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Resumen

Las interacciones no covalentes, en especial los enlaces de hidrégeno, son de suma im-
portancia en la estructura de los cristales moleculares organicos, por su participacion en la
formacién de estructuras polimorficas, las cuales son de interés principalmente en el area
farmacéutica y de energia. Recientemente se ha incrementado la bisqueda de polimorfos a
altas presiones en los cristales de este tipo, de los cuales existen pocos estudios usando la
quimica tedrica. La urea cristalina es un claro ejemplo de estos sistemas, que a pesar de ser
ampliamente estudiada de manera tedrica y experimental a condiciones ambientales, asi como
a bajas temperaturas, su estudio en las fases cristalinas a diferentes presiones tiene menos de

10 anos, y atin no se cuenta con investigaciones de quimica tedrica bajo estas condiciones.

Asi que, en este trabajo se caracterizaron las interacciones no covalentes en diferentes
fases de la urea cristalina, mediante el estudio de los puntos criticos propuestos por la teoria
cudntica de dtomos en moléculas (TCAM), el indice de interacciones no covalentes (INC)
y el andlisis semiclasico de la energia de interaccion. El estudio muestra que a pesar de
la compresion hecha en el cristal, el cambio de fase I a IV revela puentes de hidrégeno

isoenergéticos debido al reacomodo geométrico.






Capitulo 1

Introduccion

Entre la vasta cantidad de sélidos, existe un grupo especifico de estos que estan confor-
mados por moléculas de la misma especie, las cuales se mantienen unidas por interacciones
débiles que determinan el ordenamiento de la estructura cristalina, y al mismo tiempo per-
miten los cambios estructurales ante los cambios de la presion y temperatura. Este tipo de
solidos regulares se denominan “cristales moleculares”, y a las distintas estructuras sélidas

. e o : Z b2
que se forman por el cambio de presiéon y temperatura, “estructuras polimérficas”. Este

fenémeno es de interés en el disenio de materiales.

1.1. Polimorfismo

La definicién maés citada acerca de una estructura polimérfica proviene de McCrone, quien
considera que “ Un polimorfo es un sélido en fase cristalina de un compuesto dado, resultado
de al menos dos posibles arreglos de las moléculas de ese compuesto”. [1,2] Esta definicién
ha sido puesta en debate debido a que recientemente hay propuestas de nuevos tipos de
polimorfismo que incluyen el pseudopolimorfismo, polimorfismo conformacional, polimorfismo
empacado, polimorfismo farmacettico, entre otros. El estudio de estructuras co-cristalinas
y cristales que interaccionan con el solvente (solvatos) e hidratos, presentan caracteristicas

similares a las descritas por el concepto de McCrone. Para evitar el abuso de términos que sélo



traen confusion, Desiraju simplifica el concepto de estructuras polimérficas como “cristalinas
diferentes del mismo compuesto o substancia quimica”. [2] Esta definicién deja la duda si
algunos fenémenos estructurales como rearreglos de puentes de hidrégeno por empacamiento,
o estructuras de moléculas tautoméricas son polimorficas o no. Para fines practicos, tomando
las definiciones de McCrone y Desiraju, definiremos un compuesto que presenta polimorfismo

como aquel que cumpla las siguientes caracteristicas:

Estar en estado solido.

Existir un solo tipo de especie molecular en el cristal.
= No presentar tautomerismo.

Presentar al menos 2 estructuras distintas entre si.

De manera experimental, existen diferentes vias para la obtencién de estructuras po-
limoérficas, siendo la mas explorada la cristalizacién por medio del control de la temperatura
y el uso de solventes, por ser parametros relativamente faciles de controlar. Por otro lado, la
presién ha sido una variable que habia presentado dificultades técnicas para su control hasta
hace menos de un siglo, por lo que el interes en estudio del polimorfismo a presiones altas

(en el orden de los GPa) es reciente.

Bridgman fue el primero en estudiar los materiales a altas presiones utilizando una celda
de tungsteno a mediados del siglo XX. Mas tarde se disené la celda de yunque de diamante
o DAC por sus siglas en inglés (Ver figura 1.1) por Lawson y Tang, dispositivo que se usa
en la actualidad en el estudio de cristales moleculares simples como el CO,, CO; sistemas
con puentes de hidrégeno pequenos como el agua y el amoniaco; gases atmosféricos; clusters
como en el caso de los fulerenos y moléculas organicas de interés bioldgico. [3] Estas técnicas
permiten obtener informacién sobre el aspecto vibracional por medio de la espectroscopia

Raman, conductividad eléctrica, o la formacién de estructuras polimérficas. [4-6]
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Figura 1.1: Esquema de la DAC, tomada de la ref. [3]

El polimorfismo es clave para el diseno de nuevos materiales aplicados en diferentes dis-
ciplinas tecnologicas, ya que es posible obtener distintas propiedades fisicas y quimicas con
tan solo cambiar la estructura del cristal, como lo es el diseno de farmacos, estructuras de
almacenamiento energético, semiconductores y superconductores [6] por mencionar algunas
areas de interés. [5] Por lo tanto, es necesario conocer las causas de los diferentes arreglos
cristalinos posibles, que en el caso de los cristales moleculares, estan relacionados con las

interacciones presentes entre las moléculas que conforman el cristal.

1.2. Interacciones intermoleculares

La presencia de interacciones intermoleculares existentes entre especies quimicas ha sido
propuesta mediante la observacion de los diferentes estados de la materia, desde el estudio
de los gases reales, los liquidos y solidos: ;Qué es lo que mantiene unido a las moléculas
en un sélido, para que se comporten en conjunto como una unidad con propiedades fisicas y
quimicas bien definidas? A diferencia del enlace covalente, estas interacciones son mas débiles
hablando energéticamente, pero suficientes para mantener cohesionadas las moléculas. A
pesar de que la clasificacion de las interacciones intermoleculares en general ha sido limitada
a interacciones electrostaticas, dipolo-dipolo, dipolo-dipolo inducido y fuerzas de dispersion
de London, mediante la quimica cudntica se puede hacer una clasificacién mas amplia de este

tipo de interacciones. Para efectos de este trabajo, sélamente consideraremos las interacciones



electrostaticas, de polarizacion, de dispersién y de repulsion.

De entre todos los tipos de interacciones intermoleculares, se sabe de la existencia de un
tipo en especial de gran interés por el papel que juegan en la estructura de varias especies
quimicas, especialmente en cristales moleculares. Su particularidad es la interaccion entre tres
atomos de la misma molécula o moléculas distintas, donde el &tomo de hidrégeno se encuentra
entre ellas. Por ser una interaccién muy peculiar, se ha intentado dar una definicién del enlace
o puente de hidrégeno. Por ejemplo, la TUPAC define al puente de hidrégeno textualmente

CO1mo:

“Una forma de asociacion entre un dtomo electronegativo y un dtomo de hidrogeno unido
a un sequndo, dtomo relativamente electronegativo. Este es considerado como una interaccion
electrostdtica intensificado por el tamano pequeno del hidrogeno, el cual permite una prowi-
midad de las cargas o dipolos interactuantes. Ambos dtomos electronegativos son usualmente
(pero no necesariamente) del sequndo periodo de la tabla periddica, i.e. el N, O, o F. Los
enlaces de hidrégeno pueden ser intermoleculares o intramoleculares. Con pocas excepciones
que usualmente involucran al fluor, las energias de asociacion son menores a 20-25 kJ/mol

(5-6 kcal/mol) .

Esta definicién acota la presencia de puentes de hidrégeno principalmente a la existencia
de nitrégeno, oxigeno y fluor en los sistemas quimicos, pues debido a su alta electronegativi-
dad, mantiene concentrada la densidad electronica, dejando expuesto al protén del hidrégeno,
por consecuencia beneficia la interaccion electrostatica con otro atomo.También el intervalo
energético propuesto en la definicién es muy reducido. Desiraju y Steiner [7] han recopilado
informacion de sistemas quimicos que presentan puentes de hidrogeno, donde han mostrado
que existen puentes de hidrégeno inusuales como los C—H---O, C—H---N, X—-H---7,
sistemas con un aceptor menos electronegativo que el N,O y F, con energias menores a las
propuestas, por lo que son considerados débiles. Por otro lado, hay puentes de hidrégeno

que llegan a alcanzar las 40 kcal/mol, energia superior a un orden de magnitud dada por la

definicién de la IUPAC (Ver Tabla 1.1).

En otra definicién, Fanetti y col. [4] describen al puente de hidrégeno como “una inter-

accion atractiva direccional entre un datomo de hidrogeno unido a un dtomo electronegativo,



usualmente llamado donador (D) y uno o mds dtomos de una misma o diferente molécula
usualmente llamada aceptor (A) 7. Si bien esta definicién busca eliminar las restricciones
mencionadas en la definicién de la ITUPAC, es muy general. Otra propuesta de enlace de
hidrégeno es la de Desiraju [8], quien lo define como ”...una interaccion atractiva entre un
atomo de hidrdogeno de una molécula o fragmento molecular X — H, donde X es mds electro-
negativo que H, y un dtomo o grupo de dtomos en la misma o diferente molécula, en donde
hay evidencia de la formacion de enlace”. Esta tltima definicion, ademés de describir los com-
ponentes quimicos participantes, menciona que debe haber evidencia de la existencia de la
formacion del enlace de hidrégeno, por lo que se requiere tanto los resultados experimentales

como de un analisis tedrico que confirme su presencia.

De manera experimental, los puentes de hidrégeno pueden ser descritos tanto por sus
pardmetros energéticos como geométricos, como lo propone Desiraju, [7] con base en los
resultados experimentales de varias moléculas que presentan este tipo de interacciones. En
esta clasificacién, la energia de enlace de los puentes de hidrégeno cae entre las fuerzas de
dispersién de van der Waals y los enlaces covalentes. En cuanto a la geometria, debido a
la participacién de al menos tres especies atémicas, es posible determinar tanto la distancia
como el angulo de enlace que le da la direccionalidad a la interacciéon, la que también se

relaciona con la fortaleza del mismo (Ver Tabla 1.1).

Lo que tienen de especial los puentes de hidrogeno es que son considerados interacciones
especificas, esto es, solo se dan en zonas donde las moléculas presenten las caracteristicas
anteriormente mencionadas, por lo que su aparicién o ruptura definen la direccionalidad en
como interaccionan las especies moleculares. Estacaracteristica hace que tengan una gran

importancia en la estructura de sélidos moleculares.



