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Introducci6 1

Introduccio

El rotors, motors i engranatges moleculars’# sén molecules o sistemes moleculars
que tenen com a caracteristica que presenten moviments moleculars de gran amplitud,
majoritariament associats a rotacions internes de la molecula al voltant d’'un o diversos
enllacos senzills entre els seus atoms. Aquesta propietat permet a aquestes molécules
adoptar diferents geometries conformacionals en funcié de la rotacié al voltant d’aquests
enllacos, podent formar estructures analogues a engranatges macroscopics comuns, de
manera que aquestes molécules puguin ser considerades com a components basics que
poden contribuir en un futur al disseny de maquines nanoscopiques més complexes. Es
per aquesta rad que l'analisi dels rotors i engranatges moleculars ha despertat l'interés
d’'una gran quantitat de cientifics que, des de fa temps, treballen en la sintesi i

caracteritzacioé d’aquest tipus de compostos.5-11

L’estudi del comportament dinamic d’aquestes molécules, perd, no és una tasca
senzilla, ja que a diferéencia dels seus analegs macroscopics, presenten una gran
flexibilitat i es veuen facilment afectades per I'entorn on es troben. A més, els processos
claus que determinen el seu comportament sovint estan associats a interaccions febles
molt localitzades entre diferents parts de la molécula. Aixo fa que el seu estudi
experimental resulti molt complex, ja que les tecniques actuals encara no permeten el
nivell de manipulacié de les molécules a I'escala necessaria per a treballar de manera
adequada amb aquest tipus de sistemes tal com es faria en el cas dels engranatges

macroscopics equivalents.

Es per aixd que el sorgiment de la quimica computacional, gracies a la recent
revolucié informatica, ha pres un gran protagonisme ultimament en P'estudi d’aquest tipus
de sistemes mitjancant les diferents técniques de simulacio. Les simulacions de sistemes
moleculars permeten, a diferéencia de les técniques experimentals, estudiar el
comportament de les molécules individuals a qualsevol escala de temps i de mida, de

manera que resulta molt més senzill d’entendre el seu comportament.
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Les técniques computacionals, perd, també estan subjectes a diverses limitacions,
tant técniques (potencia computacional) com de teoria (descripcio del sistema), de manera
que és un camp en continua evoluci6 on es desenvolupen nous meétodes i noves

tecniques per tal de poder reproduir els processos naturals amb cada cop més precisid.

L’estudi de la dinamica de rotors i engranatges moleculars requereix, per una banda,
la utilitzacié de técniques acurades per a calcular superficies d’energia potencial amb una
precisié suficient per a reproduir de manera correcte I'alcada de les diferents barreres que
es troben al llarg dels camins de minima energia associats als moviments
conformacionals implicats en el funcionament d’aquests sistemes com a analegs de
components mecanics macroscopics. Per I'altra banda, es requereix també la realitzacio
de simulacions de dinamica molecular suficientment llargues, en que s’obtingui la
trajectoria de cadascuna de les particules d’un sistema al llarg del temps a partir del calcul
de les forces que s’estableixen entre els seus atoms. Normalment I'estudi dinamic de
molécules senzilles es restringeix al seu espectre vibracional, el qual permet analitzar-ne
tant la reactivitat com els processos d’intercanvi conformacional, que es situen en escales
de temps relativament curts (de l'ordre dels pocs picosegons). En aquests casos els
canvis conformacionals que es produeixen acostumen a ser petits i molt rapids. En canvi,
per tal de poder estudiar comportaments dinamics més globals, com ara la transmissié del
moviment intramolecular d’un rotor o engranatge molecular, no n’hi ha prou amb I'estudi
nomeés d’un unic canvi conformacional concret, sind que cal analitzar estadisticament el
conjunt d’aquests canvis que es produeixen en les diferents parts de la molécula durant
temps de simulaci6 molt més elevats. Només aixi es poden trobar els seus possibles
acoblaments i el seu comportament dinamic general per tal d’esbrinar si es comporten

realment com els seus analegs macroscopics.

Generalment, per a l'analisi de processos lents en sistemes amb molécules
voluminoses, com és el cas dels estudis del docking de farmacs en receptors (figura 1), en
que s’estudia la interacci6 de les molecules del farmac amb el centre actiu d’una proteina,
12 s’utilitzen métodes computacionalment poc costosos, com ara la mecanica molecular,
per tal que la simulacié es pugui realitzar en uns temps de calcul assumibles. En el cas
dels engranatges moleculars, pero, les barreres de potencial que hi ha entre les diferents
conformacions, moltes vegades son degudes a interaccions que no estan ben descrites
pels métodes de mecanica molecular i, per tant, requereixen metodes més acurats per a

tractar-les correctament.
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Per aquesta ra0, I'estudi de la dinamica de rotors moleculars utilitzant els metodes
emprats en altres camps de la quimica teorica pot resultar dificultés, quan no inviable i,

per tant, cal emprar una metodologia diferent per tal de realitzar aquest tipus d’estudis.

Figura 1. Representacio del docking de la molecula de prodigiosina sobre la proteina anti-
apoptotica BCL-XL"

Analitzant I'espectre vibracional de les molécules amb comportament de rotor
molecular, s’'observa que, generalment, el seu comportament dinamic com a ginys
mecanics es restringeix essencialment a uns pocs graus de llibertat, que coincideixen amb
els seus principals graus de llibertat rotacionals. Aquest fet es pot veure exemplificat en el
cas dels Metal-Organic Frameworks'3:14 (MOFs) dels quals se’n mostra un esquema en la
figura 2 que estan formats per una estructura de molécules organiques rigides acoblades
entre si en una estructura tridimensional flexible mitjangant ions metal-lics, on alguns dels

seus grups funcionals poder rotar quasi lliurement.

" Imatge cedida pel Dr. Jaime Rubio (Universitat de Barcelona).
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Una manera de poder abordar I'estudi tedric dels rotors moleculars sense haver de
renunciar a I'ds d’'un metode de calcul de les interaccions intermoleculars acurat, és
efectuant una dinamica molecular restringida, on només es tenen en compte un nombre
reduit de graus de llibertat i els efectes de la resta modes en el comportament dinamic es
menysprea o s’inclou només de manera aproximada com a pertorbacié del moviment que
s’estudia en detall. D’aquesta manera és possible reduir el cost computacional del calcul i
poder accedir aixi, a temps de simulaci6 molt més elevats en uns temps de calcul

assumibles mantenint una descripcié acurada de les interaccions de la molecula.

Molts dels programes de simulacié per dinamica molecular existents actualment
emprats en la quimica computacional permeten restringir algunes coordenades durant el
calcul, pero les restriccions s’inclouen a posteriori, de manera que es segueixen tenint
compte tots els graus de llibertat en el calcul del potencial i el gradient, i , per tant, no

suposen cap millora en el temps de calcul.

/y\
q. "'\\ 4 \.,
s'w,. o

Figura 2. Exemple de MOF on s’observa la seva estructura formada per una xarxa de
molecules organiques coordinades a ions metal-lics (en vermell). Molts d’ells contenen grups
fenile que tenen una gran mobilitat rotacional. En groc s’indica I'espai buit que queda a l'interior
demostrant la seva alta porositat.’*

En aquesta tesi doctoral s’ha desenvolupat un conjunt de programes informatics que
permeten simular el comportament dinamic de sistemes formats per un nombre de

fragments que es consideren rigids amb una energia potencial total definida a partir
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d’interaccions individuals entre ells. Aixd permet tractar sistemes grans reduint el nombre
de graus de llibertat, separant aixi les interaccions més rellevants. D’aquesta manera, al
només tenir en compte només uns poc graus de llibertat, es pot realitzar un calcul més

precis de I’energia amb un temps assumible.

Les interaccions entre fragments s’han descrit en forma de superficies de potencial
en funcié de les variables que descriuen les diferents rotacions internes entre fragments
rigids. Aquesta descripcid, permet veure més clarament els possibles acoblaments entre
els diferents graus de llibertat rotacionals de la molécula. Per fer-ho, s’ha elaborat una
metodologia que permet descriure els processos de flexid que tenen lloc a la molecula al
mateix temps que és produeix la rotaci6.'®1¢ Amb aquesta metodologia, s’ha realitzat
I'estudi dels tripticil[n]helicens, molécules formades per la unié d’un grup tripticil i un helicé
mitjancant un enlla¢ senzill, els quals han estat estudiades per la seva relaci6 amb els
anomenats trinquets moleculars,'7-19 sistemes on hi ha una rotacié interna en un entorn

asimétric degut a la preséncia de fragments moleculars quirals.

Una de les families de compostos més interessants en el camp dels rotors
moleculars son els solids anfidinamics29-22, uns solids moleculars formats per per una
estructura cristal-lina rigida on algunes de les parts de les molecules empaquetades
conserven una alta llibertat de rotaci6. Aquest fet els hi confereix solids unes propietats
dinamiques Uniques, ja que permet tenir rotors fixos en una estructura rigida i aillats de

I’exterior, evitant aixi molts dels inconvenients dels rotors sintetitzats en fase aquosa.

Utilitzant el programes de simulaci6 de Monte Carlo2® ASMOCA i de dinamica
molecular2* ACODIM, desenvolupats en el transcurs de la tesi i adaptats per aquest
proposit, s’ha estudiat en col-laboracié6 amb el grup experimental del Prof. Miguel A.
Garcia-Garibay de la Universitat de California, dos membres d’aquesta familia sintetitzats

recentment: El rotor de mestranol i I'IDIpp-Ceo.

El rotor de mestranol25 esta format per una estructura organica rigida que conté en el
seu interior grups fenilé que tenen la capacitat de rotar sobre si mateixos. La peculiaritat
d’aquests rotors és que els grups fenilé estan suficientment a prop per interaccionar entre
ells, donant lloc a cadenes llargues de fragments fenilé amb un comportament dinamic
col-lectiu.A partir de la superficie d’interacci6 per a la rotacio6 relativa d’'un parell de fenilens

s’ha elaborat un model simplificat del cristall format per una cadena periodica de
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fragments que interaccionen a parells. Aquest model s’ha utilitzat per tal de simular el

comportament del solid mitjancant simulacions de Monte Carlo i dinamica molecular.

A T'hora de construir superficies de potencial per a un determinat moviment
conformacional en sistemes amb molts graus de llibertat les optimitzacions de geometries
sovint poden conduir a minims locals. Per aix0, alhora de calcular les corbes o superficies
d’interaccio per a la rotaci6 interna cal utilitzar metodologies poc convencionals. Aixo ha
es discuteix en el capitol dedicat a un altre membre de la familia dels solids anfidinamics
estudiat en aquesta tesi doctoral: L’IDIpp-Ceo26. Aquest compost, format per la reaccié del
1,3-bis(diisopropilfenil)imidazol-2-ilé (Dipp) amb el ful-lere (Ceo) formant un aducte on tots
dos fragments estan units per un enlla¢ senzill C-C, ha estat estudiat per les seves
propietats de semiconduccié que unides al rapid gir de fragment Ceo al voltant d’aquest
enllag pot donar lloc a propietats interessants. Degut a l'alta simetria del fragment Ceo,
quan el compost s’empaqueta en fase cristal-lina, el fragment IDipp forma una estructura
rigida que s’estén al llarg de I'espai en la qual els fragments Ceo queden a l'interior units
unicament per un enllag C-C que permet a aquest fragment rotar de manera practicament
lliure al voltant d’aquest enllagc. Malgrat que les interaccions que s’estableixen entre el
fragment IDipp i el fragment Ceo sON febles, la gran quantitat d’aquestes fa que acabin
sent rellevants i la seva rotacié interna estigui subjecte a una potencial amb una estructura

complexa.

Actualment els programes de simulacié desenvolupats durant aquesta tesi funcionen
molt bé per a casos senzills, on els fragments rigids mantenen una massa inercial
constant al llarg de la seva rotacio, pero els casos més complexos, en que tenen lloc
flexions importants de la molécula, no poden ser descrits correctament per aquests
programes. Es per aixd que, en agquest moment, s’esta treballant per a la millora del codi

per poder estudiar correctament els sistemes flexibles.
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1. Desenvolupament de programes per a la
simulacié de rotors i engranatges moleculars

1. INTRODUCCIO

L’estudi dinamic de rotors i engranatges moleculars, un cop determinada la
superficie de potencial per als graus de llibertat rellevants per a la dinamica del sistema (o
la seva modelitzacio), requereix la realitzacié de simulacions de dinamica molecular per tal
d’obtenir la trajectoria de cadascuna de les particules al llarg del temps. Un elevat nombre
de graus de llibertat en el sistema condiciona fortament la viabilitat computacional del seu
estudi atés que, en general, cal emprar métodes de calcul acurats i treballar amb temps
de simulacio llargs. Es per aquest motiu que resulta molt convenient fer dinamiques
moleculars restringides, en qué només es tenen en compte un reduit nombre de graus de
llibertat, menyspreant-ne la resta. Com es mostrara més detalladament en el capitol 2
d’aquesta memoria, per a l'estudi d’alguns rotors i engranatges moleculars, els Unics
graus de llibertat que cal tenir en compte en aquestes dinamiques restringides son de
tipus rotacional, atés que el sistema es pot modelitzar facilment a partir d’'un conjunt de
fragments rigids units per “frontisses” (enllagcos que uneixen dos fragments permetent el
seu moviment rotacional). Per fer simulacions de dinamica molecular amb coordenades
rotacionals restringides per aquest tipus de sistemes s’ha desenvolupat el programa
ACODIM.

Hi ha, pero, molts altres rotors o engranatges moleculars que no poden ser
modelitzats d’'una forma tan simple. Aixi, per exemple, un alt grau de flexibilitat de les
parts del sistema que giren, que es tradueix en l'existéencia de graus de llibertat no
rotacionals no menyspreables, implica no poder aplicar el model de fragments rigids i
frontisses. El principal problema en aquests casos per a dur a terme un estudi dinamic és
que la flexibilitat del fragments porta associada una gran variacié dels moments d’inercia
de cada fragment durant la rotacié que complica molt les equacions del moviment que

s’han d’integrar en la dinamica molecular. En aquests casos en qué no és possible encara
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un estudi dinamic, es pot realitzar un estudi estadistic de les configuracions preferents
entre fragments, per exemple, per mitja d’una simulaci6 amb métodes de Monte Carlo.
Per als sistemes més senzills, aquest estudi també resulta util, ja que complementa la
informacié obtinguda amb la dinamica molecular. Per fer aquestes simulacions de Monte

Carlo s’ha desenvolupat el programa ASMOCA.

En aquest primer capitol de la memoria, es descriu breument les caracteristiques i el
funcionament d’aquests dos programes, mentre que en capitols posteriors es presentaran
els resultats obtinguts en emprar-los per a l'estudi de sistemes de diversos rotors i

engranatges moleculars.

2. DINAMICA MOLECULAR: EL PROGRAMA ACODIM

Per a I'estudi de la dinamica en sistemes modelitzables mitjan¢cant un esquema de
fragments rigids i frontisses, s’ha desenvolupat el programa ACODIM que permet fer
simulacions de dinamica molecular2” amb coordenades rotacionals restringides mitjancant

mecanica classica utilitzant diferents tipus de potencials.

El programa treballa amb un sistema de N fragments, cadascun dels quals esta
definit per una coordenada rotacional ¢; i una massa inercial m;, on el potencial total
d’interaccio entre ells, V, esta definit com la suma de Ny interaccions Vi diferents entre els
fragments. Cadascuna d’aquestes interaccions Vi, a la vegada, esta definida en funci6 de
varies de les coordenades rotacionals dels fragment. Evidentment, de totes les

coordenades rotacionals en depén, com a minim, alguna de les interaccions V.

La funci6 de potencial de cadascuna d’aquestes N, interaccions esta definida
respecte les coordenades rotacionals dels fragments.

N,

= . 1.1

V=2 Vk({(p,}j:w) (1.1)

1

Aixi doncs, utilitzant les equacions de la mecanica classica es pot definir I'evolucio
de la posicid6 (coordenada rotacional) de cada fragment amb el temps, mitjancant

I'equacioé:
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P, = —= (1.2)

Prenent 'aproximacié que els fragments son rigids, el valor de la massa inercial es
manté constant i, per tant, es pot integrar I'equacidé Unicament respecte la posicié sense

tenir en compte la massa, tal com passa en un sistema lineal.

Sovint, les interaccions es defineixen per a un unic fragment, depenent només de la
seva coordenada rotacional, ¢, 0 per a una parella de fragments, expressant-se en funcio
de les seves dues coordenades rotacionals, @;i ¢, Per aquest darrer cas, el més habitual
quan es tracta d’una interaccié entre fragments veins amb un mateix eix de rotacié és que
el potencial depengui de la coordenada rotacional relativa, 6j, definida a partir de les dues
coordenades rotacionals ¢; i ¢;dels dos fragments implicats, que en contraposicié a la

coordenada relativa, anomenarem absolutes.
0,=0,—0, (1.3)

En la figura 1.1 es mostren alguns exemples de I'is de coordenades absolutes o
relatives per definir diferents interaccions. Els potencials que depenen d’una coordenada
relativa, Vik(6j), permeten descriure la variacié de la interaccid entre dos fragments mobils
en funci6 de la seva posicid relativa quan giren al voltant d’'un eix de rotacié comu (cas a
de la figura). Els potencials que només depenen d’una coordenada absoluta, Vk(¢)), en
canvi, serveixen per descriure la interaccid entre un fragment que gira i un fragment fix
(cas b) o per simular la interaccié del fragment amb I’entorn del sistema (cas c¢), sense que
aquest s’hagi d’incloure com un fragment més. En aquests dos darrers casos, atés que la
coordenada absoluta ¢; del fragment fix o de I'entorn es manté constant, seria possible
posar el potencial en funcié d’'un angle relatiu 6; , que es correspon, pero, amb |'absolut

del fragment mobil (amb una constant de desfasament).
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Figura 1.1. Esquema de la relacio entre coordenades rotacionals absolutes i relatives emprades
per a definir diferents tipus d’interaccions. Entre dos fragments mobils (a), entre un fragment
mobil i un de fix (b) o entre un fragment mobil i I'entorn (c).

<> D

Per tal d’establir el potencial total del sistema i facilitar la introduccié de dades per
part de l'usuari es defineix un mapa topologic del sistema on s’indica, per a cadascuna de
les Ny interaccions que contribueixen al potencial total, el tipus de funcid, els fragments

que hi intervenen i les coordenades emprades.

En la figura 1.2 es mostra un esquema d’un mapa de topologia que es pot introduir
en el programa ACODIM a través d’un fitxer de dades. Per un major aclariment, en
'exemple només s’han definit potencials per a parelles de fragments. Tal com s’ha
comentat, per0, es poden definir potencials que depenguin només d’una coordenada
rotacional absoluta o de més d'una coordenada absoluta i/o relativa, permetent, aixi,
simular potencials complexos mitjan¢ant la combinacié de potencials analitics simples. La
descripci6 de les interaccions també permet, si s’escau, definir la periodicitat del sistema

en una o diverses dimensions, tal com es mostra a la figura 1.2.
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Figura 1.2. Esquema d’una possible topologia de sis fragments en qué s’indiquen les diverses
interaccions que s’estableixen entre parelles de fragments. Per a cada parella es fixa un
potencial d’interaccié de tipus analitic (sinusoidal, ona quadrada...) o interpolat a partir de dades
externes (entre els fragments 3 i 4). La interaccio definida entre els fragments 1 i 5 estableix la
periodicitat del sistema.

Les funcions de potencial que pot emprar el programa ACODIM per a descriure les
diferents interaccions poden ser de dos tipus: les funcions analitiques incorporades i
funcions interpolades a partir de dades externes al programa. En el primer cas, l'usuari ha
d’escollir un dels tipus de funcié de potencial implementats en el programa i fixar tot un
seguit de parametres de que depén aquesta funcié. Per a I'is de les funcions externes, en
canvi, cal disposar d’una malla de punts en I'espai de coordenades en que es moura la
dinamica amb un valor del potencial per a cada punt (obtingut, per exemple, amb un

programa de calcul de mecanica molecular o quimico-quantic).

Funcions analitiques incorporades

Les funcions analitiques permeten construir un potencial poc costés per tal de
descriure interaccions senzilles de manera aproximada. Resulten adequades per a I'estudi
de comportaments generals del sistema o bé interaccions idealitzades per comparar-les
amb casos macroscopics. Aquestes funcions depenen d’una Unica coordenada rotacional
(que pot ser absoluta o relativa) designada amb la notacié genérica o. Cadascuna
d’aquestes funcions, V(o), esta parametritzada de manera que es poden modificar
algunes de les seves caracteristiques per a poder-la adaptar a cada cas particular. En
gairebé totes les funcions hi ha tres parametres generals: el nombre de barreres per volta,
n (que en marca la periodicitat), la fase que determina la posicié dels punts caracteristics
(maxims i minims), oo, i el valor del potencial en el minim, V.. A continuacid es detallen els

diferents tipus de funcions analitiques implementats en el programa ACODIM.
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a) Oscil-lador harmonic

La funci6 de potencial tipus oscil-lador harmonic (figura 1.3), que representa el

potencial més senzill dels incorporats en el programa, es defineix com:
k 2
V(o)=5(o—oo) +V, (1.4)

on k és la constant de forga. A I'expressié matematica d’aquesta funcié no apareix el
parametre n, nombre de barreres per volta, ja que, a diferéncia de les altres funcions
incorporades, no es tracta d’'una funcié periodica. Aquest tipus de funcid, per tant, resulta
util per a descriure el comportament de fragments (o parelles de fragments) que oscil-len
al voltant d’'un minim a baixa temperatura o d’interaccions fortes entre dos fragments que

els mantenen units impedint la seva rotaci6 relativa.

3.0
2.5

2.0

Potencial (Kcal/mol)

T T T T T T 1
0 60 120 180 240 300 360
Angle (°)

Figura 1.3. Funcio d’oscil-lador harmonic definida amb k=0.01 kca/mol, Vo=0 kcal/mol i Go=180°.

b) Funcio sinusoidal

La funci6 sinusoidal (figura 1.4) resulta adequada per simular un conjunt de barreres
de potencial senzilles, de la mateixa alcada i equidistants. Degut al seu caracter perioddic,
és possible utilitzar-la en estudis on els fragments poden donar rotacions completes.
Aquesta funcio6 esta definida com:

cos(n(o—og))+1
2

V(G):( j A+Y (1.5)
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on A és l'alcada de les crestes i w és un factor d'asimetritzacié que afecta a 'amplada de

les barreres.

4.0
3.5

3.0

Potencial (kcal/mol)

2.5

2.0- . . . : . . . : . .
0 60 120 180 240 300 360
Angle (°)

Figura 1.4. Funcio sinusoidal definida amb n=3, A=2 kcal/mol, w=1, Go=0° i V=2 kcal/mol.

