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Egyes gyenge molekularis kolcsonhatasokat kiséro érdekes
entropiavaltozasok
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1. Bevezetés

A természetben, kiilondsen az €16 rendszerekben eléforduld
molekulak igen nagy hanyada rendelkezik olyan szerkezeti
részlettel, melyek egymassal, vagy mas molekulakkal
gyenge kolcsonhatasba 1éphetnek. E gyenge kélcsonhatasok
dontd jelentdségiick példaul a biologiai makromolekulak
szerkezetének kialakitasdban, emellett szamos, gyakorlati
szempontbol is fontos felhasznalasi lehetdséggel birnak
tobbek k6zo6tt a kémiai érzékelOk, a kémiai analizis, valamint
az elvalasztastudomany tertiletén.

A gyakorlati szempontbol fontos gyenge molekularis
kolesonhatasok tobbnyire kondenzalt fazisban mennek
végbe. A kolcsonhatds gyenge jellege azt eredményezi,
hogy erdsségét a molekularis kornyezet jelentOsen
képes befolyasolni. A gyakorlati jelentdség éppen e
tulajdonsagban rejlik: a gyenge kolcsonhatasok altal
kialakulé kémiai egyensulyok érzékenyek a valtozd
kornyezetre, igy alkalmazasukkal kémiai érzékelésre
alkalmas eszk6zok épithetdk. Ugyanakkor az emlitett
egyensulyok reverzibilis folyamatok eredményei, ezért
mikodésiik idoben nem korlatozott. Mérésiiket jelentésen
konnyiti a homérsékletfiiggésiik, ami a van’t Hoff elmélet
alkalmazasaval a termodinamikai paraméterek kozvetlen
meghatarozasat teszi lehetové.

A fenti, kondenzalt fazisban végbemend folyamatok k6zos
jellemzdje, hogy a kolcsonhatdé molekulakbol, valamint
ezek kozvetlen kornyezetébol, szolvaticios héjabdl alld
rendszer termodinamikai szempontbo6l nyitott, a spontan
folyamatokban a szabadentalpia csokken, mig az entropia
— természetesen a szabadentalpia csokkenését biztositd
korlatok kozott — tetsz6legesen valtozhat.

Az entropia megvaltozasanak egyes jarulékait az alabbiak
szerint is csoportosithatjuk: i) Az olddszer molekuldihoz
soran a rendezetlenség csokken, azonban tekintettel
arra, hogy ez viszonylag kisszamu molekulaval torténik,
a teljes rendszer entropiacsokkenése kismértéki. Az
asszociacio termodinamikai paramétereire jellemzd az
u.n. entropiakompenzacio. Ennek lényege, hogy mivel
erosebb kotés nagyobb rendezettséget eredményez, az
erdsebb kotés kialakulasa nagyobb entropiacsokkenéssel
jar. ii) A kolcsonhatasban résztvevd molekuldk rezgési
¢és forgési tulajdonsdgai az asszociacid soran jelentdsen
megvaltozhatnak, ami a kolcsonhatast kisérd rezgési, ill.
forgasi entrépiajarulékokban jelenik meg. iii) Kondenzalt

héj legalabb részleges felbomlasa, ami az olddszermolekulak

szabadsagi fokat, igy az entropiat is jelentdsen megnoveli.
iv) A szolvatacios héj rendezettségének megvaltozasa
ugyancsak jelentds entropiavaltozast okozhat.

2. Eredmények

Az aladbbiakban néhany olyan vizsgalati eredményiinket
ismertetjiik, melyek soran a kolcsonhatdsokat a fenti
négy csoportban felsorolt entrépiavaltozasok dontden
befolyasoljak.
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1. Abra. Hidrogénhid kétésekkel stabilizalt komplexek (primicin és
olajsav kolesonhatasa).!

