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Resumo

Canais i6nicos sao proteinas transmembrana que permitem a passagem rapida de fons
especificos através da membrana celular. A explicagao do processo responsavel pela alta efi-
ciéncia de condugao de fons K (10® fons s7!) e seletividade do canal idnico ¢ um problema
aberto na ciéncia. Dados cristalogréaficos possibilitam descrever a estrutura que media esse
transporte, o filtro de seletividade. Através desses dados e usando simulagoes cléssicas
de dinadmica molecular, diferentes modelos funcionais para o mecanismo de condugao e
seletividade sao desenvolvidos. Analises recentes mostram um mecanismo onde a repulsao
direta entre ions de potéassio sem suas camadas de hidratagao seriam responsaveis por esse
transporte rapido, confrontando modelos anteriores. Por outro lado, a abordagem cléssica
para processos bioldgicos na escala limite de nandémetros tem sido revisada, propondo-se
que fenomenos quanticos sobreviveriam no transporte de cargas e energias em sistemas
vivos, indo além do ambito de simples ligagoes moleculares. Assumindo que o filtro de
seletividade do canal id6nico de potéassio possa exibir coeréncia quantica no processo de
condugao i6nica, estendemos modelos anteriores levando em consideragao efeitos de repul-
sao coulombiana entre fons de potassio. As escalas de tempo do processo de transporte
sao reescaladas por essa interacao, impondo limites em parametros de entrada e saida de
fons no filtro. Primeiro analisamos o caso de duas particulas e, como observado em outros
sistemas, encontramos taxas de ruido que ajudariam o transporte. Além disso, com o in-
tuito de verificar efeitos mais drasticos de repulsao, analisamos a interacao para ntmeros
maiores de particulas e diferentes nimeros de sitios de ligacao dentro da estrutura do filtro.
O aumento do niimero de particulas leva a uma saturacao da ocupacao no interior do filtro,
caso onde é atingido um maximo de eficiéncia nas taxas de transferéncia. A variagao no
nimero de sitios permitiu que se estimasse o caso limite onde os intervalos de tempo de

drenagem do filtro escalam linearmente com o ntimero de particulas.
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Abstract

An ion channel is a transmembrane protein that allows the fast flow of specific ions
across the plasma membrane. The explanation for the high conduction efficiency (10® ions
s ~1) and selectivity of the K* ion channel is still an open problem in science. Crystallo-
graphic data have provided a description of the structure that transports these ions: the
selectivity filter. Through these data and classical molecular dynamics simulations, several
functional models for the conduction and selectivity mechanism have been developed. On
the one hand, recent analysis has shown a mechanism where direct repulsion between fully
dehydrated potassium ions could be responsible for this rapid transport, conflicting with
earlier models. On the other hand, the classical approach to biological processes in the
nanometer limit has been recently revised, and it has been proposed that quantum phe-
nomena survive in processes of charge and energy transport in living systems, extending
beyond the scope of simple molecular bonds. Assuming that the potassium ion channel
selectivity filter can exhibit quantum coherence in the ion conduction process, we extend
previous models by taking into account the effects of Coulomb repulsion among potassium
ions. The typical transport times are rescaled by this interaction, imposing limits on ion
input/output parameters in the filter. Primarily, we study the case of two particles and
find, as observed in other systems, noise rates that enhance ion transport. Furthermore,
to verify more drastic repulsion effects, we analyze the interaction for more significant
numbers of particles and for different numbers of binding sites within the filter struc-
ture. Increasing the number of particles leads to an occupancy saturation within the filter,
achieving a maximal transfer efficiency. Decreasing the number of binding sites permits
reaching the limiting case where the transport time scales linearly with the total number

of particles.
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Capitulo 1

Introducao

Sistemas bioldgicos sao fundamentalmente constituidos por moléculas e a escala mo-
lecular é bem descrita pela mecanica quantica. Tradicionalmente, porém, a separacao
das escalas entre os sistemas abordados pela mecanica quantica e aqueles estudados em
biologia, bem como as propriedades aparentemente diferentes de matéria inanimada e ani-
mada, resultaram em um distanciamento teérico entre essas areas de conhecimento. A
primeira vista, dada sua complexidade, a analise desses sistemas vivos sob o viés da meca-
nica quantica parece inconcebivel, ja que suas estruturas sao tipicamente incorporadas em
meio aquoso a temperatura ambiente. Com todas essas condigoes, longe da alta pureza
de materiais e das baixas temperaturas, é de se esperar uma supressao ultra rapida de
fenémenos quanticos, ou seja, um forte processo de decoeréncia |[1].

O desenvolvimento recente de técnicas experimentais como espectroscopia ultra-rapida
[2], espectroscopia de molécula tnica [3-7], microscopia com resolugao temporal [8-10]
e imageamento de particula unica (single-particle imaging (SPI)) [11H14] permitiram o
estudo da dinamica biologica em escalas de tempo e distancia cada vez menores. Esses
estudos mostraram fungoes bioldgicas que dependem da delicada interagao entre efeitos
fisicos quanticos e cléssicos.

A biologia quantica é a aplicagao da teoria quantica em aspectos da biologia que vao
além do papel basico da descrigao de estruturas moleculares. Trata-se de definir em que
processos e em que escalas de comprimento e tempo torna-se necessario incluir efeitos
quanticos. A simples exploracao desta fronteira contribui para a melhora da compreensao

da transicao quantico-classica. Por outro lado, o desenvolvimento teérico-experimental da
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fisica nessa interface pode ir além e explorar o campo de nanotecnologia inspirando-se em
processos biologicos. Eficiéncia em meios ruidosos a temperatura ambiente, ou mesmo o
uso de ruido para aumentar essa eficiéncia |15],[16] pode servir como exemplo no projeto
e construcao de dispositivos artificiais em escala nanométrica. Dado o carater recente da
area, seu papel e objetivos ainda estao em debate na comunidade cientifica.

Uma série de fenémenos biologicos tém sido tratados no ambito da biologia quantica:

e Fotossintese: O processo eficiente de captacao e transporte da energia luminosa até
o centro de reagao de plantas e bactérias é o mais explorado atualmente. Supoe-se

que vibragoes coerentes de longa duragao otimizam o transporte de energia [17].

e (Catalise Enzimética: Experimentos quimicos sugerem que o tunelamento do préton

desempenha um papel central nas moléculas que aceleram as reagoes quimicas [18|.

e Olfato: O tunelamento eletronico ajustado para diferentes frequéncias de moléculas

de odor auxiliariam na distin¢ao de diversas fragrancias [19}20].

e Mutacao: O tunelamento quantico nas ligagoes de hidrogénio no DNA poderia estar

envolvido no mecanismo de mutagao genética [21].

e Magnetorrecepgao: Alguns péassaros e outros organismos podem navegar guiando-se
pelo campo magnético terrestre através de um mecanismo envolvendo emaranha-

mento elétron-spin [22].

Nesta tese, nos fixaremos particularmente em um sexto possivel fenomeno dependente
da mecanica quantica: o transporte de fons no canal idnico.

Canais i6nicos sao complexos proteicos que regulam seletivamente o fluxo idnico na
membrana celular. A passagem pelo canal depende apenas do gradiente de concentragao
entre o meio intracelular e extracelular. Ou seja, esse transporte é passivo, o que significa
que seu funcionamento nao depende de uma fonte de energia. A parte mais estreita do poro
do canal i6nico ¢ chamada de filtro de seletividade (FS). Este filtro permite a passagem de

apenas um tipo especifico de ion.
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Os canais de potéassio (K¥) sdo os tipos de canais i6nicos mais estudados [23-25].
Diversas fun¢oes celulares dependem desses canais: sinapse, contracao muscular, transporte
epitelial e ativacao de células T [26]. O primeiro canal idnico de potéssio cristalizado, KcsA,
das bactérias Streptomyces lividans [23| propiciou um melhor entendimento da estrutura
do FS e, consequentemente, do mecanismo de conducao iénica. O canal é formado por
quatro subunidades iguais (homotetrameros) e juntos formam um poro central no qual os
fons podem difundir passivamente do citoplasma para o meio extracelular. Na parte mais
estreita do poro, grupos carbonilas da sequéncia de aminoacidos TVGYG formam o filtro
de seletividade. Embora a o mecanismo de abertura dos canais de potassio possa diferir,
a estrutura do F'S ¢ a mesma em todas as espécies destes canais [27-H29).

A largura do FS de ~ 0, 3 nm |30] impede a entrada do fon do potéssio hidratado. Desta
forma, os fons K™ tém que passar pelo filtro em fila tnica e os atomos de oxigénio dos
grupos carbonila desempenham o papel das interagoes com as moléculas de agua. Esses
oxigénios ficam de frente para o caminho de conducao dos fons e formam um conjunto de
sitios de ligagdo (Figura 1.1}b). Esse arranjo forma uma série de cinco minimos de potencial
que aprisionam as cargas positivas e se estende por ~ 1,2 nm de comprimento [30].

