratado

Um oligopeptideo, formado por seis alaninas, foi solvatado por 125
pares do liquido idnico [BMIM]'[BF,] em duas temperaturas diferentes, a saber,
300K e 400K. A configuragdo inicial para esse sistema foi montada a partir da
configura¢do final obtida para a simulacdo do liquido i6nico puro a 300K. O

oligopeptideo, cuja estrutura inicial foi proveniente da geometria padrao para
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esse composto no programa Molden 4.3'%, foi inserido, entdo, nessa caixa de
simulacao.

Apos a etapa de minimizacdo de energia, a estrutura do
oligopeptideo foi mantida fixa, enquanto realizou-se uma simulacdo NVT do
liquido 16nico até o relaxamento da energia potencial. Em seguida, e ainda com
a estrutura do soluto mantida inalterada, efetuou-se uma simulacdo NPT do
liquido i6nico até o relaxamento da energia potencial. Com esta etapa, buscou-se
acomodar de modo mais favoravel as moléculas do liquido i16nico ao redor do
oligopeptideo.

Depois dessas etapas de relaxamento do solvente, iniciou-se a etapa
de producao. A estrutura do oligopeptideo foi liberada e a simulacdo NPT foi

realizada gerando uma trajetoria de 5ns.

4.5.3- Sistema hidratado

Um oligopeptideo, formado por seis alaninas, foi envolvido por 37
moléculas de agua spc'”’. Esse soluto hidratado foi solvatado por 79 pares do
liquido i6nico [BMIM]'[BF4] em duas temperaturas diferentes, a saber, 300K e
400K. Os parametros para o liquido i6nico e para o oligopeptideo foram os
mesmos empregados na subse¢do 4.5.2-. Da simulagdo relatada no tdpico
anterior também foram reutilizados os protocolos de simulagdo. Os parametros
para a agua spc''” foram os mesmos utilizados nas se¢des 4.3- ¢ 4.5.1-.

Apos a etapa de minimizacdo de energia, a estrutura do
oligopeptideo e das moléculas de 4gua foram mantidas fixas, enquanto realizou-
se uma simulacio NVT do liquido i6nico até o relaxamento da energia
potencial. Depois, liberaram-se as moléculas de agua, mas restringiu-se a

liberdade dos pares 10nicos, de maneira a se obter um relaxamento na energia de
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interacdo da agua com o oligopeptideo € o com liquido i16nico. Novamente,
fixou-se a estrutura do oligopeptideo e das moléculas de dgua e liberaram-se os
pares do liquido i6nico, entdo, efetuou-se uma nova simulacdo NVT até que os
pares i0nicos encontrassem uma conformac¢do de menor energia em relacao as
novas posi¢goes ocupadas pelas moléculas de agua. Em seguida, e ainda com a
estrutura do soluto e das moléculas de agua mantidas inalteradas, efetuou-se
uma simulagao NPT do liquido i6nico até o relaxamento da energia potencial.
Depois dessas etapas de relaxamento do solvente, iniciou-se a etapa
de producdo. Tanto o oligopeptideo quanto as moléculas de agua foram

liberadas e gerou-se uma trajetoria NPT de 5Sns.

4.6- Metodologia aplicada para a determinagdo do momento de
dipolo utilizando-se fun¢cées maximamente localizadas de
Wannier

A fim de estudar a estrutura eletronica dos liquidos i6nicos em fase
condensada foram calculadas as fun¢des maximamente localizadas de Wannier,
para o liquido idnico cloreto de dimetilimidazol, [DMIM]'[CI], Figura 4.2. A
escolha do [DMIM]'[CI] foi motivada por trés fatores: a maior simplicidade e
menor quantidade de 4tomos e elétrons envolvidos neste frente a outros liquidos

121,122,123,124 - A
eI e a existencla

10nicos, a larga experiéncia do grupo com este liquido
de trajetorias de Dindmica Molecular ab initio para este liquido'”. Como ja
mencionado acima, as FMLW dao um “insight” dos orbitais atémicos e
moleculares das espécies i0nicas envolvidas e estdo diretamente relacionadas

com o momento de dipolo destas.
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Figura 4.2: Representacio esquematica do cloreto de dimetilimidazdlio.

4.6.1- Cation e pares i6nicos isolados

Inicialmente, foram geradas as FMLW do cation [DMIM]" isolado.
Também foram estudadas as FMLW para o par iénicos [DMIM]'[CI] com o
anion em trés posicdes diferentes em relacdo ao cation, como mostra a Figura
4.3. Embasados em informacdes colhidas da literatura®®'?"'#*!23123126 f4ram
selecionadas as posi¢des tidas como as mais estaveis, ou seja, o anion situado no
mesmo plano do anel imidazol préximo ao hidrogénio do carbono C3, proximo
aos hidrogénios dos carbonos C4 e C5 e, por fim, sobre o anel imidazélio, mais
especificamente, sobre a ligacdo C3 — H8. Para a obtencao das FMLW utilizou-
se 0 método de célculos DFT das ondas planas, com o pacote CPMD 3.9.2'%,
empregou-se os funcionais de densidade PBE'®, pseudopotenciais ndo-

. . .12 . . .
conservativos de Troullier-Martins'® e um raio de corte da energia cinética de

60 Ry.
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Figura 4.3: Representacao dos pares 1onicos isolados do ; na parte
superior a esquerda estd o primeiro par em que o dnion cloreto encontra-se proximo ao
hidrogénio do carbono C3; na porc¢cio mediana, o cloreto esti posicionado em uma
posiciao quase eqiiidistante aos hidrogénios dos carbonos C4 e C5; na parte inferior da
figura pode-se observar o par em que o cloro foi posicionado acima do anel imidazol,
sobre a ligacdo do carbono C3 com o hidrogénio HS.

4.6.2- Cloreto de dimetilimidazélio em fase condensada liquida

Quatro configuracdes distintas de Dindmica Classica, com oito
pares do [DMIM]'[CI] , em caixa clibicas foram utilizadas como configuracdes
de partida para a geracdo de quatro trajetorias de Dinamica Molecular ab
initio'”, geradas com o programa SIESTA. Destas trajetorias foram
selecionadas algumas configuracdes e destas calculadas as FMLW. As

trajetorias de partida forma calculadas com o programa SIESTA'’, enquanto
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que as fungdes de Wannier para as configuragdes selecionadas foram calculadas
com ondas planas — DFT a partir do programa CPMD 3.9.2'".
Para a geracdo das figuras representando as FMLW foi utilizado o

software Molekel 4.3"!,

Para o célculo do momento de dipolo escreveu-se um algoritmo que

. : 109,132
relaciona os centros das FMLW ao momento de dipolo'®'**,




72




73

5- RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1- Liquido iénico puro simulado com método de Monte Carlo

Em 2001, quando iniciamos o estudo de liquidos i6nicos, nossa
preocupacao era, em grande parte, metodologica, na medida em que queriamos
testar se campos de forcas classicos reproduziriam corretamente as escassas
propriedades estruturais e termodindmicas conhecidas, até entdo, para estes
liquidos tdo sui gemeris. Naquela ocasido, a problematica acima era muito
pertinente, haja vista, somente em fins daquele ano™ e¢ meados de 2002
apareceram na literatura as primeiras descricdes de simulagdes utilizando
campos de for¢as para simular LI. Assim, durante os 17 meses que totalizaram o
periodo do mestrado®, foram realizados estudos do liquido [BMIM][BF4] com

o método de Monte Carlo do programa DIADORIM''°.

Figura 5.1: Representacio esquematica do cation [BMIM]".

¥ Lembre-se que esta tese ¢ o resultado de um doutorado direto, ¢ de acordo com as normas
vigentes para esta modalidade de doutorado, apds 12 até 17 meses do mestrado ¢é efetuado o pedido para a
mudanga de nivel.
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A geometria, cargas parciais e parametros de Lennard-Jones foram
obtidos segundo o protocolo apresentado na segdo 4.1-.

O volume inicial da caixa que foi ajustada 1,17g.mL”, mas
convergiu para uma densidade um pouco menor, 0,97g.mL"™".

O célculo da trajetéria foi dificultado face a baixa aceitacdo de
movimento dos mondmeros, o que se deve as fortes interagdes couldmbicas
existentes no sistema. Este problema foi resolvido utilizando o protocolo
descrito na secao 4.1-. Esta estratégia resultou em uma taxa aceitagdo de
movimentos de aproximadamente de 40%, considerada compativel para a
producdo de uma estatistica confiavel.

Apresentamos na Figura 5.2 uma configuragdo o obtida ao longo da
simulacdo. Observa-se nesta figura que as moléculas estdo empacotas seguindo
uma distribuicdo muito simétrica, assemelhando-se mais a um sélido que a um
liquido tipico. Esta distribuicdo espacial sera confrontada com dados obtidos

com dinamica molecular.

Figura 5.2: representacio da caixa de simulacio contendo 125 pares de [BMIM][BFs]
ja equilibrada com dindmica de Monte Carlo.
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As fungdes de distribuicdo radial de pares também apresentaram
padrdes que destoaram bastante do comportamento encontrado nas simulagdes
com Dinamica Molecular, ver se¢do 6.1-. Curiosamente, o hidrogénio H9 nao ¢
0 que apresenta a maior interacdo com o anion, como pode ser observado da
Figura 5.3, Figura 5.4 ¢ Figura 5.5. Este dado vem de encontro com os resultados
obtidos posteriormente com dindmica molecular ¢ com véarios outros dados

53,63,71,85 -
»>% que apontam o carbono C3 e o seu respectivo

colhidos da literatura
hidrogénio como a regido de maior densidade de probabilidade de encontrar os
atomos de fluor. A Figura 5.5 apresentou um pico bem definido do hidrogénio
H11 com os atomos de flaor em 0,25nm, o que indica uma forte interagao entre
essas espécies, € um segundo pico em 0,44nm. Os hidrogénios H9 e H10, ao
contrario, ndo apresentaram picos definidos nessa regido de 0,25 nm, e regides

de maior probabilidade em 0,56 e 0,52nm, respectivamente, Figura 5.3 € Figura

5.4.

—— Fluor - H9 do anel imidazdlio

0,56

1,54

1,24

0,9

Intensidade

0,6

0,3

0,0 : ; : : : : : : : ,
0,0 0.2 04 0,6 08 1,0

Distancia, nm

Figura 5.3: Distribuicao radial de pares dos atomos de flior dos anions [BF4] e o
hidrogénio H9 dos cations [BMIM]".
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—— Fldor - H10 do anel imidazodlio

1,5 -
0,52

1,2 1

0,9+

intensidade

0,6 4

0,3+

0,0 : ; : . : . : . : ,
0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0

Distancia, nm

Figura 5.4: Distribuicdo radial de pares dos atomos de flior dos anions [BF4] e o
hidrogénio H10 dos cations [BMIM]".

25+ | —— Fldor - H11 do anel imidazolio |

0,25
2,0

1,54 /

1,04

Intensidade

0,5

0,0 . I . I . I . I . ,
0,0 0.2 04 06 08 1,0

Distancia, nm

Figura 5.5: Distribuicdo radial de pares dos atomos de flior dos anions [BF4] e o
hidrogénio H11 dos cations [BMIM]".
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Estes resultados iniciais nos pareceram pouco compativeis com os
dados tradicionalmente obtidos para diversos liquidos organicos, exaustivamente
estudados em nosso laboratorio. Uma aparente contradi¢do pode estar na
natureza do potencial: a forte interagdo couldmbica entre as espécies estudadas
pode ocasionar que a escolha de movimentos segundo os gradientes de campo
seja mais efetiva para gerar uma trajetoria representativa do sistema. Para

explorar esta questdo, a metodologia preferencial ¢ a dinamica molecular.

5.2- Dinamica Molecular de liquido iénico puro

Foi realizada uma dindmica molecular NPT de 5ns para o liquido
[BMIM][BF,] com o programa GROMACS 3.1.4°7%°. Nessa Dinamica
molecular foi utilizado os mesmos protocolos descritos na se¢do 4.2-.

A Figura 5.6 apresenta a evolugdo temporal da pressdo e da

temperatura.
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Figura 5.6: Evolucdo temporal da pressdo e temperatura para o liquido i6nico
[BMIM]'[BF.] puro.

A média da energia total ¢ -24109,7 kJ .mol™, Figura 5.7.
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Figura 5.7: Energia total do liquido idnico [BMIM]'[BF,] puro.

A Figura 5.8 mostra a contribui¢@o das energias intermoleculares no
LI, as interacdes de Lennard-Jones geram uma energia média de -8812,14
kJ.mol”, as interagdes couldmbicas de curta e longa distdncia produzem
energias meédias -17369,6 kJ.mol™ e -25565,9 kJ.mol™, respectivamente.  Dai
infere-se que a energia proveniente das interacdes couldombicas ¢ 4,87 vezes

maior que as interagdes de van der Waals.
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Figura 5.8: Comparacao das energias de interacido de Lennard-Jones e Coulombicas de
curto e longo alcance para o [BMIM][BF4] puro.

A densidade média obtida para o liquido é de 1,178 g.mL", Figura
5.9 e esta em excelente concordincia com o valor reportado por SUAREZ et

al.''"” para este liquido.




81

1,20

-1

Densidade, g.mL

T T T T

T T T 1
2000 3000 4000 5000

Tempo, ps

Figura 5.9: Evolu¢ao temporal da densidade do liquido ionico [BMIM]'[BF4]".

A distribuigdo relativa dos ions pode ser inspecionada utilizando as
distribui¢des radiais de pares, apresentadas a seguir. Os graficos de distribuicao
radial de pares apresentam estruturas periddicas que se propagam por toda a
caixa de simulacdo, apresentados na Figura 5.10. A distribui¢do para os cations
apresenta um ‘ombro’ no intervalo de 0,47 a 0,50 nm, perfazendo um pico com
maximo na vizinhanca de 0,8 nm. Uma segunda banda aparece com maximo
proximo de 1,4 nm. A distribui¢do obtida pra a intera¢do entre anions apresenta
um pico com crescimento abrupto no intervalo 0,5-0,6 nm, perfazendo uma
primeira banda no intervalo 0,5-1,1 nm. Uma segunda banda aparece no
intervalo 1,1-1,7 nm. Os valores de distribuicdo radial estdio em boa
concorddncia com os reportados para o mesmo liquido® e outros

63,67,71,80
semelhantes’™™""" ™",
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Figura 5.10: Distribuicao radial de pares, em preto [BMIM] - [BMIM]® e em vermelho
[BF4]" - [BF4].

A distribuigdo radial de pares para o par idnico também apresentou
um comportamento periddico por toda a caixa de simulagdo, Figura 5.11. O
primeiro pico esta situado em 0,45 nm e h4 uma outra banda na regido de 1 nm.
Estes valores também concordam com os disponiveis na literatura®"""*,
Porém, é digno de nota que os dados de de ANDRADE et al.** para o
[BMIM]'[BF,] estdo deslocados 0,5 A para a direita em relagdo aos deste
trabalho. Essa discrepancia esta relacionada ao fato de que o presente trabalho
adota como referecial para o célculo da distribui¢do radial de pares o centro de

r 2 A -
massa da molécula enquanto aquele trabalho® tomou como referéncia o centro

geométrico do anel imidazolio.
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Figura 5.11: Distribui¢dio radial de pares para o par idénico [BMIM]'[BF,]".

A distribuigdo radial de pares sitio a sitio entre os atomos de
hidrogénio do anel imidazolio e os fluores do anion mostram que estes
interagem fortemente com estes hidrogénios, Figura 5.12. O primeiro pico ocorre
a uma distancia de 0,25 nm e corrobora a tese de formagdao de pontes de
hidrogénio alentada em outros trabalhos, tanto de simulacdo quanto de técnicas
experimentais. Note que a maior intensidade ¢ da interagdo dos atomos de fltior
com o hidrogénio H9. H4 um segundo pico razoavelmente intenso em 0,44 nm
que deve corresponder aos outros atomos de flior do anion que nao estdo
diretamente direcionados para o hidrogénio. Para o hidrogénio H9 existem
também outros dois picos menos intensos em 0,62 nm e 0,80 nm que indicam a
ocorréncia de uma segunda camada de anions bastante correlacionada e mostra a
importancia deste hidrogénio para a quimica dos liquidos i6nicos derivados do

1midazol.
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Figura 5.12: Distribuicdo radial de pares dos dtomos de hidrogénio do anel imidazolio
do cation e os fluores do anion; em preto H9, vermelho H10 e verde H11.

Os diedros que compdem a cadeia alquilica lateral do cation
apresentam dois padrdes. O diedro C3-N1-C7-C8, Figura 5.13, possui duas
grandes populagdes em + e — 120°, ja os diedros C7-C8-C12-C13, Figura 5.15, €
N1-C7-C8-C12, Figura 5.14, ficam preferencialmente na posicdo trans, mas
pode-se observar, também, populagdes em gauche + e — que estdo mais

pronunciadas no diedro C7-C8-C12-C13 que no N1-C7-C8-C12.
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Figura 5.13: Distribui¢iio do angulo diedral C3-N1-C7-C8 do cation [BMIM]".
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Figura 5.14: Distribuicao do angulo diedral N1-C7-C8-C12 do cation [BMIM]".




86

0,020 —— diedro C7-C8-C12-C13

H
0,015 4 )\
H3C\N>/Z/WCH3

0,010 4 H H

Populagao

T

T 1
0 60 120 180

Angulo, °
Figura 5.15: Distribui¢iio dos 4ngulos diedro C7-C8-C12-C13 do cation [BMIM]".

Uma das maneiras de se caracterizar a dindmica das particulas de
um liquido ¢ por de meio do deslocamento quadratico médio, ou MSD — sigla
inglesa para “mean square deviation”. Os MSDs do cation [BMIM]" e do 4nion
[BF4]" estdo exibidos na Figura 5.16, os deslocamentos observados sdo muito
pequenos quando comparados com o de outros liquidos, mas concordam com os
valores disponiveis na literatura para outros liquidos iénicos semelhantes™ "%
Pode-se observar, Figura 5.17, que inicialmente os cations difundem menos que
os anions e que estes come¢am a difundir efetivamente na faixa dos 25 ps e
aqueles apos 10 ps. Os céations, apesar de seu maior tamanho, difundem-se mais
que os anions. Pode-se inferir desse comportamento que o anion realiza
interagOes mais efetivas e forma “gaiolas” de solvente que acabam por dificultar
o deslocamento. Outra hipdtese plausivel € que, devido a simetria esférica, os

anions podem relaxar sob o efeito de perturbagdes externas realizando rotagdes

em torno do cento de massa, sem alterar a posicao desses.
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Figura 5.16: Deslocamento quadratico médio, MSD, das espécies [BMIM]" e [BF4].
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Figura 5.17: Detalhe do deslocamento quadritico médio, MSD, das espécies [BMIM] e

[BE4] .
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. . . 1
Como discutido alhures na literatura’"*°

, 0 deslocamento quadratico
médio para LI passa, normalmente, por trés regimes de difusdo distintos: um
regime inicial quase balistico na escala de femtossegundos, que pode algumas
vezes durar até alguns picossegundos, um processo difusional intermediario e,
finalmente, o regime normal de difusdo. Na Figura 5.18, os MSDs das espécies
i0nicas estdo plotados em escala logaritmica para facilitar a percep¢do da
mudanga do primeiro para o segundo regime. No caso do cation, pode-se notar
que o regime quase balistico dura aproximadamente 3,7 ps, e a partir dai inicia-
se o processo de difusdo intermedidrio que se estende até a regiao de 400ps. No
resto da simulacdo observa-se a um regime normal de difusdo. J& para o anion, o
regime quase balistico € um pouco mais complexo e apresenta dois pontos de
inflexdo, o primeiro a 0,5ps e um outro a aproximadamente 30ps. A seguir, tem
inicio um regime de difusdo intermedidrio que apos 400ps sofre outra inflexdo e
resulta em um processo normal de difusdo. E interessante comentar que a
duragdo desses regimes estd em boa concordancia com os valores reportados

e eal 71,85
para outros liquidos i6nicos semelhantes’ ™.
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Figura 5.18: Deslocamento quadratico médio, MSD, em escala logaritmica das espécies
[BMIM]" e [BF4].
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Do deslocamento quadratico médio pode ser calculado o coeficiente
de auto-difusdo por meio da relacdo de Einstein. Para o cétion foi encontrado o
valor de 8,2 x 10" m”s™”. Este valor é aproximadamente 30% menor que o
obtido por de ANDRADE et al.”* para o mesmo liquido com o campo de forcas
AMBER® e cargas RESP®' (1,2 x 10" m”.s™), mas guarda certa concordancia
com a auto-difusdo reportada®” para o [BMIM][PFs]” com o campo de forcas
CHARMM 22% ¢ cargas CHelpG” (9,7 x 10"*m*s"). Importa comentar,
também, que Margulius et al.”' obtiveram um coeficiente de auto-difusio para o
cation no liquido [BMIM]'[PFs] muito maior que o obtido neste trabalho (1,43
x 10" m*s™), apesar de estarem usando o mesmo campo de forcas OPLS-
AA'", porém com cargas ESP.