2.1. Verseng6 hidrogénhid kotések

Az 1) pontban jelzett entalpia-entropia kompenzacié egyik
modellként is ismert példaja, ha két molekula egy vagy két
hidrogénhid-kotéssel kapcsolddik egymashoz:

ha csak egy kotés 1étestil, amolekuldk egymashoz viszonyitott
helyzete szabadabban valtozhat, mint két kotés 1étrejottekor.
Igy, habar egy kotés gyengébb, a rendszer rendezettsége is
kisebb mértékben né a komplex kialakulasakor. A primicin
antibiotikum és az olajsav esetében pontosan ez torténik,'
de hasonlé a helyzet az emlitett antibiotikumnak mas
membranalkotdval 1étrejovo kolecsonhatasa soran is.? Mivel
a van’t Hoff elmélet értelmében a komplex stabilitasanak
hémérsékletfiiggését kis homérséklet tartomanyban az
entalpiavaltozas hatdrozza meg, 1étezhet olyan hdmérséklet,
aminél kisebb hémérsékleteken az egy hidrogénhiddal
stabilizalt, mig magasabb homérsékleteken a két hidrogén-
hiddal stabilizalt komplexek stabilabbak. Ennek jelentdsége
abban van, hogy az antibiotikum hatdsmechanizmusa lazas
szervezetekben vagy szervekben teljesen eltérhet a normal
testhdmérsékleten végbemend hatasmechanizmustdl.!

2.2. Entropiakompenzaciéo kalixarének és semleges
molekuliak kélcsonhatdsa soran

Kordbbi munkdinkban kimutattuk, hogy a molekularis
kornyezet igen jelentds mértékben befolyasolja kalixarének
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és semleges molekuldak kolcsonhatasat és ebben az
entalpia-entropia-kompenzacionak nagy szerepe van.?
Ehhez kapcsolddva jelen munkaban azt vizsgaltuk, hogy a
kompenzacié mennyire teljestil két, a viznél alacsonyabb
permittivitasu  oldoszerben. A primer alkoholok koziil
oldészerként metanolt és etanolt, modellként a korabban
vizes oldoszerben mar részletesen tanulmanyozott
kalix[6]arén (2. abra, 1) p-szubsztitualt fenolszarmazékokkal
(2. abra, 2) alkotott komplexeit valasztottuk.

O3Na NO, i C: Hs
OH OH OH
2a 2b 2¢

2d

2. Abra. Kalix[6]arén hexaszulfonat (1) és p-szubsztitualt fenolok (2a ...
d) kolesonhatasait vizsgaltuk.

Az eredmények azt mutatjak, hogy mindkét olddszerben a
p-szubsztituensek Hammett-paramétereinek fiiggvényében
a p-nitrofenoltol a krezol irdnyaba az asszociaciot kisérd
entalpiavaltozas egyre kisebb, mig a 298.16 K-en szamitott
szabadentalpiavaltozds  egyre  stabilabb  komplexek
kialakuldsara utal (1. Tablazat). Ez csak tigy lehetséges, hogy
az entalpiavaltozas irdnyat az entropiavaltozas megforditja.
Megfigyelhetd ugyanakkor, hogy ectanolban, melynek
permittivitasa kisebb, mint a metanolé (e =33.2,

MeOH, 298K,

Epon 2osx—20-1) mind az entalpiavaltozasok, mind a

szabadentalpia-valtozasok nagyobbak.

Az entalpia-entropia kompenzacié vizsgalata érdekében
a szokott modon az entalpiavaltozast az entropiavaltozas
fiiggvényében abrazoltuk a 3. abran. Megfigyelhetd, hogy
ugyanazon olddszerben a mérési pontok igen jo kozelitéssel
egy egyenesre esnek, mig a kiilonboz6 olddszerekhez
eltéré6 egyenesek tartoznak. Ez arra utal, hogy az
entropiakompenzacioért esetiinkben az olddszer molekulai
felelosek.

1. Tablazat. Kalix[6]arén (1) p-szubsztitualt fenolokkal (2a ... d) alkotott
komplexei képzddésének termodinamikai paraméterei

AG®
- - 0 0
oldészer  P-S7Ibs? AH AS (298.16 K)
tituens kJ/mol J/Kmol
kJ/mol
NO,- -62.9 (2) -154.7 (3) -16.8 (3)
Cl- -573(2) -111.3 (3) -24.1(3)
metanol
H- -53.3(2) -81.6 (3) -28.9 (3)
CH,- -51.2(2) -65.1 (3) -31.7 (3)
NO,- -66.7 (2) -167.6 (4) -16.7 (3)
Cl- -60.4 (2) -120.6 (4) 245 (3)
etanol
H- -56.6 (2) -88.4 (4) -30.2 (3)
CH,- -54.1 (3) -70.5 (4) -33.1(3)