A alta taxa de conducao e seletividade dos fons realizada pelo canal KcsA é notavel.
Sua taxa de transmissao dos fons de potéssio (~ 10% fons/s) [29] esta proxima do limite de
difusao livre. As dimensoes da entrada do filtro teoricamente permitiram a passagem de
ions de Nat, uma vez que sdo menores que os fons de K*. Porém, o FS seleciona 10* fons
de K% para cada fon de Na™t [23].

A explicagdo do mecanismo por tras da alta eficiéncia de selecao e transporte do ion de
potassio permanece um desafio. Atualmente acredita-se [31] que, para entender a seletivi-
dade e o transporte i6nico, é preciso levar em conta interagoes microscopicas concorrentes.
Entretanto, para uma descricao quantitativa dessas interacoes sao necessarios modelos
precisos em nivel atomico.

Uma analise mais detalhada das dimensoes e energias envolvidas neste processo re-
vela que o mecanismo subjacente para transmissao e seletividade de fons pode nao ser

inteiramente classico [33-47]. No estudo de A. Vaziri e M. B. Plenio [36], o argumento
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Fig. 1.1: Tlustragao do canal i6nico de potassio KesA. O complexo proteico do KesA com quatro
subunidades idénticas de proteinas transmembrana (a). O filtro de seletividade com
seus sitios de ligagao formados por atomos de oxigénio no qual um fon de potéssio ou

molécula de agua pode ser ligado (b) [32].

principal é de que o comprimento de onda de de Broglie do fon é compativel com um
processo de difracao, de modo que um tunelamento quéntico possa ser o principal res-
ponsével pela transferéncia do ion no canal. Uma vez que a energia térmica dos fons é
E =kgT/2~2 x1072! J, o comprimento de onda de de Broglie A\pg = h/v/2mE associ-
ado ao K™ ¢ de ~ 0,05 nm. Esse valor ¢ da ordem da separacao entre os sitios de ligacao,
~ 0,25 nm. Os autores propoem entao, um modelo de particula tnica em uma cadeia
linear composta de cinco sitios. O fon tunela de um sitio para outro com uma taxa esti-
mada através de dados experimentais acerca da corrente i6nica. Neste modelo simplificado,
assume-se que o primeiro e o ultimo sitio estao ligados a ambientes que, respectivamente
criam e aniquilam excitagoes do sistema. Esse acoplamento filtro-ambiente é mediado por
termos de Lindblad.

Consideramos as mesmas grandezas previamente estimadas como hipétese inicial no
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nosso trabalho, mas incorporamos sitios especificos para simular uma fonte - sitio respon-
savel pela injecao de fons no filtro e sumidouro - sitio responsavel pela retirada de fons
do filtro. Neste modelo aprimorado, podemos medir a eficiéncia no sumidouro e nao no
ultimo sitio da cadeia, como acontece no modelo simplificado. Esse modelo também per-
mite colocar um numero arbitrario de fons na fonte, de forma que podemos estudar efeitos
da interagao Coulombiana a medida que a fonte vai injetando particulas no filtro. Tanto
a fonte quanto o sumidouro sao modelados por termos de Lindblad que podem simular a
interagao do canal com o meio externo.

Nesta tese analisamos inicialmente um modelo de duas particulas com repulsao de
Coulomb para uma cadeia linear, acoplada ao meio por termos de Lindblad. Esses termos
nos permitem construir um sistema aberto com um sitio de origem que injeta fons e um
local de drenagem absorvente na saida. Posteriormente, generalizamos o modelo de forma
a incluir tanto um nimero maior de fons quanto um nimero menor de sitios para a rede.
No Capitulo IT introduziremos as ferramentas matemaéticas para o tratamento quantico de
sistemas de muitos corpos e de sistemas quanticos abertos. No Capitulo III apresentaremos
uma estimativa das escalas de energia e tempo envolvidas no processo, seguido da descri¢ao
detalhada do modelo fisico utilizado. Os resultados de simulagoes serao apresentados no
Capitulo 1V, inicialmente para duas particulas e, posteriormente, para mais de duas e
para um numero menor de sitios no FS. Finalmente, no Capitulo V, serao apresentadas as

conclusoes dessa tese.



Capitulo 2

Coeréncia e Transporte Quantico

Neste capitulo introduziremos técnicas e ferramentas essenciais para o desenvolvimento
desta tese. Em problemas de dois corpos ou mais, precisamos considerar a indistinguibili-
dade de particulas idénticas, férmions ou bosons. Devido & complexidade desses sistemas,
torna-se natural usar o formalismo compacto e intuitivo de segunda quantizacao, que sera

brevemente apresentado neste capitulo.

2.1 Formalismo de Segunda Quantizacao

A ideia principal do formalismo de segunda quantizagao é que qualquer estado de um
sistema composto por muitas particulas pode ser escrito combinando-se, de acordo com
regras especificas, as solu¢oes do sistema de particula tnica correspondente. Nessa secao
revisaremos os conceitos béasicos desse método. Uma descricao mais detalhada pode ser

encontrada em [48§].

2.1.1 Espaco de Fock e Representacao do Niimero de Ocupacao

Podemos descrever o niimero de particulas idénticas que ocupam o estado de particula
tnica [ pelo namero de ocupacao n;. Sendo que cada estado [ é composto pelo estado
espacial da particula e o estado de spin. Assim, devido ao principio de exclusao de Pauli,
para férmions, esses ntimeros de ocupacao podem ser n; = 0 ou 1, e para bosons, n; pode
assumir qualquer valor inteiro de zero a infinito. Esse conjunto de niimeros de ocupacao

para um estado de N particulas pode ser representado pelo ket |nq, ng, .. .), com a restri¢ao
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>u = N. Para exemplificar, vamos considerar um estado de trés férmions idénticos,
onde apenas os sitios rotulados por [ = 2, 4 e 6 estao ocupados. Desta forma, podemos
escrever os possiveis kets como: |01, 12,03, 14,05, 1g,07,0g,...) ou |0,1,0,1,0,1,0,0,...).
Podemos nos eximir da condi¢ao do niimero fixo de particulas N trabalhando num espaco
de Hilbert expandido grande o bastante para acomodar estados com ntimero indeterminado

de particulas. Esse espaco é chamado de espaco de Fock e é dado por
F= @ F. (2.1)
N=0

O termo Fy, também chamado como espago de vacuo, contribui na soma direta (denotada
por @) (2.1). O espago de vacuo possui um unico estado de base, expresso como |0), que
caracteriza a auséncia de particulas. O conjunto de vetores do espaco de Fock, ou espaco

dos nimeros de ocupagao, dado por |n) = |nj,ny...), é ortonormal e completo, como

descrito pelas relagoes (22.2)) e (2.3)
<Il‘11/> = Hénhnz = 5n,n’ (22)

> n)(n| =L (2.3)

Para transitarmos entre subespacos de Fock com diferentes ntimeros de particulas, torna-
se oportuno introduzir os operadores criacao e aniquilacao. Esses operadores criam e

aniquilam particulas, e suas agoes no espaco de Fock sao distintas para bdsons e férmions.

2.1.2 Operadores Criagao e Aniquilacao BosoOnicos

Vamos definir o operador criacao e aniquilacao bosoénico como blT e by, respectivamente.
O operador criacao blT aumenta em um o nimero de bésons num estado de particula tnica
L,
b [n, .oy =Vt Ly, 1), (2.4)
O operador aniquilagao é definido como o adjunto do operador criacao (blT)T = b. De
maneira similar, b; age diminuindo em um o ntimero de particulas num estado de particula
tnica [,

biny, ... ,ng, ..y =/ngng, ..o, — 1,000, (2.5)
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enquanto a aniquilagao de uma béson num estado de particula tinica com n; = 0 resulta

em zero,

bl|n1,...,nl_1,0,nl+1...> =0. (26)

Uma das vantagens do formalismo da segunda quantizacao é que a simetria entre fér-
mions e bosons se manifesta nas suas relagoes de comutacgao. No caso dos bosons, a fungao
de onda espacial tem carater simétrico e o niimero de particulas em um dado estado de

particula tnica ¢é ilimitado. Essas propriedades sao garantidas pelas relagoes de comutacao

b0l =0 (2.7a)
b, by] =0 (2.7b)
|:bl, b;,- — 5571/. (27C)

Logo, podemos ver que qualquer estado da base do espaco de Fock pode ser obtido pela

sucessiva aplicagao do operador criagao no estado do vacuo

1

) = W(bbm(b;)m ..-10), (2.8)

|ny, ng, ...

onde |0) é o estado do vacuo.
Como resultado das defini¢oes de operador criagao e destruicao podemos definir o ope-
rador nimero n; = blTbl, cujos possiveis autovalores sao os nimeros inteiros, com zero

incluido.