Tabla 1.1: Clasificacién de los puentes de hidrégeno propuestas por Desiraju y Steiner [7]

Muy fuerte Fuerte  Débil

Energia de enlace (kcal/mol) 15-40 4-15 <4
Distancia D-H (A)  0.005-0.2 0.01-0.05 <0.001

Distancia D...A (A) 2.2-2.5 2.5-3.2 3.0-4.0
Distancia H...A (A) 1.2-1.5 1522 2.0-3.0

Angulo D-H...A(°) 175-180  130-180  90-180

1.3. La urea como un cristal molecular modelo

La diversidad de las moléculas quimicas y las diferentes interacciones que se pueden hallar
entre ellas, asi como el cambio en la geometria del cristal por las condiciones externas, permite
la apertura de un campo fértil en la investigacion de los cristales moleculares. A su vez, el
estudio de estructuras complejas dificulta el enfoque de interacciones en especifico, asi como
la obtencion de informacién experimental ya sea por dificultades técnicas en la cristalizacion
o en el uso de las técnicas cristalograficas para su analisis. Es por eso que se prefiere la

investigacion de cristales compuestos por moléculas sencillas.

Figura 1.2: Molécula de urea

De entre las moléculas organicas existentes, la urea o diaminometanal (Ver figura 1.2) ha
sido una molécula modelo en el estudio de diferentes fenémenos quimicos debido a su estruc-
tura relativamente sencilla, su facil obtencion y por ser precursora de varias moléculas utiles

en distintas actividades humanas, pero sobre todo por la formacion de puentes de hidrégeno



N —H--- O que le confieren la posibilidad de formar polimorfos a diferentes presiones.

La urea fue la primera molécula organica sintetizada por Wohler en 1824 a partir del
cianato de amonio, rompiendo asi el paradigma del vitalismo propuesto por Berzelius, que
sostenia que la materia perteneciente a los sistemas vivos era de diferente naturaleza a la
materia inorganica, pues era necesaria una “fuerza vital” inherente en la vida, con lo que se

establecié el preambulo a lo que hoy conocemos como quimica organica. [9]

Ademas de la vasta informacion sobre el estudio de la urea en solucién, existen tam-
bien estudios de su estructura cristalina. Swaminathan y colaboradores [10] determinaron
los pardametros de malla de la estructura cristalina de la urea por difraccion de neutrones
a diferentes temperaturas (12, 60 y 123 K). Después de esta publicacién, existen pocos tra-
bajos experimentales, y los que hay solo contemplan a la temperatura como parametro de
control. Hace apenas unos anos, Lamelas [11], hizo un estudio de la estructura cristalina por
cristalografia de rayos X y espectroscopia Raman de la urea sometida a presion, y reportd
las diferentes estructuras cristalinas obtenidas. Si bien Bridgman ya habia reportado el siglo
pasado la existencia de una transicion de la fase I a la fase II a partir de los 0.5 GPa, la
espectroscopia Raman mostré la existencia de otras dos fases a partir de los 5 y 8 GPa. En el
caso del cambio de fase I — II, existe una restructuracién de la malla de un arrego tetragonal
con simetria P421m a P2;2,2;, mientras que en las otras dos transiciones se desconocen las

simetrias.

Hace aproximadamente 10 anos, Olejniczak y col. [12] retomaron el estudio de Bridge-
man, para obtener informacién detallada de la urea cristalina sometida a altas presiones a
temperatura ambiente. Esto para determinar tanto la estructura del cristal a presiones co-
rrespondientes a las fases I, III y IV a 297 K (Ver tabla 1.2), asi como dar un enfoque en
la participacion de los puentes de hidrogeno en la formacion de cada estructura polimorfica.
En la tabla estan reportados los parametros de malla, la geometria de la celda unitaria y el
grupo espacial al que pertenecen por cada fase a 297 K. También esta ropartado en niimero
de unidades quimicas por celda (Z), el volumen total de la celda y el volumen por unidad
quimica. Esta tdltima fila es importante, ya que muestra la compresion del cristal al ser so-

metido a presiones altas. Basado en los parametros geométricos, se identificaron 4 puentes de



Tabla 1.2: Pardmetros geométricos experimentales de la urea tomados de la ref [12]

Fase | Fase III-A Fase I1I-B Fase IV
Presién [GPa] 0.47 0.80 1.48 3.10
Z 2 4 4 2
Celda unitaria Tetragonal Ortoréombica Ortorémbica Ortorémbica
Grupo espacial P42, P2,2,2, P2,2,24 P2,2,2
Dimensién de celda
a 5.589 3.624 3.539 3.414
b 5.589 8.272 8.234 7.360
c 4.680 8.844 8.790 4.606
Volumen[A] 146.11 265.09 256.14 115.70
Volumen por molécula [A ] 73.055 66.273 64.035 57.850

hidrégenos de la urea en la fase I, los cuales estan formados por grupo carbonilo de la urea
y las aminas de las moléculas vecinas, al someter al cristal a un cambio de fase por medio
de la presién, se provoca la ruptura de uno los puentes de hidrégeno al pasar a la fase III.
Este enlace se recupera en la siguiente transicién de la fase III a la IV con un arreglo espacial

distinto (Ver figura 1.3). [12,13]

También existen estudios de derivados de la urea, como por ejemplo la oxalil dihidrazida,
en la que una investigacion revelé la existencia de 5 estructuras polimérficas. [14] Otros
ejemplos son el estudio de la carbohidrazida (molécula de interés en el area energética), y el
Biuret, compuesto de importancia agraria y médica. Los resultados obtenidos coinciden en
que la participacion del reordenamiento de los puentes de hidrégeno NH...O y NH...N estan

relacionados con las diferentes estructuras cristalinas formadas. [6,15]

Miao y col. [16] fueron los primeros en aplicar la Teorfa de Funcionales de la Densidad
(TFD) bajo el contexto de Kohn-Sham al cristal de urea a diferentes presiones. Estos autores
utilizaron un funcional de intercambio y correlacion de Ceperley—Alder parametrizado por
Perdew—Zunger y ondas planas como funciones de base. En su publicacion, se reporta la
distancia de enlace de cada atomo en la molécula, asi como las distancias de interaccion

de puentes de hidrégeno, aunque no se incluye el dngulo de interaccién. Gatti y col. [17]
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Figura 1.3: Geometria de los puentes de hidrégeno formados en los cristales de urea a dife-

rentes fases, tomada de la ref. [12]

caracterizaron la urea cristalina por medio de la teoria cuantica de atomos en moléculas,
aplicada a la densidad electrénica obtenida por el método de Hartree-Fock y la base 6-31G*
con condiciones periddicas, utilizando la geometria obtenida por Swaminathan y col. [10].
Mas tarde, Birkedal [18] lo hizo pero con la densidad electrénica experimental obtenida por

medio del uso de difracciéon por sincrotén. Ambos estudios se enfocaron en la estructura P42.

Es sabido que en los cristales moleculares como la urea, es importante incluir las correc-
ciones de dispersién a los funcionales de intercambio y correlacién. Una forma de hacerlo es
la propuesta por Grimme [19]. En un estidio tedrico, Civalleri [20] optimizé los pardmetros
de Grimme para el funcional B3LYP aplicado a cristales moleculares usando el cédigo CRY S-
TAL; dentro de los 14 cristales estudiados se incluye a la urea. Los resultados de Civalleri no
muestran detalles de la estructura cristalina de la urea, ni de sus puentes de hidrégeno, pero

st se reproduce adecuadamente su energia de sublimacion.

Finalmente, el estudio de la estructura cristalina de la urea también tiene importancia
en el disenio de materiales energéticos alternativos a los combustibles fésiles. El hidrégeno ha
sido considerado como el combustible ideal, pues su oxidacién da como resultado vapor de
agua. El problema radica en la obtencién de este de manera que su transporte y almacena-
miento sea facil, seguro y barato. Si bien el hidrégeno sélido permitiria cubrir la necesidad
de transporte, no es economicamente viable y estructuralmente es metaestable, por lo que
su manejo podria ser riesgoso. Esto ha derivado en la busqueda de materiales capaces de

transportar o almacenar hidrogeno, esto a partir de moléculas orgdnicas que sean candidatas



para almacenar hidrégeno, entre las cuales esté la urea. Lan [21] la describe como un buen

material de almacenaje al cubrir las siguientes caracteristicas:

Minimo 9 % de abundancia de hidrégeno en el material (en la urea es del 10 %)

Bajo costo de produccién.

Puede operarse a temperatura ambiente, con limite de -40.°C a — 60.°C

Baja toxicidad.

Pese a que ya hay estudios tedricos existentes para la urea y sus derivados, [6,11,15] no
existe en la literatura una caracterizacién de los puentes de hidréogeno y de otras interacciones
en condiciones de alta presién con criterios tedricos que permitan el analisis de los cambios
estructurales de este cristal o sus similares. Esto tltimo forma el objetivo general de esta

tesis.

10



Capitulo 2

Objetivo

Objetivo General

Caracterizar interacciones no covalentes, principalmente puentes de hidrogeno en diferen-

tes fases cristalinas de la urea usando herramientas de la quimica cuantica.

Objetivos particulares

= Obtener la densidad electrénica con calculos TFD con condiciones periddicas, a partir

de estructuras experimentales reportadas de la urea cristalina a diferentes presiones.

» Usar la densidad electrénica para identificar, conforme a la teorfa de Bader (TCAM) y
el indice INC, los puentes de hidrégeno existentes en diferentes fases cristalinas de la

urea.

= Estimar las energias de interaccion de los puentes de hidrégeno en los cristales de urea

a diferentes presiones.

11
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Capitulo 3

Marco teorico

En el caso del estudio tedrico de la estructura de los sélidos, existen diferentes herra-
mientas y metodologias que proveen informacién 1util para el estudio de interacciones no
covalentes como puentes de hidrogeno y fuerzas dispersivas. En particular, la teoria cuantica
de dtomos en moléculas (TCAM) y el indice de interacciones no covalentes (INC) permiten
hacer un analisis matematico de la densidad electrénica por medio de criterios y descriptores
formulados dentro de las mismas. Debido a la naturaleza local de la TCAM vy el indice INC,
el andlisis semiclasico de la energia complementa la informacion necesaria para el andlisis de
las interacciones recabada. En el reacomodo geométrico que se da en el cambio de fases, es
relevante el estudio de la evolucion de los vacios existentes en el cristal, definiendo estos como

aquellas zonas donde la densidad electrénica es < 2% [22].

Dado a que en el caso del estudio de los cristales moleculares nos enfrentamos con sis-
temas multielectrénicos extendidos, es importante hacer uso de metodologias desarrolladas
para sistemas periodicos, principalmente aquellos basados en la densidad electrénica. En este

capitulo se detallaran las bases tedricas de las metodologias mencionadas.
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3.1. Teoria de funcionales de la densidad (TFD)

La teoria de funcionales de la densidad permite determinar las propiedades electrénicas
de un sistema de varios cuerpos en su estado basal, a través de su densidad electrénica, p(r).
Asi, la energia del estado basal y otras propiedades electrénicas son funcionales tinicos de la
densidad electrénica. Esta teoria fue desarrollada por Hohenberg y Kohn [23], a partir de dos
teoremas. El primero dice que, el potencial externo v(r) (salvo una constante) es un funcional
tnico de la p(r). De aqui que la energia del estado basal, E[p(r)], de N particulas sea un

funcional de la densidad, expresado de la siguiente forma:

Elp(r)] = / o(0)p(x)dr + Flp(r) (3.1)

donde F[p(r)] es llamado el funcional universal de Hohenberg y Kohn, ya que no depende

del potencial externo propio de cada sistema, que se define como

Flp(r)] = Tlp(r)] + Vee[p(r)] (3-2)

donde T[p(r)] v Vee|p(r)] son la energia potencial y cinética de los electrones.

