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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность  темы.  Распределение  электронной  плотности  является 

важнейшей характеристикой  молекул, определяющей  их  физико­химические 

свойства,  реаквдюнную  способность  и  биологическую  активность.  К 

настоящему  времени  разработано  достаточно  много  теоретических  и 

экспериментальных  методов  оценки  зарядового  распределения.  Модель 

точечных зарядов является широко применяемым способом описания такого 

распределения.  Для  малых  молекул  точная  картина  зарядового 

распределения  может  быть  получена  при  помощи  неэмпирических 

квантовохимических  расчетов.  Полуэмпирические  расчетные  методы  дают 

возможность  достаточно  быстро  оперировать  малыми  и  средними 

молекулами  (до  20­30  неводородных  атомов).  Метод  прецизионного 

рентгеноструктурного  анализа  позволяет  получать  достаточно  подробные 

карты экспериментальной электронной плотности молекул в кристалле. 

Вместе с тем, значительную роль в оценке зарядового распределения в 

молекулах  ифают  подходы,  которые  основываются  на  классических 

принципах  и используют  в  качестве  параметров  различные  молекулярные  и 

атомные  характеристики,  такие  как  электроотр1щательность,  жесткость, 

поляризуемость, дипольный момент, ковалентный радиус. Реализация такого 

типа  параметрических  методов  не  требует  значительных  вычислительных 

ресурсов  и  сложной  экспериментальной  техники,  тем  не  менее  получаемые 

величины весьма реалистично отражают картину зарядового распределения в 

молекулах. Очевидным  стимулом  для развития подобных  методов  являются 

потребности  медицинской  химии,  химии  биополимеров,  а  также 

компьютерного  молекулярного  дизайна  и  методов  анализа  количественных 

соотношений  "структура  ­  биологическая  активность"  и  "структура  ­



свойство"  (QSAR/QSPR)  в  быстрых  и  эффективных  способах  расчета 

частичных зарядов, так как временные затраты, необходимые для серьезного 

квантовохимического  расчета  достаточно  больших  молекул  оказываются 

неприемлемьши  даже  в  случае  применения  самых  современных 

быстродействующих  компьютеров (время счета неэмпирических задач растет 

пропорционально  примерно  четвертой  степени  от числа  базисных  функций, 

включенных в расчет). 

Таким  образом,  актуальной  задачей  органической  химии  является 

разработка  такого  метода  расчета  частичных  атомньпс  зарядов,  который  а) 

был  бы  применим  к  молекулам  произвольной  сложности,  включая 

биомолекулы;  б)  использовал  бы  несложную  и  быструю  вычислительную 

процедуру  и  малое  число  параметров;  в)  обеспечивал  бы  очевидную  связь 

получаемых величин с электронными свойствами химических соединений. 

Диссертационая работа выполнялась в рамках инициативного  проекта, 

поддержанного  Российским  фондом  фундаментальных  исследований  (грант 

98­03­32955а) 

Цель работы. Целью работы являлось  создание  нового  метода расчета 

частичных атомных зарядов, пригодного для быстрой и эффективной оценки 

зарядового  распределения  в  достаточно  сложных  органических  молекулах. 

Возможность интерпретации экспериментальных результатов и предсказания 

физико­химических  свойств  и  реакционной  способности  молекул 

представлялась  необходимым  конечным  результатом  данной  работы. 

Заявленную  цель  предполагалось  достичь  путем  разработки  оригинальной 

процедуры  выравнивания  электроотрицательностей  (ЭО),  основанной  на 

математическом  формализме  теории  электрических  цепей,  и  частичного 

усовершенствования  системы  применяемых  параметров  (орбитальных 

электроотрицательностей). 



Научная новизна работы заключается в следующем: 

­  предложен  метод  расчета  частичных  атомных  зарядов  и  других 

электронных  дескрипторов,  основанный  на  новом  принщше  выравнивания 

ЭО.  В  отличие  от  других  эмпирических  расчетных  методов,  в  рамках 

предлагаемого  метода  выравнивание  электроотрицательностей  атомов  в 

молекуле  осуществляется  по  аналогии  с  выравниванием  электрических 

потенциалов  в  узлах  замкнутой  электрической  цепи.  Метод  прил1еним  не 

только к нейтральным молекулам, но также к ионам и свободным радикалам. 

Для  обеспечения  возможности  корректного  расчета  ароматических  и 

сопряженных  соединений  была  разработана  и  встроена  в  метод 

модифицированная версия метода МО Хюккеля; 

­  предложена  новая топологическая  модель молекулярной  структуры  ­

орбитальный  граф  ­  которая  в  отличие  от  ранее  предложенной  модели 

молекулярного  графа позволяет  учитывать  при расчете  атомных  зарядов  не 

только  связывающие  орбитали,  но  также  дважды  занятые  и  вакантные 

орбитали; 

­ с целью усовершенствования шкалы орбитальных ЭО в рамках метода 

валентных схем с использованием топологической теории атомов в молекуле 

вычислены  ЭО  гибридных  орбиталей  галогенов  в  основном  валентном 

состоянии; 

­  с  помощью  разработанного  метода  получены  корреляционные 

уравнения  для  расчета  химических  сдвигов  электронной  спектроскопии, 

спектроскопии  'Н  ЯМР,  констант  квадрупольного  взаимодействия  на  ядрах 

^^С1,  констант  диссоциации  (рКа) простых  гидридов,  сродства  к  протону 

аминов,  констант  скорости  реакции  сольволиза  хлорорганических 

соединений в этаноле и тафтовских констант заместителей с*. 