2.1.3 Operadores Criagao e Aniquilacao Fermionicos

Os operadores de criacao e destruicao fermionicos flT e f; sao definidos de maneira
similar aos bosonicos. Porém, o principio de exclusao de Pauli proibe a criacao de uma

particula num estado ja ocupado, de forma que

g, e, 0, ) = (D=L i, e Lngg, ) (2.9a)

fng, o L, ) =0, (2.9b)
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assim como em

filny, .. .,ni-1,0,n041,...) =0, (2.9¢)
-1
>
fl \nl,...,m,l,l,nlﬂ,...) = (—1)”21 ]nl,...,nl,l,O,an,...). (29d)
-1
Os sinais adicionais (—1)2l’:1 "M’ nas equacoes (2.9a)) e (2.9¢)) consideram a antissimetria
da funcao de onda fermionica. Ou seja, os operadores criagao e destrui¢ao fermionicos

obedecem regras de anti-comutacao, dadas por

{fltya fl-l;o'/} = 07 (210&)
{flo; fl/a’} = 07 (210b)
{flaa f;g/} = 5l7l’5a7a’7 (210C)

em que 0,0’ indicam o estado de spin dos férmions. Podemos ignorar os estados de spins,
uma vez que nao serao relevantes no desenvolvimento desta tese.

A relagao entre o estado de vacuo e um espacgo de Fock de N particulas difere do caso
bosonico, uma vez que a ordem de aplicagao dos operadores criacao ocasiona a mudanca

de sinal, devido ao cardter antissimétrico citado anteriormente. Assim, temos

[ mg, ) = o ()™ 10) - (2.11)

De forma analoga aos Bosons, o operador nimero para Férmions também é definido

como 1n; = f; f1. Todavia, os autovalores possiveis estao restritos a 0 ou 1.

2.1.4 Representacao dos Operadores no Espaco de Fock

A reformulagdo da mecéanica quantica de muitos corpos depende da caracterizagao da
base do espaco de Fock. Desta forma, vamos descrever como a &lgebra dos operadores
criagao e destruigdo {«,} é influenciada pela mudanca de uma base de particula tnica
{|\)} para outra {|a)}. Supondo que os operadores criagao a; sao correspondentes a base

{|\)} e queremos passar para uma base diferente {|a)}. Usando a relacdo de identidade

Yy IA) (A =1, a lei de mudanca de base é dada por:
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Z Aa)a Ao = Z<a|)\) ay, (2.12)

A

onde af\ e a, representam tanto operadores criacao e aniquilacao fermiénicos ou bosonicos

que atuam no estado de particula tnica A.

Podemos representar qualquer operador genérico que age num espago de Hilbert de
N-particulas pelo formalismo de segunda quantizacao. Vamos ilustrar aqui operadores de
uma particula e de duas particulas nesse formalismo.

Operadores de particula tnica O geralmente tém a forma O, = 27]1\]:1 On, onde o, é um
operador ordindrio que age na n-ésima particula. Na linguagem da segunda quantizacao

para um base qualquer apresentam a forma

O1 =Y (ulo|v) ala,. (2.13)
uv
Para representarmos interagao entre pares de particulas, como por exemplo no caso da

repulsao Coulombiana, torna-se necessaria a apresentacao dos operadores de dois corpos

Z OMM/)\NCL CL ,a>\a/\/ (214)

AN pp!

onde O = (p, 1'|Oz| A, N).

2.1.5 Operadores no Ordenamento Normal

Como vimos anteriormente em ((2.6) e (2.9d)), tanto para boésons quanto para férmions,

a aniquilacao de uma particula num estado de vacuo resulta em zero

al|0> = O,
(2.15)

(Ola] = 0.
Empregando essa propriedade, um operador arbitrario O construido com todos os opera-
dores criagao a esquerda de todos os operadores de aniquilagao tem valor esperado nulo no

estado de vacuo

(0lafa;|0) = 0. (2.16)
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Quando temos um operador O representado pelo produto de operadores criacao dispostos
a esquerda dos operadores aniquilagao, dizemos que este estd na sua forma normal, e o
representamos como :O: [49).

O ordenamento normal tém relevancia quando construimos um Hamiltoniano quéntico,

ja que requeremos que a energia do vacuo seja nula
(0|:H:]0) = 0. (2.17)

Qualquer O pode ser colocado na forma normal apés uma sequéncia de aplicagoes das
relagoes de comutagio (bésons) e anti-comutacao (férmions) (2.10). Devido ao caréater
antissimétrico do ultimo, ao contrario do caso bosdnico, temos que considerar o niimero de
trocas entre operadores fermidnicos vizinhos. Existe uma fase associada com este rearranjo
dependendo do numero de transposigoes necessarias para transformar o operador na forma
normal, sendo o fator de fase (+1) para permutagao par e (-1) para permutagao impar [49].

No caso de dois férmions, por exemplo, temos

ofi fi= H 3 fo = — 3 fl o, (2.18)

mostrando a importancia da ordem com que escrevemos os operadores fermidnicos.

2.2 Dinamica dos Sistemas Abertos

Um sistema aberto pode ser decomposto em dois subsistemas S e R, onde o primeiro é
o subsistema quantico de interesse e o segundo é o subsistema quantico denominado meio,
ou reservatorio. A interagao com o meio provocara mudangas nos estados de S, além das
causadas pela sua dindmica interna. Porém, o estado resultante de S, fruto dessa interacao,
serd mudado de forma que nao pode ser representado mais em termos de uma dinamica
Hamiltoniana unitaria. O Hamiltoniano de evolugao do sistema total induz a dindmica do
subsistema S, e frequentemente nos referimos a esta dinamica como dinamica do sistema

reduzido [50.
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2.2.1 Equacao Mestra de Born-Markov

Nesta se¢ao inicialmente vamos apresentar a deducao da equacao mestra de Born-
Markov, que se assemelha a dedugao das referéncias [50,51|, equagdo importante no tra-
tamento de sistemas quanticos abertos e decoeréncia. Considerando um sistema quantico
S fracamente acoplado ao meio R, podemos assumir a forma do Hamiltoniano do sistema
total como

H =Hs+ Hp+ Hy, (2.19)

onde Hg é o Hamiltoniano livre do sistema e Hg é o Hamiltoniano do meio (reservatério)
e H; descreve a interacao entre o sistema e o meio. Como estamos apenas interessados no
sistema S apds interagao com o meio, ignoramos as dindmicas do meio R ou da combinacao
global sistema-meio S ® R. Denominando o operador densidade para S ® R como x(t),

podemos obter o operador densidade reduzido pg(t) fazendo o trago parcial sobre R

ps(t) = Trr [x(t)] . (2.20)

Para obter a equagao mestra de Born-Markov, é oportuno mudarmos para a representacao
de interagao relativa a Hg e Hg. Desta forma, introduzimos o Hamiltoniano de interacao

Hj e o operador densidade nay(t) na representacao de intera¢ao como

Hi(t) = enHstHR o= i (Hs+Hn)t (2.21)

F(t) = enHstHrty ()i (HsHHR) (2.22)

A equacao de Liouville-von Neumann na representacao de interagao seréa dada por

SR(8) = 3 [y (1), 10 (2.23)

para a matriz densidade X(t) e sua forma integral
ot
~ ~ 1 - ~
ORSOR R AR (2.24)
0

Substituindo em [2.23 obtemos

OO By AN AGR O (2.25)
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e tracando sobre os graus de liberdade do reservatério de

d 1 t / ~ ) / ~ /
—ps(t) = —— | dt'Trp[H(t), [Hi(t), X(t)]] (2.26)
dt 72 J,
onde assumimos que
Trg[Hr, X(0)] = 0. (2.27)

A equacao ainda depende da matriz densidade total do sistema-meio x(¢) no lado
direito. Podemos eliminar x(t) da equagdo mestra fazendo uma primeira aproximagao
conhecida como aproximacao de Born. Nessa aproximagao assumimos que o acoplamento
entre o sistema e o meio ¢é tao fraco e o meio tao grande, que a influéncia do sistema no
meio nao é relevante. Por essa aproximagao, as mudangas temporais na matriz densidade
do meio pr podem ser desprezadas, de forma que o estado do sistema total a um tempo ¢

pode ser aproximadamente caracterizado pelo produto tensorial

p(t) = ps @ pr, (2.28)

onde pr = pr(0).
Substituindo-se a aproximagao de Born [2.28 na Equagao [2.26] temos

t
d 1

() = == [ dt'Ten { [ 0), (1), 5s(¢) @ pal) | (2.29)

Nessa expressao [2.29] ps(t) depende de pg em todos os tempos anterior ¢ < t. Entretanto,
utilizando a aproximagao de Markov, podemos trocar pgs(t') por pg(t), transformando
(2.29) numa equacao mestra local no tempo.