¢) Ona triangular

La funcié d’ona triangular (figura 1.5), descrita mitjancant el seu desenvolupament en
serie de Fourier, resulta una funcié computacionalment més costosa que les funcions
analitiques descrites anteriorment, perdo amb una forma molt més idealitzada que resulta
especialment util en la simulacié d’engranatges macroscopics. Mitjancant Ila
parametritzaciéo d’aquesta funcié és possible modificar I'orientacidé de les crestes, podent
obtenir, per exemple, una forma tipus dents de serra, que permet analitzar engranatges de

tipus trinquet. Aquesta funcid esta definida de la seglient manera:

j+1 . _
V(G)—— 1+22 - 1) 2sin ilp=1)m sin(j(cr—ao)n) +V, (1.6
11] P

on Nr és el nombre de termes utilitzats en la serie de Fourier i p és un parametre que
controla la inclinacié de les crestes. Els valors de p estan compresos en linterval (1,o) de
forma que valors propers a 1 donen inclinacions a la dreta i valors grans cap a I'esquerra.

Per a p=2 la funcié és totalment simetrica.
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Figura 1.5. Ona triangular definida amb n=4, A=1 kcal/mol, p=1.001, 00=0° V=0 kcal/mol i
NE =100.

d) Ona quadrada

La funcié d’'ona quadrada (figura 1.6), o ona de pols, igual que 'ona triangular, es
defineix també per desenvolupament en série de Fourier. Aquesta funcié també resulta
molt convenient per a I'analisi de sistemes ideals analegs d’engranatges macroscopics,

com ara engranatges de dents rectes. Aquesta funcid esta definida de la seglient manera:

hen 28 (=1 . (j-hn ,
Vio)=A 1—E+;;( j) sm(J 5 )cos(](o—ao)n) +V,  (1.7)

on h és el factor d’amplada entre crestes.

El programa ACODIM permet que el mapa topologic de les interaccions que descriu
'usuari pugui incloure més d'un potencial analitic per a una coordenada rotacional
determinada (absoluta o relativa). D’aquesta forma, combinant adequadament els quatre
tipus de funcions incorporades i/o seleccionant diversos conjunts de parametres es poden
simular de forma senzilla perfils complexos de potencial que s’aproximin més a la
interaccio real entre fragments. En la figura 1.7 es mostra un senzill exemple de com

combinar dos funcions sinusoidals per aconseguir un potencial asimeétric.
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Figura 1.6. Ona quadrada definida amb n=4, A=2 kcal/mol, h=1, 0o=0°, V=0 kcal/mol i Nr=100.

i

0 T T T T T 1

T T T
0 60 120 180 240 300 360
Angle de rotaci6 (°)

Energia potencial (kcal/mol)

Figura 1.7. Potencial sinusoidal asimétric (en blau), generat a partir de la suma de dos
potencials sinusoidals simples (en vermell i verd) definits per a una mateixa coordenada
rotacional.

Funcions externes interpolades

A part de les funcions analitiques incorporades i com a funcionalitat més important
per a I'estudi de sistemes moleculars mitjangcant potencials més realistes, el programa
permet incorporar una funcidé numeérica n-dimensional obtinguda mitjancant un métode
extern al programa. Aquesta funcié també pot ser periodica per tal de poder definir tot
I'espectre complet de coordenades rotacionals. Les funcions externes interpolades es
construeixen a partir d’'una malla de potencial introduida per l'usuari, mitjancant el

programa INTHIS.
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El programa INTHIS és un codi informatic que permet interpolar malles de punts de
qualsevol dimensié mitjancant splines.2® El métode d’interpolacié per splines es basa en
dividir I'espai de coordenades en que esta definida la funcié en una matriu de regions, de
manera que en cadascuna d’elles la funcié esta definida mitjancant una equacio diferent
(spline). Per tal de realitzar-ho de manera sistematica s'utilitza una mateixa equacié
polinobmica general, introduida per l'usuari, que esta definida en funcié de diversos

parametres que s’ajusten als punts proxims a cada regié concreta.

Aixi doncs, la funcié interpolada global queda definida per parts, prenent la restriccio
que, en els punts limit entre regions el valor de la funcié i de la seva derivada seran els

mateixos per a qualsevol de les equacions de les regions confrontants.

En la figura 1.8 es mostra un esquema de com s’ajusta la funcié en cada regi6. Per
calcular els parametres de I'equacioé que defineix la funcié a la regio central (en vermell),
s’utilitzen, en principi, el punt central i tots els punts primers veins (en blau). En molts
casos, pero, cal utilitzar veins més llunyans per a obtenir una bona precisio. El programa
INTHIS permet escollir el nombre de corones de veins que cal utilitzar. Cal tenir present,
perd, que augmentar el nombre de punts utilitzats per definir cada regid6 no sempre
augmenta la qualitat de l'ajust. En el cas de malles de potencial amb poca densitat de

punts, per exemple, és recomanable no utilitzar més d’'una corona de punts veins.

Per tal de poder treballar amb malles amb una gran quantitat de punts i amb un
nombre de regions elevat, el programa INTHIS utilitza memoria dinamica i calcula de
manera independent la funcié en cadascuna de les regions. Aquest darrer punt permet

executar-lo en entorns paral-lels amb una alta eficiéncia.

Finalment, cal tenir present que la funcié polindomica definida per l'usuari és un punt
clau per a I'obtencié d’uns bons resultats en la interpolacié. Aquesta funcié ha de tenir un
nombre adequat de parametres (2 o 3 per dimensid) i, en la majoria dels casos, ha de ser

simetrica respecte totes les dimensions.
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Figura 1.8. Esquema de la subdivisio en regions d’una malla de punts. Per tal d’intepolar la
regio central (delimitada en vermell) s'utilitza el punt central (en vermell) i les diferents corones
de veins (en blau i en negre), segons determini l'usuari.

Control de la temperatura

La temperatura és una mesura de l'energia cinética mitjana d’'un sistema de
particules relacionades formant un col-lectiu, i es pot definir com la mitjana de la
temperatura instantania al llarg del temps. Segons les lleis de la mecanica estadistica?® la

temperatura instantania es defineix com:
T'inst = Z mivi (1-8)

on kp és la constant de Boltzmann, N és el nombre de particules, m; és la massa de cada
particula, v; és la seva velocitat en un instant determinat i g és el nombre de graus de
llibertat del sistema. En simulacions no restringides d’un sistema de particules, per
exemple, el nombre de graus de llibertat g és igual a 3-N, ja que cada particula té 3 graus
de llibertat translacionals. En el cas de sistemes restringits, pero, cal tenir en compte que
perdem un grau de llibertat per cada restriccié addicional que tingui el sistema. A més, si
el sistema es troba en un medi isotrop, cal referir les velocitats de les particules del
sistema respecte al seu centre de masses i els eixos principals d’inercia del sistema,

eliminant les translacions i rotacions globals. Quan es tracten objectes amb estructura, cal
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tenir en compte, a més, que cadascun d’ells posseeix 3 graus de llibertat rotacionals

addicionals que cal sumar-se al 3 graus de llibertat translacional.

Aixi, per exemple, en el cas d’'una cadena lineal periodica aillada d’N fragments
restringits a la rotacié al voltant de I'eix de la cadena (figura 1.9), tots els fragments perden
tots els graus de llibertat translacionals i el moviment de cada fragment queda reduit a un
unic grau de llibertat rotacional. En aquest cas g valdra N-1, ja que el sistema tindra un
grau de llibertat per cada fragment perd n’haurem de restar un del totaldegut a la
periodicitat en una dimensi6é del sistema. Aixo fa que, en aquest cas, resulti més util
emprar les N-1 coordenades rotacionals relatives, 6, associades a cada enlla¢ entre
fragments, en comptes de les N coordenades absolutes. A més, caldra tenir en compte
que la rotacié global de tota la cadena no contribueix a la temperatura i, per tant, a les

velocitats utilitzades per a calcular-la, caldra restar-li la velocitat neta del sistema.

Rotacio
global

Figura 1.9. Cadena lineal restringida a un grau rotacional per cada enllag. Per tal de calcular
correctament la temperatura, en un medi isotrop cal referir les velocitats respecte els eixos
principals d'inercia per tal d’eliminar les rotacions globals que no contribueixen a la temperatura.

Per tal de simular un sistema a una certa temperatura cal utilitzar un algorisme que
alteri les velocitats de les particules que el composen de manera que la mitjana de la
temperatura instantania del sistema es mantingui constant en el valor desitjat. Aquests

algorismes s’anomenen termostats.

Aquesta alteraci6 directa en les velocitats de les particules fa que, en incorporar un
termostat a un sistema, I'energia total deixi de conservar-se, degut a que el termostat fa la
funcidé d’'un bany extern, donant o traient energia al sistema per tal de mantenir la mitjana
de l'energia cinética de les particules constant. Com a consequéncia, I'energia total

oscil-la entorn a un cert valor en funci6é de la temperatura fixada.

Els termostats es poden dividir en dos grans tipus, segons el mecanisme mitjancant

el qual es realitzen aquestes alteracions en les velocitats: estocastics i deterministes.
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Els termdstats estocastics duen a terme lalteracié de les velocitats de manera
aleatoria, mitjangcant un mecanisme que dona diferents probabilitats d’alteracié segons la
temperatura instantania del sistema, per tal d’arribar i mantenir-se a la temperatura

desitjada.

Els termostats deterministes, en canvi, utilitzen el que s’anomena un hamiltonia
estes, és a dir, afegeixen a I’hamiltonia del sistema un terme addicional que fa que, sense
incidir directament en les velocitats de les particules, canvii el comportament general del
sistema de tal manera que, en el conjunt de la trajectoria marcada pel nou hamiltonia,
compleixi que la mitjana de la temperatura instantania es mantingui constant. En aquest
cas, malgrat I'energia total del sistema tampoc es conservi, si que ho fa el el valor esperat

de I’lhamiltonia esteés.

En el programa ACODIM s’ha implementat el termdstat de Nosé-Hoover,30:31 que és
un termostat de tipus determinista ampliament utilitzat degut a la seva estabilitat i
versatilitat.32 Aquest termostat resulta especialment util en sistemes de baixa
dimensionalitat o de moviment restringit com és el cas de rotors o engranatges

moleculars.

El termoOstat de Nosé-Hoover es basa en la implementacié d’un hamiltonia estés que,
a part de I'energia potencial i cinética, incorpora un terme extra que ajusta la dinamica a
una distribucié de Boltzmann segons el col-lectiu canonic (NVT). Aquest hamiltonia estes

és defineix com a:

+ gk, T Ins (1.9)

1 N 2
Nosé :5 zv?mi +V+ CzQ

on N és el nombre de particules o fragments, m; és la massa de cada particula, vi és la
seva velocitat, V és I'energia potencial total, g és el nombre de graus de llibertat del
sistema, kp és la constant de Boltzmann, T és la temperatura del sistema, s i  son les

variables del termostat i Q la seva massa efectiva.

La variable del termostat, s, també anomenada variable del bany, s’incorpora a

I’'hamiltonia per tal de simular la influéncia d’'un bany extern absorbint 0 donant energia al
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sistema. Per tal de definir-la, el més comu és definir-ne la derivada del seu logaritme

respecte el temps, ¢, que es pot expressar com:

_dlns

¢ dt

1 N
:S/S:EJ Zmei—gka dt (1.10)

A partir d’aquesta expressid, emprant la definicié de I'equacié 8, es pot veure que ¢ depéen

de la diferéncia entre la temperatura requerida, T, i la temperatura instantania del sistema.

¢ =%J(Tms,—T)df (1.11)

En aquesta nova expressidé es veu clarament que quan la temperatura instantania
del sistema es troba proxima a la temperatura requerida, ¢ val practicament 0O, i el
termostat no influeix en I'’hamiltonia. A mesura que se separen els dos valors de
temperatura, ¢ augmenta en valor absolut, essent positiva quant la temperatura

instantania es troba per sobre de la requerida i negativa en cas contrari.

La massa efectiva del termostat, Q, és un parametre que ajusta la velocitat amb qué
es bescanvia energia entre el termostat i el sistema. Valors elevats de Q produeixen una
influéncia baixa del termostat a la part del hamiltonia no estés i, per tant, poca influéncia
en la dinamica “sense termostat”, obtenint una estabilitzacié lenta de la temperatura i, al
mateix temps, una oscil-lacié baixa de I'energia total. En canvi, una Q baixa provoca una
alta influéncia en les trajectories de les particules, amb oscil-lacions importants de

I’energia total perd ajustant rapidament la temperatura del sistema.

A partir de les equacions del moviment en forma canonica utilitzant ’hamiltonia estés

es pot establir que

v, =———-(V, (1.12)
m aql'

on es veu més clarament com la variable del termostat ¢ actua sobre I'acceleracio de les

particules com un terme proporcional a la seva velocitat, de forma analoga a un coeficient
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de fregament o viscositat. A diferéncia d’aquests, que sempre sén positius i, per tant,
sempre extrauen energia del sistema, ¢ pot ser tant positiu com negatiu retirant o donant
energia al sistema segons si la temperatura instantania esta per sobre o per sota de la

requerida.

Anant variant el valor de ¢ el termostat aconsegueix ajustar la temperatura entorn al
valor desitjat. Cal tenir en compte, pero, que segons les condicions inicials del sistema en
el moment d’aplicar el termostat, és necessari un temps d’estabilitzacid6 més o menys llarg
abans que les trajectories obtingudes siguin representatives de la temperatura establerta.
Aquest temps d’estabilitzacio es veu afectat, principalment, pel valor de la massa efectiva
del termostat, Q. Valors alts d’aquest parametre comporten temps d’estabilitzacié baixos.
Un punt crucial en les simulacions amb el termostat de Nosé-Hoover, doncs, és I'ajust del
parametre Q, en que cal buscar un compromis entre temps d’estabilitzaci6 de la

temperatura i influéncia sobre la dinamica.

Implementacié de forces externes

En el sistemes moleculars existeixen interaccions que s’oposen al moviment i son
dificils d’assignar a un efecte individual concret com els descrits previament. Seria el cas,
per exemple, de les interaccions amb el dissolvent 0 amb molécules veines, que resulten

complicades de tractar mitjangcant potencials d’interaccio individuals.

Una manera aproximada de tractar aquestes interaccions és mitjancant la
incorporacio d’una forca de fregament que, en funcié d’un coeficient de fregament, generi

una forga proporcional a la velocitat pero de direccié oposada (equacio 13).

1 oV 1 9V

V= —— =————V

,. (1.13)
m, aqz‘ m;
on g;,vii m;jsén, respectivament, la posicid, la velocitat i la massa de cada fragment i, V és

el potencial, Freg €s €l valor de la forca de fregament i preg és el coeficient de fregament.

Una interpretacio6 fisica d’aquesta forca de fregament pot ser una for¢ca deguda a la
viscositat d’'un medi en el qual estan immersos els fragments. Segons la llei d’Stokes,33
per a un solid esferic de radi R dins un fluid amb viscositat n podem definir el coeficient de

fregament p/reg cOM:
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Mo =OTTRN (1.14)

Cal tenir en compte que la incorporacié del terme de fregament en I'hamiltonia del
sistema produeix una disminucié gradual de I’energia total durant la simulaci6, a menys

que s’utilitzi junt amb el termostat.

En el programa ACODIM és possible establir un coeficient de fregament individual
per cada fragment que permet simular una variacié de la viscositat sobre diferents parts
del sistema molecular, o de forma més general, simular diferents resistencies en un 0 més
punts del sistema que n’extreuen energia. Cal fer notar que, malgrat no tenir sentit fisic
com a forca de fregament, el programa permet introduir coeficients de fregament negatius,
que poden permetre simular altres efectes externs senzill que provoquin un augment
continuat de I'energia del sistema. Per equilibrar el sistema es pot utilitzar el termostat o
bé definir fragments amb coeficients de fregament de signe contrari per absorbir
l'excedent d’energia. Es pot simular, per exemple, una cadena d’engranatges en que se
subministri (idealment) energia al sistema i a l'altre extrem I'energia transmesa pel

moviment rotacional s’alliberi (idealment) al medi.

3. SIMULACIO DE MONTE CARLO: EL. PROGRAMA ASMOCA

El programa ASMOCA realitza simulacions de Monte Carlo en el col-lectiu canonic
(NVT) mitjancant l'algorisme de Metropolis23 sobre sistemes de fragments rigids que
interaccionen entre ells mitjancant un mapa de topologia que defineix el potencial que
s’estableix entre ells. La definicié dels diferents tipus de potencials, analitics incorporats o
externs interpolats, és equivalent a la del programa de dinamica ACODIM, ja que
s’utilitzen les mateixes subrutines i el mateix programa extern INTHIS. En la figura 1.10 es
mostra un resum de I'algorisme del programa, que es basa, tal com descriu el métode de
Monte Carlo, en un sistema estocastic d’acceptacid i refus de geometries obtingudes
mitjancant un métode pseudoaleatori. Partint d’'una geometria inicial, es realitza un
mostreig de diferents geometries obtingudes mitjancant alteracions aleatories de la
geometria inicial i se’n calcula I'’energia. Aquestes alteracions es realitzen sumant al valor
de I'angle de cada fragment (coordenada rotacional absoluta) el producte entre un numero

aleatori compres en l'interval (-1,1) i un parametre, anomenat factor d’alteracio, definit per
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'usuari. En funcié de la temperatura a la qual es realitza la simulacié i de la diferéncia
d’energia entre la geometria inicial i la geometria alternada s’assigna a aquesta darrera
una certa probabilitat de ser acceptada. Si I'energia de la geometria inicial esta per sobre
de I'energia de la geometria alterada, aquesta s’accepta automaticament. En cas contrari,
a major diferéncia d’energia menor és la probabilitat d’acceptacidé. Aquesta probabilitat
també esta modulada per la temperatura, de manera que a més alta temperatura més
probabilitat d’acceptar diferéncies d’energia elevades. Finalment, es determina si
s’accepta la geometria alterada mitjancant un métode probabilistic. En cas favorable, la
nova geometria es converteix en la geometria inicial, siné es refusa i es manté la
geometria inicial existent. La relacid6 d’acceptacid, definida com la fraccié d’estructures
alterades que s’acaben acceptant, anira variant al llarg del temps de simulacié. Aquest
procés d’alteracié i acceptacio-refus es repeteix iterativament fins que la simulacié
assoleix un estat estacionari en que tant la relaci6 d’acceptaci6 com [I'energia
s’estabilitzen oscil-lant al voltant d’un cert valor. A partir d’aquest punt, es poden prendre

dades estadistiques que seran representatives de I'estat del sistema en equilibri.

Existeixen diversos métodes per dur a terme aquest procediment segons com
s’escullin les geometries, com s'alterin aquestes per crear-ne de noves, com es calculi la
probabilitat d’acceptacid, etc. Totes elles, perd, tenen en comu l'avantatge de poder
simular sistemes molt grans mitjancant una carrega computacional relativament petita. El
fet de no haver de calcular el gradient, ni les velocitats i acceleracions dels fragments a
cada pas de la simulacio, suposa un enorme avantatge respecte als métodes de dinamica
molecular tant pel cost computacional com pel tipus de sistemes que s’hi poden tractar.
Per a sistemes molt grans en que el calcul del gradient és molt complex i costds, o per
sistemes molt flexibles en que la gran variacid6 de les masses inercials al llarg de la
simulacié compliquen excessivament les equacions del moviment, la dinamica molecular
pot no ser viable, pero si, en canvi, la simulacié de Monte Carlo. L’inconvenient és que, en
aquest tipus de simulacions, unicament es pot extreure informacio estadistica del sistema
en equilibri i, per tant, no es possible simular cap propietat que depengui d’informacio

cinética.
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Figura 1.10. Esquema de l'algorisme de Metropolis aplicat el programa de simulacié de
Monte Carlo ASMOCA.
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En les simulacions de Monte Carlo, un dels punts més importants per a la
representativitat dels resultats és assegurar una bona convergéncia i, per aix0, cal ajustar
correctament el nivell d’acceptacié de la simulacié. Per tal de modular-la, normalment es
defineix un factor d’alteracié que l'usuari introdueix a linici de la simulacié i que el
programa utilitza com a constant de proporcionalitat a I’'hora d’alterar les geometries. El fet
d’utilitzar una factor d’alteracié constant pot suposar un problema, ja que si aquest factor
no esta ben ajustat o la geometria inicial no esta proxima a la de minima energia, la
simulacié podria no convergir o fer-ho massa lentament. Els problemes de convergencia
vénen pel fet que la relacidé d’acceptacié s’acosta a un valor inadequat: molt proper a 1
(quasi totes les geometries son acceptades) o molt proper a 0 (quasi cap geometria és

acceptada).

Per tal que les simulacions de Monte Carlo convergeixin de manera eficient, es
recomanable obtenir una relacié d’acceptacié equilibrada (entre 0.25 - 0.75 en funci6 del
tipus de simulacié). Per0 en sistemes complexos, resulta impossible predir quin grau
d’alteraci6 de les geometries és necessari per a obtenir una relacié d’acceptacio correcta.
A més, per a geometries inicials llunyanes del minim, la probabilitat d’obtenir una
geometria alterada de menor energia €s major i, per tant, la relacié d’acceptacié augmenta
molt a I'inici de la simulacié. Aixo fa que, per tal d’arribar rapidament a I'equilibri, sigui molt
adequat tenir factors d'altercacié grans, pero, un cop s’arribés a l'equilibri, un factor
d’alteracié6 massa gran disminuiria la relacié d’acceptacio i dificultaria la convergéncia de

la simulacié.

Per aquest motiu el programa ASMOCA disposa d’'un algorisme d’ajust del factor
d'altercaci6. Partint del factor d’alteracio inicial introduit per I'usuari, el programa al principi
de la simulacié, quan es necessari, 'augmenta i, a mesura que la simulacié s’estabilitza,
el redueix i el modula en funcié de la relacié d’acceptacio. D’aquesta manera, a partir d’un
cert moment, sempre es manté l'acceptacié estable entorn a un valor determinat,
anomenat relacié d’acceptacié objectiu, modificable per l'usuari. El valor optim en qué
s’estabilitza la relacié d’acceptacié acostuma a ser de 0.5 (valor que pren el programa per
defecte). Depenent del sistema, pero, la convergéencia del procés pot milliorar emprant

valors una mica més elevats (0.65 - 0.75).

El factor d’alteracié inicial resulta Gtil per a poder establir la rapidesa inicial amb que

es vol assolir I'equilibri, tenint en compte com de lluny esta la geometria inicial de la
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geometria de minima energia. Normalment cal ser bastant conservador amb aquest factor
i no voler accelerar massa el procés. Un valor inicial molt alt per al factor d'alteracié pot
ajudar a arribar a I'equilibri mes rapidament pero, a la vegada, un cop s’hi arribi, pot ser
molt complicat per al programa reajustar el factor d'alteracié per estabilitzar la relacid

d’acceptacio.

Per a la modulaci6 del valor del factor d’alteraci6 al llarg de la simulacid, el programa
utilitza dos parametres nous, el periode d’alteracio i el temps d’estabilitzacio, que sén els
factors clau de I'algorisme. Aquest parametres defineixen, respectivament, el nombre de
passos entre cada correccio del factor d’alteracié i el nombre de passos inicials abans de
comencar a fer les correccions. La relacié d’acceptacio presenta fluctuacions al llarg de la
simulacid, i incidir directament a cada pas sobre el factor d’alteracié pot ser
contraproduent i dificultar-ne la convergéencia. Aixi doncs, cal ser prudent amb el periode
d’alteraci6 i introduir un nombre raonable de passos per suavitzar les fluctuacions. El
temps d’estabilitzacioé s’utilitza per fixar el factor d’alteracio inicial durant un cert nombre
de passos. D’aquesta manera, en el cas limit en qué el seu valor sigui el mateix que el
nombre de passos totals de la simulaci6, no es produira cap correccié i el factor d’alteracié
es mantindra constant. Resulta Util per a sistemes en qué els minims d’energia es troben
en pous molt profunds i estrets, de manera que hi ha un canvi molt brusc entre
I'acceptacié dins i fora d’ells. Aixo fa que el programa no sigui capa¢ de reajustar prou
rapid el factor d’alteracidé per mantenir-se a dins i acabi donant relacions d’acceptacié amb

oscil-lacions de gran amplitud que no convergeixen.

