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POR LIGACOES DE HIDROGENIO ENTRE TRYP—(Hz0)a (n = 1, 2)
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RESUMO

As ligagdes de hidrogénio exercem influéncias fundamentais nas preferéncias conformacionais das
biomoléculas e nas mudancas de suas propriedades Opticas e eletrdnicas. O objetivo deste trabalho é
estudar algumas estruturas e as transigdes eletronicas Si1<—So da triptamina (TRYP) e de complexos
formados por ligacdes de hidrogénio entre TRYP—(H20),, para n =1 e 2, no estado gasoso. Para tal,
foram empregados os métodos da DFT e TD-DFT, utilizando o funcional de troca e correlacdo B3LYP
com cinco diferentes conjuntos de bases. As interacdes entre uma/duas moléculas de &gua com o grupo
amino mostram-se mais estaveis do que as ligacbes com o NH do anel indol, além de proporcionarem
menores redistribuices de carga na TRYP. A interacdo da agua com o NH do indol, ocasionou uma
diminuicdo na variacéo de energia HOMO-LUMO, AE, e um consequente aumento no comprimento de
onda na banda de absorcdo UV-visivel da TRYP, efeito chamado de red shift, e uma estabilizacéo
eletrostatica do estado S:. No entanto, as interacdes de uma e duas moléculas de H,O com o grupo amino
provocaram um aumento no AE, consequentemente, houve uma diminui¢do no comprimento de onda
da banda de absorcdo da TRYP, efeito chamado de blue shift, e uma desestabilizag&o eletrostatica do
estado S;. Portanto, nossos resultados mostraram-se Uteis para compreender as interagdes
intermoleculares e os efeitos da micro-solvatacdo na TRYP, além de ser considerado um ponto de partida
para estudar interacdes com outros neurotransmissores e com mais moléculas de H-O.
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INTRODUCAO

As ligacdes de hidrogénio, anteriormente chamadas de pontes de hidrogénio, sao
atragdes entre um atomo doador de prétons ligado a um hidrogénio, X—H, ¢ um atomo receptor
de protons, chamado de Y, sendo X e Y elementos com alta eletronegatividade (CHANG,;
GOLDSBY, 2013). Apesar de proporcionarem significativas transferéncias de carga nas
moléculas, a interacdo total é predominantemente eletrostatica (~90%), o que leva a uma
pronunciada flexibilidade no comprimento, nos angulos de ligacdo e de tor¢do das moléculas
(NELSON; COX, 2017).

As biomoléculas podem formar facilmente ligacGes de hidrogénio com outras

substancias. Por isso, essas interacfes exercem influéncias fundamentais nas preferéncias
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conformacionais de compostos biolégicos, acarretando em mudancas significativas nas suas
propriedades bioldgicas, estruturais e energéticas (DENG; YOU; ZHANG, 2015). Como as
ligacGes de hidrogénio podem ser facilmente formadas e quebradas a temperatura ambiente,
elas desempenham um papel vital na quimica da vida, influenciando, por exemplo, no
dobramento e estabilidade de proteinas, no RNA e DNA, na recaptacdo neuronal e
neurotransmissdo (BUCKINGHAM; DEL BENE; MCDOWELL, 2008).

Classicamente, considera-se a interacdo direcional das moléculas de dgua como o
prototipo de todas as ligacdes de hidrogénio (ANJU et al., 2020). Além disso, nos ultimos anos
tém ocorrido um enorme progresso no estudo do comportamento das biomoléculas ao formar
ligacBes de hidrogénio com moléculas de agua na fase gasosa (ODAI et al., 2019). O intuito
desses estudos é fornecer uma melhor compreensdo sobre as interacdes intra e intermoleculares
e interacBes de hidratacdo que determinam as conformacdes e as propriedades fisiologicas
desses compostos em solucdo aquosa. A Teoria do Funcional da Densidade, utilizando o
funcional B3LYP, tem se mostrado muito eficaz para se trabalhar esses compostos e com
interacdes intermoleculares formadas por ligacdes de hidrogénio (BECKE, 2014; ZHENG et
al., 2019).