El segundo teorema establece un principio variacional que asegura la existencia de un
funcional de la densidad que describe la minima energia de un sistema, sélo si la densidad es

la perteneciente al estado basal del sistema:

By = min{ [ v(r)p(e)ds + Flp(r) (33
donde p, es la densidad electrénica en el estado basal. Debido a que en esta formulacion el
funcional universal es desconocido, Kohn y Sham [24] propusieron un esquema de solucién.
Para esto, usaron como referencia un sistema de N-electrones no interactuantes, separando

asi el problema en interacciones clasicas y no clasicas entre particulas. De esta manera, el

funcional universal de Kohn-Sham se escribe como:

Fislp(r)] = Tu[p(r)] + J[p(r)] + Euc[p(r)] (3.4)

donde T[p(r)] es la energia cinética del sistema de particulas no interactuantes, J[p(r)] es

el funcional que expresa la interaccién coulémbica entre densidades de carga, y E,.[p(r)] el
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funcional de intercambio y correlacion. Al compararse el funcional de Kohn-Sham con la Ec.

3.2, esposible obtener una expresion para E,.[p(r)]:

Tlp(r)] + (Veelp(r)] = =Tu[p(r)] + J[p(r)]) + Eac[p(r)] (3-5)
Ewelp(r)] = (Tp(r)] = Ti[p(r)]) + (Veelp(r)] = Jlp(r)]) (3.6)

En esta tultima ecuacién, la E,.[p(r)] es descrita como un funcional que contiene las inter-
acciones de un sistema electronico, de contribucion menor que el resto de los términos. El

operador de Kohn-Sham se define como:
fE9 = —1/2V2 + v 44(r) (3.7)

y aplicando el principio variacional, es posible llegar a:
M
1 ,0(1'2) ZA
——V? + / —=dr 4+ V. — E —)o; = €¢; 3.8
( 2 T'12 a1 7"12) (3.8)
que son las ecuaciones monoelectronicas de Kohn-Sham, donde ¢; es el eigenvalor asocia-

do al orbital ¢;. Estas son las ecuaciones monoelectronicas de Khon-Sham con la densidad

electrénica definida como: N
=Y o) (3.9
i=1

Fue a partir de esta propuesta que la TFD se convirtié en una herramienta muy poderosa en
la practica. Para el tratamiento de sistemas de centenas e incluso miles de electrones, desde
atomos, moléculas, biopolimeros, hasta su aplicacién en materia en fase condensada como
sélidos cristalinos [25,26]. El problema en la aproximacién de Kohn-Sham, es el desconoci-
miento del E,. exacto, por lo que existen diferentes aproximaciones que permiten obtenerlo.
La primera aproximacion a este funcional fue la llamada aproximacién local a la densidad
(LDA). Sin embargo, esta aproximacién no da tan buenos resultados en la parte energética,
de aqui que se propone la aproximacién del gradiente generalizado (GGA) que mejora los
resultados en este sentido. En esta aproximacion, el término de intercambio y correlacion es

un funcional de la densidad y de su gradiente Vp(r):

ES o) = [ Flp.Vp)d (3.10)

Una aproximacién mas es el uso de los funcionales hibridos, los cuales utilizan el término

conocido del intercambio Hartree-Fock combinado con los funcionales de intercambio y co-
rrelacion de TFD:

By lp(r)] = aB;"" + (1 — ) B0 + ESTP (3.11)
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En esta expresion, a es la fraccion de intercambio exacto incluido. Existen diferentes funcio-
nales hibridos, entre los cuales destaca B3LYP [25,27] que ha dado resultados sorprendentes

en varios sistemas. Este funcional tiene la siguiente forma :
EBYPI(0)] = (1 — a)EXSP 4 o EHF 1 bEP®  cELYP + (1 — ¢)EFSP (3.12)

donde los superindices LYP provienen de sus autores Lee, Yang, Parr y la B de Becke. El
numero tres del acréonimo se refiere a los tres parametros que aparecen en la ecuacién 3.12,
con a = 0,20, b= 0,72 y ¢ = 0,81. Es sabido que una falla de los funcionales de intercambio
y correlacion aproximados es la descripcion de las fuerzas de dispersion. Estas fuerzas son
especialmente importantes cuando se tienen sistemas estabilizados por interacciones débiles,
como son los puentes de hidrogeno. Debido a esto, se han planteado algunas correcciones
que mejoran la descripcién de interacciones a largo alcance [28]. Una de las més usadas es la

aproximacién de Grimme [19] que se incluye como un término que corrige a la energia TFD:
ETFD+D — ETFD + EDiSp (313)
donde EP*? tiene la forma:

| C
B = —56y > R6—6 Faamp(RaB) (3.14)

g AB AB,g

En esta ecuacién, R presenta la distancia interatémica entre A y B, Cy es el coeficiente de
dispersién para los pares AB, sg es un factor de escalamiento dependiente del método a

utilizar y fgamp es un factor de amortiguamiento determinado por:

fdamp(RAB) = (315)

1
(1~ eap(— i)

en donde v representa un factor de inclinacién de la funcion de amortiguamiento, Rap es la

distancia entre los &tomos A y B; v Ry es la suma de los radios de van der Waals.

La TFD en el contexto de Kohn-Sham también ha sido implementada para sistemas ex-
tendidos. En los sélidos cristalinos, la estructura espacial estd formada por arreglos de atomos
de manera periddica, por lo que para su manejo en la aproximacion tedrica se considera una
pequena regién del espacio que contenga toda la informacién necesaria (celda unitaria), para

reproducir todo el sélido al aplicar la condicién de periodicidad en una malla. Para el calculo

16



de la densidad electrénica en un sistema peridédico, es necesario que también cubra esta con-
dicion de periodicidad, por lo que la funciéon de onda asociada al sistema quimico en estudio

debe cumplir con el teorema de Bloch:
Ur(r) = ™ u,(r) (3.16)

donde el vector r estan asociados con la malla real del sistema, mientras que el vector k esta
relacionado con otro tipo de espacio, llamado espacio reciproco de la malla. Los puntos del

espacio reciproco k y los puntos de la malla real cumplen con la siguiente relacion:
ek =1 (3.17)

En la ecuacién 3.16, se observa que la funcion de onda contiene tanto una funciéon asociada la
malla directa como un término similar a que hay en la transformada de Fourier. Este término
se relaciona con la fase de la funcién u,(r), lo que permite la descripcién independiente de
los electrones pertenecientes a cada sistema quimico con condiciones periddicas. De manera
similar, es posible la construccién de una celda primitiva en el espacio reciproco, la cual es
denominada la zona de Brillouin. Ademads, también se puede generar una regién que, por
simetria, permita la reconstruccién de toda la malla del sistema, llamada la zona reducida

de Brillouin.

3.1.1. Funciones de base en sistemas extendidos

En la practica, un método para usar el teorema de Bloch es la representacion de la
funcién de onda como un conjunto de funciones de base centradas en las posiciones atomicas
(conjunto de bases localizadas), que por sus caracteristicas son adecuadas para tratar sélidos

moleculares [29]. Los orbitales usando estas funciones de base se representan como:

r) =YY Cpoux(r—ry) (3.18)

donde L representa el niimero de posiciones en la malla y M el niimero de funciones centradas
en las posiciones ry. Las funciones de base, por el teorema de Bloch, toman la forma:

1
V Ncell

Guk(r — 1) = > e 8, (r—r, —g) (3.19)
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en donde g pertenece a los puntos de la malla real y N, el nimero de celdas involucradas
en la El método de Kohn-Sham se ha implementado usando este tipo de funciones de base

en diversos c6digos de estructura electrénica de sélidos [26].

3.2. Teoria Cuantica de Atomos en Moléculas

La teorfa cudntica de atomos en moléculas (TCAM) desarrollada por Bader [30] tiene
como idea principal el andlisis de la densidad electrénica p(r) en el espacio real y el corres-
pondiente analisis diferencial. Este andlisis brinda la informacion suficiente para relacionar
conceptos matematicos de calculo diferencial con los correspondientes en la quimica, prin-
cipalmente para describir la naturaleza del enlace quimico, la estructura quimica y sobre
todo un esquema de particion para poder definir al &tomo en una molécula. Todo ello con la
construccién de herramientas tedricas mediante el andlisis del gradiente, Vp(r), el laplaciano

V2p(r), de los puntos criticos de la densidad electrénica obtenida.

3.2.1. Gradiente de la densidad electrénica y mapa de trayectorias

El gradiente es un operador diferencial que aplicado a una funcién puede definirse como
la derivada direccional de una funcién, en el que el vector resultante apunta en la direccion
del cambio de razén maximo. Por lo tanto, el gradiente de una funcién permite pasar de un
campo escalar a un campo vectorial . Por ejemplo, la funcién f(z,y) = — (2 + y?) definida
en R? (Figura 3.1 a ) es un paraboloide que muestra un méximo. La grafica tridimensional
en este caso no presenta mayor dificultad. También es posible estudiar el comportamiento
de la funciéon mediante la construccién de curvas de nivel. Cada curva representan la zonas
donde la magnitud de la funcién estudidad es constante, idea que puede ser comparada con
los mapas topograficos que se usan para describir el relieve de alguna regién montanosa por
ejemplo. En el caso del paraboloide, las curvas de nivel correspondientes se presenta en la
Figura 3.1 b. Estas representaciones nos permiten estudiar como se comporta la funciéon con

respecto a las variables x y y. Para obtener informacién acerca de cémo cambia la funcién
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con respecto de estas variables, se hace uso del gradiente. El gradiente contiene una coleccion
de vectores que senala la direccién o direcciones en donde se da la razén de cambio maximo.
Este conjunto de vectores forman el campo vectorial de la funcién, que para este paraboloide

en especial estan graficados en la Figura 3.1 c.