Una caracteristica que sembla menor i que moltes vegades no esta incorporada en
els programes de Monte Carlo, tot i que resulta molt util, és la possibilitat de reprendre una
simulacio ja finalitzada (convergida o no) des del mateix punt en qué va finalitzar. Aixo
permet, per exemple, continuar simulacions que no han convergit perqué comptaven amb
un nombre massa curt de passos. En sistemes grans, moltes vegades resulta dificil predir
quants passos seran necessaris per obtenir una convergéncia correcta en la simulacio, i
un cop convergida, obtenir un nombre prou elevat de dades per a poder fer una
estadistica adequada. Aixi doncs, amb aquesta capacitat del programa es pot reprendre
una simulacié conservant tant la geometria com el valor dels diferents parametres que

controlen la simulacié en el moment de finalitzar el calcul anterior.
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Finalment, cal remarcar que la paral-lelitzacié d’aquest tipus de codis és complicada,
ja que, igual que en els codis de dinamica molecular, és necessari tenir informacié sobre
el punt anterior per tal de poder calcular el seglent. EI modul que calcula el mapa
d’interaccions, és a dir, la funcié del potencial, que és compartit amb el programa
ACODIM, si que ha estat paral-lelitzat. Per tant, per a sistemes molt grans on el temps de
calcul del potencial sigui significativament alt, el programa ASMOCA també millora la seva
eficiencia treballant en multiples processadors. Cal tenir en compte, pero, que tant aquest
programa com el de dinamica molecular estan encara en fase de desenvolupament i, per

tant, no s’ha fet un exhaustiu estudi de la seva capacitat de ser paral-lelitzats.

4. SIMULACIO DE LA DINAMICA DE ROTACIO INTERNA DE LA MOLECULA DE
BIFENIL

Calcul de la corba de potencial

Per tal de comprovar la idoneitat del codi de dinamica i de Monte Carlo per simular
les rotacions internes en sistemes formats per fragments, s’ha utilitzat en un cas senzill: la
molécula de bifenil. El bifenil esta composat per la unié de dos fragments fenil units per un
enllag senzill C-C. A causa de la relativa rigidesa del grup fenil, durant la rotacio interna
del bifenil, els fragments practicament no sofreixen deformacions importants de manera
que es pot considerar com un sistema de dos fragments rigids units per un eix fix,
sotmesos a un potencial que ve donat en funcié de I'angle relatiu que formen entre ells, tal

com es mostra a la figura 1.11.

Figura 1.11. Molecula de bifenil on s’indica I'angle de rotacié interna 6. Aquest angle val 0° quan
la molecula és totalment plana i 90° quan els dos grups fenil es troben en una disposicio
perpendicular.
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El pas previ a utilitzar el programa ACODIM per a fer la dinamica molecular és el
calcul de la corba d’energia potencial. Tal com s’ha comentat, el programa INTHIS
necessita una malla de punts en els quals es conegui el potencial per a generar la funcié
interpolada que usara el programa de dinamica molecular. En el cas del bifenil, en qué
nomeés es considerara un grau de llibertat, el que cal és el valor del potencial per a una
serie de valors de I'angle 6. Per aconseguir aquestes energies es fa un escombratge
d’aquest angle, prenent un nombre fixat de valors equidistants entre 0° i 360° i calculant
per a cadascun I'energia del sistema. En aquest cas, per als calculs s’ha usat el programa
GAUSSIAN 09°.34

Un punt clau a ’hora de fer un escombratge és determinar quina coordenada interna
(en general, un angle diedre) s’utilitzara per a descriure la coordenada rotacional relativa
entre els dos fragments. En I'elecci6é del diedre, els dos atoms que determinen I'eix sén
aquells que determinen l'enlla¢ a voltant del qual giren els dos fragments. En el cas del
bifenil, serien els dos carbonis de l'enllac interfenilic. L’eleccid, en canvi, d’un atom de
cada fragment que defineixi I'angle diedre no és univoca (excepte per a fragments molt
simples com, per exemple, un metil). En els escombratges del bifenil s’ha pres per a cada
fragment un dels carbonis en posicio orto respecte I'enllag interfenilic (Ca-C-C-Cg). També
es podrien haver escollit, pero, els hidrdogens en orto o els atoms en posici6 meta (per
motius de simetria la posicid para no permet descriure la rotacid), o, fins i tot, alguna
combinaci6 creuada d’aquestes posicions. En casos com el bifenil, amb fragments petits i
relativament poc deformables, escollir un o altre angle diedre pot suposar petites
diferencies en la corba de potencial, pero tenint present I'elecci6 feta durant I'analisi de les
trajectories, els resultats serien basicament els mateixos. El problema important apareix
quan hi ha fragments grans i molt deformables on, sovint, caldra emprar més d’un grau de
llibertat. En aquests casos, escollir un o altre diedre pot donar superficies de potencial
completament diferents i, fins i tot, poden aparéixer punts o zones de la superficie no
univoques (amb dues conformacions diferents, per0 amb els mateixos valors de les
coordenades rotacionals i la mateixa energia). Aquest problema es tractara abastament

en el capitol 3 d’aquesta memoria, en qué s’estudien rotors flexibles.

Per fer un escombratge, per a cada valor de I'angle de rotacié es fa una optimitzacio

del sistema sota la restricci6 de mantenir constant aquest angle. Els valors que s’obtenen,

" Calcul efectuat utilitzant la metodologia DFT amb el funcional B3LYP i la base 6-31G(d,p).
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per tant, corresponen a les estructures de minima energia per a un valor fixat de I'angle de
rotacié. Per a sistemes molt grans, perd, una optimitzacié d’aquest tipus resulta molt
costosa i per aixd es sol recorrer a escombratges rigids (o no relaxats). En aquest cas, els
fragments que roten es consideren rigids i per a cada valor de I'angle de rotacié només es
fa un calcul puntual amb els dos fragments rigids rotats respecte I'eix, el que suposa un
cost computacional molt inferior a la relaxacié del sistema. Aquest tipus d’escombratges
només sbén una aproximacio raonable per als casos en que la deformacid que pateixen els
fragments durant la rotacié sigui molt petita. En casos intermedis es poden relaxar només
aquelles coordenades que puguin tenir una major variacid, duent a terme optimitzacions

nomeés amb un petit nombre de graus de llibertat.
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Figura 1.12. Corba d’energia potencial per a la rotacio interna de la molécula de bifenil al voltant
de lenllag C-C interfenilic, en funcio de l'angle relatiu 6, relaxant tota l'estructura durant

I'escombratge.

En el cas de la molécula de bifenil el cost computacional no és impediment per a fer
un escombratge en que es relaxi tota I'estructura. A la figura 1.12 es mostra la corba
d’energia potencial obtinguda mitjancant la interpolacié del programa INTHIS a partir dels
punts calculats relaxant tota I'estructura. Només a tall d’exemple, s’ha fet un escombratge
no relaxat de la mateixa coordenada rotacional on els fenils s’han mantingut rigids, amb
les seves estructures amb la geometria fixada a la corresponent al minim absolut de la

corba. La corba resultant es mostra a la figura 1.13.
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Figura 1.13. Corba d’energia potencial per a la rotacio interna de la molecula de bifenil al voltant
de l'enllag C-C interfenilic, en funcié de l'angle relatiu 6, mantenint els fragments fenil rigids
durant I'escombratge.

El primer que es pot observar en aquesta corba efectuada mitjangant 'escombratge
rigid de la molécula de bifenil és un augment de I’energia de les barreres i una pérdua del
pla de simetria a 90° i 180°. Pel que fa a l'alcada de les barreres, el fet de no permetre
flexionar-se al bifenil fa que el pas d’un hidrogen sobre I'altre durant la rotaci6é tingui un
major impediment estéric que en el cas relaxat. A més, en fixar la geometria de cada fenil
a la geometria que tenen en un dels quatre minim de potencial, es fixa una flexié que és
equivalent perd superposable a la de tots els altres minims. Aquest fet es posa de relleu a
'observar les energies entre els diferents minims de la molécula que, a diferéncia de

I’escombratge relaxat, ja no sén equivalents.

La reproducci6 correcta de la simetria de la superficie i dels valors relatius entre les
barreres sén dos dels aspectes fonamentals que s’esperaria per a un model simplificat
d’'un sistema i, per tant, la descripcié de I'escombratge rigid del bifenil resulta totalment

inadequada.

Una manera de recuperar aquesta simetria és relaxar el fragments fenil per separat.
Utilitzant, per exemple, un fragment fenil saturant la valéncia lliure per un hidrogen
(obtenint una molécula de benze) és possible obtenir una geometria relaxada del grup

fenil amb dos plans de simetria. La geometria obtinguda emprant aquesta geometria fixa
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permetria obtenir un perfil energétic amb simetria, pero, atés que els fenils no estarien

gens flexionats, els impediments estéerics donarien unes barreres exageradament altes.

Resultats de la dinamica molecular

Analitzant el potencial de la figura 1.12 (escombratge relaxat), que és el que s’ha
utilitzat per a fer la dinamica molecular, es pot veure que presenta dos pous simetrics
separats per dues barreres de potencial diferents degudes a I'impediment estéric en la
posicio plana a 0° i al trencament del sistema 1t en la posicidé perpendicular dels dos fenils

a 90°.35.36

En la figura 1.14 es mostra la trajectoria resultant d’'una dinamica de la molécula de
bifenil respecte I'angle absolut de cadascun dels fragment,s realitzada amb el programa
ACODIM. Per fer-ho, s’ha utilitzat la corba del bifenil per definir la interaccié entre els dos
fragments mitjancant un potencial relatiu de tipus funcié interpolada. Per a cada fragment
s’ha definit una massa inercial de 88.4 uma-A2 corresponent a la massa inercial del grup
fenil en la geometria de minima energia del bifenil, i s’han agafat les posicions inicials
@1=0° i @2=45° (8=45°). L’energia total de 0.5 kcal/mol es manté constant durant tota la
simulacié, que té un pas d’integraci6 de 103 ps. Les velocitats inicials es calculen
automaticament en funcié de la posicié inicial, I'energia total del sistema i de la relacié de
velocitats inicial definida per l'usuari (1:1, en aquest cas). En aquest cas es mostra una

trajectoria en qué els fragments tenen la mateixa velocitat inicial perd de signe oposat.
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Figura 1.14. Trajectories respecte I'angle absolut de cadascun dels fragments fenil obtingudes
mitjangant la simulacio de dinamica molecular utilitzant el programa ACODIM emprant la corba
de potencial del bifenil i els parametres de la simulacio definits en el text.

Al tractar-se d’una funcié de potencial relativa amb només dos fragments, la
trajectoria del sistema es pot visualitzar més facilment representat I'angle relatiu entre els
dos fragments obtenint la grafica de la trajectoria relativa que es mostra en la figura 1.15,

que és independent de la relacié de velocitats inicials entre els dos fragments.
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Figura 1.15. Trajectoria de la posicio relativa entre els dos fragments fenil obtingudes mitjan¢ant
la simulacioé de dinamica molecular utilitzant el programa ACODIM emprant la corba de potencial
del bifenil i els parametres definits en el text.
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En aquesta trajectoria es pot veure com, durant la simulacié, tenen lloc oscil-lacions
periodiques al voltant del minim de potencial (aprox. 35°), que tenen una amplitud d’'uns
30° que es correspon, tal com caldria esperar, a 'amplada dels pous de la corba de

potencial per a una energia de 0.5 kcal/mol (figura 1.12).

El programa ACODIM, a més de donar informacié sobre el moviment de les
particules, disposa d’una serie d’utilitzats d’analisi de les trajectories com, per exemple, el
calcul de la frequencia d’oscil-lacié dels diferents fragments, a partir de I'analisi per
transformada de Fourier de la trajectoria. En la figura 1.16 es mostra aquesta analisi per al

cas de la trajectoria de la coordenada relativa del bifenil mostrada a la figura 1.15.
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Figura 1.16. Analisi per transormada de Fourier de la trajectoria relativa ente els dos fragments
fenil. Es pot observar un Unic pic a 65 cm'! corresponent a la frequieéncia d’oscil-lacié de la
trajectoria al llarg de la dinamica.

En aquesta grafica s’observa com en la trajectoria relativa entre els dos fragments
del bifenil aquests oscil-len amb una freqiéncia constant d’'uns 65 cm-'. (proper al valor
experimental3” d’uns 70 cm-). Utilitzant un programa de calcul mecano-quantic ,es pot
reproduir aquest valor realitzant un calcul de freqiéncies de la molécula de bifenil.
Prenent la freqiéncia de més baixa energia, corresponent a la rotacio interna del bifenil,
s’observa que té un valor lleugerament superior (79 cm-). Aixd és degut a la contribucid

d’altres moviments de la molécula que no es tenen en compte en el model d’un unic grau

"Métode DFT amb el funcional B3LYP i la base 6-31G(d,p)
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de llibertat rellevant. De fet, si el calcul mecano-quantic es fa fixant tots els angles diedres
de la molécula excepte els que defineixen la rotacié interna del bifenil, s’obté un valor més

proper al obtingut en la simulaci6 (71 cm-).

Resultats de la simulacio de Monte Carlo

Emprant el mateix potencial que en el cas de la dinamica molecular, s’ha dut a terme
una simulacié de Monte Carlo per a la molecula de bifenil, utilitzant el programa ASMOCA.
Aquesta simulaci6, de 2.5-108 passos, ha estat efectuada en el col-lectiu canonic (NVT)
mantenint la temperatura estable a 300 K. Els parametres utilitzats han estat un factor
d’alteracié inicial de 0.001°, un temps d’estabilitzaci6 de 5-104 passos, un periode

d’alteraci6 de 500 passos, i una relacié d’acceptacio objectiu de 0.5.
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Figura 1.17. Evolucio de I'energia total al llarg de la simulacié de Monte Carlo per a la molecula
de bifenil a 300 K.

En la figura 1.17 es representa I'evoluci6 de I'energia total al llarg de la simulacié. Es
pot veure com inicialment (temps d’estabilitzacid) I'energia oscil-la amb una petita amplitud
entorn a unes 1.5 kcal/mol, perd que a partir del moment en qué l'algorisme d’ajust del
factor d’alteraci6 comencga a actuar, el valor de I'energia presenta un rapid descens per

acabar oscil-lant entorn a unes 0.5 kcal/mol amb una amplitud molt major.
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Figura 1.18. Evolucio de la relacio d’acceptacio al llarg de la simulacio de Monte Carlo per la
molecula de bifenil a 300 K.

Observant la figura 1.18, on es mostra I'evolucio de la relacié d’acceptacio, es veu el
procés d’equilibratge de la simulaci6. Partint d’'unes condicions on practicament totes les
alteracions s’accepten, donant valors de relacié d’alteracié properes a 1, l'algorisme
redueix aquesta relacié a base d’augmentar el factor d’alteracié (figura 1.19). Aquest

augment de l'alteracié de les geometries és el que explica la gran oscil-lacié de I'energia.
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Figura 1.19. Evolucié del factor d’alteracio al llarg de la simulacié de Monte Carlo per la
molécula de bifenil a 300 K.
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Un cop equilibrada la simulaci6 (1000000 passos) es prenen mostres de les
geometries que es van obtenint per tal de realitzar una analisi estadistica dels parametres
estructurals. En el cas del bifenil s’'obté una distribucié de I'angle relatiu que formen els
dos grups fenil (figura 1.20). En aquesta distribucid es pot observar que, tal com
s’esperaria, la major poblaci6 de geometries es concentra al voltant dels minims de
potencial, donant lloc a quatre maxims de poblacié al llarg de la rotaci6é. Es pot veure,
també, I'efecte de la diferéncia entre 'alcada de les barreres de potencial observats a la
figura 1.12. En la zona de 90° que correspon a la posici6 de maxima energia
practicament no s’obté poblacidé, mentre que en la zona de I'altre maxim (180°), si que

s’observa una poblacié significativa indicant que la barrera es més baixa.

10x10° 7
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Figura 1.20. Distribucié de l'angle que formen els dos grups fenil obtinguda mitiancant la
simulacio de Monte Carlo utilitzant el programa ASMOCA per a la molecula de bifenil a 300 K.

2. CONCLUSIONS

Degut a l'elevada rigidesa dels fragments fenil, la molecula de bifenil és un bon
exemple de la potencialitat dels programes ACODIM i ASMOCA per simular les rotacions
internes en sistemes formats per fragments. Simulant aquesta molécula com a un sistema
de dos fragments regits per una interaccid relativa, s’ha vist que es poden reproduir

resultats obtinguts experimentalement. Es demostra que és possible descriure la dinamica
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d’alguns sistemes, sense haver de tractar totes les interaccions que hi tenen lloc siné
unicament centrant-se en les més importants, en aquest cas, al voltant de la rotacié dels
fragments amb major mobilitat. Es ldgic pensar, és clar, que no tots els sistemes es poden
tractar d’aquesta manera, ja que requereix que la rotacié interna de la molecula que

s’estudia estigui molt desacoblada de la resta dels seus moviments.

Perd, precisament, els rotors moleculars compleixen aquesta premissa, ja que els
seus modes de vibraci6 de més baixa energia corresponen a les rotacions internes, i

sovint estan allunyats en energia dels altres modes vibracionals.

Amb I'analisi de distribucié de la poblacié de geometries, s’ha pogut comprovar que
els dos programes, tot i emprar metodologies diferents (dinamica molecular i Monte

Carlo), arriben als mateixos resultats estadistics.
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2. Estudi d’engranatges moleculars

1. INTRODUCCIO

Els rotors o engranatges!' moleculars sén molécules o sistemes moleculars que
tenen la peculiaritat que el seu moviment esta principalment determinat per la rotacié o
oscillacié al voltant d’uns pocs enllagcos, mentre que la resta de la molécula es manté
practicament rigida. Aquest comportament, analeg al dels engranatges macroscopics, ha
fet, durant anys, somiar als cientifics sobre la possibilitat de construir nanomaquines
composades per aquest tipus de molecules per efectuar tasques a nivell microscopic que

ara mateix estan lluny del nostre abast.38.39

Aqguestes nanomaquines moleculars no sén exclusives de la imaginacié humana. La
natura porta milions d’anys experimentant amb aquest tipus de sistemes moleculars en els
éssers vius,40-42 utilitzant-les per realitzar les tasques més diverses, com ara la regulacio

del pH de les cel-lules, la contracci6é dels musculs o la replicacié de ’ADN.

Aixi doncs, el propi cos huma és una prova innegable de les possibilitats que ofereix
el desenvolupament de nanoestructures autoorganitzades que actuin com a maquines
moleculars, i ha estat, segurament, una de les fonts d’inspiraci6 més importants per al

disseny de noves estructures de rotors i engranatges moleculars de tota mena.

Malgrat que encara estem lluny de la natura pel que fa al poder de la manipulaci6é de
la matéria a escala nanoscopica, linterés creixent en l'obtencié de nous farmacs i
materials ha empés els cientifics a seguir desenvolupant noves tecniques de sintesi que
han permés en els ultims anys crear, no pas maquines completes, perd si estructures
moleculars prometedores que permetrien emular algunes de les parts més essencials
d’aquests ginys. No obstant aix0, treballar amb aquestes estructures tan delicades resulta
molt complex i car, cosa que fa I'estudi experimental d’aquests sistemes moleculars lent i

costos.
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La recent revoluci6 dels ordinadors i la informatica ha permés assolir fites que fins fa
poc es creien inabastables, permetent la simulacié de processos complexos que tenen
lloc en la natura i, especialment en el camp de la cieéncia de materials i la bioquimica, ha
esdevingut una eina fonamental. La millor comprensio dels sistemes biologics, mitjangant
els estudis teorics, ha permés complementar la recerca experimental i crear millors
estratégies per tal d’aconseguir els proposits cientifics com no havia succeit mai en la

historia de la humanitat.

El camp de la quimica, i més en concret de la quimica sintetica, no n’és pas cap
excepcid. La millor comprensié dels processos quimics, amb ajut de les simulacions
computacionals, ha permés dissenyar estrategies més eficaces tenint en compte la
informaci6 essencial sobre el comportament dels sistemes moleculars, arribant a resultats
més satisfactoris en menys temps. Per tant, en I'estudi de sistemes cada vegada més
complexos i més petits, com poden ser els rotors 0 engranatges moleculars, resulta
essencial I's de técniques computacionals que ajudin a comprendre els processos fisics
que tenen lloc en el si de les molécules a escales de temps tan petites que resulta quasi

impossible estudiar-los experimentalment.

Tot i aixi, malgrat l'extraordinari desenvolupament que ha tingut la informatica
recentment, també resulta igualment extraordinaria la quantitat d’informacié continguda en
una infima porci6 de matéria i, per tant, cal desenvolupar models que simplifiquin els

sistemes fisics, adaptant-los als recursos computacionals disponibles.

L’estudi d’aquestes molécules, com en el cas dels seus analegs macroscopics, es
centra principalment en l'analisi de la rotaci6 interna de les diferents parts de la molecula
al voltant dels enllagcos més significatius, assumint que cadascuna d’aquestes parts es
manté rigida durant el procés. D’aquesta manera, a baixes energies la molécula es podra
tractar com un conjunt de fragments rigids units per enllagcos mobils tal com s’il-lustra en la

figura 2.1.

Aixi i tot, a diferencia dels engranatges macroscopics convencionals, els

engranatges moleculars tenen una flexibilitat important que no pot ser menyspreada.+3
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Figura 2.1. Esquema d’un engranatge molecular en que diversos fragments rigids estan units
per enllagos que permeten la rotacio interna de la molécula indicada amb fletxes.

Donant un cop d’ull a la definici6 classica d’'un engranatge macroscopic,** es pot
veure que es tracta d’'un giny que té la finalitat de transmetre energia mecanica (quantitat
de moviment) d’un punt a un altre de I'espai amb la maxima eficiencia possible. Per tal
d’aconseguir-ho, els enginyers mecanics dissenyen aquests aparells de manera que
I'acci6 de les forces no conservatives que actuen sobre el sistema sigui minima, impedint

la pérdua d’energia mecanica en forma de soroll i calor.

Aquestes forces no conservatives son produides, principalment, en forma de vibracio
i fregament dels components que formen I’engranatge durant el procés de transmissio,
generant una pérdua d’energia que no es transmet al llarg de I'engranatge i, per tant,

disminuint-ne I'eficiéncia.

La manera d’evitar aquestes pérdues és, doncs, limitar la mobilitat dels components
de P'engranatge excepte en la coordenada que representa la direcci6 de transmissio.
D’aquesta manera, la descripcié dinamica dels engranatges es pot aproximar al moviment
respecte aquesta Unica direccid, és a dir, en funcié d’aquest Unic grau de llibertat per a

cada component.