Dentre as biomoléculas, podemos destacar os neurotransmissores (NT), pois além de
atuarem em ambientes aquosos, suas interagdes com 0 Seu receptor proteico ocorre por meio de
maltiplas interagdes intermoleculares fracas, principalmente por ligacGes de hidrogénio
(NELSON; COX, 2017). A triptamina (TRYP), derivada do aminoacido triptofano e analoga
da serotonina, em especial, € um alcaloide monoaminico bioativo bastante conhecido por sua
atuacdo como NT e neuromodulador (MCDONALD et al., 2019). Além disso, em certas
concentragfes farmacolodgicas, apresenta propriedades bastante parecidas com a das
anfetaminas, produzindo alguns efeitos alucindgenos (ARAUJO et al., 2015).

O interesse em compreender as propriedades da TRYP vem crescendo a cada dia, tanto
experimentalmente quanto teoricamente. Por isso, na literatura hd um nimero consideréavel de
estudos sobre as conformacdes, parametros rotacionais, momentos dipolares e as interagdes por
ligacBGes de hidrogénio intra e intermoleculares envolvendo esse neurotransmissor, ou seus
derivados, na fase gasosa (HEMACHANDRAN et al., 2019; LIU et al., 2017; MAROCHKIN
etal., 2017).

Este trabalho tem por objetivo estudar algumas estruturas no estado fundamental e as
transicdes eletronicas verticais (S1«-So) da molécula de TRYP na fase gasosa e dos complexos

formados por ligacGes de hidrogénio entre a TRYP e n moléculas de dgua, paran=1¢e 2, em
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diferentes posicOes. Para tal, foram empregados recursos de calculos ab initio usando 0s
métodos da Teoria do Funcional da Densidade (do inglés, Density Functional Theory, ou DFT)
e da Teoria Funcional da Densidade Dependente do Tempo (do inglés, Time-Dependent Density
Functional Theory, ou TD-DFT), com o funcional B3LYP e cinco conjuntos de bases. Todos
os céalculos foram efetuados por meio do pacote de programas Gaussian 09 (FRISCH et al.,
2016).

METODOLOGIA

Por meio do uso de simulagdes computacionais empregando os métodos da DFT e da
TD-DFT, foram estudados, além da molécula de TRYP isolada, quatro agregados moleculares
formados por ligaces de hidrogénio na fase gasosa: dois formados pela TRYP e uma molécula
de &gua, e mais dois formados pela TRYP e duas moléculas de agua. O funcional B3LYP
(BECKE, 2014) foi utilizado como aproximagao para o funcional de troca e correlagdo. Todos
os calculos foram efetuados por meio dos pacotes de programas do Gaussian 09 (FRISCH et
al., 2016) e a visualizacao das geometrias moleculares e obtencéo das imagens foram realizadas
utilizando o programa VMD (Visual Molecular Dynamics) (HUMPHREY; DALKE;
SCHULTEN, 1996).

As geometrias foram otimizadas no estado fundamental, So, empregando trés conjuntos
de bases pequenos: 6-31G(d,p), 6-311G(d,p) (PETERSSON; AL-LAHAM, 1991) e D95V(d,p)
(DUNNING JR.; HARY, 1997). Onde, a abreviatura (d,p) indica que foram adicionadas
funcdes de polarizacdo de simetria d aos atomos pesados, e funcbes p sobre os atomos de
hidrogénio. Todavia, para se ter em conta os efeitos de polarizacdo consistentes com correlagao
eletrbnica, as geometrias obtidas com as base pequenas foram utilizadas como estruturas
iniciais para a otimizacdo com bases maiores, cc-pVDZ e cc-pVTZ (FRISCH et al., 2016)

Para as energias minimas das otimizaces, E, € necessario fazer a correcdo da energia

vibracional do ponto zero (ZPE), a qual pode ser aproximada por

1
ZPE = Ez hv;

onde v; sdo as frequéncias dos modos vibracionails i da geometria otimizada e h é a constante
de Planck (TIWARI et al., 2019). Além disso, utilizou-se um fator de escala igual a 0,9
(CSONKA et al., 2005), tornando a energia corrigida pelo ZPE da seguinte forma:

Ezpr =E+0,9-ZPE
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Porém, devido ao agregado molecular conter mais orbitais do que cada mondmero, foi
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necessario considerar o erro de superposi¢do do conjunto de bases (BSSE), calculado pelo
método de correcdo de counterpoise (CP) (JENSEN, 2017). Assim, a energia de ligacdo de

hidrogénio corrigida tanto pela ZPE quanto pelo BSSE, AEf,, foi calculada da seguinte forma:
AEL, = Ezpp(complexo) — [ Ezpg(TRYP) + n Ezpp(H,0)] + BSSE

onde E;pr(complexo) e E;pr(TRYP) é a energia do estado So, corrigida pelo ZPE com a base
cc-pVTZ, do complexo de TRYP-(H20)n (n=1,2) e da TRYP isolada, respectivamente. J&
E;pr(H,0) corresponde a energia da/das H20 no estado So, para o qual a e Ezpe de uma
molécula de H»O isolada ao nivel B3LYP/cc-pVTZ € igual a -76,4407 Hartree.

As transicOes eletronicas verticais, S1<—So, foram calculadas utilizando as geometrias
otimizadas no estado So com a base 6-31G(d,p). Com isso, obteve-se a diferenca de energia
entre os orbitais moleculares de fronteira HOMO e LUMO, AE, o comprimento de onda da
transicédo eletronica e a forga de oscilador, dos complexos. Calculou-se, ainda, a variacdo de
energia coulombiana, AE:yyu0mp, d0S agregados moleculares, tanto no estado So quanto no

estado S1, por meio da equacgéo (em hartree):

H;0 TRYP

qi9;
AEcouiomp = z Z ; 'J
;Y

i
onde g; € g; sdo as cargas elétricas da agua e da TRYP no complexo, respectivamente, obtidas

pela analise das cargas de Mulliken, e r;; € a distancia entre elas (ISRAELACHVILLI, 2015).
RESULTADOS E DISCUSSAO

A TRYP, de férmula estrutural CioH12N2, apresenta em sua composi¢cdo um grupo
funcional indol, que contém uma amina secundaria (NH), e um grupo amino (NH2), o qual é
polar devido ao par de elétrons livres presentes no atomo de N. Por isso, esse NT esta propenso
a formar ligacGes de hidrogénio entre outras moléculas e esses grupos funcionais. Dessa forma,
foram estudadas duas conformacdes formadas de TRYP-H2O (conformacdes 1:1), as quais
foram chamadas de Ci1#1 e C11#2, e mais duas estruturas formadas por TRYP—(H20):

(conformacgdes 1:2), chamadas de C1:2#3 e C1.2#4.

Estado Fundamental
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Os numeros dos atomos e a geometria molecular das quatro conformagfes estdo
apresentadas na Figura 1, e foram obtidas na otimizagcdo de geometria por meio dos calculos
com o funcional B3LYP e o conjuntos de base cc-pVTZ. Na Tabela 1 estdo apresentadas as
energias e a correcdo do ZPE obtidas na otimizacdo das geometrias no estado fundamental, bem
como a AES,;, 0 BSSE, as constantes rotacionais e os momentos dipolares da TRYP isolada e

dos complexos 1:1 e 1:2.

Figura 1: Geometria molecular das conformaces 1:1 e 1:2 no estado So, ao nivel B3LYP/cc-pVTZ. Em
vermelho estfo apresentados os principais angulos, em graus, e distancias das ligacdes de hidrogénio, em A. N:
azul; O: vermelho; C: ciano; H: branco.
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Fonte: propria, 2020.
Conformacoes 1:1

A estrutura 1:1 mais estavel foi a C1.1#1, a qual obteve uma energia corrigida pelo ZPE
ao nivel B3LYP/cc-pVTZ igual a -497,790 Hartree (1 Hartree = 2625,5 kJ mol™) e uma energia
de ligagéo de hidrogénio corrigida pelo ZPE e pelo BSSE (AES,) igual a-17,45 kJ mol ™ (Tabela
1). Nela, a 4gua interagiu com o grupo NH3, formando uma ligac&o de hidrogénio heteronuclear
de dois centros entre 025-H26--N1, com &ngulo de 170,1° e distancia de ligacdo de 1,94 A
entre os atomos H26-+N1, e de 0,98 A entre O—H. Formou-se também um angulo diedro de
119,7° entre H13-N1---H26-025 e de -117,8° entre H27-025-H26---N1.

