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Kraft-induzierte Affinitdtsdinderung

Kopplung von mechanischer und chemischer
Energie: Protonenaffinitit als Funktion einer
auBeren Kraft

Martin K. Beyer*

Die Protonenaffinitdt eines Molekiils als Funktion einer
duBeren mechanischen Kraft wird als eine neue thermoche-
mische GroBe definiert. Um ihre Anwendbarkeit als chemi-
sches Konzept zu iiberpriifen, wird sie mithilfe von Dichte-
funktionalrechnungen fiir Dimethylether in der Gasphase
berechnet.

In experimentellen Studien wurde die mechanische Kraft
gemessen, die zum Reifen einer kovalenten Bindung
fiihrt.'™*) Theoretische Arbeiten haben die experimentellen
Ergebnisse bestitigt."**) Dynamische Kraftspektroskopie
wurde von Evans, Grubmiiller, Schulten und Mitarbeitern
theoretisch beschrieben.”’ Ein neueres Beispiel fiir Mecha-
nochemie ist die mechanisch induzierte Isomerisierung von
Thiolat-Gold-Clustern.”®! Es ist durchaus vorstellbar, dass die
Anwendung einer &dufleren Kraft neben dem einfachen
homolytischen Bindungsbruch auch den Verlauf und die
Produkte komplexerer chemischer Reaktionen mit mehreren
Reaktanten beeinflussen kann. Aktah und Frank haben in
einer jiingeren Studie gezeigt, dass Etherbindungen unter
mechanischer Spannung in wéssriger Losung heterolytisch
gespalten werden.” Der erste Reaktionsschritt ist hiufig die
Bindung eines angreifenden Molekiils an eine reaktive Stelle.
Mit einem allgemeinen Konzept, das den FEinfluss einer
mechanischen Belastung auf diese Bindung beschreibt, liele
sich besser verstehen, wie mechanische Krifte kovalente
Bindungen aktivieren und chemische Reaktionen begiinsti-
gen oder behindern. Aus einem ganz neuen Blickwinkel
konnten wir Informationen iiber Phdnomene gewinnen, die
vom Materialverschleil unter mechanischer Langzeitbelas-
tung bis hin zu den Mechanismen supramolekularer Kataly-
satoren und Enzyme reichen.

Gegeben seien zwei Potentialfunktionen V, und V, eines
Molekiils in seiner unprotonierten bzw. protonierten Form.
Eine duBlere Kraft F streckt das unprotonierte Molekiil auf
eine Linge x,, die durch dV,(x,)/dx=F definiert ist. Bei
dieser Dehnung entspricht der negative Gradient des Poten-
tials, d.h. die Kraft, die durch das gestreckte Molekiil
ausgeiibt wird, exakt der dufleren Kraft. Sobald ein Proton
gebunden wird, nimmt das Molekiil die neue Lénge x, an,
wobei dV,(x,)/dx=F gilt. Eine positive duBere Kraft F
bedeutet in dieser Definition eine Streckung. Die bei der
Bindung frei werdende Energie besteht aus der Differenz der
Potentialenergien und der mechanischen Arbeit, die bei der

[*] Dr. M. K. Beyer
Institut fiir Physikalische und Theoretische Chemie
Technische Universitit Miinchen
Lichtenbergstrafie 4, 85747 Garching (Deutschland)
Fax: (+49) 89-289-13416
E-mail: beyer@ch.tum.de

DOI: 1o.1ooz/ange.zoo351748 Angew. Chem. 2003, 115, 5062 5064



Geometriednderung geleistet wird. Dies definiert die Pro-
tonenaffinitét (PA) als Funktion einer duBeren mechanischen
Kraft F [GL. (1)].

PA(F) = —[V, ()= Va(x)] + (xp—x,)F 1)

Das erste Minuszeichen in Gleichung (1) ist n6tig, weil die
Potentiale negativ sind, wihrend die Protonenaffinitét als
positiver Wert definiert ist. Abbildung 1 verdeutlicht die
Bedeutung dieser Gleichung, wobei Dimethylether als ein
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Abbildung 1. COGEF-Potentiale fiir Dimethylether (V,, offene Kreise)
und protonierten Dimethylether (V,, offene Quadrate). Wird eine
duflere Kraft F ausgeiibt, werden die unprotonierten und protonierten
Molekiile auf Abstande von r(H-H) =x, bzw. r(H-H) =x, verlangert. Die
Protonenaffinitit als Funktion der Kraft besteht aus der Potentialdiffe-
renz V,(x,)—V,(x,) und der mechanischen Arbeit, die von der Kraft F
liber eine Strecke (x,—x,) geleistet wird.