A aproximacao de Markov assume que os efeitos de memoria no meio sao despreziveis,
ou seja, que as correlagoes criadas no meio pelo acoplamento sistema-meio decaem rapida-
mente quando comparadas com os tempos caracteristicos dos processos do sistema. Com

essas premissas em vista, vamos escrever o Hamiltoniano H; na forma

Hy=hY_ S.®Ra, (2.30)
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onde os operadores Hermitianos S, e R, agem apenas no sistema e no meio, respectiva-

mente. Assim

H, = etHs+HRp =i (Hs+Hp)t (2.31)
= hZ(e%HSSaef%Hs) ® (e%HRRae’%HR) (2.32)
= h)_ Sa(t) @ Ra(t). (2.33)

Entao (2.29)) pode ser expressa como

is(t) = =5 3 [T {80 R0, 3O R, ) @ pull ) 230

dt
a,B

Definindo as fun¢oes de correlagao que descrevem o reservatorio como

(Ra()Ro(t)) g, = Tra{Ra(t)Rs(t)pr} . (2.35)
(Ro(t)Rat))y = Tra{Rs(t')Ra()pn} - (2.36)

Inserindo [2.36] em e abrindo o comutador duplo, temos

/5 (2.37)

+ [7s(t)Ss(t')Sa(t) — Salt)ps(t)Ss(t)] (Rs(t) Ra(t)) 1 }-

Em condigoes ideais temos que
(Ra(t)Rp(t)) 5 oc o(t —1'). (2.38)

2.2.2 A Equagao na Forma de Lindblad

A equagao mestra na forma de Lindblad [52] ¢ uma classe particular de equagao mestra

markoviana que descreve a evolugdo da matriz densidade reduzida ps (t). Esta equagao
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aparece da premissa de que a positividade da matriz reduzida seja garantida para todos
0s tempos, ou seja,

(Wlps (t) [¥) = 0, (2.39)

sendo [¢) qualquer estado puro do sistema S e para todos os tempos t. A equagdo mestra

mais geral que garante essa positividade é dada por [50,52]
d 1 1
s (t) = % [H, ps (t)] — 3 Z Y { LI Lups (t) + ps (t) LI,L, — 2L,ps (t) L} . (2.40)
p
Na Eq. temos duas partes: o primeiro termo em é uma evolugao unitéaria,
dada pelo comutador Liouville—von Neumann com o Hamiltoniano Hg. O segundo termo
¢ a parte nao-unitaria, que representa o acoplamento com o meio. Os operados L, sao
chamados de operadores de Lindblad, e sao simplesmente combinagoes lineares apropriadas
dos operadores originais S, . As quantidades nao-negativas v, tém a dimensao do inverso
do tempo, dado que L, ¢é tido como adimensional. Esses coeficientes 7y, representam
diretamente as taxas de decoeréncia [51], j& que tém unidades inversas ao tempo.
No proximo capitulo detalharemos o modelo fisico proposto, ou seja, o hamiltoniano
do sistema de interesse (filtro de seletividade) e a forma especifica para os operadores de
Lindblad que permitem simular o acoplamento do filtro com reservatorios externos como

fonte e sumidouro.



Capitulo 3

Consideracoes Fisicas e Modelo

Proposto

Neste capitulo descreveremos o sistema fisico e estimaremos os parametros pertinentes

ao modelo.

3.1 Tunelamento Coerente

Na[Figura I.I|mostramos que o filtro de seletividade ¢é revestido por dtomos de oxigénios
que formam um conjunto de sitios de ligacao. A separacao axial entre estes minimos de
potencial é de ~ 0,24 nm, e baseado em simulagoes detalhadas de dindmica molecular 53],
a altura da barreira de potencial pode variar entre ~ 1,7 — 8,0kgT, dependendo das
vibragoes térmicas da proteina e da posi¢ao do fon no canal.

Como proposto em [36], assumimos que por tras da transmissao do fon ha um pro-
cesso coerente, e estimamos as taxas subjacentes da dindmica [54] baseados em dados da
literatura especializada [24,,36,53}/55].

Primeiramente, cada fon que permeia o filtro de seletividade encontra uma sequéncia
de barreiras de potencial formadas por grupos carbonila. Aproximando-se a energia do
fon de potéssio pela sua energia térmica, teremos E = kgT'/2 ~ 1,25 x 1072 V. Podemos
ainda supor que essa barreira de potencial seja retangular para estimar a probabilidade de

Ar/2m(Ey—E)/h?

tunelamento como py,, ~ e~ , em que Ey — F ¢é a diferenca entre a energia

da barreira, de 1,7 kgT no caso mais favoravel, e a energia térmica do fon. A largura da
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barreira, A, é mais dificil de ser estimada, mas supoe-se menor do que a distancia de 0, 24
nm entre os sitios consecutivos do filtro. Devido a dependéncia exponencial da probabi-
lidade de transmissao com a largura da barreira, pequenas variagoes A implicam grandes
variagoes de probabilidade. Além disso, dependendo da energia associada aos minimos
entre duas barreiras de potencial consecutivas, a energia cinética do ion K pode variar de
~ kgT/2 — 1,7kgT |55]. Usando esse intervalo de energia para estimar a frequéncia do
ion dentro do poco, v = K/h , podemos determinar a taxa de tunelamento ¢, ~ v pyu,.

Esta taxa esta compreendida no intervalo ¢, ~ 10 — 101371,

3.2 Hamiltoniano Tight-binding

O Hamiltoniano tight-binding geralmente é usado para descrever elétrons inicialmente
localizados em um sitio de rede de um sélido [56]. De forma que podemos deduzir o
Hamiltoniano através da equacao de Schrodinger discretizada no espaco pelos sitios dessa

rede [57]. Em uma dimensao,

w2

em que V (x) é o potencial eletrostatico. Discretizamos o problema para uma rede com
espacamento a, considerando a equacao [3.1] para um potencial arbitrario. Assim, a funcao

de onda v () pode ser escrita como

Y= (=) (3.2)

para um sitio de rede [, onde x; = la. Da mesma forma, o potencial V (z) foi definido

COIMo:

Vi=Vi(r=umz). (3.3)

Assumindo que a é pequeno, podemos aproximar a parte cinética de pelo método de

diferencas finitas,

n? d h?
ot e =

(Y141 — 290 + i) (3.4)

2m
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onde podemos identificar o termo
h2
t=—, 3.5
2ma? (3:5)
como a amplitude de tunelamento entre sitios vizinhos [58]. No processo de discretizagao
(Eq. [3.4)) aparece um termo local, 2¢, no sitio [, que pode ser absorvido no potencial. Para
realizar esse processo redefinimos V;+ 2t — V;. Assim, podemos escrever um Hamiltoniano

tight-binding na forma

HZ—tZ(U) G+U++1) (J’|)+2Vj|j> (il (3.6)

J j
em que definimos os sitios como {|j)}.

Em nosso modelo consideramos o filtro de seletividade (FS) como uma cadeia linear
unidimensional. Modelamos esse F'S através do Hamiltoniano acima (Eq. . Ao se impor
uma ocupacao maxima de um fon por sitio, o segundo termo de H pode ser considerado
constante e tratamos o sistema usando operadores fermionicos sem spin. Assim,

N-1

Ho==ne " (flfi+ 15 fi) (3.7)

J=1

em que f]T e f; sao os operadores criacao e destruigao fermionicos no sitio j, para N
sitios, e ¢ ¢ a taxa de hopping. O estado do filtro ¢ separavel, de forma que, ¥(t) =
Mk1), @ ... @ |ngn) v € Nk € a ocupagao do sitios j, e pode assumir o valor de 0 ou 1. Ou
seja, temos um cadeia linear de sistema de dois niveis, onde, além de cada sitio poder ser
ocupado individualmente, é possivel ocorrer superposi¢oes quanticas entre eles.

E importante salientar que em modelos classicos da conducdo do fon no FS, a interacio
coulombiana é um elemento importante. Os dois modelos classicos principais existentes
para o transporte de potassio no canal sao co-translocagao de fons e agua e knock-on. A
translocagao de fons no filtro KcsA é construida considerando estados que alternam po-
tassio e moléculas de agua dentro do filtro. O argumento principal para co-translocacao
consiste na alta repulsao coulombiana eletrostatica entre fons em sitios adjacentes, fazendo
com que seja desfavoréavel energeticamente dois fons ocuparem sitios vizinhos [30,59]. En-

tao, apesar de ser possivel dois fons ficarem lado a lado dado seus tamanhos, foi assumido
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que dois fons de KT seriam separados por uma tnica molécula de agua. Nessa suposicao,
a agua seria responsavel por blindar a repulsdo coulombiana [30].

Por outro lado, o mecanismo knock-on supoe que um terceiro ion interage com os dois
fons que ja estao dentro do filtro, empurrando-os na dire¢ao do fluxo, e conduzindo a
corrente de fons [24,/60]. Entretanto, simulagoes computacionais [61,/62] validaram a pos-
sibilidade de diferentes tipos de configuragao no FS, incluindo a de ions de potassio em
sitios adjacentes. Estudos recentes [55,/63] exploraram esse ponto ainda mais, focando na
repulsao coulombiana como ingrediente principal para a alta taxa de conducgao idnica e
seletividade do canal. Essas simulagoes de dindmica molecular [55] revelaram a possibili-
dade de trés ions no FS em um dado tempo. E ao contrario dos resultados dos modelos
anteriores [24164,65], Kopec et al [63] mostram que a entrada de agua prejudicaria a seleti-
vidade e as taxas de condugao i6nica. A falta de conhecimento sobre a sequéncia completa
de eventos que regem a dindmica do FS fez com que adotassemos uma das especulagoes
acima. Como no estudo de Kopfer e Kopec [55,/63], mas sob o viés da mecanica quantica,
consideramos que a repulsdo coulombiana entre fons de sitios adjacentes (knock-on direto)
¢ 0 mecanismo por tras da conducao ionica, e que as moléculas de agua nao participariam
do processo. Essa situacao corresponde ao caso limite de carga muito fracamente blindada.