A diferencia del ejemplo anterior, la densidad electrénica p(r) esté definida en un espacio
R*, por lo que es imposible obtener un grafico completo, siendo necesario el uso de curvas de
nivel en diferentes planos. Tomando la molécula del diborano como ejemplo, (ver Figura 3.2
a ), para dibujar la densidad electrénica de manera tridimensional y sus respectivas curvas

de nivel, se tomé un plano transversal a la molécula (Figura 3.2 b y Figura 3.2 ¢).

b)
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Figura 3.1: a) Paraboloide, b)curvas de nivel del paraboloide, ¢)campo vectorial del gradiente

El gradiente de la densidad dentro de la TCAM es usado para la construcciéon de un
grafico llamado mapa de trayectorias. El mapa de trayectorias es la union de los vectores de
gradiente cuando estos tienden a ser muy pequenos, lo que da origen a una serie de lineas
ortogonales a las curvas de nivel de la p(r), ademés de una direccién de méxima razén de
cambio, que en este caso coincide con las pocisiones nucleares, llamados atractores. Esta
linea de trayectorias por lo tanto tienen un inicio y un final, acabando por lo tanto en el
atractor nuclear, como lo muestra el diborano en la Figura 3.3. La construccién del mapa

de trayectorias es importante para la construcciéon de un esquema de particién molecular y
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Figura 3.2: a)Diborano; b) mapeo 3D de la densidad electrénica en el plano de corte; c)

curvas de nivel de la densidad electrénica, tomada de la ref. [30]

dar una definicién de lo que es un atomo en una molécula. Para esto, se delimita el espacio
proveniente del atractor y el conjunto de trayectorias (llamado cuenca molecular) mediante

una superficie que cumpla esta condicion:
Vp(r) -n(r) =0 (3.20)

denominada superfice interatémica, donde n(r) es el vector normal a la superficie que cumpla
la condicién expresada en la ecuacion 3.20. Por lo tanto, la TCAM define a un dtomo en una
molécula como una regiéon dominada por un atractor y su correspondiente cuenca atomica

delimitada por una superficie interatémica.
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Figura 3.3: Mapa de trayectorias del diborano, tomada de la ref. [30]

3.2.2. Puntos criticos de la densidad electronica

En el analisis diferencial, los puntos criticos de la densidad electrénica tienen relevancia

por la informacion que pueden brindar en la descripcion de la estructura molecular. Para darle

sentido quimico a cada uno de estos puntos, se han clasificado mediante criterios matematicos

propuestos por Bader como rango y firma (w, o). [31,32] El rango,

w, determina el nimero

de curvaturas diferentes de cero ubicados en los puntos criticos, que en el caso de un sistema

de tres variables, el maximo de curvaturas obtenidas es de tres. En el caso de la firma o es

la suma algebraica de los signos de los valores propios del hessiano que es la matriz de las

segundas derivadas de la densidad (Ec. 3.21):

o
Ox2

_ %p

Hp(r) - dydx
9%p

0z0x

9%p
Ozxdy
Pp
Oy?
9%p
020y

92p

0xdz
9%
oyoz
2

022

(3.21)

En general, en los sistemas quimicos, la clasificacién de los puntos criticos es la siguiente:

» (3,-3) Todas las curvaturas en p(rcp) son negativas, por lo que la densidad se comporta

como maximo local. Esto es un indicador de la presencia de un electroatractor o nicleo

(NCP).
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= (3,-1) Dos curvaturas en p(r¢p) son negativas, por lo que la densidad se comporta como
un maximo local en el plano donde estan definidas. Este punto critico esta asociado a

la presencia de un enlace, por lo que es denominado punto critico de enlace (BCP)

= (3,41) Dos las curvaturas en p(rgp) son positivas, por lo que la densidad se comporta
como un minimo local en el plano donde estan definidas. Se asocia a un punto critico

de anillo (RCP).

» (3,43) Todas las curvaturas en p(rcp) son positivas, por lo que la densidad se comporta

como minimo local. Es nombrado como punto critico de caja (CCP).

donde p(rcp) representa los puntos criticos de la densidad.

Existen los casos en la que las curvaturas diferentes de cero son menores a 3, lo que
matematicamente representa un espacio topoldgico en transicion, que puede ser interpreta-
do quimicamente como indicio de la inestabilidad en la estructura quimica, asociado a la
formacion y ruptura de enlaces o la presencia/ausencia de interacciones ya sea intra o in-
termoleculares. En el caso del uso de una estructura estable (3 curvaturas diferentes de 0),
la TCAM propone la construccion de un esquema que permita ver la conectividad entre los
puntos criticos nucleares y los puntos criticos de enlace. De esta manera se obtiene la es-
tructura de la especie quimica en un esquema denominado grafico molecular. La molécula de
diborano usada en el ejemplo anterior se muestra en la Figura 3.4 con el grafico molecular

obtenido de su densidad.

Anteriormente se ha usado el concepto de estructura molecular, concepto asociado con los
modelos de tubos y esferas para representar una molécula. Este concepto en el uso quimico
comun es tomado como sinénimo de la palabra geometria, por lo que su uso es indistinto. La
TCAM ha abordado estos dos conceptos, debido a su ambigiiedad, mediante el uso de algunas
propiedades matematicas como lo son la geometria y la topologia. En el caso de la geometria
molecular, dos moléculas son iguales si las distancias distancias y dngulos de enlace lo son, si
no es el caso se consideran diferentes. En el andlisis topoldgico, se estudia la equivalencia de
las dos moléculas mediante la conectividad de los puntos criticos, por lo que si tomamos el

ejemplo anterior, si ambas moléculas presentan la misma conectividad pese a la distincién de
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BoHs
Figura 3.4: Grafica molecular del diborano, tomada de la ref. [30]

parametros geométricos, estamos hablando de una molécula estructuralmente equivalente a
la otra. En este sentido, la TCAM permite emitir una diferenciacion de conceptos quimicos a
partir del andlisis matematico espacial de la p(r), cosa que es importante en sistemas quimicos

donde la estructura y la geometria participan de manera activa como lo es en los cristales.

3.2.3. Teoria del virial local y laplaciano de la densidad electrénica

Otro descriptor importante en el analisis topoldgico es el valor del laplaciano de la
densidad,V?p(r), el cual estd formado por las segundas derivadas espaciales. Este a su vez
puede verse como la divergencia del gradiente de una funcién, por lo que su aplicaciéon de-
vuelve un campo escalar. También es posible relacionar el laplaciano con la matriz hessiana

como la suma la suma de sus eigenvalores, esto es VZp(r) = A\; + Ay + 3.

. Qué informacion brinda el laplaciano de la densidad electrénica? En el caso de los puntos
criticos, que son los sitios de interés quimico, el laplaciano da informacién sobre la concentra-
cién (V2p(r) < 0) o la dispersion (VZp(r) > 0) de la densidad electrénica en el punto critico,
que en términos quimicos puede ser ocupado como criterio de localizacion o deslocalizacion
de los electrones. Otra informacion que da el Laplaciano es la energia de las interacciones en
los puntos criticos mediante el uso del teorema del virial local y la ley de la conservacion de

la energia . Para una geometria de equilibrio, este teorema se expresa como:
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1V%0(0) = 26(r) + V() (3.22)

donde G(r) y V(r) son las funciones que representan la densidad de energia cinética y po-
tencial respectivamente. Ademas, es posible obtener la densidad de energia electronica total

del sistema H (r) mediante:

H(r) =G(r)+ V(r) (3.23)

Una ventaja de obtener criterios energéticos de los puntos criticos de enlace, es la capa-
cidad de usarlos como discriminantes del tipo de enlace o interacciéon presente. Por ejemplo,
en los puntos criticos de enlace, el signo de H(rpcp) se usa como medida de covalencia, un
valor de H(rgcp) < 0 indica el predominio de la energia potencial del sistema en un punto,
con respecto a la cinética resumiéndose en un caracter covalente. También puede utilizarse
la relacién —G(rpep)/V (rpop), que para valores mayores a 1, describe la presencia de una
interaccion no covalente. Grabowski usa los estudios hechos por Matta y col. [33] para cla-
sificar el tipo de interaccion en los puntos criticos de enlace como compartidas y de capa

cerrada, utilizando tanto el laplaciano como otros descriptores energéticos (Figuras 3.5, 3.6).

En los sélidos cristalinos, especialmente los cristales moleculares, las fuerzas de dispersién
y puentes de hidrogeno tienen gran relevancia en su estructura. Existen varios trabajos en
donde la TCAM ha sido utilizada para caracterizar puentes de hidrégeno, mayormente en
sistemas moleculares. Para determinar la existencia de puentes de hidrégeno, Koch y Popelier

[34], propone algunos de los siguientes criterios:

» Existe una trayectoria de enlace entre el dtomo de hidrégeno y el aceptor (H---B) y

por lo tanto un punto critico de enlace.
= Densidad electrénica alta en el punto critico, en el intervalo de 0.002-0.034 u.a.

= El valor del laplaciano en el punto critico estd dentro de 0.024-0.139 u.a. Un laplaciano
positivo indicara un puente de hidrégeno de caracter dispersivo, mientras que un valor

negativo indica uno de caracter covalente.
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Figura 3.5: Interacciones compartidas, tomada de la ref [33]

= Pérdida de carga en el atomo de hidrogeno, que es posible visualizar al integrar las

cuencas atdmicas.

En conclusién, el analisis diferencial de la TCAM brinda informacion variada sobre la
estructura y las interacciones existentes dentro de un cristal, principalmente en el estudio de

los puntos criticos de enlace, de interés para el analisis de interaccione no covalentes con un

enfoque local.

3.3. Indice de interacciones no covalentes

El indice de interacciones no covalentes (INC) propuesta por Johnson y col., [35] se basa

en la construccion de isosuperficies relacionadas con el gradiente reducido de la densidad, un

concepto que proviene de la teoria de funcionales de la densidad definido como:

s(r) =

1 [Ve(r)l
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V(rgcp) <0
Enlace — G(rBCP) =~ |V(rBCP)|
coordinado H(rgep) <0
V(rgep) <0
Enlace _ G(rgcp) ~ [V (racp)l
metdlico H(rpcp) <0

i |H (1, |~ 0
Interacciones (scp)

—
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van der Waals H(rpep) ~ 0

Figura 3.6: Interacciones de capa cerrada, tomada de la ref [33]

El gradiente reducido de la densidad s(r) es una funcién adimensional que esta relacionada
con la desviacion que existe en la densidad del sistema quimico en estudio con respecto de la
densidad del gas de electrones, por lo que es una medida del grado de inhomogeneidad de la
densidad. Asi, si el valor de s(r) es pequeno y de p(r) también, se referird a una zona donde
hay interacciones no covalentes, mientras que la presencia de una s(r) con valores cercanos a
0y p(r) grande, se dard cuenta de un enlace covalente, lo cual es compatible con la idea del

valor del gradiente y el laplaciano descrito en la TCAM. [35, 36]

El indice INC se basa en el estudio del comportamiento de s(r) y de p(r) para valores
pequenos, aproximadamente s(r) = 0,5. La asociacién de las diferentes interacciones se hizo
a partir moléculas modelo, en donde se observé la existencia de picos en diferentes regiones
de la densidad (Ver Figura 3.7). El pico en la regién negativa de la densidad perteneciente al
dimero de agua, da un indicio de la interacciéon atractiva debida al puente de hidrégeno. El
dimero de metano, correspondiente a interacciones meramente de dispersion presenta picos en
la region de p(r) = 0, por lo que esta regién se asocia a interacciones de caracter dispersivo.
Por 1ltimo, en el caso del biciclo-2,2,2-octano, el indice INC muestra en la regién positiva

picos que son asociados a interacciones repulsivas (Figura 3.7). En general, el indice INC
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reporta el mismo comportamiento del comportamiento de s(r), ya sea que la densidad se
haya obtenido por medio del calculo de estructura electrénica, la densidad promolecular o la

experimental.