Isso posto, parece haver nesse caso uma relagdo estreita entre o
coeficiente de autodifusdo e o conjunto de cargas parciais empregados e,
conseqlientemente, a forma e intensidade com que os dtomos interagem e
empacotam-se. Em relacdo ao anion a discrepancia obtida ¢ mais severa,
enquanto, neste trabalho, foi obtido um coeficiente 3,0 x 10" m%s™, o outro
trabalho reportado na literatura®, usando o AMBER® e cargas RESP®', obteve
1,0 x 10" m*.s™. Portanto, infere-se que o pardmetros utilizados neste trabalho

geram uma menor fluidez no liquido i6nico.

5.3- Par iénico [BMIM]'[BF,] solvatado em dgua

Apo6s o estudo do liquido i6nico puro e a constatacdo de que o
campo de forgas e as condi¢des de simulagdo sdo adequados para a simulagao,
passou-se para o estudo da solvatagdo de um par i6nico em um solvente polar.
Na presente secdo sera estudado o comportamento de um par do [BMIM]'[BF,]

solvatado por 1452 moléculas de agua spc''’. Para o estudo foi efetuada uma
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simulagdo NPT de 10 ns com condi¢des periddicas de contorno e convengao de
imagem minima.
A andlise energética do sistema mostrou que a média da energia

total deste estacionou em -48463,7, Figura 5.19 .
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Figura 5.19: Energia total do sistema [BMIM] [BF,] solvatado por moléculas de 4gua.

A média da densidade para o sistema ¢ 0,99 g.mL'l, Figura 5.20,

, . . , o 11
valor proximo obtido para a 4gua pura utilizando o mesmo modelo' .
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Figura 5.20: Densidade do sistema [BMIM] [BF4] solvatado em agua.

A decomposicao das energias de interagdo das espécies no sistema
mostra um comportamento interessante das espécies idnicas em relacdo ao
solvente. O cation [BMIM]" apresenta um balango de energia inesperado em que
a contribuicdo das interacdes de van der Waals (-93,17 kJ.mol'l) ¢ uma vez ¢

meia maior que a da energia couldmbica (-61,04 kJ.mol™), Figura 5.21.
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Figura 5.21: Energia de interaciio de van der Waals e Coulémbica do cation [BMIM]" e
as moléculas de agua.

Para a energia de interacdo do anion [BF,], as interagdes
coulémbicas (-741,85 kJ.mol") sdo muito superiores as interacdes de van der
Waals (102,01 kJ.mol'l), Figura 5.22. E interessante notar que as interacoes de
van der Waals sdo repulsivas, este comportamento pode ser atribuido a grande
intensidade das interagdes couldombicas que compensam o carater positivo das

energias de van der Waals.
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Figura 5.22: Energia de interaciio de van der Waals e Couléombica do anion [BF4] e as
moléculas de agua.

Os gréficos de distribuicao radial de pares mostram que ha uma
interacdo muito forte entre os atomos de fltior do anion e os hidrogénios da
agua, Figura 5.23. A distdncia do primeiro pico ¢ de 0,117 nm, o que,
praticamente, corresponde a uma ligacdo quimica entre eles, de maneira que
entre os atomos de fltior do anion e os hidrogénios da dguas formam ligacdes de
hidrogénio muito fortes. O segundo pico em 0,261 nm deve corresponder a
interacao dos outros atomos de flior do anion que estd interagindo na primeira
camada e o hidrogénio da dgua que perfaz a ligacdo de hidrogénio, ou a
interagao do hidrogénio da agua vizinho ao que faz ligagao de hidrogénio com o
flaor doador de elétrons para essa interacdo. Mutatis mutandi, o terceiro e quarto
picos (0,336 nm e 0,481 nm, respectivamente) devem corresponder as interagdes
dos hidrogénios das moléculas de 4gua da segunda camada de solvatagao com os

atomos de fltor do anion.
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Figura 5.23: Distribuicdo radial de pares dos atomos de flior do anion [BF4] e os
hidrogénios da 4dgua no sistema [BMIM]'[BF4] solvatado por agua.

Por sua vez, a distribuicao radial de 4tomos de oxigénios ao redor
dos hidrogénios do anel imidazo6lio do céation ndo apresentam estrutura bem

definida, Figura 5.24.
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hidrogénios do anel imidazdlio do
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Figura 5.24: Distribuicdo radial de pares para os hidrogénios do anel imidazol do
cation [BMIM]" e os oxigénios das moléculas de Agua no sistema [BMIM]'[BF,]

solvatado por agua.

As distribuigdes de angulos de diedro do cation em 4gua
apresentam pequenas mudangas em relacdo as observadas no liquido puro. O
diedro C3-N1-C7-C8 sofreu uma pequena reducdo passando a popular a regido

de £ 100°, Figura 5.25.
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Figura 5.25: Distribuicdo de angulo diedral C3-N1-C7-C8 do cation [BMIM]" no
sistema [BMIM] [BF,] solvatado em agua.

Na distribui¢do do N1-C7-C8-C12 a principal diferenca entre este
sistema aquoso € o do liquido puro ¢ a ndo ocorréncia de populagdo diedral nas
posicdes gauche (+) e gauche (-), Figura 5.26, observando-se somente populacdes
na conformacdo trans. Pode-se inferir que essas duas modificagdes na
distribuicao diedral ocorreram devido a maior facilidade do cation em encontrar
“espacos” no solvente dgua, comparativamente ao liquido i6nico puro,
permitindo assim a ocorréncia de conformagdes mais abertas para a cadeia

alquilica lateral.
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Figura 5.26: Distribuicio do diedro N1-C7-C8-C12 do cation [BMIM] no sistema
[BMIM]'[BF4] solvatado em Agua.

Ja para o diedro C7-C8-C12-C13 nao foi observada grandes
modificagdes na distribuicdo diedral, de maneira que continuou predominando a
conformacao trans com pequenas populagdes em gauche (+) e gauche (-), Figura
5.27. Por certo, ndo houve alteracOes significativas neste angulo diedral por
tratar-se de diedro terminal que pouco influencia no tamanho do cation e,
conseqiientemente, no espaco que ele precisa abrir no solvente para adquirir a

conformacao.
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Figura 5.27: Distribui¢io do diedro C7-C8-C12-C13 do cation [BMIM]" no sistema
[BMIM]'[BF4] solvatado em Agua.

As espécies ionicas [BMIM] e [BF,] apresentam uma boa
mobilidade em agua. Em média os valores para o deslocamento quadratico
médio de ambas as espécies em dagua ¢ mil vezes maior que 0 mesmo
deslocamento no liquido puro. E interessante observar que a diferenca de

autodifusdo entre os dos ions em agua ¢ quase inexistente.
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Figura 5.28: Deslocamento quadratico médio das espécies [BMIM]" e [BF4] no sistema
[BMIM]'[BF4] solvatado em agua.

O coeficiente de autodifusdo para o cation, obtido pela relacao de
Einstein do deslocamento quadratico médio, ¢ 3,26 x 10° m%s™ com um erro de
+0,43 x 10° m%s™, j& o coeficiente obtido para o dnion ¢ 3,03 x 10° m?%.s'com

. - 2 -1
um erro associado ao valor calculado de + 1,3 x 10° m%.s™.

5.4- Par iébnico KCI dissolvido no liquido [BMIM]'[BF.J

Uma simulacdo NPT, segundo o protocolo discutido na se¢do 4.4-,
foi efetuada para calcular uma trajetéria de 5 ns para o par i6nico do sal KCI
dissolvido em 125 pares do liquido [BMIM]'[BF,]".

A energia total equilibrou em -24234 kJ.mol”, como mostra a

Figura 5.29.
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Figura 5.29: Energia total do sistema [K]'[C]]” dissolvido em [BMIM] [BF,] .

A temperatura e a pressdo também comportaram-se da maneira

convencional, Figura 5.30.
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Figura 5.30: Temperatura e pressao do sistema [K]'[C]]” dissolvido em [BMIM] [BF,]".

Na energia de interagdo entre o céation [K]™ e as espécies que
compdes o liquido idnico prevaleceram as interagdes Couldombicas, Figura 5.31.
Na interagdo cation-cation a média da energia das interagcdes de van der Waals ¢
-0,604 kJ.mol™ e a média das interagdes Coulombicas ¢ 117,2 kJ .mol™. Observe
que a energia de interacdo de van der Waals € atrativa, pode-se inferir deste fato
que as interacoes Coulombicas sdo tdo fortes que mantém as moléculas
suficientemente afastadas umas das outras de maneira que a distancia entre elas
compreenda os pontos de energia negativa da curva atrativa da funcdo de
Lennard-Jones. Na interacdo cation-anion a média de energia proveniente da
interacio de van der Waals é 40,28 kJ.mol' ¢ a média das interacdes
Couldmbicas é -457,56 kJ.mol"'. Pode-se atribuir o carater repulsivo da

interagao de van der Waals a forte interagdo Coulombica. Por fim, pode-se

observar flutuacoes na interacao Couldombica cation-cation.
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Figura 5.31: Energia de interacdo de van der Waals e Couldmbica para o cation [K]"
frente aos ions: [BMIM]" a esquerda e [BF4] a direita.

A predominancia das interacoes Couldombicas também ocorre no
caso das interagdes do anion [CI] com os demais ions que formam o liquido
10nico, Figura 5.32. A média de energia de van der Waals da interagdo anion-
cation é 3,93 kJ.mol” e das interacdes Coulombicas ¢ -247,7 kJ.mol™. Ja a
média da energia de interagio de van der Waals 4nion-anion é -2,41 kJ.mol™ ¢
das interacoes Coulombicas ¢ 77,54 kJ,mol”". Pode-se atribuir a razdo para a
energia repulsiva para a interacdo de van der Waals anion-cation e da energia
atrativa para a interacdo de van der Waals anion-anion sdo, mutatis mutandi, as
mesmas dadas para as interagdes de van der Waals do liquido 16nico com o

cation [K]".
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Figura 5.32: Energia de interacdo de van der Waals e Coulombica para o anion [Cl]
frente aos ions: [BMIM]" a esquerda e [BF4] a direita.

O anion [CI] interage moderadamente com o hidrogénio H9 do
cation [BMIM]" (em comparagdo com as intensidades dos outros hidrogénios do
anel imidazolio), forma um primeiro pico em 0,32 nm e um segundo menos
intenso em 0,65 nm, Figura 5.33. J4 a interagdo do anion com os hidrogénios H10
e H11 sdo mais intensas e indica uma estrutura mais bem definida. O primeiro
pico, em 0,30 nm, coincide nos dois hidrogénios e quanto ao segundo pico
diferem em 0,01nm, ocorrendo para o H10 em 0,55 nm ¢ H11 em 0,56nm.
Como ha apenas um anion cloreto, os dois picos devem corresponder, cada um,

a uma molécula do cation na regido do anion.
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Figura 5.33: Distribuicio radial de pares do 4nion cloro e os hidrogénios do anel
imidazélio do cation [BMIM], a esquerda [Cl]” - H9, ao meio [Cl] - H10 e a direita [C]]
- H11.

A distribuicdo radial de pares entre o cation [K]" e os atomos de
fltor do anion [BF,4] mostram uma interagao bastante forte entre os sitios, Figura
5.34, com um pico mais intenso em 0,27 nm e um segundo pico em 0,46 nm.
Este segundo pico deve corresponder aos outros atomos de fliior dos vértices do
tetraedro do anion [BF,]". Pode-se observar que ha uma regidao em 0,58 nm cuja
probabilidade do cation [K]" interagir com os atomos de flaor é praticamente
nula e outra em 1,2 nm em que esta interacdo deixa a de ser a tipica de um
“bulk” de solvente para uma situagdo de baixa probabilidade de ocorréncia. Note
ainda, que a periodicidade destas regidoes de minima probabilidade ¢ de
aproximadamente 0,6 nm o que nos permite formular uma imagem mental em
que o cation [K]  estd envolto por esferas concéntricas ora carregadas
negativamente (ocorréncia de anions o que significa interacdo, ou seja,

intensidade na distribuicdo radial de pares maior que um), ora positivamente
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(predominancia de cations e dai intensidade da distribuicdo radial de pares

menor que um).

10 H +
— [K] - atomos de fluor

do anion [BF,]

Intensidade

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2 14 1,6 1,8
Distancia, nm

Figura 5.34: Distribuicio radial de pares do cation [K]" e os atomos de flior do Anion
[BF4] .

Quanto a mobilidade dos ions [K]" e [CI] no liquido iénico é muito
baixa, resumindo a vibrar em um a posicao de equilibrio, sem conseguir se
desvencilhar das interagdes couldmbicas a que estdo submetidos, Figura 5.35. E
interessante notar que a mobilidade do anion € um pouco superior a mobilidade
do cation. Este comportamento estd em acordo com o fato da mobilidade do

cation componente do liquido i0nico ser maior, do que se pode inferir um

“arraste” do anion cloreto pelos cations do liquido i6nico.
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Figura 5.35: Deslocamento quadratico médio das espécies [K]™ (linha preta) e [CI]
(linha vermelha) solvatadas em [BMIM] [BF,]".

5.5- Oligopeptideo solvatado em liquido iénico [BMIM] [BF,]

Apo6s o estudo preliminar de Dindmica Molecular do liquido 16nico
[BMIM]'[BF,] puro, e do mesmo liquido solvatando um pequeno par idnico de
KCl, investigou-se a dissolucao de um oligopeptideo com 6 alaninas, Figura 5.36,
de agora em diante, simplesmente, oligopeptideo, no liquido 16nico com e sem a
presenca de moléculas de &gua na circunvizinhanca do oligopeptideo. Os
estudos foram efetuados em duas temperaturas diferentes, 300K e 400K.
Também foi realizada uma andlise do comportamento deste oligopeptideo
dissolvido em 4dgua que serviu para comparacdo com os dados obtidos em
liquido 16nico. Por ser o liquido i6nico uma classe de solvente tdo singular e

propiciar um ambiente quimico tdo diverso ao dos sistemas bioldgicos, foi
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conveniente simular o comportamento do oligopeptideo em um sistema mais

parecido com o meio natural.

N
NT .
CB—%A OI\C /02
‘C: 01 (‘JA —CB
. I
CB—CA 0_5:(‘3

C=—=02 (‘)‘_3 ﬁ)_4 ‘ A——CB

H_3—N—(‘JA— C—I‘\I—(‘?A—C —N—H 5

CB H4 CB

Figura 5.36: Representacio esquematica do oligopeptideo com 6 alaninas.

5.6- Oligopeptideo dissolvido em agua.

O oligopeptideo foi solvatado em sistema com 1408 moléculas de
agua spc' . A estrutura de partida para a oligopeptideo foi fornecida pelo
programa Molden 4.4. Esta estrutura foi mantida inalterada em todas as etapas
preparatorias, desde a minimizagdo do sistema até o relaxamento das moléculas
de agua ao redor do peptideo. Na Figura 5.37 pode-se observar a energia total
para o sistema. Depreende-se que a energia do sistema estd satisfatoriamente

equilibrada, o valor médio para esta ¢ de -48950,2 kJ.mol™".
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Figura 5.37: Energia total obtida com a simula¢ao do oligopeptideo solvatado por 1408
moléculas de agua spcl % a 300K.

A densidade média encontrada para o sistema foi de 0,98 g.mL",

Figura 5.38.
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Figura 5.38: Densidade do sistema oligopeptideo solvatado em agua spc a 300K.

Em relagdo as componentes de energia, na Figura 5.39 pode-se
observar que as interagdes Coulombicas sdo predominantes, -985,6 kJ.mol™
enquanto as interacdes de van der Waals correspondem a menos de 10% do

valor da interacao Coulombica, -71,9 kJ .mol ™.
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Figura 5.39: Energia intermolecular de Lennard-Jones (em preto) e Couldombica (em
preto) do sistema oligopeptideo solvatado em agua spc a 300K.

5.6.1- Estrutura intramolecular do oligopeptideo

Analisar o comportamento conformacional do oligopeptideo no
tempo € uma das etapas mais relevantes para este estudo de tese. Novamente, o
comportamento do oligopeptideo em agua spc''’ tem como propdsito servir de
compara¢do para o mesmo soluto em um ambiente tdo sui generis quanto o dos
liquidos 16nicos.

Este estudo conformacional baseou-se, em um primeiro momento,
na analise dos deslocamentos quadraticos médios, RMSD (da sigla inglesa para
root means square deviation) tomando como referéncia a configuracao inicial do
soluto. Pode-se observar, Figura 5.40, que durante quase toda a simulacdo a

discrepancia entre a configuracao inicial e as outras configuragdes assumidas ¢&,
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em meédia, da ordem de 0,33 nm, dai se pode inferir que ha uma razoavel
dessemelhanca conformacional entre as configuracdes preferidas pelo soluto em
agua e a conformacdo inicial. E interessante notar que a diminuicdo do RMSD
ao fim da trajetoria ndo significa um retorno do oligopeptideo a estrutura inicial,

mas uma simples variagao estrutural.

0,4
0,3

0,2

RMSD, nm

0,1

0,0

T T T T T T T T T 1
0 1000 2000 3000 4000 5000
Tempo, ps

Figura 5.40: Desvio quadratico médio, RMSD, do oligopeptideo solvatado em agua a
300K em relaciio a sua configuracio inicial.

Para aprofundar esta andlise do RMSD foi construido um
histograma das conformagdes assumidas pelo oligopeptideo. Foi estabelecido o
valor limite de RMSD, 1,0 nm, dentro do qual duas configuracdes distintas
foram consideradas como pertencentes a uma mesma populacao. O valor de 1,0
nm foi selecionado porque apds varios testes este se mostrou o que melhor
serviu como parametro de comparagdo do sistema com agua em relagdo aos
sistemas com liquido i6nico.

Primeiramente foi realizado um ciclo célculos de RMSD com a
configuracdo inicial como referéncia em relacdo as configuragdes dos outros

tempos de simulagdo. Todas as configuragdes que resultaram em RMSD igual
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ou inferior a 1,0 nm foram contadas no histograma e excluidas dos futuros ciclos
de calculo. Assim, no segundo ciclo, foram calculados os RMSD da segunda
configuracdo em relagdo as demais, excetuando-se as que foram eliminadas na
etapa anterior, e, novamente, os valores obtidos iguais ou inferiores a 1,0nm
foram contados e estas configuracdes foram adicionadas aquelas que foram
excluidas na analise anterior. Este procedimento foi repetido para todas as outras
configuragdes da trajetoria.

Na Figura 5.37, pode-se analisar o histograma obtido. O grande
numero de populacdes encontradas por toda a trajetéria implica que o
oligopeptideo visita um numero muito grande de configuracdes diferentes entre
si. Isto significa que o oligopeptideo possui grande liberdade conformacional no
sistema aquoso. A Figura 5.42 da idéia da diversidade conformacional do
oligopeptideo ao apresentar trés das configuragdes mais visitadas pelo soluto.

Repare a enorme dessemelhanca entre elas.
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Figura 5.41: Configuracées visitadas pelo oligopeptideo solvatado em agua. Estruturas
com RMSD inferior ou igual a 1A foram consideradas como pertencentes a uma mesma
populacio.




113

Figura 5.42: Representacao pelo modelo de fita de algumas configuragoes assumidas
pelo oligopeptideo em agua.

5.6.2-Ligagoes intramoleculares de Hidrogénio

Nesta se¢do foi realizado o estudo das interagdes intramoleculares
do oligopeptideo. Foi considerada como ligagdo de hidrogénio toda a interacao
entre um hidrogénio de amina ou 4gua com um oxigénio cuja distancia de
interacdo foi menor ou igual a 2,0A. Em alguns casos, nas se¢des posteriores, 0s
angulos de ligacdo serdo mostrados somente para a discussao da direcionalidade
da interacgao.

Nas figuras abaixo estdo apresentadas as distdncias entre
hidrogénios de amina e oxigénios de carbonila também da parte interna do
oligopeptideo. Dois aspectos sdo relevantes nesses graficos, primeiramente, a
eventualidade das interagdes que resultam da pouca significacdo das interagdes
intramoleculares para a definicdo das conformag¢des do oligopeptideo. Por
ultimo, a auséncia de interagdes intramoleculares com as regides mais
eletricamente carregadas da molécula zwitterionica, a saber: a amina e a

carbonila terminais.
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Figura 5.43: A esquerda, distincia entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo e o
oxigénio carboxilico do primeiro residuo. No centro, distincia entre o hidrogénio da
amina do quarto residuo e o oxigénio carboxilico do primeiro residuo. A direita,
distincia entre o hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio carboxilico do

segundo residuo.
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Figura 5.44: A esquerda, distincia entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o
oxigénio carboxilico do primeiro residuo. No centro, distincia entre o hidrogénio da
amina do quinto residuo e o oxigénio carboxilico do segundo residuo. A direita, distancia
entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio carboxilico do terceiro

residuo.
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Figura 5.45: A esquerda, distancia entre o hidrogénio da amina do sexto residuo e o
oxigénio carboxilico do segundo residuo. No centro, distincia entre o hidrogénio da
amina do sexto residuo e o oxigénio carboxilico do terceiro residuo. A direita, distancia
entre o hidrogénio da amina do sexto residuo e o oxigénio carboxilico do quarto residuo.