Zwier (2001) estudou experimentalmente o espectro infravermelho e ultravioleta no
aglomerado de TRYP e agua, e deduzido por meio padrdo vibracional uma forte ligacdo de
hidrogénio N1---HOH. Schmitt et al. (2006), também estudaram experimental e teoricamente

5
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interagindo no N1 e no H20, e obtiveram uma AEf,= -20,00 kJ mol™. Tal energia é proxima a
obtida na conformagdo C1.1#1 (-17,45 kJ mol™?).

Ja a conformagcéo C1.1#2 apresentou um AEf,=-13,95 kJ mol, tornando-a 3,50 kJ mol°
! mais energética do que a C11#1. Nela, a agua interagiu com o NH do grupo indol, formando
uma ligagédo de hidrogénio heteronuclear de dois centros entre N6-H15:--O25 com angulo de
171,2° e distancia de 1,99 A entre H--O e de 1,01 A entre N-H. Também foi observado um
angulo diedro de 62,5° entre H27—-025--H15-N6 e de -178,9° na interagdo 0O25---H15-N6-C7.

Tabela 1: Resultados das energias (E), da energia do ponto zero (ZPE) e energia corrigida pela ZPE (Ezeg, em
Hartrees), do Erro de Superposicdo do Conjunto de Bases (BSSE®?, em Hartrees), da Energia da Ligac&o de
Hidrogénio corrigida pelo ZPE e BSSE (AES,, em kJ mol?), das constantes rotacionais (em GHz) e do momento
dipolar (em Debyes) da TRYP e das conformac@es 1:1 e 1:2, ao nivel B3LYP/cc-PVTZ. Para o calculo da AES,,
considerou-se a Ezpe da H20, no estado Sy, igual a -76,4407 Hartree, ao nivel B3LYP/cc-pVTZ.

Bases Parametros TRYP Cua#l Cu1a#2 C1:2#3 Cio#d
6-31G(d,p) E -497,8121 | -574,2484 | -574,2436 | -650,6801 | -650,6888
6-311G(d,p) E -497,9208 | -574,3856 | -574,3816 | -650,8463 | -650,8525
D95V(d,p) E -497,8670 | -574,1508 | -574,1455 | -650,7823 | -650,7892
cc-pvDZ E -497,8214 | -574,2606 | -574,2574 | -650,6966 | -650,7027
cc-pVvVTZ E -497,9729 | -574,4465 | -574,4429 | -650,9166 | -650,9221
— ZPE 0,20323 0,22809 0,22670 0,25151 0,25313
— Ezre -497,7899 | -574,2412 | -574,2389 | -650,6902 | -650,6943
BSSECP — 0,003882 0,002887 0,006710 0,007088
AES, (k] mol™) — -17,45 -13,95 -31,77 -41,44
— A (GHz) 1,8013 1,6324 1,0079 0,8289 1,3558
— B (GHz) 0,6057 0,3793 0,4721 0,3283 0,2457
— C (GH2) 0,4720 0,3184 0,3328 0,2428 0,2239
— 1] (D) 1,41 1,54 3,93 3,88 2,24

Fonte: propria, 2020.

Como pode-se observar na distribuicdo eletrdnica das estruturas (Figura 2), em Cy.1#2
0 oxigénio polar da H>O interagiu com um grupo apolar da TRYP, ocasionando em uma
transferéncia de densidade eletrénica do H da TRYP ao 4&tomo de O da H»O. Tal efeito provocou
um aumento expressivo no momento dipolar da estrutura , sendo este igual a 2,53 D se
comparado com o da TRYP isolada. Ja em C1:1#1 o H apolar da 4gua interagiu com o grupo
polar do NT, provocando uma menor redistribuicdo de cargas entorno da TRYP e um aumento
de apenas 0,13 D no momento dipolar da TRYP.