Практическая  значимость  работы  заключается  в  создании  нового, 

быстрого  и  эффективного  метода  расчета  частичных  атомных  зарядов  в 
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органических  молекулах,  ионах  и радикалах. Настоящий  метод  программно 

реализован  и  может  быть  использован  для  моделирования  физико­

химических свойств и реакционной способности органических соединений. 

Апробация.  Результаты  работы  докладывались  на  IX  Международной 

конференции  по  количественным  соотношениям  «структура  ­  активность» 

QSAR2000  (Бургас, Болгария,  2000), на Международной  школе­семинаре  по 

компьютерной  автоматизации  и  информатизации  в  науке  и  технике 

ACS'2000,  а  также  на  семинарах  лаборатории  органического  синтеза 

Химического факультета МГУ. 

Публикации. Основное содержание диссертационной работы  отражено 

в 4  статьях,  одна  из  которых  находится  в  печати,  и  2  тезисах  докладов  на 

конференциях. 

Структура  и  объем  диссертации.  Диссертация  общим  объемом  125 

страниц  состоит  из  введения,  литературного  обзора,  теоретической  части, 

обсуждения  результатов,  выводов  и  списка  литературы  (111  ссылок), 

включает 19 рисунков и 19 таблиц. 

СОДЕРЖАНИЕ  РАБОТЫ 

Во  введении  обосновывается  актуальность  темы  диссертационной 

работы и намечаются основные направления исследований. 

Первая  глава  представляет  собой  критический  обзор  литературы, 

посвященной  различным  методам  расчета  зарядового  распределения  в 

молекулах.  Обсуждены  такие  известные  квантовохимические  методы,  как 

анализ  заселенностей  по  Малликену  и  по  Левдину,  анализ  натуральных 

заселенностей  Рида  ­  Вейнхольда,  извлечение  атомных  зарядов  из 

молекулярного  электростатического  потенциала,  пространственное 

интегрирование  электронной  плотности  по  Бейдеру,  а  также  ряд  других. 



Также обсуждены методы, основанные  на различных  классических  моделях. 

Показано,  что  большинство  подобных  методов  основано  на  принципе 

выравнивания  электроотрицательности,  впервые  сформулированном 

Сандерсоном  в  1950­х  годах.  Особое  внимание  уделено  методу  частичного 

уравнивания  орбитальных  ЭО,  предложенном)'  Гастайгером  и  Марсили  в 

1980  году,  который  рассматривается  как  метод  сравнения  по  отношению  к 

предлагаемому в диссертационной работе методу. 

Во  второй  главе  изложены  основные  теоретические  положения, 

лежащие  в  основе  предлагаемого  метода.  Обсуждается  решение  трех 

основных  задач:  а)  выбор  адекватной  модели  представления  молекулярной 

структуры; б) разработка  эффективной  процедуры  выравнивания  ЭО атомов 

в молекуле; в) выбор оптимальной системы параметров метода (шкалы ЭО). 

В  разделе  2.  1  обсуждаются  две  возможные  модели  представления 

химических  структур  на  топологическом  уровне.  Первая  из  них, 

молекулярный  граф  (МГ),  широко  применяется  для  формализации  и 

компьютерного  представления  химической  структурной  информации. 

Практически  все эмпирические  методы расчета частичных  атомных  зарядов 

основаны на этой модели. Однако, оказывается, что только для шкал атомных 

ЭО (шкалы Полинга, Сандерсона, Оллреда­Рохова и др.) модель МГ является 

адекватной.  К  сожалению,  модель  МГ  не  позволяет  в  полной  мере 

использовать возможности такой развитой и гибкой системы параметров, как 

шкала  орбитальных  3 0 ,  разработанная  Хинце  и  сотр.  в  1960­1980­х  годах. 

Дело  в том,  что  в  рамках  модели  МГ  возможен  учет  только  связывающих 

атомных  орбиталей,  а  дважды  занятые  и  вакантные  орбитали  из 

рассмотрения  исключаются, несмотря на важность их участия  в химическом 

связывании, особенно в координационных и гипервалентных  соединениях. 
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Рис. 1. Молекулярные графы этана, этилена, ацетилена, фторида водорода, борана и 
соответствующие  им  орбитальные  графы  (наполовину  закрашенные,  полностью 
закрашенные и незакрашенные  кружки на диаграммах  ОГ обозначают, соответственно, 
связывающие, дважды занятые и вакантные орбитали). 

В  связи  с  этим  нами  была  предложена  новая  модель  представления 

химической  структурной  информации  ­  орбитальный  граф.  Орбитальный 

граф (ОГ) получается  из молекулярного  графа заменой каждой вершины МГ 

полным  подграфом  (кликой),  размерность  которого  А  равна  числу  всех 

валентных  атомных  орбиталей, центрированных  на данном  атоме. Примеры 

некоторых МГ и соответствующих им ОГ приведены на рис. 1. 