5.6.3-Ligacoes intermoleculares de Hidrogénio

As distribuigdes radiais de pares tanto entre os hidrogénios de
amina e os oxigénios da 4gua quanto dos oxigénios da carbonila e os
hidrogénios da 4gua mostram que as estruturas das moléculas de dgua ao redor
desses sitios guardam muitas semelhangas entre si, Figura 5.46. Observa-se que
nas interagdes analisadas ha um primeiro pico em 0,17 nm para os sitios da
extremidade e 0,19 nm para os do meio do oligopeptideo. E evidente que a
interacdo com as regides terminais do oligopeptideo ¢ mais intensa, o que
justifica a quase inexisténcia de interagdes intramoleculares envolvendo a amina

ou a carbonila terminal. H4 também a ocorréncia de um segundo pico em 0,31
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nm interagcdes com os sitios terminais. O nimero de coordenagdo, integrando a
funcao radial de pares até o ponto de minimo de cada um dos picos analisados,
para a primeira camada de solvatacdo de moléculas de agua ao redor do
hidrogénios da amina terminal ¢ de 3,13 moléculas e para a segunda camada,
18,9 moléculas. O namero de coordenagdo das moléculas de 4gua com os outros
hidrogénios de amina do oligopeptideo ¢ um pouco menor, 1,46 moléculas. A
primeira camada de solvatagdao do solvente ao redor dos oxigénios da carbonila
terminal coordena 0,97 moléculas e na segunda camada, 4,8 moléculas. O
numero de coordenacdo das moléculas de d4gua em relagdo aos demais oxigénios

do oligopeptideo ¢ 0,77 moléculas.

3,5
] —— OW - H terminal
3,0 —— OW - H demais aminas
] HW - O terminal
2,5+ —— HW - O demais carbonilas
()
3 2,04
©
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Figura 5.46: Fungoes de distribuicao radial de pares entre os sitios: linha em preto,
oxigénios das moléculas de agua e hidrogénios da amina terminal; em vermelho,
oxigénios da agua e os hidrogénios de amina dos demais residuos; em verde, hidrogénios
das moléculas de agua e oxigénios da carbonila terminal; em azul, hidrogénios da agua e
oxigénios carbonilicos dos demais residuos.

Na Figura 5.47 estdo representadas as funcodes de autocorrelacdao
entre os as moléculas de dgua e os hidrogénios de amina e oxigénios de

carbonila do oligopeptideo. Pode-se observar que as moléculas de agua passam
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mais tempo na vizinhanca dos hidrogénios de amina do que na proximidade dos

oxigénios de carbonila.

1,0 4

——— OW - H terminal

—— OW - H demais aminas
HW - O terminal

—— HW - O demais carbonilas

T ! T T 1
100 150 200
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Figura 5.47: Funcdées de autocorrelacido dos sitios: linha em preto, oxigénios das
moléculas de agua e hidrogénios da amina terminal; em vermelho, oxigénios da agua e
os hidrogénios de amina dos demais residuos; em verde, hidrogénios das moléculas de
agua e oxigénios da carbonila terminal; em azul, hidrogénios da agua e oxigénios
carbonilicos dos demais residuos.

Os tempos de residéncia da molécula de 4gua estdo reportados na
Tabela 5.1. Como podem ser observado, os maiores tempos de residéncia
referem-se a interagdo dos oxigénios da agua com os hidrogénios das aminas,
isto €, as interacOes das moléculas de 4gua com as aminas sdo mais duradouras

do que com os oxigénios carbonilicos.
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Tabela 5.1: Tempos de residéncia para as moléculas de agua da primeira e segunda
camada de solvatacio dos hidrogénios de amina e oxigénios carbonilicos.

Tempo de residéncia, ps

1° Camada de solvatacao | 2° Camada de solvatagao
OW — H terminal 15,5 13,6
OW — H demais aminas 16,6 -
HW — O terminal 12,3 15,6
HW — O demais residuos 7,5 -

5.7- Oligopeptideo solvatado em liquido iénico [BMIM]'[BF,] a
300K.

A mesma estrutura de partida do oligopeptideo utilizada no sistema
com agua foi, neste estudo, dissolvida em 125 pares de liquido i6nico
[BMIM]'[BFs] a 300K. A semelhanca do sistema anterior, a molécula do
oligopeptideo foi mantida inalterada nas etapas preliminares, de modo a obter a
relaxacdo das moléculas do solvente sem, contudo, deformar o oligopeptideo e,
assim, permitir a observacdo das modificagdes conformacionais do soluto no
solvente ja equilibrado.

Na Figura 5.48 pode-se observar o comportamento da energia total.
Note que no primeiro nanossegundo a energia ainda nao estabilizou e apresenta
um coeficiente angular negativo. Diferente do que foi observado para o
oligopeptideo em agua, em liquido i6nico a relaxacdo foi mais lenta, o que ja
demonstra a menor mobilidade do oligopeptideo neste solvente. A energia total
média observada para o sistema ap6s o equilibrio (foi considerado o trecho da

simulacdo entre 2 a 5ns) foi de -24584,9 kJ.mol™




120

-24000

-24200

_ -24400
o)
€
2 -24600
o]
Sy
() -
O 24800
w
-25000
-25200 T T T T T T T T T 1
0 1000 2000 3000 4000 5000
Tempo, ps

Figura 5.48: Energia total do sistema oligopeptideo solvatado por 125 pares do liquido
ionico [BMIM] [BF4] a 300K.

O grafico da densidade do sistema, Figura 5.49, também
apresentou, no primeiro nanossegundo, uma ligeira alteragdo no valor desta
propriedade. Deste pequeno incremento da densidade pode-se inferir que a
estrutura do oligopeptideo relaxada requer uma menor cavidade que a oferecida
inicialmente. A densidade média do sistema no intervalo de 2ns a 5ns foi de 1,16

gmL™,
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Figura 5.49: Densidade do sistema oligopeptideo solvatado em 125 pares de liquido
ionico [BMIM] [BF4] a 300K.

Com relagdo as energias de interacdo solvente/soluto hd um dado
interessante, na interacio do [BMIM]" com o oligopeptideo ocorre a
predominancia das interagdes de van der Waals, Figura 5.50, enquanto na
relacdo do anion [BF,] com o soluto prevalece as interagdes couldmbicas. Note,
ainda, que a energia de interacdo couldmbica para o cation e o soluto apresenta
um perfil bastante instavel o que pode ser atribuido a uma certa independéncia
de movimentos dos cations em relagdo ao oligopeptideo e/ou uma maior
dependéncia dos cétions na vizinhanca do oligopeptideo com uma rede cations
formada pelos outros cations do liquido. A energia média observada para as
interagdes de van der Waals e couldmbica para a interagdo do cation [BMIM]"
com o oligopeptideo foi de -200,6 kJ.mol" e -143,3kJ.mol”, respectivamente. J4
as energias de interacao de van der Waals e couldombica observadas para o [BF,]
e o oligopeptideo foram -17,1 kJ.mol™ e -252.,3 kJ.mol™. Portanto, a energia de
interacao couldmbica e cerca de 15 vezes maior que a da interacdo de van der

Waals.
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Figura 5.50: Energia intermolecular de Lennard-Jones (em preto) e Coulombica (em
Vermelho) do sistema oligopeptideo solvatado em liquido i 10n1c0 [BMIM]'[BF4] a 300K.
A esquerda, interacio entre o oligopeptideo e o cation [BMIM]" e, a direita, interacio do

oligopeptideo com o anion [BF4]".

5.7.1- Estrutura interna do oligopeptideo

A analise do RMSD para o oligopeptideo em liquido i6nico, Figura

5.51, indicou uma maior rigidez conformacional do oligopeptideo neste

solvente. O desvio quadratico médio da configuragdo inicial em relagdo as

outras configuracdes apresenta uma meédia de 0,07 nm, ou seja, o RMSD do

oligopeptideo em liquido 16nico ¢ quase cinco vezes menor que o observado

para esta molécula em 4gua sob as mesmas condi¢des de simulagao.
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Figura 5.51: Desvio quadratico médio, RMSD, do oligopeptideo solvatado em liquido
ionico [BMIM] [BF4] a 300K em relacéo a sua configuracio inicial.

O histograma das conformagdes visitadas pelo oligopeptideo
durante a simulagdo mostrou que somente trés configuragdes sao assumidas em
toda a trajetoria, Figura 5.52, e destas populacdes de configuragdo uma delas
sobrepuja largamente as demais porque reuniu mais de 4500 conformacgdes das
5001 presentes nos 5Sns de simulacdo. Disto pode-se inferir que a solvatagao do
oligopeptideo conferiu-lhe uma maior rigidez conformacional. Este aspecto ¢
muito importante para a compreensdo do comportamento conformacional de
enzimas e proteinas e das reagdes enzimaticas neste solvente. De fato, a
comparacao da configuragcdo inicial e da segunda configuracdo mostrou que
ambas resultam em conformagdes muitos parecidas ( e por essa razao a segunda
conformacdo nao foi representada na Figura 5.53 ), e mesmo a populacdo 326

apresentou conformagdes muito semelhantes, Figura 5.53.
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Figura 5.52: Configuracdes visitadas pelo oligopeptideo solvatado no liquido idnico
[BMIM]'[BFs] a 300K. Estruturas com RMSD inferior ou igual a 1A foram
consideradas como pertencentes a uma mesma populacio.

~ =4

Figura 5.53: Representacao pelo modelo de fita de algumas configuragcoes assumidas
pelo oligopeptideo em liquido ionico a 300K.
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5.7.2-Ligagoes intramoleculares de Hidrogénio

Os hidrogénios da amina terminal interagiram, alternadamente,
durante toda a simulag¢do, com o oxigénio do quarto residuo, conforme a Figura
5.54. Note que os angulos N-H-O no momento das interacdes de hidrogénio
estdo proximos de 180°, demonstrando a direcionalidade destas interagdes. E
interessante frisar que estas interagdes intramoleculares envolvendo a amina
terminal ndo foram observadas para o sistema formado pelo oligopeptideo em
agua, neste o referido sitio ficou reservado para as interagdes intermoleculares

com a agua.
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Figura 5.54: Em preto, distincias entre os hidrogénios da amina terminal do
oligopeptideo e os oxigénios do quarto residuo; em vermelho, angulos N-H-O do
nitrogénio e hidrogénios da amina terminal e oxigénio do quarto residuo. Parte
superior: a esquerda, interacio entre o hidrogénio H1 da amina terminal e o oxigénio do
quarto residuo; a direita interacio entre o hidrogénio H2 da amina terminal e o oxigénio
do quarto residuo. Parte inferior: a esquerda, interagdo entre o hidrogénio H3 da amina
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terminal e o oxigénio do quarto residuo; a direita, sobreposicio das distincias
observadas para os trés hidrogénios da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo.

Na primeira molécula da Figura 5.55 est4 representada a ligagdo de
hidrogénio da amina terminal com o oxigénio do quarto residuo, detalhe em

vermelho.

Y

D

Figura 5.55: Representacio das interacdes intermoleculares do oligopeptideo solvatado
por liquido ionico a 300K. Ligacdes de hidrogénio da amina terminal com: a esquerda, o
oxigénio do quarto residuo (detalhe em vermelho); a direita, oxigénio da carbonila
terminal (detalhe amarelo).

As ligagdes de hidrogénio da amina terminal com o oxigénio O2 da
amina terminal ocorrem, mas com freqiiéncia esporadica e em especial na parte
final da trajetoria, Figura 5.56. Esta interacao est4 representada na Figura 5.55, a

direita, detalhe em amarelo.
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Figura 5.56: A esquerda, distincia entre o hidrogénio H1 da amina terminal e o
oxigénio O2 da carboxila terminal. No centro, distincia entre o hidrogénio H2 da amina
terminal e o oxigénio O2 carboxila terminal. A direita, distAncia entre o hidrogénio H3
da amina terminal e o oxigénio O2 carboxila terminal.

A Figura 5.57 mostra que o oxigénio O2 da carbonila terminal
prefere ligar-se aos hidrogénios de amina do terceiro e quarto residuo a ligar-se
aos hidrogénios da amina terminal. Essa interacdao da carbonila terminal com as
aminas do interior do oligopeptideo perduram por toda a simulacdo. Novamente,
esta informag¢do contrasta com o comportamento da carbonila terminal do
oligopeptideo em dgua a 300K que reservou este sitio para interacoes
intermoleculares com as moléculas de agua. A esquerda na Figura 5.58 esta
representada a interagdo do hidrogénio de amina do terceiro residuo com o
oxigénio O2 da carbonila terminal.

Pode-se observar também a interacdo do hidrogénio de amina do
sexto residuo com o oxigénio do quarto residuo que dura toda a simulagdo. Note
que o angulo de interagdo N-H-O ¢ pouco menor o que denota diminuigdo da

direcionalidade da interacdo. E importante lembrar que esse oxigénio do quarto
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residuo também interage com os hidrogénios da amina terminal e deve ser desta
competi¢do de interagdes que resulta a menor direcionalidade da interagdo do
citado oxigénio com o hidrogénio de amina do sexto residuo. Uma representacao

dessa interacao esta a direita na Figura 5.58.
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Figura 5.57: Em preto, distincias entre os hidrogénios de amina do oligopeptideo e
oxigénios carboxilicos; em vermelho, 4ngulos N-H-O do nitrogénio e hidrogénios de
amina e oxigénio carboxilico. A esquerda, interacio entre o hidrogénio da amina do
terceiro residuo e o oxigénio O2 da carboxila terminal; no centro, interacdo entre o
hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio O2 carboxila terminal; a direita,
interacio entre o hidrogénio da amina do sexto residuo e o oxigénio do quarto residuo.
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Figura 5.58: Representacio das interacoes intermoleculares do oligopeptideo solvatado
por liquido idnico a 300K. A esquerda, ligacio de hidrogénio do oxigénio da carbonila e
o hidrogénio de amina do terceiro residuo (detalhe em vermelho); a direita, oxigénio da
carbonila do quarto residuo com o hidrogénio de amina do sexto residuo (detalhe
amarelo).

Para reforgar a tese de que o as interagdes intramoleculares do
oligopeptideo no liquido i6nico sdo mais intensas que em agua, as funcdes
radiais de pares das principais interacdes intramoleculares da biomolécula estao
apresentadas na Figura 5.59. Pode-se observar a presenca de picos bastante
intensos e estreitos nas interacdes dos hidrogénios da amina terminal com o
oxigénio do quarto residuo, intra 1-4, e do hidrogénio do quarto residuo com o
oxigénio da carbonila terminal, intra 4-6, em 0,17nm e 0,19nm, respectivamente.
H4 a ocorréncia de um segundo pico nessas duas interagdes em 0,31nm e
0,39nm. Ja a interacdo entre os hidrogénios da amina terminal e o oxigénio da
carbonila terminal, intra 1-6, apresenta um pico bem definido, porém menos
intenso que o das interagdes intramoleculares intra 1-4 ¢ intra 4-6, em 0,17nm.
Ha, em seguida, a formac¢do de uma banda bastante larga e com pequenas cristas
que permitem supor a existéncia de posigoes preferenciais relativas entre as

pontas do oligopeptideo, sem, contudo, revelar uma estrutura bem definida.
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Figura 5.59: Fungoes de distribuicido radial de pares das intera¢des intramoleculares,
da esquerda para a direita: interacdo entre os hidrogénios da amina terminal e o
oxigénio do quarto residuo; hidrogénios da amina terminal e o oxigénio da carbonila
terminal; hidrogénio da amina do quarto residuo e oxigénio da carbonila terminal.

O grafico com as fungdes de autocorrelagdo dessas interagdes
intramoleculares, Figura 5.60, mostra que a interagdao intra 1-4 possui o maior
tempo de relaxacdo. E interessante notar que apesar de uma estrutura bem
definida, a interagdo intra 4-6 apresenta o menor tempo de relaxagdo, o que
significa que esses sitios perfazem muitas interagdes de curta duracdo, como

também sugere a Figura 5.57.
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Figura 5.60: Funcdes de autocorrelacio: linha em preto, interaciao entre os hidrogénios
da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo; em vermelho, hidrogénios da amina
terminal e o oxigénio da carbonila terminal; em verde, hidrogénio da amina do quarto
residuo e oxigénio da carbonila terminal.

Na Tabela 5.2 estdo apresentados os tempos de relaxacdo das trés
interacOes intramoleculares discutidas acima. Como se pode ver, a duracao
média das interacdes intra 1-4 sdo cinco vezes maiores que as das interagdes
intra 1-6 e mais de vinte vezes maiores as das interacdes 4-6. Contudo, os
tempos de relaxacdo para as interagdes intral-4 devem estar sobreestimados,
pois como pode ser observado na Figura 5.60 a fun¢do de autocorrelagdo para
esta interagcdo apresenta um comportamento ndo-exponencial apds 250ps. Esse
desvio do perfil exponencial esta associado a uma amostragem pobre de
interagdes de mais longa duragdo e indica a necessidade de uma trajetéria de
simulagdo mais longa para se obter o relaxamento adequando dessa interacgdo.
Da forma como estd essas poucas interagdes mais longas majoram o

relaxamento da interacdo o que se reflete em um tempo superestimado.
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Tabela 5.2: Tempos de relaxacio para as interacoes intramoleculares efetuadas entre:
os hidrogénios da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo, hidrogénios da amina
terminal e o oxigénio da amina terminal, hidrogénio da amina do quarto residuo e
oxigénio da carbonila terminal.

Tempo de relaxacao, ps

Primeiro pico Segundo pico
Intra 1-4 135,0 262,7
Intra 1-6 27,0 -
Intra 4-6 5,7 4.4

5.7.3-Ligacoes intermoleculares de Hidrogénio

Na Figura 5.61 estdo apresentadas as distribui¢des radiais de pares
dos fluores do anion [BF,]" com os hidrogénios de amina e dos hidrogénios do
anel imidazol do cation [BMIM]" com os oxigénios de carbonila. Pode-se notar
que as interagdes dos ions do LI com as pontas do oligopeptideo apresentam
uma intensidade maior que para os sitios do interior da biomolécula. Na
interagdo dos atomos de flior com os hidrogénios da amina terminal ocorrem
dois picos principais, o primeiro bem definido em 0,17nm e outro menos
intenso, mas bem definido, em 0,31nm. Pode-se notar que o perfil dessa fun¢do
de distribuigdo radial de pares ¢ periddica, com a existéncia de outros picos mais
largos e menos intensos por toda a extensdo da caixa de simulagdo. Esse efeito,
porém, ndo deve estar sendo induzido pelos hidrogénios da amina terminal, mas,
possivelmente, estd relacionado a propria estrutura dos anions [BF,4]” no liquido
16nico. Também na interagdo dos dtomos de flior com os hidrogénios de amina
dos demais residuos do oligopeptideo ocorre um pico bem definido, contudo
menos intenso do que o observado nas interagdes com os hidrogénios terminais,
em 0,17nm. A distribuicdo radial de pares dos hidrogénios do anel imidazol com

os oxigénios da carbonila terminal e com os oxigénios dos outros residuos
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mostrou em ambos um pico em 0,25nm. Observa-se, portanto, que os cations

estdao posicionados a uma maior distancia do oligopeptideo do que os anions.
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Figura 5.61: Funcdes de distribuicio radial de pares entre os sitios: a esquerda, atomos

de flior do anion [BF4] com os hidrogénios da amina terminal (em preto) e os
hidrogénios das aminas dos outros residuos (em vermelho); a direita, atomos de
hidrogénio do anel imidazélio do cation [BMIM]® com os oxigénios da carbonila
terminal (em preto) e demais oxigénios do oligopeptideo (em vermelho).

Os nimeros de coordenagdo para as interacdes discutidas acima

estdo apresentados na Tabela 5.3.
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Tabela 5.3: Numeros de coordenaciao da primeira e segunda camada de solvataciao nas
interacoes dos atomos de flior do anion com os hidrogénios da amina terminal e
hidrogénios das aminas dos demais residuos e interacdes dos hidrogénios do anel
imidazdélio do cation com os oxigénios da carbonila terminal e oxigénios das carbonilas
dos outros residuos.