Neste trabalho, contabilizamos todas as contribui¢oes da repulsao coulombiana, inclu-
sive a de vizinhos mais distantes. Isto posto, a energia de potencial devida a repulsao

coulombiana, V;y,_ion, € dada por

n;n;r, (38)

zon ion —

l\DlH

N N
Szl |
sendo n; = f;-r fj» e U um parametro que dependente das suposicoes feitas e do carater geo-

métrico do F'S. Assim, a parte coerente da evolucao é descrita pelo Hamiltoniano composto

pela combinagao das contribuicoes de Hy e Vo, _ion, tal que

N-1
H=—hey (f}fjﬂ ¥ ijHfj) Z Z T (3.9)

=1 2507
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3.2.1 Estimativa do Hopping Efetivo

Para investigar a relagao entre hopping e repulsao coulombiana usamos teoria de per-
turbagao. O termo nao perturbado contém a energia coulombiana U, da Eq. e a
energia do hopping entra como uma perturbagao hc da Eq. . Assim supomos que
hic < U. Além disso, chamamos nosso Hamiltoniano de H + H' (Eq. (3.7)), onde H seria

a repulsao coulombiana, e H' o termo de hopping, tal que

H = ‘/ion—i(ma
H' = Hhop- (3.10)

O Hamiltoniano nao perturbado H, que € V;,,_ion, tem um estado fundamental degenerado,

devido a simetria translacional da cadeia, e varia entre Z Z Ja a perturbagao

3'#3 1i=3'l J i
do hopping ndo tem elementos na matriz de primeira ordem (a|Hpop|5) = 0, para todos
a,  entre os estados degenerados, de forma que utilizamos a teoria de perturbacao de
segunda ordem para determinar esses estados degenerados. Introduzimos a correcao da

perturbacio de segunda ordem H,gs [66], tal que

/7-[ 'H
Heop = —Z . Eo (3.11)

onde o simbolo (') varre os estados nao degenerados, e Ey = E, = Eg. Substituindo na

Eq. (3.11) temos o hopping efetivo
Copp = B2 U (3.12)

que é a amplitude para tunelar de um sitio para o sitio vizinho através de uma barreira de
energia. O hopping efetivo, Eq. (3.12)), mostra como ¢ e U/k afetam a escala de tempo do
nosso sistema. Se a magnitude de U/h ¢ maior do que a do ¢2, o hopping efetivo é menor,
e a escala de tempo maior.

Um estudo feito por Vaziri et al [36] sugere um aparato experimental (Capitulo 1)
onde uma corrente idnica de ~ pA seria medida [36]. Valores da ordem de ~ 10pA

foram reportados através de simulagoes de dindmica molecular cléassica [55|. Desta forma
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a corrente ionica pode ser estimada no intervalo de 1 pA até 10 pA. Dividindo esses limites
de corrente pela carga do fon (1,6 x 1071 C') encontramos a taxa de fons que passam pelo
filtro como sendo de ~ 107 — 108 s~!. Podemos relacionar a taxa de hopping efetivo maximo

com essa corrente 16nica

he? JU ~ 107 — 108571, (3.13)

de forma que, ao calcularmos o valor de repulsao U, poderemos encontrar um intervalo

para o parametro de hopping c.

3.2.2 Estimativa da Repulsao Coulombiana e da Taxa de
Hopping

No céalculo da estimativa da repulsao Coulombiana U ([3.7)), ndo consideramos blindagem
realizada pela dgua. Se considerassemos essa presenca da molécula de agua entre os fons,
teriamos que incluir um termo dielétrico [67]. Assim, podemos calcular a energia associada

a repulsao coulombiana entre fons de sitios adjacentes como

k 2
U="" ~514 6V, (3.14)
a

onde a ~ 0,24 nm é a distancia entre sitios vizinhos, k é a constante de Coulomb e, e é a

carga do elétron. Podemos estimar o hopping c a partir da energia de repulsao eletrostatica

e do hopping efetivo (Eq.[3.13)),

hc?

RIS A 107 — 10% s~ (3.15)

que resulta num valor proximo da taxa de tunelamento estimada,
c~ 10" — 108571 (3.16)

Desta forma, a relagao entre os termos de Coulomb e de hopping é U/hc ~ 103 — 10°.
A Eq. (3.14) é a maior estimativa para o valor de U, uma vez que assumimos que nao
existe blindagem feita pelas carbonilas do filtro de seletividade ou outro fator que diminua

a repulsao, como as moléculas de agua. Além disso, na Eq. (3.14) supomos que os fons
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estao separados pela distancia a entre dois sitios adjacentes. Entao se U for, por exemplo,
10 vezes menor, U/hc pode estar situado no intervalo ~ 102 — 10%.

Assumindo que o FS troca particulas com o ambiente, ligamos um sitio em cada ponta
da cadeia linear que o compoe, em que o primeiro, sitio-0, desempenha o papel de fonte
externa, criando uma particula no primeiro sitio do sistema j = 1. O sitio-0 pode ser
ocupado por mais de uma particula, de maneira que apenas operadores criagao/aniquilac¢ao
bosonicos podem operar no mesmo. Podemos dizer que a operador fonte opera da seguinte

maneira
o5 = fibo, (3.17)

onde o subindice s se refere a fonte (source). O segundo, o sitio-(N-+1), age como um
sumidouro, removendo fons do canal, ou seja, aniquilando uma particula no sitio-N do
FS. De maneira similar ao operador fonte, Eq. (3.17)), o operador sumidouro pode ser

construido como
g4 = b1 (3.18)
onde d denota sumidouro (drain). Mais claramente, podemos descrever o estado global

composto pelo FS; a fonte e o sumidouro pelo operador densidade
p—ka (k| = Zp ® pig @ pY, (3.19)

e cada termo da matriz pg r = pi|k)(k|, onde py ¢ a probabilidade de ocorréncia do k-ésimo

estado de ocupagao. Cada estado de ocupagao |k) pode ser escrito como

|k’> = |nk,0>s X {|7’Lk71>1 ®R...x |nk,N)N}FS & |7’Lk7N+1>d, (320)

onde nyo e ng N1, SA0 respectivamente, a ocupagao do sitio fonte e do sumidouro, e ny
¢ a ocupacao do sitio j, pertencente a cadeia do F'S. Podemos passar o py para a base de

sitio |j), através da expressao
i= an,ijJc ; (3.21)
k

onde ny ; ¢ o operador niimero no sitio j do estado k, sendo j = 0... N +1. Vamos denotar
N ~ )
npg = ZFI ny,; como sendo a ocupacao no filtro, e np = ny + npg + ng como nimero

total de particulas. Ou seja, Zjv pjj = Np.



Capitulo 3. Consideragoes Fisicas e Modelo Proposto 24

Nossa base de estados k garante que o numero de particulas np se conserve no tempo.
Assim, para duas particulas, teriamos todos os estados k£ onde a fonte possa ser ocupada
por 0, 1 ou 2, e cada sitio do FS ocupado por 0 ou 1 e o sumidouro, por 0, 1 ou 2. E
que a soma de todas essas ocupacoes seja igual a zero. Neste caso terfamos 23 estados
diferentes para um FS com N=5 sitios, ou seja a matriz densidade p tem 23% termos. Ja

-~ P , . 2
para o mesmo numero de sitios, mas para 3 particulas, temos uma matriz de 49°. Como
podemos ver, o niimero de particula np e o de sitios N aumentam muito o tamanho da
matriz densidade e assim o tempo de calculo numérico.

Podemos formalizar as acoes da fonte e do sumidouro através de seus respectivos su-

peroperadores de Lindblad [50,/52|, descritos por:

£4(p) =T, | = {olowp} +201po,]. (3.22a)

Lq(p)=T4 [— {ajiad, p} + 202,004 , (3.22b)

onde I'y (I'y) é a taxa de suprimento (escoamento) da fonte (do sumidouro), p = p(t) é a
matriz densidade, e {-} indica anticomutagao.

O sumidouro é povoado a medida que os ions sao transferidos ao longo da cadeia. Desta
forma, podemos analisar a eficiéncia de transporte do canal investigando a taxa na qual o
sumidouro é povoado. Assumimos que nao ha repulsao coulombiana entre os fons enquanto
ea estao na fonte ou no sumidouro, ja que pode-se assumir a presenca de uma camada de
hidratacao blindando a interagao coulombiana entre eles.

Outra suposicao que esta incluida no formalismo de Lindblad é a existéncia de um
processo markoviano para a fonte e o sumidouro. Efeitos de memoria podem ser impor-
tantes se a dinamica io6nica da fonte e sumidouro flutuarem devido as condigoes do meio
externo. Contudo, nesse trabalho vamos nos concentrar em explorar o papel da interagao
coulombiana entre os fons dentro do canal e desprezar essas flutuagoes externas.