В  разделе  2.  2  подробно  описывается  математический  аппарат 

выравнивания ЭО для модели МГ. В качестве основного допущения принято, 

что  валентная  электронная  плотность  молекулы  распределяется  .между 

атомами  пропорционально  их  электроотрицательностям  (Кирпиченок, 



Зефиров,  1987). Чтобы  смоделировать  такое распределение,  было  признано 

целесообразным воспользоваться  формальной  аналогией между молекулой и 

электрической  цепью.  Таким  образом  молекула  представляется  в  виде 

электрической  цепи,  состоящей  из  узлов  (точек  разветвления),  —  им 

соответствуют  атомы  —  и  проводящих  участков  (ветвей),  имитирующих 

химические  связи,  которые  обладают  некоторой  проводимостью.  На  рис. 2 

приведены  молекулярный  граф  ацетонитрила  и  соответствующая 

электрическая цепь. 

i  i  П  И 
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Рис. 2. Молекулярньш qэaф ацетонитрила и соответствующая электрическая цепь. 

Такое  представление  молекулы  дает  возможность  использовать 

математический  формализм  теории  электрических  цепей,  а  именно  метод 

узловых  потенциалов.  При  помощи  этого  метода  можно  рассчитать 

потенциалы  в  узлгк  электрической  сети  с  известной  топологией,  если 

известны  токи  и  проводимости  ветвей.  Для  этого  в соответствии  с  первым 

законом Кирхгофа необходимо составить систему уравнений для всех узлов, 

кроме  одного —  базисного,  его  потенциал  принимается  нулевым,  при  этом 

токи записываются согласно закону Ома: 

IY,­<P,=J:J,  (1) 
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где Vij ­ проводимость ветви, соединяющей узлы / uj,  взятая со знаком минус; 

F„  ­  сумма  проводимостей  ветвей,  присоединенных  к  узлу  J;I,iJj  ­

алгебраическая  сумма  произведений  ЭДС  на  проводимость  (токов)  всех 

ветвей,  присоединенных  к  /­тому  узлу.  Более  удобно  записать  эту  систему 

уравнений в матричном виде: 

Y Ф = J,  (2) 

где  Ф  —  матрица­столбец  искомых  потенциалов;  Y  —  матрица  узловых 

проводимостей,  вообще говоря  комплексная; J  —  матрица­столбец  узловых 

токов. Если матрица Y не вырождена, то, очевидно, единственным решением 

этой системы является выражение: 

Ф = Y•^J  (3) 

Ранее  (Golender,  V.  Е.;  Drboglav,  V.  V.;  Rosenblit,  А.  В. J.  Chem.  Inf. 

Сотр. Sci.,  1981, 21,  196­204) было показано, что частным  случаем  матрицы 

У может являться матрица S следующего вида: 

S = ­A­bD­H  (4) 

где  А  ­  матрица  смежности  графа,  D  ­  диагональная  матрица  степеней 

вершин,  I  ­  единичная  матрица. Кроме того,  было  сделано  предположение, 

что  столбец  свободных  членов  в  уравнении  (2)  может  быть  составлен,  в 

принципе,  из  любых  характеристик  вершин  графа,  в  зависимости  от 

решаемой задачи. Это позволяет нам по аналогии с (2) записать формулу для 

выравнивания ЭО. Для этого подставим в уравнение (2) матрицу S вместо У, 

вектор­столбец  свободных  членов  Х"  составим  из  соответствующих 

стандартных значений 3 0  атомов _;)̂Д а вектор­столбец неизвестных X будем 

полагать составленным из новых, выравненных значений атомных ЭО  j , : 

SX = X''  (5) 

Решением  уравнения  (5)  будет  следующее  выражение:  X  =  S''  Х°.  В 

итоге получаются  новые, возмущенные молекулярным  окружением значения 



атомных  ЭО,  которые  будем  считать  ЭО  валентных  состояний  Xi>  или 

эффективными  ЭО,  в  отличие  от  исходных  стандартных  ЭО  ;)f,°.  При  этом 

атомные заряды  qt оказываются  безразмерными  величинами  и определяются 

как относительные изменения ЭО атомов при образовании молекулы: 

^ • ­ " ^  (^) 

где Хт ­ среднее геометрическое атомных электроотрицательностей. 

В разделе 2. 3 описывается npitMeHenne развитого формализма к модели 

ОГ.  Показано,  что  матрицу  S  можно  рассматривать  как  представление 

оператора  в  пространстве  значений  некоторого  непрерывного  свойства.  Из 

теории  функционата  плотности  известно,  что  ЭО  атома  может  являться 

таким  свойством.  Полная  энергия  атома  Е  в  некоторых  пределах  может 

рассматриваться  как  непрерывная  и  дифференцируемая  функция 

электронной  заселенности  данного  атома  «,­.  ЭО  определяется  как  первая 

производная энергии по заселенности при постоянном внешнем потенциале: 

(7) 
'ml  ip+i 

В  свою  очередь,  ЭО  может  быть  продифференцирована  с  получением  еще 

одного важного атомного свойства ­ химической жесткости: 

77  =  «1Р­ЕА  (8) 

В  приближении  конечных  разностей  оба  эти  свойства  выражаются 

через  потенциал  ионизации  IP  и  сродство  к  электрону  ЕА  данного  атома. 