Numero de coordenacio

1° Camada de solvatagdo 2° Camada de solvatagao

F — H terminais 0,9 5,2
F — H demais residuos 0,4 1,8
H anel — O terminal 4,9 -
H anel — O outros 0,9 -
residuos

E interessante observar que as interacdes dos fons com as
extremidades do oligopeptideo sdo as mais intensas — o que implica haver maior
probabilidade de se encontrar estas interagdes comparativamente aos
hidrogénios de amina e oxigénios de carbonila da porcdo interna do
oligopeptideo. Entretanto, as fungdes de autocorrelagdo mostram que as
interagdes dos hidrogénios das aminas internas com os atomos de fliior sdo mais
duradouras que as interagdes destes com os hidrogénios da amina terminal,
Figura 5.62. Pode-se observar também, nesta figura, que a relaxacdo da interagao
entre os hidrogénios do anel imidazdlio com os oxigénios terminais excedem em
muito a relaxacdo observada para as outras interagdes intermoleculares. Uma
analise mais minuciosa desta funcdo de autocorrelagdo, porém, revela que o
decaimento exponencial durou até, aproximadamente, 500ps, o restante do
tempo de relaxacdo ¢ devido a algumas interagdes de maior duragdo que nao
apresentam uma populacdo suficientemente grande para permitir uma descrigao
estatistica mais adequada, isto €, sendo necessario uma simulagdo maior (maior
amostragem dessas interagdes mais longas) para que se consiga obter o

relaxamento para essa interagao.




135

1,0

— F - H terminal

—— F - H demais aminas
H_anel - O terminal

—— H_anel - O demais residuos

0,0

T [ T T T T T T T 1
0 1000 2000 3000 4000 5000
Tempo, ps
Figura 5.62: Funcoes de autocorrelacio das interacdes dos atomos de fliior do dnion
com os hidrogénios da amina terminal e hidrogénios das aminas dos demais residuos e

das interacées dos hidrogénios do anel imidazélio do cation com os oxigénios da
carbonila terminal e oxigénios das carbonilas dos outros residuos.

Os tempos de residéncia dos ions na vizinhanca dos respectivos
sitios do oligopeptideo estdo apresentados na Tabela 5.4. Pode-se observar que os
tempos de relaxa¢dao dos ions sdo muito maiores que os observados para a agua,
isto €, as espécies do liquido idnico permanecem, em média, mais tempo
interagindo com o oligopeptideo do que as moléculas de 4agua. O tempo de
relaxamento para a interacao dos hidrogénios do anel imidazodlio do cation com
os oxigénios da carbonila terminal esta reportado entre parénteses porque, como
discutido na acima, as populagdes de longa duragdo, e mal amostradas,
influenciam no valor do tempo de relaxagdo, obtido pela integracdo da curva de

autocorrelacao, tornando-o demasiadamente maior.
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Tabela 5.4: Tempos de relaxacdo da primeira e segunda camada de solvatacio nas
interacoes dos atomos de flior do anion com os hidrogénios da amina terminal e
hidrogénios das aminas dos demais residuos e interacdes dos hidrogénios do anel
imidazdélio do cation com os oxigénios da carbonila terminal e oxigénios das carbonilas
dos outros residuos.

Tempos de relaxacao, ps

1° Camada de solvatagdo 2° Camada de solvatagao

F — H terminais 34,2 78,0
F — H demais residuos 42,0 140,6
H anel — O terminal (1354,3) -
H anel — O outros 173,7 -
residuos

Na Figura 5.63 estd representado as interagdes dos anions [BF,]
com os hidrogénios das aminas, no detalhe em vermelho observa-se um anion
[BF,]" que interage simultaneamente com hidrogénio da amina terminal ¢ o do
segundo residuo. Observe também que a amina terminal estd interagindo ao

mesmo tempo com dois anions.
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Figura 5.63: Representacio das ligacdes de hidrogénio dos anions [BF4]" com os
hidrogénios de amina do oligopeptideo. No detalhe em vermelho a interacio de um
anion, simultaneamente, com um hidrogénio da amina terminal e do segundo residuo.

Na Figura 5.64 estdo representadas interacdes dos cations [BMIM]"

com o oxigénio da carbonila terminal.

Figura 5.64: Representacdo das ligacoes de hidrogénio dos hidrogénios entre o anel
imidazélio do cation [BMIM]" e o oxigénio da carbonila terminal.

Na Figura 5.65 estdo representadas interacdes dos cations [BMIM]"
com o oxigénios da carbonila do interior do oligopeptideo. Da esquerda para

direita, interagdo do cation com o quinto, primeiro e terceiro residuo.
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Figura 5.65: Representacdo das ligacoes de hidrogénio dos hidrogénios entre o anel
imidazélio do cation [BMIM]" e o oxigénio da carbonila do interior do oligopeptideo. Da
esquerda para direita, interacdo do cation com o oxigénio do quinto, primeiro e terceiro
residuo.

5.8- Oligopeptideo solvatado no liquido iénico [BMIM]'[BF,] a
400K

Visando estudar a influéncia da temperatura nas conformagdes do
oligopeptideo em liquido i6nico, a mesma estrutura de partida do peptideo nos
outros sistemas foi solvatado por 125 pares do liquido i6nico [BMIM]'[BF.], a
uma temperatura de 400K. Devido a maior energia cinética, a energia total para
o sistema relaxou mais rapidamente que para o sistema a 300K, Figura 5.66. A

energia média foi de -13692,2 kJ.mol ™.
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Figura 5.66: Energia total do sistema oligopeptideo solvatado por 125 pares do liquido
ionico [BMIM] [BF4] a 400K.
A densidade total do sistema, no primeiro nanossegundo tendeu a
uma pequena reducao no valor da propriedade, Figura 5.67. A densidade média

no intervalo de 2ns a 5ns foi de 1,09 g.mL"
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Figura 5.67: Densidade do sistema oligopeptideo solvatado em liquido i6nico
[BMIM] [BF4] a 400K.

Na Figura 5.68, pode-se observar o perfil das energias de interagcao
de van der Waals e coulombica entre os ions e o soluto. Novamente, no caso da
relagdo cations/soluto a interagdo de van der Waals predomina sobre a interacao
couldombica e esta mantém um padrdo instavel e s6 estabiliza apds 2,5ns. A
energia couldmbica média apos a metade da simulagio ¢ -42,1 kJ.mol" ¢ a de
van der Waals é -183,7 kJ.mol™, isto significa que esta interagdo ¢ mais de
quatro vezes maior que aquela. Para a interagdo dos anions com o oligopeptideo
a energia coulombica predomina. As energias médias de interagdo de Lennard-
Jones e couldmbica sdo, respectivamente, -20,7 kJ.mol' e -222,3 kJ.mol™, a

interacdo de van der Waals € apenas 10% do valor da interagdo eletrostatica.
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Figura 5.68: Energia intermolecular de Lennard-Jones (em preto) e Coulombica (em
vermelho) do sistema oligopeptideo solvatado em liquido idnico [BMIM] [BF4] a 400K.
A esquerda, interaciio entre o oligopeptideo e o cation [BMIM]" e, a direita, interacio do
oligopeptideo com o anion [BF4]".

5.8.1- Estrutura interna do oligopeptideo

O RMSD para o oligopeptideo solvatado em liquido i16nico
[BMIM]'[BF.] a 400K pode ser dividido em duas regides que coincidem com o
meio da trajetdria. Ambas apresentaram um desvio quadratico médio maior que
0 observado para o sistema a 300K, sendo que na primeira metade o RMSD
médio foi de 0,13nm e na parte final 0,23nm. Esta maior mobilidade do
oligopeptideo em [BMIM]'[BF,] a 400K deve estar relacionada a maior

mobilidade das espécies que compdem o solvente o que permite a formacao de
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cavidades maiores ao redor do soluto que resulta em uma maior flexibilidade

deste.
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Figura 5.69: Desvio quadratico médio, RMSD, do oligopeptideo solvatado em liquido
ionico [BMIM] [BF4]” a 400K em relaciio a sua configuracio inicial.

O histograma de populacdes de conformacdo para o sistema a
400K, Figura 5.70, apresentou uma maior variedade de conformagdes que a
observada para o sistema a 300K. A maior das populagdes encontradas reune
mais de 2000 configuracdes e o seu ponto de partida coincide com a mudanga de
patamar observada no grafico de RMSD. Hé ainda outras quatro configuragdes

cada uma contando com mais de 500 conformacdes.
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Figura 5.70: Conformacdes visitadas pelo oligopeptideo solvatado no liquido idnico
[BMIM]'[BFs] a 400K. Estruturas com RMSD inferior ou igual a 1A foram
consideradas como pertencentes a uma mesma populacio.

Na Figura 5.71 estdo representadas duas das conformacdes mais
visitadas pelo oligopeptideo, repare que a diferenca entre as conformacdes

apresentadas ¢ bastante ténue.

> 7

Figura 5.71: Representacio pelo modelo de fita de algumas configuracées assumidas
pelo oligopeptideo em liquido ionico a 400K.




144

5.8.2-Ligagoes intramoleculares de Hidrogénio

Pode-se observar que somente durante os primeiros 650 ps ocorreu
a interagdo dos hidrogénios da amina terminal e o oxigénio da carbonila do
quarto residuo, Figura 5.72, que ¢ a interagdo preferencial dos hidrogénios da

referida amina a 300K.
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Figura 5.72: Em preto, distancia entre hidrogénio da amina terminal e oxigénio do
quarto residuo; em vermelho, angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
terminal e o oxigénio do quarto residuo. A esquerda, interacio entre o hidrogénio H1 da
amina terminal e o oxigénio do quarto residuo; no centro, interacao entre o hidrogénio
H2 da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo; a direita, interacio entre o
hidrogénio H3 da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo.

No circulo em vermelho da Figura 5.73 estd representada a

interagcdo da amina terminal com o oxigénio da carbonila do quarto residuo.




Figura 5.73: Representacio da ligacdo de hidrogénio intramolecular do oligopeptideo
solvatado em liquido ionico a 400K. No detalhe em vermelho, interacio entre a amina
terminal e o oxigénio do quarto residuo.

Depois dos primeiros 650 ps de simulagdo, a amina terminal passa a
interagir com os oxigénios da carbonila terminal, como atesta a Figura 5.74,
Figura 5.75 e Figura 5.76. E importante observar que nesta temperatura de 400K
os dois oxigénios da carbonila terminal participam das ligagdes de hidrogénio
intramolecular, em contraste com o sistema a 300K em que somente um dos

oxigénios realizava interacdes intramoleculares.
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Figura 5.74: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina terminal e oxigénio da
carboxila terminal; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
terminal e o oxigénio da carboxila terminal. A esquerda, interaciio entre o hidrogénio
H1 da amina terminal e o oxigénio O1 da carboxila terminal; a direita, interacio entre o
hidrogénio H1 da amina terminal e o oxigénio O2 da carboxila terminal.
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Figura 5.75: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina terminal e oxigénio da
carboxila terminal; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
terminal e o oxigénio da carboxila terminal. A esquerda, interacio entre o hidrogénio
H2 da amina terminal e o oxigénio O1 da carboxila terminal; a direita, interacio entre o
hidrogénio H2 da amina terminal e o oxigénio O2 da carboxila terminal.
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Figura 5.76: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina terminal e oxigénio da
carboxila terminal; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
terminal e o oxigénio da carboxila terminal. A esquerda, interaciio entre o hidrogénio
H3 da amina terminal e o oxigénio O1 da carboxila terminal; a direita, interacio entre o
hidrogénio H3 da amina terminal e o oxigénio O2 da carboxila terminal.

Na sobreposi¢ao das distancias de interacdo dos hidrogénios da
amina em relacdo aos oxigénios da carbonila, Figura 5.77, fica claro que apods a
mudanga de conformacdo em que os hidrogénios da amina terminal trocam as
interagdes com os oxigénios do quarto residuo pelas dos oxigénios da carbonila
terminal, ocorre uma alternancia entre os atomos das duas extremidades de
maneira que no restante da simulagdo as duas pontas do oligopeptideo

permaneceram interagindo continuamente.
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Figura 5.77: Sobreposicio das distincias de interacdo dos hidrogénios da amina
terminal com os oxigénios da carbonila terminal.

No detalhe em vermelho da Figura 5.78 esta representada a ligacao
de hidrogénio de um hidrogénio da amina terminal com um oxigénio da

carbonila terminal.

r

Figura 5.78: Representacdo da ligacdo de hidrogénio intramolecular do oligopeptideo
solvatado em liquido ionico a 400K. No detalhe em vermelho, interacio entre a amina
terminal e a carbonila terminal.
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Os oxigénios da carbonila terminal além das ligagdes de hidrogénio
com a amina terminal também efetuam interagdes com o hidrogénios de amina

do segundo, terceiro e quarto residuos, respectivamente Figura 5.79, Figura 5.80

e Figura 5.81.
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Figura 5.79: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do segundo residuo e
oxigénio da carboxila terminal; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio
da amina do segundo residuo e o oxigénio da carboxila terminal. A esquerda, interacio
entre o hidrogénio da amina do segundo residuo e o oxigénio O1 da carboxila terminal;
a direita, interacio entre o hidrogénio da amina do segundo residuo e o oxigénio O2 da

carboxila terminal.
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Figura 5.80: Em preto, distancia entre hidrogénio da amina do terceiro residuo e
oxigénio da carboxila terminal; em vermelho, Angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio
da amina do terceiro residuo e o oxigénio da carboxila terminal. A esquerda, interacio
entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo e o oxigénio O1 da carboxila terminal; a
direita, interacdo entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo e o oxigénio O2 da
carboxila terminal.
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Figura 5.81: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do quarto residuo e
oxigénio O2 da carboxila terminal; em vermelho, dngulo N-H-O do nitrogénio e
hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio da carboxila terminal.

Na Figura 5.82 estdo representadas as interagdes intramoleculares

dos oxigénios da carbonila terminal com os hidrogénios de amina do segundo,

terceiro e quarto residuo.
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Figura 5.82: Representacdo das ligacoes de hidrogénio intramoleculares do
oligopeptideo solvatado por liquido iénico [BMIM]'[BF,] a 400K. Na figura i esquerda,
0 detalhe em vermelho ressalta as interacoes dos oxigénios da carbonila terminal com os
hidrogénios das aminas do segundo, terceiro e quarto residuos. Na figura a direita, o
circulo em amarelo destaca a ligacdo de hidrogénio de um oxigénio da carbonila
terminal com os hidrogénios das aminas do terceiro e quarto residuo.

¥

Os graficos de distribuigdo radial de pares para as interagdes
intramoleculares mostram de modo ainda mais claro de que modo o aumento da
temperatura altera a estrutura interna do oligopeptideo, Figura 5.83 ¢ Figura 5.84.
Devido a mudanga estrutural mais acentuada do oligopeptideo apds a metade da
simulagdo foram calculadas distribui¢cdes radiais de pares para cada uma das
duas partes da simulagdo. Pode-se observar que a interagdo intra 1-4 na primeira
metade da simulagdo ¢ muito semelhante a estrutura obtida para esta interagdo
no oligopeptideo em liquido i6nico a 300K. Na segunda parte da simulagdo,
contudo, nao se observa uma estrutura definida dessas interagdes. Ao contrario,
a interagdo 1-6 no sistema a 300K ndo apresenta uma estrutura com picos bem
definidos e intensos, ja no sistema a 400K, pode-se notar que nao ha mudanga
estrutural dessa interagdo nas duas partes da simula¢do, mas a intensidade da
interagdo aumenta quando se passa da primeira para a segunda parte da
trajetoria. Reforga, dessa maneira, a idéia de que estd ocorrendo uma mudanca
conformacional a partir da metade simulagdo, reducao das interagdes intra 1-4 ¢

prevaléncia das interagdes 1-6.
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Figura 5.83: Func¢des de distribuicdo radial de pares para : a esquerda, interacio
intramolecular dos hidrogénios da amina terminal com o oxigénio do quarto residuo; a
direita, interaciao intramolecular dos hidrogénios da amina terminal com os oxigénios da

carbonila terminal.

Como pode ser comprovado na Figura 5.84 a estrutura da interacao

intra 4-6 praticamente ndo sofreu interferéncia com o aumento da temperatura.
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Figura 5.84: Funcio de distribui¢io radial de pares para a intera¢do intramolecular do
hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio da carbonila terminal.

As fungdes de autocorrelacio apresentadas na Figura 5.85
confirmam a inversdo conformacional do oligopeptideo com o aumento da
temperatura. Diferente do que ocorre no sistema a 300K, as interagdes intra 1-6
demoram mais tempo para relaxar que as interagdes intra 1-4. E importante
salientar que as funcdes de autocorrelacdo para as interagdes intra 1-6 foram
calculadas, separadamente, para a primeira ¢ segunda metade da simulagdo. Isso
implica menor quantidade de interacOes amostradas em cada uma das fungoes, o
que se reflete em curva exponencial pouco suave e repleta de inflexdes
acentuadas. E como discutido para o sistema anterior, a amostragem pobre

dessas interagdes resulta em majoracdo do tempo de relaxamento.
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Figura 5.85: Funcdes de autocorrelacio: linha em preto, interaciao entre os hidrogénios
da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo; em vermelho, interacio entre os
hidrogénios da amina terminal e o oxigénio da carbonila terminal que ocorrem na
primeira metade da simulacio; em verde, interacdo entre os hidrogénios da amina
terminal e o oxigénio da carbonila terminal que ocorrem na segunda metade da
simulacido; em azul, hidrogénio da amina do quarto residuo e oxigénio da carbonila
terminal.

Os tempos de relaxacdo para as interagdes intramoleculares
discutidas acima estdo reportados na Tabela 5.5. E interessante observar que o
incremento da temperatura provocou um aumento dos tempos de relagdo, essa
inferéncia ¢ valida mesmo considerando que esses valores estdio um pouco

superestimados.
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Tabela 5.5: Tempos de relaxacio para as interacoes intramoleculares efetuadas entre:
os hidrogénios da amina terminal e o oxigénio do quarto residuo, hidrogénios da amina
terminal e o oxigénio da amina terminal, hidrogénio da amina do quarto residuo e
oxigénio da carbonila terminal.

Tempos de relaxacdo, os

1° Camada de solvatacao 2° Camada de solvatacao

Intra 1-4 24,2 395,0

Intra 1-6 1° Parte 307,0 326,0
2° Parte 368.0 477,2

Intra 4-6 6.9 13,3

5.8.3-Ligacgoes intermoleculares de Hidrogénio

O aumento da temperatura ndo alterou totalmente a estrutura dos
cations e anions do liquido i6nico em torno do oligopeptideo, de modo que a
posi¢ao dos picos em todas as interagdes comparadas manteve-se na mesma
posicao diferenciando-se somente na intensidade, como mostra a Figura 5.86 ¢
Figura 5.87. A estrutura das duas primeiras camadas de solvatacao dos atomos de
fltor na vizinhanca dos hidrogénios da amina terminal €, praticamente, idéntica.
A posicao do terceiro e quarto picos também foram coincidentes. Nas interagdes
dos fluores com os hidrogénios das aminas do interior do oligopeptideo e a
interagdo dos hidrogénios do anel imidazolio do céation com os oxigénios da
carbonila terminal os picos estdo localizados na mesma distdncia nas duas
temperaturas, porém a intensidade destes a 300K ¢ maior. O contrario ¢
observado para a interacdo dos hidrogénios do anel imidazol do cation com os
oxigénios das demais carbonilas do oligopeptideo em que a intensidade a 400K

¢ maior.
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Figura 5.86: Fungdes de distribuicio radial de pares de interacdes intermoleculares. A
esquerda, atomos de flior do Anion com os hidrogénios da amina terminal: linha em
preto sistema a 400K e linha em vermelho sistema a 300K. A direita, atomos de fliior do
anion com os hidrogénios das aminas do interior do oligopeptideo: linha em preto
sistema a 400K e linha em vermelho sistema a 300K.
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Figura 5.87: Funcées de distribuicdo radial de pares de interacdes intermoleculares. A
esquerda, atomos de hidrogénio do anel imidazol do cation com os oxigénios da
carbonila terminal: linha em preto sistema a 400K e linha em vermelho sistema a 300K.
A direita, atomos de hidrogénio do anel imidazol do cation com os oxigénios das
carbonilas do interior do oligopeptideo: linha em preto sistema a 400K e linha em
vermelho sistema a 300K.

A andlise da distribui¢do radial de pares da interagdo dos
hidrogénios do anel imidazol do cation com os oxigénios da carbonila terminal,
considerando-se a mudanga estrutural sofrida pelo oligopeptideo apds a metade
da simulagdo, revelou a perca de estrutura dessa interagdo na ultima parte da
trajetoria, Figura 5.88. Essa mudanca de comportamento estrutural esta associada
a mudanca conformacional do oligopeptideo, uma vez que na segunda metade
da simulagdo os oxigénios da carbonila terminal passam a interagir mais

intensamente com a amina terminal.
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Figura 5.88: Funcdes de distribuicio radial de pares para a interacio intermolecular
dos hidrogénios do anel imidazol do cation [BMIM]" com os oxigénios da carbonila
terminal. A linha em preto representa a interacio na primeira metade da simulag¢io e a
linha em vermelho a interacio na segunda metade da trajetoria.

Os numeros de coordenacao das interacOes intermoleculares acima
estdo apresentados na Tabela 5.6. Pode-se observar que ndo houve grandes
modificacdes da quantidade de espécies coordenadas comparativamente com o
sistema a 300K. Cabe ressaltar que o numero de coordenagdo mostrado para
hidrogénios do anel imidazélio do cation na vizinhanca dos oxigénios da
carbonila terminal estd considerando somente a primeira metade da trajetoria de

simulacgao.
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Tabela 5.6: Numeros de coordenaciao da primeira e segunda camada de solvataciao nas
interacoes dos atomos de flior do anion com os hidrogénios da amina terminal e
hidrogénios das aminas dos demais residuos e interacdes dos hidrogénios do anel
imidazdélio do cation com os oxigénios da carbonila terminal e oxigénios das carbonilas
dos outros residuos.