Korabbi vizsgalataink ramutattak,* hogy ilyen esetekben
valdszintileg az torténik, hogy a krezol — p-nitrofenol
iranyban a fenol vendégmolekuldk aromas gytiriije egyre
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3. Abra. Entalpia-entrépia kompenzacié kalix[6]arén p-szubsztitualt
fenolokkal alkotott komplexei képzddése soran (T=298 K).

elektronhianyosabb lesz. Emiatt feler6sodo elektrosztatikus
erdk az oldoszer molekuldit a gazda-vendég kolcsonhatas
soran jobban rendezik, ami az entrdpia nagyobb csékkenését
eredményezi. A folyamat eredményeképp a kalix[6]arén a
p-nitrofenollal kisebb stabilitasu komplexet alkot, mint a p-
krezol molekulakkal. Ugyanakkor nem hagyhaté figyelmen
kivil, hogy a bemutatott vizsgalatok soran alkalmazott
hidrogénkotéses oldoszereknek sajat szerkezetiik is van,’
emellett ilyen olddszerek eclegyében a szolvaticios héj
Osszetétele is jelent6sen eltér a tombfazis Gsszetételétol,’
valamint a mikroszolvatacié figyelembevételére’ s
tovabbi vizsgalatok sziikségesek. Az olddszer-elegyekben
mért entropiavaltozasok a vordsborokban végbemend
kopigmentacid szabalyozasaban jatszanak fontos szerepet.®

2.3. Molekularezgések entropiajarulékanak szerepe
gyenge kolcsonhatasokban

A komplexképz6dés soran természetesen a molekulak
rezgési és forgasi allapotai egyarant megvaltozhatnak. A
rendszer entrépiatartalmat ismert médon szamithatjuk:

8= Z':hl‘l JkTTexp(hv, [KT)=1]" = In[1—exp(~hv, JH')]:

, ahol v. a rezgés vagy forgds frekvencigja, T pedig
az abszolit hoémérséklet. Az egyenlettel kapcsolatban
feltétlentil megjegyzendd, hogy habar egy alacsonyabb
frekvenciaju rezgés, vagy forgas latszolag kisebb mértékben
jarul hozza az entropiahoz, szobahOmérséklet kozelében
e rezgések sokkal nagyobb mértékben betoltottek, igy az
entropiavaltozds meghatarozasaban nagyobb szerephez
jutnak. Ennek szerepe jol megfigyelhet6 egyes koronaéterek
alkali ionokkal torténé komplexképzodése soran is, ahol e
jelenségnek a koronaéterek kaliumion-szelektivitasaban is
meghatarozé jelentdsége van.’

Gyakorlatijelentosége miatt arezgésallapot megvaltozasanak
hatasat szén nanocsovek feliileti adszorpcidja kapcsan
vizsgaltuk. Ehhez mindenek el6tt fontos figyelembe
venni, hogy a szén nanocsévek rendelkeznek egy
hosszi  periddusidejii, vagyis alacsony frekvenciaju
rezgéssel,'” ami a nanocsé keresztmetszetének periodikus
valtozasaval hozhato Osszefliggésbe. Ez a rezgés alacsony
frekvencidja miatt csak nagyon nehezen volna mérhetd,
azonban csatolodik a nanocsé falat alkotd aromas gytrik
sikrezgéseivel, és igy Raman-spektroszkopiai modszerrel
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e 1586 1/cm-es rezgés megvaltozasa nyomonkdvethetd.!!
Elézetes elméleti vizsgalataink'> azt mutattdk, hogy az
adszorpcid hatasfoka ugrasszertien megnd, amikor a fentebb
emlitett alacsony frekvencidju rezgés az adszorpcidé soran
nem valtozik. Ezen elképzelésiinket a késobbi kisérletek
igazoltak."