En el cas dels engranatges moleculars, pero, aixd no é€s possible, ja que, degut a la
flexibilitat de les molécules, alguns dels moviments d’oscil-laci6 o vibracié que no
contribueixen a la transmissié el moviment poden arribar a ser importants i, per tant, cal

tenir-ho en compte a I’hora d’estudiar el comportament dinamic del sistema.

Una altra diferencia important entre els engranatges moleculars i els engranatges

macroscopics, fa referéncia a la interaccié dels diferents components mobils entre si. En
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el cas dels engranatges macroscopics, aquesta interaccié es produeix exactament en el
moment del contacte, de manera que, fins que no hi ha contacte, cadascun dels
components actua com un cos lliure. En el moment del contacte, aquesta interaccid és tan
gran que cadascun dels cossos es veuen repel-lits en direccions oposades produint-se el

gue en mecanica classica es coneix com un xoc elastic (figura 2.2).

Figura 2.2. Xoc elastic entre les dents de dues rodes dentades que formen part dun
engranatge. Inicialment I'engranatge inferior esta en moviment mentre que el superior esta en
repos (esquerra). En un moment donat topen, és a dir, es produeix una interaccio entre els dos
engranatges (centre), seguidament els dos engranatges acaben separant-se amb velocitats
oposades (dreta). Idealment no hi ha hagut perdua d’energia durant el xoc.

Aquest comportament és una de les principals causes de pérdua de rendiment entre
els components dels engranatges macroscopics, ja que el fet que els dos cossos prenguin
direccions oposades fa que part de I'energia mecanica no es transmeti. El cos que
adquireix una velocitat en la direccié oposada a la direcci6 de transmissié obstaculitza el

moviment de la resta, topant-hi i produint una vibracié entre les dents de I'engranatge

Per tal de reduir aquest efecte en els engranatges macroscopics, els diferents
components es dissenyen de manera que encaixin perfectament entre ells i que, per tant,
I'espai restant per vibrar sigui el més petit possible, a la vegada que s’utilitzen lubricants
que redueixen aquest espai encara més. Aixo fa que la posicid relativa entre els dos
components es mantingui constant, “atrapada” en un pou de potencial d’interacci6 estret

entre dues barreres prou altes per resultar inaccessibles.



Capitol 2 Estudi d’engranatges moleculars 43

A B

et et

= 22.5° P1=112.5°
(P2 0° P2=0°

A B

Potencial

T J T S T T T . T 3 T y T Y T . 1
0 45 90 135 180 225 270 315 360

6 (°)

Figura 2.3. Potencial d’interaccié d’'un parell de rodes dentades macroscopiques engranades
en funcio de I'angle de rotacio relatiu entre elles (a sota). A dalt es mostren dues geometries de
de minima energia I'engranatge (A i B) en funcio de les coordenades absolutes @1 i @2 de les
rodes dentades. En la grafica del potencial, s’indica el pou al que corresponen aquestes dues
geometries.

Escollint el sentit de les coordenades de cadascuna de les rodes dentades, @1 i @2,
en la direcci6 de lI'engranament, és a dir, en la direcci6 que hom esperaria que es
moguessin si estiguessin engranade, el potencial relatiu entre dues rodes dentades que
formen part d’'un engranatge macroscopic senzill i es pot representar tal com es mostra a

la figura 2.3.

En aquest potencial es pot veure que unicament unes poques posicions relatives
tenen baixa energia (pous de potencial), mentre que la resta presenten una energia més
alta. Les posicions de baixa energia corresponen a les posicions amb les rodes
engranades, de manera que durant el moviment de l'engranatge, aquestes pocions
relatives es mantenen constants, i és per aixo0 que els engranatges es mouen totalment
sincronitzats. EI numero de pous de potencial al llarg de la rotaci6 completa indica el

nombre de posicions relatives possibles entre rodes dentades que depén del numero de
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dents. L’'amplada d’aquests pous és el que fa que la posici6 relativa entre les dues rodes
dentades dels engranatges pugui canviar lleugerament, donant lloc a un certa vibracié. En
un engranatge ideal, aquests pous serien infinitament estrets i profunds, de manera que la

posicio relativa entre els engranatges sempre seria totalment constant.

En els engranatges moleculars, pero, el comportament és ben diferent. Les parts
mobils de la molecula interaccionen entre elles en tot moment, de manera que el potencial
establert entre elles no és un potencial estret i escarpat com en el cas dels engranatges
macroscopics, siné que resulta suau i delimitat per barreres de potencial relativament més
baixes en forma sinusoidal (figura 2.4). Aquest tret fa que, en el cas dels engranatges
moleculars, la vibracio entre les parts mobils sigui molt important i, per tant, sera un punt

basic a estudiar.

Potencial

Angle de gir

Figura 2.4. Potencial d’interaccio sinusoidal tipic d’una rotacio interna d’una molécula al voltant
d’un enllagc. Les barreres de potencial son molt més suaus que les dels engranatges
macroscopics i la seva energia és relativament molt més baixa.

L’eleccio de les coordenades

Per tal d’estudiar el comportament dinamic d’un sistema, el primer que cal conéixer
son les interaccions que s’estableixen entre els diferents components de I'engranatge.
Aquestes interaccions es poden representar en funci6 de les coordenades que

determinen la seva posicié en I'espai.
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Habitualment, per a I'estudi d’engranatges macroscopics, s’utilitza I'aproximacié de
solid rigid,#5-48 en que es pren cada component de I'engranatge com un fragment solid no
deformable, definit per una massa i un conjunt de coordenades que en determinen la
posicio. Existeixen molts tipus de coordenades (cartesianes, polars, internes), pero, per tal
de simplificar la comprensi6é del sistema i la resolucié de les equacions del moviment,
s’acostuma a utilitzar les que s’adapten millor a la simetria del sistema, és a dir, que

s’ajusten millor a les restriccions imposades.

En engranatges macroscopics senzills, on els fragments que el composen només
poden girar sobre un eix, les coordenades polars s’hi adapten molt bé, ja que el potencial
nomeés depén de la rotacio al voltant de I'eix de gir. Per0 la flexibilitat que presenten els
engranatges moleculars, fa que, moltes vegades, una unica coordenada rotacional no
sigui suficient, ja que per a una mateixa posicié de la rotacié poden existir diversos graus
de flexid6 de diferents parts de la molecula, els quals tenen una energia d’interaccio
diferent. Aixi doncs, en la majoria dels casos, no resulta possible I'estudi d’'un rotor o
engranatge molecular flexible en funcié d’'una Unica coordenada rotacional, com en el cas

dels engranatges macroscopics.

Una manera habitual d’abordar aquest estudi49-51 és utilitzant totes les coordenades
cartesianes de cadascun dels atoms que composen la molécula, tenint en compte tots els

graus de llibertat del sistema. Aixd, pero, comporta els inconvenients seglents:

- Les coordenades cartesianes resulten poc intuitives, i resulta dificil associar-les a
rotacions al voltant d’enllagcos o0 a canvis en longituds d’enllag, que acostuma a ser el
més habitual en aquest tipus de molécules on generalment no acostuma a haver-hi

trencament d’enllacos.

- Per a sistemes moleculars grans, un nombre tan elevat de coordenades que
defineixen el sistema fa que un estudi dinamic sigui computacionalment molt costos, de
manera que, per poder simular amb precisié temps llargs, cal una gran quantitat de

temps de calcul, moltes vegades inassumible.

- Es descriuen moviments no rellevants per l'estudi de la rotacid interna de la
molécula, com poden ser vibracions d’alta energia de tipus stretching entre els atoms

més lleugers.
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Per aquest motiu, per a I'estudi de sistemes en quée el moviment de la molécula esta
molt localitzat en uns poc graus de llibertat, com ho son els engranatges moleculars,
resulta molt més adequat utilitzar un altre tipus de coordenades, més adaptades al

problema que es vol estudiar.

Les coordenades internes s’adapten molt millor a la descripcidé de la geometria dels
sistemes moleculars que les coordenades cartesianes, ja que s’expressen en forma de
distancies d’enllag, angles i angles diedres. A diferéncia de les coordenades cartesianes,
resulten molt més intuitives i permeten incorporar restriccions de manera senzilla. No
obstant aix0, aquestes restriccions estan referides sempre a distancies i angles definits

per les propies coordenades.

El problema és que la flexibilitat d’'una molécula moltes vegades no coincideix amb
un sol angle o distancia que es pugui definir en forma d’una Unica coordenada interna,
sind que és una combinacié de diverses d’elles. A més, es segueixen tenint en compte un
gran nombre de coordenades que en dificulten I'estudi, ja que respecte les coordenades
cartesianes, només hi ha un estalvi de 6 coordenades corresponents a la translaci6 i
rotacié global, resultant un cost computacional encara massa elevat. Es per aixd que les
coordenades internes tampoc resulten adequades per descriure aquest tipus de sistemes

moleculars.

Aixi doncs, cal utilitzar un nou sistema de coordenades adaptades al sistema que
permeti descriure d’'una manera adequada les flexions i rotacions principals de la molecula

amb el minim nombre possible de coordenades.

Una bona manera d’escollir-les és utilitzant la informacié de la hessiana del
potencial®2 en la posicid d’equilibri de la molecula que es vol analitzar. Calculant la
hessiana, s’obté una descripcidé de les forces que actuen sobre cada atom respecte el
moviment de la resta, de la qual se’n poden extreure les direccions preferents de

moviment en el conjunt dels atoms de la molecula.

No obstant aix0, degut a la gran quantitat d'atoms que formen part de moltes de les
molecules que s’estudien com a rotors moleculars, aquesta quantitat d’informacié pot
resultar intractable. Per tant, resulta indispensable trobar una manera de separar les
contribucions més importants de les forces que s’exerceixen sobre els atoms, de manera

que es puguin discernir els moviments més rellevants de la molécula a baixes energies.
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Una de les maneres més adients de fer aixd és mitjancant el calcul dels modes normals
de vibracio. Aquest calcul es fonamenta en I'aproximacié que, per a petits moviments al
voltant de la geometria de minima energia, tots els moviments de la moléecula es poden
descriure com una combinacié lineal de modes vibracionals independents on, en

cadascun d’ells, els atoms presenten una osci-lacié harmonica amb la mateixa frequencia.

Aix0 permet separar els modes de menor frequencia, que seran els més rellevants a
baixes energies, dels d’alta frequiéncia, i analitzar-los independentment, assumint que no

interfereixen entre ells.

En fer una analisi de frequéncies mitjancant els modes normals de vibracio, en tot
engranatge o rotor molecular s’observa que, a la geometria de minima energia, molts del
modes normals amb les freqliéncies més baixes es corresponen a la rotacié al voltant dels
enllacos que actuen d’eix de gir entre les diferents parts rigides de la molécula. La rotacio
al voltant de cadascun d’aquests enllagcos segueix un cami de minima energia entre dos
minims en I'espai de geometries que esta fitat per un estat de transici6. Calculant els
modes normals de vibracié en diversos punts d’aquest cami, es pot observar com els
modes corresponents a les frequencies més baixes corresponen a les oscil-lacions i
flexions més rellevants (a baixa energia) de la molecula i, per tant, sbn aquelles que les
noves coordenades haurien representar. Cal, pero, tenir en compte una série d’aspectes
que haurien de complir aquestes coordenades per tal de resultar adequades, al menys en

les regions de baixa energia:

- Han de representar un subespai de coordenades continu i derivable als voltants

dels minims i dels camins de minima energia que els connecten.

- Han de descriure correctament la simetria de la molécula al llarg de la rotacio

respecte als eixos principals de rotacié de la molecula

- Han de ser univoques, de manera que cada conjunt de coordenades representi
una i només una geometria molecular. Aquest aspecte s’abordara ampliament en I'estudi

dels engranatges flexibles que es presenta en el capitol 3 d’aquesta memoria.

Una manera d’il-lustrar aquests aspectes, és observant com varia I'’energia potencial
de molecules organiques petites respecte la rotaci6 interna al voltant dels seus enllagos

senzills.
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La molécula d’eta

La molécula d’eta representa un cas senzill de rotaci6 intramolecular. A 'observar la
seva estructura, es veu que esta composta per dos grups metil units entre ells per un
enllag senzill i que, per tant, un grup metil pot rotar mes o menys lliurement relativament a

I'altre al voltant de I'enllag C-C (figura 2.5).

Figura 2.5. Molécula d’eta en la configuracio de minima energia vista des de dues perspectives
diferents: vista lateral (esquerra) i vista axial respecte l'eix C-C (dreta). L'enllagc simple entre
carbonis permet la rotacio dels grups metil donant lloc a les diferents conformacions eclipsades i
alternades.

Resulta facil veure que la posici6 de minima energia d’aquesta molécula es troba
quan els hidrogens units a un dels atoms de carboni es troben alternats respecte els de
I'altre (veure figura 2.5). En la figura 2.6 es mostra la corba de potencial relaxada de la
molécula d’eta en funcié de I'angle que descriu la rotacio interna al voltant de I'enllag C-C
calculada mitjancant el métode AM158 amb el programa GAUSSIAN.34 Partint de la
geometria de minima energia, girant un dels fragments metil respecte I'altre, fixant I'angle
diedre i optimitzant la resta de la molecula, s’observa un increment de I’energia potencial
de la molécula que esdevé maxim (aprox. 1.3 kcal/mol) quan els dos metils es troben en
posicid eclipsada. Aixi doncs, és facil d'imaginar que si hom pogués fer girar un dels metils
per tal de forcar una conformacio6 eclipsada, rapidament I’altre giraria per tal de mantenir la
geometria de minima energia, de manera que al final els moviments de rotaci6é dels dos
grups metil s’acaben acoblant de manera que acabarien girant en el mateix sentit i amb la

mateixa velocitat, mantenint I'angle relatiu entre els dos grups metil constant.
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Val a dir, que en el cas de l'eta, sense una referéncia externa, I'’engranament
perfecte d’aquesta molecula és equivalent a una rotacié global de tota la molécula. Tot i
aixi, aquesta molecula es tracta Unicament d’'un exemple senzill i en casos més

complexos aix0 no seria aixi.
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Figura 2.6. Potencial de la rotacio interna de la molecula d’eta en funcié de I'angle diedre
Ha.CCHy entre dos dels hidrogens de un metil diferent, deixant relaxar tota la resta de la
geometria molecular.

Aquest comportament és analeg al d’'un engranatge macroscopic senzill, en que
girar un dels engranatges automaticament fa girar l'altre per tal de mantenir la mateixa
posicié relativa. A la figura 2.7 es representa I'energia potencial en funcid6 de les
coordenades de rotacié d’un engranatge macroscopic. A diferéncia de les corbes vistes
fins ara, on es representa I'energia en funci6 de l'angle relatiu, aquest potencial
s’expressa en funcioé de les coordenades angulars que representen la posicié absoluta de
cadascuna de les rodes engranades que composen I'engranatge respecte d’un marc de
referencia extern. D’aquesta manera, la superficie queda formada per canals paral-lels i
estrets, que es corresponen a les combinacions de coordenades absolutes per a les quals

les dents estan engranades, és a dir, relacionades per I'equacio:

360
O=(@,—¢)+n-—— (2.1)
n

p
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on O és I'angle relatiu entre dos rodes engranades, @1 i @2 I'angle absolut ng el nombre de

dents de I'’engranatge i n un nombre enter qualsevol.

Dins d’'un mateix canal, totes les combinacions tenen la mateixa posicid relativa
entre les dues rodes engranades, que es correspon a un dels pous de la corba de
potencial mostrada en la figura 2.7. En aquesta figura, es pot veure que les rodes de 8
dents generen un potencial en forma de canals que estan separats per un desfasament

de 45° corresponent a la distancia entre dents.
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Figura 2.7. Superficie d’energia potencial d’un engranatge macroscopic de 8 dents en funcié de
la rotacio de cadascuna de les dues rodes dentades. Aquesta superficie esta formada per
canals estrets de baixa energia que correspon a les posicions en qué les dues rodes giren
engranadament, mentre que la resta de la superficie conté un potencial d'alta energia
(practicament inaccessible) proporcional a la rigidesa de I'engranatge.

Ja es veu a la figura 2.6, que la principal diferencia amb I'eta és en la forma i I'alcada
de les barreres (veure en la figura 2.8), que en el cas del engranatges moleculars s6n molt
més suaus i relativament més baixes, fent-les molt més facils de sobrepassar. Tot i aixi, el
comportament a baixes energies és d’esperar que sigui molt similar ja que a mesura que
I’energia disminueix les posicions accessibles cada cop s’assemblen més a canals estrets
com els observats en la superficie d’energia potencial d’'un engranatge macroscopic de la

figura 2.7.
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Figura 2.8. Superficie d’energia potencial de la molécula d’eta en funcio de la posicio
absoluta dels dos metils. Aquesta superficie esta formada per canals de baixa energia
corresponents a les conformacions alternades de la molécula separades per barreres de
potencial que corresponen a les conformacions eclipsades.

Fent una analisi de frequencies per a la molécula d’eta en la geometria d’equilibri,
s’observa que el mode normal de vibraci6 amb la freqiéncia més baixa correspon a la
rotacié al voltant de I'enlla¢ C-C (200 cm-'), mentre que la seglent correspon a un mode
doblement degenerat, de freqiéncia molt més elevada (890 cm-') corresponent a la flexio
dels atoms d’hidrogen (figura 2.9).

Figura 2.9. Representacié dels dos modes de més baixa freqliéncia de la molecula d’eta
calculats amb el metode AM1. A I'esquerra es mostra el mode que correspon a la rotacio interna
de la molecula (200 cm-1) i a la dreta el corresponent a la flexio dels metils (890cm?).
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Aquests resultats indiquen que la diferéncia d’energies entre la rotacié al voltant de
I'enllag C-C i la flexid dels hidrogens observada en els modes normals de vibracié és prou
elevada com per poder assumir que a baixes energies la dinamica de I'eta practicament
no es desviara del cami de minima energia al voltant de la rotacié intramolecular i, per
tant, es pot descriure el seu comportament dinamic amb un bon nivell de precisi6 tenint en
compte una unica coordenada que defineix la rotacié al voltant de I'enllag C-C. Per a la
molécula d’eta, resulta senzill exemplificar aquest raonament efectuant un escombratge
d'energia respecte dues coordenades: Una corresponent a la rotacié de l'eta, respecte
I'angle relatiu entre els dos fragments metil tal com es mostrava en la figura 6, i l'altre
respecte I'angle de flexié6 H-C-C per tal de veure I'efecte de la deformacié del grup metil
durant la rotacié que s’observa en el segon mode de vibraci6. D’aquesta manera es pot
veure la desviacio respecte la rotacio rigida que presenta I'eta. En la figura 2.10 es mostra

la superficie obtinguda mitjancant 'escombratge respecte les dues coordenades.
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Figura 2.10. Superficie d’energia potencial de la molécula d’eta en funcié de la rotacio al voltant
de l'enllag C-C i la flexié dels grups metil. En negre s’indica el cami de minima energia on M
indica les geometries de minima energia i TS l'estat de transicio. L’angle de flexio es representa
com la variacio respecte el seu valor en la geometria de minima energia (110°)

En aquesta figura es pot veure com I'angle de flexié practicament no varia al llarg del
cami de minima energia (mostrat en negre) i que qualsevol desviacid6 d’aquest cami
suposa un increment important de I'’energia. Aixi doncs, €s d’esperar que la majoria de les

trajectories a baixes energies passin a prop d’aquest cami mostrant poques desviacions
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de I'angle de flexid. Aixd indica que els grups metil de I'eta es comporten com a fragments
rigids i es pot descriure correctament el seu moviment utilitzant el cami de minima

energia.

Aix0, per0d, no és el més habitual en els engranatges moleculars, sind que en molts
casos apareixen diversos modes normals de vibracié a baixes freqiéencies, indicant que
existeixen flexions de la molécula regides per energies d’ordres similars a la propia rotacio

interna que cal tenir en compte.

La molecula de dimetil eter

La molécula de dimetil eter es diferencia de la molécula d’eta en el fet que conté un
atom d’oxigen entre els dos grups metil, tal com es mostra en la figura 2.11, donant lloc a
dos enllacos senzills C-O que permeten la rotacié interna dels metils al seu voltant. Aixo fa
que la molécula deixi de ser lineal i adquireixi una conformacié angular. Aquest canvi en la
disposicio dels metils provoca una perdua de simetria que fa que ja no es pugui descriure
el potencial d’interaccié entre els dos metils mitjangcant una sola coordenada de rotacio
relativa, sin0 que sigui necessari descriure aquesta interacci6 en funcié de les

coordenades de rotacié absolutes de cada metil.

Figura 2.11. Molecula de dimetil eter on @1 i @2 indiquen els enllagos senzills respecte als quals
es duu a terme la rotacio interna dels metils en la molecula.

A més, en la molécula de dimetil éter es déna un efecte addicional. Si s’observen
detingudament els resultats obtinguts de I'analisi de frequéncies d’aquesta molecula es
pot veure que, a part de les frequencies de rotacio al voltant de I'enllag C-O (aprox.
100 cm), també apareix un mode de flexi6 de langle C-O-C a una freqiéncia

relativament baixa (aprox. 400 cm-'). Aix0 fa que, fins i tot a energies baixes, aquesta
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flexié pugui ser rellevant a I'hora de descriure la dinamica de la rotaci6 interna dels grups

metil al voltant dels enllagos C-O.

No obstant aixo0, el tractament d’aquesta flexid no resulta imprescindible per tal de
descriure els camins de minima energia que s’estableixen al llarg de la rotacidé dels dos
metils, ja que unicament amb la descripci6 de I'energia en funcio de les dues coordenades
rotacionals del metils es pot obtenir una superficie continua i derivable (figura 2.12). Aixo
és degut a que la variacio de I'angle C-O-C al llarg de la rotaci6 dels enllagos C-O, seguint
el cami de minima energia que connecta els diferents minims de la molécula, és molt

petita i no aporta estructura addicional a la superficie de potencial.
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Figura 2.12. Superficie d’energia potencial de la molécula de dimetil éter en funcio dels angles
que descriuen la rotacio interna dels dos metils al voltant dels enllacos C-O.

A l'observar aquesta superficie de potencial, es veu que, com era d’esperar, la
geometria de energia més alta correspon a aquella en qué els hidrogens es troben
eclipsats, just en la posicié en qué la distancia entre dos dels hidrogens dels metils és
minima. Pero a diferéncia de la superficie observada per a l'eta, la posici6 de minima
energia no correspon a una geometria alternada sin6é a una altra geometria eclipsada tal

com és veu en la figura 2.12. En aquest cas, pero, els metils es troben en la posicioé en
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quée els hidrogens situats en el pla Ha-C-O-C-Hp es troben el més allunyats possible.
Aquest fet es degut a que, en el cas de la molécula de dimetil eter, al no ser lineal, quan
els metils roten al voltant dels enllacos C-O les distancies entre els hidrogens dels dos
metils en posicié eclipsada canvien en funcidé dels I'angles @1 i @2 malgrat la posicid
relativa entre els dos metils sigui la mateixa, fent que existeixin diverses posicions

eclipsades (amb el mateix angle relatiu entre metils) amb energia d’interaccio diferent.