Seguindo ainda a proposta de [36|, modelamos as vibra¢oes decorrentes dos grupos
carbonila da estrutura do F'S, adicionando um termo de ruido dephasing. Esse ruido produz
um decaimento exponencial nos termos da matriz densidade a uma taxa e, [68] levando

o sistema até uma mistura estatistica de estados. Portanto, assumiremos um modelo em
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que o ruido é local, e é descrito através do operador Lindblad,

Laepn (p) = iweph [— {fjT fi p} +2f] fjpijfj] - (3.23)
j=1

Além do dephasing, também consideramos um termo que considera o pulo incoerente
de particulas provocado por excitacoes térmicas. Esse espalhamento incoerente também
produz um decaimento exponencial dos elementos da matriz densidade, implicando perda

de coeréncia. Este termo é dado por:

N-1
Lin (p) = Z Lo [_ {f;fijJTHfjv p} + 2f;+1fj/)f;fj+1]
o (3.24)
+ Lin [— {fjf;+1fj+1ij>p} + 2fj+1f;pfjf}+1} 7
j=1

onde I'y, é a taxa térmica.

Assim, a evolucao do sistema é obtida pela integracao da seguinte equacao mestra de

Lindblad [50,/69]

o) =~ [, p (0] + Lo () + La(0) + Laogn (0) 4 Lan (), (325)

que define um conjunto de equacgoes diferenciais ordinarias acopladas. O primeiro termo
da equagao, , representa a parte unitaria da dinamica gerada pelo hamiltoniano H,
Eq. , e os outros termos de Lindblad correspondem a interagao com o meio.

O acoplamento com o meio causa decoeréncia que nada mais é do que a perda das
propriedades quanticas do sistema. Mais especificamente, no nosso modelo, a decoeréncia
destroi o transporte via tunelamento do ion entre os sitios vizinhos do filtro de seletividade.

A coeréncia do sistema é investigada estudando-se os termos fora da diagonal principal

de ppg. Assim, para contabiliza-la usamos a norma-l; definida como [70|
Cr)= pii(r) | (3.26)
i#]
Como vimos, p é um sistema composto por trés subsistemas (fonte+FS-+sumidouro). Para

obtermos prg, realizamos o trago de p sobre as variaveis do sistema fonte e sumidouro.
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No proximo capitulo sera analisado o efeito que a repulsao tem na conducao do fon, e
como cada condicao do meio, expressa pelos termos de Lindblad, pode ou nao aumentar a
eficiéncia do transporte. Veremos a acao da fonte e do sumidouro, observando como a taxa
de suprimento e escoamento afetam o transporte, para o caso de duas particulas. Assim,
investigando cada condicao, firmaremos qual a ordem que essas taxas, juntamente com a
repulsao, contribuirao para o transporte de fons. No caso de duas particulas, adicionare-
mos os ruidos, estabelecendo os requisitos nos quais os efeitos quanticos sao relevantes no
sistema. Na segunda parte da analise, nosso principal foco serd determinar as consequén-
cias proporcionadas pela interagao das particulas com a estrutura do filtro de seletividade.
Quanto a interagao, aumentamos o nimero de particulas, de forma que possamos eviden-
ciar mais os efeitos da repulsao. Além disso, variamos o nimero de sitios do filtro, a fim

de observar os resultados da eficiéncia da ocupacao do sumidouro.



Capitulo 4

Analise Numérica

Na primeira se¢ao deste capitulo discutiremos o efeito da repulsao coulombiana no
transporte de fons através de uma cadeia linear. Para isso, primeiro analisaremos um
sistema de duas particulas, a fim de observar como as taxas de injecao e vazao de parti-
culas se comparam com a dinamica da particula dentro do canal. Esses resultados foram
publicados na Ref. [54]. Na segunda segao exploraremos situagoes com maior ntimero de
particulas para verificar a ocupac¢ao méxima do canal.

Plenio e Vaziri [36] propuseram um modelo que poderia ser empregado para o caso
do transporte de uma tnica particula numa cadeia linear de 5 sitios. Desta forma, nas
primeiras duas se¢Oes analisaremos o caso onde temos N = 5 e na tltima secao estudaremos

as implicagoes que a reducao do nimero N de sitios suscita.

4.1 Parametros Relevantes e Adimensionalizacao

Os resultados numéricos apresentados foram reescalados pelo hopping efetivo c.rp ~
hc? /U, uma vez que este traduz o inverso da escala de tempo caracteristica do sistema.
Definimos a unidade de tempo adimensional como 7, onde 7 = tc.ss. As taxas referentes
ao meio I'y, 'y, Yaepn and I'yy, foram reescaladas dividindo-as por c.f¢, ou seja, fs =I'/cess.
Da Equacao assumimos que c varia entre [10'! — 10']s™! que, combinado com a
Equacao , resulta numa energia coulombiana adimensional U = U/hc no intervalo
[103—10°]. Fixamos h = ¢ = 1, desta formaldf = U. Para a obtengao dos resultados usamos

rotinas numéricas pertencentes a biblioteca LAPACK (Linear Algebra PACKage) [71] para
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a integracao do conjunto de equagoes diferenciais ordinéarias acopladas dada por [3.25|

4.2 Sistema de Duas Particulas

Na analise para sistemas de duas particulas, o estado inicial é o de 2 particulas na

fonte (sitio-0). No capitulo anterior mostramos a intima ligacdo da repulsdo coulombiana

com a escala de tempo do sistema via hopping efetivo. Ordens de energia de repulsao
como as que estimamos em implicariam numa dinamica mais lenta. Esse carater
fica claro na Figura [£.1 onde as curvas da populagao do sitio-5 em fungdo do tempo
reduzido, 7, se sobrepoem para diferentes valores de U. O detalhe no canto superior
direito da Figura [4.1] mostra como sdo as curvas quando nao redimensionadas pelo tempo.
A repulsao coulombiana domina a escala de tempo do transporte através da cadeia, de

forma que, quanto maior a repulsao coulombiana, mais lenta a dindmica. Ja que é possivel

100 100 100 10°

] A A A A
oty H R Jo.2
L % H H A
: H . U T
0,2 ) . \ \ \-0,1
Ps s . ’ [
0,1F « 10
= 100
1000
+ 10000
10° 10° . 10" 10°

Fig. 4.1: Populagao do sitio-5 versus o tempo reduzido (escala logaritmica no eixo-7) para di-
ferentes valores de repulsao coulombiana U para fs = f’d =1e (Ydeph = f‘th = 0).
Os dados sem a redugao no tempo sao mostrados no detalhe com a mesma conven-

¢do. As curvas coincidindo mostram o tempo sendo redimensionado com a repulsao
coulombiana.

obter a mesma dinamica se redimensionarmos corretamente o tempo usando a repulsao
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coulombiana, podemos fixar um valor constate de U.

Entao, para os resultados remanescentes no caso de duas particulas usamos U = 103,
que é o limite inferior no intervalo estimado para U. Portanto, investigamos os diferentes
cenarios gerados pelas restrigcoes impostas pelas taxas externas. Em particular, procuramos
um fluxo de fons 6timo no espaco de parametros gerado por essas diferentes taxas.

Inicialmente, definimos o melhor valor para I's. Na Fig. [.2] mostramos a populagao
do sumidouro, pg = pg6, para diferentes valores de fs onde fixamos fd = 1. Para tempos
pequenos (7 < 1) o sumidouro é povoado mais rapidamente para D, >1. Sel, =1
observamos uma dindmica mais lenta em tempos pequenos, mas em tempos mais longos
cresce mais rapidamente e o sumidouro ¢ preenchido ao mesmo tempo que 'y > 1. A
Fig. mostra a derivada no tempo para a populacao do sumidouro. A dominancia de
oscilacoes de alta frequéncia em tempos curtos sao relacionadas com a taxa de hopping
¢, jA que nesses tempos existe apenas uma particula no canal. As baixas frequéncias
subsequentes estao na escala de tempo tipica de hopping efetivo, uma vez que ha duas
particulas parcialmente coexistindo no canal. Fsse comportamento é mais pronunciado

quando a inje¢cao de particulas é mais rapida que [, > 1. Assim, fixamos a taxa de

2

Fig. 4.2: Populagao do sumidouro py para a taxa de inje¢ao de particulas da fonte indicada.

Taxa de escoamento do sumidouro I'y = 1.

entrada em um valor constante e exploramos o comportamento do sistema variando as taxas
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Fig. 4.3: Derivada no tempo pg para a taxa de injecao de particulas da fonte I, indicada. Taxa

de escoamento do sumidouro I'y = 1.

de escoamento. Fizemos isso na Figura [£.5] O sumidouro é ocupado mais rapidamente
quando I'; = 1 (detalhe da Figura . Quando a ocupagao do sumidouro aproxima-se
assintoticamente de duas particulas, a dinAmica ¢ mais devagar para Iy > 1. Similar aos
resultados mostrados na Figura[4.3] observamos no grafico oscilagoes de alta frequéncia
associadas ao hopping de particula tunica, ¢. Na Figura [4.6] o sumidouro é ocupado mais
rapidamente para grandes valores de [, até o tempo em que a ocupacao do sitio-5 é
maxima. Depois deste tempo, grandes valores de T'y implicam a deplecao da ocupacio do
sitio-5 (Fig. 4.7)).