Хинце  и  сотр.  распространили  эти  представления  на  случай  валентных 

атомных  орбиталей  и  получили  таким  образом  шкалу  орбитальных  ЭО  и 

жесткостей. Именно  эти  величины  используются  как  параметры  метода для 

модели  ОГ. Не  ограничиваясь  обычно  применяемой  в ряде  методов  второй 

степенью  разложения  энергии  Е  в  ряд,  мы  решили  использовать  более 

точную, кубическую зависимость Е от заряда. Выражение для энергии вида 



E{q:)=e'  + ^q,+  rjy  + dq^  (9) 

предполагает, согласно (7), квадратичную зависимость ЭО от заряда: 

Xi=Xi+r]?qi  + dq^  (10) 

Тогда, согласно (8), имеет место линейная зависимость жесткости от заряда, 

T]i=TJ°  +  dqi  (11) 

что согласуется с физическими представлениями об изменении эффективного 

размера атома с изменением его заряда. В уравнениях  (9) ­ (11) присутствует 

дополнительный  коэффициент  при  заряде  d,  который  позволяет  получить 

нормированные  значения  атомных  зарядов.  Нормировка  необходима  для 

сохранения условия электронейтральности молекулы, но в общем случае она 

зависит  от полного заряда системы, который равен нулю в случае молекулы 

или радикала, или равен ±1,  ±2 и т.  п. в случае ионных частиц. Эмпирический 

параметр  d  можно  связать  с  эффективными  размерами  атома.  Для  этого  в 

расчет  вводится  третий  параметр  ­  ковалентный  радиус  j­ro  атома  rj 

рассматриваемого  атома в определенном  валентном состоянии:rf,­ =—^,  где 

DM­  нормировочный множитель, одинаковый для всех атомов в молек}'ле. 

Теперь  для  вычисления  зарядов  орбиталей  необходимо  составить 

систему  пхк  квадратных  уравнений  и  включить  в  нее  условие  нормировки 

полного заряда системы: 

dr,qlk + nlk^nk + Znk  ­Xnk=^  (12) 

Решение  этой  системы  уравнений  позволяет  получить  распределение 

зарядов по всем атомным орбиталям молекулы, а полный электронный заряд 
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на  атоме  определяется  как  алгебраическая  сумма  зарядов  орбиталей, 

центрировашцк на данном атоме: Q = '^'!<}i • 

Изложенная  выше  теория  проиллюстрирована  на  примере  расчета 

зарядов  для  молекулы  ацетонитрила.  Ниже  изображен  орбитальный  граф 

ацетонитрила: 

Располагая  топологией  этого  графа,  выраженной  в  виде  матрицы  S,  и 

соответствующими  значениями  параметров,  можно  получить  следующее 

распределение частичных атомных зарядов: 

Табл. 1. Результаты расчета атомных зарядов для молекулы ацетонитрила 

атом  орбиталь  ЭО, 
В 

Выровн. 
ЭО,В 

Жестк. 
(т1),В/э 

Ковал. 
рад., А 

Нормир. 
(Л), В/э 

орбит. 
заряд,е 

атомн. 
заряд, е 

С 

ст{С­С)  8.06  8.109  6.565 

0.77 

6.576  0.007 

­0.064 С 
ст(С­Н)  8.06  7.904  6.565 

0.77 
6.529  ­0.024 

­0.064 С  ст(С­Н)  8.06  7.904  6.565  0.77  6.529  ­0.024  ­0.064 С 
ст(С­Н)  8.06  7.904  6.565 

0.77 
6.529  ­0.024 

­0.064 

С 

a(C­N)  10.47  9.119  6.972 

0.60 

6.614  ­0.204 

0.265 С 
7i(C­N)  5.73  8.086  5.473 

0.60 
6.452  0.365 

0.265 С  ji(C­N)  5.73  8.086  5.473  0.60  6.452  0.365  0.265 С 
ст(С­С)  10,47  8.774  6.972 

0.60 
6.529  ­0.260 

0.265 

N 

п  7.37  8.748  9.885 

0.55 

10.19  0.135 

­0.365 N 
a(N­C))  15.59  10.18  8.732 

0.55 
7.144  ­0.757 

­0.365 N  т­с)  7.87  8.721  6.325  0.55  6.624  0.128  ­0.365 N 
u(N­C)  7.87  8.721  6.325 

0.55 
6.624  0.128 

­0.365 

ЗхН  ст(Н­С)  7.18  7.542  6.422  6.605  0.055  0.055 

Раздел  2.  4  посвящен  параметризации  обоих  вариантов  метода.  На 

основе  проведенных  расчетов  показано,  что  среди  протестированных  шкал 

ЭО (Полинга,  Сандерсона,  Оллреда­Рохова  и Люо­Бенсона)  для  модели МГ 

наилучшей является шкала Полинга. 



Как  было  отмечено  выше,  для  параметризации  модели  ОГ 

использовалась  шкала  орбитальных  ЭО (Bergman, D.; Hinze, J. Structure and 

Bonding.  1987,  66,  145­190).  Однако  в  этой  шкале  оказались 

непредставленными  некоторые  важные  с  точки  зрения  химии  валентные 

состояния  атомов.  В  частности,  для  галогенов  в  литературе  приведены 

значения  ЭО и жесткости  только  для  чистых  s­ и р­состояний,  хотя  многие 

исследователи  (Малликен,  Рюденберг  и  др.)  считают,  что  галогены  в 

основной  валентности  гибридизованы,  а  их  связывающая  орбиталь  имеет 

некоторый  s­характер.  Для  выяснения  этого  вопроса  было  предпринято 

теоретическое исследование геометрии электронных пар валентной оболочки 

галогенов.  Метод  валентных  связей  (ВС)  и  квантовая  теория  «атомов  в 

молекуле»  (Р. Бейдер)  послужили  основными  инструментами  исследования. 