Es per aquest motiu que, a diferéncia del que s’observa per a I'eta, en la superficie
d’energia potencial no es formen canals estrets similars als que es troben per als
engranatges macroscopics (figura 2.8), sind6 que es formen pous de potencial connectats
per camins de minima energia que impliquen la rotacidé d’un sol metil, ja que si es manté
constant I'angle relatiu entre la rotacié dels dos enllagos C-O com en el cas del l'eta,

s’arriba a un maxim de potencial.
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Figura 2.11. Comparacio entre dues trajectories per a un engranatge macroscopic (esquerra) i
la moléecula de dimetil éter (dreta).

En la figura 2.11 es mostra una comparativa entre el moviment correlacionat en un
engranatge macroscopic i en el dimetil éter. Es pot veure com I'engranatge macroscopic
mostra una trajectoria rectilinia, en qué @1 i 2 augmenten simultaniament indicant que els
dos components de I'engranatge giren en la mateixa direcci6 de manera sincronitzada i
engranada. En canvi en el dimetil éter, per tal que els metils girin en la mateixa direccio,

cal seguir una trajectoria esglaonada, en que els metils giren de manera alternada.
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Aix0 fa que sigui molt dificil que un fragment indueixi la rotacié de I'altre fragment ja
que, per exemple, existeixen camins rectilinis en que un dels fragments es mou i l'altre
esta quiet amb la mateixa barrera d’energia i, per tant, és d’esperar un engranament baix

per aquesta molecula.

Aquest comportament posa de relleu una altra de les diferéncies entre els
engranatges macroscopics i els engranatges moleculars que cal tenir present: L’estructura
electronica de les molécules. Tal com s’observava en les barres calculades per al bifenil
en el capitol anterior, en els rotors i engranatges moleculars i a diferéencia dels
engranatges macroscopics, les interaccions electroniques de les molécules fan que
moltes vegades es formin barreres de potencial que no es poden explicar Unicament per

efectes esterics.

En el cas de la molecula de dimetil eter la superficie d’energia potencial indica que
els efectes electronics contraresten el estérics en la geometria de minima energia
mostrant una geometria eclipsada pel minim d’energia. Aixd és degut a que, en aquesta
molécula, 'impediment estéric que presenten els hidrogens entre ells és molt petit a causa

del seu volum reduit i la distancia que hi ha relativament llarga entre ells.

Per tant, a fi d’aconseguir un comportament de tipus engranatge, caldria doncs,
utilitzar un altre substituent més voluminés per tal d’afavorir que les interaccions

esteriques contrarestin les electroniques i, per tant, desafavorir les geometries eclipsades.

La molécula de tricloro(triclorometoxi)meta

Una bona opcidé per tal d’augmentar la repulsié esterica entre les parts mobils, és
utilitzant la molécula de tricloro(triclorometoxi)meta, en qué els sis hidrogens del dimetil
eter han estat substituits per atoms de clor. Aquests s6n molt més voluminosos que els
atoms d’hidrogen i, a una mateixa distancia, presenten interaccions estériques més fortes
entre ells, desafavorint molt més les conformacions eclipsades. Aixi doncs, és d’esperar
que, en calcular la superficie de potencial en funcié de les mateixes coordenades @1 i @2
utilitzades en la molécula de dimetil éter, la geometria de minima energia es desplaci de la

conformacio6 eclipsada a una d’alternada.

En la figura 14 es mostra la superficie de potencial obtinguda per a aquesta

molécula en funcié dels angles de rotacio dels grups CCls al voltant dels enllagos C-O.
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Figura 2.14. Superficie d’energia potencial de la molecula de tricloro(triclorometoxi)meta en
funcié dels angles absoluts de rotacio dels dos grups triclorometil al voltant dels enllagos C-O.

En aquesta nova superficie de potencial s’observa com els atoms de clor generen
molt més impediment estéric que els d'hidrogen, produint-se un augment de I'energia
potencial en les geometries eclipsades i desplagant els minims a regions de geometries
alternades. Aquest fet dibuixa una superficie més semblant a la que ja s’havia observat en
I’eta, on apareixen un conjunt de canals, aquest cop en forma de minims units per camins
de baixa energia, que presenten una tendencia a girar de manera correlacionada

(engranada) i a desafavorir el gir asincronic.

Tot i aixi, tal com s’observa en la figura 2.14, existeix encara un cami de minima
energia que passa per l'estat de transici6 2, que uneix els minims de potencial mitjangant
un moviment asincronic. L’existeéncia d’aquest cami és deguda al fet que no totes les
geometries eclipsades tenen la mateixa energia, i la de més baixa energia, corresponent a

I’'estat de transicié 2 (1.2 kcal/mol), té una energia comparable a la geometria alternada de
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maxima energia que correspon a I'estat de transicié 1 (1.0 kcal/mol), que cal travessar per

tal d’obtenir un moviment correlacionat.

A fi de d’il-lustrar la diferéncia en el comportament dinamic entre la molecula de
dimetil éter i la de tricloro(triclorometoxi)meta s’ha realitzat un calcul de dinamica
molecular sobre les superficies de les figures 2.12 i 2.14 partint d’'una geometria alternada
(91=0,92=60) i en que inicialment un dels fragments (1) esta quiet i I'altre (¢2) hi topa amb
una certa velocitat inicial. L'energia total del sistema s’ha establert a 1.5 kcal/mol,
suficient per sobrepassar les barreres dels estats de transicidé perd per sota de I'energia

del maxim de potencial de les superficies d'ambdos molécules.
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Figura 2.15. Trajectories obtingudes de la dinamica molecular de la molecula de dimetil eter. A
l'esquerra s'observa la trajectoria en funcio de les dues coordenades absolutes @1 i @2. A la
dreta, I'evolucio de I'angle relatiu entre els dos metils en funcio del temps.

En la figura 2.15 es mostren les trajectories absolutes i relatives obtingudes de la
dinamica molecular de la molécula de dimetil éter. Es pot observar com la velocitat inicial
de @2 no es transmet eficientment a @1, de manera que s’obté una trajectoria on @2 es
mou practicament a velocitat constant mentre que @1 oscil-la al voltant de la posici6 inicial.
Aixd mateix es veu reflectit en la representacioé de I'angle relatiu 8, en que s’observa que
el seu valor augmenta continuament indicant que no hi ha engranament. Cal fer notar que
en la representacié de I'angle relatiu la trajectoria presenta un petita oscil-lacié tal com es

veu en la representacié de I'angle absolut ¢ perd degut a I'escala de la grafica no és veu.

" La velocitat inicial del fragment es calcula a partir de I’energia cinética disponible com a diferéncia entre
I’energia total i I'energia potencial en la posici6 inicial.
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En les trajectories obtingudes de la dinamica de la molécula de tricloro
(triclorometoxi)meta (figura 2.16), en canvi, s’observa una correlacié clara entre les

posicions dels dos triclorometils.
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Figura 2.16. Trajectories obtingudes de la dinamica molecular de la molécula de
(triclorometoxi)meta. A l'esquerra s’observa la trajectoria en funcié de les dues coordenades
absolutes @1 i @2. A la dreta, I'evolucié de I'angle relatiu entre els dos triclorometils en
funcié del temps.

En la trajectoria absoluta respecte els angles @1 i @2, es pot observar com la velocitat
que tenia incialment @2 s’ha transmés a @1 de manera que els dos triclorometils han
efectuat un desplagament angular similar al llarg de la superficie. Aquestes trajectories
travessen principalment els estats de transici6 1 (1.0 kcal/mol) de la superficie del
(triclorometoxi)meta tot i tenir prou energia per travessar l'estat de transicio 2 (1.2
kcal/mol). Aixo indica que I'engranament en aquesta molecula és molt més elevat que en
el dimetil eter, ja que, tal com es mostra en la trajectoria de I'angle relatiu, la posicio
relativa entre els dos grups triclorometil es manté la major part del temps constant,

produint-se desengranaments de manera ocasional.

Aixi doncs, el major impediment esteric produit a l'incorporar un substituent més
volumindés a la moléecula de dimetil eter, ha millorat el seu comportament dinamic com a
engranatge molecular. Per tant, sembla que I'impediment esteric entre les diferents parts
de la molecula que actuen com a pales o dents de I'engranatge és un factor clau per tal

d’obtenir un moviment correlacionat, i per tant, un bon engranament.
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2. ANALISI DE CADENES MOLECULARS

Tal com s’ha vist en els exemples anteriors, pel tal de tenir un engranatge molecular,
cal, doncs, que els diferents fragments que formen les rodes dentades de I'engranatge
tinguin una repulsié estérica important en les geometries eclipsades, de manera que en
les geometries alternades aparegui un pou d’energia estret profund que mantingui la
posicio relativa entre fragments constant. Una molecula que compleix amb aquests
preceptes és la molécula de bifenil. Com ja s’ha vist en el capitol 1, aquesta molécula esta
formada per la unié de dos fragments fenil mitjangcant un enllag C-C que en permet la

rotacié interna.

Durant aquesta rotacio interna, la molecula de bifenil es manté relativament rigida
sense patir deformacions importants. Aixd és deu a que el grup fenil, és una estructura
organica molt rigida, i és per aix0 que forma part de la gran majoria de rotors i
engranatges moleculars sintetitzats. Una manera d’analitzar el comportament com a

engranatge dels fragments fenil és estudiant la familia dels poli(p-fenilens).54

Els poli(p-fenilens) formen una familia de molécules constituides per la uni6é de
diferents fragments fenilé en posicioé para, formant cadenes, tal com es mostra en la figura
2.17. Aquestes cadenes poden estar composades per diversos fragments55 de manera

que la mida total del sistema a simular pot ser gran.

Figura 2.17. Representacio d'una molecula de poli(p-fenile)
formant una cadena d’unitats fenile.

Tot i aixi, un dels avantatges principals dels programes ACODIM i ASMOCA, és la
capacitat de poder treballar amb sistemes grans utilitzant potencials individuals entre
fragments de manera que es pot obtenir una descripcié acurada del sistema amb un cost

significativament baix. Per utilitzar aquesta funcionalitat, perd, cal descriure el potencial
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del sistema com a suma d'interaccions individuals, i per tant, cal que aquestes
interaccions tinguin una naturalesa molt localitzada, de manera que la interaccié amb la
resta de fragments sigui menyspreable. Per tal de comprovar si en les cadenes de grups
fenile es pot utilitzar aquesta descripcio, s’ha realitzat una analisi de la molécula de 1,4-

difenilbenze.

El 1,4-difenilbenze (figura 2.18) es pot considerar com un dels membres més petits
de la familia dels poli(p-fenilens). Aquesta molécula esta composada per tres fragments,
(dos fenils en els extrems i un fenilé al mig) units en posicié para per enllagos senzills, la
qual cosa permet la rotacié dels fenil i fenile a voltant d’aquests enllagos. De la mateixa
manera a com passa en el bifenil, la rotaci6 relativa entre dos fragments fenil esta
subjecte a dues barreres de potencial importants. Una a 90° deguda al trencament del
sistema 1, i l'altre a 0° deguda a la repulsié esterica entre hidrogens que es troben en

posicions orto/meta.

01 02

Figura 2.18. Molecula de 1,4-difenilbenze on s’indiquen els enllacos senzills a voltant dels
quals es produeix la rotaci6 interna de la molécula.

Per tal d’efectuar una simulacié del comportament dinamic per a aquesta molécula
es pot utilitzar la mateixa aproximacié que en el cas del bifenil, prenent els tres fragments
fenile rigids i assumint que la dinamica global del sistema estara regida per la rotaci6 al
voltant dels enllacos C-C interfenilics. Cal fer notar que atésa I'elevada rigidesa del grup
fenil es pot suposar que la interaccio entre fenils i entre fenilens sera practicament igual.
Aixi doncs, per tal s’obtenir el potencial de la molécula, s’ha calculat una malla de punts
en funcidé de les dues coordenades corresponents a la rotacié dels dos enllagos.
Finalment, aquesta malla s’ha interpolat mitjancant el programa INTHIS per tal d’obtenir
una funcié interpolada periddica adequada per utilitzar-la en el programa ACODIM i
ASMOCA.
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Figura 2.19. Superficie d’energia potencial de la molecula del 1,4-difenilbenze en funcio de la
rotacio dels dos enllacos C-C interfenilics.

En la figura 2.19 es mostra la superficie de potencial obtinguda per la molécula de
1,4-difenilbenze en funcidé de la rotacid dels dos angles relatius 81 i 82. En aquesta
superficie s’hi pot observar una periodicitat de 180° respecte ambdues coordenades degut
a la simetria C2 dels fragments fenil. Observant detingudament aquesta superficie es
poden veure molts punts en comu amb la corba de potencial obtinguda per al bifenil. En
primer lloc, de la mateixa manera que en el bifenil, tots els minims de la superficie son
equivalents per simetria i, per tant, tenen la mateixa energia. A més, apareixen tres tipus
de maxims diferents My, M2 i M3, que tenen una energia més alta que en el bifenil, i que
corresponen aproximadament a les 3 combinacions dels dos maxims observats en la
molecula de bifenil. Finalment, en la superficie d’energia potencial del 1,4-difenilbenze,
també apareixen dos estats de transicié TS1 i TS2, que tenen una energia similar als dos

maxims observats en el bifenil.
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Aquestes similituds amb el bifenil, indiquen que I'energia depén principalment de la
interaccio entre els grups fenil contigus i, per tant, la interaccié entre els dos grups fenil
dels extrems del 1,4-difenilbenzé hauria de ser molt petita. Aixd demostra que en el cas
del 1,4-difenilbenzé, el potencial es pot aproximar correctament com una combinacié de la

interaccidé entre dos parells de fenils veins.

Per tal de comprovar aquesta aproximacid, s’ha construit una superficie potencial del
1,4-difenilbenzé com la suma de dues interaccions a parells definides per la corba de

potencial del bifenil tal com es mostra en I'equacio6 2.
v,(6,.6,)=V,(6,)+V,(6,) (2.2)

on Vi és el potencial total del 1,4-difenilbenzé i Vy el potencial del bifenil.

En la taula 2.1 es pot veure una comparativa entre I’energia dels punts critics de la
superficie del 1,4-difenilbenzé obtinguda a partir de 'escombratge directe dels dos angles,

i 'obtinguda a partir de la suma a parells.

Interacci6 total Interaccié a parells
TS2 1.9 1.6
TS 2.6 2.7
Ms 3.7 3.2
Mo 4.6 4.3
M 5.2 5.4

Taula 2.1. Punts critics de la superficie de potencial del 1,4-difenilbenzé
calculats directament i a partir de la interaccio a parells.

Comparant aquest valors, es pot veure que hi ha una bona correlacié entre els valors
calculats directament (interacci6 total) i mitjancant l'interaccié a parells principalment a
baixes energies. S’observa una petita diferéencia en els valors de M2 TS i TSz, en que
I'energia de l'interaccio a parells subestima una mica I’energia de les barreres observades
tenint en compte la tota la molécula, pero és poc important. Per tal de poder comprovar la

validesa de d’aquesta I'aproximacié d’interaccidé a parells, s’ha realitzat una simulacio”

"Per fer la simulaci6é s’han fet servir les mateixes condicions que les utilitzades en la simulacié de la
molécula de bifenil
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mitjancant els programes ACODIM i ASMOCA a 300 K, utilitzant la superficie de potencial

del 1,4-difenilbenzé i la funcié d’interaccié a parells construida a partir de la corba de

potencial del bifenil.

En les figures 2.20 i 2.21 es mostra una comparativa entre les distribucions de la

mitjana dels dos angles relatius 61,082.0btingudes de les simulacions
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Figura 2.20. Distribucio de I'angle relatiu entre els grups fenil obtinguda mitjancant la simulacio
de Monte Carlo utilitzant el programa ASMOCA per a la molécula de 1,4-difenilbenzé a 300 K.
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Figura 2.21. Distribucio de I'angle relatiu entre els grups fenil obtinguda mitjan¢ant la simulacio
de Monte Carlo utilitzant el programa ASMOCA per a la molécula de 1,4-difenilbenzé a 300 K.
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Com es pot observar en les grafiques de distribucié de valors per a els angles de
rotacié interna, la diferéncia entre les dues funcions €s molt petita, indicant que hi ha molt
poca interaccié entre els dos fenils dels extrems i, per tant, I'aproximacié a parells és

valida i no té massa influencia en les distribucions angulars d’equilibri.

La possibilitat de poder descriure la molecula de 1,4-difenilbenze com a una
combinacié de dues iteracions independents, obre la porta a I'estudi de cadenes més
llargues de fragments amb un nivell de teoria elevat mitjangant 'aproximacio d’interacci6 a

parells.

Aixi doncs, s’ha utilitzat el potencial del bifenil per simular el comportament de
cadenes llargues de poli(p-fenile).>* En aquestes simulacions s’han tractat aquestes
cadenes com un sistema lineal peridodic de fragments fenilé rigids units per enllagos
senzills mobils amb interaccié a parells tipus bifenil i sense interaccié a segons veins. Si
no es tenen en compte les interaccionsa segons veins, el potencial de les cadenes de

poli (p-fenile) es pot calcular com:

N
V.=V,0, )+ 2.V,0, . (2.3)

i=2

on V. és el potencial total de la cadena, Vv el potencial del bifenil en funcié dels
angles relatius 8 entre parells de fragments i N el nombre de fragments utilitzats en la

simulacié.

Per tal d’efectuar les simulacions s’ha utilitzat el programa dinamica ACODIM,
simulant un periode de 500 ps ‘per a‘una cadena de 1000 fragments fenil de 88.4 UMA-A2,
utilitzant un pas d’integracié de 103 ps i mantenint la temperatura constant en el col-lectiu

canonic (NVT) partint d’unes posicions i velocitats inicials aleatories.

Per tal de veure I'efecte de la temperatura en el comportament d’aquestes cadenes,
s’ha realitzat un conjunt de simulacions a diferents temperatures entre 20 K i 300 K i s’han

analitzat els resultats mitjancant el calcul de funcions de correlacio.
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Analisi de la correlacio

Les funcions de correlacié®® sén un eina ampliament utilitzada per a l'analisi de
distribucions de dades per tal de poder extreure’n propietats col-lectives del comportament
global del sistema, mitjancant un tractament estadistic, i aixi poder analitzar el seu
comportament. En simulacions de dinamica molecular resulten especialment utils per a
analitzar les trajectories de les diferents parts mobils del sistema i poder veure si ha ha
alguna correlacié entre la variacié de diverses variables al llarg del temps. Per estudiar el
comportament dinamic de la cadena de fenils s’han emprat dos tipus de funcions de
correlacio: les funcions de correlacid espacial per esbrinar si s’estableix algun tipus
d’ordre en lorientacié dels diferents fragments al llarg de la cadena i les funcions de
correlacidé temporal per esbrinar si hi ha alguna correlacié entre el moviments dels

diferents fragments al llarg del temps.

La existéencia de correlacions espacials implica que [lorientacié de diferents
fragments al llarg de la cadena segueix un mateix patr6, de manera que les funcions de
correlacié espacial indiquen si les velocitats i orientacions dels diferents fragments veins
de la cadena estan relacionats entre si, i en cas d’estar-ho dona una idea de I'abast de
'ordenaci6. Aquesta correlacidé és la que existeix, per exemple, en engranatges, on el

moviment d’un dels components, implica automaticament el moviment de la resta.

La correlacié temporal implica comportaments similars al llarg del temps per a un
mateix fragment, per exemple en trajectories oscil-latories, on els fragments mostren un
mateix comportament en qualsevol periode de temps. Aquesta correlacié s’observa sovint
en sistemes que presenten basicament una vibraci6 al voltant d’'un minim, i resulta util per
analitzar si la dinamica d’'un sistema es manté estable o si mostra un comportament

erratic.

Existeixen diversos tipus de funcions de correlacié, depenent dels casos on s’apliqui
i de la informaci6 que se’n vulgui obtenir: es poden definir funcions d’autocorrelacio,
funcions de correlacié creuada, funcions de distribucié radial, etc. En aquest estudi s’han
utilitzat dos tipus de funcions de correlacid, les funcions d’autocorrelacié temporal i les

funcions d’autocorrelacié espacial.5”

Les funcions d’autocorrelacié temporal, ofereixen una mesura de la correlacié entre

el valor que pren una propietat (la posicid, la velocitat, etc) d’'un mateix fragment a un
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instant determinat amb el valor que ha pren aquesta caracteristica al cap d’un temps.
Aquestes funcions presenten valors compresos entre 1 i -1, on valors proxims a 1
indiguen una alta correlacio, és a dir que la caracteristica estudiada es manté més o
menys constant en el temps, els valors proxims a 0 una baixa correlacio, o sigui que la
caracteristica estudiada varia en el temps de manera que el seu valor a un temps
determinat no té res a veure amb el que tenia abans i els valors negatius indiquen una

correlaci6 inversa.

Aixi doncs, si per exemple s’analitza la funci6 d’autocorrelaci6 temporal de
I‘orientacid per a una cadena en qué els fragments es mantenen en la mateixa orientacio
(o bé, oscillant al voltant d’'un minim molt estret) es troba una alta correlacidé, mentre que
per a un fragment que varii rapidament la seva orientacidé en el temps la correlacié sera
molt baixa. En la figura 2.22 es mostra un exemple de la forma que presenten aquestes
funcions per a un sistema altament correlacionat i un amb una correlacié molt baixa. Com
es pot observar la funcié d’autocorrelacié s’expressa en funcié de l'increment de temps de
manera que déna informacié sobre el temps mitja que els fragments es mantenen amb

una orientaci6 similar.

Per ambdos sistemes, a At=0, la funcié de correlacié mostra valors molt propers a 1,
ja que a diferencies de temps molt petites, els fragments no han tingut temps de canviar la
seva orientacié i estan situats practicament en la orientacié inicial. A mesura que les
diferencies de temps son cada vegada més grans els fragments per als quals no hi ha una
correlacié temporal mostren disposicions allunyades de la inicial, que fan disminuir la
funcid de correlacié a practicament 0. En canvi, el sistema correlacionat manté les
posicions dels fragments estables, de manera que la diferencia entre la seva orientacio i
la que tenia inicialment sempre és molt petita, mantenint valors de la funcié de correlacio

temporal per a I'orientacié sempre propers a 1.

Expressada en termes d'orientacio, aquesta funci6 resulta Gtil per determinar I'ordre
local que presenten els fragments, de manera que es pot distingir entre sistemes on les
orientacions dels fragments estan molt localitzades (vibracions de poc abast al voltant

d’una orientacié d’equilibri) 0 molt disperses (rotacio lliure dels fragments).
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Figura 2.22. Funcio d’autocorrelacio temporal per un cas amb baixa correlacio (esquerra) i molt
alta correlacio (dreta).