Na[Figura 4.4 vemos que conforme a repulsdo U aumenta, a partir de U = 100 o nimero
maximo de particulas no filtro satura num valor minimo. Vemos que de fato, nao temos a

ocupacao de duas particulas para nenhum valor de repulsao.

4.3 Transporte Auxiliado pelo Ruido

Os resultados das propriedades do transporte idnico apresentados acima sao referentes
a um modelo livre de ruido. Porém, agora, esperamos que uma certa quantidade de ruido

possa acabar com a coeréncia quantica do sistema. Entao, no que se segue, analisamos os
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Fig. 4.4: Populagao dentro do canal para diferentes valores de repulsao U, [, =T4=1.

100

10° 10"

Fig. 4.5: Populagao do sumidouro py para a taxa de escoamento I, indicada. Taxa de fonte

r,=1.

impactos do ruido dephasing e do ruido térmico no sistema de duas particulas variando a
taxa dos mesmos e medindo a coeréncia. Nas nossas simulagoes o sistema é considerado
coerente para tempos menores que 7 < 1, correspondendo a tempos reais da ordem de
1078 s . Além disso, escolhemos arbitrariamente o valor de coeréncia assumindo que

ha coeréncia se C'(1) 2 1071
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Fig. 4.7: Ocupacio do sitio-5 versus tempo para as taxas de sumidouro indicadas I'y e taxa de

fonte Ty = 1.

Figura mostra a coeréncia C(7) quando I’y = I'y = 1 para diferentes valores de
Ydeph- A linha vertical cinza indica tempo real da ordem de 107% s. Observamos que nesse
tempo apenas ruidos dephasing na ordem da escala de tempo caracteristica do sistema
(Ydeph < 1) nao destroem completamente a coeréncia. Figura mostra que o ruido

térmico induz uma perda de coeréncia mais pronunciada do que com o ruido dephasing
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para valores I'y, > 1. E que para tempos reais de transmissao i6nica (linha vertical cinza)

a coeréncia é preservada quando I'y, < 1.

Ll - \/_
0
c
_2- Ydeph "
10°F 0
0.1
-1
10°E - 100
o N IR | N TN L AR |
107 10" 10° 10"

Fig. 4.8: Evolugao da coeréncia para diferentes valores ¥gepn a constante [s=T,=1. A linha

vertical cinza indica o tempo de transmissao idnico real.
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Fig. 4.9: Evolucao da coeréncia para diferentes Ty, a constante I's = Ty = 1. A linha vertical

cinza indica o tempo de transmissao iénico real.
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4.4 Sistema para mais particulas

Na secao anterior, observamos o efeito da repulsao nas escalas de tempo do sistema no
caso de duas particulas. Porém, nos resultados acima sob nenhuma condi¢cao aconteceu
uma repulsao resultante da interacao de duas particulas populando o filtro, ja que, como
podemos observar na temos ocupagdo méaxima entre um e dois. Além disso,
as observagoes obtidas em cristalografia e simulagoes de dinamica molecular mostraram
configuragoes de no minimo duas particulas dentro do filtro e ndo mais que trés [55]. Assim,
esperamos que o aumento do numero de particulas na fonte faga com que o filtro seja mais
populado em algum instante. Além disso, uma aproximacao mais realistica consideraria
uma concentragdo maior de particulas fora do FS [72]. Tanto nos casos em que a fonte
estd inicialmente ocupada com trés particulas como nos casos onde héa cinco, verificamos
que ainda é aproximadamente valida a relagao inversa da repulsao com a escala de tempo.
Como podemos ver nas Figuras e as curvas convergem para um limite superior
para valores crescentes da repulsao U, como no caso da de duas particulas. Por
outro lado, o aumento da repulsao diminui a ocupacao méxima dentro do canal, como
mostrado na Figura [{.4] saturando em um valor minimo. Comportamento semelhante
ocorre para 3 e 5 particulas (ver as Figuras e .

A confirmacao desse comportamento nos possibilita a generalizagao para nimeros mai-
ores de particulas N, no sistema. Desta forma, podemos prever caracteristicas do sistema
para altas repulsoes simulando para baixos valores de U. A ocupagao maxima do canal
como fungao do ntmero de particulas no sistema é mostrada na para diferentes
valores de U. Nota-se que, como anteriormente, o nimero de particulas no filtro diminui
com o aumento da repulsao, mas essa tendéncia parece diminuir, saturando com o aumento
do ntimero de particulas no sistema.

A mostra a ocupacao do sumidouro para diferentes nimeros de particulas
com o tempo 7. Inicialmente observamos que, independentemente do nimero total de
particulas do sistema, todas sao transferidas para o sumidouro em um tempo caracteristico
7, 2 6 x 10? , & excecao dos casos de uma e duas particulas para os quais isso ocorre

antes. Se usarmos uma repulsdo realista, U ~ 103, esse tempo caracteristico (Secao 4.1))
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seria t, = UT./c ~ 6 x 10° x 10713 = 6 x 107®s, valor corroborado pelos experimentos [29].
Observe no detalhe mostrado na[Figura 4.16|que o sumidouro é povoado mais rapidamente
para trés particulas do que para duas ou quatro. Note também que, até o limite de
7 particulas, ocorre uma inflexao na ocupacao do sumidouro. Para tempos 7 ~ 10 a
ocupacao do sumidouro nao é linear com o nimero de particulas na fonte. Entendemos

que isto esta relacionado com a ocupagao do filtro e a consequente repulsao coulombiana

(ver [4.17).

0,3r . Pl
B .oo..:\::;
Pss 0.2r
0.1-
N
10° 10" 10°

Fig. 4.10: 3 particulas no sistemas. Populagao do sitio-5 versus o tempo reduzido (escala logarit-
mica no eixo-7) para diferentes valores de repulsdo coulombiana U para I,=Ty;=1
A coincidéncia das curvas mostra que o tempo é redimensionado pela repulsdo

coulombiana.

4.5 Variando o Numero de Sitios do Filtro de
Seletividade

A estrutura do FS do canal K+ apresenta quatro sitios de liga¢ao sucessivos [23|. Po-
rém, o modelo quantico da Ref. [36], bem como nossas simulagoes apresentadas até aqui,
analisaram cadeias de cinco sitios. A eficiéncia do transporte esta diretamente relacionada

com a repulsao coulombiana, pois esta determina as escalas de tempo, como vimos an-
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Fig. 4.11: Caso de 5 particulas no sistema. Populagao do sitio-5 versus o tempo reduzido
(escala logaritmica no eixo-7) para diferentes valores de repulsdo coulombiana U
paray = ;= 1. A coincidéncia das curvas mostra que o tempo é redimensionado

pela repulsao coulombiana.
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Fig. 4.12: Caso de 3 particulas no sistema. Populagao dentro do filtro de seletividade versus
o tempo reduzido (escala logaritmica no eixo-7) para diferentes valores de repulsao

coulombiana U para f’s = fd =1.

teriormente. Por outro lado, vimos na se¢ao anterior que a repulsao efetiva depende da

ocupagao do FS, que, por sua vez, espera-se depender do nimero de sitios. Desta forma,
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0,51

Fig. 4.13: Caso de 5 particulas no sistema. Populagao dentro do filtro de seletividade versus
o tempo reduzido (escala logaritmica no eixo-7) para diferentes valores de repulsao

coulombiana U para Ts =Ty =1 .
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Fig. 4.14: Numero méaximo de particulas dentro do canal para sistemas com diferentes nimero

total de particulas e diferentes repulsoes U, ,=T;=1.

a estudamos os efeitos do tamanho do F'S, nos casos de trés e quatro sitios.
As figuras e mostram a ocupacao do canal como funcao do tempo para trés e

quatro sitios, respectivamente. Como esperado, a ocupac¢ao maxima é maior no caso de 4
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10F — 2p 8p

Fig. 4.15: Ocupagao do sumidouro para diferentes nimeros de particulas. O sumidouro esta
praticamente cheio apoés um tempo da ordem de 6 x 10?2, a taxa de transferéncia é

otimizada nesse limite. Usamos U = 10 e fs = fd = 1.

4

Fig. 4.16: Detalhe da figura [4.15

sitios. Observa-se que a forma das curvas das figuras sao qualitativamente diferentes e que

o caso de trés sitios (Figura {4.18) assemelha-se a forma encontrada na [Figura 4.17 para

cinco sitios. Em ambos os casos observamos a saturacao em um méximo de ocupacao que
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Fig. 4.17: Namero de particulas dentro do filtro de N=5 sitios, U = 10, ['s = 'y = 1.

permanece constante para diferentes intervalos de tempo. O tempo de permanéncia nesse
platd cresce diretamente proporcional ao niimero de particulas.

