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ABSTRACT - The energies of the internal rotational
barriers of several molecules were obtained by
utilizing optimized geometries. It was verified that

the results are better than those obtained by using

directly the standard or experimental geometries.

O conhecimento da dinimica conformacional dos far-
macos tem um papel importante no estudo das relagoes
estrutura-atividade para as substancias farmacologi-
camente ativas. Essa analise conformacional pode ser
desenvolvida através de calculos mecanico-guanticos
limi-=

ab-initio e semi-empiricos, sendo os primeiros

tados pelo. tempo de computagac. Um dos métodos semi-

-empiricos frequentemente utilizado & o CNDO/?l, que
fornece distancias de ligagao menores que as obtidas
experimentalmente;

Neste estudo, valendo-se do método CNDO/2, anali
sou-se a necessidade de otimizagido das distancias de
ligagdo de um rotor rigido em fung3o da barreira de
rotagao interna. Isto porque, em geral, utiliza-se pa
ra os cilculos diretamente a estrutura experimental.

Os resultados obtidos, relacionados na Tabela I,
mostram que as barreiras calculadas utilizando-se di-

ou da exper*imen*calz_5

retamente da geometria padrﬁol
830 menores que as conseguidas quando se tem a geome-—
tria devidamente otimizada, levando a resultados com-
paraveis aos experimentais, aumentando a precisio e
consequentemente a confiabilidade do método.

Esses resultados, embora parciais, sugerem que os
calculos com o método CNDO/2 devam ser realizados com
a otindzagas da geometria, mesmo quando se utiliza a

estrutura obtida experimentalmente.

Uma série de 50 moléculas estd sendo calculada, pre
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TABELA I - Barreiras de rotagdo interna em Kecal/mol.

oggigéido CNDO/2 |experimental
etano 2,82 (2,18 2,936
metilamina 1,61 |1,27% 1,988
metanol 1,21 |0,95% 1,07¢
propano 2,98 |2,37" 3,33°
fluoroetano 2,50 {2,00% 3,30°
difluorometilamina 2,59 |2,22F 4,172
1,1 difluoroetano 2,40 1,84+ 3228:
isobutano 3,44 2,997 3,90°
fluoreto de t-butila] 2,75  |2,u7" u,30°
trimetilamina 3,07 |2,e4" 4,35%

* geometria padrao + geometria experimental

tendendo-se, ainda, em outra etapa, estender o estudo

para biomoléculas.
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