En termes matematics la funcié d‘autocorrelacié de l'orientacié dels fragments en la
cadena de fenils (equacio 2.4) es defineix com la mitjana del cosinus de la diferéncia entre
els valors que pren I'angle 6, que defineix I'orientaci6é del fragment i-€ssim, a un temps ti
a un temps posterior t+7. En aquesta equacido N és el nombre total de fragments, f és el
temps total de la simulacié i fp és el temps inicial, o temps d’estabilitzacié, a partir del qual
es prenen valors per a la variable 8 per a calcular la funcié de correlacié. Aixi doncs, en
funcié de I'angle 6 el cosinus pot prendre valors des de 1 a -1, on 1 implica una alta

correlacio, on els fragments mantenen la seva posici6 relativa, i 0 una baixa correlacio.

t_ N
C,. ()= mgj;cos(@(ﬂ—ei(t+f)) (2.4)

El valor de correlacié -1 €'s més complex, implica una correlacié inversa, és a dir
que a cada temps (t+1) els fenilens es troben a 180° un de laltre. En el cas de les
funcions de correlacié aixd no té massa sentit i, per tant, no acostuma a haver-hi
correlacié inversa temporal, perd en altres funcions d’autocorrelaci®é (com pot ser
I'espacial) si que pot passar. Cal fer notar que, degut a la seva simetria, en el cas del
fenilens la posicié de 180° és exactament equivalent a la de 0° i, per tant, la correlaci6 i la

correlaci6 inversa serien equivalents.

En aquesta equacio es pot observar que el valor de la funcié basicament depéen del
cosinus de la diferéncia entre l'orientacié d’un fragment i la que tindra aquest mateix

fragment a un temps posterior. Aixo fa que si els fenilens mostren oscil-lacions petites en
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els minims de potencial i ocasionalment salten d’'un minim a l'altre s’obtinguin valors alts
de correlacidé, perd a mesura que el temps que els fenilens passen en els minims es fa
cada vegada més petit comparat amb el temps que es passen saltant, la correlacio
disminueix. Per tant, cal esperar valors alts de correlacié per a temperatures baixes, i que
a mesura que augmenti la temperatura la correlacié en I'orientacié dels fragments vagi

disminuint.

En la figura 2.24 es mostra el resultat del calcul de les funcions de correlacio
temporal aplicades a les diferents simulacions per a cadenes de poli(p-fenilens) a

diferents temperatures utilitzant els angles relatius 8 per definir I'orientacio dels fragments.
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Figura 2.24. Funcié d’autocorrelacio temporal calculada per a les cadenes de poli(p-fenilé) a
diferents temperatures

En la figura s’observa la forma tipica de les funcions de correlacié temporals per a
cadenes de fragments. Tal com s’ha observat abans, per a variacions de temps petites la
correlacié és practicament 1, ja que l'angle entre els fragments no ha tingut temps de
canviar mentre que a mesura que augmenta At, la funcié de correlacié va tendint a 0

gradualment. Aixo és degut a que, a mesura que passa el temps, els fragments tenen una
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probabilitat més gran d'haver canviat la seva posicio i, per tant, és d’esperar que a temps

molt llargs el valor de la funci6 tendeixi a 0.

Tot i aix0, aquesta caiguda de la funci6é d‘autocorrelacié temporal no és lineal, ja que
a molt baixes temperatures es manté practicament sempre a 1 i no s’observa un canvi
significatiu en la forma de les funcions fins que, degut a la temperatura, els fragments
tenen unes energies suficients per abandonar la seva orientaci6 de minima energia i
adoptar altres orientacions. Aixi, per exemple, en el cas de les cadenes de fenilens, aixo

es produeix al voltant del 120 K.

Aquest comportament també es pot observar analitzant les funcions d’autocorrelacioé
espacial, en que s’analitza com varia l'orientacio relativa de cada fragment amb la dels
seus fragments veins. Aquesta funcid, definida en l'equacié 2.5, doéna una idea de la
correlacié que hi ha entre l'orientacid de cada fragment i la de la resta de fragments de la

cadena.

1 LI
Cono )=~ D> Cos(6,(1)-6,,,(1)) (2.5)

'(tf - tO) t=ty i=1

A partir de l'equacié es pot veure que la principal diferencia amb la funci6
d’autocorrelacio temporal (equacio 2.4) és que en l'autocorrelcaié espacial, no es compara
I'orientacidé de cada fragment amb la que adquireix el mateix fragment a un temps
posterior, sind que es compara en el mateix instant de temps cada fragment /i amb la
posicié d’un fragment vei i+k on Kk indica la separaci6 entre els dos fragments comparats.
D’aquesta manera el que s’obté é€s una mesura de si es manté més o menys constant la
posicio relativa entre fragments veins. Per tant, és d’esperar que si els fragments
presenten la mateixa orientacié la correlacié sigui alta, mentre que si els fragments
presenten una orientacié aleatoria els uns respecte dels altres, la correlacié disminueixi.
Es per aix0, que aquesta funci6 es pot interpretar com una mesura de I'ordenament global
dels fragments al llarg de la cadena. Aixi, encara que els fragments presentin una alta
mobilitat, si les orientacions relatives es mantenen, el valor d’aquesta funcié es mantindra

relativament elevat.

En la figura 2.24 es mostren les funcions d’autocorrelacioé espacial obtingudes en les

simulacions de cadenes de poli(p-fenile). S’observa que a baixes temperatures, tal com es



Capitol 2 Estudi d’engranatges moleculars 71

veia en les funcions d’autocorrelacié temporal, les posicions dels fragments practicament

no canvien amb el temps i, per tant, tampoc la seva posicié relativa.

Atesa la forma del potencial, la geometria de minima energia correspon a aquella en
que els fragments estan formant cadenes en qué es troben distribuits uniformement amb
un angle relatiu entre fragments veins aproximadament constant de 35°. A partir d’aquest
fet, es pot veure que I'autocorrelacié espacial mitjana a baixes energies en aquest sistema
esta entorn a 0.65, que sera, per tant, el valor maxim que es pot obtenir. Perd quan la
temperatura augmenta i alguns fragments comencen a tenir suficient energia per saltar les
barreres de potencial que separen les diferents posicions, les posicions relatives entre els
fragments comencen a canviar rapidament, de manera que el valor de la funci6 de

correlacio disminueix fins que, a temperatures elevades, és situa al voltant de 0.

De la mateixa manera que s’observava en les funcions de correlacié temporal,
aquesta tendencia amb la temperatura no és lineal i també apareix un interval estret de

temperatures on es produeix aquest canvi de comportament (al voltant de 120 K).

Una cosa a tenir en compte és que la temperatura en que succeixen els canvis de

tendéncia en les dues funcions de correlacio és la mateixa.

Aix0 és degut a que totes les interaccions entre els fragments son de tipus relatiu i,
per tant, no hi ha cap potencial en funci6 de l'angle absolut que permeti algun tipus
d’'ordenament en @ i, per tant, la informacié que es pot extreure de la correlacid tant
temporal com espacial és la mateixa, ja que si, per a una temperatura donada, els
fragments mantenen la seva posicio relativa al llarg del temps significa també que el
fragments conserven la seva posicio relativa entre ells. En el moment que els fragments
comencen a passar les barreres de potencial relatives i desengranar-se, perden la
correlacié temporal, ja que I'angle 8 no es manté constant i a la vegada també es perd la
correlacié entre els diferents fragments ja que la posicié relativa entre fragments també

canvia.

Val a dir que, com en el cas de I'eta, un engranament perfecte de la cadena de poli
(p-fenile) implicaria una rotacié global de tota la cadena i, per tant, seria impossible
distinguir-la d’un estat en quée la cadena es troba totalment quieta. Es per aixd que
s’observa en mateix comportament tan en la funcié d’autocorrelacié temporal com en la

espacial.
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Es per aix0, que per observar una diferéncia significativa entre les dues correlacions
i extreure’n una informacié conjunta, caldria, per exemple, analitzar la correlacié de I'angle
absolut ¢ en un cas en que els fragments es poguessin trobar girant sincronitzadament i,
per tant, I'autocorrelacié espacial seria alta i la correlacié temporal baixa, o bé, en
posicions absolutes ¢ fixes i on els diferents fragments estesin ordenats, orientats en la

mateixa direccid, cas en qué tant 'autocorrelacié espacial com la temporal serien altes.

Per tal que es poguessin donar aquests dos comportaments, doncs, caldria que els
fragments estiguessin subjectes a dos tipus d’interaccions, una depenent de la posicid
relativa entre ells, i I'altre respecte la posici6 absoluta de cada fragment (per exemple

interaccié amb I'entorn).
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Figura 2.26. Funcié d’autocorrelacié espacial de les cadenes de poli(p-fenilé)

Aixi doncs, aquesta funcié de correlaci6 es pot utilitzar com una mesura de
'ordenament que presenten els diferents fragments entre ells a diferents temperatures, ja
que, aquesta funcié presenta valors alts tant si els fragments es troben ordenats oscil-lant

al voltant d’'un minim com si giren tots de manera sincronitzada.
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En aquest cas es pot observar que les dues funcions de correlacié donen la mateixa
informacio, ja que, tal com s’ha discutit anteriorment, si la posicio relativa de cada parella
de fragments es manté constant al llarg del temps i, per tant, la funci6 d’autocorrelacio
temporal és elevada, la posici6 relativa entre els diferents fragments també ho sera. Tenint
en compte aix0 es pot concloure, per tant, que no es pot obtenir una diferéncia entre les
dues funcions de correlaci6é en una cadena de fragments lliure en un medi isotrop definida
Unicament per interaccions relatives ja que resulta impossible distingir la posici6é en que la
cadena es troba totalment estatica de la que gira tota ella amb una velocitat global

constant.

3. CONCLUSIONS

Hi ha moltes molécules que presenten rotacions internes respecte alguns dels
enllacos senzills entre els atoms que les composen, pero no totes elles poden actuar com
a engranatges moleculars. Per tal de poder presentar aquest comportament cal, a més,
que I’energia de les conformacions eclipsades de la molécula sigui prou alta per tal que en

condicions de baixa energia no siguin facilment accessibles.

Una manera d’aconseguir-ho és augmentar la repulsio estérica entre les diferents
parts mobils de la molécula en les conformacions eclipsades, perd sense variar
significativament la repulsié en les conformacions alternades. Aix0 fa que s’obtinguin pous
de potencial estrets en les corbes de potencial en funci6é de I'angle relatiu entre fragments,

de manera similar a com succeeix en els engranatges macroscopics.

Tenint en compte que en els engranatges moleculars les rotacions internes contenen
la major part de la dinamica de la molécula, és possible definir el potencial total del
sistema en funci6 d’uns poc graus de llibertat rotacionals que recullen les interaccions que

presenta la molécula (tant intramoleculars com intermoleculars).

Una bona manera de tractar les interaccions intramoleculars es prendre
I'aproximaci6 d’interacci6 a parells. En aquesta aproximaci6é cada fragment que composa
la molécula interacciona només amb els seus fragments veins. Tenint en compte que les
interaccions entre fragments son principalment estériques, en la majoria d’engranatges és

d’esperar que I'aproximacio sigui adequada.



74 Tesi doctoral

S’ha comprovat la validesa de I'aproximacidé d’interaccié a parells en cas de la
cadena de poli(p-fenilé) comparant la superficie de potencial del 1,4-difenilbenzé en funcio
de les dues rotacions internes i la superficie obtinguda mitjancant el model d’interacci6 a
parells, on s’ha vist que la interaccié a segons veins entre els fenils dels extrems de la

molécula es petita.

Analitzant les simulacions de dinamica molecular a diferents temperatures per a la
cadena de poli(p-fenileé) mitjancant les funcions d’autocorrelacié temporal i espacial, s’ha
observat un comportament engranat a baixes temperatures, on els fenilens mantenen les
seves pocions relatives constants i que, a mesura que augmenta la temperatura, la
correlacié disminueix lleugerament fins a arribar a una temperatura llindar, a partir de la
qual els fragments, de mitjana, tenen suficient energia per travessar les barreres de
potencial, per sobre de la qual la correlaci6 disminueix rapidament fins a valors propers
a 0. Amb aquests resultats coherents obtinguts per a aquest sistema senzill, es pot
considerar que les funcions de correlacié (temporal i espacial) emprades sén una bona

eina per a estudiar 'engranament en sistemes més complexos.

Finalment, tant el programa ASMOCA com el programa ACODIM, han mostrat
resultats coherents tant en el calcul de les trajectories de les molecules de dimetil éter i
(triclorometoxi)meta, com en les analisis de la distribucid de I'angle diedre de la molécula

de 1,4-difenilbenze.
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3. Estudi de rotors moleculars flexibles:
els tripticil[n]helicens

1. INTRODUCCIO

Per a les rotacions internes de les molécules petites com ara el bifenil, I'eta o el
dimetil eter, els fragments que giren respecte als altres al voltant d’enllagos senzills (metil,
o fenil) presenten una flexibilitat relativament baixa, permetent, com ja s’ha vist, tractar la
dinamica mitjangcant una coordenada interna per a cada eix de rotaci6. Sovint, pero, es
troba que la flexibilitat de la molécula genera canvis conformacionals en el si dels
fragments durant el procés de rotacié d’aquests al voltant d’un enllag. Aquest fet provoca
que, per a un mateix valor de la coordenada rotacional que es vol analitzar, pugui existir
més d’'una conformacié del sistema amb la mateixa energia potencial i, fins i tot, més
d’'una Unica geometria amb un valor minim per a aquesta energia potencial, definida
exclusivament en funcié de les variables de rotacid, resultant imprescindible tenir en
compte aquesta flexibilitat, per tal de poder descriure el cami de minima energia que uneix

els diferents minims en la superficie d’energia potencial.

En un extrem hi hauria les molécules, com algunes de les vistes fins ara, en que els
grups que fan de pales o dents de I'engranatge estan formats per un sol atom (hidrogen o
clor). Dins del grup metil, per exemple, els hidrogens tenen la capacitat d’oscil-lar al
voltant de l'angle C-C-H, acostant-se o allunyant-se tal com mostren alguns modes
normals de vibracié. Perd aquests resulten ser de molt alta energia si els comparem amb
la rotaci6é interna i, per tant, es poden obviar a I'hora d’estudiar la rotacié al voltant de
I'enllag. En el cas de grups més voluminosos i flexibles aquests modes de flexié si que se
situen a energies baixes i, per tant, d’entrada no es poden obviar sense haver fet abans
un estudi detallat. En aquest capitol es presenta l'estudi fet per a la familia dels
tripticil[n]helicens, com a exemple de rotors flexibles, és a dir, amb fragments flexibles que
giren al voltant d’'un enlla¢ senzill. En aquest cas, com es veura, és el fragment helicé el

que té un alt grau de flexibilitat, atés que, per a una mateixa coordenada rotacional
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relativa respecte al fragment tripticil, pot presentar conformacions molt diferents amb la

mateixa energia amb canvis, fins i tot, de la lateralitat.

La familia de molécules dels tripticil[n]helicens és un bon exemple de rotors flexibles.
Un derivat d’aquesta familia ha estat proposat en diverses ocasions'”-1® com a exemple
de trinquet molecular o, almenys, com a possible precursor d’'una estructura d’aquest
tipus. Un trinquet molecular seria un rotor que girés de forma preferent en un sentit i no en
I'altre. Idealment només podria girar en un sentit, sent, per tant, un rotor unidireccional
com els seus analegs macroscopics). Logicament, un sistema amb aquestes
caracteristiques seria una peca clau en el disseny de nanoestructures que funcionessin
com a motors moleculars en qué es pogués controlar facilment el sentit de la transmissio

del moviment i I'energia.

Els tripticil[n]helicens estan constituits per un grup tripticil unit a un fragment helice,
com es mostra en la figura 3.1 per al cas del tripticil[3]helice. L’helice no té prou espai
entre les pales del triptice per adoptar una posicié plana, de manera que es flexiona
donant lloc a una geometria asimeétrica. Aquesta asimetria de I'helice és el que ha dut a
pensar en la possibilitat que la seva rotacio respecte el tripticil també fos asimetrica i, per
tant, la molécula tingués més facilitat per girar cap un sentit que cap a laltre, el que
donaria lloc a un comportament de tipus trinquet. Per al cas concret del derivat d’aquesta
familia que es va sintetitzar i proposar com a trinquet molecular, aquest extrem s’ha
desmentit pels mateixos autors que han comprovat experimentalment® la no

unidireccionalitat de la rotaci6é d’aquest compost.
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Figura 3.1. Representacio de I'estructura de la molecula de ftripticil[3]helice. formada per la unio,
a través d’un enllag senzill (C2-Cs), d’'un grup tripticil (en vermell) i un helicé (en blau).

L’estudi d’aquests rotors asimetrics, pero, té un gran interes en el disseny de futures
maquines moleculars, ja que, malgrat que per si sols no poden presentar un gir
unidireccional en un entorn d'equilibri térmic, seria possible utilitzar-los com a un
component d’'una estructura més gran en quée, per exemple, I'energia sigues aportada
externament.® Per aquest motiu s’ha escollit la familia del tripticil[n]helicens com a

exemple de rotor flexible en aquest treball.

2. EL PROBLEMA DE L’ESCOMBRATGE RESTRINGIT

Tal com s’ha vist per als sistemes anteriors, el primer pas per a l'estudi de la
dinamica d’un sistema d’aquest tipus, és calcular la seva superficie de potencial en funcioé
de les variables que descriuen la rotaci6. Prenent com a unic grau de llibertat una
coordenada rotacional al voltant de I'eix definit per la direccié de I'enllag C2-Cs que uneix
el grup tripticil a I'helicé, caldra determinar una coordenada interna i fer-ne un
escombratge per a obtenir la malla de punts amb la qual s’ajustara la corba. L’angle
diedre escollit (C1-C2-C3-C4) és només un dels molts possibles, pero els resultats i
'argumentacié que segueixen son valids per a qualsevol altra eleccio. En intentar calcular
la corba d’energia potencial de rotacié al voltant de l'enllag C2-Cz, mitjancant un

escombratge de I'angle diedre C4-C2-C3-C4 en que s’ha relaxat tota la resta de la molecula
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(figura 3.2), s’observa com apareix un salt brusc d’energia a la posicié de 0° just en la
zona de maxima superposicio entre les pales del triptice i I'helice (figura 3.1). Aquest salt
és tipic d’escombratges d’energia efectuats amb coordenades que forcen geometries fora
del cami de minima energia i condueixen a estats d’alta energia, cosa que fa que, en un
moment determinat, la molécula no pugui mantenir aquesta conformacié forgcada i caiguin
a un estat de més baixa energia. Aquest fet es posa de manifest a I'efectuar un
escombratge en sentit contrari, on s’observa exactament el mateix comportament. En la
figura 3.2 es veu com els perfils d’energia calculats en direccions oposades, sbn
practicament iguals prop dels minims, perd a mesura que s’apropen a l'estat de transicio

es separen, obtenint punts d’energia diferent en la mateixa coordenada rotacional.

14

—— Escombratge directe
—— Escombratge invers

12 —

10 —

Energia (kcal/mol)

Discontinuitat

Rotaci6 al voltant de I'enllag C,-C3

Figura 3.2. Perfils d’energia obtinguts per a la rotacio al voltant de l'enllagc C>-Cs en la
molécula de tripticil[3]helicé entre dos minims correlatius partint des de cadascun d’ells,
utilitzant I'angle diedre C1-C2-C3-C4 com a coordenada d’escombratge.

Aix0 indica que cap dels dos perfils d’energia descriu correctament el cami de
minima energia, i, en tot cas, semblaria que el veritable cami estaria composat per una

combinacio6 dels dos, essent el punt on es creuen un possible estat de transicid.

Aix0, pero, no és cert, ja que efectuant una analisi de frequéncies en aquest punt
s’observen diversos modes de vibracié amb frequéncies imaginaries. Aquest fet indica que

no és un veritable estat de transicié sind que és una geometria forcada d’alta energia, la
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qual encara es podria estabilitzar més flexionant adequadament la molécula. De fet,
iniciant una cerca de I'estat de transici6 a partir d’aquesta geometria, ens déna un resultat

infructuds indicant que ni tan sols hi esta a prop.

Aquest tipus d’estudis teodrics, amb un unic grau de llibertat rotacional, van ser,
justament, els que van portar a pensar que hi podria haver un comportament de tipus
trinquet. El resultat obtingut, amb una corba de potencial discontinua, entrava en conflicte
amb el principi de micro-reversibilitat,>® i ha estat rebatut per un estudi teoric posterior'®
que demostrava la necessitat d’usar, almenys, dos graus de llibertat per a estudiar aquest

tipus de compostos.

El perfil d’energies erroni de la figura 3.2 s’obté perqué no s’ha tingut en compte la
flexibilitat de la molecula com a possible grau de llibertat durant 'escombratge. En aquest
cas, tal com indica I'analisi de frequencies de la molécula de tripticil[3]helicé, on els dos
modes normals de vibracié de més baixa freqiéncia (figura 3.3), descriuen tant la rotacio

(44 cm-), com la flexié del fragment helice (53 cm-1).

Figura 3.3. Representacio esquematica del modes normals de vibracio de la molecula de
tripticil[3]helice amb freqliéncies més baixes. A l'esquerra (44 cm') es veu un moviment de
rotacio del tripticil i un moviment uniforme de I'helice en direccié contraria. A la dreta (53 cm’?)
el tripticil no es mou mentre diverses parts de I'helice es mouen en direccions contraries
flexionant-lo.
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Per tal de poder tractar correctament la rotacié dels tripticil[n]helicens, cal entendre
millor el comportament dels dos fragments que els formen: el grup tripticil i el fragment

helicé. Per aquest motiu s’han estudiat per separat per estudiar-ne la seva flexibilitat.

3. EL GRUP TRIPTICIL

El grup tripticil €s un grup funcional relativament rigid, derivat del tripticé, que, degut
a la seva forma, s’ha utilitzat sovint com a roda dentada en el disseny de rotors i
engranatges moleculars.86061 E| triptice, consta d’una estructura aromatica tipus barrelé
on les seves valéncies exteriors estan saturades per anells de benze en forma de pales tal
com es pot veure en la figura 3.4. El grup tripticil es forma quan es substitueix un dels dos
atoms d’hidrogen centrals units al barrelé per un altre fragment molecular, obtenint una
estructura tipus roda de moli com en el cas dels tripticil[n]helicens. Aquesta forma és el
que dota al tripticil d’aquesta capacitat d’emular el comportament d’engranatges
macroscopics, ja que, a diferencia de les molécules estudiades fina ara, presenta uns
pous d’energia potencial profunds i estrets entre les pales degut a I'elevada interaccid

esterica.

Figura 3.4. Molecula de triptice optimitzada mitjangant el metode semiempiric AM1, al substituir
un dels hidrogens dels carbonis sp? s’obté el grup tripticil.

Aquest fet fa que, normalment, lI'estudi de la rotacié interna de molécules que

contenen aquest fragment, es centri en els camins de minima energia en qué els
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fragments tripticil es troben engranats en les posicions més estables i, per tant, com en el

cas de l'eta, es pugui ignorar la seva flexibilitat en les zones d’alta energia.

Com a exemple s’ha estudiat la molécula de bis(9-tripticil) éter (figura 3.5), que esta
composta per dos fragments ftripticil units per un atom d’oxigen.62 Per tal d’estudiar la
rotacio interna al voltant dels dos enllagos C-O s’han considerat dos graus de llibertat i,
per tant, s’ha realitzat un escombratge de dos angles diedres (@1 i ¢2) deixant relaxar la
resta de la molécula. Els diedres escollits son Ca-Cp-O-Cq i Ce-Cy-O-Ch, que estan definits

pels atoms que es mostren en la figura.
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Figura 3.5. Molecula bis(9-tripticil) éter (esquerra), en qué dos dels anells de cada fragment
tripticil apareixen eclipsats per a major claretat. A I'esquerra, la superficie de potencial per a
aquesta molecula obtinguda escombrant els angles diedres @1 i @2, utilitzant el metode AM1.