einfaches Modellsystem gewihlt wurde. COGEF-Potentiale!*!
(COGEF = constrained geometry simulates external force)
von Dimethylether in seiner unprotonierten und protonierten
Form werden als V, bzw. V, verwendet, die mit Gaussian 98!
in der bereits beschriebenen Weise berechnet wurden.™
PA(F) besteht aus einem chemischen Beitrag, der Differenz
der Potentialfunktionen (V,—V,), und einem rein mechani-
schen Beitrag, der Kraft, die iiber die Léingendnderung
(x,—x,) wirkt. Dieser mechanische Beitrag wird von der
Umgebung geliefert, z.B. durch die vom Ausleger (Cantile-
ver) eines Kraftmikroskops (AFM) ausgeiibte Kraft.

Die numerischen COGEF-Potentiale werden durch Poly-
nome 4. Grades angendhert. Damit kann PA(F) fiir Dime-
thylether nach Gleichung (1) berechnet werden. Es ist jedoch
aufschlussreicher, die Kraft-induzierte Verénderung der Pro-
tonenaffinitat, APA(F), zu berechnen [Gl. (2)]:

APA(F) = PA(F)—PA(0) 2)

Das Ergebnis ist in Abbildung 2 graphisch dargestellt. Fiir
kleine Werte von F ist die Funktion annihernd linear. In
diesem Bereich dominiert der Beitrag (x,—x,)F, der in guter
Niherung der Léngendifferenz zwischen dem protonierten
und dem nichtprotonierten ungestreckten Molekiil (x,o—x,)
multipliziert mit der anliegenden Kraft entspricht. Das liegt

Angew. Chem. 2003, 115, 5062 —5064

www.angewandte.de

Angewandte

60

40 4
APA(F) | kJ mol™

20 A -7

B TN I R S M
FInN ———
Abbildung 2. Kraft-induzierte Anderung der Protonenaffinitit (APA(F),
durchgezogene Linie) von Dimethylether. In der Naherung kleiner
Krifte ist die mechanische Arbeit, APA(F) s = (x,0—X,0) F (gestrichelte
Linie), eine ausgezeichnete Niherung. Bei grofieren Kriften gewinnt
die Schwichung der Bindungen durch die Protonierung an Bedeutung.
Die gleiche Kraft dehnt das protonierte Molekiil mehr als das unproto-
nierte. Wirken beide Effekte zusammen, die Schwichung der Bindung
und die Verlangerung des Molekiils bei der Protonierung, so fiihrt dies
zu einem enormen Anstieg der Protonenaffinitit von bis zu 60 k| mol™
unter dem Einfluss einer dufleren Kraft.

einfach daran, dass kleine Krifte nicht zu signifikanten
Geometriednderungen fithren. Der Hauptbeitrag ist die
Liangenidnderung, die durch die Protonierung verursacht
wird. In der Niherung kleiner Krifte (low-force limit) wird
die Kraft-induzierte Anderung der Protonenaffinitit,
APA(F), durch Gleichung 3 beschrieben.

APA(F)f = (xp.O_xu.O)F (3)

Gleichung (3) driickt mathematisch aus, dass die Pro-
tonenaffinitit kraftabhéngig ist, selbst wenn die Kraft zu klein
ist, um eine Geometrieinderung im Molekiil zu bewirken.
Krifte von wenigen 100 pN sind tatsdchlich in Makromole-
kiilen wie Enzymen vorhanden.'*""! Aus Abbildung 2 geht
hervor, dass Gleichung (3) bis 500 pN giiltig ist, was den
gesamten Bereich der entropischen Krifte und der durch die
Tertidrstruktur eines Makromolekiils induzierten Kréfte
abdeckt. Sobald die Anderung der Protonenaffinitit im
Bereich von kT liegt, wird sie wahrscheinlich die Geschwin-
digkeit einer Reaktion beeinflussen, die durch den Angriff
des Protons ausgelost wurde, oder eine Anderung der
Gleichgewichtskonstanten bewirken. Bei Raumtemperatur
betrigt kT=2.5kJ mol™', ein Wert, der im Fall von Dime-
thylether bei einer Kraft von F=420 pN erreicht wird.