Lo anterior sugiere que para identificar cada tipo de interaccién, se multiplique la densidad
por el signo del segundo eigenvalor de la matriz hessiana de la densidad electronica, As. Un
valor de A\ > 0, identifica a una interacciéon repulsiva, mientras que un valor Ay < 0 a una
atractiva electrostatica. En el caso especial de las interacciones de dispersion, con base en
el estudio de dimeros de metano y de benceno, en donde existe una mayor interaccién de
cardcter dispersivo, el indice INC muestra la presencia de picos en p(r) =~ 0. [35,37] Por
medio de estos criterios, se construye una escala de colores, en la que el azul se asocia a las
interacciones atractivas electrostaticas, el verde para las tipo dispersivas y el rojo para las de
tipo repulsiva, como lo muestra la Figura 3.8. A este tipo de isosuperficies se les denomina

isosuperficies INC.

SCF PROMOLECULAR
N 1

20 ¢

B waterdimer
B Methane dimer
B Bicyclo[2,2,2]octene

Reduced gradient

05

0,10 -0,05 0.00 D;)ﬁ 010 -0.10 -0.05 0.00 0.05 0.10
sign{iop (au.) signiigp (au)

Figura 3.7: Comparacién de s(r) en 3 dimeros de moléculas distintas y 2 densidades, tomada

de la ref. [35]

En el caso de los sélidos cristalinos, el analisis INC permite visualizar las interacciones que
intervienen en la estabilizacion del cristal, como es el caso del acido oxalico, en donde existen

tanto interacciones electrostaticas debidas a los puentes de hidrégeno, asi como interacciones
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biciclo[2.2.2]octano

Atractivo Repulsive

Figura 3.8: Cédigo de colores de las isosuperficies de s(r) para asignar el caracter de las

interacciones no covalentes, tomada de la ref. [38]

de caracter dispersivo (Figura 3.9).

a) b)

0.8

0.6

RDG

04|
weak

hydrogen il ~~~interactions

0.2 - bonds

0 1 I 1 1 " 1 1 1 1
-0.1 -0.08 -0.06 -0.04 -0.02 0 0.02 0.04 0.08 0.08 0.1
sign(A)p (a.u.)

Figura 3.9: Indice INC en cristal de 4cido oxdlico, tomada de la ref. [38]

Para los puentes de hidrégeno, Contreras-Garcia y col. [38] variaron la distancia intermole-
cular de un dimero de agua para verificar el comportamiento caracteristico de la isosuperficie
situada entre las dos moléculas. En general, ademéas de una zona en forma de disco bien
definida, existe una evolucién en el color cuando se acorta la distancia. Mientras que a una
distiancia grande, la isosuperficie es pequena y de color verde, cuando se van acercando las
moléculas de agua, empiezan a acrecentarse el disco y toma una tonalidad azul, empezando
por el centro. Una vez pasada la distancia de equilibro, la isosuperficie empieza a tomar una
tonalidad roja en la periferia de la isosuperficie, esto es, un aumento de la repulsién por el
acortamiento de la distancia intermolecular. Esta descripcion cualitativa permite una rela-

ci6én visual entre el andlisis de la isosuperficie s(r) ubicado en el puente de hidrégeno y su
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fortaleza (Figura 3.10).
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Figura 3.10: Indice INC en dimero de agua, tomada de la ref. [38]

Una particularidad que ha presentado esta técnica, es la prediccion de puntos criticos
que la TCAM no presenta, cuando la estructura del sistema indica que deberia haberlo.
Contreras y col. [36] en otro de sus trabajos, utilizaron tres dialcoholes que forman puentes
de hidrégeno intramoleculares: 1,2 etanodiol (ED), 1,3 propanodiol (PD) y 1-4 butanodiol
(BD). El anélisis por la TCAM revelé que si bien en el PD y BD existe un punto critico
esperado en la formacion del puente de hidrégeno, este no sucede con el ED, mientras que el

indice INC si da un indicio de su existencia mediante la isosuperficie caracteristica [36].

La s(r) con respecto a la p(r) correspondiente a las méleculas ED y PD, presentan di-
ferencias en los picos caracteristicos de las interacciones. Mientras que en el PD, la grafica
reproduce los punto criticos de la TCAM en s(r) = 0, no sucede asi en el caso de la ED.
Al contrario, los picos caracteristicos jamés toma el valor de s(r) = 0 como se observa en
la Figura 3.11. Esto sugiere que el indice INC, que involucra a la p(r), reproduce dos tipos
de puntos criticos, los tipo TCAM y los no-TCAM. Boto y col. [39], en el desarrollo de una

teoria que dé sustento al indice INC, presentan una explicacion de este resultado.

A pesar de lo descrito anteriormente, el indice INC presenta dificultades en asociar el
signo de Ay con la interpretacion quimica propuesta. En el caso del biciclo-2,2,2 octano, la

interpretacion quimica sugerida por este andlisis da como resultado una estructura inestable.
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b)

Figura 3.11: Indice INC del 1,2 etanodiol y 1,3 propanodiol, tomada de la ref. [36]

Asi, el indice INC es una buena herramienta que da informacién de tipo cualitativo acerca
de las interacciones no covalentes que hay en un sistema quimico de manera visual, ademas

de ser computacionalmente accesible.

3.4. Analisis semiclasico de la energia de interaccion

Una de las evidencias de la existencia de fuerzas atractivas que mantienen unidas a atomos
y moléculas es la existencia de la fase condensada en la naturaleza, mientras que la resistencia
a la compresion demuestra la existencia de fuerzas repulsivas que evitan el acercamiento mas
alla de una distancia interatémica o intermolecular, por lo que un equilibrio entre ambas

determina el arreglo molecular de un cristal.

Una forma de aproximar la energia correspondiente a cada una de las interacciones exis-
tentes entre las moléculas en un arreglo cristalino, es la aproximacion de interaccién entre
pares. Esto es, considerar que la energia total del sistema estd compuesta por la suma de

las energias de las moléculas no interaccionantes mas la energia de interacciéon entre dos
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moléculas:

N N
i i g>i

En donde W es la energfa total del sistema, W; es la energia de la i-ésima molécula y U;; es
la energia de interaccién entre pares por las moléculas 7 y j. En la préctica, es posible conocer
la energia total del sistema y la energia de las moléculas aisladas, por lo que la energia de

interaccién U;,, podria obtenerse como primera aproximacion a partir de la ecuacion 3.25:

N N
Ui =Y > Uy=W =YW, (3.26)

i 3>

También es posible realizar una descompocisién energética de las interacciones por medio
de la teoria de perturbaciones. En esta teoria, se trata al hamiltoniano del sistema como una
suma de hamiltonianos, uno ya conocido llamado no perturbado, y el otro que corresponde a
la perturbacion, que de acuerdo los términos resultantes en cada orden de la perturbacién, se
le puede asignar un significado fisico. En el caso de las interacciones intermoleculares, se puede
asignar a las perturbaciones la deformacion de la densidad electrénica de una molécula A por
la presencia de una molécula B, esto en el caso mas simple que solo contempla la interaccion
por pares. Debido a que existe en las moléculas una distancia de equilibro que delimita el
traslape de la nube electrénica de ambas moléculas, es necesario tratar el sistema en dos
casos, uno cuando no hay traslape de la densidad electronica asociada a las interacciones de
largo alcance, y otra en las que si hay traslape de la densidad electréonica caracteristico en

las zonas de corto alcance.

La energia de interaccion en este trabajo se calculé mediante la metodologia del analisis
semicldsico de la energia propuesta por Turner y col., [40] en la que a partir del uso de ecua-
ciones semiempiricas basadas en la teoria de perturbaciones, ya ampliamente desarrollada por
Stone, [41] es posible descomponer la energia de interaccién en las siguientes contribuciones

en el caso de sistemas cristalinos:
Eint == kelecEelec + kpolEpol + kdisEdis + kr@pErep (327>

en la que Ej,; es la energia de interaccion total por dimero, E.. es la energia electrostatica

calculada de manera directa, F,, es la energia de polarizacion total, que se calcula como la
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suma de las energias de polarizacién de cada mondémero, y se obtiene de la siguiente forma:
2 2
Epol = ‘FA| Qmean,B + ’FB’ MXmean, A (328>

donde F 5 y Fg son los campos eléctricos generados por las moléculas A y B, respectivamente;
Y Qmean,A Y Qimean,B SUS las polarizabilidades. La suma que estd en la ecuacion 3.28 describe
la deformacién de la densidad electrénica de A debida a la presencia de B y visceversa. La
Eg;s se calcula mediante la aproximaciéon de Grimme D2; [19] y la energia de repulsién se
calcula como el producto antisimétrico de espin orbitales de dos monémeros correlacionados,
como lo propone el esquema de Su y col. [42] Ademéds, cada contribucién estd multiplicada
por una funcién de peso obtenida mediante un andlisis estadistico del estudio de diferentes

sistemas cristalinos para ajustar las energfas [40].

Este esquema de particién, pese a conservar el significado fisico de cada contribucion,
puede variar considerablemente con respecto a otros métodos de calculo, por lo que es nece-
sario que los valores de la energia sean ajustados por factores de peso k. Estos factores fueron
obtenidos mediante la comparacion de la energia de 232 pares moleculares obtenidas por este
método y los calculados con B3LYP con correccién de contrapeso para la eliminacion del
error por superpocision de conjunto de bases y la adicién de la dispersion por la ecuacion de
Grimme, por lo que factores de peso obtenidos no cambian con respecto del sistema utilizado

(Ver Tabla 1 de la referencia [40]).