Em suma, apesar de em Cy.1#1 ter ocorrido a formagdo de uma liga¢do de hidrogénio
entre um 4tomo mais eletronegativo (oxigénio) do que em Cy1.1#2 (com 0 nitrogénio), a ligacéo
formada foi mais distante e, consequentemente, mais fraca. Por isso, como relatado por Hoja et

6
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al. (2014), apesar da contribuicdo eletrostatica, esse nem sempre é o termo majoritario para a
estabilizacdo das ligacbes de hidrogénio. Diante disso, as ligacbes de hidrogénio
intermoleculares envolvendo a TRYP serdo preferencialmente formadas no grupo amino
primario. Essas ligacdes de hidrogénio com o NH2 exercem fungdes essenciais de controle em
muitos processos, como na estrutura secundaria de proteinas e nas interagdes ligante-receptor
(KLEBE, 1994).

Figura 2: Densidade de carga na TRYP e nas conformacdes, plotada em uma superficie equipotencial por meio

da Anélise Populacional de Mulliken no estado S, ao nivel B3LYP/cc-pVTZ. A escala de cores esta em A3,

onde as cores vermelhas mostram uma predominancia das cargas negativas e as azuladas, de cargas positivas.
TRYP C,.#1 C,.#2 C,.,#3 C,.,#4

®
J V. % LA

a

_—
-0,03 001 005 008 012 016
Fonte: prdpria, 2020.

Conformag0es 1:2

A conformacio mais estavel foi a Ci12#4, a qual obteve um AEf, = -31,77 kJ mol™.
Nela, as duas &guas interagiram com o grupo NH2, formando uma estrutura ciclica com trés
ligagdes de hidrogénio entre os atomos: N1-H13--028 com angulo de 139,72° e 2,23 A de
distancia entre H---O e de 1,02 A entre N-H; 025-H26:-N1 com angulo de 159,36° e distancia
de 1,85A entre H--N e de 0,99 A 025-H26 ; e entre as duas moléculas de H-0, com uma
distancia de 1,87 A entre 028-H29---025, a qual formou um angulo de 158,74°. Além disso,
formou-se um angulo diedro entre O25-H26---N1-H13 com -24,32° e de -8,24° entre H29—
028---H13-N1.

A AEE, na conformagédo Ci2#3 foi maior do que na conformagdo Ci.2#4, tornando-a
10,66 kJ mol™? mais energética. Nessa estrutura, formaram-se duas ligagdes de hidrogénio de
dois centros: uma entre 025-H26---N1, entre a H20 e 0 NH2, com angulo de 171,46° e distancia
de 1,94 A entre H-N e de 0,98 A entre 025-H26; e uma ligag&o entre 028---H15-N6, composta
pela H20 e o NH, com angulo de 172,03° e distancia de 1,98A entre O---H. Também formou-
se um angulo diedro de -119,5° entre H13-N1:--H26-025 e de 63,80° entre N6-H15---028—
H30.
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O momento de dipolo obtido na conformagéo Ci1:.2#3 e C1:2#4 foi igual a 3,88 e 2,24 D,

respectivamente. Apesar de uma molécula de H-O ter interagido em outro grupo, assim como
em Cy1#2, a interacdo de uma das aguas com o NH do grupo indol em C1:2#3 provocou um
aumento mais pronunciado no momento de dipolo e na distribuicdo de carga da TRYP (Figura
2). Resultando, portanto, em um complexo 2,53 D mais polar do que a TRYP isolada e 1,64 D
mais polar do que aquele que interagiu apenas com 0 NHz (C1.2#4).

Transicdes Eletrénicas Verticais S1<—So

As transigdes eletronicas verticais S1«—So sdo determinadas pelos orbitais moleculares
de fronteira, compostos pelo Orbital Molecular Ocupado de Maior Energia (HOMO) e pelo
Orbital Molecular Desocupado de Menor Energia (LUMO). A densidade do HOMO representa
areas suscetiveis a ataques eletrofilicos, enquanto a densidade do LUMO representa as areas
mais suscetiveis a ataques nucleofilicos. Por isso, esses orbitais apresentam importantes papéis
na compreensdo de diversas propriedades eletronicas, interaces intermoleculares e na
determinacédo da energia minima de excitacdo de um composto (FOWLER; PISANSKI, 2010).