En la superficie de potencial generada a partir d’aquesta malla de punts (figura 3.5)
veiem clarament la formacié dels diferents canals paral-lels tal com s'observava en la
molecula d’eta pero, en aquest cas, molt més profunds, desafavorint encara més el pas
d’una pala per sobre de l'altre, i assemblant-se molt més a un engranatge macroscopic.
Cada un dels canals diagonals de la superficie es correspon amb una regié en qué els
valors de la coordenada relativa, 6, es manté dins d’un determinat interval. Passar d’'un
canal a l'altre suposaria travessar la barrera de potencial (que en la figura es situa en la
regid entorn a 6 =0° (@1=@2), que, com en el cas macroscopic implica que una dent ha de
passar per sobre l'altra. La forma general de la superficie (estructura de canals) no varia

significativament si es fa una elecci6 diferent dels diedres fixats en 'escombratge.
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Un punt molt important que s’observa en la superficie de la figura 3.5 és el fet que el
potencial que s’hi representa no té cap periodicitat (més enlla de la de 360° propia de
qualsevol coordenada rotacional). Tot i que només hi ha representada la regié per a valors
de @1 i @2 entre 0° i 120°, observant, per exemple, els extrems de la barrera es veu que no
hi ha periodicitat a 120°. Aixi, contrariament al que una analisi precipitada podria fer
pensar, quan les dues coordenades rotacionals varien 120° (gir correlacionat de les dues
pales seguin el canal de baixa energia) no s’obté la mateixa energia ni, per tant, la
mateixa geometria. Quan en un engranatge macroscopic de 3 pales les dues rodes giren
120° de forma engranada, la geometria del sistema és indistingible de I'original. Quan el
bis(9-tripticil) eter gira de forma engranada pel cami de minima energia, les geometries
gue es van succeint a cada engranament han de ser sempre les mateixes, ates que les
sis pales implicades sén totalment equivalents. El procés, per tant, si que té simetria, i ha

de poder ser representat en una superficie simetrica.

El problema rau en l'elecci6 de les coordenades. L’eleccié d’'uns o altres angles
diedres com a coordenades rotacionals del sistema generen superficies de potencial
lleugerament diferents i cap d’elles presenta la periodicitat de 120° esperable. Escollir una
de les tres pales de cadascun dels ftripticils com a referencia de la seva rotacio, la
particularitza respecte de les altres dues generant la perdua de simetria de la superficie,
atés que en cada engranament aquestes dues pales tenen una flexié diferent. Aquest fet
pot dificultar I's d’aquest potencial per a modelitzar la rotaci6 com a un engranatge, ja
que la simetria hi juga un paper important en el fet que totes les dents siguin equivalents,
com de fet ho sén en el conjunt del procés de rotacié encara que per a cada geometria

concreta totes tres siguin diferents i els angles diedres entre elles no siguin de 120°.

Si la pérdua de simetria, com en aquest cas, no distorsiona massa la superficie, el
problema es pot menysprear. En el cas, perd, en qué la distorsié sigui molt gran (com
passa amb els tripticil[n]helicens) I'eleccié d’una unica coordenada interna (diedre) per a
representar cada coordenada rotacional resulta inadequada per a modelitzar el sistema.
L’ds combinat de diversos angles diedres per a representar cada rotacié pot, fins i tot,
simetritzar totalment la superficie de potencial,'® la qual cosa permet tenir un molt bon

model per a I'estudi dinamic o estadistic del sistema.



Capitol 3 Els tripticil[n]helicens 83

4. FL [SIHELICE

La familia dels [n]helicens esta constituida per un gran nombre de molecules
formades per la fusioé de diversos anells fenilics en posicié orto. Mentre que els membres
més petits de la familia son totalment plans degut a la conjugacio dels anells benzénics, a
partir del [5]helice, degut a efectes estérics, les molécules comencen a adquirir una forma

helicoidal caracteristica, de la qual prové el seu nom.83.64

Precisament aquesta forma helicoidal dels [n]helicens de nombre més elevat d’anells
benzeénics, és el que els dota d’un caracter quiral, en quée la seva imatge especular no pot
ser superposada amb ell mateix, donant lloc a dos enantiomers (dessignats per M i P

segons la seva lateralitat).

En la majoria dels membres de la familia, degut a les elevades interaccions
esteriques, el procés d’enantiomeritzacid, és a dir de linterconversié entre les dues
conformacions enantiomériques, resulta quasi impossible, perod en el cas del [5]helice, el

més petit dels [n]helicens quirals, aquest procés succeix de manera relativament facil.

Figura 3.6. Estructura de la molecula de [5]helice. A la dreta s’indica la direccié en qué els
dos hidrogens interiors (en vermell) passen un sobre [laltre durant el procés
d’enantiomeritzacio.

Tal com s’esquematitza en la figura 3.6, el procés d’enantiomeritacioé del [5]helicé té
lloc a través d’un cami de minima energia en qué I'helicé es flexiona per tal que els dos
hidrogens interiors (en vermell) puguin passar un sobre I'altre d’'una manera molt semblant
a com caldria esperar que passés en la rotacié dels tripticil[n]helicens. Aixi doncs, estudiar
el procés d’enantiomeritzacié del [5]helice és una bona manera d’entendre com tractar la

flexio dels [n]helicens dins del rotor.
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Efectuant un escombratge fixant 'angle diedre format pels quatre atoms interiors (en
vermell en la figura 3.7) s’observa un comportament semblant al que s’havia vist en el
tripticil[3]helice, es a dir una corba asimeétrica que en un moment determinat presenta un
salt sobtat. Aixo és degut, altre cop, a que la flexié de I'helice no esta ben definida amb
aquesta sola coordenada, i, per tant, forca la molécula a passar per un cami que no és

realment el de minima energia.

kcal/mol

T T T |
-90 -45 -15 0 15 45 20 1058
Angle de rotacio

Figura 3.7. Escombratge del cami d’enantiomeritzacio utilitzant una sola coordenada (dreta)
definida per l'angle diedre entre els quatre atoms interiors (esquerra) partint de les dues
geometries de minima energia (enantiomers).

Per tal de definir correctament el cami de minima energia cal, doncs, trobar un
conjunt de coordenades que descriguin adequadament la flexié de la molecula que es

produeix en el pas d’un dels hidrogens interiors sobre I'altre.

Observant els tres modes normals de vibracié de frequéncia més baixa de la
molécula (figura 3.8), es veu com, mentre que el mode normal de més baixa energia
(59 cm-) descriu el moviment de pas d’una pala per sobre de I'altre, el segon mode, de
freqUéncia no massa més elevada (73 cm'), ens descriu una flexié de tota la molécula en
qué els hidrogens interiors s’inclinen en la mateixa direccié. Finalment el tercer mode,
aquest ja a una frequéncia més elevada (99 cm-'), descriu una obertura i tancament de

I’helice separant els dos hidrogens entre ells.
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Figura 3.8. Representacio dels tres modes normals de vibracié de menor energia de la
molécula de [5]helicé. D’esquerra a dreta les freqliencies sén: 59 cm', 73 cm’ i 99 cm'.

Atés que el segon i el tercer modes tenen frequéncies properes, si homés es vol
donar al sistema dos graus de llibertat (i no un per cada un dels tres MNV descrits),
I’eleccié d’una nova coordenada no ve determinada per I'analisi vibracional. Semblaria
valida, doncs, l'eleccié de qualsevol altre angle diedre que descrigui la flexi6 d’atoms
allunyats dels quatre atoms centrals emprats per definir el primer grau de llibertat. Podem,

per exemple, escollir unes coordenades senzilles com les que es mostren en la figura 3.9.

Figura 3.9. Coordenades elegides per a descriure I'enantiomeritzacio de la molécula de [5]
helice com a primera opci6 tenint en compte la flexibilitat de la molecula.

Efectuant un escombratge en funcié d’aquestes dues coordenades s’obté una
superficie que, a diferéncia de la corba obtinguda escombrant una Unica coordenada,
sembla, aparentment, continua i suau (figura 3.10). En aquesta superficie s’observa com
les dues conformacions enantiomeriques (M i P), situades en els minims de potencial de
la superficie, s’uneixen mitjancant un cami de minima energia que passa per un estat de

transicio representat com a TS, situat a 3.1 kcal/mol per sobre dels minims.



86 Tesi doctoral

Tot i que no s’observa a simple vista, s’'obté un cami de minima energia amb un perfil
continu pero no derivable, precisament en el punt corresponent a I'estat de transicié, tal
com es mostra en la figura 3.11. Aixd podria fer pensar en les altres discontinuitats que
s’han vist anteriorment. En canvi, en aquest cas, el punt de maxima energia del cami
correspon realment a un estat de transicio, ja que, realitzant una analisi de freqiéncies de
I'estructura s’obté una una unica freqiiéncia imaginaria.
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Figura 3.10. Superficie de potencial de I'enantiomeritzacié de la molecula de [5]helice en
funcié de les coordenades descrites en la figura 3.9 calculada mitjancant el metode AM1. En
negre s’indica el cami de minima energia, M i P indiquen els minims de potencial i TS I'estat
de transicio. A la dreta es mostra la geometria d’aquest estat de transicio.
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Figura 3.11. A l'esquerra es mostra el perfil del cami de minima energia que connecta els dos
enantiomers de la molecula de [5]helice utilitzant les coordenades descrites en la figura 3.9, a la
dreta una ampliacio de la zona al voltant de I'estat de transicio (TS).

Per la seva posicié en la superficie (¢1=0°,¢2=0°) aquest estat de transicié6 semblaria
ser la geometria en que tota la molécula esta completament plana i, per tant, els dos
hidrogens es troben enfrontats. Observant, perd, la geometria de l'estat de transicio,

també representada en la figura 3.10, és facil veure que no correspon a la geometria
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plana. A més, mirant la geometria de dos punts veins del cami de minima energia propers
al possible estat de transicio (figura 3.12), veiem com es corresponen a dues geometries
molt diferents, indicant que no existeix una transicié continua entre les dues amb un canvi
tant petit dels angles diedres. Aquest fet, és clar, invalida aquesta superficie de potencial
per a l'estudi dinamic del sistema, atés que hi ha indefinici6 en la zona de l'estat de

transicio a la que clarament caldra accedir per estudiar la rotacio.

Tot i que, a simple vista, les geometries dels dos punts propers al estat de transicio
semblen ser un la imatge especular de I'altre i superposables, en realitat son estructures
lleugerament quirals. El que si és aquiral és, precisament, I'estat de transicio. De fet, el
punt on es troba el TS (¢1=0°,¢2=0°) és un centre d’inversié de la superficie de potencial,s

i cada geometria d’'un punt (¢1,92) té el seu corresponent enantiomer en (-@1,-@2).

Figura 3.12. Dues estructures del cami de minima energia proximes a l'estat de transicio
obtingut en la superficie d'energia potencial mostrada en la figura 3.10.

Aixi doncs, unes coordenades que en principi podien semblar adequades, i que, de
fet, han permeées caracteritzar I'estat de transicidé del procés d’enantiomeritzacid, no

resulten adients per estudiar la dinamica d’aquest proceés.

La rad per qué aquestes coordenades no resulten adequades esta relacionada amb
la aquiralitat de I'estat de transicio. Els processos d’enantiomeritzacié que transcorren a
través d’'un estat de transicié aquiral es poden representar conceptualment com una
reflexio a través d’un dels plans de simetria que, necessariament, presenta aquest punt
del cami de minima energia.’> Aquest fet obliga a utilitzar almenys una coordenada

asimeétrica respecte d’aquests plans per a descriure adequadament el procés.
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En el cas del [5]helice, I'estat de transicid aquiral presenta un pla de simetria
perpendicular al pla de la molécula. Les dues coordenades internes emprades per a
obtenir la superficie de potencial que es descrivien en la figura 3.9 sén antisimétriques
respecte d’aquest pla perpendicular i, per tant, no serien valides per a descriure el procés

d’enantiomeritzacio.

Cal, per tant, fer una nova eleccié de coordenades internes per a calcular una nova
superficie de potencial tenint en compte la seva simetria respecte el pla perpendicular a la
molécula. En la figura 3.13 es mostren els dos diedres escollits. El primer, @1, é€s el mateix
angle diedre que en el cas anterior i, per tant, és antisimetric respecte del pla, mentre que

el segon, @3, s’ha escollit asimetric respecte del pla.

Figura 3.13. Noves coordenades, una antisimétrica (en vermell) i una asimetrica (en blau)
respecte el pla perpendicular a la molécula, elegides per a descriure I'enantiomeritzacio de la
molécula de [5]helicé.

En la figura 3.14 es mostra la superficie de potencial que s’obté escombrant en
funcié d’aquestes noves coordenades. Es pot veure com hi apareixen dos camins de
minima energia entre els dos minims que transcorren a través de dos estats de transicio
de la mateixa energia. Com en el cas de la superficie anterior, el punt (¢1=0°,¢p3=0°) és un
centre d’inversio de la superficie de potencial. Els dos camins, doncs, estan formats per
geometries que sén unes les imatges especulars de les altres, com es mostra en la figura
3.15, incloent els punts inicial i final dels camins, que son els dos minims de la superficie.

Ates que l'estat de transicid és aquiral i que les dues geometries corresponents a TS1 i
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TS2 han de ser una limatge especular de laltra, els dos estats de transici6 sbn

superposables i, per tant, representen un Unic estat de transici6.1®
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Figura 3.14. Superficie d’energia potencial de la molecula de [5]helice respecte les
coordenades descrites en la figura 3.13 calculada amb el metode AM1.
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Figura 3.15. Representacié de les estructures del [5]helicé al llarg dels dos camins que
apareixen en la superficie de potencial de la figura 3.14.
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Tenint en compte el que passava amb el cami de minima energia de la superficie
anterior, per tal de validar aquesta nova superficie per a un possible estudi dinamic, s’ha
calculat el perfil energéetic d’aquests d’'un d’aquests dos camins enantiomerics
(figura 3.16), que sera equivalent per simetria a I'altre. Tal com es veu en I'ampliacié de la

corba entorn del TS, per a aquesta superficie si que és continua i derivable en tots els
punts.

_ 22.24
- 152 TS2

20+

22.23

22.22

Energia (kcal/mol)
Energia (kcal/mol)

22.21

0- 22.20 -

Cami de minima energia Cami de minima energia

Figura 3.16. A la dreta en mostra el perfil del cami de minima energia que connecta els dos
enantiomers de la molecula de [5]helice utilitzant les coordenades descrites en la figura 3.13. A
I'esquerra una ampliacio de la zona al voltant de l'estat de transicio (TS2). El perfil de laltre
cami sera la imatge especular d’aquest.

5. LA DEFINICIO DE LES COORDENADES

Com s’ha pogut veure, I'elecci6é de les coordenades internes amb que es descriuen
els graus de llibertat d’'un sistema flexible és un punt essencial a I'hora de poder obtenir
una superficie de potencial valida per a I'estudi dinamic dels processos que s’hi donen
usant un nombre reduit de variables. En el cas dels tripticil[n]helicens, en qué ja s’ha vist
que un unic grau de llibertat és insuficient per a descriure’n el procés de rotacid, I'eleccié
de les dues coordenades que permetin intentar calcular una superficie de potencial valida,
s’haura de fer tenint en compte els resultats obtinguts per al bis(9-tripticil) éter i per al [5]
helicé.

Un primer punt, essencial a I'hora de representar la superficie, és determinar el
nombre de minims que hi pot haver durant el procés de rotacié. Partint de la geometria del

minim (la del tripticil[3]helicé es mostra en la figura 3.1) es pot veure que han d’existir,
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com a minim, dues estructures equivalents més en que I'helicé es situi entre dues altres
pales del tripticil. La molecula, a més, és quiral i, per tant, cada una d’aquestes tres
estructures tindra el seu enantiomer corresponent. Per a cada molécula de tripticil[n]helice
hi haura, doncs, sis minims equivalents: tres geometries M (diferenciades pel parell de

pales del tripticil entre les quals es troba I'helice) i els seus corresponents enantiomers P.

Un altre punt a tenir present, és veure si el procés evoluciona a través d’'un estat de
transicio aquiral, com en el cas del [5]helice, ja que llavors I'eleccié de les coordenades
estaria condicionada pel pla de simetria d’aquesta estructura aquiral. En el cas dels
tripticin]helicens, per al procés de rotacidé en qué la part més voluminosa de I'helicé ha de
passar per sobre d’'una pala del grup tripticil, assolir un estat aquiral significaria que
I'helice estaria totalment pla i alineat amb la pala del tripticil, geometria que es
correspondria amb una molt alta energia. La geometria que cal esperar que prengui
I’helice quan passa per sobre de la pala del tripticil és, en canvi, una geometria flexionada
que minimitzi els impediments estérics amb la pala. Es tractara, doncs, d’'una estructura
quiral. En la Figura 3.17 es mostra una possible geometria (i el seu enantiomer) que

podria tenir el tripticil[3]helicé quan I’helicé passa per sobre d’'una pala del tripticil.

L’'estat de transicid per a aquest procés, per tant, no sera aquiral, la qual cosa
elimina la restriccié d’asimetria respecte a un pla en I'eleccié de les coordenades. Cal tenir
en compte, pero, que, degut a la simetria de la molecula, no pot existir un Unic cami que
passi per un estat de transicidé quiral, sin6 que ha d’existir també un altre cami amb un
estat de transicié6 enantioméric amb el primer i en el qual cada estructura és I'enantiomer
d’'una altra estructura del primer cami. Aquests dos camins enantiomerics s’anomenen
camins narcisistes.65 La representacié d’'un parell de camins narcissistes seria similar als

de la figura 3.14, amb la diferencia que en aquell cas I'estat de transici6 era aquiral.
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Figura 3.17. Representacio de dues geometries enantiomeriques de la molecula de tripticil[3]
helicé proposades com a properes al cami de minima energia per al pas de I'helice per sobre
d’una pala del tripticil.

En el cas del bis(9-tripticil) eter, s’ha vist com la superficie de potencial perdia la
periodicitat i simetria esperable en aquest tipus de sistema, pel fet d’escollir un o altre
angle diedre per a representar la coordenada rotacional. En el cas del tripticil[n]helicens
amb sis minims i camins de minima energia narcissistics entre ells, mantenir la simetria

de la superficie resulta imprescindible per poder-ne fer un estudi dinamic.

En les molécules de ftripticil[n]helice es poden considerar dos extrems de la molécula
d’helice: un extrem curt (S) format per mig anell fenilic i un de llarg (L) format per la resta
de I'helicé (figura 3.18). Cada un d’aquests extrems esta, generalment, situat entre dues
pales diferents del tripticil, ja que només per a energies molt altes I’helicé es pot flexionar
fins a tenir-los tots dos entre les mateixes pales. Una opcid plausible per a determinar les
dues coordenades per a I'escombratge seria definir la posicié rotacional d’aquests dos

extrems.
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Figura 3.18. A I'esquerra, una molécula de tripticil[3]helice en qué s’indiquen els dos extrems S i
L de l'helicé. A la dreta una representacio esquematica d’un tripticil[n]helice on s’indiquen els
diferents angles diedres utilitzats per a definir les coordenades rotacionals relatives de S i L.

Per a definir la posici6 rotacional d’'un extrem de I’helice es podria utilitzar, com s’ha
fet fins ara per als rotors i engranatges, un angle diedre entre un atom de I'extrem i un
atom d’una pala del tripticil respecte de I'eix de rotaci6 C-C de I'enllag entre els dos
fragments de la molécula. El problema és que I'angle que formen les tres pales del grup
tripticil entre elles varia en funcié de la posicid6 en quée es troba I'helice i aquest fet,
juntament amb la restriccidé d’agafar una unica pala com a referéncia per al diedre escollit,
portaria a obtenir una corba sense simetria com en el cas del bis(9-tripticil) eter. Per a
qualsevol eleccié de diedres la superficie obtinguda presenta, no només falta de simetria i
periodicitat, sin6 fortes discontinuitats en el potencial com les que han aparegut quan s’ha
fet un escombrat amb una unica coordenada (figura 3.2). Novament, la causa d’aquestes
discontinuitats és haver considerat només coordenades representatives de la rotacié entre

els dos fragments que no permeten descriure bé la flexié de I'helice.

L’helice, en girar sobre I'enllag C-C, passa per sobre de la barrera estérica formada
per les pales del grup ftripticil, flexionant-se d’una forma molt similar a com ho fa el
[5]helicé durant el seu procés d’enantiomeritzacié. Per altra banda, com s’ha observat en
I'estudi del bis(9-tripticil) eter, el grup tripticil té tendéncia a mantenir la seva rigidesa fins a
molt alta energia i, per tant, és correcte dir que la major part de la flexié de la molecula en
el pas de I'helicé per sobre del grup tripticil sera assumida per I'helice. Tenint en compte

aixo, caldria escollir dues coordenades de forma que, una d’elles descrigui la rotacié de
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I’helicé respecte el grup tripticil (coordenada de rotacio, R), i I'altra, la flexié del fragment
helicé que dbéna lloc a cadascuna de les formes enantiomériques (coordenada

d’enantiomeritzacio, H).

Per a descriure aquestes coordenades de rotaci6 i enantiomeritzaci6é i aconseguir,
alhora, simetritzar la superficie de potencial, s’han definit les coordenades rotacionals
relatives de cada extrem de l'helice (L i S) com a combinacié d’angles diedres,
generalitzant la metodologia descrita per a I'estudi d’'un dels compostos de la familia dels

tripticil[n]helicens.16

Les dues coordenades rotacionals relatives depenen de dos angles diedres

cadascuna, tal com s’expressa en les equacions seguents:

S S
S=——120°+(n.—1)-120°= —=-120°+(n. —1)-120° 1
S.+S. (ns=1) Aq (ng=1) W
L=—Lt 10004 —1)-120°= L 120040, —1)-120° 2
=T +L . =% . @)

on els angles diedres emprats son els definits en la figura 3.18. L+ i L- sbn els angles
diedres que s’estableixen entre I'extrem llarg L de I'helice i cadascuna de les dues pales
del tripticé que delimiten la zona on es troba (zona 2 en la figura). A, €s la suma d’aquests
dos angles i, per tant, és I'angle diedre entre les pales del tripticil que delimiten la zona on
es troba I'extrem L. S+, S-i As tenen un significat equivalent, perd en aquest cas, per a
I’extrem curt S de I'helicé. Els valors n. i ns corresponen, respectivament, al nUmero de

zona en que es troben els extrems L i S i poden, per tant, valer 1, 2 0 3.

Amb aquesta definici6, mentre un extrem donat es troba entre les pales que
delimiten la zona 1 (angle A1), el valor de la seva coordenada rotacional relativa (L o S)
pren valors entre 0° i 120°, independentment de quin sigui el valor de Ai. Quan I'extrem,
en canvi es troba en les zones 2 o 3 els valors d’aquestes coordenades estara,

respectivament, entre 120° i 240° i entre 240° i 360°.