3.5. Esquema de particién por densidades promolecu-

lares y vacios

Una manera de tratar la densidad del cristal es mediante el uso de densidades promole-
culares, esto es, la densidad esférica centrada en los atomos pertenecientes a las moléculas.
Su uso ha motivado la definicién de un esquema de particién de un cristal por la definicién
de superficie de Hirshfeld, y también el concepto de vacios en un cristal. La superficie de
Hirshfeld nace bajo una idea similar a la TCAM, que es el definir una molécula en un cristal,

y la forma en que estd definida es muy simple e intuitiva. [43] Este esquema fue propuesto
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a partir del modelo de particién de Hirshfeld, quien define una funcién de peso wu(r) para

cada dtomo en una molécula:
at
pi(r)
wAr) = == (3.29)
> P (r)
Donde p¢(r) es la densidad promedio esférica de un dtomo ¢ de una molécula. Asi, un

atomo como fragmento de una molécula puede ser definido como:

pi(r) = wa(r)p™(r) (3.30)

Dado que la densidad electronica nuclear presenta un pico en la posiciéon nuclear, la
funcién de peso se define como una funcién escalar continua en tres dimensiones. Tomando

esta idea, es posible aplicar el mismo concepto pero en el caso de una molécula en un cristal:

ppromolecula (I')
== 3.31
A (r> pprocm'stal (I') ( )

Donde ppromotecuta(Y) Y Pprocristar(r) son las densidades de la promolécula y el procris-
tal respectivamente. En esta particion wy(r) es una funcién continua con valores entre
0 < wa(r) < 1, el valor uno se toma en el nicleo a, y cero a distancias lejanas. Entre
las isosuperficies de wa(r), la de mayor interés es cuando la funcién se encuentra exacta-
mente a la mitad wy(r) = 0,5, la cual ha sido denominada como isosuperficie de Hirshfeld y
permite obtener informacién acerca de la molécula que queda dentro de la superficie y de sus

vecinas. Las isosuperficies cubren alrededor del 95 % volumen total del cristal. [43]

Al igual que las superficies de Hirshfield como esquema de particién, el uso de las densida-
des promoleculares lleva a la existencia de espacios vacios, ya que este modelo da por hecho de
que la densidad puede ser encerrada en un espacio esférico, deja zonas donde aparentemente
no hay electrones. [22] Bader demostré que estas isosuperficies entre moléculas con valor de
0.002 u.a (una u.a corresponde a 6.748 e/A) permite la contencién del 98 % de la densidad
electrénica en dtomos como N y O, que corresponde al 30 % del volumen del cristal, mientras
que una isosuperficie de 0.0003 u.a ocupa el 12.4 % del cristal, por lo en la préctica se usa
este ultimo valor como una buena aproximacion principalmente en el estudio de materiales

porosos. [22]
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Capitulo 4

Metodologia

Con los archivos CIF de cuatro estructuras experimentales de la urea cristalina, se obtu-
vieron los pardmetros de malla, las coordenadas de los atomos y la simetria del cristal de la
referencia [12]. Las estructuras experimentales fueron determinadas a temperatura de 296 K,

y las presiones de 0.47, 0.80, 1.48 y 3.10 GPa, pertenecientes a la fases I, IIT y IV.

Se realizaron calculos de estructura electronica con la informacién anterior hasta llegar
a la convergencia de la energia. Con el fin de elegir el nimero de puntos k adecuado, los
calculos fueron hechos para 18, 40 y 75 puntos k para la estructura en la fase I, y 27, 64,
125 de puntos k para las demadas estructuras en la zona irreducible de Brillouin dentro del
esquema de Monkhorst y Pack. [28] Se usaron los funcionales de intercambio y correlacién
B3LYP, PBE y PBEO, con la correccién de Grimme y los conjuntos de funciones de base
6-31G** [44], 6-311G™* [45], y TZP [31] [46]. Una vez determinados los puntos k, se obtuvo
la densidad electronica de cada estructura experimental. Todos los calculos se hicieron en el

codigo Crystalld. [47]

La busqueda de los puntos criticos de la densidad en los puentes de hidrogeno y los
parametros de estos puntos, asi como el andlisis del gradiente reducido se realizé con el
c6digo GPUAM. [48] El célculo de las energias de interaccién y los vacios del cristal con una

isosuperficie de 0.0003 u.a se obtuvieron con el paquete computacional CrystalExplorer. [49]
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Capitulo 5

Resultados y analisis

Los resultados seran analizados segin sus caracteristicas locales y globales y sus con-
secuencias en la estructura del cristal. Dado que existen reportados 4 puentes de hidrégeno
formados entre el grupo carbonilo y los hidrégenos de las aminas, estos tltimos se clasificaran
segun las etiquetas de la Figura 5.1, siendo los A aquellos que participan en la formacion de
los puentes de hidrégeno de dos centros, mientras que los etiquetados con B son aquellos que

forman puentes de hidrégeno con caracteristicas similares a las moléculas quelantes.

5.1. Interacciones no covalentes en el cristal

El analisis de los puntos criticos realizado en las cuatro estructuras cristalinas de la urea
mostraron puntos criticos de enlace en donde los pardmetros geométricos (ver Anexo D) su-
gieren la presencia de puentes de hidrégeno, asi como otros mas, de los cuales hablaremos
méas adelante. El problema para designar la existencia de los puentes de hidrégeno por medio
de este analisis, es que en la literatura solamente existen criterios como los propuestos por
Popelier, con base en los estudios realizados mediante la aproximacién de TFD en una serie
de moléculas aisladas. Por lo tanto, en este analisis se emplearon los criterios que nos den un
indicio de la presencia de puentes de hidrégeno, ademds de una aproximacién a su energia

de interaccion mediante el uso de la ecuacion de Espinosa-Molins-Lecomte. De manera com-

37



Figura 5.1: Esquema de la urea para el andlisis de puentes de hidrégeno

plementaria, el andlisis del indice INC permite visualizar la presencia de interacciones no
covalentes por medio de las isosuperficies del gradiente reducido de la densidad, de manera

particular, las presentes en los puntos criticos de enlace.

A partir del calculo de estructura electronica, mediante el uso de los tres funcionales de
intercambio y correlacién (B3LYP-D* PBE-D,PBE0-D) y los dos conjuntos de bases propues-
tos (6-31G** 6-311G**) y la aplicacién tanto de la TCAM como del indice INC, se encontré
que al menos en estos casos no hay diferencia en el uso tanto del funcional como del conjunto
de bases. En el estudio no se hizo una relajacién de los parametros de malla para asegurar
que la estructuras estudiadas fueran las fases reportadas experimentalmente, de la misma
manera que se mantuvo fija la geometria de los atomos considerando las posiciones de la
informacién experimental [12]. En los Anexos A y B se presenta toda la informacién de los
criterios TCAM aplicado a los puentes de hidrogeno, mientras que en el Anexo C estan las
graficas s(r) vs p(r) del estudio INC. En el caso del INC, la isosuperficie analizada en todos

los casos fue de s(r) = 0,40.

En la Tabla 5.1 se presentan de manera resumida los resultados encontrados para los

diferentes descriptores de la TCAM, para describir el caracter de los puentes de hidrégeno
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Figura 5.2: Graficos moleculares de la urea cristalina a a)0.47 GPa, b)0.80 GPa, ¢)1.48 GPa
v d)3.10 GPa

existentes, asi como la energia de interaccion calculada por la ecuacion empirica de Espinosa-
Molins-Lecomte. [50] En todos los casos, se cumplié la condicion —G(rgep)/V (reep) > 1,
parametro que define la no covalencia de la interaccion. Ademads, en las Figuras 5.2 y 5.3 se
presentan parte del grafico molecular y las isosuperfies INC de cada estructura respectiva-

mente.

En la estructura correspondiente a la P= 0.47 GPa, cada molécula presenta 4 puentes
de hidrégeno generados en el carbonilo, como se sugiere en conformidad con los parametros
geométricos, estos caracterizados tanto por la definicion en forma de disco de la isosuperficie
de INC de color azul, asociado a las interacciones atractivas, asi como la presencia de un

punto critico que coincide en la misma posicién que predice la isosuperficie (Figura 5.3 a) .

En general, los puntos criticos asociados a los puentes de hidrégeno no difieren considera-

blemente, por lo que se consideran isoenergéticos. También el laplaciano no presenta cambio
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Figura 5.3: Isosuperficies s(r) = 0,4 a)0.47 GPa, b)0.80 GPa, ¢)1.48 GPa y d)3.10 GPa

significativo entre los dos tipos de puente de hidrégeno. En cuanto a la magnitud de éste,
es muy pequeno y de valor positivo, caracteristico de las interacciones de este tipo. El signo
positivo de la energia total H(r) en cada punto indica una mayor contribucién de la energia
cinética local, que en conjunto con la relacién —G(rpcp)/V (rpop) > 1, indica que la interac-
cion es mas de caracter no covalente. La energia de interaccién de cada puente de hidrégeno
calculada por medio de la ecuacion de Espinoza-Molins-Lecomte, muestra una diferencia de
aproximadamente media kilocaloria entre los tipo quelante y los de dos centros, por lo que
se puede considerar que todos los puentes de hidrégeno son isoenergéticos (Tabla 5.1). Los
parametros geométricos reportados por Olejniczak sugieren la presencia de un puente de

hidrégeno N — H--- N, pero no se encontré punto critico alguno que asi lo corrobore.

En el caso de la estructura correspondiente a la fase III a P=0.80 GPa, lo primero que
se observa en la celda unitaria estudiada es el aumento de isosuperficies asociadas a las in-

teracciones dispersivas, asi como la presencia de dos puentes de hidrogeno adicionales del
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Tabla 5.1: Descriptores TCAM y energia de interaccion del cristal de urea en diferentes fases

cristalinas
Enlace p(rgs) V2p(rag) Eint  H(rus)
[u.a.] [u.a.]  [keal/mol] [u.a.]
Fase I (0.47 GPa)
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.014 0.059 299 0.003
N(1,2) — H(1A,2A)---O  0.016 0.065 358 0.002
Fase III (0.80 GPa)
N(2) — H(2B)--- O 0.019 0.086 480 0.003
N(1) —H(1B)---O 0.010 0.044 -2.06 0.002
N(1) — H(1A) --- O 0.019 0.084 485 0.003
N(1) — H(1A) - N(2) 0.006 0.019 098 0.001
N(2) — H(2B) ---N(1) 0.009 0.030 157 0.002
Fase III (1.48 GPa)
N(2) — H(2B)---O 0.021 0.089 536 0.003
N(1) — H(1B)--- O 0.011 0.044 223 0.002
N(1) — H(1A)--- O 0.021 0.090 515 0.003
N(1) — H(1A) - N(2) 0.006 0.029 098 0.001
N(2) — H(2B) - - N(1) 0.009 0.032 156 0.002
Fase IV (3.10 GPa)
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.016 0.069 360 0.003
N(1,2) —H(1A,2A)---O  0.015 0.060 -3.26 0.002
N(1) — H(1A) ---N(2) 0.008 0.035 155 0.002
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tipo N — H--- N, ademas del aumento de puntos criticos, situacién que se esperaba ante una
estructura cristalina completamente distinta (Figura 5.2 b). Comparando de manera cuali-
tativa entre los puentes de hidrégeno presentes en el carbonilo y los N — H--- N, observamos
que los segundos no muestran una isosuperficie bien definida, sino una mas del tipo elipsoidal
con un caracter mas dispersivo que los primeros segin lo indica el cédigo de colores (Figura

5.3 b).