Неэмпирические  расчеты  модельных  соединений  одновалентных  галогенов 

(в качестве моделей использовались метилгалогениды) выполнялись в рамках 

ограниченного  метода Хартри­Фока  (ОХФ) и псевдопотенциального  «frozen 

core»  метода  Хэя­Уодга.  Оценка  s­характера  орбиталей  основывалась  на 

анализе  взаимного  расположения  электронных  пар  валентной  оболочки. 

Локализация  электронных  пар  определялась  из  анализа  топологии 

скалярного  поля  лапласиана  электронной  плотности  1(г)  =  ­V^p(r), 

полученного  из  волновых  функций  ОХФ.  Согласно  теории  «атомов  в 

молекуле»,  совокупность  геометрической  позиции  ядра  и  позиций  всех 

электронных  пар  валентной  оболочки  данного  атома  составляет  так 

называемый  «атомный  граф».  Геометрия  последнего  представляет  собой 

координационный многогранник и может быть проанализирована с помощью 

аппарата  теории  ВС.  Геометрия  атомных  графов  галогенов,  а  также 

соответствующие  sp­гибриды, их s­характер  и вьиисленные  путем линейной 

интерполяции орбитальные параметры сведены в табл. 2. 

12 



Табл. 2. Геометрия атомных графов и 
орбитальные характеристики галогенов 

Атомный граф  F  CI  Br  I 
./ХАЕ, град.  99.63  103.58  100.84  101.51 
зр­гибрид  „16 44 

sp 
.„'5S sp  sp  sp 

s­характер, %  5.7  11.7  7.33  8.3 
Орбитальная ЭО, В  13.24  10.52  9.03  8.66 
Жесткость, В/е  8.63  5.61  4.73  4.46 
ZEAE, град.  117,27  114.67  116.55  116.12 
sp­гибрид  sp  sp  c„2.24 sp  „„2 27 

sp s­характер, %  31.4  29.4  30.9  30.5 
Орбитальная ЭО, В  18.16  12.27  11.36  10.35 
Жесткость, В/е  8.18  5.46  4.51  3.96 

В разделе 2. 5 излагается процедура вычисления порядков связей 

и  71­зарядов  для  ароматических  и  сопряженных  ненасыщенных  систем. 

Данная  процедура  является  модификацией  метода  МО  Хюккеля,  в  которой 

вычисление  хюккелевской  матрицы  плотности  осуществляется  без  решения 

задачи  на  собственные  значения.  Д.ля  этой  цели  использована  матричная 

техника,  развитая  Холлом  и Рюденбергом  в  1950­х  годах.  Для  вычисления 

матрицы  порядков  связей  Р  ими  была  предложена  следующая  формула: 

Р  =  I  +  А '*  (А  )̂  '''',  где  А  ­  топологическая  матрица  графа  сопряженной 

системы, I ­  единичная матрица. Однако эта формула не позволяет учитывать 

влияние  гетероатомов  на  л­систему  и  рассчитывать  л­заряды,  кроме  того 

оказывается невозможным проведение расчетов для нечетных альтернантных 

систем (например, для аллил­катиона и т. п.) из­за неопределенности для них 

выражения  А "'.  Эту  математическую  проблему  мы  преодолели,  используя 

операцию  псевдообращения  матрицы  А* вместо  операции  обращения  А " . 

Используя  табулированные  параметров  для  гетероатомов  мы  вывели  для 

матрицы плотности первого порядка следующую формулу: Р' = I + Н  (Н  )  , 

где Н ­  хюккелевский гамильтониан. 



в  третьей главе обсуждаются результаты применения  вышеописанного 

метода  к  моделированию  физико­химических  свойств  и  реакционной 

способности органических соединений. 

В  разделе  3.  1  проведено  сопоставление  зарядов,  полученных  при 

помощи  описываемого  метода,  с  данными  ряда  неэмпирических 

квантовохимических методов. Было обнаружено очень хорошее качественное 

согласие, особенно для модели ОГ. 

В  разАеле  3.  2  для  широкой  выборки  соединений  исследована  связь 

получаемых  зарядов  со  спектральными  свойствами  молекул,  зависящими  в 

значительной  степени  от  распределения  электронной  плотности.  В  рамках 

простой  потенциальной  модели  построена  корреляция  энергии  связи  С­Is 

электронов  с  зарядами  на  атомах  углерода,  полученными  в  рамках  модели 

ОГ,  для  выборки  из  57  соединений  (всего  70  экспериментальных  точек). 

Построенная  модель  характеризуется  следующими  статистическими 

параметрами:  г  =  0.991,  s  =  0.44  eV,  F  =  3562.  График  соответствующей 

корреляционной зависимости изображен на рис. 3. 

Атомный  заряд,  с 

Рис. 3. График корреляционной зависимости энергии связи 
С­Is электронов от заряда на атоме углерода 
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Приведенные на рис. 3 данные подтверждают усиление взаимодействия 

Is  электронов  с  ядром  при  увеличении  положительного  заряда  на  атоме 

углерода, обусловленного частичной потерей электронной плотности. 