2.4. Szén nanocsovek atmérdje, a feliilet szerkezete és
a boritottsag osszefiiggései

Tobbfalt  szén  nanocsdvek  nanoszerkezetii  CeO,
felilletre to6rténd adszorpcidjara vonatkozdan —végzett
vizsgalataink azt mutattdk, hogy a feliilet boritottsaga ¢és
a CeO, feliilet szerkezete kozott egyértelmili Osszefliggés
van.!! Az Osszefliggés hatterének felderitése érdekében
elsd 1épésként kiilonbozéd atmérdjli szén nanocsovekre
molekulamechanikai szamitasokat végeztink az AMBER
erdtér-modell alkalmazasaval, a HyperChem kvantumkémiai
programcsomag felhasznalasaval. A szamitasok eredményeit
a 4. dbran mutatjuk be.

Szamitasi eredményeink szerint vékonyabb nanocsovek
esetében a nanocsovet alkoto rétegek szamatol fiiggetlentil a
nanocsoveken kialakul6 allohullam hosszusaga az atmérétol
igen erds fiiggést mutat. Ez a jelentos fuiggés felveti annak
lehetéségét, hogy az adott nanoszerkezetii CeO, feliileteket a
nanocsovek atmérd szerinti osztalyozasara felhasznalhassuk.
Lathatdo ugyanakkor, hogy a nagyobb atmérdjli, vagy
tobbfalu csovek esetében a moddszer szelektivitasa romlik,
tovabba az alldhullamokon alapuld moddszer elsésorban
az atmérore szelektiv és nem képes a nanocséveket a falat
alkoto rétegek szama szerint elkiiloniteni.

Az 5. dbran a CeO, feliiletre adszorbedlt szén nanocsdvek
falat alkotd aromas szegmensek sikrezgéseinek Raman
eltoloddsa lathato a feliiletet alkoto CeO, piramisok
tavolsaganak fiiggvényében. Jol megfigyelhetd, hogy
amikor a piramisok tdvolsaga 54 nm kortili, akkor a Raman-
eltolodas hirtelen mintegy 6 cm-el kisebb értéket vesz fel.
Ennek hatterében minden bizonnyal a kovetkezo allhat: a
szén nanocsOvek falat alkotd aromas gytiriik sikrezgései
csatolddnak az alacsony frekvencidn megjelend, elézdekben
ismertetett allohulldmokkal. A csatolds eredményeképp
megjelend kombinalt rezgés 1580 cm'-nél figyelhetd meg.
Ezt a csatolast a feliileten torténd adszorpcid megzavarja és
emiatt az emlitett Raman-cstics 1586 cm'-re tolodik. Amikor
a nanocs® allohulldmainak hullamhossza megegyezik a
piramisok tavolsagaval, akkor a rezgési csomopontoknal
alatamasztott nanocsévek Iényegében szabad rezgést
végeznek, tehat a csatolas is zavartalan. Ez a megfigyelés
technoldgiai szempontbol igen fontos kdvetkezménnyel jar:
Tekintettel arra, hogy a termodinamikai rezgési szabadsaga
éppen ekkor korlatozodik legkevésbé, ezért az adszorpcids
folyamatban a rezgési entropia kisebb mértékben csokken,
mint azokban az esetekben, amikor az adszorpcio megzavarja
az allohullamokat. Mivel ekkor az adszorpcidhoz rendelhetd
szabadentalpia-valtozast az entropia csokkenése nem
mérsékli, ezért az adszorpcid kifejezettebb, a feliilet
boritottsaga pedig nagyobb lesz.

A 6a és 6b abrakon két, azonos kortilmények kozott eldallitott
feliiletet hasonlitunk Gssze. A 6b feliilet esetében a feliileten
elhelyezkedd CeO, piramisok atlagos tavolsaga 40 nm, mig
a 6a esetben az alléhullamok hullamhosszaval megegyez6

54 nm. Jol lathatd, hogy a 6a esetben a boritottsag a 6b
esetének tobbszorose.
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4. Abra. Szén nanocsdvek atméréje, rétegszama és a rajtuk kialakulo
allohullamok hulldamhossza k6zotti 6sszefiiggés.
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5. Abra. Szén nanocsévek falat alkotd aromas szegmensek sikrezgéseinek

Raman eltolodésa a feliiletet alkoté CeO, piramisok tavolsaganak
fliggvényében.