Otra cuestién interesante es la reproduccién de la ruptura de uno de los puentes de
hidrégeno que en este caso es del tipo de dos centros adyacente a la molécula referencia,
similar a lo que Olejniczak y col. sugieren a partir de los parametros geométricos obtenidos
experimentalmente [12], donde sélo reporta tres distancias correspondientes a los puentes de
hidrégeno (Ver Anexo D). De entre los tres puentes de hidrégeno, uno perteneciente al tipo
quelante y otro adyacente de dos centros, presentan un comportamiento similar. Ademas, se
presenta un aumento en la magnitud de la densidad y del laplaciano en los dos puentes de
hidrégeno méas proximos a la molécula. Pese a esto, tanto la energia total local y la relacién

—G(r)/V(r) siguen indicando la presencia de interacciones de caracter no covalente.

En la misma fase, pero con una presién de 1.48 GPa, la estructura no muestra cambios
significativos aparentes en comparacion con la estructura descrita anteriormente (Figuras 5.2
¢, 5.3 ¢). La energia de interaccién en los puentes de hidrégeno aumento en aproximadamente
media kilocaloria, considerando que la diferencia de presién es cercana a 0.5 GPa. Asimismo,
los valores presentados en los puentes de hidrégeno N — H - - - N son practicamente los mismos.
Cuando la estructura pasa a la fase IV, que en este caso estd a una presion de 3.10 GPa,
se recupera un puente de hidrégeno (Figura 5.2 d) y los valores de la densidad como de su
laplaciano son similares a los de la estructura correspondiente a la fase I. También en los
puntos criticos asociados a las interacciones N — H - - - N, desaparece el de menor energia de

interaccion.

Este estudio ademas de reproducir los puentes de hidrégeno propuestos por sus parame-
tros geométricos mediante la aparicion de un punto critico de enlace e isosuperficies INC
caracteristicas de tales interacciones, también permite su clasificaciéon como puentes de ca-

racter fuerte como lo indica la densidad, el laplaciano y la energia de interaccion, en donde
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existe un caracter electrostatico predominante. También, bajo estas caracteristicas se pue-
de asociar las interacciones N — H--- N como puentes de hidrégeno débiles, ya que como lo
muestran la Figura 5.3 y la Tabla 5.1, los descriptores de la densidad y las energias de inter-
accion son de menor magnitud a comparacién con las de tipo N — H--- O. Con lo anterior se
refuerza la idea de que la teoria de atomos en moléculas y el estudio complementario INC dan
cuenta de la existencia de los puentes de hidrégeno, ademas de corroborar que en estructuras
donde la presién es mayor hay un reacomodo de los angulos antes que un acercamiento de

las moléculas, como se puede interpretar en la aparicién y desaparicion de puntos criticos.

En cuanto al valor de la energia de interaccién calculada por la ecuacién propuesta por
Espinosa-Molins-Lecomte subestima las energias de interaccién. Desiraju y Steiner [7] por
ejemplo, reporta los puentes de hidrégeno donde el aceptor es un carbonilo como formadores
de puentes de hidrégeno fuertes, mientras que las energias calculadas son menores a 4 kcal /mol
(ver la Tabla 1.1). También se debe considerar que debido a su formulacién de caracter local,
s6lo considera la interacciéon en ese punto y no la influencia total de la molécula con la que

forma la interaccion.

Ahora bien, comparando la descripcion total de los puentes de hidrégeno con la compresién
del cristal (Tabla 1.2), vemos que de la fase I a la fase 111, el estudio muestra un aumento en la
densidad como en la energia de interaccion de los puentes de hidrogeno. Cuando se pasa de la
estructura III a la estructura IV, ademas de encontrar de nuevo 4 puntos criticos asociados a
los puentes N — H - - - O, similares a la fase I, las energias de interaccion son similares, con un
aumento de aproximadamente media kilocaloria. Hay que agregar que la fase I no muestra
algin punto critico asociado a alguna interaccion N — H--- N a diferencia de la fase IV.
También hay que mencionar que existen otros puntos criticos asociados a otras interacciones
no contempladas en el estudio, con un aumento en la estructura de mayor presion, ésto para
aclarar que las dos estructuras son energéticamente distintas aunque los puentes de hidrégeno
formados, no. También los criterios del laplaciano y las densidades energéticas nos dan indicio
que la naturaleza de los puentes de hidrégeno en las diferentes fases de la urea cristalina son

mas de caracter electrostatico que covalente pese al aumento de la presion.
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5.2. Descomposicion energética de las interacciones en

el cristal

Los resultados del andlisis estan condensados en la Tabla 5.2, en donde la descomposi-
cién energética esta hecha por dimeros, esto es, la interaccién entre la molécula referencia
y una vecina. Cada dimero ha sido etiquetado para su identificacién por medio de un color
y una letra. Por ejemplo, tomando la primera estructura cristalina, el dimero formado por
la molécula referencia y la molécula identificada con color rojo han sido etiquetadas con la
letra A, por lo que existen 4 dimeros A. Para este trabajo se reportan las contribuciones
energéticas ya corregidas por su factor de peso y solamente las estructuras correspondientes

a las presiones de 0.47, 1.48 y 3.10 GPa.

La primera estructura estudiada revela que en el caso de la E,,., las moléculas que forman
puentes de hidrégeno, correspondientes a los dimeros B y C, son aquellas que muestran una
mayor contribucién en la energia de interaccién total, al contrario de lo mostrado en los
dimeros A, que no presentan contribucion electrostatica. En general, la E,, es pequena a
comparacion de las contribucion electrostatica en todos los dimeros. En particular, los dimeros
C son los que presentan una mayor E,,, debido a que hay una mayor superficie de interaccion
entre las moléculas. En cuanto a la Egy, los valores son muy similares entre los dimeros,
ademads de aportar poco en la Ej,. En la E,.,, son los dimeros B y C los que presentan una
mayor magnitud en esta contribucién. En total, son los dimeros B y C, correspondientes a
los formadores de puentes de hidrogeno, los de mayor energia de interaccién, con los dimeros

de tipo quelante como los de mayor magnitud.

Cuando pasamos a la siguiente estructura, la cantidad de dimeros diferentes aumenta,
esto se debe al cambio de estructura por efecto de la presion. En esta estructura se cuenta
con dos dimeros A que presentan una E,;.. de caracter repulsivo. Ademas, los tinicos dimeros
formadores de puentes de hidrégeno de dos centros son los dimeros D, con un aumento en la
FEepee de casi 2 kcal/mol con respecto a los dimeros de este tipo pertenecientes a la estructura
anterior. En las moléculas de los dimeros G, que corresponden a los puentes de hidrégeno tipo

quelante, la contribucién electrostatica solo cambié en una unidad y las moléculas restantes
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Tabla 5.2: Analisis semiclasico de la energia de interaccion en diferentes fases de la urea

Dimero Eelec Epol Edis Erep Etotal
[kcal/mol| [kecal/mol] [kcal/mol] [kcal/mol] [keal/mol]

Fase I ( P=0.47 GPa)

I 0.00 - 041 - 1.81 0.69 - 1.52
-9.22 - 1.49 -1.41 3.46 - 8.73
ié I -13.29 -2.53 - 1.52 5.45 -11.89

A

Fase III ( P= 1.48 GPa)

3.36 - 0.46 - 2.64 1.31 1.57
-0.73 - 0.32 - 0.50 0.06 - 1.49
- 4.62 - 0.55 - 177 1.86 - 5.08
-11.42 - 2.00 - 1.67 5.64 -9.44
- 1.04 - 0.25 - 1.46 1.03 -1.71
- 1.52 -0.34 -1.21 0.53 0.50
-14.02 -2.71 - 1.89 7.36 -11.27

Fase IV ( P= 3.10 GPa)

3.54 - 041 - 3.06 1.74 1.81
-0.48 -0.44 - 2.08 2.26 - 0.74
- 8.29 - 1.40 -2.25 3.84 - 8.09
-13.79 - 2.64 - 1.60 6.99 -11.03
- 0.61 - 0.18 - 0.29 0.01 - 1.06
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no presentan una contribucién considerable. En cuanto a la E,,, no existe una contribucién
significativa aunque es de considerar que las de mayor magnitud son aquellas que presentan
una interaccién del tipo puente de hidrogeno. La Eg, no presenta cambios significativos
con respecto a los dimeros del cristal anterior, a excepcion de los dimeros A, en donde la
orientacién de las moléculas vecinas son paralelas a la de referencia, lo que brinda una mayor
superficie de interaccién y por lo tanto un aumento en la Egs. Y por ultimo, en la E,., se
repite el comportamiento de los dimeros anteriores, donde hay una contribucién mayor por

parte de aquellos dimeros que forman puentes de hidrégeno.

La estructura correspondiente a la fase VI, en la cual se recupera el puente de hidrégeno,
los dimeros de tipo A son los tinicos con E,.. repulsiva, los cuales estan orientados de manera
paralela con la molécula referencia. Nuevamente, los dimeros C y D corresponden a las
moléculas formadoras de puentes de hidrégeno son las de mayor E.., asi como en la E,,.
En la Ej,, existe un aumento considerable en todos los dimeros, siendo la mas alta en las
moléculas que se encuentran paralelas a la molécula de referencia. Por tltimo, también existe
un incremento considerable en la E,.,, esta vez mas alta en comparaciéon con estructuras
anteriores, pero sin que repercuta en el caracter atractivo de la energia total. Cabe resaltar
que a pesar de los resultados obtenidos, este estudio sélo permite el estudio de interaccion
por pares de acuerdo con el radio de corte seleccionado, por lo que no es posible obtener una

energia de cohesién aproximada del cristal.

En la literatura hay reportes como los que da Gavezzotti [51] con metodologias de célculo
de la energia de interaccién similares a las expuestas en este trabajo, en las que se estudiaron
moléculas aromaticas, tanto las que presentan puentes de hidrogeno como aquellas que no,
mostrando que las primeras presentan el mismo comportamiento exhibido por la urea, en la
que hay una gran contribucién de la E,.. y una considerable E,, que no llega a ser suficiente
para influir en el caracter atractivo de la energia de interaccién total, como es en el caso del

acido benzdico.

Con base en los resultados obtenidos de la energia de interaccién de cada cristal, es posible
recrear un diagrama energético que permita observar la direccionalidad de las contribuciones

energéticas. Este diagrama puede ser considerado como el “ esqueleto energético ” del cristal,
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que puede ser relacionada con distintas propiedades en el estudio de cristales para el diseno
de nuevos materiales, como la direccién preferencial en la cristalizacién [40], situacién que
seria necesario estudiar con mayor detalle. En el caso de los cristales de urea, es muy visible
que la energia de interaccién de caracter atractivo (tubos azules) estd en la direccién donde
se forman los puentes de hidrogeno N — H--- O, entre los cuales, los formados de manera
quelante son los de mayor contribucién, reflejados en el grosor de los tubos. Ahora bien,
diferenciando entre cada estructura, notamos que al pasar de la estructura correspondiente
a la fase I del cristal a la estructura de la fase III se presentan las energias de tipo repulsivas

(tubos anaranjados)como se vio anteriormente, éstas en la direccion ¢ del cristal (Figura 5.4).