Numero de coordenacio

1° Camada de solvatagdo 2° Camada de solvatagao

F — H amina terminal 0,8 5,1

F — H aminas demais 0,3 1,6
residuos

H anel — O carbonila 0,7 -
terminal

H anel — O carbonila 1,2 -

demais residuos

As fungdes de autocorrelacdo para as interagdes intermoleculares
discutidas acima esta representada na Figura 5.89 € Figura 5.90. A interacao dos
atomos de fltior com os hidrogénios da amina, tanto terminal quanto dos outros
residuos, mostram que o tempo de relaxacdo das moléculas praticamente ndo se

alterou nas duas temperaturas estudadas, Figura 5.89.
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Figura 5.89: Fung¢oes de autocorrelacdo de interacoes intermoleculares. A esquerda,
interacdo entre os atomos de flior do anion e os hidrogénios da amina terminal, em
preto sistema a 300K e em vermelho sistema a 400K. A direita, interacio entre os
atomos de flior do anion e os hidrogénios das outras aminas do oligopeptideo, em preto
sistema a 300K e em vermelho sistema a 400K.

A comparagdo das fun¢des de autocorrelagdo das interagdes dos
hidrogénios do anel imidazolio do cation com os oxigénios da carbonila terminal
ficou muito prejudicada pela superestimacdo dos tempos de relaxacdo do
sistema a 300K, Figura 5.90. J4 para a relaxagdo das funcdes de autocorrelacao
dos hidrogénios do anel imidazolio do cation [BMIM] com os atomos de
oxigénios das outras carbonilas do oligopeptideo, observou-se uma diminuigao

do tempo de relaxacdo para o sistema a 400K, Figura 5.90.
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Figura 5.90: Funcdes de autocorrelagiio de interacdes intermoleculares. A esquerda,
interacao entre os hidrogénios do anel imidazolio do cation e os oxigénios da carbonila
terminal, em preto sistema a 300K e em vermelho sistema a 400K. A direita, interacao
entre os hidrogénios do anel imidazolio do cation e os oxigénios da carbonila dos demais
residuos, em preto sistema a 300K e em vermelho sistema a 400K.

Os tempos de residéncia das espécies iOnicas na circunvizinhanga
do oligopeptideo do sistema a 400K sdo ligeiramente maiores que os obtidos

para o sistema a 300K, Tabela 5.7.
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Tabela 5.7: Tempo de residéncia da primeira e segunda camadas de solvatacdo nas
interacoes dos atomos de flior do anion com os hidrogénios da amina terminal e
hidrogénios das aminas dos demais residuos e interacdes dos hidrogénios do anel
imidazdélio do cation com os oxigénios da carbonila terminal e oxigénios das carbonilas
dos outros residuos.

Tempo de residéncia, ps

1° Camada de solvatagdo 2° camada de solvatagao

F — H amina terminal 26,9 107,6

F —H amina demais 46,5 160,5
residuos

H anel — O carbonila 80,3 -
terminal

H anel — O carbonila 133,6 -

demais residuos

Na Figura 5.91, Figura 5.92, Figura 5.93 e Figura 5.94 estdo
representados, respectivamente, as interacoes dos anions [BF;]" com os
hidrogénios da amina terminal, anions [BF,]" com os hidrogénios de amina do
interior do oligopeptideo, hidrogénios do anel imidazélio dos citions [BMIM]"
com os oxigénios da carbonila terminal e hidrogénios do anel imidazo6lio dos

cations [BMIM]" com os oxigénios das carbonilas do interior do oligopeptideo.

> K

Figura 5.91: Representacio das ligacdes de hidrogénio dos anions [BF]" com os
hidrogénios da amina terminal do oligopeptideo.
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Figura 5.92: Representacio das ligacdes de hidrogénio dos anions [BF4]" com os
hidrogénios das aminas do interior do oligopeptideo.

Figura 5.93: Representacio das ligacoes de hidrogénio dos hidrogénios entre o anel
imidazolio do cation [BMIM]" e os oxigénios da carbonila terminal.

Figura 5.94: Representacdo das ligacoes de hidrogénio dos hidrogénios entre o anel
imidazélio do cation [BMIM]" e os oxigénios das carbonilas do interior do oligopeptideo.
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5.9- Oligopeptideo envolvido inicialmente por uma camada de
37 moléculas de agua spc e solvatado por 79 pares do liquido
iénico [BMIM]'[BF,] a 300K

Com o objetivo de aprimorar a compreensdo do comportamento do
oligopeptideo no liquido i6nico foram adicionadas 37 moléculas de dgua ao
redor do soluto e este soluto hidratado foi solvatado por 79 pares idnicos
[BMIM]'[BF,]". Pretende-se com a adi¢do dessa camada de 4gua comparar a
preferéncia de interacdo intermolecular do oligopeptideo no liquido i6nico e
também compreender de que modo a presenca de algumas moléculas de agua no
oligopeptideo modificam o comportamento conformacional do soluto, haja vista
ser o liquido idnico [BMIM]'[BF,4]” um liquido hidrofilico.

A estrutura de partida utilizada nos sistemas anteriores foi mantida
constante nas etapas preliminares, em um primeiro momento as moléculas de
agua também foram mantidas estéticas para o relaxamento do liquido 16nico ao
redor do soluto hidratado. Depois, as espécies do liquido i6nico foram
paralisadas e as moléculas de agua foram Iliberadas para se obter um
relaxamento destas moléculas em relagdo ao soluto e com o liquido 16nico. Em
seguida, as moléculas de 4gua foram novamente mantidas estaticas e os ions do
liquido 16nico foram liberados para um novo relaxamento. Somente na etapa de
producado todas as espécies do sistema forma liberadas.

Também no caso deste sistema, a energia total apresenta um
pequeno decréscimo de valor no primeiro nanossegundo que corresponde ao
relaxamento das moléculas de agua e do oligopeptideo, Figura 5.95. A energia
total média do sistema, apds a estabilizagdo (de 2ns a 5ns), foi de -

2726,2 kJ.mol™.
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Figura 5.95: Energia total do sistema oligopeptideo envolvido, inicialmente, por uma

camada de 37 moléculas de agua solvatados por 79 pares do liquido i6nico
[BMIM]'[BF4] a 300K.

Na Figura 5.96 pode-se analisar a densidade do sistema, a relaxagao
do sistema implicou em um pequeno aumento da densidade no primeiro
nanossegundo, resultado do melhor empacotamento das moléculas de agua ao
redor do soluto e na rede de ions do liquido i6nico. O valor médio da densidade

apos 2ns de simulacgo foi de 1,19 g.mL ™.
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Figura 5.96: Densidade do sistema oligopeptideo envolvido, inicialmente, por 37
moléculas de 4gua spc solvatados por 79 pares idnico do [BMIM] [BF4] a 300K.

Na interagdo intermolecular dos ions do liquido i6nico com o soluto
pode-se notar, na Figura 5.97, que o perfil dos sistemas sem adi¢do de agua foi
mantido. No caso do cation [BMIM]" a interagdo predominante é o Lennard-
Jones que se apresentou bastante instdvel, contudo, diferente dos sistemas
anteriores, a diferenca da energia desta interagdo com o da energia couldmbica ¢é
muito pequena. A energia de interagdo meédia do oligopeptideo com o cétion e
com o anion foi respectivamente de -169,7 kJ.mol' e -143,0 kJ.mol. Na
interacdo do anion com o oligopeptideo prevaleceram sobremaneira as forcas
eletrostaticas, mas para este sistema os anions levaram aproximadamente 1ns
para se organizarem com uma energia mais favordvel ao redor do soluto
hidratado. A energia média de interacdo para estas espécies foi de -26,4 kJ.mol”
para as interacdoes de van der Waals e -269,6 kJ.mol™ para a coulombica, ou

seja, a energia daquela interagdo correspondeu a cerca de 10% do valor desta.
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Figura 5.97: Energia de interacio intermolecular do oligopeptideo com o liquido i6nico

[BMIM]'[BF4]" a 300K, em preto Lennard-Jones, em vermelho Coulémbica. A
esquerda, interacio do oligopeptideo com o cation [BMIM]", a direita, interacio do
oligopeptideo com o anion [BF4]".

A interacdo das moléculas de agua com o oligopeptideo sao
majoritariamente couldmbicas. A energia média observada para o van der Waals
foi de +29.4 kJ.mol™ e a couldmbica foi de -366,6 kJ.mol". E interessante notar
que a interagdo de van der Waals tem um carater repulsivo que poder ser
atribuido a grande intensidade das interacoes couldombicas. Também vale
ressaltar que o valor da interacdo couldmbica supera em muito o valor

observado para as interagdes do oligopeptideo com o liquido i6nico.
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Figura 5.98: Energia de interacio intermolecular do oligopeptideo com as moléculas de
agua spc a 300K, em preto Lennard-Jones, em vermelho Coulémbica.

A interacdo das moléculas de dgua com os ions do liquido
[BMIM]'[BF,] podem ser analisadas na Figura 5.99. Também na interagdo dos
cations [BMIM] com as moléculas de agua prevalecem as interagdes de van der
Waals. O valor médio destas interacdes foi de -249,8 kJ.mol™ e o da interacio
couldmbica foi de -138,6 kJ.mol'. Na interagio do anion [BF,] com as
moléculas de agua prevaleceram as interagdes couldmbicas, de modo que o
valor médio observado para estas interagdes foi de -1918,9 kJ.mol™, enquanto a
média encontrada para as interacdes de van der Waals foi repulsiva, +247,7
kJ.mol". Perceba que a relaxacio das componentes de energia da interacdo das
moléculas de agua ao redor do oligopeptideo ocorreu mais rapidamente que as

energias de interagao com o liquido i6nico.
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Figura 5.99: Energia de interacdo intermolecular das moléculas de agua spc com o
liquido iﬁnicg [BMIM]'[BFs]” a 300K, em preto Lennard-Jones, em vermelho

Coulémbica. A esquerda, interacdo da agua com o cation [BMIM]", a direita, interacio
da agua com o anion [BF4]".

5.9.1- Estrutura interna do oligopeptideo

A introdu¢do das moléculas de agua na vizinhanga do soluto
resultou em uma maior flexibilidade deste. Na Figura 5.100 pode-se observar o
RMSD do oligopeptideo tomando como referéncia a primeira configuragdo, o
valor médio obtido foi de 0,12 nm, isto ¢, quase o dobro do RMSD do
oligopeptideo em liquido i6nico ndo-hidratado na mesma temperatura. Se
comparado com o RMSD do oligopeptideo do sistema de liquido i6nico nao-
hidratado a 400K, pode-se observar que ha semelhanga de valores encontrados

na primeira metade da referida simulacgao.




172

0,22 -
0,20 -
0,18 -
0,16 -
0,14 -
0,124

0,10 H

RMSD, nm

0,08
0,06

0,04

0,02

T T T T T T T T T 1
0 1000 2000 3000 4000 5000
Tempo, ps

Figura 5.100: Desvio quadratico médio, RMSD, do oligopeptideo envolto por moléculas
de agua spc e solvatado em liquido idnico [BMIM] [BF4]” a 300K em relacdio a sua
configuracao inicial.

A analise populacional revelou que o soluto visitou um namero
maior de conformagdes que o observado para o sistema nao-hidratado na mesma
temperatura. Além disso, diferente do que ocorreu com o oligopeptideo, no
sistema nao-hidratado a 300K, em que somente uma das trés configuragdes
predominou, neste ha no minimo quatro conformagdes que reinem mais 500
configuragdes e, portanto, contribuem muito para o comportamento do

oligopeptideo neste sistema.
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Figura 5.101: Configuracoes visitadas pelo oligopeptideo envolto por aguas spc e
solvatado no liquido idnico [BMIM][BFs]” a 300K. Estruturas com RMSD inferior ou
igual a 1A foram consideradas como pertencentes a uma mesma populacio.

O aumento da quantidade de conformacgdes visitadas e dos valores
de RMSD nao resultaram em estruturas muito diferentes entre si, conforme

mostrado na Figura 5.102.

SS58

Figura 5.102: Representacio pelo modelo de fita de algumas configuracdes assumidas
pelo oligopeptideo envolvido por moléculas de agua solvatados em liquido iénico a 300K.
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Foi testada a relacdo da flexibilidade do oligopeptideo, dado pelo
RMSD, com a presenca de moléculas de agua dentro de um raio de corte de 3A
dos atomos do soluto, Figura 5.103. Pode-se observar que no primeiro
nanossegundo a medida que diminuiram as moléculas de dgua ao redor do
oligopeptideo, reduziu também o valor obtido para RMSD. Essa tendéncia sera
melhor observada na proxima se¢do, com o liquido 16nico hidratado a 400K.

Essa maior flexibilidade do oligopeptideo deve estar associada ao
menor tamanho das moléculas de 4gua bem como a maior mobilidade destas. Ao
redor do oligopeptideo sdo formadas cavidades mais facilmente que no liquido
i0nico, e, desta forma, o soluto pode assumir um maior namero de

conformacoes.
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Figura 5.103: Comparacio do desvio quadratico médio (em preto), tomando como

referencia a configuracio correspondente a 1ns, com o niumero de moléculas de agua
contidas dentro de um raio de corte de 3A dos atomos do oligopeptideo.
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5.9.2-Ligagoes intramoleculares de Hidrogénio

O primeiro aspecto a ser ressaltado nas interacOes intramoleculares
deste sistema ¢ que, diferente dos sistemas ndo-hidratados, os hidrogénios da
amina terminal e os oxigénios da carbonila terminal ndo efetuam ligacdes de
hidrogénio intramolecular. Como serd visto na préxima secdo, estes sitios
terminais ficardo reservados as interagdes intramoleculares com o liquido i6nico
e, principalmente, com as moléculas de dgua.

Na Figura 5.104 pode-se observar as interacdes do hidrogénio da
amina do quarto residuo com o oxigénio do primeiro residuo. Os angulos destas
interagdes, porém, indicaram uma menor direcionalidade nessas interagdes. A
representagdo dessa interacdo pode ser observada no circulo em vermelho da

Figura 5.105.

180

. N o gl

Figura 5.104: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do quarto residuo e
oxigénio da carboxila do primeiro residuo; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e
hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio da carboxila primeiro residuo.
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Figura 5.105: Representacio da interacdo intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido iénico a 300K. No detalhe em vermelho,
ligacao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do quarto residuo com o oxigénio de
carbonila do primeiro residuo.

O hidrogénio da amina do quinto residuo interage, alternadamente,
com os oxigénios do primeiro, segundo e terceiro residuos, Figura 5.106. Note
que os angulos de interacdo variam muito € na maioria dos casos esse angulo
nao sugere direcionalidade na interacdo. A sobreposicdo dessas interacoes
mostrou que o hidrogénio de amina do quinto residuo interagiu praticamente
durante toda a trajetoria de simulacdo. Na Figura 5.107 pode ser observada as

representacoes dessas interacoes.
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Figura 5.106: Em preto, distancias entre os hidrogénios da amina do quinto residuo do
oligopeptideo e oxigénios carboxilicos do primeiro, segundo e terceiro residuos; em
vermelho, d4ngulos N-H-O do nitrogénio e hidrogénios da amina do quinto residuo e
oxigénio do primeiro, segundo e terceiro residuos. Parte superior: a esquerda, interacao
entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio do primeiro residuo; a
direita interacao entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio do segundo
residuo. Parte inferior: a esquerda, interaciio entre o hidrogénio da amina do quinto
residuo e o oxigénio do terceiro residuo; a direita, sobreposicio das distancias
observadas para o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio do primeiro,
segundo e terceiro residuos.

Figura 5.107: Representacio da interacdo intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de 4gua solvatado por liquido ionico a 300K. Intera¢io entre o hidrogénio
de amina do quinto residuo e: o oxigénio de carbonila do primeiro residuo (em
vermelho), oxigénio da carbonila do segundo residuo (em amarelo), oxigénio da
carbonila do terceiro residuo (em verde).
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Observou-se também interacoes entre o hidrogénio de amina do
sexto residuo e o oxigénio do quarto residuo, Figura 5.108. Novamente, os
angulos de interagdo foram da ordem de 120°, indicando a pouca direcionalidade
nessas interacdes intramoleculares. Na Figura 5.109 estd representada a

interagdo intramolecular desses dois sitios.
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Figura 5.108: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do sexto residuo e
oxigénio da carboxila do quarto residuo; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio in
e hidrogénio da amina do sexto residuo e o oxigénio da carboxila do quarto

residuo.
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Figura 5.109: Representacio da interacdo intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido iénico a 300K. No detalhe em vermelho,
ligacao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do sexto residuo com o oxigénio de
carbonila do quarto residuo.

As distribuicdes radiais de pares das interagdes intramoleculares
discutidas acima, Figura 5.110, ddo uma idéia mais clara da contribuicao de cada
uma dessas interacdes para a estrutura interna do oligopeptideo. A interacao
entre o hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio do primeiro residuo,
intra 4-1 € a que apresentou o pico mais bem definido, a uma distancia de
0,21nm. A interacdo entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio
do segundo residuo, intra 5-2, apresentou um pico em 0,25nm ¢ a interagdo entre
o hidrogénio do sexto residuo e o oxigénio do quarto residuo, intra 6-4,
revelaram um pico que denota uma menor estrutura, com um mAaximo em

0,29nm.
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Figura 5.110: Funcodes de distribuicio radial de pares de intera¢des intramoleculares:
linha em preto, hidrogénio da amina do quarto residuo com o oxigénio do primeiro
residuo; em vermelho, hidrogénio de amina do quinto residuo com o oxigénio do
segundo residuo; em verde, hidrogénio da amina do sexto residuo com o oxigénio do
quarto residuo.

J& para as interacdes intramoleculares com as fungdes terminais do
oligopeptideo, Figura 5.111, que sdo predominantes no oligopeptideo solvatado
em liquido 16nico ndo-hidratado, as funcdes radiais de pares indicaram a pouca
estrutura dessas interacdes. Pode-se inferir, portanto, que a dgua provocou a
quebra das interacdes intermoleculares responsaveis pela estrutura de alfa-hélice

do oligopeptideo.
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Figura 5.111: Funcdes de distribuiciao radial de pares de interagdes intramoleculares:
linha em preto, hidrogénios da amina terminal com o oxigénio do quarto residuo; em
vermelho, hidrogénios da amina terminal com o oxigénio da carbonila terminal; em
verde, hidrogénio da amina do quarto residuo com o oxigénio carbonila terminal.

5.9.3-Ligacgoes intermoleculares de Hidrogénio

Pode-se observar das funcoes radiais de pares, Figura 5.112 € Figura
5.113, que a estrutura das espécies ionicas ao redor do oligopeptideo ndo se
modificou muito com a inclusdo de moléculas de agua ao sistema. Os picos em
ambos os sistemas estdo localizados as mesmas distancias, diminuindo, contudo,
a intensidade dos picos do sistema hidratado, isso indica uma estrutura mais

débil do liquido 16nico na vizinhanga do oligopeptideo.
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Figura 5.112: Funcoes de distribuicio radial de pares de interacoes intermoleculares. A
esquerda, atomos de flior do dnion com os hidrogénios da amina terminal: linha em
preto sistema hidratado e linha em vermelho sistema nao-hidratado a 300K. A direita,
atomos de flior do dnion com os hidrogénios das aminas do interior do oligopeptideo:
linha em preto sistema hidratado e linha em vermelho sistema nio-hidratado a 300K.
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Figura 5.113: Funcdes de distribuiciao radial de pares de interacdes intermoleculares. A
esquerda, atomos de hidrogénio do anel imidazoélio do cation com os oxigénios da
carbonila terminal: linha em preto sistema hidratado e linha em vermelho sistema nao-
hidratado a 300K. A direita, 4tomos de hidrogénio do anel imidazélio do cation com os
oxigénios das carbonilas do interior do oligopeptideo: linha em preto sistema hidratado
e linha em vermelho sistema nao-hidratado a 300K.