A kompozit rétegek fentebb ismertetett eldallitdsa soran
sikeriilt grafén lemezeket oldatfazisban, acetonitrilben
eldallitani.'* Miutan acetonitrilben az elektrokémiai
folyamatok jol tanulmanyozhatok, felmeriilt e rétegek
elektrokémiai alkalmazhatdsaga is. A jelenlegi vizsgalatok
arra irdnyulnak, hogy e grafén rétegekre érzékeld
molekulakat, pl. kalixaréneket vagy koronadtercket
rogzitsiink, azaz ezen érzékeld molekulakat ezen a modon
immobilizaljuk.

Kisérleti rész

A kalixarén — fenol kolcsonhatas termodinamikai
paramétereinek meghatarozasahoz felhasznaltuk, hogy a
kalixarének a konjugalt fenolgyiirikhoz kothetd jelentds
fluoreszcenciat mutatnak.'>'® A mérések soran 5x10*M
méréseinkhez hasonléan'” felvettiik ezen oldatok kiilonb6z6
aranyu elegyeinek fluoreszcencias spektrumait. A méréseket
Fluorolog 13 spektrofluoriméterrel (Jobin-Yvon /Spex),
4 kiilonb6zé hémérsékleten végeztik 288 K és 303 K
kozott, 5 K 1épésenként. Adatgytijtési integracids idének 0,2
masodpercet valasztottunk, 1 nm-es savszélesség mellett.
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6. Abra. Szén nanocsdvek adszorpcioja CeO, feliileten. A 6b feliilet
esetében a feliileten elhelyezkedé CeO, piramisok dtlagos tdvolsiga 40
nm, mig a 6a esetben 54 nm.

A mérésekhez 1 mm rétegvastagsagu kiivettat és — a belso
szir6 hatas kikiiszobolésére — eliilso oldali detektalast
alkalmaztunk. A komplexek sztéchiometridjat a Job-
madszerrel ellendriztiik.

A CeO, - szén nanoszerkezet kompozitok feliileti rezgési
sajatsagait HORIBA Jobin Yvon pasztazo konfokalis Raman
spektrométerrel tanulmanyoztuk.
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Unexpected entropy changes associated to some weak
molecular interactions

Weak molecular interactions (AG ~ few tens kJ/mol) are an
important group of chemical processes due to their reversible,
temperature-dependent behavior. This weak property has significant
consequences at wide scale of chemistry and biochemistry
especially when the species interacted are surrounded in complex
environment. Due to the fact that the chemical processes are
determined by the free enthalpy change associated to the molecular
interactions, and considering that the enthalpy change of such
interactions is small, the entropy term can play determinant role.
For example, the interaction of oleic acid with primycin antibiotic
shows complex character which preferably based on formation
of molecular complexes stabilized by single or double hydrogen
bonds (Fig. 1).'? Thermodynamic parameters derived by PL
studies show similar free enthalpy change for both cases around
room-temperature. However, quite different enthalpy and entropy
change are associated to these different interactions. The resulted
different temperature-dependence of the processes which stabilizes
the oleic acid—primycin complexes could result significant effect on
the reaction mechanism of primycin applied on differently fevered
bodies.

In our previous works the =m-m interaction-based inclusion
complexation of calix[6]arene hexasulfonate as host with neutral
aromatic guest molecules was studied in aqueous media.'®!” To
vary the electron density on the guest’s aromatic rings, the phenol
parent compound was functionalized in the para-position with
different electron-withdrawing groups, such as NO, and Cl, as well
as H and CH, groups. To study the interaction between calixarene
and the guests, PL, DSC, and quantum-chemical methods were
used. The results indicate 1:1 stoichiometry for all host-guest
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complexes examined. Although the enthalpy change predicts strong
interaction between the host and the guest, the Gibbs free energy
change of the complex formation is small, resulting in a relatively
low complex stability. This property is due to the high and negative
entropy change during the complex formation. Comparing the
thermodynamic parameters determined on the series of the guests,
we observed a decrease of the enthalpy change when the electron
density on the guest’s aromatic ring increased. However, the Gibbs
free energy and therefore, the stability of the complexes increased
when the enthalpy change lowered. Using molecular dynamic
calculations, a redistribution of the electron density of calixarene
rings, followed by the reordering of the solvent molecules around
the solute was identified as a background of this unexpected
entropy change at molecular level. These unexpected results
are also based on the enthalpy-entropy compensation effect and
probably due to the quite different entropy change related to the
high and low electron density on the aromatic rings of different
guest molecules.