Figura 5.4: Esqueleto energético de los cristales de urea en los planos (001) y (010) de
a),b)0.047 GPa, c¢),d) 1.48 GPa y e),f) 3.10 GPa

El estudio de los vacios permite complementar la informacién existente sobre la influencia
de la presion en el rearreglo cristalino. Como se observa en la Figura 5.5, en la estructura de
mas baja presion existen zonas donde la densidad es considerada nula, formando canales a lo
largo de la direccion del parametro ¢ del cristal. Cuando la estructura pasa de la estructura
de la fase I a la III, estos canales colapsan. Cuando se pasa a la estructura de la fase IV, en

donde se recupera la formacion de los cuatro puentes de hidrégeno, los vacios correspondientes
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disminuyen considerablemente mientras que la energia de interaccién es similar a la estructura
de la fase I, razén por la cual algunos autores afirman que la urea cristalina en la fase IV es
la versién colapsada de la fase I [13]. Por lo tanto, es posible un rearreglo geométrico cuando

se somete al cristal a presion debido a que hay espacios vacios que lo permitan.
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Figura 5.5: Vacios de la densidad electrénica de los cristales de urea en los planos (001) y

(010) de a),b)0.047 GPa, ¢),d) 1.48 GPa y e),f) 3.10 GPa

Finalmente, haciendo una comparacién de la Fj;,; como la mostrada en las Figuras 5.6
y 5.7, en las moléculas que presentan puentes de hidrégeno tipo N —H---O, las de tipo
quelante son las de mayor energia con aproximadamente 11 kcal/mol, mientras que las de
tipo adyacente se encuentran alrededor de 9 keal /mol. En cuanto a la E;,; debida a los puentes
de hidrégeno calculada por la ecuacién de Espinosa-Molins-Lecomte, si bien esta subestima
los valores de la energia, reproduce el mismo comportamiento exhibido por la contribucion

electrostatica.

En las moléculas formadoras de puentes de hidrégeno de dos centros, cuando se pasa de la
fase I a la fase III, la energia de interaccion de los puentes H y la contribucién electrostatica
aumenta alrededor de 2 kcal/mol. Al pasar de la fase III a la fase IV, disminuye la energia

en ambos casos, regresando a magnitudes similares a las de la fase I. El comportamiento de
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la F;,; es similar a la contribucién electrostatica, por lo que en general, son las interacciones
electrostaticas, en las que se encuentran los puentes de hidrégeno, las que definen dicho
comportamiento. En el caso de la interaccién tipo quelante, la contribucion electrostatica
también es semejante a la anterior, aunque con una diferencia energética menor, pasando
de una aumento de poco més de 0.6 kcal/mol de la fase I a la fase III, a una disminucién
de aproximadamente 0.3 kcal/mol de la fase III a la IV, por lo que pueden considerarse
isoenergéticos. La repulsiéon por su parte rompe con el comportamiento de la F;,; visto
en el dimero anterior, de tal forma que cambia la tendencia generada por la contribucién

electrostatica. Las contribuciones restantes son muy pequenas y se mantienen constantes en

M Energia E-M-L
M E electrostética
M E interaccién total

Fase | Fase lll Fase IV

todas las fases.

16 -

-E [keal/mol]

Figura 5.6: Energia de interaccién en moléculas con puentes de hidrégeno de dos centros.
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Figura 5.7: Energia de interaccién en moléculas con puentes de hidrégeno tipo quelante.
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Capitulo 6

Conclusiones y perspectivas

En este trabajo se han recolectado algunas de las ideas que han surgido en anos recientes
sobre la participacién y comportamiento de las interacciones intermoléculares, y de manera
especial los puentes de hidrégeno, a lo largo de las diferentes fases del cristal molecular
de la urea mediante el aumento de presiéon. Lo primero a considerar es el potencial de las
metodologias que utilizan la densidad molecular, como lo mostraron la TCAM y el indice
INC para la identificacién de los puentes de hidrégeno y dar una idea del caracter y fortaleza
del mismo, los cuales brindan informacién complementaria con los parametros geométricos.
Ademas, también ayuda en la discriminacion de la existencia de posibles puentes de hidrégeno
como lo manifestado en la estructura I, que no mostré algin punto critico en las interacciones
N — H---N, lo que da la pauta para replantear las caracteristicas que debe cumplir un puente

o enlace de hidrégeno.

En cuanto al andlisis semiclasico de la energia de interaccién, ademas de descomponer
la energia de interaccion, esta permite complementar la informacién que las herramientas
anteriores carecen dado a su enfoque localizado. Se reafirma el comportamiento de estructuras
cristalinas por puentes de hidrégeno descrito por Gavezzotti, [51] realizado entre estructuras
aromaticas capaces de formar de puentes de hidrégeno, en donde la contribucion electrostética
es la que predomina de entre las demas contribuciones, ademas de una repulsion considerable

con respecto a la dispersion y la polarizacién, debido a que los puentes de hidrégeno presentan
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distancias més cortas que los radios atémicos de van der Waals que componen al puente
de hidrégeno, aunque siendo sobrepasada por la contribucién electrostatica. Esto a su vez,
permite la construccion de un esqueleto energético, ideal para la visualizacion del efecto de

los puentes de hidrogeno en el favorecimiento de ciertas direcciones para su formacion.

Ademas, un estudio sobre los vacios existentes en el cristal permite dar la interpretacion
complementaria sobre la evolucién geométrica, enfatizando lo ya dicho por Fanetti [4] acerca
de la prioridad en el cambio de los angulos de interaccion por encima de la distancia, ya que al
inducir cambios de fase por medio de la presion, los puentes de hidrégenos se ven modificados
aprovechando los vacios existentes, inclusive desapareciendo o formandose en el cristal para

llegar a la estructura mas estable, sin cambiar drasticamente la energia de interaccion.

Los dimeros formadores de puentes de hidrégeno los que presentan una mayor Ej,; en
el cristal con respecto a las demas moléculas vecinas, en donde los tipo quelante son los de
mayor aportaciéon con aproximadamente 11 kcal/mol, seguidos de los de dos centros con 9
kcal/mol, mientras que las demds interacciones apenas superan 1 kcal/mol. En general, es la
contribucion electrostéatica la que dictamina el comportamiento de la energia de interaccion
total en estos dimeros, aunque en algunos casos como en las interacciones tipo quelante, la
repulsion exhibida en cristales formados a altas presiones puede llegar a disminuir ligeramente

su influencia.

En conclusion, mediante el uso de los diferentes analisis tedricos, se logro caracterizar los
puentes de hidrogeno pertenecientes a las diferentes estructuras cristalinas de la urea, ademas
corroborar su comportamiento en el cristal frente al cambio de fase ante el aumento de la
presion, al asociar la presencia de puntos criticos con la existencia de éstas interacciones, asi
como justificar el reacomodo angular en las estructuras de mayor presion, al obtener puentes
de hidrégeno energéticamente similares y el colapso de los canales de vacio en la fase I. Para
no llegar a la conclusion de que las estructuras de las fases I y IV son isoenergéticas, se debe

considerar que hay otras interacciones que participan en la cohesiéon de la urea cristalina.

La omisiéon de los demas puntos criticos de enlace que, por sus caracteristicas, estan
asociados a interacciones méas débiles, hacen relevante retomar su estudio para complementar

lo desarrolladoen esta tesis. También se podria ampliar el estudio a mas cristales moleculares
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que formen puentes de hidrégeno, y que se cuente con la informacion experimental a diferentes
presiones. Por tltimo, el estudio de los vacios en los cristales fueron obtenidos a partir de
isosuperficies complementarias a la densidad promolecular, la cual es considerada una buena
aproximacion para los cristales, sin embargo, es necesario y posible, considerar el uso de la

densidad experimental o calculada.
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Enlace p(THB> V20<7’HB)
6-31G**  6-311G**  6-31G** 6-311G**
Fase I (0.47 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.015 0.014  0.052 0.059
N(1,2) — H(1B,2B)---O 0.018 0.016 0.054 0.065
Fase I1T (0.80 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.021 0.020  0.068 0.086
N1-HIB---0O 0.011 0.011 0.040 0.044
N1—-H1A---O 0.021 0.020 0.068 0.084
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.019 0.019
N(1,2) — H(1B,2B)---N 0.009 0.009 0.030 0.030
Fase I1T (1.48 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.022 0.021  0.071 0.089
N1-HIB---0O 0.011 0.011 0.043 0.044
N1—-H1A---O 0.022 0.021 0.072 0.091
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.022 0.02
N(1,2) — H(1B,2B)---N 0.010 0.10 0.031 0.031
Fase IV (3.10 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.060 0.070
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.016 0.015  0.052 0.060
N(1) — H(1B)--- N(1) 0.008 0.008  0.033 0.035

Tabla 7.1: Descriptores de la densidad de TCAM calculados con el funcional BSLYP-D*
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Fase p(ruB) Vp(rup)
6-31G**  6-311G** 6-31G**  6-311G**
Fase I (0.47 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O 0.015 0.014 0.051 0.058
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.053 0.063
Fase III (0.80 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.021 0.021  0.067 0.082
N1-H1B---0O 0.011 0.011 0.041 0.044
N1—-HIA---O 0.021 0.022 0.068 0.084
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.019 0.019
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.009 0.009  0.030 0.030
Fase III (1.48 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.023 0.021  0.071 0.088
N1-HIB---0O 0.012 0.011 0.043 0.043
N1—-HIA---O 0.022 0.022 0.070 0.086
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.022 0.02
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.010 010  0.031 0.031
Fase IV (3.10 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.059 0.068
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.050 0.060
N(1) — H(1B) ---N(1) 0.008 0.008  0.033 0.035

Tabla 7.2: Descriptores de la densidad de TCAM calculados con el funcional PBE-D
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Enlace p(rup) VZP(THB)

6-31G**  6-311G**  6-31G**  6-311G**
Fase I (0.47 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O 0.015 0.014 0.052 0.059
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.055 0.066
Fase III (0.80 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.021 0.020  0.067 0.085
N1-H1B---0O 0.011 0.011 0.042 0.044
N1—-HIA---O 0.021 0.020 0.049 0.086
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.019 0.019
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.009 0.009  0.030 0.030
Fase III (1.48 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.022 0.021  0.073 0.094
N1-HIB---0O 0.012 0.011 0.043 0.047
N1—-HIA---O 0.022 0.021 0.040 0.090
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.006 0.006  0.022 0.02
N(1,2) — H(1B,2B)---N  0.010 010  0.031 0.031
Fase IV (3.10 GPa)

N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.017 0.016  0.060 0.070
N(1,2) — H(1B,2B)---O  0.016 0.015  0.053 0.060
N(1) — H(1B) ---N(1) 0.008 0.008  0.033 0.035

Tabla 7.3: Descriptores de la densidad de TCAM calculados con el funcional PBE0O-D
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Non-covalent Interactions index p= 0.47 GPa 6k
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Figura 7.1: s(r) de los diferentes cristales de la urea calculados con B3LYP-D*/6-311G
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