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Streszczenie

Przedmiotem mojej pracy doktorskiej sa badania struktury n-elektronowej tautomerdw zasad
kwaséw nukleinowych (adenina, tymina, guanina i cytozyna) oraz ich komplekséw powstatych z
udziatem wigzan wodorowych i oddziatywan z kationami metali alkalicznych. Wyniki
przeprowadzonych badan zostaly przedstawione w serii publikacji, w ktoérych przeanalizowano
najwazniejsze zagadnienia zwigzane z wzajemnymi relacjami pomiedzy tautomeryzacja,
aromatycznoscig i oddziatywaniami miedzyczasteczkowymi wymienionych powyzej zasad.

Rozdziat 1 przedstawia aktualny stan badan wspomnianych powyzej zagadnief. W rozdziale
2 oméwilam zastosowane metody obliczeniowe oraz koncepcje (pojecia) wykorzystywane do
opisu réznorodnych charakterystyk ilosciowych badanych uktadow. Rozdziat 3 — to komentarz do
publikacji stanowigcych dokumentacje rozprawy doktorskiej, ktére zamiescitam na koncu pracy.

W zaleznosci od otoczenia, zasady DNA moga uczestniczyé w réznych oddzialywaniach
miedzyczasteczkowych. Aby ujawni¢ wplyw tego rodzaju oddzialywah na delokalizacje -
elektronowg w biologicznie waznych uktadach heterocyklicznych, podjetam systematyczne
badania kilku najbardziej stabilnych tautomeréw zasad DNA, jednoczesnie wybierajge takie, dla
ktorych dostgpne byty wyniki badan doswiadczen tradycyjnych. Powstale w wyniku oddzialywan
kompleksy, w fazie gazowej, badatam metodami chemii obliczeniowe] stosujgc poziom teorii
B3LYP/6-311++G(2d,2p). Obliczenia DFT sa znacznie tadsze w poréwnaniu z metodami ab
initio, uwzgledniaja korelacje elektronowa i dostarczaja dane o wystarczajacej doktadnosei i
wiarygodnosci. Zmiany struktury elektronowej indywidualnych tautomeréw opisywalam poprzez
redystrybucjc; tadunkéw atomowych oraz wykorzystujgc ilosciowe charakterystyki
aromatycznosci (HOMA, NICS, suma indeksow wigzan Wiberga).

Prezentacje wynikow badan poszczegdlnych zasad DNA podzielitam na dwie czesci.
W pierwszej czgsci skoncentrowatam si¢ na opisie struktury elektronowej uktadow
nieoddziatujacych, zwracajac szczegdlna uwage na role réznych grup funkcyjnych dotgczonych
do pierscieni aromatycznych. Zauwazylam, ze obecnos¢ w zasadach DNA takich grup

egzocyklicznych jak amino/imino albo karbonyl/hydroksyl bardzo wptywa na trwatos$é




poszczegdlnych tautomerdw i ich strukture n-elektronowa, a takze zwigksza czuto$¢ tych uktadow
na wptyw oddziatywan migdzyczasteczkowych. Zaobserwowatam takze, iz aromatyczno$¢
tautomeréw zalezy w wiekszym stopniu od rodzaju grup egzocyklicznych i ich charakteru
elektronowego niz od ich ilosci. Jedynie grupy funkcyjne polaczone z pierScieniem poprzez
wigzanie podwdjne (grupy imino i karbonylowe) moga powodowaé znaczace obnizenie
delokalizacji m-elektronowej, podczas gdy tautomery bez tych grup charakteryzuja si¢ znaczng
aromatycznoscia.

W drugiej czesci komentarza przedétawi}am wyniki badan wptywu na strukturg elektronowg
zasad DNA takich czynnikéw jak kompleksowanie poprzez tworzenie wigzan wodorowych oraz
oddziatywania z kationami metali alkalicznych Trzy rodzaje ukladéw modelowych byly
przedmiotem analizy: (i) uktady z neutralnym wiazaniem wodorowym z uczestnictwem HF, (ii)
uktady z wigzaniem wodorowy z anionem fluorkowym, F~, oraz (iii) kompleksy z kationami Li",
Na® i K*. W przeprowadzonych badaniach uwzglednitam wszystkie centra kwasowe i zasadowe
poszczegdlnych tautomeréw zasad DNA. Energie oddziatywan wyznaczatam stosujgc model
supramolekularny za$ charakterystyke oddzialywan analizowatam stosujgc teorie: Quantum
Theory of Atoms in Molecules (QTAIM) oraz Natural Bond Orbital (NBO). Puryng, pirymidyne
oraz imidazol - uklady macierzyste zasad DNA, wybratam jako ukfady testujagce wybrang
metodyke badawcza. Poréwnanie aromatyczno$ci poszezegdlnych tautomerdéw i ich kompleksow
wykazalo, ze neutralne wigzania wodorowe w matym stopniu wptywaja na ich aromatycznos¢.
Natomiast oddziatywania poprzez wigzanie wodorowe z przeniesieniem tadunku oraz z kationami
moga powodowac znaczace zmiany aromatycznosei, zaréwno w poszezegoélnych pierscieniach jak
i w calej czasteczce. Zmiany strukturalne mozna bylo zaobserwowaé zaréwno w najblizszej
odlegtosci od ,.centrum réakcji” jak i w bardziej odleglych rejonach czasteczki. Te daleko
zasiegowe zmiany strukturalne, a takze ich wielko$¢, bardzo zalezaly od miejsca i rodzaju
oddziatywan. Zmiany aromatycznosci powodowane przez oddziatywania z kationami sg podobne
do tych obserwowanych w przypadku komplekséw z wiazaniem wodorowym i zaleza
monotonicznie od wzrostu promienia jonowego kationu. Na ogét silne oddziatywania powodujg
najwigksze zmiany aromatyczno$ci badanych uktadéw. Wazng obserwacjg jest to, ze system 7-
elektronowy pierécieni szesciocztonowych jest bardziej czuty na zaburzenia niz ukladow
pieciocztonowych. W przypadku zasad purynowych zmiany struktury m-elektronowe;j

w pierécieniu pirymidynowym przewazajg zmiany stwierdzone w pierscieniu imidazolowym i




odgrywaja zasadniczg role w ocenie zmian aromatycznosci obserwowanych w tautomerach
adeniny i guaniny. Jest niejako regula, ze najbardziej aromatyczne tautomery sa bardziej odporne
na dziatajace na nie zaburzenia niz tautomery o nizszej aromatycznosci, ktore moga zmieniaé

aromatyczno$¢ nawet o 1/4 skali HOMA.
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