Al llarg de la rotacid, doncs, les pales del tripticil que defineixen els diferents angles
diedres que apareixen en les formules 1 i 2, aixi com els valors de les n, van canviant en

funcié de la zona en qué es trobi cadascun dels dos extrems de I'helicé. Es en aquest
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punt on esta la clau de la simetritzaci6é de la superficie. Observant les sis geometries de
minima energia (figura 3.19), i tenint en compte que, malgrat no es vegi en el esquema de
la molécula, els angles entre les pales del triptizil sdn tots tres diferents, es pot veure que
els valors d’'un diedre concret son diferents per a cadascun dels sis minims, rad per la

qual I's directe d’aquests diedres no permet tenir superficies simétriques.

Amb aquesta combinacié relativa de diferents angles diedres, en canvi, la
coordenada L per als tres enantiomers M de minima energia valdra Ly, Ly+120° i
Lm+240° respectivament. Atés que per a la coordenada S hi ha la mateixa relaci6é, amb
només dos valors (Lv i Su) es pot descriure la posicié dels tres minims M en una
superficie L-S. Igualment, amb dos valors (Lp i Sp) es pot descriure la posicié dels tres
minims P. Aquests dos angles, pero, no son independents dels dos anteriors, sind que
estan relacionats per simetria (Lps=-Lm1, Sme=-Sp2) i, per tant, només dos valors descriuen
la posicié dels sis minims. El mateix succeira per a qualsevol conjunt de geometries amb
les mateixes relacions rotacionals o enantiomeriques que hi ha entre els minims, obtenint

una superficie amb simetria.

M M> Ma
L
Swm Sw+120 Sm+240
Lm S Lm+120 S Lm+240
L
S

L

P L P2 Ps
Sp Sp+120 Sp+240
Lp Lp+120 Lp+240

S
L
S

Figura 3.19. Representacié esquematica de les 6 geometries de minima energia equivalents
per simetria de les molecules de la familia dels tripticil[n]helicens, on s’indica la relacié entre els
valors de les coordenades L i S per a cada un d’ells.
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Tenim, doncs, dues coordenades rotacionals relatives en funcié d’uns angles diedres
(L, L, S+i S) que, com a coordenades internes que son, es poden definir i fixar en els
programes de calcul. D’aquesta manera, fixant aquestes coordenades es pot realitzar una
optimitzacié de la geometria relaxant la resta de la molecula per tal s’obtenir el valor de

I’energia en cada punt de la superficie.

El nou problema que apareix ara, perd, €s que una mateixa parella de coordenades
L i S pot estar definida per diverses combinacions dels angles diedres, en funci6é dels
valors dels angles An. Aixi, per exemple, una estructura amb L. i L. iguals a 60° tindria una
coordenada relativa L de 60°, pero també s’obtindra aquest valor de L per a una altra
estructura amb L.=L.=65° atés que en tots dos casos I'extrem L estaria just al mig de

dues pales, malgrat la separacio total entre aquestes (As=L.+L.) sigui diferent.

Els punts que cal representar en la superficie de potencial sén aquells que es
corresponguin amb la geometria de minima energia per a uns valors fixats de L i S. Per la
seva propia naturalesa relativa, perd, no és possible fixar aquestes coordenades en els
programes de calcul. Per aquest motiu s’ha desenvolupat un algorisme informatic per tal
de trobar, per a cada parella de coordenades L i S, la combinacié d’angles diedres que
defineixen la geometria de més baixa energia. Aquest algorisme consisteix en explorar
tota la superficie L-S a partir d’'una de les geometries de minima energia, utilitzant la
geometria d’'un punt vei calculat previament com a geometria de partida per calcular el
seguent. Per a cada punt de la superficie L-S, es realitza un escombratge de les
coordenades A7 i A2 (As no és independent), per tal de trobar els angles diedres L., L., S, i
S. que donen la geometria d’energia més baixa utilitzant el métode del maxim gradient. A
'annex que hi ha al final d’aquest capitol es poden trobar més detalls de l'algorisme

utilitzat.

Per al calcul de la superficie de potencial, evidentment, es pot aprofitat la seva
simetria i periodicitat, raé per la qual escombrant la regié6 S=(120°,240°) i L=(0°,S) es pot
reconstruir tota la superficie. El fet que L no vagi només de 0° a 120° (extrem llarg de
I'helice en la zona 1, figura 3.18) es deu a que també cal explorar les regions d’alta
energia en que els dos extrems es situen entre les dues mateixes pales del tripticil
(figura 3.20).



Capitol 3 Els tripticil[n]helicens 97

Figura 3.20. Representacié esquematica de les geometries en que els dos extrems de I'helice
es troben entre les dues mateixes pales de tripticil.

Un cop definides les coordenades rotacionals relatives en funcié d’un conjunt
d’angles diedres, cal escollir quins seran aquests angles. Els diedres L., per exemple,
seran del tipus X.-C-C-Xtn, on C-C sOn els atoms de I'enlla¢ helice-tripticil (I'eix de
rotaci0), XL és un atom arbitrari de I'extrem L de I'helicé i Xtn és un atom arbitrari de la
corresponent pala del tripticil. EI mateix plantejament es pot fer per als diedres S.. Es
tracta, doncs, de escollir un atom de cada part de la molecula (extrems de I'helicé i pala
del tripticil) com a representatiu del seu moviment. En I'eleccié d’aquests atoms per definir
els diedres caldra tenir en compte un nou problema: I'aparicié de punts no univocs en la

superficie.

Un problema freqient a I’hora d’obtenir bones superficies de potencial, en el cas de
sistemes amb fragments flexibles, és I'existéncia de punts (o regions) no univocs. Es
donen quan la geometria de minima energia per a un determinat punt de la superficie és
quiral i tant aquesta geometria com el seu enantiomer tenen el mateix valor per a les dues
variables de I'escombratge. En aquell punt de la superficie, doncs, hi ha representades
dues estructures diferents enantiomeériques entre si i, atés que en les regions adjacents
les geometries s’aproparan o bé a una o bé a laltra, el perfil que s’obtindra per a la
superficie en aquest punt sera discontinu. Pel mateix motiu que en el cas de la primera
superficie calculada per al [5]helice (figures 3.10 i 3.11), les superficies que presentin
punts no univocs en les regions accessibles energéticament durant el procés que es vol

estudiar, no seran valides per a la simulacié dinamica.
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S’ha vist que una bona opcié per a tots els compostos de la familia estudiats és
escollir els hidrogens interiors de cada extrem de I'helicé i de cada pala del grup tripticil
més proxims a l'eix de rotacio, tal com es mostra en la figura 3.21 per al cas del
triptici[3helicé, ja que en les superficies obtingudes els punts no univocs apareixen només
en les zones d’alta energia. En I'annex que hi ha al final del capitol es descriu amb detall

un exemple d’aquests punts no univocs.

0 QP
o O

Figura 3.21. Coordenades elegides per a descriure la superficie de potencial de la molecula de
tripticil[3]helice.

De forma semblant al cas dels engranatges senzills, utilitzant les coordenades L i S,
s’obté una superficie en que apareixen canals diagonals (figura 3.5) separats per barreres
molt altes de potencial. En aquest cas les barreres es corresponen amb geometries en
quée L i S prenen valors semblants, és a dir que els dos extrems de I'helicé es troben
practicament superposats, que tenen energies extremadament altes inaccesibles en cap
dels processos estudiats. A més, tal com s’ha justificat abans, per a una millor descripcio
de la dinamica d’aquestes molécules, caldria treballar amb una coordenada de rotacio, R,
i una d’enantiomeritzacié, H. Per aquestes dues raons, resulta més adequat efectuar una

senzilla transformacio6

_ L+(5-180°)
2
H=L-(5-180°) (4)

R (3)
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de manera que els dos processos es desacoblen i queden descrits per una Unica
coordenada cadascun i, alhora, s’obté la representacié d’un unic canal, tal com es pot

veure en la figura 3.22.

D’aquesta manera, podem obtenir per a cada tripticil[n]helicé una superficie
d’energia potencial en funci6 de les coordenades de rotaci6 (R) i enantiomeritacio (H), en
que tots els minims equivalents per rotacié (separats per 120° en la coordenada de
rotacid) tenen el mateix valor d’enantiomeritzacid, mentre que els seus enantiomers tenen
el mateix valor perd de signe contrari, tal com es mostra en la figura 3.22. La relaci6 entre
els valors de R i H per als diferents enantiomers, que ve donada per la simetria de la

superficie, que, alhora, ve imposada per la definicié de les coordenades és la seglent:

H,=-H,, .
— (o]
R,=120°-R,,
A M1 M. M3
H
Rwm Rm+120° Rw+240°
Hwm Hwm Hw
30° 60° 90° 120° 150° 180° 210° 240° 270° 300° 330° 360°
L L L L L L L L L L L 1 R
Rp j\ Rp+120° Rp+240°
Hp Hp /. < Hp
\ 4 P+ P2 Ps3

Figura 3.22. Representacié esquematica de la situacié dels sis minims d’un tripticiln]helicé en
una superficie amb les coordenades R i H.

Tal com es veu en la representacidé esquematica de la figura 3.22, el pas entre dues
geometries M, o dues P, (rotacié sense enantiomeritzacidé) suposa que cadascun dels
extrems de I'heliceé ha de passar alhora per sobre d’una de les pales del tripticil, mentre
que el pas d’'una geometria M a una P (enantiomeritzacié) suposa que o bé I'extrem S (Mi-

Pi) o bé el L (Pi-Mi+1) ha de passar per sobre de la pala corresponent. Atesa la distribucio
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alternada dels minims a la superficie, tots tres processos podrien ser viables a baixes
energies i no es pot saber a priori quins dels tres estaran més o menys afavorits o, fins i
tot, si n’hi ha d’'impedits. Aquesta informacié la donara la superficie de potencial calculada

per a cada estructura i permetra entendre la seva dinamica durant la rotacié interna.

Analisi de les superficies de potencial

Ates que en el pas de I’'helicé per sobre del grup tripticil la mida de I'helice és crucial,
resulta l0gic esperar que, per a helicens petits, la barrera de potencial per travessar les
pales del tripticil sigui relativament petita, ja que no caldra que I'helicé es flexioni tant.
Aquest fet s’hauria de veure reflectit en la separacié dels camins narcisistes que uneixen
les diferents geometries de minima energia, ja que, com menys flexionada es troba la
molécula al llarg d’aquests camins, més petita sera la quiralitat de la geometria dels estats
de transicié corresponents i, per tant, més similars seran entre ells. En el cas limit en quée

no hi hagués flexid, s’obtindria un Unic cami que passaria per un estat de transicié aquiral.

Per a helicens de mida més gran, en canvi, I'helicé tindra cada cop més dificultat per
flexionar-se i passar per sobre de les pales del grup tripticil, ja que li suposara adoptar

geometries més forcades donant lloc a barreres de potencial més elevades.

Per tal d’estudiar I'efecte de la mida de I'helicé en la rotacié interna de la familia dels
tripticil[n]helicens, s’han estudiat tres d’aquests compostos: el tripticil[2]helice, el

tripticil[3helicé i el tripicil[4]helice.

Aquestes molécules s’han elegit degut a que el fragment heliceé es prou petit per
cabre entre les pales del grup tripticil. Per a la molecula de tripticil[1]helice, no existeix
flexi6 de I'helicé, que en aquest cas estaria format per un anic anell fenilic i, per tant,
s’esperaria un comportament similar al de I'eta on la rotacié es pot descriure mitjangant
una sola coordenada, mentre que pel tripticil[5]helice, I'helicé ja és massa gran per a

permetre un procés d’enantiomeritzacié a baixes energies.

Tripticil[2]helice

En la figura 3.23 es mostra la superficie de potencial del tripticil[2]heliceé en funci6 de
la coordenada de rotacié i la coordenada d’enantiomeritzacié. El primer que es pot
observar és la presencia de sis minims corresponents als sis estereoisomers de la

molécula, tal com es mostrava en la figura 3.18 etiquetats com a My i Pn.
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Sobre la superficie es poden observar els camins de minima energia que uneixen els
diferents minims energétics per a la molecula. Tal com ja s’ha vist en el cas de
I’enantiomeritzacié de I’helicé, entre cada parella de minims existeixen dos camins
narcisistes que els uneixen, fitats per dos estats de transicié que s6n enantiomers entre
ells. Cal fer notar perd, que en el cas del cami de més baixa energia (M-P;) la flexié de

I’helice es tan petita que els dos camins narcisistes semblen unir-se en un sol cami.

En la figura 3.24 es mostra un esquema dels camins de minima energia en que

s’han representat els minims i els estats de transicio.
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Figura 3.23. Superficie de potencial del tripticil[2]helicé en funcié de les coordenades de rotacio
(R) i enantiomeritzacio (H) calculada amb el metode AM1. Els minims apareixen indicats
mitjiangant les etiquetes M i P corresponents a cadascun dels dos enantiomers.
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Figura 3.24. Representacio esquematica dels camins de minima energia per al tripticil[2]helice.

25

P.-M

i+1

kcal/mol

Cami de minima energia

Figura 3.25. Perfil d’energia per als dos tipus de camins de minima energia que hi ha en la
superficie de potencial de tripticil[2]helice.

Resseguint aquests camins de minima energia al llarg de la coordenada de rotacio

es pot veure com el procés de rotacid és més complex del que s’esperaria en un principi.
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Com es veu en la figura 3.23, el cami del pas de I'helice per sobre d’'una pala del grup
tripticil, passa per dos processos d’enantiomeritzacié diferents descrits pels camins que
uneixen el minims M; i Pi (en verd) i Pii Mix1 (en marrd). Quan I'extrem L de I'helicé passa
per sobre de la pala del grup tripticil, es flexiona de manera molt important donant lloc a
dos camins narcisistes molt diferenciats (en marrd) de més alta energia (22 kcal/mol). En
canvi, quan I'extrem S de I'helicé passa per sobre de la pala del grup tripticil, practicament
no es flexiona donant lloc a un cami de més baixa energia (4.8 kcal/mol), pero, tot i aixi,
indueix la flexié de I'extrem L, cosa que produeix un canvi en I'enantiomeritzacié de tot
I’helice. El perfil d’energia d’aquests camins es mostra en la figura 3.25. Durant la rotacio,
doncs, hi ha una alternanca entre els dos grups d’enantiomers a mesura que cada extrem
de I'heliceé passa per sobre d’una pala del grup tripticil, tal com s’il-lustra en 'esquema de

la figura 3.26.
1(38°) (158°) 3 (278°)

Hv=35°

NN N

Hp=-35°

1 (82°) P, (202°) Ps (322°)

Figura 3.26. Esquema del proces de rotacié interna de la molécula de tripticill2]helicé. Les
fletxes indiquen els diferents tipus de camins de minima energia que segueix la molecula durant
la rotacio. El cami de rotaciéo directa (sense enantiomeritzacio) indicat, en blau, estara
desafavorit a baixes energies.

Cal fer notar que, malgrat que resulta dificil veure-ho en la figura 3.23, el maxim

situat entre cada parella de camins narcisistes a la posici6 de (R=60°, H=0°) i
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(R=120°,H=0°) representa un punt no univoc d’alta simetria i alta energia, on, si
s’observen les geometries del voltant, es veu que no hi ha una transici6é continua sin6 que
apareix un salt, donant lloc a un pic en el perfil d’energia. No obstant aix0, en aquesta
superficie els dos camins narcisistes es troben tan proxims, que la geometria de la
molécula en aquest punt no univoc es troba molt a prop de l'estructura aquiral que
teoricament representa (figura 3.27). Per tant, es pot assumir que el conjunt d’estructures
representades per aquest punt s6n tan semblants de manera que aproximar-les a aquest

unic punt en la superficie no afecta a la descripcio del procés.

Figura 3.27. Geometria de la molecula de tripticil[2]helice proxima a l'estat de transicié del cami
M;-P;.

Tripticil[3]helice

La molecula de tripticil[3]helice conté un anell benzénic més en el fragment helice, i
aixo influeix clarament en la seva energia d’enantiomeritzacio. Com es pot observar en la
grafica de la figura 3.28, on es representa la superficie de potencial obtinguda per al
tripticil[3]helice, els minims observats sén molt més profunds i la separacié entre les
parelles de camins narcisistes que uneixen els minims es més gran. Aquest fet ja era
d’esperar degut a 'augment de la mida de I'helice i, per tant, a la major dificultat per
efectuar tant el procés d’enantiomeritzaci6 com de pas de I'helicé per sobre del grup

tripticil.
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En la figura 3.29 es mostra un esquema dels camins de minima energia en que

s’han representat els minims i els estats de transicié.
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Figura 3.28. Superficie de potencial del tripticil[3]helice en funcié de les coordenades de rotacio
(R) i enantiomeritzacio (H) calculada amb el metode AM1. Els minims apareixen indicats
mitiangant les etiquetes Mi P corresponents a cadascun dels dos enantiomers.
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Figura 3.29. Representcio esquematica dels camins de minima energia per al tripticil[3]helice.

Com en el cas del tripticil[2]helice, aquesta superficie també presenta dos punts no
univocs, situats en els maxims que es troben entre les parelles de camins narcisistes. Per
al cas del maxim (R=60°, H=0°), situat entre els camins de la corba Mi-P;, es pot utilitzar el
mateix raonament que en el cas del tripticil[2]helice. Els camins estan molt junts i, per tant,
les geometries que representa, malgrat no estar tan properes com en el cas del
tripticil[2]helice, segueixen sent molt similars. El cas del maxim situat entre els camins en
marrd (R=120°,H=0°) és ben diferent. Els dos camins que I'envolten, estan molt separats,
fet que indica que aquest punt esta molt allunyat de la geometria aquiral que s’esperaria,

de manera que no es pot aplicar el mateix argument que en el cas anterior.
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Figura 3.30. Esquema del proces de rotacio interna de la molécula de tripticil[3]helice. Les
fletxes indiquen els diferents tipus de camins de minima energia que segueix la molecula durant
la rotacio. El cami de rotacié directa (sense enantiomeritzacid), indicat en blau, estara
desafavorit a baixes energies.

No obstant aix0, a diferencia de I'altre maxim, aquest punt esta situat a una distancia
més gran dels camins de minima energia i presenta una energia relativament més alta.
Aquest fet fa que per descriure el comportament de la molécula a energies baixes (molt
per sota de I'energia d’aquest maxim) la descripcié de la rotacid sigui correcte utilitzant
aquesta superficie. Cal tenir en compte, doncs, que per a processos que tinguin lloc a
energies properes 0 superiors a aquest maxim, la informacidé proporcionada per aquesta

superficie podria ser incompleta.

Finalment, tal com s’observava en l'analisi del tripticil[2]helicé, el procés de rotacid
de I'helice per sobre del tripticil segueix el mateix esquema d’enantiomeritzacié

(figura 3.30), produint-se una alternancga entre els dos enantiomers.
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Cami de minima energia

Figura 3.31. Perfil d’energia per als dos tipus de camins de minima energia en la superficie de
potencial de tripticil[3]helice.

La diferencia principal en aquest cas és la major separacidé entre els dos camins
narcisistes de major energia Pi-Mi.1. Aquesta separacié fa que I'helice adopti
conformacions més asimeétriques per poder realitzar la rotacid, cosa que es posa de
manifest observant que el perfil d’energia d’aquest cami (figura 3.31) és molt més

asimétric que els altres camins vistos fins ara.

Aquest perfil asimétric pot conduir erroniament a pensar que la velocitat d’intercanvi
entre les dues geometries de minima energia situades en els seus extrems és
lleugerament diferent en funcidé de la direccidé de rotacié i postular un comportament de
trinquet molecular. Cal tenir en compte, perd, que aplicant la simetria d’inversié de la
superficie sobre el punt (R=120°,H=0°) es pot concloure que l'altre cami narcisista és
exactament equivalent perd en sentit invers, de manera que la probabilitat combinada
d’intercanvi entre les dues posicions, tenint en compte els dos camins, és exactament la

mateixa, tal com s’ha observat experimentalment.'8
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Tripticil[4]helicé

En la superficie de potencial del tripticil[4]helice, representada en la figura 3.32 és,
perd, on s’observen els canvis més importants. En la figura 3.33 es mostra un esquema
dels camins de minima energia en qué s’han representat els minims i els estats de
transicio. En aquesta superficie es veu com l'energia entre les parelles de camins ha
augmentat tant que I'energia d’enantiomeritzacié (22.5kcal/mol) ha esdevingut més
elevada que la de rotacio directa per a un mateix enantiomer (19.9 kcal/mol), tal com es
pot veure en la figura 3.34. Aquest fet, indica que la rotacié principalment té lloc a través
d’un nou cami, sense passar pel procés d’enantiomeritzacid, donant lloc a un canal de

rotacio diferent per a cada enantiomer.
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Figura 3.32. Superficie de potencial del tripticil[4]helicé en funcio de les coordenades de rotacio
(R) i enantiomeritzacio (H) calculada amb el metode AM1. Els minims apareixen indicats
mitjangant les etiquetes M i P corresponents a cadascun dels dos enantiomers. Es pot veure
com cada dos camins de minima energia formen un VRI al passar a ser coincidents.
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Figura 3.33. Representcié esquematica dels camins de minima energia per al tripticil[4]helice.

Observant I'estructura d’aquesta molécula en la geometria de minima energia es pot
entendre aquest canvi de comportament. L’helice amb 4 anells ja no és capac¢ d’encabir-
se entre les pales del ftriptice i acaba adoptant una geometria helicoidal quasi
perpendicular a l'eix de rotacidé (figura 3.35). Per aquest motiu, a diferéncia del
tripticil[2]helice i el tripticil[3]helice, l'intercanvi entre les dues geometries enantiomeériques
és altament dificultds mentre que el gir a través de les pales del fragment tripticil és
relativament facil (figura 3.34), ja que ja es troba en una geometria flexionada. Per aquest

motiu presenta un esquema de la rotacié ben diferent, tal com es mostra en la figura 3.36.

Cal notar també, que l'augment d’energia de I'estat de transicié entre els minims
Mi-Pi fa que desaparegui el cami directe entre ells, indicant que I'extrem S (més curt) de
I’'helicé, ja no es capag¢ d’induir I'enantiomeritzacié de tot I'helicé com passava amb el

tripticil[3]helicé.



Capitol 3 Els tripticil[n]helicens 111

25 - P-M

i i+1

kcal/mol

Angle de rotacio

Figura 3.34. Perfil d’energia per als dos tipus de camins de minima energia en la superficie de
potencial de tripticil[4]helice.

Aix0 fa que, sorprenentment, la barrera de potencial que delimita I’energia minima
per permetre la rotacio interna del tripticil[4]helice (19.9 kcal/mol), esdevingui més petita
que la del tripticil[3]helicé (28.1 kcal/mol) degut a que el mecanisme a través del qual té
lloc la rotaci6 és completament diferent. Aquest fet concorda amb els resultats
experimentals'® que mostren una energia d’activaci6 més alta per al tripticil[3]helicé

(27kcal/mol) que per al tripticil[4]heliceé (20kcal/mol).

Un aspecte molt important, i que no havia aparegut en les altres dues superficies de
potencial anteriors, és I'existéncia en la superficie del tripticil[4]helice d’'un punt de VRI
(valley ridge inflection)®6 on conflueixen 