As distribui¢des radiais de pares apresentadas na Figura 5.114
revelaram a existéncia de uma estrutura bem definida das moléculas de agua ao
redor do oligopeptideo. A localizagdo dos picos mais intensos coincide com as
distancias observadas para essas interagdes no sistema oligopeptideo solvatado
em agua a 300K. Porém, a intensidade das interacdes encontradas para este
sistema ¢ maior que para a biomolécula em agua. Esse comportamento pode ser
associado ao aprisionamento das moléculas de dgua ao redor do oligopeptideo
pelo liquido i6nico o que resulta na maior intensidade das interagdes da agua
com o oligopeptideo. E interessante destacar a maior estruturacio da segunda

camada de solvatagdo de moléculas de agua ao redor das extremidades do
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oligopeptideo, com um pico em 0,3 1nm tanto para a amina terminal quanto para

a carbonila terminal.
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Figura 5.114: Funcdes de distribuicio radial de pares de interacdes intermoleculares. A

esquerda, oxigénios da dgua com os hidrogénios da amina terminal: linha em preto
sistema hidratado e linha em vermelho oligopeptideo em Agua a 300K. A direita,
oxigénios da agua com os hidrogénios das demais aminas: linha em preto sistema
hidratado e linha em vermelho oligopeptideo em agua a 300K.
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Figura 5.115: Fungdes de distribuiciio radial de pares de interacdes intermoleculares. A
esquerda, hidrogénios da agua com os oxigénios da carbonila terminal: linha em preto
sistema hidratado e linha em vermelho oligopeptideo em Agua a 300K. A direita,
hidrogénios da agua com os oxigénios das demais carbonilas: linha em preto sistema
hidratado e linha em vermelho oligopeptideo em agua a 300K.

Na distribuicao radial de pares dos atomos de flior do anion [BF,]
com os oxigénios das moléculas de dgua, Figura 5.116, aparece um pico bem
definido em 0,17nm, além de outros trés picos, dois deles em 0,31 ¢ 039nm,
cujas bases se sobrepdem, e um ultimo pico mais alargado € menos intenso em
0,53nm. Na distribui¢do radial de pares dos hidrogénios do anel imidazélio do
cation [BMIM]" com os hidrogénios das moléculas de agua ocorreram dois

picos, o primeiro em 0,27nm e outro pouco definido em 0,64nm.
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Figura 5.116: Funcdes de distribuicio radial de pares de interacoes intermoleculares. A
esquerda, interacio entre os atomos de flior dos anions [BF4] com os oxigénios das
moléculas de agua; a direita, interacio entre os atomos de hidrogénio do anel imidazdélio
dos cations [BMIM]" com os hidrogénios das moléculas de agua.

As fungdes de autocorrelagdo para as interagdes das espécies do
liquido i6nico e o oligopeptideo foram apresentadas na Figura 5.117. Comparadas
com as funcdes de autocorrelacdo do sistema nao-hidratado a 300K, as
interacdes no sistema hidratado apresentaram um tempo de relaxagdo menor.
Isto ¢, a inclusdo das moléculas de agua diminuiu o tempo de interacdo dos
cations e anions do liquido i6nico com o oligopeptideo. A funcido de
autocorrelagdo da interacdo do hidrogénios do anel imidazolio com do cation
[BMIM]" com os oxigénios da carbonila terminal do sistema ndo-hidratado nio
foi mostrada para melhorar a comparacao das fungdes de autocorrelacdo das
outras interagdes, haja vista o tempo de relaxamento dessa interagdo estar
superestimada devido a problemas de amostragem das interagdes de longa

duragdo, como discutido na se¢do 5.7.3-.
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Figura 5.117: Funcées de autocorrelacio das interacdes: a esquerda, atomos de fluor
com os hidrogénios da amina terminal (em preto, sistema hidratado e, em vermelho,
sistema nao-hidratado a 300K), atomos de flior com os hidrogénios das demais aminas
(em verde, sistema hidratado e, em azul, sistema nao hidratado a 300K); a direita,
atomos de hidrogénio do anel imidazolio do cation com os oxigénios da carbonila
terminal (em preto), atomos de hidrogénio do anel imidazélio do cation com os oxigénios
das demais carbonilas (em vermelho, sistema hidratado e, em verde, sistema nao-

hidratado a 300K)

Ja as fungdes de autocorrelagdo das moléculas de dgua interagindo
com o oligopeptideo, Figura 5.118, mostraram que a relaxacdo dessas interagdes ¢

maior para o sistema hidratado do que, comparativamente, para o sistema soO

com o oligopeptideo e dgua.
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Figura 5.118: Fung¢des de autocorrelacio das interacdes: a esquerda, oxigénios da agua
com os hidrogénios da amina terminal (em preto, sistema hidratado e, em vermelho,
oligopeptideo em agua), oxigénios da agua com os hidrogénios das demais aminas (em
verde, sistema hidratado e, em azul, oligopeptideo em agua); a direita, hidrogénios da
agua com os oxigénios da carbonila terminal (em preto, sistema hidratado e, em
vermelho, oligopeptideo em agua), atomos de hidrogénio da 4gua com os oxigénios das
demais carbonilas (em vermelho, sistema hidratado e, em verde, oligopeptideo em agua)

As funcdes de autocorrelagdo para a interagao entre as moléculas de
agua ¢ o liquido 16nico, Figura 5.119, revelaram que o maior tempo de reslacao
ocorreu na interacdo entre os oxigénios das moléculas de dgua e os hidrogénios

do anel imidazolio do cation.
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Figura 5.119: Fungodes de autocorrelacio. Em preto, interacido entre os oxigénios da
agua e os hidrogénios do anel imidazolio do cation, e, em vermelho, hidrogénios da agua
com os fluores do 4nion.

Na Tabela 5.8 foram mostrados os tempos de residéncia para as
interacOes na primeira e segunda camadas de solvatacdo dos cétions e anions do
liquido 16nico com o oligopeptideo, deste com as moléculas de dgua e do liquido
ionico com a agua. Pode-se notar que o tempo de residéncia para as interacoes
do liquido i16nico com o oligopeptideo diminui comparado com os respectivos
tempos no sistema ndo-hidratado a 300K, exceto para as interagdes dos dtomos
de flaor da segunda camada de solvatacdo com os hidrogénios da amina
terminal. Na interacdo das moléculas de 4gua com o oligopeptideo houve um
aumento significativo dos tempos de residéncia das interagdes, se comparadas
com os tempos de residéncia obtidos para o sistema oligopeptideo em agua.

Tanto os dados de distribuicdo radial de pares quanto as fungdes de
autocorrelacdo apontam para um enfraquecimento das interacdes do liquido
16nico com o oligopeptideo com a inclusdo das moléculas de agua, do que se

pode inferir a ocorréncia de uma competicao entre as moléculas de 4gua e os
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ions do liquido 16nico pelos sitios do oligopeptideo de maior densidade

eletrostatica.

Tabela 5.8: Tempos de residéncia das interacdes na primeira e segunda camadas de
solvatacao das espécies do liquido i6nico com o oligopeptideo, deste com as moléculas de
agua e do liquido ionico com a agua.

Tempo de residéncia, ps

1° Camada de solvatagdo 2°Camada de solvatacao

F — H terminal 19,8 102,6
F — H demais aminas 33,8 64,2
H anel — O teminal 110,9 298.0
H anel — O demais 127,2 -
carbonilas
OW — H terminal 106,7 146,1
OW — H demais aminas 69,6 -
HW — O terminal 115,3 128,7
HW — O demais 65,1 11,6
carbonilas
F —HW 17,8 72,7
H anel - OW 121,7 156,0

A Figura 5.120, Figura 5.121 e Figura 5.122 exemplificam,
respectivamente, as interagdes do [BF4], [BMIM]" e moléculas de 4gua com o

oligopeptideo.
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Figura 5.120: Representacao das interacdes intermoleculares dos dnions [BF4]” com: a
esquerda, a amina terminal e, a direita, aminas do interior do oligopeptideo.

Figura 5.121: Representacio das interacées intermoleculares dos cations [BMIM]" com
a carbonila terminal.

Figura 5.122: Representacio das interacdes intermoleculares das moléculas de agua
com o oligopeptideo, a esquerda, interacdo com as aminas e, a direita, interacio com as
carbonilas.
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5.10- Oligopeptideo envolvido, inicialmente, por 37 moléculas de
dgua spc solvatados por 79 pares iénicos [BMIM]'[BF, a
400K.

Também para este sistema mais sofisticado foi estudada a
influéncia da temperatura sobre as conformagdes do oligopeptideo e suas
interacoes intermoleculares com a agua e o liquido i6nico. A energia total para

este sistema é positiva, Figura 5.123, e o valor desta energia ¢ +4765,2 kJ.mol™",

5700
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4
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4500
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4200

3900

T T T T T T T T T 1
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Figura 5.123: Energia total do sistema oligopeptideo envolvido, inicialmente, por uma
camada de 37 moléculas de agua solvatados por 79 pares do liquido i6nico

[BMIM]'[BF4]" a 400K.

A densidade do sistema pode ser analisada na Figura 5.124 cujo

valor médio obtido para essa propriedade foi de 1,11 g.mL™".
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Figura 5.124: Densidade do sistema oligopeptideo envolvido, inicialmente, por 37
moléculas de 4gua spc solvatados por 79 pares idnico do [BMIM] [BF4] a 400K.

Nas interacdes intermoleculares entre os cations [BMIM] e o
oligopeptideo predominaram as interagdes de van der Waals, Figura 5.125, a
semelhanca do que ocorreu em todos os outros sistemas. O valor médio das
interacdes de van der Waals e coulombicas foram, respectivamente, -176,7
kJ.mol™ e -112 kJ.mol™". As intera¢des couldmbicas prevalecem nas interacdes
do [BF,]” com o oligopeptideo, os valores médios foram -116,7 kJ.mol™ e -349,0

kJ.mol ™.
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Figura 5.125: Energia de interacdo intermolecular do oligopeptideo com o liquido
ionico [BMIM]'[BF4]” a 400K, em preto, Lennard-Jones, em vermelho, Coulombica. A
esquerda, interacido do oligopeptideo com o cation [BMIM]", a direita, interacio do
oligopeptideo com o dnion [BF4]".

Das energias de interacao intermolecular do oligopeptideo com as
moléculas de dgua pode-se observar que a componente coulombica domina
sobre a outra, Figura 5.126. Contudo na parte final da trajetoria, a discrepancia
entre as energias de interacdo de van der Waals e coulombica ¢ muito pequena.
Como serd mostrado na proxima se¢do esse comportamento ¢ devido a
diminuicdo do nimero de moléculas 4gua ao redor do oligopeptideo. O valor
médio das energias de interagio de van der Waals foi de +94,4 kJ.mol" e,
portanto, repulsivo. A média das energias de interagdo couldmbica nos primeiros
trés nanossegundos foi de -155,8 kJ.mol™ ¢ a média nos dois nanossegundos
finais, -52,5 kJ.mol™, ou seja, houve uma redugao de dois ter¢os da média inicial

nessa etapa final.
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Figura 5.126: Energia de interacio intermolecular do oligopeptideo com as moléculas
de agua spc a 400K, em preto Lennard-Jones, em vermelho Coulémbica.

Nas interagdes intermoleculares dos ions que compde o liquido
i6nico e as moléculas de agua, Figura 5.127, pode-se observar que energias de
interagdo couldmbica predominaram na relacdo das moléculas de 4gua com o
cation [BMIM]" e prevaleceram as interagdes de van der Waals para o [BF4] e
as moléculas de agua. A diferenca de energia entre Lennard-Jones e parte
eletrostatica no cation € pequena, principalmente se comparada a discrepancia
observada entre essas duas componentes nas interacoes do anion com a dgua que
¢ de mais de 1500 kJ.mol'. A energia de interacio de van der Waals ¢
couldmbica para os cations foi, respectivamente, -224,9 kJ mol”! e -167,0
kJ.mol”. As médias de energia para o anions foram +208,9 kJ.mol"' para van der

Waals e -1874,2 kJ.mol”' para a parte eletrostatica.
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Figura 5.127: Energia de interacio intermolecular das moléculas de agua spc com o
liquido i6nico [BMIM]'[BFs]" a 400K, em preto Lennard-Jones, em vermelho
Coulémbica. A esquerda, interacio da agua com o cation [BMIM]", a direita, interacio
da agua com o anion [BF4]".

5.10.1- Estrutura interna do oligopeptideo

A analise de RMSD do oligopeptideo circunvizinhado por
moléculas de agua e solvatado em liquido i6nico a 400K, tomando como
referencia a configuracdo inicial, mostrou um aumento do desvio quadratico
médio com o tempo até 3ns, apos este tempo o RMSD estabilizou um valor

comparavel ao encontrado no sistema aquoso a 300K.
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Figura 5.128: Desvio quadratico médio, RMSD, do oligopeptideo envolto por moléculas
de agua spc e solvatado em liquido idnico [BMIM] [BF4]” a 400K em relacdio a sua
configuracao inicial.

A andlise das populacdes conformacionais exibiu um grande
numero de conformagdes de pequena populagdo, e duas conformagdes que
reuniram mais de 500 configuragdes, Figura 5.129. Pode-se inferir que o
comportamento do oligopeptideo no primeiro um nanossegundo e meio foi
muito parecido ao observado para este soluto em agua a 300K, enquanto o perfil
conformacional do restante da simulagdo assemelha-se ao do oligopeptideo no

liquido i6nico puro.
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Figura 5.129: Configuracoes visitadas pelo oligopeptideo envolto por aguas spc e
solvatado no liquido idnico [BMIM][BFs]” a 400K. Estruturas com RMSD inferior ou
igual a 1A foram consideradas como pertencentes a uma mesma populacio.

Para corroborar essa idéia do duplo comportamento conformacional
do oligopeptideo neste sistema, a Figura 5.130 mostrou que o numero de
moléculas de 4gua ao redor do soluto diminui para menos de 20% do valor
inicial e que o RMSD, neste caso foi tomado como referencia a configuracao do
tempo de 4ns, acompanha esta variacdo do numero de moléculas de 4gua.

Conclui-se, portanto, que a presenca de moléculas de agua diminue

a rigidez conformacional do oligopeptideo em liquido i6nico.
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Figura 5.130: Comparacido do desvio quadratico médio (em preto), tomando como

referencia a configuracio correspondente a 4ns, com o nimero de moléculas de agua
contidas dentro de um raio de corte de 3A dos Atomos do oligopeptideo.

5.10.2- Ligagoes intramoleculares de Hidrogénio

Diferente do que foi observado para o sistema hidratado a 300K, a
amina ¢ a carbonila terminais efetuaram interagdes.

Os hidrogénios da amina terminal interagem por um breve espaco
de tempo, ainda antes do meio da simulacdao, com o oxigénio do quinto residuo,
Figura 5.131. Além de ser interagdes pontuais, pode-se observar que o angulo de
interacao ndo indicou direcionalidade nas mesmas. Na Figura 5.132, circulo em
vermelho, estd representada essa interacdo da carbonila do quinto residuo com a

amina terminal.
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Figura 5.131: Em preto, distancia entre hidrogénio da amina terminal e oxigénio do
quinto residuo; em vermelho, 4ngulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
terminal e o oxigénio do quinto residuo. A esquerda, interacio entre o hidrogénio H1 da
amina terminal e o oxigénio do quinto residuo; no centro, interaciao entre o hidrogénio
H2 da amina terminal e o oxigénio do quinto residuo; a direita, interacio entre o
hidrogénio H3 da amina terminal e o oxigénio do quinto residuo.

Figura 5.132: Representacao da interacio intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido ionico a 400K. No detalhe em vermelho,
ligacdo de hidrogénio entre o hidrogénio de amina terminal com o oxigénio de carbonila
do quinto residuo.
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Os hidrogénios de amina do terceiro e quarto residuos possuem um
comportamento bastante semelhante. Eles interagem, esporadicamente, com o
oxigénio do primeiro residuo e depois da metade da simulacdo efetuaram,
continuamente, ligacdes de hidrogénio com os oxigénios da carbonila terminal,
em especial o oxigénio O1, Figura 5.133 e Figura 5.135. Essas interacdes com a
carbonila terminal sdo conseqiiéncia da diminuicado do nimero de moléculas de
agua ao redor do oligopeptideo, conforme discutido na secdo anterior, € que
torna o ambiente quimico ao redor do oligopeptideo mais parecido com o do
sistema de liquido ndo-hidratado. Os angulos de interacao para a ligacdo de
hidrogénio com a carbonila terminal indicam direcionalidade nestas interacoes.
Na Figura 5.134Figura 5.136 estdo representadas as interagdes do terceiro e

quarto residuos com os oxigénios do primeiro residuo e da carbonila terminal.
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Figura 5.133: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do terceiro residuo e
oxigénios carboxilicos; em vermelho, Angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
do terceiro residuo e oxigénio carboxilico. A esquerda, interagio entre o hidrogénio da
amina do terceiro residuo e o oxigénio da carboxila do primeiro residuo; no centro,
interaciio entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo e o oxigénio O1 da carboxila
terminal; a direita, interacdo entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo e o
oxigénio O2 da carboxila terminal.
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Figura 5.134: Representacdo da interacio intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido iénico a 400K. No detalhe em vermelho,
ligaciao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do terceiro residuo com o oxigénio de
carbonila do primeiro residuo. No circulo em amarelo, ligacdo de hidrogénio do entre o
hidrogénio de amina do terceiro residuo e o oxigénio de carbonila terminal.
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Figura 5.135: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do quarto residuo e
oxigénios carboxilicos; em vermelho, Angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
do quarto residuo e oxigénio carboxilico. A esquerda, interacio entre o hidrogénio da
amina do quarto residuo e o oxigénio da carboxila do primeiro residuo; no centro,
interacao entre o hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio O1 da carboxila
terminal; a direita, interaco entre o hidrogénio da amina do quarto residuo e o oxigénio
02 da carboxila terminal.
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Figura 5.136: Representacdo da interacio intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido idnico a 400K. No detalhe em vermelho,
ligacao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do quarto residuo com o oxigénio de
carbonila do primeiro residuo. No circulo em amarelo, ligacdo de hidrogénio do entre o
hidrogénio de amina do quarto residuo e o oxigénio da carbonila terminal.

Na primeira metade da trajetoria, o hidrogénio do quinto residuo
interagiu, eventualmente, com os oxigénios do primeiro, segundo e terceiro

residuos, Figura 5.137. Essas interagoes estao representadas na Figura 5.138
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Figura 5.137: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina do quinto residuo e
oxigénios carboxilicos; em vermelho, Angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina
do quinto residuo e oxigénio carboxilico. A esquerda, interaciio entre o hidrogénio da
amina do quinto residuo e o oxigénio da carboxila do primeiro residuo; no centro,
interacio entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o oxigénio da carboxila do
segundo residuo; a direita, interacio entre o hidrogénio da amina do quinto residuo e o
oxigénio da carboxila do terceiro residuo.
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Figura 5.138: Representacio da interacdo intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido iénico a 400K. No detalhe em vermelho,
ligacao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do quinto residuo com o oxigénio de
carbonila do primeiro residuo. No circulo em amarelo, ligaciio de hidrogénio do entre o
hidrogénio de amina do quinto residuo e o oxigénio de carbonila do segundo residuo e,
no circulo em verde, interacio intramolecular entre o hidrogénio de amina do quinto
residuo e o oxigénio de carbonila do terceiro residuo.

O hidrogénio de amina do sexto residuo interagiu por alguns
instantes com o oxigénio do segundo residuo, Figura 5.139. Este hidrogénio
também realizou, apds a segunda metade da simulagdo, interacdes com o
oxigénio do quarto residuo que sdo interagdes intramoleculares caracteristicas
do oligopeptideo solvatado em liquido i6nico isento de agua. Na Figura 5.140

estdo representadas essas interagdes intramoleculares.
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Figura 5.139: Em preto, distincia entre hidrogénio da amina sexto residuo e oxigénio
da carboxila; em vermelho, Angulo N-H-O do nitrogénio e hidrogénio da amina do sexto
residuo e oxigénio da carboxila. A esquerda, interagiio entre o hidrogénio da amina do
sexto residuo e o oxigénio da carboxila do segundo residuo; a direita, interacao entre o
hidrogénio da amina do segundo residuo e o oxigénio da carboxila quarto residuo.

-

&

Figura 5.140: Representacio da interacdo intramolecular do oligopeptideo envolvido
por moléculas de agua solvatado por liquido iénico a 400K. No detalhe em vermelho,
ligacao de hidrogénio entre o hidrogénio de amina do sexto residuo com o oxigénio de
carbonila do segundo residuo. No circulo em amarelo, ligacio de hidrogénio do entre o
hidrogénio de amina do sexto residuo e o oxigénio de carbonila do quarto residuo.

As fungoes de distribuicdo radial de pares, Figura 5.141, mostraram

que as principais interagdes intramoleculares para manter o enovelamento do
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oligopeptideo ndo foram formadas, tanto nos primeiros 3,5ns (primeira parte)
quanto no 1,5ns restante (segunda parte). Note o pico da interacdo 1-4
deslocou-se mais para a direita na segunda parte da trajetoria, na interagdo 1-6 a
diminuicdo da quantidade de moléculas de adgua ao redor do oligopeptideo

permitiu a formagao de um pico mais bem definido na segunda etapa.