Nos célculos das transicdes eletronicas da TRYP isolada foi not6rio a ocorréncia de uma
predominéancia do orbital HOMO nos atomos do grupo indol e no CH2-CH2-NH> (etanamina).
J& o orbital LUMO da TRYP se dispds apenas nos a&tomos do anel indol. Na Tabela 3 estdo
apresentados os resultados da variacdo de energia dos orbitais moleculares de fronteira HOMO
e LUMO (AE, em eV), do comprimento de onda da transi¢do eletrénica Si<— So (A, em nm), e
da forga do oscilador (f) paraa TRYP e os complexos, ao nivel B3LYP/6-31G(d,p). Também
sdo mostrados os resultados dos valores absolutos da variacdo de energia coulombiana
(IAE coutoms|, €m kI mol™) do estado Soe Si, dos complexos 1:1 e 1:2.

Como descrito anteriormente, em C1.1#2, a agua interagiu com o NH do indol. Porém,
tanto o orbital molecular HOMO quanto o LUMO se localizaram apenas no N do NH, ndo
havendo participacéo desses orbitais no H. Em Cy12#3, ocorreram interagdes entre uma H20 na
mesma posicdo de C1.1#2, mas a segunda H2O interagiu apenas com o orbital HOMO que se
encontrou no N do NH.. Essas intera¢es ocasionaram uma respectiva diminui¢éo de 0,080 e
0,067 eV no valor do AE se comparado com o da TRYP isolada. Consequentemente, houve um
aumento de 4,46 e de 3,72 nm no comprimento de onda (efeito chamado de desvio ao vermelho,
ou red shift) na banda de absorcdo UV-visivel da TRYP nessas duas estruturas.

Nas conformacdes Ci.1#1 e Ci2#4, a H20O interagiu com o N do NH2, onde o orbital

HOMO se disp6s, mas ndo houve interagcdes com os atomos em que o orbital LUMO se
8
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localizou. As ligagdes de hidrogénio nessas duas estruturas acarretaram em um aumento de

0,0127 e 0,0159 eV no AE da TRYP, respectivamente. Consequentemente, ocorreu uma
diminuicdo de 0,70 e 1,04 nm no comprimento de onda da banda de absor¢do UV-visivel da
TRYP, efeito chamado de desvio ao azul, ou blue shift. Schmitt et al. (2006), também relataram
um blue shift de 0,0038 eV, obtido teoricamente, e de 0,0051 eV, experimentalmente, na

interacdo entre HoN--H>0O, bem como uma diminuicdo na distancia da ligacéo.

Tabela 3: Dados obtidos nas transic@es eletronicas S1<—So, onde AE (em eV) é a diferenca de energia HOMO-
LUMO, A (em nm) é o comprimento de onda da transi¢do, f é a forga do oscilador, paraa TRYP e para 0s
complexos, ao nivel 6-31G(d,p). O médulo de AEcouoms (em kJ mol?) ¢ a variagdo de energia das interagdes

coulombianas para os estados Sp e S1 dos complexos.

TRYP Curai#l Crai#2 Cu12#3 Cuia#td
AE (V) 4,7541 4,7668 4,6741 4,6871 4,7730
A (nm) 260,80 260,10 265,26 264,52 259,76
f 0,0646 0,0643 0,0621 0,0618 0,0648
IAE coutomp | 20,66 (So) | 8,55(S0) | 28,52 (So) | 31,45 (So)
(kJ mol%) o 18,54 (S1) | 12,78 (S1) | 31,22(S1) | 29,64 (S1)

Fonte: Prépria, 2020.

De acordo com Hobza et al. (2002), o red shift na transicdo eletronica envolve
amplamente a transferéncia de carga eletrénica do receptor de prétons, Y, para o orbital
molecular sigma-antiligante (¢*) do doador de prétons, X, alongando e enfraquecendo a ligacéao
H-X. Ja o blue shift resulta de transferéncias de carga eletrénica movendo-se do receptor para
as partes externas do doador, seguida de rearranjos eletronicos e estruturais que produzem uma
diminuicdo da distancia, ou fortalecimento, da ligacdo X—H. Isso indica que a ligacdo H—X nos
complexos C1.1#2 e C1o#3 foi enfraquecida na transicdo eletrdnica, enquanto que em Cy.1#1 e
Cu12#4 ocorreu um fortalecimento dessa interagéo.