Также исследована  зависимость химического  сдвига в методе  'Н ЯМР 

от  частичного  заряда  на  атоме  водорода.  Удалось  выявить  отчетливую 

зависимость  химических  сдвигов  ПМР  от  зарядов  на  атомах  водорода.  В 

частности, для выборки из  15 хлорзамещенных алканов была получена очень 

хорошая  корреляция  химических  сдвигов  с  зарядами  на  атомах  водорода. 

Коэффициент  корреляции  составил R=0.994,  а стандартное  отклонение  0.22 

м. д. Эта корреляционная зависимость проиллюстрирована на рис. 4. 

о OS  010 

Атомный  заряд, е 

Рис. 4. График корреляционной зависимости химических сдвигов ПМР ог зарядов 
на атомах водорода для выборки из 15 хлорзамещенных алканов 

Как  видно  из  рис.  4,  увеличение  положительного  заряда  на  атоме 

водорода (например, при последовательном  галогенировании)  обуславливает 

сдвиг сигнала ЯМР в слабое поле. 

Кроме  того,  показано,  что  полученные  согласно  уравнению  (6) 

величины удовлетворительно коррелируют (г = 0.978, s = 8.7 МГц, F = 286) с 

данными  ЯКР.  Зависш­юсть  констант  квадрупольного  взаи.модействия  е Qq 

ядер  "С1 в различном  химическом  окружении  от заряда  на  атоме  хлора  qa 

продемонстрирована на рис. 5. 
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Рис. 5. Зависимость между константами квадрупольного взаимодействия атомов 
'̂С1 и зарядами на атомах хлора, рассчитанными по уравнению (6) в молекулах: 1  ­ LiCl; 2 

­ (СНз)зСС1; 3 ­ (СНз)2СНС1; 4 ­ CjHsCl; 5 ­ CH3CI; 6 ­ CHiCb; 7 ­ CHCI3; 8 ­ CCU; 9 ­ BrCl; 
10 ­ CIF; 11 ­ CI2; 12 ­ CIF3; 13 ­ ICl; 14 ­ CICN; 15 ­ KCl. 

Из данных рис. 5 видно, что константа квадрупольного взаимодействия 

e^Qq  увеличивается  с  ростом  отрицательного  заряда  на  атоме  хлора:  для 

ионных  соединений  (LiCl,  KCl)  она  имеет  наибольшие  значения,  для 

молекулярного хлора и интергалогенных соединений ­  наименьшие. 

В  разделе  3.  3  предпринята  попытка  выявить  взаимосвязь  некоторых 

термодинамических  и  кинетических  характеристтпс  химических  реакций  с 

электронными  дескрипторами  молекулярной  структуры,  в  частности,  с 

зарядами  на  активных  центрах.  Оказывается,  что  во  многих  случаях 

предлагаемый  метод  позволяет  интерпретировать  данные  по  химической 

реакционной  способности  и  делать  качественно  верные  предсказания.  Так, 

бьша  исследована  зависимость  термодинамической  кислотности  простых 

гидридов  в воде  при 25°С  (выраженной  в единицах рК^  от заряда на атоме 

водорода (рис. 6). 
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Рис. 6. Зависимость/)Ala простых гидридов в воде при IS^C от заряда на атоме 
водорода 

Только в пределах главных подгрупп отчетливо наблюдается  обратная 

зависимость  силы  кислоты  от  заряда  на  атоме  водорода.  Дело  в том,  что в 

конденсированной  фазе  полярность  связи  является  не  единственным 

фактором,  определяющим  кислотность.  С  одной  стороны,  уменьшение 

электроотрицательности  атома  неметалла  (и,  следовательно,  уменьшение 

полярности  связи)  снижает  вероятность  образования  водородных  связей,  с 

другой  стороны,  при  движении  вниз  по  группе  уменьшается  энергия  связи 

водород  ­  неметалл  ввиду  увеличения  эффективных  размеров  атома 

неметалла.  Если  же  в  качестве  дополнительной  независимой  переменной 

кроме заряда на атоме водорода взять ковалентный радиус соответствующего 

неметалла, то получившееся в результате двухпараметровое уравнение: 

рА:„= 106.592­318.853  ^я­78.192 7?,„„  (13) 

позволяет  получить  неплохую  общую  корреляцию  для  всех  рассмотренных 

гидридов (г = 0.980; s = 4.08; F = 99). 

Сродство  к  протону,  определяемое  как  величина,  обратная  энтальпии 

газофазной  реакции  В:  +  ЬГ  =  ВНГ,  является  важнейшим  свойством, 

влияющим на реакционную способность органических оснований в реакциях 



обмена  протона  и  нуклеофильного  замещения.  В  работе  исследована 

широкая выборка  аминов, включающая  первичные,  вторичные, третичные и 

циклические  амины.  Расчеты  показали,  что  сродство  к  протону  аминов 

вполне удовлетворительно  коррелирует  с эффективной  ЭО атома азота (г = 

0.973; S =  1.47 ккал/моль; F = 582; п = 35). Чем выше эффективная  ЭО атома 

азота, тем выше оказывается сродство к протону соответствующего  амина. В 

первом приближении это можно объяснить электростатическими  причинами, 

а  именно  большей  способностью  атома  азота  притягивать  протон.  График 

корреляционной  зависимости  сродства  к  протону  ряда  аминов  от 

эффективной  ЭО  атома  азота  приведен  на  рис.  7.  Выпадающие  точки 

относятся к аммиаку и циклическим аминам, что вероятно, можно объяснить 

особенностью гибридизационных состояний в этих соединениях. 