Intra 1-4 Intra 1-6
— Primeira parte —— Primeira parte
——— Segunda parte — Segunda parte
8 ‘ 16
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/\ \
6- 12 |
[
I
() [0} | |
© © | |
& © | \
T 44 o 8- | w
[2) [} | |
c c ‘ \
0] 0] ‘
-— -+~ | |
= £ s‘ \
21 4+
0 — T 0 — 1 T T T T T 1
00 03 06 09 12 15 00 03 06 09 12 15
Distancia, nm Distancia, nm

Figura 5.141: Funcoes de distribuicdo radial de pares de interacdes intramoleculares. A
esquerda, interacio entre os hidrogénios da amina terminal e o oxigénio da carbonila do
quarto residuo (em preto primeira parte da simulacio e em vermelho a segunda parte).
A direita, interagiio entre os hidrogénios da amina terminal e os oxigénios da carbonila
terminal (em preto primeira parte da simulacio e em vermelho a segunda parte).

Ja para a interagdo intra 4-6, Figura 5.142, observou-se que houve
uma intensificacdo dessa interacdo com a diminuicdo da quantidade de

moléculas de agua ao redor do oligopeptideo ocasionada na segunda parte da

simulacao.
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Figura 5.142: Funcoées de distribuicao radial de pares de intera¢des intramoleculares.
Interacio entre o hidrogénio da amina do quarto residuo com os oxigénios da carbonila
terminal (em preto primeira parte da simulacio e em vermelho a segunda parte).

A semelhanca do sistema hidratado a 300K, as interacdes intra 4-1,
intra 5-2 e intra 6-4 foram observadas, Figura 5.143. Os picos mostrados para as
interacOes intra 4-1 e intra 5-2 na primeira parte da simulag¢do coincidem com os
observados para o sistema hidratado a 300K, porém na segunda parte da
simulacdo essas interacoes deixaram de contribuir para a estrutura do
oligopeptideo. A interacdo intra 6-4, ao contrario, que nao estava bem definida
na primeira parte da simulacao, apresentou um pico em 0,29nm na segunda parte
da trajetoéria. Este pico estd 0,08nm deslocado para a direita em relacdo ao
observado para o sistema hidratado a 300K (com pico em 0,21nm). Pode-se
observar ainda a ocorréncia de uma quarta interacdo intramolecular entre o
hidrogénio de amina do terceiro residuo e os oxigénios da carbonila terminal,
intra 3-6, com um primeiro pico bem definido em 0,17 nm. Esse pico torna-se
ainda mais intenso na segunda parte da simulagdo. Todos esses dados de

distribuicdo radial de pares apontam para uma intensificacdo das interacdes
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envolvendo os oxigénios da carbonila na segunda parte da trajetoria, donde se
pode conjeturar que a reducao da quantidade de moléculas de dgua na regido da
carbonila terminal deve ter sido maior que na da amina terminal, pois nesta
ultima regido as moléculas de dgua parecem ainda estar competindo com as
interagdes intramoleculares. Ressalte-se, ainda, que a diminui¢do de moléculas
de agua, apesar de permitir maior rigidez estrutural para o oligopeptideo, nao
possibilitou a estruturagdo das interagdes intra 1-4, intra 1-6 de modo a
restabelecer a conformacao do sistema nao-hidratado a 400K. Pode-se esperar
que uma simulacdo mais longa permita a obtencdo de uma conformacao um

pouco mais semelhante com a observada no sistema nao-hidratado a 400K.




Intra 4-1
—— Primeira parte
— Segunda parte
Intra 5-2

Primeira parte
—— Segunda parte
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Intra 4-6
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Figura 5.143: Funcdes radiais de pares de interacdes intramoleculares. A esquerda,
interaciio entre o hidrogénio da amina do quarto residuo com o oxigénio da carbonila do
primeiro residuo (em preto primeira parte da simulacio e em vermelho a segunda
parte), e interacio entre o hidrogénio da amina quinto residuo com o oxigénio da
carbonila do segundo residuo (em verde primeira parte da simulacdo e em azul a
segunda parte). A direita, interaciio entre o hidrogénio da amina do sexto residuo com o
oxigénio da carbonila do quarto residuo (em preto primeira parte da simulacio e em
vermelho a segunda parte), e interacio entre o hidrogénio da amina do terceiro residuo
com os oxigénios da carbonila terminal (em verde primeira parte da simulacio e em azul

a segunda parte).

5.10.3- Ligagoes intermoleculares de Hidrogénio
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Pode-se observar, pelas distribuigdes radiais de pares, Figura 5.144 ¢
Figura 5.145, que as interagdes intermoleculares entre as espécies do liquido
10nico com o oligopeptideo ndo sofreram variagdo significativa da estrutura
comparada com o sistema nao-hidratado a 300K. Constata-se, portanto, que a
estrutura dos cations e anions do liquido i16nico ao redor do oligopeptideo nao
sofre modificacdo, quer pelo aumento de temperatura, quer pela inclusdo de
moléculas de 4gua ao sistema, haja vista, nenhuma das distribuigdes radiais de
pares apresentadas para essas interacdes revelarem uma localizacdo para os
picos da primeira ou segunda camada de solvatacdo discrepantes entre os

sistemas estudados.

F - H terminal F - H demais aminas
— Sistema hidratado a 400K —— Sistema hidratado a 400K
—— Sistema nao-hidratado a 300K —— Sistema n&o-hidratado a 300K

Intensidade
Intensidade

— T T T T 00 t+———F——T 71—
0,0 0,3 0,6 0,9 1.2 1,5 0,0 0,3 0,6 0,9 1,2 1,5

Distancia, nm Distancia, nm

Figura 5.144: Funcées de distribuicdo radial de pares das intera¢des intermoleculares.
A esquerda, atomos de fliior do 4nion com os hidrogénios da amina terminal: linha em
preto sistema hidratado a 400K e linha em vermelho sistema nio-hidratado a 300K. A
direita, atomos de flior do anion com os hidrogénios das aminas do interior do
oligopeptideo: linha em preto sistema hidratado 400K a e linha em vermelho sistema

nao-hidratado a 300K.
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H anel - O terminal H anel - O demais carbonilas
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Figura 5.145: Funcées de distribuicdo radial de pares das interacdes intermoleculares.

Y

A esquerda, atomos de hidrogénio do anel imidazoélio do cation com os oxigénios da
carbonila terminal: linha em preto sistema hidratado a 400K e linha em vermelho
sistema nio-hidratado a 300K. A direita, 4tomos de hidrogénio do anel imidazélio do
cation com os oxigénios das carbonilas do interior do oligopeptideo: linha em preto
sistema hidratado 400K a e linha em vermelho sistema nao-hidratado a 300K.

Também para as interagdes entre as moléculas de dgua e o
oligopeptideo observou-se uma semelhanca muito grande desse sistema
comparado ao sistema hidratado a 300K, Figura 5.146 ¢ Figura 5.147. Os picos da
primeira e segunda camada de solvatacdo estdo boa concordancia, porém o
aumento da temperatura induziu uma diminui¢do da intensidade dessas
interagdes. Cabe ressaltar que a estrutura das moléculas de dgua antes e depois
da modificacao estrutural do oligopeptideo sofreu alguma variacao. Na interagao
dos oxigénios da dgua com os hidrogénios das aminas do interior do
oligopeptideo, observou-se uma inversao da ordem de intensidade entre o pico e
o segundo pico para a primeira parte da simulagdo do sistema hidratado a 400K

comparativamente com o sistema hidratado a 300K, assim neste o segundo pico
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¢ mais enquanto naquele a primeira camada de solvatacdo ganhou importancia

relativa. Porém, na segunda parte da simulacao essa interacdo perdeu a estrutura,

0 que ¢ conseqiiéncia da diminui¢do da quantidade de moléculas na vizinhanga

do oligopeptideo.

OW - H terminal
— Primeira parte
—— Segunda parte
Sistema hidratado a 300K

OW - H demais aminas
—— Primeira parte
— Segunda parte
Sistema hidratado a 300K

30
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Figura 5.146: Funcées de distribuicdo radial de pares das interacdes intermoleculares.
A esquerda, atomos de oxigénio da Agua com os hidrogénios da amina terminal: linha
em preto primeira parte da simulacio do sistema hidratado a 400K; linha em vermelho,
segunda parte da simulacido do sistema hidratado a 400K e linha em verde, sistema nao-
hidratado a 300K. A direita, atomos de oxigénio da 4gua com os hidrogénios das aminas
do interior do oligopeptideo: linha em preto primeira parte da simulacio do sistema
hidratado a 400K; linha em vermelho, segunda parte da simulacio do sistema hidratado
a 400K e linha em verde, sistema nao-hidratado a 300K.

Na interacao dos hidrogénios da d4gua com os oxigénios do interior

do oligopeptideo também se observou uma inversdo da ordem de intensidade.

Para o sistema hidratado a 300K o primeiro pico foi o mais intenso, mas em
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ambas as partes da simula¢do do sistema hidratado a 400K o segundo pico foi

mais intenso que o primeiro.

HW - O terminal HW - O demais carbonilas
—— Primeira parte —— Primeira parte
— Segunda parte — Segunda parte
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Figura 5.147: Funcées de distribuicdo radial de pares das intera¢des intermoleculares.
A esquerda, atomos de hidrogénio da 4gua com os oxigénios da carbonila terminal: linha
em preto primeira parte da simulacdo do sistema hidratado a 400K; linha em vermelho,
segunda parte da simulacio do sistema hidratado a 400K e linha em verde, sistema nao-
hidratado a 300K. A direita, dtomos de hidrogénio da agua com os oxigénios das
carbonilas do interior do oligopeptideo: linha em preto primeira parte da simulacio do
sistema hidratado a 400K; linha em vermelho, segunda parte da simulacio do sistema
hidratado a 400K e linha em verde, sistema nao-hidratado a 300K.

A estrutura das interagdes entre o liquido i6nico e as moléculas de

agua praticamente ndo se modificou com o aumento de temperatura, como pode

ser depreendido das fungdes de distribuigdo radial de pares, Figura 5.148.
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Figura 5.148: Funcgoes de distribuicao radial de pares de interacdes intermoleculares. A
esquerda, interacao entre os Atomos de flior do 4nion com os hidrogénios das moléculas
de agua, linha em preto, sistema hidratado a 400K e linha em vermelho sistema
hidratado a 300K. A direita, interaciio entre os dtomos de hidrogénio do anel imidazélio
do cation com os oxigénios das moléculas de agua, linha em preto, sistema hidratado a
400K e linha em vermelho sistema hidratado a 300K.

As fungdes de autocorrelacdo para as interagdes do liquido i6nico
com o oligopeptideo e deste com as moléculas de 4guas estdo apresentadas,
respectivamente, na Figura 5.149 e Figura 5.150. Pode-se observar que o aumento
da temperatura provocou a diminuicao do processo de relaxacdo em todas essas

interacdes intermoleculares.
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F - H terminal H anel - O terminal
—— Sistema hidratado a 400K —— Sistema hidratado a 400K
—— Sistema hidratado a 300K ——— Sistema hidratado a 300K
F - H demais aminas H anel - O demais carbonilas
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Figura 5.149: Funcodes de autocorrelacio das interacoes intermoleculares: a esquerda,
atomos de fliior com os hidrogénios da amina terminal (em preto, sistema hidratado a
400K e, em vermelho, sistema hidratado a 300K), Atomos de flior com os hidrogénios
das demais aminas (em verde, sistema hidratado a 400K e, em azul, sistema hidratado a
300K); a direita, Atomos de hidrogénio do anel imidazolio do cation com os oxigénios da
carbonila terminal (em preto, sistema hidratado a 400K e, em vermelho, sistema
hidratado a 300K), atomos de hidrogénio do anel imidazdlio do cation com os oxigénios
das demais carbonilas (em verde, sistema hidratado a 400K e, em verde, sistema
hidratado a 300K)
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OW - H terminal HW - O terminal
——— Sistema hidratado a 400K —— Sistema hidratado a 400K
—— Sistema hidratado a 300K —— Sistema hidratado a 300K
OW - demais aminas HW - demais carbonilas
Sistema hidratado a 400K Sistema hidratado a 400K
—— Sistema hidratado a 300K —— Sistema hidratado a 300K
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Figura 5.150: Fung¢des de autocorrelacdo das interacées intermoleculares: a esquerda,
atomos de oxigénio da agua com os hidrogénios da amina terminal (em preto, sistema
hidratado a 400K e, em vermelho, sistema hidratado a 300K), atomos de oxigénio da
agua com os hidrogénios das demais aminas (em verde, sistema hidratado a 400K e, em
azul, sistema hidratado a 300K); a direita, atomos de hidrogénio da agua com os
oxigénios da carbonila terminal (em preto, sistema hidratado a 400K e, em vermelho,
sistema hidratado a 300K), atomos de hidrogénio dgua com os oxigénios das demais
carbonilas (em verde, sistema hidratado a 400K e, em verde, sistema hidratado a 300K)

Também na interacdo do liquido i6nico com a agua as fungdes de
autocorrelagdo, comparativamente com o sistema hidratado a 300K, o processo
de relaxamento foi mais rapido. Observe que na interagao dos hidrogénios do
anel imidazoélio do cation com os oxigénios da agua a diferenca no tempo de

decaimento da curva exponencial ¢ maior que Ins.
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F-HW
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—— Sistema hidratado a 300K
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Figura 5.151: Funcdes de autocorrelacio das interacdes intermoleculares. A esquerda,
interacao entre os atomos de flior do dnion [BF4]" com os hidrogénios das moléculas de
agua (em preto, sistema hidratado a 400K e, em vermelho, sistema hidratado a 300K). A
direita, interaciio entre os hidrogénios do anel imidazolio do cation [BMIM]" com os

oxigénios das moléculas de agua (em preto, sistema hidratado a 400K e, em vermelho,
sistema hidratado a 300K).

Os tempos de residéncia das interacdes na primeira e segunda
camada de solvatacdo das espécies do liquido 16nico com o oligopeptideo, deste
com as moléculas de dgua e do liquido i6nico com a agua estdo apresentados na
Tabela 5.9. De um modo geral os tempos de residéncia no sistema hidratado a
400K sdao menores que para o sistema hidratado a 300K, isto €, devido ao
aumento da energia cinética as moléculas passaram, em média, menos tempo
interagindo umas com as outras. E interessante observar que o tempo de
residéncia das moléculas de dgua que interagem com a amina terminal do
oligopeptideo na segunda parte da simulacdo ¢ maior que o na primeira parte,

entretanto, na segunda parte da simulacdo o tempo de residéncia das moléculas
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de dgua que interagem com as aminas do interior do oligopeptideo ¢
ligeiramente maior. A primeira observacdo deve estar associada a maior
contribui¢ao da amina terminal nas interacdes intramoleculares ¢ o aumento do
tempo de residéncia das interagdes do hidrogénio da agua com as aminas do
interior do oligopeptideo a maior disponibilidade das moléculas de 4gua para
interagirem com esses sitios, uma vez que a interacdo da 4gua com a amina

terminal tornou-se mais dificultosa.

Tabela 5.9: Tempos de residéncia das interagdes na primeira e segunda camadas de
solvatacao das espécies do liquido i6nico com o oligopeptideo, deste com as moléculas de
agua e do liquido i6nico com a agua.

Tempo de residéncia, ps

1* Camada de solvatagdo 2* Camada de solvatagao

F — H terminal 9.4 215,7

F — H demais aminas 26,4 117,2
H anel — O terminal 31,7 -
H anel — O demais 29,2 -

carbonilas

OW — H terminal 16,3 21,9

OW — H demais aminas 45,8 38.8

HW — O terminal 33,1 50,6

(Primeira parte)

HW — O terminal 22,7 34,2
(Segunda parte)
HW — O demais residuos 7.9 -

(Primeira parte)

HW — O demais residuos 8,0 12,3
(Segunda parte)
F-HW 11,5 30,7

H anel - OW 19,4 40,7
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Uma representacao das interacdes entre os atomos de flior do anion
com as aminas, dos hidrogénios do anel imidazélio do cation com as carbonilas
¢ das moléculas de 4gua com o oligopeptideo estdo apresentadas,

respectivamente, na Figura 5.152, Figura 5.153 € Figura 5.154.

Figura 5.152: Representacao das interacdes intermoleculares dos dnions [BF4]” com: a
esquerda, a amina terminal e, a direita, aminas do interior do oligopeptideo.

Figura 5.153: Representacio das interacées intermoleculares dos cations [BMIM]"
com: a esquerda, carbonila terminal, a direita, carbonilas do interior do oligopeptideo.
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A 4 v

Figura 5.154: Representacido das interacdes intermoleculares das moléculas de agua
com o oligopeptideo, a esquerda, interacdo com as aminas e, a direita, interacio com as
carbonilas.

5.11- Fungcées maximamente localizadas de Wannier aplicadas
ao liquido iénico cloreto de dimetilimidazodlio: estudo das
propriedades eletrénicas e da distribuicdo do momento de
dipolo em fase condensada

Por ser a componente da energia eletrostatica predominante nos
liquidos 16nicos, foi realizado um estudo da distribui¢do do momento de dipolo
do liquido cloreto de dimetilimidazélio, [DMIM]'[CI], isolado e em fase
condensada. (Esse trabalho foi desenvolvido na Queen’s University of Belfast,
Irlanda do Norte, sob a orientacdo do professor Dr. Jorge Kohanoff e com apoio

financeiro da CAPES.)
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5.11.1- Cation isolado

A geometria do cation [DMIM]" isolado foi otimizada. Na Tabela
5.10 e Figura 5.155, Tabela 5.11 e Tabela 5.12 estdo apresentados,
respectivamente, os comprimentos de ligagdo, angulos de ligacdo e angulos
diedros do [DMIM]". Como pode ser observado dos dados das tabelas, o anel
imidazolio do cation isolado ¢ plano; o comprimento das ligagdes N1 — C3 e N2
— C3 ¢ simétrico e menor do que o esperado para uma ligacdo nitrogénio-
carbono (o comprimento destas ligacdes com o carbono C3 sdo 8,3% menor que
o de uma ligagdao N1 — C6 ou N2 — C4 e 2,6% menor que o das ligagdes N1 — C5
ou N2 — C4) o que sugere a ocorréncia de ressonancia, 4 elétrons — 3 centros,
nestas ligagdes. A ligacao entre os carbonos C4 ¢ C5 apresenta comprimento de

ligagcdo semelhante a de ligagao dupla.

Tabela 5.10: Comprimentos de ligacdo do cation dimetilimidazdlio isolado.

Ligacao Distancia, A Ligacao Distancia, A
N1-C3 1,346 C4-H9 1,089
N1 -C5 1,382 C5—-HI10 1,089
N1-Cé6 1,467 C6 —HI11 1,100
N2-C3 1,346 C6 —HI12 1,102
N2 -C4 1,381 C6—-HI13 1,100
N2 -C7 1,469 C7-H14 1,102
C3 -H8 1,090 C7-H15 1,101
C4-C5 1,386 C7-Cl16 1,100




Figura 5.155: Representaciao do cation dimetilimidazélio e comprimentos de ligacao.
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Tabela 5.11: Angulos de ligacio do cation dimetilimidazélio isolado.

Sitios Angulos, ° Sitios Angulos, °

N1 -C3-N2 108,5 C3-N2-C7 125,6
N1 -C3-HS8 125,5 C4-C5-NI1 107,1
N1 -C5-C4 107,1 C4-C5-HI10 130,7
N1 -C5-HI10 122,2 C5-C4-N2 107,3
N2 -C3—-HS8 126,0 C5-C4-H9 130,8
N2-C4-C5 107,3 C6—-N1-C3 125,3
N2 -C4-H9 121,9 C6-N1-C5 126,0
C3-NI1-C5 108,6 C7-N2-C3 125,6
C3-NI1-C6 125,3 C7-N2-C4 125,8
C3-N2-C4 125,6 - -




Tabela 5.12: Angulos diedros do cation dimetilimidazélio isolado.
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Sitios Angulos Sitios Angulos
Diedro, ° Diedro, °

N1-C3-N2-C4 0,1 C4-C5-N1-C6 -176,6
N1-C3-N2-C7 -178,2 C5-N1-C3-N2 -0,2
N2 _C4—-C5-N1 0,1 C5-N1-C3-HS8 179,3
N2 -C4-C5-HI10 179.,6 C6-N1-C3-HS -39
C3-N2-C4-C5 0.0 C7-N2-C3-H8 2.4
C3-N2-C4-H9 179,6 H9 - C4-C5-H10 -0,2
C4-C5-N1-C3 0,2 ] -

Foram encontradas 19 FMLW para o cation.

As FMLW que

representam os orbitais de ligagdo do anel imidazolio sugerem a formagdo de

duas ligacdes do tipo pi entre os nitrogénios ¢ o carbono C3 e outra entre os

carbonos C4 e C5.

Figura 5.156: Representacio das funcdoes maximamente localizadas de Wannier
formando ligacoes do tipo m; a figura da parte superior mostra a formaciao dos orbitais
entre a ligacdo N1 — C3, na parte inferior observa-se o orbital formado na liga¢io C4 —

Cs.
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As ligacdes N1 — C5 e N2 — C4 sugerem a formacao de ligagdes do

tipo sigma, figura 3.

Figura 5.157: Representacio de uma FMLW sobre a ligacio N1 — C5 sugerindo a
formacao de um orbital tipo sigma.

Na Figura 5.158 pode-se observar as demais FMLW sobre as
ligagdes do cation [DMIM]’, todas do tipo .