Weiterhin folgt aus Gleichung (3) direkt, dass in der
Niherung kleiner Krifte die Anderung der Protonenaffinitt
proportional zur Geometriednderung bei der Protonierung
ist. Bei Dimethylether ist die Langenzunahme hauptséachlich
auf eine Aufweitung des COC-Bindungswinkels zuriickzu-
fihren. Es ist offensichtlich, dass der Effekt grofer wird,
wenn sich die Bindungsordnung bei der Protonierung dndert.
Um eine Anderung der Protonenaffinitit um k7 mit einer
Kraft von 200 pN zu erreichen, ist laut Gleichung (3) eine
Lingenzunahme von nur 0.2 A erforderlich.

Aus dem Gesagten lasst sich leicht ein mechanochemi-
scher Aspekt der Enzymkatalyse ableiten: Bei der Bindung
des ersten Substrats wird das Enzym deformiert. Statt als
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Wirme zu dissipieren und verlorenzugehen, wird ein Teil der
Substratbindungsenergie als mechanische Energie im Enzym
gespeichert, genau wie mechanische Energie in einer defor-
mierten Feder gespeichert wird. Die Bindung des zweiten
Substrats, z.B. eines Protons, wird durch die Freisetzung der
gespeicherten mechanischen Energie begiinstigt. Die Glei-
chungen (1) und (3) konnen zur Quantifizierung dieses
Effektes herangezogen werden. Die Deformation eines
Enzyms wird eher durch eine Hyperflaiche der Gibbs-
Enthalpie G denn des Potentials V beschrieben. Diese
Hyperflache erzeugt aber gerade die Kraft F. Mit dem
vorgeschlagenen Konzept wird der Einfluss der komplexen,
multidimensionalen Hyperfldche der Gibbs-Enthalpie durch
die mechanische Kraft beschrieben, die sie auf das Substrat
austibt.

Bei stiarkeren Kriften spielt die Schwichung der Bindun-
gen durch die Protonierung eine groere Rolle: Das pro-
tonierte Molekiil wird stiarker gestreckt als das unprotonierte,
was zu einer Abweichung von dem anfangs linearen Ver-
halten fiihrt. Die Gasphasen-Protonenaffinitét dndert sich um
mehr als 60 kJmol™, bis die maximale Kraft erreicht ist, die
durch die maximale Steigung von V,, gegeben ist. An diesem
Punkt bricht das Molekiil unweigerlich. Der Bruch einer
Bindung bedeutet mathematisch, dass die Bindungsldnge
gegen unendlich geht (x,—e0), wihrend das nichtprotonierte
Molekiil noch intakt ist. In diesem Fall ist V,(x,) konstant, wie
auch F und x, in Gleichung (1). V(x,) geht gegen die Energie
der vollstiandig relaxierten Fragmente des Modellmolekiils,
was wiederum ein konstanter Wert ist. Fiir x,—co folgt dann
aus Gleichung (1): PA(F)—-eo.

Chemisch bedeutet PA(F)—oo, dass die Streckung eines
unprotonierten Molekiils in einem protischen Losungsmittel
unweigerlich zur Protonierung fiihrt, gefolgt vom Bruch der
Bindung, sobald die Kraft erreicht ist, bei der das protonierte
Molekiil bricht. Die Anwendung einer mechanischen Kraft
aktiviert somit die Protonierungsstelle und erzwingt die
Protonierung: Das Proton wird aus dem Losungsmittel
gezogen, wie es in den Quantenmolekiildynamik-Simulatio-
nen von Aktah und Frank beobachtet wurde.” Gleichung (1)
liefert eine konzeptionelle Erklarung dieses Verhaltens.

Bisher wurde der Einfluss einer &uferen Kraft auf
chemische Reaktionen zumeist als Ausiibung von geometri-
schen Zwingen auf die Reaktanten betrachtet. Die Defini-
tion thermochemischer Groflen wie der Protonenaffinitit als
Funktion der Kraft liefert eine quantitative und gleichzeitig
intuitive Beschreibung fiir die Kopplung von mechanischer
und chemischer Energie. Natiirlich gilt die Definition in
Gleichung (1) auch fiir Elektronenaffinititen und fiir Bin-
dungsenergien groferer angreifender Molekiile als Funktion
der mechanischen Kraft. Die Ergebnisse in der Niherung
kleiner Krifte lassen darauf schlieBen, dass mechanische
Krifte bereits dann das energetische Profil einer Reaktion
andern, wenn sie zu klein sind, um eine signifikante Geomet-
riednderung zu verursachen.
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