255  ZS6  257 

Эффективна;!  ЭО атома  лхт 

Рис. 7. Зависимость сродства к протону аминов от заряда на атоме азота (цифрами 
обозначены: 1­аммиак; 2­пирролидин; 3­пиперидин; 4­К­метилпирролидин; 5­N­

метилгшперидин; 6­хинуклидин). 

Интерпретация  и  предсказание  кинетических  данных  является, 

пожалуй,  одной  из  самых  сложных  задач  теоретического  моделирования  в 

химии.  В  настоящей  работе  предпринята  попытка  выявить  взаимосвязь 

между  скоростью  сольволиза  хлорорганических  соединений  и 

характеристиками зарядового распределения  соответствующих  молекул. Для 



построения  модели  связи  «структура  ­  реакционная  способность»  были 

отобраны  данные  из  одного  источника  по  константам  скорости  SNI 

сольволиза  при  25°С  в  этаноле  6  разнообразных  хлорорганических 

соединений, в качестве  электронного  дескриптора  был использован заряд на 

атоме  хлора.  Качество  предсказания  оказалось  вполне  удовлетворительным 

(г  =  0.990;  S =  0.18  л/моль  с;  F  ­  192;  п =  6),  хотя  небольшое  количество 

экспериментальных  точек  не  позволяет  говорить  о  добротной 

количественной  модели.  Однако  достигнутый  качественный  результат  ­

скорость  сольволиза  растет  с  увеличением  отрицательного  заряда  на  атоме 

хлора  ­  представляется  вполне  логичным,  т.  к.  в  полярном  растворителе 

ионизация  сильно  поляризованного  субстрата  будет  протекать  легче.  В 

таблице  3  даны  структуры  исследованных  соединений,  скорости  их 

сольволиза и заряды на атомах хлора. 

Табл. 3. Структурные, кинетические и электронные характеристики исследованных 
соединений 

№ п /  Соединение  Ig к, л/моль с  да, е 

п 

1  ­7.07  ­0.156 1  ­7.07  ­0.156 

2  1 
Ч 

­5.93  ­0.155 

4­{­
С1 

3 

С1 

­3.84  ­0.152 
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4 

CI 

­4.40  ­0.153 

5  ' 

dr̂ ' 
­5.43  ­0.154 

6 

C^c, 
­5.13  ­0.154 

График  соответствующей  корреляционной  зависимости  приведен  на 
рис. 8. 

Рис. 8. График корреляционной зависимости скорости сольволиза хлорсодержащих 
соединений от частичного заряда на атоме хлора 

В моделировании реакционной  способности  органических  соединений 

широко  применяются  константы  заместителей,  в  частности,  константы 
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Тафта,  отражающие  индуктивное  влияние  заместителей  в  алифатических 

молекулах.  Представляется  обоснованным  предположение  о  том,  что 

константы  ст*,  выведенные  Тафтом  из  кинетических  данных,  некоторым 

образом  соотносятся  с  такими  величинами  как  электроотрицательность  и 

атомный  заряд  (Верещагин  А.  Н.  Индуктивный эффект,  М.,  Наука,  1987). 

Проведенные  нами  исследования  с  использованием  как  модели  МГ,  так  и 

модели  ОГ  показали,  что  удовлетворительная  корреляция  между  о*  и 

непосредственно  выравненными  ЭО  или  атомными  зарядами  не 

обнаруживается.  Тем  не  менее,  в  рамках  модели  ОГ  нам  удалось  вывести 

электронный  дескриптор,  значения  которого  для  различных  групп  атомов 

очень  хорошо  коррелируют  с  константами  Тафта  алкильных  и 

галогеналкильных  заместителей.  В  качестве  модельных  соединений  были 

взяты соответствующие  нейтральные  молекулы.  Один  из атомов водорода в 

месте  присоединения  заместителя  к  молекуле  принимался  индикаторным. 

Дескриптор  pi  вычислялся  как  отношение  ЭО  орбитали  атома  углерода, 

участвующей  в  связывании  с  индикаторным  атомом  ;(f,  к  среднему 

арифметическому электроотрицательностей остальных орбиталей 2^: 

г 

ki:^'' 
(14) 

3"^ 

Очевидно, что для метильной  группы значение дескриптора pi  будет равным 

единице.  Для  других  алкильных  заместителей  электронодонорный  эффект 

оказывается  тем  выше,  чем  меньше  значение  дескриптора.  Для 

электроиоакцепторных  заместителей  наблюдается  такая  же  зависимость 

акцепторных  свойств  от  значения  дескриптора pi.  Подобно  константам  о* 

настоящий дескршггор является  мерой полярных  влияний  заместителей, и с 

его  помощью  можно  с  достаточно  высокой  точностью  предсказывать 

константы  Тафта  в  рядах  однотипных  заместителей.  Так  были  получены 
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хорошие  корреляционные  зависимости  для  10 алкильных  заместителей  (г = 

0.989; s'=  0.13;F  =352), 6 фторалкильньк  (г = 0.982; s =  0.199; F =  111) и 6 

различных галогеналкильных (С1, Вг, I) заместителей (г = 0.995; s = 0.089; F = 

427). График последней корреляционной зависимости приведен на рис. 9. 