Therefore, in this work the enthalpy — entropy compensation has
been studied during the interaction of calix[6]arene hexasulfonate
host molecules with para-substituted phenolic guests in different
media (Fig.2). Results show straight linear correlation of the
enthalpy and entropy term associated to these interactions in both
cases when either methanol or ethanol solvents were used (Fig.
3).3* Considering that molecules of both these solvents can form
hydrogen bonds with each other, the structure of these solvents
itself and also the temperature dependence of this structure can
affect the molecular interactions.>” To get deeper insights, benzene
— methanol cluster structures were investigated in our earlier work
with theoretical methods to describe the microsolvation of benzene
and the benzene-methanol azeotrope. To model the benzene
— MeOH azeotrope, several structures for (C,H,),(MeOH), clusters
have been calculated.®” The most stable structures contain a tilted
T-shaped benzene dimer interacting by =n..H-O and O...H-C
(benzene) hydrogen bonds with a (MeOH), chain. A slightly less
negative interaction energy results for a parallel displaced benzene
sandwich dimer with a (MeOH), chain atop of one of the benzene
molecules. This property is also applicable in the copigmentation
effect known in red wines and associated to the interactions of the
colored anthocyanines with the colorless polyphenols.®

Research highlighted the unique structure of the solvation shell
formed in binary solutions around molecules possessing aromatic
moieties. The stability of these solvation shells affects also the
kinetics of complex formations. To get deeper insights into this
property, the dynamics of solvent molecules around a family
of phenolic derivatives was examined first in ethanol — water
mixtures. Result shows significant change of the solvent relaxation
times at a typical molar fraction of ethanol and highlights that the

composition of the solvation shell in binary mixtures is far from the
composition of the bulk solution.®

Carbon-based highly ordered structures are promising candidates
for building blocks of nanoscale devices due to their intrinsic
small dimensions and versatile electronic properties. Achievement
of the substantial potential of nanocarbon materials in their
developed and potential applications requires the controlled and
predictable assembly of well-ordered structures. Due to the
potential applications mentioned above we got idea to compose
combinatorial material by adsorption of carbon nanotubes onto the
structured CeO, surface. The interaction of the armchair (5,5) and
zigzag (8,0) nanotubes with the (001) and (111) surfaces of CeO,
islands have been investigated first by theoretical methods. The
thermodynamics of the adsorption were studied at the low surface
coverage region. The interaction energy between the nanotube and
the different CeO, surfaces shows significant increase when the
size of the interface reaches 7-8 unit cells of CeO, and it remains
unchanged in the larger interface region. However, the entropy
term of the adsorption is significantly high when the distances
of CeO, islands are equal to 27nm (adsorption of armchair (5,5)
nanotube) or 32nm (adsorption of zigzag (8,0) nanotube). This
property supports adsorption of nanotubes onto CeO, surfaces
which possesses a very specific surface morphology. A long-wave
vibration of nanotubes which is coupled with the in-plane vibration
of aromatic carbon rings (1680 cm™) was identified as background
of this unexpected phenomenon.

Since those results highlighted the importance of the entropy
gain on the adsorption properties of the carbon nanotube onto
the CeO, surface the dispersion of hydroxylated multiwalled
carbon nanotubes was modified in non-protic acetonitrile solvent
using a treatment by ethanol. The dispersion was examined by
photoluminescence and Rayleigh scattering methods. In spite of
well known very low solubility of nanotubes, present results showed
presence of nanotube dimers in the solution with considerable
concentration.” The highly negative entropy term obtained is of
great importance for the deposition of carbon nanotubes by liquid
phase epitaxy to enlarge the surface coverage.

Accordingly, in this work, suspended graphene fractions in solution
phase were deposited onto nanostructured CeO, film surface, and
the entropy-driven reorganization process of which was investigated
systematically.'®!* Results showed that on the nanostructured
surface of specific morphology, the nanographite fractions are
deposited into the valleys between the CeO, islands and therefore a
selective pattern of nanographite was formed (Fig. 6)."* The layers
formed were characterized either by Raman spectroscopy (Fig. 5)
or scanning electron microscopy (Fig. 6).!' Molecular dynamics
calculations (Fig. 4) highlighted that adsorption and reorganization
properties of the nanographite layers have considerable dependence
on the morphology of CeO, nanostructures.'
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