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RESUMO

A estrutura e estabilidade de clusters (fenilalanina),-Na" foram analisadas a nivel tedrico e
experimental. Nossos resultados experimental e tedrico mostraram que os clusters de (fenilalanina),-
Na" na fase gasosa tendem a formar principalmente anéis planares de quatro membros. A simetria
particular do cluster e o pequeno momento de dipolo nessas configuracdes especificas sugerem que
sua estabilidade pode estar associada a um perfeito alinhamento das moléculas de residuos de amino
4cidos, maximizando interacdes eletrostaticas atrativas causadas por mudancas na taxa de distribui¢cdo
dos clusters.

Palavras-chaves: Clusters de (fenilalanina),-Na*, ESI-MS, Propriedades eletronicas.

INTRODUCAO

fons metdlicos sdo cofatores essenciais em muitas proteinas importantes, varios estudos
foram realizados para a compreensdo dos fatores que regem a ligacdo metdlica em metaloproteinas
(van Eldik, 2005; Timerbaev, 2006).

Entre os estudos com ions metdlicos, a quimica de metais alcalinos tem recebido um
crescente interesse durante as décadas passadas (Benzakoura, 2004; de Carvalho, 2009; Cooks, 1994),
porque seus cdtions desempenham um papel importante, especialmente nos processos bioquimicos.
Eles interagem com as proteinas e peptideos para controlar propriedades estruturais e regulatérias
(Dougherty, 1996; Sauer, 1989). O estudo do papel dos cations alcalinos na conformacao de peptideos
e de suas interagdes com aminodcidos merece uma atencio especial em relacdo a interpretacdo de
alguns fendmenos da biologia molecular.

Clusters de fons de metal alcalino apresentam propriedades estruturais, magnéticas e
cataliticas incomuns (van Eldik, 2005), que dependem de sua estrutura eletronica, diferentes daqueles
do atomo sozinho (Timerbaev, 2006).

Nesta linha, a fenilalanina é muitas vezes escolhida como uma unidade representante da
cadeia hidrofébica em uma proteina (van Eldik, 2005). Para simular o que pode ocorrer na biologia,
onde o nicleo hidrofébico-metal alcalino é um componente importante, pretendemos realizar um
estudo de varios clusters de Na * com moléculas de fenilalanina.

Do lado tedrico, calculos de estrutura eletrOnica em clusters de metal alcalino sdo um desafio
considerdvel, o que é devido a possibilidade de varios isdbmeros, bem como a natureza dos fons de
metal alcalino, o que leva a diversas interagdes entre fons metélicos e o ligante (de Carvallho, 2009;
Ramalho, 2009).

Assim, o objetivo principal deste trabalho € estudar a interacdo entre os 4tomos de
fenilalanina e Na " na fase gasosa, recorrendo a abordagens tedricas e experimentais.
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MATERIAL E METODOS
Estudos por ESI- MS

A andlise da composicdo da solugdo apés a reagdo, foi realizada através da introdugdo de
aliquotas da solucio na fonte de ESI com uma bomba de seringa a uma vazio de 5 mL min"'. Os
espectros foram obtidos em média de 50 scans de 0,2 s cada. Condi¢Oes tipicas de ESI foram as
seguintes: temperatura capilar de 1508° C; gas de arraste (N,) a uma vazio de 20 unidades (cerca de 4
L min-1), de tensdo de spray 4 kV; tensdo capilar de 25 V; tensdo de lente do tubo de 25 V.

Calculos de quimica quantica

Os célculos foram realizados com o pacote de Gaussian 03. Todos os estados de transi¢ao,
intermedidrios e precursores envolvidos foram calculados. Cada conférmero foi totalmente otimizado
com os métodos PM3 e DFT. O perfil de energia em geometrias DFT selecionados ao longo do
caminho da reacdo foi calculado em nivel HCTH da teoria com a func¢do de base LANL2DZ. Este
procedimento computacional foi utilizado anteriormente em sistemas semelhantes com sucesso (da
Cunha, 2004; Silva, 2006). Além disso, apds cada otimizagdo, a natureza de cada ponto estaciondrio
foi estabelecida calculando e diagonalizando a matriz Hessiana (matriz forca constante).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para identificar o comportamento de clusters de metais alcalino em fase gasosa, a reacdo
quimica entre o aminoécido fenilalanina e fon Na+ foi simulada. A identifica¢do dos intermedidrios da
reacdo foi realizada pelo equipamento ESI-MS. E interessante notar que o sinal correspondente a m / z
= 683 foi o mais intenso no espectro de massa (Figura 1), o qual corresponde a quatro moléculas de
fenilalanina e um 4tomo de sédio. De acordo com nossos célculos, o fragmento de m / z = 683,0 é
devido a formacdo de tetramero entre quatro moléculas de amino4cido fenilalanina com um dtomo de
Na *. E interessante mencionar que o fragmento m / z = 683,0 pode também referir-se a todos os
multiplos de tetrimeros. Por exemplo, oito moléculas de fenilalanina ligada a dois dtomos de Na *
pode levar a um mesmo fragmento.
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Figura 1. Espectro de massas para solugdo de fenilalanina e solug¢do de Na™.
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O fragmento m/z = 188,0 estd associado & mesma proporc¢ao de moléculas de fenilalanina e os
nimeros de dtomos de Na'. O fragmento m/z = 353,0 estd relacionada a duas moléculas de
fenilalanina e um dtomo de Na®, enquanto o fragmento m/z = 166 corresponde a fenilalanina
protonada.

Foram realizados cdlculos de energia livre de Gibbs para os fragmentos relacionados com
clusters de fenilalanina e Na* presentes no espectro de massa. Cada situagdo foi investigada através de
diferentes geometrias e ambientes de coordenacdo entre residuos de fenilalanina ligados ao cétion
através dos grupos amino, C=0 ou OH. Para os tetrAmeros, fragmento de m/z = 683, o 4tomo de Na*
ligado alternadamente aos grupos C=0 e OH foi o modelo mais estavel.

Assim, a fim de se esclarecer este fato através de um ponto de vista termodindmico, realizou-
se calculos para uma curva de energia potencial (CEP) variando os comprimentos de ligacdo Na --
0O=C, Na --- OH e Na -- NH2 (Figura 2).
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Figura 2. Curva de energia potencial para ligagdo entre o dtomo de Na" com os gurpos NH,,
C=0 e OH.

Dados da Energia Livre de Gibbs indicam que o grupo carboxila fornece uma ligagdo quimica
mais estdvel com o dtomo de Na® do que ambos os grupos amino e hidroxila do residuo de
aminodcido.

CONCLUSAO

A partir dos resultados experimentais e teéricos, podemos notar que a formagao de clusters
de (fenilalanina),-Na" na fase gasosa é construida com base na maximiza¢do do nimero de anéis
planares de quatro membros.
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