Nem sempre é possivel observar as mudancas na distribuicdo de carga dos diferentes
estados eletrénicos apenas por meio do mapa da densidade eletronica. Numa primeira
aproximacdo, as mudancas em |AEc,.iomp| €Ntre os diferentes estados eletrdnicos podem
estimar a desestabilizacdo, ou estabilizacdo, eletrostatica causadas pela formacédo das ligacbes
de hidrogénio e transicdo eletrbnica, apresentando quantitativamente as mudancas na
distribuicdo de carga em funcdo da distancia das mesmas.

Dessa forma, 0 |AE¢oui0mp| NO estado Si das conformagbes Ci:1#1 e Cio#4 foi 2,12 e
1,81 kJ mol? menor do que no estado So, respectivamente. Ou seja, esses complexos
mostraram-se eletrostaticamente mais instaveis no estado S: do que no estado So. Mas nos
complexos C1:1#2 e C12#3, 05 |AEouiomp | Obtidos no estado S; foram, respectivamente, 4,23
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e 2,70 kJ mol™! maiores do que no estado So, resultando em complexos eletrostaticamente mais

estaveis no estado Si. Portanto, a diminuicao do |AE¢,ui0mp | NO €stado S1, em comparagdo com
0 estado So, ocasionou o blue shift na banda de absor¢do UV-visivel da TRYP e uma
desestabilizacdo eletrostatica do estado excitado nos complexos onde a agua interagiu com o
NH. comparado com o S; da TRYP isolada. J4 0 aumento no |AE¢ouiomp| NO estado Sy,
comparado com o So, ocasionou um red shift e, consequentemente, uma estabilizagdo

eletrostatica do estado excitado dos complexos onda a &gua interagiu com o NH do grupo indol.

CONSIDERACOES FINAIS

De fato, as ligacbes de hidrogénio causam mudancas significativas tanto nas
preferéncias conformacionais quanto nas propriedades eletrdnicas das biomoléculas. Nesse
trabalho, analisamos as mudancas estruturais e a estabiliza¢ao adicional causadas pela formagéo
de ligacGes de hidrogénio com uma/duas moléculas de agua na TRYP. Onde, no estado
fundamental, a ligacdo de hidrogénio entre N---H, formada na intera¢cdo com o grupo funcional
NHo., tanto no complexo 1:1 quanto no 1:2, mostrou-se mais estavel e mais forte do que a ligagédo
O--H, formada entre 0 NH do grupo indol e a agua, e acarretou em um momento dipolar
significativamente menor.

Ademais, nas transicdes eletronicas verticais, os complexos Ci.1#1 e Cio#4, onde
ocorreram interagdes da/das H>O apenas com o grupo NH2, ocorreu um aumento no AE em
comparacdo com o da TRYP isolada. Consequentemente, houve uma diminuicdo no
comprimento de onda (blue shift) da banda absor¢do UV-visivel. Ja no complexo C1.1#2, onde
a 4gua interagiu no NH do indol, e no C1:2#3, onde uma das &guas interagiu no NH e a outra no
NH2, ocorreu uma diminuicdo no AE. Como consequéncia, verificou-se um aumento no
comprimento de onda (red shift) da banda de absor¢cdo UV-visivel da TRYP.

Também ocorreram consideraveis mudancgas no |AE¢c,ui0mp | €Ntre 0s estados So e S,
devido as mudancas nas transferéncias de carga nos dois estados eletronicos. Os complexos
onde a &gua interagiu com o NH> obtiveram um |AE cyy10mp | Maior no estado So do que no Sy,
por isso, foram eletrostaticamente desestabilizados na transicédo eletronica. Ja as conformacdes
onde a agua interagiu no NH obtiveram um |AE;,,10mp| Maior no estado Si, estabilizando
eletrostaticamente a transicao eletrénica.

Como pespectivas para trabalhos futuros pretende-se estudar as propriedades

vibracionais das conformac6es estudadas nesse trabalho e analisar a formacao de ligacbes de
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hidrogénio entre a triptamina e a 4gua interagindo em diferentes posi¢des, bem como aumentar
a quantidade de moléculas de dgua que interagem simultaneamente com esse neurotransmissor.
Os célculos realizados neste trabalno podem, ainda, ser replicados em outros

neurotransmissores, ou biomoléculas.
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