Esse comportamento fica mais evidente para trés sitios ja que conseguimos extrapolar
para um namero maior de particulas. Como podemos ver no detalhe da [Figura 4.18] o
tempo de permanéncia nesse plato cresce diretamente proporcional ao nimero de particulas
(curva em preto), enquanto as diferencas de tempo de esvaziamento do filtro diminuem a
medida que o Ny, aumenta, tendendo para um valor constante (linha em verde). O sistema
de quatro sitios, por outro lado, nao apresenta um méximo de saturagao definido, sendo
necessaria a analise para regimes com mais particulas. Notamos que a vazao aumenta
quando o filtro atinge seu méximo de ocupacao. Nesse limite, a reducao dos estados de
ocupagcao disponiveis no filtro direciona as particulas para o sumidouro. Além disso, nos
diferentes graficos do F'S observam-se ocupagoes méaximas dependentes do niamero de sitios
N de aproximadamente (ver : 2 para trés sitios, 2,9 para quatro sitios e 3,2
para cinco sitios. Cada um desses maximos é atingido com diferente niimeros de particula
Ny no sistema. De forma que o limite inferior de particulas necessarias para se atingir o
méaximo de eficiéncia muda conforme o niimero de sitios que compoem o filtro. De qualquer

modo, nao podemos fazer grandes generalizagoes para 3, 4 e 5 sitios.
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Fig. 4.18: Populacio dentro de um filtro de 3 sitios, U = 10, T’y = I'y = 1. A linha horizontal
corta o grafico em npg = 0.1. Inser¢do: Tempo onde npg = 0.1 (linha preta)
e diferengas sucessivas entre esses tempos (linha verde) para diferentes valores do

ntmero total de particulas.

50
45
40
35
30
P425
20
15
10
5
0
1

Fig. 4.19: Populacio do sumidouro pg no caso de 3 sitios, U = 10, ['y = Ty = 1.
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Fig. 4.20: Populacao dentro de um filtro de 4 sitios, quando temos U = 10, I,=C;=1.

Fig. 4.21: Ocupacio do sumidouro pg de um filtro de 4 sitios, U = 10, Ty = T'qy = 1.
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Fig. 4.22: Ocupagao dentro do filtro para 15 particulas no sistema, onde cada curva representa

cadeias com diferentes nimero de sitios para U = 10, [y = T'y = 1.
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Conclusoes e Perspectivas

Modelos quanticos de particula tnica anteriores [36] sugerem que as taxas de tunela-
mento da ordem de 10® s~! podem explicar a alta eficiéncia do transporte de fons K+ no
canal i6nico de potéssio KcsA. Entretanto, tais modelos nao contemplam a interacao cou-
lombiana entre fons, que desempenha um papel relevante nos tratamentos classicos [55}63].

Assim, nesta tese nos aprimoramos o modelo para um sistema de muitas particulas incor-

porando efeitos da repulsao coulombiana. Mostramos na[Subsecao 3.2.1| que esta interacao

desacelera a dindmica, particularmente quando a interagao é forte, como é o caso em ques-
tao. Além disso, pequenas alteragoes no valor estimado da barreira de potencial podem
alterar escalas caracteristicas de hopping para o intervalo [10" — 10'3] s, aproximada-
mente 10® vezes mais rapido do que nas estimativas anteriores |36]. Isto resulta em um
termo de hopping efetivo ainda compativel com os valores esperados para a corrente do
canal, mantendo um sistema quéantico coerente.

Para ganharmos intuicao sobre a acao da repulsao coulombiana no transporte de ions,
primeiro analisamos sistemas de duas particulas e consideramos um filtro de seletividade
composto por cinco sitios, ntimero recorrente na literatura [36]. Verificamos que sob essas
condicoes, o transporte ionico é otimizado quando as taxas de injecao de particulas da
fonte e de escoamento no sumidouro sao compativeis com a escala de tempo caracteristica
do sistema c.py = he?/U. De fato, como mostrado nas Figuras a , quando as taxas
de entrada/saida sao ajustadas optimamente, o atraso causado pela repulsdo coulombiana
¢ amenizado. Taxas maiores, como I'y > 1 ou I'y > 1, resultam em baixas correntes e,

consequentemente, longos tempos de permanéncia na fonte ou no filtro. As particulas
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remanescentes no filtro oscilam com o tempo caracteristico do sistema, 7, como indica a
derivada temporal de p; mostrada na Fig. [4.3]

Investigamos também, os efeitos da adigao de ruido na coeréncia no transporte de duas
particulas. Para isso, consideramos a acao do ruido dephasing e do ruido térmico sepa-
radamente. Variamos as taxas respectivas em quatro ordens de magnitude e observamos
que, tanto o ruido dephasing como o ruido térmico nao destroem, de imediato, a coeréncia
do sistema para taxas da ordem menor ou igual as do hopping efetivo.

Simulagdes de dindmica molecular (DM) mostram que a repulsdo coulombiana de fons
em sitios adjacentes é responsavel pelas altas taxas de condugao ioénica [55|. Tal mecanismo
de repulsao direta é chamado por Kopfer et al de knock-on direto [63]. Além disso, os
numeros de particulas encontrados em experimentos de cristalografia e em simulagoes DM
[55,/63] mostram ocupagdes de dois até trés fons dentro do FS. Porém, em nossas simulagoes
para duas particulas, observamos sempre uma ocupag¢ao maior que um mas menor do que
dois, dentro do FS (ver EI Portanto, aumentamos o nimero de particulas no
sistema com o intuito de observar em detalhe as implicagoes provenientes dessa repulsao
direta.

Assim como no caso de duas particulas, nossos resultados mostram que a repulsao de
Coulomb também estabelece uma escala de tempo caracteristica para trés e cinco particulas
e que o aumento da repulsao diminui o méximo de ocupagao do filtro até um valor limite.
Desta forma, nos estudos subsequentes, com base nas simulagoes, conjecturamos que a
repulsao tem a mesma agao nas escalas de tempo e na ocupacao do filtro para um sistema
com mais de duas particulas, possibilitando a reducao de tempo computacional, ja que se
pode inferir a dindmica de muitos fons sob forte repulsao através de simulagoes para baixas
repulsoes.

Aumentando o namero até atingir quinze ions, observamos que para tempos curtos, da
ordem 107 s (7 = 10), a ocupagdo do sumidouro ndo ¢é linear com o ntimero de particulas
no sistema. Esse comportamento reflete a repulsao direta, que é resultado da transicao da

ocupacao no filtro para valores maiores que dois.

I Ainda assim, observamos o efeito da repulsio coulombiana na escala de tempo, j& que temos contri-

buicoes de estados de duas particulas dentro do filtro.
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Para tempos maiores, o aumento do nimero de particulas no sistema leva a uma pro-
gressiva saturagao, atingindo um platé méaximo de ocupacao. Esse platéo permanece apro-
ximadamente constante por intervalos de tempos que dependem diretamente do niimero de
particulas. Observamos que, no caso de 15 particulas, todas sao transferidas num tempo
caracterfstico na ordem do valor encontrado experimentalmente 107%s [29).

Ao se diminuir o nimero total de sitios do sistema para quatro e trés observamos que
a ocupagao de saturacao do FS diminui, como esperado. As escalas de tempo se reduzem
aumentando a eficiéncia do transporte. A forma das curvas de ocupagao para trés e cinco
sitios é semelhante, sugerindo que a simetria par/impar do ntimero de sitios, para sistemas
finitos como o canal, seja relevante. Nas simulac¢oes para trés sitios, foi possivel mostrar que
os intervalos de tempo de travessia do canal tendem para uma constante ao se aumentar
o numero de particulas no sistema. Por outro lado, ocupagoes no F'S superiores a duas
particulas s6 sao possiveis para os casos de quatro ou cinco sitios, casos em que se poderia
fazer analogia com a versao classica de knock-on [63].

O trabalho desenvolvido nesta tese suscita uma série de topicos para futuras investiga-
¢oes. Os estudos de coeréncia sao fundamentais dentro da perspectiva de uma descri¢ao
quantica do FS. E tido como principio que havendo efeitos coerentes, eles devem ser eficazes
antes do sistema perder coeréncia e a perda de coeréncia é certa. Efeitos de temperatura,
fénons, ruidos e memoria nao sao facilmente incorporados ao modelo, além de serem obje-
tos de intensas pesquisas e longos debates. E bem sabido do caso da fotossintese [15,[16],
que um certo ruido pode aumentar a eficiéncia do processo, mas no caso do canal idnico,
esse € um estudo a ser feito futuramente. Apesar disso, sondamos os efeitos de um ruido
térmico e um ruido dephasing, no caso de duas particulas os resultados foram inconclusivos.
Desta forma, resta investigar como a coeréncia se altera na presenca de ruido dephasing e
ruido térmico nos casos de mais de duas particulas, ja que esses implicam ter, em média,
mais de duas particulas no FS.

Esses ruidos foram tratados através de operadores de Lindblad, supondo-se acoplamento
fraco entre o sistema e fonte/sumidouro. Uma abordagem mais realista consideraria a

energia de oscilagao proveniente das carbonilas diretamente no Hamiltoniano central do
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sistema. Esse estudo estda em andamento e estamos elaborando um artigo [73).

As medidas experimentais de fluxo i6nico no FS usam a técnica eletrofisiologica patch-
clamp. Esta técnica é bastante versatil e permite, por exemplo, que se apliquem campos
elétricos para induzir o transporte de fons através do canal. Vaziri et al. |36] fizeram um
tratamento quantico para o caso de uma particula, restando a possibilidade de se explorar
os resultados para os casos de muitas particulas com repulsao coulombiana, como abordado

nesta tese.
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