Figura 5.158: Representacdo das FMLW do cation dimetilimidazdlio; a) ligacdo N1 —
Cé6, b) ligacao C — H da metila, c¢) ligacées C — H do anel imidazoélio.

O momento de dipolo do cation isolado foi calculado utilizando-se
os CFW. Para validar o resultado obtido com os CFW na Tabela 5.13 estdo

apresentados os momentos de dipolo calculados por outros métodos.
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Tabela 5.13:Momento de dipolo associado ao cation [DMIM]" isolado calculado com
programas distintos.

Programa que @ CPMD 3.9.2,D GAMESS"™, D
calcula o
momento de
dipolo a partir

dos CFW, D

Momento de 0,91 0,74" 0,65894" 0,7544
dipolo do Cation

1solado

3 N . . y .
A origem de coordenadas esta localizada no centro de massa do cation.
" A origem de coordenadas estd localizada no centro da carga i6nica do

cation.

5.11.2- Pares ionicos isolados

As geometrias dos trés pares i0nicos foram otimizadas. As
distancias entre o anion cloreto e alguns sitios do cation estdo descritas na

Tabela 5.14.

Tabela 5.14: Distancias entre o anion cloreto e os hidrogénios dos anel imidazol nos trés
pares estudados.

Par Distincias, em A, entre o anion [CI] e os hidrogénios:
HS8 H9 H10
Primeiro 2,026 6,367 5,874
Segundo 6,192 2,470 2,457

Terceiro 2,592 4,629 4,648
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No primeiro par, as FMLW mostram a deformag¢do de um dos
quatro pares isolados do anion cloreto em direcdo ao hidrogénio do C3 e a
deformagdo da nuvem deste hidrogénio em direcdo ao [CI], o que sugere a
formacao de uma ligacdo de hidrogénio entre esses dtomos, Figura 5.159. Vale

ressaltar que a distAncia entre o anion cloreto e o H8 é de apenas 2,026A.

Figura 5.159: Deformacao de uma das fun¢cées maximamente localizadas de Wannier
do cloro do primeiro par de [DMIM]+[CI]- estudado.

Corroborando a tese de que se estd formando uma ligacdo de
hidrogénio entre o hidrogénio do carbono C3 e o cloro, pode-se observar ainda
que o centro da funcdo de Wannier do orbital cloreto que estd direcionado para o
HS8 esta a uma distancia de 0,5311&, ou seja, estd mais afastado do nucleo do
cloro que o dos outros CFW, que se encontram nas distancias 0,43, 0,44 ¢ 0,46A
respectivamente, Figura 5.160, a0 mesmo tempo em que esta mais proximo da
nuvem do H8. Ja o CFW do H8 estd mais afastado do nucleo do HS,
aproximando-se mais do C3 que o padrdo observado para CFW da ligagdo H—
C, em especial da ligagdio H8—C3 dos outros pares, e em relacdo ao H8 do
cation isolado, Tabela 5.15, indicando que este hidrogénio esta mais positivo
que os demais. Pode-se observar ainda que um dos hidrogénios da metila ligada

ao nitrogénio N1 também sofre influéncia do cloreto, uma vez que o seu CFW
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também esta um pouco mais deslocado, 0,42& que o padrdo observado para
hidrogénios de metila neste cation, ao mesmo tempo em que o CFW do cloro

que estd direcionado para este hidrogénio também estd um pouco deslocado,

0,46A.

CFW; CWF,
0,43A .
0,46A ,53A

CFWy CWF,

Figura 5.160: Representacido esquematica dos centros das fun¢des maximamente
localizadas de Wannier do 4nion cloreto.

Tabela 5.15: Distancias dos centros das funcées de Wannier e os hidrogénios do
primeiro par de [DMIM]'[CI] estudado.

Ligacao selecionada Distancia, em A, do CFW ao
hidrogénio

C3-H8 0,50
C4-H9e C5-HIO0 0,38
Metila proxima C6 —HI11 0,42
ao nitrogénio N1 C6 —HI2 0,38
C6 —HI13 0,38
Metila proxima C7-Hl4 0,39
ao nitrogénio N2 C7—-HI5 0,39
C7—-H16 0,38

No segundo par 16nico, nao foi observada deformacgao significativa
nas nuvens eletronicas tanto do cloreto quanto nos hidrogénios dos carbonos C4
e C5. Tampouco foram notadas grandes modificagdes das distdncias dos quatros

CFW do cloro ¢ o nacleo ou dos CFW das ligagdes dos hidrogénios com os
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carbonos C4 ¢ C5, como mostra a Tabela 5.16, apresentando somente uma
pequena polarizagdo das nuvens eletronicas envolvidas, da mesma ordem
daquela observada entre o hidrogénio da metila ligada ao nitrogénio N1 e o

anion cloro.

Figura 5.161: Fun¢cées maximamente localizadas de Wannier de dois pares isolados do
cloro e dos hidrogénios dos carbonos C4 e CS5.
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Tabela 5.16: Distancias dos centros das funcdes de Wannier e os hidrogénios ou do
cloro do segundo par de [DMIM]'[CI]]” estudado.

Ligacao ou sitio selecionado Distancia, em A, do CFW ao

nicleo do hidrogénio ou cloro

C3 -H8 0,39

C4 -H9 0,42

C5-HI10 0,43

Metila proxima C6 - HI1 0,38

ao nitrogénio N1 C6 —HI12 0,39
C6-HI13 0,39

Metila proxima C7—-Hl4 0,38

ao nitrogénio N2 C7—-HI15 0,38
C7—-H16 0,39

Anion cloro 0,47

0,47

0,46

0,44

Por fim, no terceiro par idnico foi observada uma deformagao de

uma das FMLW do cloreto em diregdo a ligacao C3 — H8, Figura 5.162.

Figura 5.162: Deformacio de uma das fun¢ées maximamente localizadas de Wannier
do cloro do terceiro par de [DMIM][CI] estudado.
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O CFW desta fun¢ao deformada também esta deslocado em relacao
aos outros CFW do cloro e, como pode ser observado na Tabela 5.17, a distancia
do CFW e o nucleo do cloro ¢ quase 20% maior que a observada no primeiro par
estudado, de modo que a polarizacio da nuvem eletronica observada neste

terceiro caso ¢ a maior dos trés.

Tabela 5.17: Distancias dos centros das funcoes de Wannier e o nicleo do cloro do
terceiro par de [DMIM]'[CI] estudado.

Sitio Distancia, em A, do CFW e o

nucleo do anion cloro

Cloro 0,61
0,45
0,44
0,44

A energia total dos pares 10nicos calculada pelo programa CPMD,
Tabela 5.18, mostrou que o primeiro par ¢ o mais estavel, seguido do terceiro

par enquanto o segundo par € o menos estavel.

Tabela 5.18: Energia total dos pares estudados e a diferenca de energia em relaciao ao
par mais estavel.

Par Energia total, Diferenca de energia
kcal.mol™ em relacio ao par

mais estavel, kcal.mol
1

Primeiro -43037,44 -
Segundo -43022,63 + 14,81
Terceiro -43037,37 + 0,07

A Tabela 5.19 mostra o valor do momento de dipolo associado a

cada um dos pares i06nicos calculados a partir dos CFW. Ela mostra que o
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momento de dipolo associado ao segundo par ¢ maior que o do primeiro que por
sua vez ¢ maior que o do terceiro par. Nota-se ainda que o momento de dipolo

gerado pelo CPMD nao difere muito dos valores calculados com CFW.

Tabela 5.19: Momentos de dipolo associados aos pares ionicos isolados do
[DMIM]'[CI] calculados a partir dos CFW e pelo programa CPMD 3.9.2.

Par Momento de dipolo Momento de dipolo
calculado a partir dos  calculado pelo CPMD
CFW, D 39.2,D
Primeiro 12,68 12,51
Segundo 16,58 15,87
Terceiro 8,0 7,81

Pela Tabela 5.20 pode-se analisar o momento de dipolo associado,
separadamente, ao cation e¢ ao anion dos respectivos pares i0nicos. Para o
calculo deste momento de dipolo foi tomado como referéncia o centro de massa
de cada uma das espécies. Pode-se observar que em relagdo ao momento de
dipolo dos anions o terceiro par apresenta o maior momento o que indica uma
maior polarizacdo do anion cloreto quando posicionado sobre o anel do cétion
[DMIM]’, ja para o momento de dipolo referente aos cations o primeiro par

apresenta 0 maior momento de dipolo.

Tabela 5.20: Momento de dipolo dos anions e cations dos pares ionicos isolados do
[DMIM]'[CI]".

Par Momento de dipolo, D
Anion Cétion
Primeiro 2,22 4,19
Segundo 1,56 2,04

Terceiro 2,93 3,165
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5.11.3- Em fase liquida

Quatro trajetorias de Dinamica Molecular ab initio, geradas com o
pacote computacional SIESTA', com oito pares de [DMIM][CI] em uma
caixa cubica provenientes de um trabalho anterior do Atomistic Simulation
Group da Queen’s University of Belfast'> foram utilizadas para o calculo e
analise das FMLW em fase condensada, em especial, para o calculo do
momento de dipolo associado ao céation e o anion. Destas trajetorias foram
pincadas configuracdes em intervalos regulares, porém a regularidade desse
intervalo variou de uma trajetéria para outra dependo do tamanho desta. A
Tabela 5.21 mostra para cada uma das trajetérias o intervalo em que as

configuragdes forma descartadas e o nimero efetivo de configuragdes utilizadas.

Tabela 5.21: Numero de configuracdes utilizadas e intervalo em que as configuragoes
foram selecionadas.

Trajetoria Numero de Intervalo, dado

configuracoes em numero de

selecionadas configuracoes
Primeira 115 100
Segunda 113 120
Terceira 126 90
Quarta 124 90

A geometria de cada uma das espécies, dentro das configuracdes
utilizadas, foram consideradas otimizadas e a disposicao entre elas foi mantida,
de maneira que para cada configuragdo foi efetuado somente um calculo “single
point”, otimizando somente os elétrons ao redor de cada um dos “cores”
atomicos (lembre-se que foram empregados nestas simulacdes pseudopotenciais

que distinguem os elétrons de valéncia dos demais elétrons). Das coordenadas
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dos ions e das otimizagdes das nuvens eletronicas ¢ que foram calculadas as
FMLW para as configuragdoes e destas o momento de dipolo de associado,
separadamente, a cada um dos cations e anions.

A figura 4.9 mostra a didstribuigdo do momento de dipolo
associado a cada um dos eixos cartesianos do cation [DMIM]". Pode-se observar

que excetuando uma pequena deformacao no eixo Z a distribuicdo € bastante

homogénea.
50 50 50
eixo X eixo Y eixo Z
40 - 40 - 40 -
n
c
S 30 30 30
*@©
(&]
o . . .
©
S 20- 20 - 20 -
£
\: | | |
pd
10 - 10 - 10 -
0 T i, o fulfyl o Al Tl

-06 -03 00 03 06 -06 -03 00 03 06 -06 -03 00 03 06
Momento de dipolo Momento de dipolo Momento de dipolo
parcial, D parcial, D parcial, D

Figura 5.163: Momentos de dipolo parcial do cation [DMIM]+, da esquerda para
direita, eixo: X, Y e Z.

Na Figura 5.164 esta apresentada a distribui¢do do momento de
dipolo total do cation (como referéncia foi utilizado o centro de massa do
cation). Pode-se perceber que a distribui¢do apresenta um padrao bem definido
que se assemelha a uma distribui¢do Gaussiana, em que o momento de dipolo

com maior probabilidade de ser encontrado ¢ = 1,5 D, em contraste com o0s
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valores de 0,91D que ¢ encontrado para o cation isolado e acima de 2D para os

cations nos pares isolados.

50

» 1 .

S 40 — Momento de dipolo

8 | »

] 304 total do cation

s |

T 204

o

S |

= 10 +

3 J

< 0 i o TR TR AN N v v
50— 05 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5

g 40

= 30_‘ — Regresséao polinomial

(@] .

© 1 do momento de dipolo

T 204

o

S |

= 10 4

3 J

< 0 T T T T T T T T T T T T 1

0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5
Momento de dipolo, D

Figura 5.164: Distribui¢io do momento de dipolo total do cation [DMIM]" e regressio
polinomial deste momento de dipolo.

No caso dos anions a Figura 5.165 apresenta também uma
distribuicdo homogénea do momento de dipolo associado a cada um dos eixos
cartesianos, porém com uma amplitude menor que a observada para o cation

(para o cation € de = 0,6 D, enquanto no anion ¢ de = 0,3 D).
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60 60 60
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S 204 20 20
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0] 0] oy U LN . 1.
0,3 0,0 0,3 -0,3 0,0 0,3 -03 0,0 0,3
Momento de dipolo Momento de dipolo Momento de dipolo
parcial, D parcial, D parcial, D

Figura 5.165: Momentos de dipolo parcial do anion [Cl], da esquerda para direita,
eixo: X, YeZ.

A distribuicdo do momento de dipolo total do anion, Figura 5.166
mostra que essa distribui¢do ¢ um pouco mais alongada em dire¢do aos valores
mais pronunciados de dipolo. Isto sugere que na estrutura dos liquidos i6nicos o
anion pode ser encontrado de forma bem polarizada. O valor mais provavel para
o momento de dipolo do anion ¢ 0,5D, em contraste com o valor zero do anion

isolado e acima de 1,5D para os anions nos pares isolados.
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Figura 5.166: Distribuicio do momento de dipolo total do anion [CI]

polinomial deste momento de dipolo.

e a regressao
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6- CONCLUSOES

Face a diversidade dos assuntos tratados neste trabalho, as

conclusoes serdo apresentadas em separado.

6.1- Dinamica Molecular de liquido iénico puro

Pode-se concluir, em relagdao a simulagdo com Dinamica Molecular
do liquido iénico puro, que os pardmetros do campo de forcas OPLS-AA'"
juntamente com as cargas parciais obtidas nesse trabalho sdo adequadas para
descrever o comportamento do liquido i6nico tetrafluoroborato de 1-butil-3-
metilimidazolio. Os dados estruturais obtidos da analise da funcdo radial de
pares estdo em boa concordancia com os valores descritos ma literatura para o
mesmo liquido. Foi constatada a existéncia de ligagdes de hidrogénio, valendo-
se apenas do critério da distancia, entre os atomos de flaor do anion e os
hidrogénios do anel imidaz6lio do cétion, € uma maior intensidade na interagao
dos atomos de flior com o hidrogénio do carbono C3. Pdde-se comprovar
também que, apesar de menor que o cation [BMIM]', o anion [BF4] desloca-se
mais lentamente no liquido porque interage mais fortemente com a vizinhanga

formando gaiolas de solvente que obstruem a mobilidade do ion.

6.2- Par iénico [BMIM]'[BF,] solvatado em dgua

Observou-se que na interacdo das moléculas de 4gua com o cation
. : N
[BMIM]" prevaleceram as interagdes de van der Waals. Esse comportamento

também foi observado nas interagdes do cation com o oligopeptideo. Este fato




238

pode ser creditado a existéncia, no cation, de varios atomos com potenciais de
Lennard-Jones. As fungdes radiais de pares mostraram interacdes bastante
intensas entre os atomos de fltior do anion com os hidrogénios da 4agua, porém,
nao foi observada estrutura dos dtomos de oxigénio da d4gua com os hidrogénios
do anel imidazoélio do cation. A distribuicdo de angulos de diedro da cadeia
alquilica lateral apresentou-se mais aberta em agua do que no liquido i6nico
puro, certamente devido a maior facilidade de abrir cavidades na agua. O
deslocamento quadratico médio de ambas as espécies i0nicas em dgua € cerca de

mil vezes maior do que no liquido puro.

6.3- Par iénico KCI dissolvido no liquido [BMIM]'[BF ]

A componente de energia predominante nas interagcdes entre os ions
do liquido 16nico e do sal inorganico foi a Couldmbica. Como esperado, os
atomos de flaor do anion [BF] interagiram fortemente com o cation [K]". O
anion [CI] interagiu moderadamente com o hidrogénio H9 e mais intensamente
com os demais hidrogénios do anel imidazolio. A mobilidade dos ions [K] e

[C1] no liquido i6nico foi desprezivel.

6.4- Oligopeptideo solvatado em liquido iénico [BMIM]'[BF

Do estudo da dissolugio do oligopeptideo em [BMIM]'[BF.],
conclui-se que o liquido i6nico tem a capacidade de conferir rigidez estrutural ao

oligopeptideo. Pdde-se inferir, também, que em liquido i6nico o oligopeptideo
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sofreu menos modificagdes estruturais com o aumento da temperatura do que o
observado para o oligopeptideo em agua.

A introdugcdo das moléculas de 4agua ao sistema liquido
106nico/oligopeptideo aumentou a flexibilidade da molécula bioldgica. Esse
aumento de flexibilidade da cadeia do oligopeptideo deve estar associado a
competicdo entre as interagdes intramoleculares do oligopeptideo, especialmente
as que envolvem os hidrogénios da amina terminal, com as interagdes
intermoleculares das moléculas de dgua com essa biomolécula. No sistema
liquido i6nico/oligopeptideo hidratado a 400K observou que a difusdo das
moléculas de dgua pelo liquido i6nico — e, portanto, deixando de interagir com o
oligopeptideo — aumentou a rigidez estrutural do peptideo.

Essa capacidade dos liquidos i6nicos de conferir rigidez estrutural
ao oligopeptideo corrobora a tese aventada na literatura de que as reagdes
enzimaticas sdo possiveis nesse meio por causa da conservagao da estrutura da
enzima no liquido i6nico.

E interessante observar também que a estrutura do liquido i6nico ao
redor do oligopeptideo quase nao se modificou com o aumento da temperatura

e/ou a inclusdo de moléculas de 4gua no sistema.

6.5- Funcées maximamente localizadas de Wannier aplicadas
ao liquido ibénico cloreto de dimetilimidazodlio: estudo das
propriedades eletrénicas e da distribuicdo do momento de
dipolo em fase condensada

O momento de dipolo do cation isolado, tomando como referéncia o
centro de carga do anel imidazol, foi de 0,74D.

Para o par isolado as fung¢des maximamente localizadas de Wannier
revelaram uma acentuada deformagdo da nuvem eletronica dos anions cloretos

posicionados: proximo ao carbono C3 e fora do plano do anel imidazdlio. A
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nuvem do cloreto posicionado entre os carbonos C4 e C5 ndo apresentou
deformacgdo significativa. O momento de dipolo do cation no par isolado
aumentou significativamente, sendo que a polarizagdo do cation promovida pelo
anion posicionado proximo ao carbono C3 aumentou em quase seis vezes 0
momento de dipolo, 4,19D. O anion cloreto no par isolado também apresentou
momento de dipolo devido a deformacdo da nuvem eletronica, cujo valor mais
pronunciado ocorreu para o anion posicionado fora do plano anel imidazoélio,
2,93D.

Em fase condensada o valor mais provavel para o momento de dipolo do
cation foi aproximadamente 1,5D; e para o anion 0,5D.

Pdde-se concluir, portanto, que o momento de dipolo na fase
condensada difere em muito dos valores obtidos para as espécies no vacuo.
Como nos liquidos idnicos a componente eletrostatica ¢ predominante, os
resultados apresentados corroboraram a importincia de se aperfeicoar a
descri¢do dessa componente de energia nos campos de forga classicos. Apesar
da boa concordancia com os dados experimentais — principalmente os que
retratam a estrutura dos liquidos — que foi obtida nesse trabalho e em outros
alhures na literatura com potenciais eletrostaticos derivados de calculos das
espécies no vacuo e que desconsideraram os efeitos da polarizabilidade, ¢ de se
esperar que a utilizacdo de campos de forca com potenciais eletrostaticos
especificos e otimizados para a fase liquida e a inclusdo da polarizabilidade
levem a um aprimoramento da descricao dos liquidos i6nicos, principalmente,
das propriedades dindmicas e das interagdes intermoleculares na solubilizacao

de outros ions ou moléculas.
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7-TRABALHOS EM ANDAMENTO E PROPOSTAS DE
PESQUISA FUTURAS

Atualmente, utilizando um novo computador com processamento dual-
core de 64 bits, clock de 4200 MHz ¢ memoria de RAM de 2GB, todas as
trajetorias estdo sendo ampliadas para 20ns. Esta ampliacdo terd reflexo nas
funcdes autocorrelacdo, ampliando a precisdo no célculo de tempos médios de
decaimento.

Pretende-se continuar o estudo da solvatacdo de oligopeptideo em
liquido i6nico, utilizando, nas simulagdes futuras, oligopeptideos um pouco
maiores, com pelo menos doze residuos. E de nosso interesse também investigar
a solvatacao de outros aminoacidos em liquido 16nico e pesquisar a influéncia
dos cations e anions do liquido i6nico nesses processos de dissolugdo por meio
da substitui¢do da espécie [BF4] por outros anions, bem como o emprego de
cadeias alquilicas laterais de diversos tamanhos no cation derivado do

imidazolio.
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