1.00 

• Рис. 9. График корреляционной зависимости а* констант Тафта от электронного 
дескриптора pi 

Таким  образом,  на ряде  примеров  показано, что  предлагаемый  метод 

расчета  частичных  атомных  зарядов  и  других  электронных  дескрипторов 

дает  возможность  с  достаточно  высокой  степенью  точности  моделировать 

свойства  молекул,  в  значительной  степени  влияющие  на  их  реакционную 

способность. 

В  разделе  3.  4  обсуждаются  вопросы  вычислительной  сложности  и 

компьютерной реализации разработанных  алгоритмов 

В Ы В О Д Ы 

1.  Предложен  новый  метод  расчета  частичных  атомных  зарядов, 

основанный  на  классическом  формализме  теории  электрических  цепей. 
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Отличие  предлагаемого  метода  от других  подобных  эмпирических  методов 

состоит  в  том,  что  выравнивание  электроотрицательностей  атомов  в 

молекуле  осуществляется  по  аналогии  с  выравниванием  электрических 

потенциалов в узлах замкнутой электрической цепи. 

2. Предложена новая топологическая модель молекулярной структуры ­

орбитальный  граф  (ОГ)  ­  которая  в  отличие  от  часто  применяемой  модели 

молекулярного  графа  позволяет  корректно  использовать  в  качестве 

параметров  орбитальные  ЭО, и учитывать  при расчете  атомных  зарядов  не 

только  связывающие  орбитали,  но  также  дважды  занятые  и  вакантные. 

Использование  модели  ОГ  дает  возможность  применять  предложенный 

метод не только к нейтральным молекулам, но также к ионам и радикала.м. 

3.  Разработана  оригинальная  схема  вычисления  гибридизационных 

параметров  одновалентных  галогенов,  которые  трудно  вывести  из 

геометрических характеристик  молекул. Для этой цели применен  формализм 

метода  валентных  схем  с использованием  топологической  теории  "атомов в 

молекуле"; 

4.  Показано,  что  предлагаемый  метод  позволяет рассчитать  зарядовое 

распределение  для  практически  любой  органической  или  неорганической 

молекулы,  нона  или  радикала.  Для  обеспечения  возможности  корректного 

расчета  я­зарядов  в  молекулах  ароматических  и  сопряженных  соединений 

была разработана модифицированная версия метода МО Хюккеля. 

5. Возможности предлагаемого метода проиллюстрированы на примере 

моделирования  молекулярных  свойств  и  реакционной  способности 

органических  соединений. С его использованием получены  корреляционные 

уравнения  для  расчета  химических  сдвигов  электронной  спектроскопии  и 

спектроскопии  'Н  ЯМР,  констант  квадрупольного  взаимодействия  на  ядрах 

^̂ С1,  констант  диссоциации  (рК„) простых  гидридов,  сродства  к  протону 
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аминов,  констант  скорости  реакции  сольволиза  хлорорганических 

соединений в этаноле при 25°С и констант заместителей Тафта о*. 

Основное содержание диссертации изложсио в следующих работах: 

1.  А.  А.  Олиференко,  В.  А.  Палюлин,  Н.  С.  Зефиров,  Метод расчета 

частичных  зарядов  на  атомах  в  молекуле,  основанный  на  новом 

принципе выравнивания электроотрицательностей, ДАН,  1999,368(1), 

63­67. 

2. А.  А.  Oliferenko,  V.  А.  Palyulin,  А.  V.  Neiman,  N.  S.  Zefiiov,  А  new 

classical approach to the computation of atomic charges, Book of abstracts, 

9'  International  Workshop on Quantitative Structure­Activity Relationships 

in Environniental Sciences, Bourgas, Bulgaria, 2000,29. 

3.  A.  A.  Олиференко,  С.  A.  Писарев,  В.  A.  Палюлин,  Н.  С.  Зефиров, 

Оценка s­характера галогенов из анализа геометрии электронных пар 

валентной оболочки. Вестник МГУ, сер. 2, Химия, 2000, 41(5), 324­326. 

4. А. А. Олиференко, В. А. Палюлин, А. В. Нейман, Н.С. Зефиров, Новая 

топологическая  модель  для  расчета  частичных  атомных  зарядов, 

ДАН, 2000,375 (5). 

5.  А.  А.  Олиференко,  В.  А.  Палюлин,  Н.  С.  Зефиров,  Новый быстрый 

метод расчета  частичных атомных зарядов, Международная  школа­

семинар по компьютерной автоматизации и информатизации в науке 

и технике ACS'2000, Москва, ноябрь 2000 г., доклад С3.2. Электронная 

публикация:  http://elics.npi.msu.su/ACS/ACS2000/contents.htm 

6.  А.  А.  Oliferenko,  V.  А.  Palyulin,  N.  S.  Zefirov,  А  New  Scheme  for 

Electronegativity  Equalization  as  a  Source  of  Electronic  Descroptors. 

Application to Chemical Reactivity, SAR andQSAR  in Environ. Res. (в печати). 

24 

http://elics.npi.msu.su/ACS/ACS2000/contents.htm

